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中性粒细胞减少症是指由多种因素导致的外周血

中性粒细胞绝对计数减少或缺乏，可由遗传 /先天性疾

病或后天继发因素导致，严重者易引起严重感染，甚至

危及生命的并发症［1 - 3］。人粒细胞刺激因子（G - CSF）
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摘要摘要：：目的 建立人粒细胞刺激因子（G - CSF）注射液的临床合理用药评价标准，促进 G - CSF注射液的临床合理应用。方法 以 G - CSF
注射液药品说明书、临床指南等为依据，制订 G - CSF注射液合理用药评价标准。随机提取四川省彭州市人民医院肿瘤内科 2022年 7月

至 12月使用 G - CSF 注射液的 100份病历（干预前）、2023年 7月至 12月使用 G - CSF 注射液的 100份病历（干预后），采用层次分

析（AHP）法计算各指标的权重系数，采用逼近理想解排序（TOPSIS）法分析干预前后 G - CSF 注射液的临床合理用药情况。结果 干

预后，G - CSF注射液应用合理（Ci ≥ 0. 8）的病例数从干预前的 46例（46. 00%）增至 57例（57. 00%），基本合理（0. 6 ≤ Ci < 0. 8）的病例

数从干预前的 20例（20. 00%）增至 33例（33. 00%），不合理（Ci < 0. 6）的病例数从干预前的 34例（34. 00%）降至 10例（10. 00%），用法

用量不适宜等问题得到了明显改善，差异有统计学意义（P < 0. 05）。结论 基于 AHP - TOPSIS 法建立的 G - CSF注射液临床合理用

药评价标准可整合多个评价指标，覆盖药物治疗全过程，评价方法简便、可操作性强，可广泛用于合理用药的评价。
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Establishment of Evaluation Criteria for Rational Use of Human Granulocyte Colony -
Stimulating Factor Injection Based on AHP - TOPSIS Method
NING Jialiang1，XU Ke2，YANG Mei1，JIANG Longyang1，LIU Yu1，ZOU Jian1，YANG Xiaolai3

（1. The People′s Hospital of Pengzhou，Chengdu，Sichuan，China 611930； 2. The First Affiliated Hospital of Chengdu Medical College，Chengdu，

Sichuan，China 610513； 3. Gansu Provincial People′s Hospital，Lanzhou，Gansu，China 730000）

AbstractAbstract：：Objective To establish the clinical rational drug use evaluation criteria for Human Granulocyte Colony - Stimulating
Factor（G - CSF） Injection，and to promote the rational clinical application of G - CSF Injection. Methods Based on the drug
pacakge insert and clinical guidelines for G - CSF Injection，the evaluation criteria for rational use of G - CSF Injection was
formulated. A total of 100 medical records of patients who used G - CSF Injection from July to December 2022 （before the
intervention） and 100 medical records of patients who used who used G - CSF Injection from July to December 2023（after the
intervention） were randomly selected from the Oncology Department of the Pengzhou People's Hospital. The Analytic Hierarchy
Process（AHP） was used to calculate the weight coefficients of each indicator，and the TOPSIS method was used to analyze the
clinical rational use of G - CSF Injection before and after the intervention. Results After the intervention，the cases with rational
use （Ci ≥ 0. 8） of G - CSF Injection increased from 46 cases （46. 00%） before the intervention to 57 cases （57. 00%），the
number of cases with basic rational use（0. 6 ≤ Ci < 0. 8） increased from 20 cases（20. 00%） before the intervention to 33 cases
（33. 00%），and the number of cases with irrational use（Ci < 0. 6） decreased from 34 cases（34. 00%） before the intervention to
10 cases （10. 00%）. The problems of inappropriate usage and dosage significantly improved，and the difference was statistically
significant（P < 0. 05）. Conclusion The clinical rational drug use evaluation criteria for CSF Injection established based on the
AHP - TOPSIS method can integrate multiple evaluation indicators，cover the whole drug treatment process. The evaluation method
is simple and highly operable，which can be widely used for the evaluation of rational drug use.
Key wordsKey words：：Human Granulocyte Colony - Stimulating Factor Injection；Analytic Hierarchy Process；TOPSIS method；rational drug use；
evaluation criteria
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注射液作为治疗先天性、周期性和特异性中性粒细胞
减少症的一线推荐药物，临床应用广泛［4］。但其安全性
受到了广泛关注［5］，不合理应用易增加不良反应，加重
治疗负担和医疗费用支出，其临床应用合理性值得深
入探讨。逼近理想解排序法（TOPSIS）是一种多准则决
策方法，其原理是基于归一化后的原始数据矩阵，找出
有限方案中的最优方案和最劣方案，然后分别计算各
评价对象与最优方案和最劣方案的加权欧式距离，获
得各评价对象与最优方案的相对接近程度，是系统工
程中有限方案多目标决策分析的一种常用方法，已广
泛用于医疗卫生领域［6 - 7］。本研究中以G - CSF注射液
的药品说明书为基础，结合相关临床指南、专家共识、
循证医学证据等，建立G - CSF注射液临床合理用药评
价标准。并采用层次分析（AHP）法计算各二级指标的
权重系数，采用 TOPSIS法评价四川省彭州市人民医院
的G - CSF注射液临床用药合理性，制订G - CSF注射
液合理用药评价标准，为临床合理应用G - CSF注射液
提供参考。现报道如下。
1 资料与方法

