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卡瑞利珠单抗为我国自主研发的人源化抗程序性

死亡受体 - 1（PD - 1）及选择性 IgG4的单克隆抗体，

于 2019年 5月上市，具有高亲和力，可通过靶向结合

PD - 1，阻断 PD - 1与程序性死亡配体 - 1（PD - L1）、

程序性死亡受体 - 2（PD - L2）结合，从而达到恢复机

体免疫功能、抑制肿瘤细胞生长的目的，已用于多种

恶性肿瘤的治疗［1］。根据已发表的该药用药合理性评

价文献［2 - 4］，其不合理用药主要集中于超适应证用药、

用法用量不适宜等。某院 2021年至 2023年注射用卡瑞

利珠单抗的用量仅次于贝伐珠单抗注射液。相关规定

指出，要加强对新型抗肿瘤药物的管理，以确保药物

合理使用，促使肿瘤患者选择安全、经济、有效的治疗
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摘要摘要：：目的 为临床合理使用注射用卡瑞利珠单抗提供参考。方法 通过美康合理用药系统、北京嘉和电子病历系统、医院信息系统

提取浙江大学医学院附属第二医院歙县分院 2021年 1月至 2023年 12月使用注射用卡瑞利珠单抗的患者的资料，建立注射用卡瑞

利珠单抗药物利用评价（DUE）标准，据此分析并统计不合理医嘱类型。结果 共收集患者 313 例，其中男（243 例、77. 64%）多于女

（70例、22. 36%）；年龄 33～93岁，以 > 65岁者居多（189例，60. 38%）。医嘱 1 615份，主要集中在肿瘤内科（1 378份、85. 33%），主要用

于治疗肝细胞恶性肿瘤（441 份、27. 31%）和食管恶性肿瘤（437 份、27. 06%）。不合理医嘱类型主要为用药前无基因检测（106 份、

6. 56%），适应证不合理（83份、5. 14%），用药剂量信息不全（10份、0. 62%），输注顺序不合理（7份、0. 43%），且除用药剂量信息不全类型

外，肿瘤内科其余 3类不合理医嘱占比与非肿瘤内科均有显著差异（P < 0. 05）。结论 该院注射用卡瑞利珠单抗临床用药基本合理，但

临床医师仍需加强对药品说明书或权威性循证医学证据的掌握，药师需加强医嘱实时审核，医院应强化质控信息化建设，促进合理用药。
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Use of Camrelizumab for Injection in a Hospital from 2021 to 2023
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AbstractAbstract：：Objective To provide a reference for the rational use of Camrelizumab for Injection in clinical practice. Methods The
data of patients who used Camrelizumab for Injection in the Shexian Branch of the Second Affiliated Hospital，Zhejiang University
School of Medicine from January 2021 to December 2023 were extracted by the PASSPharmAssist，GOODWILL Electronic Medical
Record System and Hospital Information System. The drug use evaluation （DUE） criteria for Camrelizumab for Injection was
formulated，on this basis，the types of irrational medical orders were analyzed. Results A total of 313 patients were collected，with
more males（243 cases，77. 64%） than females（70 cases，22. 36%），aged in the range of 33 - 93 years，with the majority being
over 65 years（189 cases，60. 38%）. Medical orders（1 615 ones） mainly involved medical oncology department （1 378 orders，
85. 33%）；Camrelizumab for Injection was mainly used to treat hepatocellular malignancy （441 orders，27. 31%） and esophageal
malignancy（437 orders，27. 06%）. The main types of irrational medical orders were no gene test before medication （106 orders，
6. 56%），inappropriate indications （83 orders，5. 14%），incomplete information on dosage （10 orders，0. 62%），and inappropriate
infusion sequence （seven orders，0. 43%）；the proportion of medical orders with the above irrationalities except incomplete
information on dosage in medical oncology department was significantly different from that in non - medical oncology department
（P < 0. 05）. Conclusion The clinical use of Camrelizumab for Injection in this hospital is generally rational. However，clinical
physicians still need to strengthen their knowledge of drug instructions or authoritative evidence - based medical evidence，
pharmacists need to strengthen the real - time review of medical orders，and the hospital should strengthen the information
construction of quality control to promote the rational drug use.
Key wordsKey words：：Camrelizumab for Injection；rational drug use；rationality evaluation；drug use evaluation
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药物［5 - 6］。为此，本研究中对某院注射用卡瑞利珠单抗

