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　　摘要　分 7个不同的年龄组队列 ,比较接种甲型肝炎 (甲肝 )减毒活疫苗 ( H2株 )后 15年每一

队列人群接种与否甲肝感染及发病的差异 ,并根据甲肝患病及甲肝疫苗接种的医疗费用和对质量

修正生命年 ( QALY)的影响 ,推算接种的费用效果比 ( CER)。不接种情况下推算的不同年龄别人群

发病率与本次研究人群的实际资料接近 ,说明计算模型可靠。 基础假设的结果显示 ,每获得一个

QALY,全人口组的平均费用是 152 277. 60元 ,超过同期人均生产总值的 11倍。各年龄组单位效果

的费用变化范围从 113 369. 30元 ( 10～ 19岁组 )到 292 138. 30元 (≥ 50岁组 )。 但对高危人群接种

的分析显示 ,其 CER显著改善。 所以 ,甲肝疫苗在中等疫情的城市人群中普遍使用是不合算的 ;预

防接种应只面向高危人群。 另外 ,灵敏度分析显示主要参数的改变均不会改变本文的结论。
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Abstract　 The changes of annua l incidence ra tes w ere pr edicted for 7 cohor ts o f different ages

eithe r with o r without vaccina tion. Co st-effectiv eness ra tio ( CER) was estima ted by the annua l dif-

fer ences o f HA incidence of th e tw o scenarios a t 15 year s after ino culation, the medical costs and

quality of life impact ( Q ALY) fo r conditions r ela ted to the vaccination and disease. The estima ted

age specific HA incidence rates o f the cohor ts without vaccination fitted the observ ed age specific

HA incidence ra tes quite w ell, indica ting the cor rectness o f our calculation models. Under the base-

case assumptions, v accination in gene ral popula tion w ould entail m edical co sts. The aver age C ER

w as 153 277. 6 Yuan /Q ALY, 11 times mo re than the average per-capita GN P in 1994. The ba secase

CERs va ried from 113 369. 3 Yuan /QALY in 10-19 yea rs of ag e to 292 138. 3 Yuan /QALY in age

g roup 50-year s. How ever , much be tter CERs ar e found wh en vaccina tion is dir ec ted towa rd a high

risk population. In this case, widespread use o f HAV vaccine in gene ral population with intermedi-

ate epidemicity would no t be co st-effectiv e while it should be only focused on the high risk popula-

tion. Sensitivity analy sis show ed that none o f the basic v ariables might change this conclusion.
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　　我国开发成功的甲型肝炎 (甲肝 )减毒活

疫苗 ( H2株 ) ,近年来已被广泛用于预防甲

肝。有观点认为应在人群中普及甲肝疫苗的
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接种 ,但缺乏费用效果方面的论证。本文结合

实际调查资料和这方面的文献资料 ,利用费

用效果分析方法 ,评价在不同人群中普种甲

肝疫苗是否符合卫生经济学观点。

材料与方法

　　一、流行病学资料: 见表 1。 年龄别抗 -

HAV阳性率引用全国病毒性肝炎流行病学
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调查时广西的资料 (内部资料 )。 根据年龄别

抗 -HAV阳性率 ,利用 SAS软件中催化模型

Page= 1- exp( - b× age)推算 HAV平均年

新 感 染 率 为 4. 95% ( 95% CI: 3. 94% ～

5. 95% )。年龄别甲肝发病率由 1994年该市

法定传染病年报的甲肝病人数 (未公开资料 )

除以相应人口数得到。 考虑到母传抗体的作

用 ,本研究排除 1岁以下人口。
表 1　流行病学基础资料

年龄组
(岁 )

人口数
抗 -HAV
阳性率
(% )

人　群
发病率
( /10万 )

易感者
发病率*

( /10万 )

期望寿　
命〔1〕　
(年 )　

