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卡瑞利珠单抗为细胞程序性死亡受体 1（PD - 1）抑

制剂，与 PD - 1受体结合，阻断 PD - 1 /细胞程序性死

亡配体 1（PD - L1）的结合，从而有效降低T淋巴细胞耗

竭，有助于发挥持续抑瘤作用［1］。2019年 5月，卡瑞利珠

单抗在国内获批上市，适应证包括复发 /难治性霍奇金

淋巴瘤、肝细胞癌、非小细胞肺癌（NSCLC）、食管癌、鼻

咽癌等。随着卡瑞利珠单抗在免疫治疗中的广泛应

用［2 - 4］，因作用机制及适应范围不明确引起的超适应证

用药等不合理现象频发，但目前尚无卡瑞利珠单抗合

理性评价标准。为此，本研究中通过制订卡瑞利珠单抗

评价标准，采用加权逼近理想解排序（TOPSIS）法评价

注射用卡瑞利珠单抗在临床应用的合理性，为临床合

理用药提供参考。

1 资料与方法

1. 1 资料来源

利用临床药学管理系统抽取皖南医学院附属太和
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基于加权逼近理想解排序法的卡瑞利珠单抗用药合理性评价*
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摘要：目的 评价某院卡瑞利珠单抗的用药合理性，为其临床合理应用提供参考。方法 以注射用卡瑞利珠单抗药品说明书为基础，

参考《中国临床肿瘤学会（CSCO）常见恶性肿瘤诊疗指南（2022）》《新型抗肿瘤药物临床应用指导原则（2022 年版）》《中国临床肿瘤

学会（CSCO）免疫检查点抑制剂相关的毒性管理指南（2021）》等，制订注射用卡瑞利珠单抗评价标准；采用加权逼近理想解排序

（TOPSIS）法对皖南医学院附属太和医院 2021年 1月至 2022年 12月使用注射用卡瑞利珠单抗的 116份病历进行定量合理性评价。

结果 116 份病历中，相对接近度（Ci）最高为 100. 00%，最低为 55. 65%。Ci 为 100. 00% 的 28 例（24. 14%），80% ≤ Ci < 90% 的 8 例

（6. 90%），70% ≤ Ci < 80%的 49例（42. 24%），60% ≤ Ci < 70%的 18例（15. 52%），50% ≤ Ci < 60%的 13例（11. 21%）。不合理用药主要表现

为存在药物相互作用（41. 38%）、病程记录不完整（35. 34%）、溶剂体积不适宜（23. 28%）、未上报药品不良反应（14. 66%）、给药顺序不适宜

（13. 79%）、给药剂量不适宜（12. 93%）。结论 该院卡瑞利珠单抗的临床应用基本合理，但仍存不合理用药现象，需规范其合理使用。

关键词：加权逼近理想解排序法；卡瑞利珠单抗；用药合理性评价

Rationality Evaluation of Camrelizumab Based on the TOPSIS Method
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AbstractAbstract：：Objective To evaluate the rationality of the application of camrelizumab in a hospital，and to provide a reference for its
clinical rational application. Methods Based on the drug insert of Camrelizumab for Injection and the relevant guidelines issued
by Guidelines for the Diagnosis and Treatment of Common Malignant Tumors of the Chinese Society of Clinical Oncology （2022
Edition），Guidelines for the Clinical Application of New Antitumor Drugs （2021 Edition） and Guidelines for Toxicity Management
Related to Immune Checkpoint Inhibitors of the Chinese Society of Clinical Oncology （2021 Edition），the evaluation criteria of
Camrelizumab for Injection were formulated. The technique for order preference by similarity to ideal solution （TOPSIS） method
was used to quantitatively evaluate the rationality of 116 medical records of patients who used Camrelizumab for Injection from January
2021 to December 2022 in the Taihe Hospital Affiliated to Wannan Medical College. Results Among the 116 medical records，the
highest relative proximity（Ci） was 100. 00% and the lowest Ci was 55. 65%. A total of 28 cases（24. 14%） with Ci = 100. 00%，

8 cases（6. 90%）with 80% ≤ Ci < 90%，49 cases（42. 24%）with 70% ≤ Ci < 80%，18 cases（15. 52%）with 60% ≤ Ci < 70%，and
13 cases（11. 21%）with 50% ≤ Ci < 60%. The main manifestations of irrational drug use were drug - drug interactions（41. 38%），

incomplete disease course records （35. 34%），inappropriate solvent volume （23. 28%），no reported adverse reactions （14. 66%），

inappropriate administration sequence （13. 79%），and inappropriate dosage （12. 93%）. Conclusion The clinical application of
camrelizumab in this hospital is basically reasonable，but there still exists irrational drug use，and the rational drug use needs to be
standardized.
Key wordsKey words：：weighted TOPSIS method；camrelizumab；drug rationality evaluation
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医院 2021年 1月至 2022年 12月使用注射用卡瑞利珠