使用情况进行分析，并建立药物利用评价（DUE）标准，

评价用药合理性，为该药的临床合理使用提供参考。

现报道如下。

1 资料与方法

1. 1 建立 DUE 标准

超说明书适应证依据：参照国家卫生健康委员会

《新型抗肿瘤药物临床应用指导原则（2022版）》［6］，中
国临床肿瘤学会（CSCO）的相关诊疗指南［7 - 14］。以“卡

瑞利珠单抗”“camrelizumab”为检索词，检索 PubMed及
Web of Science或中国知网（为避免与相关资料中文献

重复［6 - 14］，检索时限设为 2023年 1月 1日至 7月 31日），

共获得文献 42篇，除去重复文献及仅有 1篇且病例数

较少的“母方案”临床试验设计模式、仅有 1篇且病例数

较少的单臂试验、非临床研究、低质量临床观察、个案

报道，得文献［15 - 18］，建立超药品说明书适应证评价

标准。详见表1。
其他指标评价标准：根据药品说明书［19］及文献［6 - 13］

等资料，组织某院具有高级职称的医师和临床药师，以

及取得培训资格证的临床药师组成评价团队，建立注

射用卡瑞利珠单抗DUE标准，见表 1，只要不符合表中

标准，即判定为某指标不合理。超药品说明书适应证标

准中，6）7）源于文献［6］，8）源于文献［7］，9）源于文献

［15 - 18］。化疗为化学药物治疗；NSCLC为非小细胞肺

癌；EGFR为表皮生长因子受体，ALK为间接性淋巴瘤

激酶，GEMOX为吉西他滨联用奥沙利铂。

1. 2 资料来源

通过美康合理用药系统、北京嘉和电子病历系统、

医院信息系统（HIS）中的静脉用药调配中心（PIVAS）管

理系统，提取浙江大学医学院附属第二医院歙县分院

2021年 1月至 2023年 12月使用注射用卡瑞利珠单抗用

药患者的资料，其中使用注射用卡瑞利珠单抗的同一

患者计1例，每次住院计1份医嘱。

采用 Excel 2019软件制订《注射用卡瑞利珠单抗

不合理用药横断面调查表》。内容包括：患者的基本信

息（性别、年龄、体质量、体表面积、住院号、登记号、

住院科室、出院诊断入院诊断等；用药信息（药物名

称、药物规格、给药方案、用药剂量、溶剂、给药方式、

用药预处理、禁忌证、输注顺序、细胞学或病理学诊

断、基因检测信息等；用药不合理情况（适应证、用药

剂量、溶剂、溶剂体积、给药方式、用药预处理、输注

顺序、输注时间、基因检测、禁忌证、医嘱录入是否错

误等）。

1. 3 统计学处理

采用SPSS 24. 0统计学软件分析。计数资料以率（%）
表示，行χ2检验。P < 0. 05为差异有统计学意义。

2 结果

2. 1 患者基本情况

共纳入 313例患者，1 615份医嘱。患者中男多于

女；年龄 33～93岁，以 > 65岁居多。医嘱主要集中在肿

瘤内科，其次为呼吸与危重症医学科，外二科；主要用

于治疗肝细胞恶性肿瘤、食管恶性肿瘤、非鳞状细胞

NSCLC。详见表2。
2. 2 不合理医嘱类型

不合理医嘱主要分 4类（输注时间因在病历中未记