1. 1 资料来源

从医院信息系统（HIS）中提取四川省彭州市人民
医院肿瘤内科2022年7月至12月（干预前）、2023年7月
至 12月（干预后）使用G - CSF注射液的住院患者归档
病历，排除不完整病历及死亡病例，并随机抽取其中各
100份病历，涉及患者各100例。干预前后患者的一般资料
比较，差异无统计学意义（P > 0. 05），具有可比性。见表1。

表1 干预前后患者的一般资料比较（n = 100）
Tab. 1 Comparison of the patients′ general data before and

after the intervention（n = 100）

项目

性别（男 /女，例）

年龄（X ± s，岁）

临床诊断

（例）

肺癌

结直肠癌

胃癌

乳腺癌

宫颈癌

鼻咽癌

淋巴癌

其他

干预前

53 / 47
64. 34 ± 8. 46

23
17
15
9
8
7
3
18

干预后

49 / 51
65. 07 ± 9. 14

28
19
11
7
5
4
2
24

χ2值
1. 376
1. 872

3. 472

P值

0. 607
0. 465

0. 117

1. 2 方法

建立合理用药评价标准：合理用药评价小组以G - CSF
注射液（齐鲁制药有限公司，国药准字 S19990050，规格
为每支9. 0 × 10E6IU < 150 µg > / 0. 9 mL）药品说明书为
基础，结合《中性粒细胞减少症诊治中国专家共识》［2］、
《中国临床肿瘤学会（CSCO）肿瘤放化疗相关中性粒细
胞减少症规范化管理指南（2021）》［8］、《肿瘤化疗导致的
中性粒细胞减少诊治中国专家共识（2023版）》［9］、