单抗的出院归档病历116份，对其进行回顾性分析。

1. 2 卡瑞利珠单抗合理性评价标准建立

依据注射用卡瑞利珠单抗药品说明书、《中国临床

肿瘤学会（CSCO）常见恶性肿瘤诊疗指南（2022）》［5］、
《新型抗肿瘤药物临床应用指导原则（2022年版）》［6］和
《中国临床肿瘤学会（CSCO）免疫检查点抑制剂相关的毒

性管理指南（2021）》［7］等，建立合理性评价标准，详见表1。
表1 卡瑞利珠单抗临床应用合理性评价标准

Tab. 1 Evaluation criteria for the rational use of camrelizumab in the clinic

评价指标

适应证

病程记录

给药剂量

给药频次

溶剂体积

配伍禁忌

给药顺序

停药指征

特殊人群用药

药物相互作用

药品不良反应

评价依据

（1）非小细胞肺癌（NSCLC）：①Ⅳ期无驱动基因非鳞NSCLC一线治疗；②Ⅳ期鳞状NSCLC一线治疗；（2）原发性肝癌：①晚

期原发性肝癌一线治疗；②晚期原发性肝癌二线治疗；（3）食管癌：①局部晚期食管鳞癌新辅助治疗；②不可切除局部晚

期 /复发或转移性食管鳞癌一线治疗；③复发及转移食管及食管胃交界部癌二线及以上治疗；（4）鼻咽癌：①复发转移性

鼻咽癌一线治疗；②复发转移性鼻咽癌二线或挽救治疗；（5）淋巴瘤：①复发 / 难治性经典霍奇金淋巴瘤二线及以上治

疗；②原发纵隔大B细胞淋巴瘤二线及以上治疗；（6）黑色素瘤：晚期肢端黑色素瘤（无脑转移）一线治疗；（7）胆道肿瘤：

晚期胆道肿瘤一线治疗

（1）首次使用卡瑞利珠单抗应在病程中描述使用指征；（2）病程完整记录患者化学治疗（简称化疗）方案、具体时间及化疗

次数

（1）经典型霍奇金淋巴瘤、二线食管鳞癌、鼻咽癌（单药治疗）、晚期或转移性NSCLC、局部复发或转移性鼻咽癌、局部晚期 /
复发或转移性食管鳞癌、晚期肢端黑色素瘤一线治疗：每次200 mg；（2）晚期肝细胞癌、晚期胆道肿瘤：3 mg / kg

（1）经典型霍奇金淋巴瘤、二线食管鳞癌、鼻咽癌（单药治疗）：每 2周 1次；（2）晚期肝细胞癌、晚期或转移性NSCLC、局部复

发或转移性鼻咽癌、局部晚期 /复发或转移性食管鳞癌、晚期肢端黑色素瘤一线：每3周1次；（3）晚期胆道肿瘤：第1，15天
静脉注射

（1）使用100 mL 5%葡萄糖注射液或0. 9%氯化钠注射液配制

（1）卡瑞利珠单抗不得与其他药物混合使用，不应与其他药物经相通的静脉通道合并输注

（1）卡瑞利珠单抗联合化疗，应首先给予卡瑞利珠单抗静脉滴注，间隔至少30 min后再给予化疗

（1）反应性毛细血管增生症：严重程度 3级停药，至 0 - 1级恢复给药；严重程度 4级永久停药；（2）肺炎：严重程度 2级停药，

至 0 - 1级恢复给药；严重程度 3 - 4级或复发性 2级永久停药；（3）腹泻及结肠炎：严重程度 2 - 3级停药，至 0 - 1级恢复

给药；严重程度 4级永久停药；（4）肝炎：非肝细胞癌患者严重程度 2级，天门冬氨酸氨基转移酶（AST）、丙氨酸氨基转氨

酶（ALT）在3～5倍正常值上限（ULN）或总胆红素（TBiL）在1. 5～3倍ULN停药，至0 - 1级恢复给药；3级或4级，AST > 5倍
ULN、ALT > 5倍ULN或TBiL > 3倍ULN永久停药。肝细胞癌患者AST或ALT为 3～5倍ULN，若基线状态在正常范围内，

