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·专家看法·

甲型血友病患者预防治疗的重要性

杨仁池

（中国医学科学院血液学研究所血液病医院 血栓止血诊疗中心，天津 ３０００２０）

【摘要】随着我国经济和医疗条件的改善，《血友病诊断与治疗中国专家共识 （２０１７版）》建议尽量根据患者出血

的频次和关节评估结果逐步提高预防治疗的剂量与频次。近期，多位临床和药学专家以圆桌会议的形式，从现有研究

证据出发，探讨了血友病患者进行预防治疗的临床需求。与会专家们一致认为预防治疗可显著降低出血次数，减少关

节损伤，提升所有年龄段患者生活质量，也可节省额外的医疗支出 （关节康复／修复费用、关节置换手术费用，误工

误学费用、住院费用）；重组人凝血因子Ⅷ相较于血源性凝血因子Ⅷ存在优势；开放成人患者重组人凝血因子Ⅷ的预

防治疗适应证对医保基金影响有限。

【关键词】甲型血友病；预防治疗；按需治疗；重组人凝血因子Ⅷ；国家医保；关节损伤；出血
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［作者简介］杨仁池，男，博士，主任医师；研究方向：血栓与止血的基础和临床研究；Ｅｍａｉｌ：ｒｃｙａｎｇ６５＠１６３ｃｏｍ

　　甲型血友病是一种 Ｘ染色体连锁的先天性出血
性疾病，由凝血因子 Ⅷ （ＦⅧ）缺乏所致，缺乏是
凝血因子基因突变的结果，发病率为 ２７３／１０
万［１２］。２０１８年５月１１日，国家卫生健康委员会等
５部门联合制定了 《第一批罕见病目录》，血友病

被收录其中［３］。

血友病的特征性表型为出血倾向［１］。改善血友

病患者的健康和生活质量的重点包括：预防出血和

关节损伤、及时治疗出血、管理并发症 （关节和肌

肉损伤以及其他出血后遗症／抑制物的产生／经由血
液制品传播的感染）三大方面。世界血友病联盟

（ＷｏｒｌｄＦｅｄｅｒａｔｉｏｎｏｆＨｅｍｏｐｈｉｌｉａ，ＷＦＨ）国际指南
推荐预防性凝血因子替代疗法，即通过静脉注射凝

血因子浓缩剂以防止预期性出血的治疗。预防治疗
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防止出血和关节的损坏，是以维持正常骨骼肌肉功