录，无法判断是否合理）。肿瘤内科与非肿瘤内科不合

表1 注射用卡瑞利珠单抗药物利用评价标准

Tab. 1 DUE criteria for Camrelizumab for Injection

评价指标

适应证［19］

超药品说明

书适应证

用药剂量

溶剂（溶剂体

积）［6，19］

给药方式［6，19］

用药预处

理［6，19］

禁忌证［6，19］

基因检测［6，19］

输注时间［6，19］

输注顺序［6，19］

其他

具体评价内容

1）用于至少经过二线系统化疗的复发或难治性经典型霍奇金淋巴瘤

2）用于既往接受过索拉非尼治疗和 /或含奥沙利铂系统化疗的晚期肝细胞癌

3）联合培美曲塞和卡铂适用于EGFR基因突变阴性和ALK阴性、不可手术切除的

局部晚期或转移性非鳞状NSCLC的一线治疗

4）用于既往接受过一线化疗后疾病进展或不可耐受的局部晚期或转移性食管

鳞癌

5）用于既往接受过二线及以上化疗后疾病进展或不可耐受的晚期鼻咽癌

6）联合紫杉醇和卡铂用于局部晚期或转移性鳞状细胞NSCLC的一线治疗［6］

7）Ⅱ期临床试验结果显示联合吉西他滨、长春瑞滨、脂质体多柔比星治疗难治复

发纵隔大B细胞淋巴瘤有效［6］

8）卡瑞利珠单抗联合GEMOX用于可耐受强烈化疗患者，晚期胆道恶性肿瘤的一

线治疗［7］

9）晚期胃癌［15 - 18］

1）晚期或转移性非鳞状细胞NSCLC的一线治疗：每次200 mg，每3周1次，直至疾

病进展或出现不可耐受的毒性［19］

2）局部晚期 /复发或转移性食管鳞癌一线治疗每次200 mg，每3周1次［19］；
3）二线食管鳞癌：每次200 mg，每2周1次［19］

4）晚期肝细胞癌：3 mg / kg，每3周1次，直至疾病进展或出现不可耐受的毒性［19］

5）霍奇金淋巴瘤：每次 200 mg，每 2周 1次，直至疾病进展或出现不可耐受的

毒性［19］

6）局部复发或转移性鼻咽癌的推荐剂量为每次200 mg，每3周1次，直至疾病进展

或出现不可耐受的毒性［19］

7）可耐受强烈化疗，晚期胆道恶性肿瘤的一线治疗：卡瑞利珠单抗3 mg / kg静脉

滴注，d1、d15，每4周1次［7］

8）晚期胃癌：每次200 mg，每3周1次［15 - 18］

0. 9%氯化钠注射液或5%葡萄糖注射液（100 mL）

静脉输注

应避免在开始本品治疗前使用全身性糖皮质激素及其他免疫抑制剂。但如果为了

治疗免疫相关性不良反应，可在开始本品治疗后使用全身性糖皮质激素及其他

免疫抑制剂

过敏者禁用；不得与其他医药产品混用，不得相同静脉通道合并输注

非鳞状细胞NSCLC：用药前须明确诊断为EGFR突变阴性和ALK阴性

每次持续30～60 min
当联合化疗时，应首先给予卡瑞利珠单抗静脉输注，间隔至少30 min后再给予化疗

明显用药不合理和严重不良药物相互作用［6，19］
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理医嘱（除用药剂量信息不全项外）占比有显著差异