1～ 159735 17. 90 11. 30 13. 70 69. 30

5～ 172307 26. 80 26. 70 36. 50 66. 50

10～ 344741 41. 70 17. 70 30. 30 59. 50

20～ 368055 76. 60 18. 50 78. 80 52. 40

30～ 280182 86. 30 15. 40 111. 60 43. 00

40～ 165672 90. 80 24. 80 270. 00 33. 80

≥ 50 265784 93. 90 13. 50 221. 20 19. 60

全人口 1756476 68. 40 17. 80 56. 30 48. 50* *

　　* 易感者发病率 = 病人数 /〔 ( 1-感染率 )×人口数〕

　* * 全人口的期望寿命为各年龄别期望寿命与年龄别

人数的乘积之和再除以总人数所获得的均数

　　二、医疗费用和效果:本次研究中主要变

量的取值见表 2。甲肝病人和疫苗的基础资

料 ,通过对广西的省、市、市区三级各一家医

院 1994年甲肝病人住院资料调查 ,以及对广

西省梧州市 1994年报告的部分甲肝病人随

访而综合得出。甲肝病人的费用包括门诊费

(平 均为 127. 10 元 ) , 住院 费 (平 均 为

3 882. 80元 ) ,其他医疗费用 ,如自购药品费、

病家消毒费等 (平均为 669. 10元 )。甲肝病人

平均住院时间为 36. 60天 ,另加平均病休

41. 60天。 疫苗费定为每人份 22元 ,其中包

括疫苗的成本费、冷链费及接种管理费。

假定 HAV的自然感染导致终生免疫。

参考甲肝死疫苗接种后体内抗体维持时间的

研究
〔 2〕

,把疫苗的保护期限分为 2个阶段。第

一阶段为稳定保护期 ,人群免疫后保护率维

持在 80%。本研究中定此期为 10年。第二阶

段为失效期 ,随着人体内抗体滴度降至最低

水平 ,人群免后保护率呈指数下降。假定 5年

内下降至原来的 5% ,那么这 5年中的每年

的保护率可参照公式 Pn= P0× 0. 5493n求

出。公式中 P0为第一阶段时的保护率 , n是

进入第二阶段的年数。
表 2　变量的基础值和灵敏度分析赋值

变量名称
赋　　值

基础值 低值 高值

疫苗费 (元 ) 　 22. 00 　 17. 00 　　 -

保护期 (年 ) 10. 00 　　 - 　 20. 00

保护率 (% )〔3〕 80. 00 60. 00 90. 00

贴现率 (% ) 5. 00 0. 00 10. 00

病死率 ( 10万 )〔4, 5〕 30. 00 15. 00 100. 00

副反应率 (% )〔3, 6〕 0. 15 0. 00 1. 00

Q ALY权重〔7, 8〕

　健　　康 0. 00 0. 00 0. 00

　离床病休 0. 40 0. 402 0. 400. 5

　卧床病休 0. 60 0. 602 0. 600. 5

　死　　亡 1. 00 1. 00 1. 00

接种率 (% ) 75. 00 50. 00 90. 00

年新感染率 (% ) 4. 95 3. 94 5. 95

　　三、计算方法:把柳州市的人群分为 7个

不同的年龄组队列。假定疫苗接种后无群体

免疫的影响 ,接种与不接种情况下年龄别甲

肝易感者的发病率维持不变。通过推算接种

与不接种两情况下队列人群中甲肝易感者

数 ,来推算年发病率的差异。在此基础上 ,用

成本效果分析方法逐年计算接种的净费用和

净效果 ,然后计算接种后 15年各队列总的费

用效果比 ( Co st-effectiv eness Ra tio, CER)。

最后通过各队列总的净费用之和与净效果之

和得到全人群平均的 CER。CER通过下式求

出〔7, 8〕:

CER=
净费用 (元 )

　净效果 ( QALY)　

　　=
Δ Crx- Δ Cmorb+ ΔCse

　ΔEexp+ ΔEmorb- ΔEse　

　　净费用只考虑医疗方面的收支 ,包括:

Δ Crx为疫苗接种及管理费 ;Δ Cmorb为因

接种疫苗减少发病而节省的医疗费 ;Δ Cse

为治疗接种副反应费。由于接种副反应轻微 ,

不需治疗 ,本次分析不考虑 Δ Cse。

以质量调整生命年 (quality adjusted life

yea r, Q ALY)评价疫苗效果。 由以下指标折

算:Δ Eexp为因接种疫苗减少病死所获期望

寿命 ;Δ Emorb为因接种疫苗减少发病所致

·94· Ch in J Epidemiol, April 1998, Vol. 19, No. 2



生命质量改善 ;Δ Ese为因接种副反应所影

响的生命质量。

四、灵敏度分析:对每队列人群采用一维

灵敏度分析法对表 2所列参数进行分析。 每

一次改变参数 ,都能获得一个全人口平均的

CER。

结　　果

　　一、各队列接种与不接种情况下人群发

病率的变化: 总的趋势是 ,在疫苗有效保护期

内 ,各队列接种情况下人群甲肝发病率较不

接种的低 ,但随时间的推移 ,疫苗产生的免疫

力消失 ,接种人群中甲肝易感者增加 ,发病率

便逐年上升 ,超过不接种的情况。附图显示 1

～ 4岁组队列接种及不接种情况下人群发病

率的逐年变化。考虑到该队列人群平均年龄

为 2. 5岁 ,故在接种后第 1～ 2、 3～ 7、 8～ 17

年分别引用 1～ 4岁、 5～ 9岁和 10～ 19岁年

龄别易感者平均发病率。第 3、 8、 18年发病率

曲线的骤升 (降 )是由于引入不同的年龄别易

感者发病率。在不接种状况下 , 1～ 4岁组队

列第 5年和第 12年的估算发病率分别代表

该队列 5～ 9岁与 10～ 19岁时的年龄别人群

平均发病率。 估算的发病率 (分别为 24. 43 /

10万和 14. 99 /10万 )与本次研究的实际资

料 ( 26. 70 /10万和 17. 69 /10万 )接近。

附图　 1～ 4岁组人群接种和不接种情况下的

年发病率变化

　　二、费用效果比 ( CER):基础值的费用效

果分析结果见表 3。结果显示人群普种 HAV

疫苗 ,对于每一年龄组的人群来说 ,都需要增

加医疗保健的投资 ,每获得一个 QALY,以

10～ 19岁组的费用最少 ,为 113 369. 3元。而

50岁以上人群所需最多 ,每获得一个

QALY,净费用近 30万元。
表 3　 HAV疫苗接种费用效果分析 (基础值结果 )