AST或ALT为 5～10倍ULN，若基线状态AST或ALT在 1～3倍ULN，AST或ALT为 8～10倍ULN，若基线状态在 3～5倍

ULN，TBiL为 1. 5～3倍ULN停药，至 0 - 1级或至基线状态后恢复给药；AST或ALT > 5倍ULN，若基线状态在正常范围

内，AST或ALT > 10倍ULN，若基线状态 > ULN，TBiL > 3倍ULN永久停药；（5）肾炎：严重程度 2 - 3级血肌酐升高停药，

至 0 - 1级恢复给药；严重程度 4级血肌酐升高永久停药；（6）内分泌疾病：出现症状性 2 - 3级甲状腺功能减退、2 - 3级

甲状腺功能亢进、2 - 3级垂体炎、2级肾上腺功能不全、3级高血糖症或糖尿病需停药，至 0 - 1级恢复给药；出现 4级甲

状腺功能减退、4级甲状腺功能亢进、4级垂体炎、3级或 4级肾上腺功能不全、4级高血糖症或 1型糖尿病永久停药；

（7）皮肤不良反应：3级或疑似史蒂文斯 - 约翰逊综合征（SJS）或中毒性表皮坏死松解症（TEN）停药，至 0 - 1级恢复给

药；4级或确认 SJS或TEN永久停药；（8）血小板减少症：严重程度 3级停药，至 0 - 1级恢复给药，严重程度 4级永久停药；

（9）输液反应：严重程度2级降低滴速或停药，当症状缓解后可考虑恢复用药并密切观察，严重程度3级或4级永久停药；

（10）若疾病进展或出现不可耐受毒性，应及时停药

（1）肝功能不全：①适用于非肝细胞癌患者：轻度肝功能不全患者无须调整剂量，中度或重度肝功能不全患者不推荐使用；

②适用于肝细胞癌患者：轻度、中度肝功能不全患者无须调整剂量；（2）肾功能不全：轻度肾功能不全者无须调整剂量，

中度或重度肾功能不全患者不推荐使用；（3）妊娠期与哺乳期不建议使用；（4）儿童人群：18岁以下儿童和青少年人群不

推荐使用

（1）避免使用卡瑞利珠单抗前应用全身性皮质类固醇（如地塞米松、甲泼尼龙等）及其他免疫抑制剂；（2）为治疗免疫相关

性不良反应，可在使用卡瑞利珠单抗后应用全身性皮质类固醇及其他免疫抑制剂

（1）未发生不良反应；（2）发生不良反及时处理并上报

评价结果

0：符合（1）或（2）或（3）或（4）
或（5）或（6）或（7）；1：不符

合（1）或（2）或（3）或（4）或

（5）或（6）或（7）

0：符合（1）和（2）；1：不符合

（1）或（2）
0：符合（1）或（2）；1：不符合

（1）和（2）
0：符合（1）或（2）或（3）；1：不

符合（1）和（2）和（3）

0：符合（1）；1：不符合（1）
0：符合（1）；1：不符合（1）
0：符合（1）；1：不符合（1）
0：符合（1）和（2）和（3）和（4）

和（5）和（6）和（7）和（8）和

（9）和（10）；1：不符合（1）或

（2）或（3）或（4）或（5）或（6）
或（7）或（8）或（9）或（10）

0：符合（1）和（2）和（3）和（4）；

1：不 符 合（1）或（2）或

（3）或（4）

0：符合（1）和（2）；1：不符合

（1）或（2）
0：符合（1）或（2）；1：不符合

（1）和（2）
注：0为合理，1为不合理。

Note：0 refers to rationality，and 1 refers to irrationality.
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组织院内肿瘤内科高级职称医师、肿瘤外科高级职称

医师、高级职称临床药师、高级职称护师各 1名，对卡瑞

利珠单抗合理性评价标准进行修订并达成共识，制订

我院卡瑞利珠单抗应用合理性评价标准。

1. 3 设计调查表格和建立数据库

注射用卡瑞利珠单抗合理用药评价表内容包括患

者入院基本信息（住院号、姓名、性别、年龄、入院诊断

等）和 11项评价指标，根据评价标准对每份病历中的各

项指标评价结果赋值，合理赋予10分，不合理赋予0分，

录入Excel表建立数据库。

1. 4 确立指标相对权重

采用属性层次模型（AHM）赋权法确立各评价指标

的相对权重，Xij表示第 i个指标对第 j个指标的相对重

要程度，依据数学属性规定μii = 0，μij + μji = 1。构造判断

矩阵，利用公式（1）进行一致性检验，利用公式（2）计算

各指标的相对权重［8］。

令：g（x）= {1，x > 0.50，x ≤ 0.5
Qi =｛j∶g（uü）= 1，1 ≤ j ≤ n｝
g（uik）= g［∑jen g (uik)］≥ 0，1 ≤ k ≤ n （1）
Wc（i）= 2

