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基于属性层次模型的人促红素注射液合理性评价 
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摘  要：目的  建立人促红素注射液（rhEPO）合理性评价体系，分析目前临床使用过程中存在的问题，为临床合理用药提

供参考。方法  以 rhEPO 的说明书为基础，参考相关专家共识和指南制定用药合理性评价标准。根据入排标准随机抽取安

徽医科大学附属亳州医院 2023 年 4 月—2024 年 4 月使用 rhEPO 的归档病历，应用属性层次模型（AHM）法对其进行合理

性评价，并与传统点评方法进行一致性检验，确定 AHM 法的可行性。结果  372 份病历中，病历评分（MRS）≥90 分 156

例（占比 41.94%），75 分≤MRS＜90 分 55 例（占比 14.78%），60 分≤MRS＜75 分的 60 例（占比 16.13%），MRS＜60 分

101 例（占比 27.15%）；不合理类型主要表现为适应证 54 例次（占比 14.52%），用药或停药时机 151 例次（占比 40.59%），

用药剂量 179 例次（占比 48.12%）以及用药调整 163 例次（占比 43.82%）等。与传统点评方法比较，AHM 法一致率为 90.59%

（Kappa＝0.785，P＜0.001）。结论  基于 AHM 法建立的 rhEPO 评价体系切实可行，评价结果显示本院 rhEPO 使用存在不合

理现象，医院需在适应证、用药或停药时机、用药剂量及用药调整等方面进一步规范、合理使用。 
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Evaluation on rationality of recombinant human erythropoietin injection based 

on attribute hierarchy model 
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Abstract: Objective  To establish the rational evaluation system of recombinant human erythropoietin injection (rhEPO), so as to 

identify problems existing in the current clinical use and provide references for its clinical application. Methods  Based on the 

instructions of rhEPO, the rational evaluation criteria were formulated according to the relevant expert consensus and guidelines. 

According to the entry criteria, rhEPO in Bozhou Hospital Affiliated to Anhui Medical University from April 2023 to April 2024, and 

the attribute hierarchy model (AHM) method was applied to evaluate its rationality, and the consistency test with the traditional review 

method was conducted to determine the feasibility of AHM method. Results  Among a total of 372 cases, MRS was ≥ 90 (n = 156, 

41.94%), 75 ≤ MRS ＜ 90 (n = 55, 14.78%), 60 ≤ MRS ＜ 75 (n = 60, 16.13%), and MRS < 60 (n = 101, 27.15%). The unreasonable 

types were mainly manifested as 54 indications (14.52%), 151 indications or withdrawal time (40.59%), 179 indications (48.12%) and 

163 medication adjustment (43.82%). Compared with the traditional review method, the AHM agreement rate was 90.59% (Kappa = 

0.785, P < 0.001). Conclusion  The rhEPO evaluation system based on AHM method is feasible, and the evaluation results show that 

the use of rhEPO in the hospital needs to further standardize and rationally use it in terms of indication, medication or withdrawal time, 

dosage and adjustment. 
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肾性贫血是慢性肾脏病常见的并发症，中国约

有 50%的慢性肾脏病患者合并贫血（0.6 亿人）[1]。

相对于普通贫血，肾性贫血难以纠正，且增加心血

管事件与死亡风险[2]。引起肾性贫血主要原因为促 
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红细胞生成素（EPO）缺乏，EPO 是由肾脏分泌的