《2023 EHA共识指南：成人和儿童中性粒细胞减少症的

诊断和治疗》［1］、《2019 AIOM指南：癌症患者化疗导致

中性粒细胞减少的管理》［10］等，初拟G - CSF注射液合

理用药评价指标。经院内、院外 10名医学、药学和管理

学专家逐条从科学性、实用性、可行性等方面对评价指

标进行讨论和修订，建立了G - CSF注射液合理用药评

价标准，包括4个一级指标和10个二级指标，详见表2。
AHP法计算指标权重：根据AHP法中经典的目标

树图层次评分标准［11］，分别用X1，X2…X10代表G - CSF
合理用药评价标准中的 10个二级指标。采用 1 - 9级的

指标比例比较Xi与Xj（i ≠ j）的相对重要性 μij和 μji，同时

满足 μij ≥ 0，μji ≥ 0且 μij + μji = 1的属性测定判断矩阵

bij。根据公式（1）对指标向量进行归一化处理，根据公式

（2）和公式（3）计算相对权重系数，再根据公式（4）至公

式（6）对指标向量进行一致性检验，当 CR < 0. 1时，则

表明判断矩阵 bij满足一致性检验。公式中，i和 j为判断

矩阵中的行和列，n为二级指标个数，W为相对权重系

数，λmax为最大特征根，CI为一致性指标，CR为一致性

比率，RI为平均随机一致性指标。

bij = bij

∑
n

1
bij

（1）

w*i = w*1j·w*2j…w*njn
（注：*为判断矩阵中每行元素的

几何平均数。） （2）
wi = w*i

w*1·w*1…w*n（注：*为判断矩阵中元素的赋值，n

为判断矩阵的阶数。） （3）

λmax = 1n∑i = 1
n ∑

j = 1

n

bij wi

wi

（4）

CI = λmax - n
n - 1 （5）

CR = CI
RI
< 0.1 （6）

应用AHP - TOPSIS法进行合理用药评价：对随机

抽取的病历进行合理用药点评，评价结果A（完全符合）

赋 10分，B（完全不符合）赋 0分。对评价结果进行无纲

化处理后建立数据矩阵，根据公式（7）和公式（8）计算

理想状态下的正理想解（A +）及负理想解（A -）。根据公

式（9）和公式（10）计算各评价方案与A +和A -的加权欧

式距离（Di +，Di -）。根据公式（11）计算各评价病历与最

优方案的相对接近度（Ci），Ci ≥ 0. 8为用药合理，0. 6 ≤
Ci < 0. 8为用药基本合理，Ci < 0. 6为用药不合理。

A+ = (a+i1，a+i2，a，a+im) （7）
A- = (a-i1，a-i2，a，a-im) （8）
D+
i = ∑

j = 1

m

wj (aij - a+ij )2 （9）
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一级指标

用药指征

用药过程

用药监护

管理指标

二级指标

基线血常规检测

适应证

禁忌证

用法用量

给药途径

特殊人群用药

注意事项

治疗监测

不良反应处置

病程记录

评价依据

治疗前进行血常规检测，判断中性粒细胞减少的程度

①用于预防以下疾病：A. 接受中性粒细胞减少发热（FN）高危化疗方案的患者；B. 接受FN中危化疗方案

的患者，伴有 ≥ 1个患者自身风险因素；C. 接受辅助或根治性剂量密集方案化疗的患者；D. 上一周期

化疗在未预防性使用人粒细胞刺激因子（G - CSF）注射液时发生过FN或剂量限制性中性粒细胞减少

事件的患者

② 用于治疗以下疾病：A. 癌症化疗引起的中性粒细胞减少症；B. 骨髓增生异常综合征伴发的中性粒细

胞减少症；C. 再生障碍性贫血伴发的中性粒细胞减少症；D. 先天性、特发性中性粒细胞减少症；E. 促

进骨髓移植后中性粒细胞增加

禁用于以下患者：A. 细胞刺激因子或大肠杆菌表达的其他制剂过敏者；B. 严重肝、肾、心、肺功能障碍者；

C. 骨髓幼稚细胞未显著减少的髓性白血病患者；D. 外周血中存在骨髓幼稚细胞的髓性白血病患者

① 癌症化学治疗（化疗）引起的中性粒细胞减少症：A. 恶性淋巴瘤、肺癌、卵巢癌、睾丸癌、神经母细胞瘤：

化疗结束后（次日以后）皮下注射50 µg / m2，每日1次（qd），如遇出血倾向等不能皮下给药时，则静脉内

（包括静脉滴注）给予100 µg / m2，qd；B. 急性白血病：化疗结束后（次日以后）骨髓幼稚细胞减少至足够

低的水平且外周血中无幼稚细胞时开始给药，成人和儿童的推荐剂量为 200 µg / m2，qd，静脉滴注；无

出血倾向等情况时皮下给药，推荐剂量为100 µg / m2，qd
② 骨髓增生异常综合征伴发的中性粒细胞减少症：中性粒细胞数低于1 000 / mm3的患者，给予100 µg / m2，
qd，静脉滴注