（P < 0. 05）。详见表3（χ2、P为肿瘤科与非肿瘤科比较）。

3 讨论

3. 1 患者基本情况

313例患者集中于肿瘤内科（262例），主要用于治

疗肝细胞恶性肿瘤、食管恶性肿瘤、非鳞状细胞

NSCLC，显示患者就诊科室合理，用药基本符合适应

证，也体现了不同类型肿瘤的发病特点［20 - 22］。肿瘤内

科与非肿瘤内科用药剂量信息不全占比相当，可能与

临床医师对抗肿瘤药物药品说明书掌握不熟有关；其

他 3类不合理医嘱占比有显著差异，这可能与肿瘤内科

医师对抗肿瘤药物药品说明书、循证医学证据掌握不

熟有关。

3. 2 不合理用药情况

3. 2. 1 用药前无基因检测

使用新型抗肿瘤药物时，部分药物用药前需进行

基因检测，明确靶标后才能使用［23］。需基因检测但病历

中无基因检测记录的均记为无基因检测。注射用卡瑞

利珠单抗治疗非鳞状细胞NSCLC，用药前须明确EGFR
突变阴性和ALK阴性［6，19］。本研究中 106份医嘱无基因

检测，但推测患者实际可能有基因检测结果，只是病历

中未记录。临床应严格加强对基因检测结果的记录，确

保患者用药合理。

3. 2. 2 适应证不合理

治疗方案主要根据患者机体状况及肿瘤病理类

型、侵犯范围（分期）和发生趋势等制订。另由于循证证

据更新快，药品说明书内容滞后于临床实践，在尚无更

好治疗手段的情况下，医疗机构可根据其他国家或地

区批准的药品说明书、国内外权威诊疗规范或指南等

允许的适应证给药，制订相应的超药品说明书用药管

理制度［24］。目前，针对超药品说明书用药的合理性评

价，国内外尚无统一的标准。设计良好且低偏倚的随机

对照试验（RCT）被认为是评价药物疗效和安全性的“金

标准”［25］。然而，肿瘤患者突变基因测序、免疫组化等精

准检测技术的广泛应用，传统RCT用于评估新型抗肿

瘤药物的疗效和安全性耗时长、成本高。因此，2017年
美国提出了针对精准肿瘤医学的“母方案”临床试验设

计模式，包括篮式试验、伞式试验、平台试验［26］。其中，

篮式试验不仅所需队列样本小，且可缩短疗效评估时

间，适用于评估一种药物或药物组合在多种疾病或疾

病亚型中的疗效，从而使更多患者受益［27］。但篮式试验

通常以客观缓解率（ORR）或总生存期（OS）作为研究终

点，缺乏安全性相关研究，非高级别循证医学证据［28］。
本研究中，除去只有 1篇且病例数较少的“母方案”临床

试验设计模式支持的肿瘤类型，仅有 1篇且病例数较少

的单臂试验、非临床研究、低质量临床观察、个案报道

等文献支持的肿瘤类型，仅将有权威循证证据支持的

肿瘤类型记为超药品说明书适应证（且记为适应证合

理），其余超药品说明书适应证均记为适应证不合理。

结果显示，298份医嘱为超药品说明书用药，为非鳞状

细胞NSCLC、晚期胃癌；83份医嘱适应证不合理，为结

直肠恶性肿瘤、小细胞肺癌、宫颈恶性肿瘤、卵巢恶性

肿瘤、胰腺恶性肿瘤、晚期胆管恶性肿瘤、T淋巴母细胞

白血病、乳房恶性肿瘤。

支持超药品说明书用药的晚期胃癌为 4篇文献：

1）一项卡瑞利珠单抗联合白蛋白紫杉醇二线治疗晚期

胃癌的小规模RCT［15］显示，研究组患者的无进展生存

期（PFS）、OS明显延长，不良反应可控，有望成为晚期胃

癌二线治疗的一种选择。2）XU等［16］的一项小规模RCT
表明，安洛替尼联合卡瑞利珠单抗可作为一种临床有

益的治疗方案，推荐用于男性晚期胃癌患者，可有效控

制肿瘤进展，提高临床疗效，延长患者OS，且不增加不

良反应。3）MA等［17］的一项回顾性分析显示，卡瑞利珠

表2 患者基本情况

Tab. 2 Basic information of patients

项目

性

别

年

龄

科

室

男

女

< 18岁

18～ 29岁

30～ 39岁

40～ 49岁

50～ 59岁

60～ 65岁

> 65岁

肿瘤内科

外二科

呼吸与危重症医学科

介入放射（疼痛）科

内分泌肾内科

外一科

感染科

消化内科

患者

［例（%）］

243（77. 64）
70（22. 36）
0（0）
0（0）
2（0. 64）
12（4. 58）
68（21. 72）
42（13. 42）
189（60. 38）
262（83. 71）
19（6. 07）
17（5. 43）
12（3. 83）
1（0. 32）
1（0. 32）
1（0. 32）
0（0）

医嘱

［份（%）］

1 292（80. 00）
323（20. 00）
0（0）
0（0）
8（0. 49）
73（5. 23）
401（24. 83）
287（17. 77）
846（52. 38）
1 378（85. 32）
65（4. 02）
131（8. 11）
33（2. 04）
3（0. 18）
2（0. 12）
1（0. 06）
2（0. 12）