一种活性糖蛋白，作用于红细胞祖细胞，促进其增

殖和分化[3]。人促红素注射液，即重组人促红细胞

生成素（rhEPO）是通过基因重组技术人工合成的

EPO，其生物活性、免疫学特性以及作用机制与内

源性 EPO 相似，从而改善肾性贫血[4]。当然，随着

rhEPO 的广泛使用，其用药不合理问题日益受到关

注。属性层次模型（AHM）基于属性数学，通过相

对属性求解得出指标权重，且无需考虑原始数据的

分布和标准化处理，尤其适用于临床合理用药评价，

简明直观[5-6]。因此，本研究通过制定 rhEPO 合理性

评价标准，明确 rhEPO 临床应用原则，并基于 AHM

法对 rhEPO 的使用情况进行评价，旨在为其合理使

用提供参考。 

1  资料与方法 

1.1  资料来源 

通过美康合理用药系统随机抽取安徽医科大学

附属亳州医院 2023年 4月—2024年 4月使用 rhEPO

的归档病历。纳入标准：病历信息完整，包括患者

年龄、性别、身高、体质量、就诊科室、临床诊断、

住院医嘱、实验室报告、病程、护理和出院记录等；

排除标准：年龄＜18 岁、孕妇和哺乳期妇女、自动

出院或转院、死亡以及医嘱未执行，共 372 例。男

198 例（占比 53.23%），女 174 例（占比 46.77%）；

年龄 18～85 岁，平均年龄（47.98±15.96）岁；身

体质量指数（25.54±3.22）kg/m2。 

1.2  研究方法 

1.2.1  建立 rhEPO 合理性评价标准  以 rhEPO 药

品说明书为基础，参考《中国肾性贫血诊治临床实

践指南》、《中国肿瘤相关贫血诊治专家共识（2023

版）》、《重组人促红细胞生成素-β 的特点及临床应

用专家共识》以及国内外相关文献[7-9]，初步建立

rhEPO 合理性评价标准细则。采用德尔菲专家咨询

调查法进行 2 轮调查[10]，首轮成立以肾内科、血液

科、肿瘤科以及临床药学等具有高级职称的专家为

主的专项药物评价小组，针对用药前、中、后 3 个

维度中适应证、禁忌证、用药或停药时机、给药途

径、用药剂量、用药调整、合并用药、实验室检查

以及不良反应 9 项评价指标每一个条目反复修订，

次轮在首轮的基础上结合国内知名相关专家提出的

建议后形成最终评价标准，并在药事管理与药物治

疗学委员会通过，见表 1。 

1.2.2  构建 AHM 法评价数据库  针对 3 个维度 9

项指标应用 AHM 法进行矩阵一致性检验[11-12]，确

立各指标的权重。具体步骤为将 10 个指标用 μi 表

示，如“适应证”记为 μ1，“禁忌证”记为 μ2，以

此类推，i＝1，2……12。μij 表示第 i 个指标相对于

第 j 个指标的重要性，按照数学属性规定 μii＝0，

μij＋μji＝1（i≠j），构建判断性矩阵，并按如下方法

进行一致性检验： 

              g（x）＝ {
1， x＞0.5

0， x≤0.5
 

Qi＝ {j：g（μ
ij
）＝1，1≤j≤n} 

              g（μ
ik
）＝g[∑ g（μ

ik
）jen ]≥0，1≤k≤n 

第 i 个指标的权重： 

Wc（i）＝
2

n（n－1）
∑ μ

ij
m

j＝1
 

1.2.3  病历评分  9 项评价指标全部符合的病历赋

100 分，根据各项指标的相对权重分别赋相应的分

值，扣除病历中不合理的指标对应的分值，即为病

历评分（MRS）。结合文献报道 [13-14]，优秀为

MRS≥90 分、良好为 75 分≤MRS＜90 分、合格为

60 分≤MRS＜75 分、不合格为 MRS＜60 分。通过

已建立的标准对本院 rhEPO 合理性进行评价。 

1.2.4  一致性检验  将 AHM 法与传统处方点评方

法的评价结果进行一致性检验。其中一致率表示 2

种点评方法结果同为合理或不合理的例数占总例数

的比例，Kappa 系数用于一致性检验，是衡量分类

精度的指标，一致性低为 0.00～0.20；一致性一般

为 0.21～0.40；一致性中等 0.41～0.60；一致性高为

0.61～0.80；一致性基本完全一致为 0.81～1.00[15]。 

2  结果 

2.1  单项指标病历不合理率、权重和赋分 

单项指标权重排名前 3 位的依次为适应证

0.175 0、禁忌证 0.150 5、用药或停药时机 0.141 2；

根据 rhEPO 合理性评价标准对 372 例病历进行评

分，汇总 9 项评价指标的不合理情况，单项指标病

历不合理率排名前 3 位的依次为用药剂量

（48.12%）、用药调整（43.82%）及用药或停药时机

（40.59%），见表 2。 

2.2  病历评分情况 

372 份病历中，MRS 最高为 100 分，最低为

46.90 分，出现最低分的病历同时出现适应证、用药

或停药时机、用药剂量及用药调整 4 种不合理情况；

MRS≥60 分的合格（包括优秀、良好）病历为 271 
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表 1  rhEPO 合理性评价标准 