n (n - 1)∑j = 1
m

uij （2）
1. 5 运用加权 TOPSIS 法评价用药合理性

采用加权TOPSIS法找出 2个极限状态下的最优方

案和最劣方案，最优方案（Z +
ij）=（max Zi1，max Zi2，

max Zi3，…，max Zim）（m = 1，2，3，…，11）和最劣方案

（Z - ij）=（min Zi1，min Zi2，min Zi3，…，min Zim）（m = 1，2，
3，…，11）。利用公式（3）与公式（4）计算各评价病历与

最优方案和最劣方案间的差值，利用公式（5）计算各评

价病历与最优方案的相对接近度（Ci）。Ci越大，合理性

越好。参考文献［9 - 11］，Ci ≥ 80%评价为合理，60% ≤
Ci < 80%评价为基本合理，Ci < 60%评价为不合理。

D+
i = ∑

j = 1

m [Wj (Zij - Z +
ij ) ]2 （3）

D-
i = ∑

j = 1

m [Wj (Zij - Z -
ij ) ]2 （4）

Ci = D-
i

(D+
i + D-

i ) （5）
2 结果

2. 1 一般资料

116 份 病 历 涉 及 患 者 116 例 ，其 中 男 81 例

（69. 83%），女 35例（30. 17%）；年龄（67. 91 ± 11. 12）岁；

疾病类型，食管癌 63例（54. 31%），肺恶性肿瘤 32例
（27. 59%），肝恶性肿瘤 18例（15. 52%），胆管恶性肿瘤

2例（1. 72%），鼻咽恶性肿瘤1例（0. 86%）。

2. 2 不合理率用药发生情况及评价指标相对权重系数

采用加权 TOPSIS法对 116份使用注射用卡瑞利珠

单抗病历的合理性进行定量评价，不合理用药主要表

现为存在药物相互作用、病程记录不完整、溶剂体积不

适宜、未上报药品不良反应（ADR）、给药顺序不适宜、

给药剂量不适宜。对属性判断矩阵进行一致性检验，满

足一致性要求。不合理用药发生情况及各评价指标相

对权重系数。详见表2。
表2 116份病历中的评价指标不合理用药发生情况及评价指标

相对权重系数

Tab. 2 Occurrence of irrational drug use in 116 medical records
and the relative weight coefficient of evaluation indicators

评价指标

适应证

病程记录

给药剂量

给药频次

溶剂体积

配伍禁忌

给药顺序

停药指征

特殊人群用药

药物相互作用

不良反应

不合理［例次（%）］

1（0. 86）
41（35. 34）
15（12. 93）
11（9. 48）
27（23. 28）
0（0）
16（13. 79）
0（0）
1（0. 86）
48（41. 38）
17（14. 66）

相对权重系数

0. 117 0
0. 073 0
0. 103 6
0. 092 7
0. 089 1
0. 102 4
0. 098 8
0. 094 5
0. 081 5
0. 076 7
0. 070 6

2. 3 Ci

Ci最高为100. 00%，最低为55. 65%。详见表3。
表3 116份病历与最优方案的相对接近度（Ci）

Tab. 3 Relative proximity（Ci） among 116 medical records and
the optimal solution

Ci
100%
90%～< 100%
80%～< 90%

例数

28
0
8

构成比（%）

24. 14
0
6. 90

Ci
70%～< 80%
60%～< 70%
50%～< 60%

例数

49
18
13

构成比（%）

42. 24
15. 52
11. 21

3 讨论

3. 1 加权 TOPSIS 法合理性评价

本研究中建立了卡瑞利珠单抗临床应用合理性评

价标准，采用加权 TOPSIS法对 116份使用注射用卡瑞

利珠单抗病历的合理性进行定量评价，发现存在的问

题主要为病程记录不完整、给药剂量不适宜、溶剂体积

不适宜、存在药物相互作用等。对Ci ≥ 80%的合理用药

病历点评发现，存在的问题为病程记录不完整；对

60% ≤ Ci < 80%的基本合理病历点评发现，主要问题为

给药剂量不适宜、给药频次不适宜、溶剂体积不适宜、

给药顺序不适宜、存在药物相互作用，部分病历涉及

2～3个问题；对Ci < 60%的不合理用药病历点评发现，
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涉及 3～5项不合理问题，包括病程记录不完整、给药剂