项目

肿

瘤

类

型

肝细胞恶性肿瘤

食管恶性肿瘤

非鳞状细胞NSCLC
鳞状细胞NSCLC
胃恶性肿瘤

鼻咽恶性肿瘤

霍奇金淋巴瘤

直肠癌

宫颈恶性肿瘤

胰腺恶性肿瘤

卵巢恶性肿瘤

结肠癌

乳房恶性肿瘤

晚期胆管恶性肿瘤

T淋巴母细胞白血病

小细胞肺癌

患者

［例（%）］

79（25. 24）
76（24. 28）
45（14. 38）
45（14. 38）
26（8. 31）
11（3. 51）
7（2. 24）
6（1. 92）
4（1. 28）
4（1. 28）
2（0. 64）
2（0. 64）
2（0. 64）
2（0. 64）
1（0. 32）
1（0. 32）

医嘱

［份（%）］

441（27. 31）
437（27. 06）
262（16. 22）
179（11. 08）
119（7. 37）
58（3. 59）
34（2. 10）
17（1. 05）
18（1. 11）
10（0. 62）
12（0. 74）
11（0. 68）
2（0. 12）
6（0. 37）
3（0. 18）
6（0. 37）

表3 注射用卡瑞利珠单抗不合理医嘱分布（份 / %）
Tab. 3 Types of irrational medical orders of Camrelizumab for

Injection（medical order / %）

不合理类型

用药前无基因检测

适应证不合理

用药剂量信息不全

输注顺序不合理

合计

106 / 6. 56
83 / 5. 14
10 / 0. 62
7 / 0. 43

肿瘤内科（n = 1 378）
66 / 4. 79
80 / 5. 81
9 / 0. 65
2 / 0. 14

非肿瘤内科（n = 237）
40 / 16. 88
3 / 1. 26
1 / 0. 42
5 / 2. 11

χ2值

48. 183
7. 643
0. 001
13. 819

P

< 0. 05
< 0. 05
> 0. 05
< 0. 05
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单抗联合白蛋白紫杉醇 + 洛铂可有效治疗晚期胃癌，

提高患者的生存率。观察组疾病控制率、总缓解率均显

著高于对照组（53. 33%比 26. 67%，90. 00%比 50. 00%，

P < 0. 05），治疗后可溶性白细胞介素 2受体（sLL -
2R）、分泌糖蛋白（DKK - 1）、肿瘤特异性生长因子（TS‑
GFs）水平均显著低于对照组（P < 0. 05），血清miRNA -
1290、miRNA - 647、miRNA - 182水平均显著低于对照

组（P < 0. 05）；与对照组比较，观察组治疗后1，3，6个月

以及Karnofsky体力状态（KPS）评分均显著高于对照组

（P < 0. 05）；两组不良事件发生率比较差异无统计学意

义（P > 0. 05）。观察组 1年、2年、3年生存率分别为

57. 38%，39. 34%，29. 51%，显著高于对照组的 32. 79%，

18. 03%，8. 20%（P < 0. 05）。4）HOU等［18］的一项回顾性

队列研究证实了 PD - 1抑制剂联合阿帕替尼治疗对于

早前治疗过的不可切除的晚期或转移性胃 /胃食管连

接（G / GEJ）癌患者的有效性和安全性。52例患者中，给

予的 PD - 1抑制剂包括卡瑞利珠单抗（28例）、信迪利

单抗（18例）、帕博利珠单抗（3例）和替雷丽珠单抗（1例），

所有患者 ORR为 15. 4%，95%置信区间（CI）为（6. 9，
28. 1），疾病控制率为 61. 5%［95%CI（47. 0，74. 7）］。中

位随访 14. 8个月后，中位 PFS为 4. 2个月［95%CI（2. 6，
4. 8）］，中位 OS为 9. 3个月［95%CI（7. 9，12. 9）］。12例
患者 3 - 4级治疗相关不良事件发生率为 23. 1%，未发