③ 再生障碍性贫血伴发的中性粒细胞减少症：中性粒细胞数低于 1 000 / mm3的成人和儿童患者，给予

400 µg / m2，qd，静脉滴注

④ 先天性、特发性中性粒细胞减少症：中性粒细胞数低于 1 000 / mm3的成人和儿童患者，予 50 µg / m2，
qd，皮下注射

⑤ 促进骨髓移植后中性粒细胞增加：成人和儿童的推荐剂量为 300 µg / m2，通常自骨髓移植后次日至第

5日给予，qd，静脉滴注

⑥预防FN：5 µg / kg，qd，化疗结束后次日开始使用，对于接受 14 d化疗方案的患者，在化疗开始后第 7天

开始使用

皮下注射或静脉滴注

① 孕妇及哺乳期妇女：不宜用于妊娠或可能妊娠的妇女，除非证明利大于弊，哺乳期妇女用药前应停止

哺乳

②儿童：儿童用药应密切观察、慎重用药；早产儿、新生儿及婴幼儿不建议使用

③老年患者：需注意用量及用药间隔时间，观察患者状态，慎重给药

①使用注意事项：A. 配制静脉输液时，与 5%葡萄糖注射液或 0. 9%氯化钠注射液等混合后注射；B. 禁止

与其他药物混合配制

② 其他注意事项：A. 既往有药物过敏史或过敏倾向的患者慎用，若出现过敏反应，应立即停药并采取适

当措施；B. 使用时应充分问诊，并建议预先做皮肤过敏试验；C. 对癌症化疗引起的中性粒细胞减少症

患者，在予癌症化疗药物前24 h内及给药后24 h内避免使用

①每周监测血常规2次，特别关注中性粒细胞数的变化

②中性粒细胞数增加超过1 000 / mm3时应减量或停药，并观察病情

①使用过程中出现骨痛、关节痛、肌肉痛和注射后数小时出现头痛等症状时应予非麻醉性镇痛剂或采取

其他适当措施

②使用过程中可能发生休克、间质性肺炎、急性呼吸窘迫综合征、脾破裂、毛细血管渗漏综合征等严重不

良反应，有监测与处置措施，并记入病程

将药物启用、停用等信息记录在病程中

评价结果

a. 符合 b. 不符合

a. 符合①或②
b. 不符合①或②

a. 均符合

b. 不符合其中之一或更多

a. 符合①～⑥任意1项

b. 不符合其中之一或更多

a. 符合 b. 不符合

a. 符合①～③任意1项

b. 不符合其中之一或更多

a. 符合①和②
b. 不符合其中之一或更多

a. 符合①和②
b. 不符合其中之一或更多

a. 符合①和②
b. 不符合其中之一或更多

a. 符合 b. 不符合

注：符合评价标准记为A，赋10分；不符合记为B，赋0分。

Note：If it meets the evaluation criteria，it will be marked as A and given 10 points；if it dose not meet the criteria，it will be marked as B
and given 0 point.

表2 人粒细胞刺激因子注射液临床合理用药评价标准

Tab. 2 Clinical rational drug use evaluation criteria for G - CSF Injection
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D-
i = ∑