能为目标的治疗［１］。我国血友病的治疗也以替代治

疗为核心，根据患者的病情、经济和药物供应等多

种因素决定采用按需或预防治疗。甲型血友病的替

代治疗首选重组人凝血因子 ＦⅧ制剂或者病毒灭活
的血源性ＦⅧ制剂［３］。

随着我国经济和医疗条件的改善， 《血友病诊

断与治疗中国专家共识 （２０１７版）》建议尽量根据
患者出血的频次和关节评估结果逐步提高预防治疗

的剂量与频次［２］。近期，多位临床和药学专家以圆

桌会议的形式，从现有研究证据出发，探讨了血友

病患者进行预防治疗的临床需求。

１　预防治疗可显著降低出血次数，减少关节损伤，
提升所有年龄段患者生活质量，也可节省额外的医

疗支出 （关节康复／修复费用、关节置换手术费用，
误工误学费用、住院费用）

与按需治疗相比，所有年龄段的患者均可以

通过预防治疗显著减少出血的发生。针对 １１８８
例来自澳大利亚、意大利、美国、日本等５个国
家，中重度甲型血友病患者使用重组人凝血因子

Ⅷ 注射剂的疗效追踪数据的荟萃分析 （真实世

界 ＰＡＳＳ研究），结果显示按需治疗组年出血次
数为１０３８，而持续高剂量预防治疗组年出血次
数仅为１６６［４］。

规律有效的预防治疗通过降低出血次数从而减

少患者关节损伤。根据 ＥＳＰＲＩＴ研究结果 （一项长

达１０年的针对４５例甲型血友病患儿的多中心、平
行、开放性、随机对照研究）显示，按需治疗组患

儿发生关节病变的比例高达７４％，预防治疗组患儿
的关节病变比例仅为２９％［５］。

３个月内同一关节出血３次后即会形成靶关节，
一旦发生关节病变，针对关节病变的治疗将会显著

增加医疗成本。根据加拿大研究显示，形成靶关节

后患者１年的总治疗成本将会增长１１９％，并且手
术替换靶关节费用十分昂贵，通常７０ｋｇ体重患者
每例关节置换的标准总成本接近５万欧元［６］。根据

相关国内专家的经验，在国内１例关节置换手术成
本通常为人民币４万 ～７万元。另外，按需治疗将
带来额外的关节康复／修复费用、关节置换手术费
用，误工误学费用、住院费用等，其总体费用可能

并不低于预防治疗费用，应该进行国内的药物经济

学研究。

２　重组人凝血因子Ⅷ相较于血源性凝血因子Ⅷ存
在优势

血液制品的使用存在病毒感染风险，且一旦发

生感染，病毒阳性血友病患者的治疗费用与社会负

担将远远超过普通血友病患者。针对８０多名在２０
世纪９０年代因血源性凝血因子Ⅷ感染人类免疫缺
陷病毒的患者，上海法院判决一次性赔偿１０万元
人民币，另外提供每人每月１０００元人民币生活补
贴，以及一些医疗费用补贴［７］。

同时，血源性人凝血因子的供应有限，无法满

足成人血友病患者预防治疗的要求。中国２０１８年
血源性人凝血因子Ⅷ的批签发总量为３４亿单位，
远少于成人血友病患者在预防治疗方面的需求量

８８亿单位。重组人凝血因子Ⅷ生产供应较血液制
品更有保障，有助于帮助更多成年血友病患者实现

预防治疗。

３　开放成人患者重组人凝血因子Ⅷ的预防治疗适
应证对医保基金影响有限

重组人凝血因子Ⅷ已在国家医保乙类目录中，
可供儿童预防治疗使用，但针对成人患者仅报销发

生出血时的治疗费用。虽然目录中有血源性人凝血

因子可供成人进行预防治疗，但是由于前文中提到

的血液制品的供应问题，并不能满足所有成人患者

预防治疗的需求。

目前国内血友病治疗平均报销比例远低于发达

国家及周边国家 （德国、英国、法国、日本、马来

西亚等）１００％的报销比例。以台湾地区为例，对
于血友病患者为 １００％报销，允许进行标准预防
治疗。

基于当前公开数据预测，如果医保开放对成人

甲型血友病患者预防治疗的适应证将会增加大约

４３２亿人民币的医保开支［８９］，约为２０１８年中国医
疗保险总支出的００２％［１０］。

综上，当前，中国血友病患者的人均凝血因子

Ⅷ使用量０２ＩＵ远低于世界平均水平２ＩＵ和发达
国家水平４～８ＩＵ。预防治疗的低普及率造成了目
前中国大陆血友病患者致残率约为７０％。与会专家
建议，重组人凝血因子Ⅷ在国家医保目录中的适应
证由原来的限儿童甲型血友病、成人甲型血友病限

·２１·
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出血时使用调整为限甲型血友病使用，将成人血友

病治疗模式由按需治疗转向预防治疗。出血次数、

靶关节损伤、残疾率、误工天数、总费用支出将会

随着治疗模式的改变而下降，能够切实减轻患者经

济负担，改善患者健康状况。
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欢迎订阅 《临床药物治疗杂志》

《临床药物治疗杂志》是中国科技核心期刊 （中国科技论文统计源期刊），以 “共同追求适宜的药物治疗”为

愿景，以治疗药物与药物治疗的最新进展为核心话题，加速报道创新药物新技术、药物治疗新理念，报道科学用

药知识和经验，突出临床用药的实用性和指导性，坚持跨学科融合。主要栏目设有未来药物、最新药物、药物评

价、专家看法、疾病的药物治疗专题报道、论著、综述、指南解读、基层用药、药物治疗管理、病例报告、药物与

临床等。
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