生意外中毒或死亡。综上，卡瑞利珠单抗联合白蛋白紫

杉醇二线治疗晚期胃癌、联合安洛替尼治疗男性晚期

胃癌、联合白蛋白紫杉醇 +洛铂治疗晚期胃癌、联合阿

帕替尼二线或二线以上治疗不可切除的晚期或转移性

人表皮生长因子受体 2（HER2）阴性 G / GEJ癌等循证

依据表明卡瑞利珠单抗用于晚期胃癌适应证是有充分

依据的，故本研究中认为适应证合理。

83份适应证不合理医嘱中的晚期胆管恶性肿瘤患

者，如果可耐受强烈化疗，一线治疗可用卡瑞利珠单抗

联合GEMOX（吉西他滨 +奥沙利铂；2B类证据，Ⅱ级推

荐），但研究中 6份医嘱涉及病例（2例，其中 5份为同一

患者 5次住院）因不能耐受GEMOX方案而改为注射用

卡瑞利珠单抗联合阿帕替尼，治疗方案与指南不符，故

判定适应证不合理［7］。该类不合理情况可能由于临床医

师对于权威循证证据的掌握不够有关。

3. 2. 3 用药剂量信息不全

本研究中发现，10份医嘱用药剂量信息不全（缺

少体质量）。依据药品说明书，治疗晚期肝细胞癌应根

据体质量计算给药剂量。同一种抗肿瘤药物因适应证

不同，其用药剂量可能存在差异，需关注每种适应证

的不同用药剂量，确保用药剂量合理［29］。用药剂量信

息不全与医师、护士病历内容记录不详细的习惯有

关，需加强相关关键信息记录，如输注时间在病历中

均未记录。

3. 2. 4 输注顺序不合理

本研究中发现，7份医嘱输注顺序不合理，如注射

用培美曲塞二钠→注射用卡瑞利珠单抗、紫杉醇注射

液 → 注射用卡瑞利珠单抗等先用化疗药物后用靶向

药物，这种错误的给药顺序不仅会影响治疗的有效性，

同时会增加药物的毒副反应，应用正确的给药方式（靶

向药物 → 化疗药物［23］）能有效减少药物相关不良反

应发生率。另外，常见给药顺序，血管内皮生长因

子（VEGF）类药物 → PD - 1抑制剂，VEGF - A能降低

内皮细胞上黏附因子的表达，先使用 VEGF靶向药

可提高 T淋巴细胞对肿瘤的浸润；表皮生长因子受

体（EGFR）→ PD - 1抑制剂，EGFR会促使NSCLC细胞

中 PD - L1高表达，肿瘤细胞通过 PD - 1及 PD - L1通
路实现免疫逃逸［30］。
3. 3 改进措施

该院注射用卡瑞利珠单抗临床用药基本合理，但

仍存在问题，需加强管理，建议措施如下。1）医疗机构

应定期对本机构抗肿瘤药物相关医师、药师、护士进行

培训并考核，提升抗肿瘤药物和相关用药合理使用水

平［5］。2）要求临床药师参与临床查房，加强肿瘤专科临

床药师的配备，通过审核医嘱优化药物治疗方案，关注

药物相互作用，为临床用药提供帮助［31 - 33］。3）完善抗

肿瘤药物处方权分级授权管理［34］。4）强化质控信息化

建设，已有研究［35 - 37］表明，通过有效应用质量控制平

台、人工智能及大数据技术，在数据采集源头进行质量

控制，对病历文书内容进行自动监控、提醒和实时反

馈，可使病历化疗方案确定及药物标准应用剂量无依

据说明，输注时间不合理，体质量、体表面积及相关检

验记录不全等问题的发生率显著下降，大幅度提升质

控管理效率，从而提高处方审核效率，减轻药师处方审

核压力。

3. 4 局限与展望

本研究为单中心的回顾性研究，分析数据均来源

于患者的病历，不准确或不完整的信息均可能影响分

析结果，导致不准确的结论。另外，随着科学研究和临

床试验的不断开展，治疗指南、诊疗规范的不断更新，

根据当前建立的标准去评价卡瑞利珠单抗等新型抗肿

瘤药物使用也会存在缺陷。因此，在以后的工作中，新

型抗肿瘤药物配置前，专业审方药师开展医嘱实时审

核有必要，审核时除需关注药物的溶剂、用药剂量、给

药方式、配伍禁忌等常规内容，还需留意新型抗肿瘤药

物的适应证、给药顺序、基因检测等特殊注意事项。与

此同时，还需根据最新的循证证据，及时完善和修订评

价标准，并使用管理学中的PDCA循环工具促进新型抗

肿瘤药物的合理使用。
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