j = 1

m

wj (aij - a-ij )2 （10）
Ci = D-

i

D+
i + D-

i

（11）
1. 3 干预措施

从 2023年 1月起，针对干预前的病历评价中发现

的问题制订了以下改进措施。1）将发现的不合理用药

问题设为审方规则，植入处方前置审核系统，将合理用

药端口前移；2）加强G - CSF注射液合理用药培训和教

育，邀请专家解读中性粒细胞减少症相关诊治指南，并

对医师进行定期培训和考核；3）将G - CSF注射液用药

情况纳入处方医嘱专项点评，发现不合理用药情况及

时督促、整改；4）充分发挥临床药师的作用，加强医嘱

用药审核和干预，及时纠正不合理用药行为。

1. 4 统计学处理

采用 SPSS 20. 0统计学软件和Excel 2016软件进行

分析。计量资料以X ± s表示，行 t检验。计数资料以频数

和率（%）表示，组间比较行 χ2检验。P < 0. 05为差异有

统计学意义。

2 结果

2. 1 干预前后各评价指标的相对权重系数

根据表 2中的评价指标，对干预前后的属性判断矩

阵进行一致性检验，其 CR分别为 0. 894 3，0. 764 4，
均 < 0. 1，判断矩阵满足一致性检验。权重系数表示每

个评价指标在决策过程中的重要性，较大的权重系数

意味着该指标对决策结果的影响更大，从而可更加准

确地比较各评价方案间的优劣。采用AHP法计算的干

预前后各二级指标的相对权重系数见表3。
表3 干预前后各评价指标的相对权重系数

Tab. 3 The relative weight coefficients of evaluation indicators
before and after the intervention.

二级指标

基线血常规检测（X1）
适应证（X2）
禁忌证（X3）
用法用量（X4）
给药途径（X5）

干预前

0. 290 0
0. 235 2
0. 130 0
0. 076 6
0. 061 5

干预后

0. 326 3
0. 216 2
0. 104 1
0. 109 4
0. 049 4

二级指标

特殊人群用药（X6）
注意事项（X7）
治疗监测（X8）
不良反应处置（X9）
病程记录（X10）

干预前

0. 049 9
0. 040 0
0. 038 3
0. 044 6
0. 033 8

干预后

0. 060 8
0. 032 4
0. 031 6
0. 042 4
0. 027 5

2. 2 干预前后合理用药情况比较

根据 Ci值对G - CSF注射液合理用药评价结果进

行分析，Ci值在 0～1之间，Ci值越接近 1，表示评价方案

越接近最优方案，反之则越接近最劣方案。干预后，用

药合理（Ci ≥ 0. 8）的病例由干预前的 46例增至 57例
（57. 00%），基本合理（0. 6 ≤ Ci < 0. 8）的病例由干预前

的 20例增至 33例（33. 00%），不合理（Ci < 0. 6）的病

例由干预前的 34例减至 10例（10. 00%），表明干预后

G - CSF注射液的 Ci值显著提高，差异有统计学意义

（P < 0. 05）。详见表4。

表4 干预前后病例数相对接近度比较

Tab. 4 Comparison of relative proximity of patients before and
after the intervention

相对接近度

（Ci）范围

Ci = 1
0. 9 ≤ Ci < 1. 0
0. 8 ≤ Ci < 0. 9
0. 7 ≤ Ci < 0. 8
0. 6 ≤ Ci < 0. 7
Ci < 0. 6
合计