量不适宜、给药顺序不适宜、溶剂体积不适宜、存在药

物相互作用、未上报ADR等。

3. 2 不合理用药分析

给药剂量：卡瑞利珠单抗在晚期肝细胞癌和晚期

胆道肿瘤推荐剂量为 3 mg / kg，而本研究中多给予固定

剂量 200 mg，因肿瘤患者多次化学治疗（简称化疗）后，

体质量均较轻，给予200 mg剂量偏大，会增加ADR发生

风险。因此，对于晚期肝细胞癌和晚期胆道肿瘤患者不

建议直接给予 200 mg剂量，应根据体质量重新计算给

药剂量。

溶剂体积：卡瑞利珠单抗药品说明书中指出，使用

100 mL 5%葡萄糖注射液或 0. 9%氯化钠注射液配置卡

瑞利珠单抗。本研究中有 27例 23. 28%的患者溶剂体积

选择250 mL或500 mL。《静脉用药安全输注药护专家指

引》［12］指出，应参照药品说明书列出的溶剂种类与溶剂

量进行配置。溶剂量过大，滴注浓度偏低，会降低药物

疗效，并可能因滴注时间延长而增加药物毒副作用概

率。因此，不建议溶剂体积选择250 mL或500 mL。
给药顺序：丘九望等［13］的研究结果显示，日间化疗

中心 PD - 1抑制剂联用化疗药物 / 抗血管生成药物

（AA）的ADR发生率显著低于先用化疗药物 / AA再用

抗 PD - 1药物。一项Meta分析评估免疫检查点抑制剂

（ICI）和AA治疗晚期NSCLC的时间和顺序的影响，结

果显示，与 ICI单药治疗相比，AA与 ICI同时给药［HR =
0. 57，95%CI（0. 43，0. 76）；HR = 0. 80，95%CI（0. 61，
1. 05）］或 AA在 ICI后给药［HR = 0. 58，95%CI（0. 34，
1. 00）；HR = 0. 56，95%CI（0. 40，0. 80）］均显示出良好

的无进展生存期（PFS）和总生存期（OS）；AA给药后，立

即行 ICI，未显示 PFS和 OS获益［HR = 1. 54，95%CI
（1. 14，2. 08）；HR = 1. 50，95%CI（1. 04，2. 15）］［14］。因
此，当卡瑞利珠单抗联用化疗药物时，建议先给予卡瑞

利珠单抗，至少间隔0. 5 h后再给予化疗药物。

药物相互作用：ARBOUR 等［15］回顾性分析了

NSCLC患者接受 PD - L1抑制剂治疗糖皮质激素的影

响，发现接受PD - L1抑制剂治疗的NSCLC患者基线使

用 ≥ 10 mg泼尼松与较差结局相关。RICCIUTI等［16］比较

了使用 ICI前接受 ≥ 10 mg与 0～10 mg泼尼松治疗

NSCLC患者的临床结局发现，接受 ≥ 10 mg泼尼松患者

的中位无进展生存期（mPFS）和中位总生存期（mOS）分

别为 2. 0个月和 4. 9个月，均劣于接受 0～10 mg泼尼松

患者的 3. 4个月和 11. 2个月（P < 0. 001）。分析泼尼松

使用原因发现，因肿瘤姑息接受 ≥ 10 mg泼尼松治疗患

者的mPFS和mOS分别为1. 4个月和2. 2个月，均显著短

于因肿瘤无关原因接受 ≥ 10 mg泼尼松患者的 4. 6个月

和 10. 7个月（P < 0. 001），以及接受 0～10 mg泼尼松治

疗患者的 3. 4个月和 11. 2个月（P < 0. 001）。与接受 0～
10 mg泼尼松治疗组相比，因肿瘤无关原因接受 ≥ 10 mg
泼尼松治疗患者的mPFS和mOS无显著差异（P = 0. 77）。

因此，不建议使用卡瑞利珠单抗前应用糖皮质激素，如

地塞米松、泼尼松等。

3. 3 方法评价

通过加权TOPSIS法评价卡瑞利珠单抗的用药合理

性，发现我院卡瑞利珠单抗临床应用基本合理，但仍存

在病程记录不完整、给药剂量、给药间隔、溶剂体积、给

药顺序不适宜，存在药物相互作用等问题。
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