年龄组
(岁 )

净费用
(元 )

净效果
( QALY)

CER
(元 /QALY)

1～ 　 　 2054586. 00 　　 15. 70 　 130865. 40

5～ 　 2309228. 20 14. 30 161484. 50

10～ 　 4262684. 90 37. 60 113369. 30

20～ 　 4876044. 20 30. 80 158313. 10

30～ 　 3650550. 80 24. 50 149002. 10

40～ 　 2134162. 60 14. 80 144200. 20

≥ 50　 3827012. 10 13. 10 292138. 30

全人口 23114268. 80 150. 80 153277. 60

　　三、灵敏度分析:总体上表 2所列 9个参

数的改变均不能使全人口组平均 CER降至

80 000元 /Q ALY以下 ,不能从根本上改变

本文的结论。影响最小的是副反应率和年新

感染率 ;最大的是 QALY权重。 CER与接种

率的改变无关。

讨　　论

　　从经济角度看 ,在中等疫情的城市人群

中普种甲肝疫苗是不合算的。理由之一 ,青州

市 1993年资料显示 ,每 4至 6年有一次 HA

发病率的周期性升降
〔 9〕
。柳州市 1994年人群

甲肝发病率与青州市 10年间疫情的中位数

( 19. 20 /10万 )接近。其甲肝病毒的年新感染

率与山东姜宝法报道的 5. 19%接近。本研究

调查的甲肝平均医疗费用与江苏王茜丽的报

道 ( 5 061. 8元 )一致。另有研究显示 ,我国城

市甲肝的漏报率很低 ,尤其自 1990年以来 ,

漏报率在 1%左右。 这说明所选用的资料能

真实代表这些城市的平均水平。 理由之二 ,

1993年我 国城 市年 人均 生产 总值 为

10 008. 08元
〔 10〕

,考虑到经济增长因素 ,有理

由认为如果每增加一个 QALY,所需费用超

过 11 000元人民币 ,那么这项医疗保健措施

至少在经济上是不合算的。 本次研究结果显

示 ,对普通人群接种甲肝疫苗 ,每获得一个

QALY,至少要花费 11万元 ,是年人均生产

总值的 10倍。附图还显示 ,只推算接种后 15
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年的费用效果 ,对疫苗失效后的负效应是低

估的。

开发甲肝疫苗的意义在于对高危人群的

保护。在阈值分析中 ,我们推算了各年龄组人

群接种的 CER与 OR值之间的关系 ,结果显

示 HAV疫苗接种一旦面向高危人群 ,单位

效果的费用即大幅度下降。美国的研究显示 ,

常在市区吃饭的人与其邻居比较 ,甲肝发病

的相对危险度为 4. 0〔11〕。 我国最近的研究认

为该指标在 4. 5左右 (私人资料 )。本文根据

OR= 4. 5推算了高危人群的费用效果比。除

50岁以上年龄组人口外 ,对其他各年龄组人

群接种 HA疫苗均经济合算 ;在 10～ 19岁队

列 ,每增加一个 QALY,甚至能获 4 194. 7元

净效益。 基于这些研究结果 ,在目前的国情

下 ,虽然我国是甲肝的高流行区 ,预防甲肝的

策略应该与发达国家的一样 ,即只对高危人

群实施疫苗预防。 相对 11 000元 /Q ALY的

标准 ,不同年龄组有其不一样的阈值 ,这一参

数的获得 ,便于指导高危人群的免疫策略。根

据结果 , 10～ 19岁组应作为甲肝预防接种最

优先考虑的对象 ,而一般不提倡对 50岁以上

的人接种。

各队列不接种情况下推算的年龄别人群

发病率与本次研究的实际人群资料较吻合 ,

说明计算可靠。由于本次研究只推算整个人

群平均的甲肝病毒年新感染率 ,致使在低年

龄组和高年龄组人群中该指标的估算有偏

差 ,推算的人群发病率可能略偏高或低。
(本项研究在上海医科大学完成 ;得到广西壮族

自治区卫生防疫站和梧州市卫生防疫站的热心支

持 ,龚健、农艺、黎炽森等医生为现场调查付出了辛

勤的汗水 ,特表衷心感谢 )
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