干预前

例数

5
11
30
19
1
34
100

构成比

（%）

5. 00
11. 00
30. 00
19. 00
1. 00
34. 00
100. 00

干预后

例数

29
15
13
16
17
10
100

构成比

（%）

29. 00
15. 00
13. 00
16. 00
17. 00
10. 00
100. 00

合理用药

评价结果

合理

基本合理

不合理

χ2值

13. 241

0. 214
17. 386

P值

< 0. 001

0. 627
< 0. 001

2. 3 干预前后不合理用药情况比较

由表 5可见，干预后，既往G - CSF注射液临床应用

中存在的不合理用药问题（如用法用量不适宜等）得到

了显著改善（P < 0. 05）；未进行血常规基线检测、适应

证不适宜、病程记录不完整等问题有一定程度改善，但

无显著差异（P > 0. 05）。
表5 干预前后不合理用药情况比较

Tab. 5 Comparison of irrational drug use before and after the
intervention

项目

基线检测

适应证

禁忌证

用法用量

给药途径

特殊人群用药

注意事项

治疗监测

不良反应处置

病程记录

干预前

合理病历

（例）

90
68
93
61
96
89
76
68
88
83

不合理病历

（例）

10
32
7
39
4
11
24
32
12
17

干预后

合理病历

（例）

94
75
98
78
94
92
83
85
94
87

不合理病历

（例）

6
25
2
22
6
8
17
15
6
13

χ2值

1. 146
0. 384
0. 175
10. 537
1. 173
0. 216
0. 174
10. 371
0. 164
1. 148

P值

0. 157
0. 609
0. 639
0. 013
0. 247
0. 641
0. 728
0. 014
0. 719
0. 801

3 讨论

随着肿瘤发病率的逐年增加，化疗导致的中性粒

细胞减少症和中性粒细胞减少发热（FN）的患者越来越

多，不仅增加侵袭性感染的发生风险，还可能导致住院

时间延长、治疗费用增加，甚至导致患者死亡［12 - 13］。
G - CSF注射液作为指南推荐的预防和治疗中性粒细

胞减少症的一线药物，可显著缩短 FN的持续时间、抗

菌药物的使用时间和患者的住院时间［14］。随着G - CSF
注射液的广泛应用，其不合理用药问题日益受到广泛

关注［15 - 16］。既往的药物临床合理性评价大多基于处方

点评法，缺乏药物使用全过程的综合性评价。

TOPSIS法在建立评价细则的基础上对评价项目从

整体上进行综合评价，是一种常用的多准则决策方法，
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目前已广泛用于医疗质量综合管理和药物利用评

价［17 - 18］。本研究中采用AHP - TOPSIS法，用目标树图

各层次评分标准对每 2个评价指标进行配对比较，建立

对偶比较倒数矩阵，得到特征向量，即每个因素的相对

权重和在特定类别中的相对重要性，对对偶矩阵进行

一致性检验，验证指标权重设置的合理性［19］。与传统的

处方点评方法比较，AHP - TOPSIS法赋予每个评价指

标的相对权重系数，将评价结果转化为直观的数值，可

减少主观误判，更适合于合理用药纵向比较。

基于AHP - TOPSIS法对四川省彭州市人民医院肿

瘤内科 2022年下半年使用G - CSF注射液的 100份出

院病历进行深入分析发现，G - CSF注射液临床应用中

存在以下问题。1）无适应证用药。患者接受 FN中危化

疗方案，且伴有1个以上自身风险因素，才有使用G - CSF
注射液进行 FN一级预防的指征。本研究中发现，临床

医师未进行患者自身风险因素评估即使用G - CSF注
射液进行一级预防。2）用法用量不适宜。主要表现为给

药时机和用药剂量不合理，按指南推荐G - CSF注射液

应在化疗结束后（次日后）给药，且不同病因引起的中

性粒细胞减少症使用G - CSF注射液治疗的剂量不一

样，如由肺癌引起的每日给药100 µg / m2，而再生障碍性

贫血伴发的中性粒细胞减少症则每日给药 400 µg / m2。
临床医师由于对指南不熟悉，对患者缺乏具体的病情

评估，治疗方案未体现个体化用药。3）给药途径不合

理。未对患者的出血倾向进行评估，无出血倾向时应

采用皮下注射给药方案。4）治疗监测不到位。未做到

每周监测 2次以上血常规，并在中性粒细胞数增加超过

1 000 / mm3时未及时减量或停药。

针对以上问题，分析具体原因，并制订切实可行的

改进措施，如加强合理用药培训，利用信息化手段加强

处方拦截，纳入专项点评和医疗质量管理等。经过半年

的持续改进，采用AHP - TOPSIS法对干预后的G - CSF
注射液临床合理应用情况进行综合评价，结果干预前

存在的G - CSF注射液用法用量不适宜等问题得到了

显著改善（P < 0. 05）；用药前未进行血常规基线检测、

适应证不适宜、病程记录不完整等问题虽有一定改善，

但无显著差异（P > 0. 05）。提示上述问题仍未得到根本

性改善，应进一步加强管控，以促进G - CSF注射液的

合理应用。

综上所述，本研究中建立了G - CSF注射液的临床

合理用药评价标准，并采用AHP - TOPSIS法对G - CSF
注射液临床不合理用药的干预效果进行了评价，干预

效果总体显著。同时，本研究中建立了一套可复制和推

广的合理用药评价方法和管理思路，对降低肿瘤患者

的用药风险，避免或减少药品不良事件，降低医保支

出，提高肿瘤患者的生存质量等均有重要意义，社会效

应和经济效应良好。
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