Table 1  Evaluation criteria for the rationality of rhEPO 

一级指标 二级指标 评价依据 评价结果（0＝合理，1＝不合理） 

用药前 适应证 ①肾功能不全导致的贫血，包括透析和非透析 0：符合①～③中任意 1 条；

1：不符合①～③中任意 1

条 

②外科围手术期的红细胞动员：择期外科手术（心脏血管手术除外） 

③治疗非骨髓恶性肿瘤应用化疗引起的贫血。不用于治疗肿瘤病人由

其他因素（如铁或叶酸盐缺乏、溶血或胃肠道出血）引起的贫血 

禁忌证 ①未控制的重度高血压患者禁用 0：符合①～③中任意 1 条； 

1：不符合①～③中任意 1

条 

②对本品及其他哺乳动物细胞衍生物或对人血清白蛋白过敏者禁用 

③合并感染者禁用 

用药中 用药或停

药时机 

①肾性贫血：血红蛋白（Hb）＜100 g·L−1时启用，待Hb≥130 g·L−1停用 0：符合①～③中任意 1 条；

1：不符合①～③中任意 1

条 

②外科围手术期红细胞动员：术前 100 g·L−1≤Hb≤130 g·L−1且于术前

10 d 至术后 4 d 应用 

③治疗非骨髓恶性肿瘤化疗引起的贫血：男性 Hb＜110 g·L−1、女性

Hb＜100 g·L−1时启用，待 Hb≥120 g·L−1停用 

给药途径 ①肾性贫血：皮下注射或静脉注射 0：符合①～③中任意 1 条；

1：不符合①～③中任意 1

条 

②外科围手术期红细胞动员：皮下注射 

③非骨髓恶性肿瘤化疗引起的贫血：皮下注射 

用药剂量 ①肾性贫血：a.周分次给药：每周 2～3 次，血液透析每周 100～150 

IU·kg−1，非透析每周 75～100 IU·kg−1；b.周单次给药：每周 1 次，

血透或腹透 10 000 IU 

0：符合①～③中任意 1 条；

1：不符合①～③中任意 1

条 

②外科围手术期红细胞动员：每周 3 次，每次 150 IU·kg−1 

③非骨髓恶性肿瘤化疗引起的贫血：a.周分次给药：每周 3 次，每次

150 IU·kg−1；b.周单次给药：每周 1 次，36 000 IU 

用药调整 ①肾性贫血：a.治疗期：周分次给药：红细胞压积（Hct）每周增加＜

0.5 vol%，于 4 周后按 15～30 IU·kg−1增加剂量，最高增加剂量≤30 

IU·kg−1；周单次给药：无需调整；b.维持期：周分次给药：Hb 达到

100～110 g·L−1或 Hct 达到 30%～33%，推荐剂量调整至治疗期的

2/3；周单次给药：如果 Hb 或 Hct 达到上述标准，给药时间延长

（如每 2 周给药 1 次） 

0：符合①～③中任意 1 条；

1：不符合①～③中任意 1

条 

②外科围手术期红细胞动员：无需调整 

③肿瘤化疗引起的贫血：a.周分次给药：经过 8 周治疗，不能有效地

减少输血需求或增加 Hct，增加至 200 IU·kg−1；Hct＞40%时，减少

剂量直到 Hct 降至 36%；治疗再次开始时或调整剂量维持需要的

Hct 时，以 25%的剂量减量；起始治疗剂量即获得过快的 Hct 增加

（如任何 2 周内增加 4%），需减量；b.周单次给药：疗程未达 8 周，

Hb 升高至 120 g·L−1，停止给药，直至男性 Hb＜110 g·L−1、女性 Hb＜

100 g·L−1重新开始给药；2 周内 Hb 升高过快，绝对值＞13 g·L−1时，

酌情减少剂量 

合并用药 ①未合并血管紧张素转化酶抑制剂 /血管紧张素Ⅱ受体拮抗剂

（ACEI/ARB） 

0：符合①或②；1：不符合② 

②合并 ACEI/ARB，未发生 EPO 抵抗（EPO 治疗 1 个月后，Hb 水平

与基线值相比无增加） 

实验室检查 用药期间定期进行血细胞分析 0：符合；1：不符合 

用药后 不良反应

及处置 

①未发生不良反应 0：符合①或②；1：不符合② 

②发生不良反应：对症治疗，必要时适当减量或停药 
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表 2  单项指标病历不合理率、权重和赋分 

Table 2  Unreasonable rate of medical records, weight and 

assignment of individual index 

评价指标 
不合理 [ 例次

（占比/%）] 
权重 赋分 不合理扣分 

适应证 54（14.52） 0.175 0 17.50 945.00 

禁忌证 15（4.03） 0.150 5 15.05 225.75 

用药或停药时机 151（40.59） 0.141 2 14.12 2 132.12 

给药途径 1（0.27） 0.093 5  9.35 9.35 

用药剂量 179（48.12） 0.107 4 10.74 1 922.46 

用药调整 163（43.82） 0.107 4 10.74 1 750.62 

合并用药 4（1.08） 0.065 7  6.57 26.28 

实验室检查 10（2.69） 0.084 3  8.43 84.30 

不良反应及处置 5（1.34） 0.075 0  7.50 37.50 

例（占比 72.85%），MRS＜60 分的不合格病历为 101

例（占比 27.15%），见表 3。 

2.3  各指标不合理用药具体情况 

372 份病历共计出现不合理用药 582 例次，排

名前 3 位依次为用药剂量 179 例次（占比 48.12%）、

用药调整 163 例次（占比 43.82%）及用药或停药时

机 151 例次（占比 40.59%），见表 4。 

表 3  MRS 统计分布  

Table 3  Statistical distribution of MRS 

MRS/分 病历数/份 占比/% 

MRS＜60 101  27.15 

60≤MRS＜75  60  16.13 

75≤MRS＜90  55  14.78 

MRS＞90 156  41.94 

合计 372 100.00 

 

表 4  各项指标不合理情况 

Table 4  Unreasonable distribution of various indicators 

指标 例次（占比/%） 

适应证（n＝54）               心脏血管手术、限期手术和急诊手术围手术期红细胞动员 42（77.78） 

骨髓恶性肿瘤化疗引起的贫血 5（9.26） 

肿瘤非化疗引起的贫血 7（12.96） 

禁忌证（n＝15）               未控制的重度高血压 9（60.00） 

合并感染且未控制时使用 6（40.00） 

用药或停药时机（n＝151）      用药前 Hb 未达标 97（64.24） 

未在术前 10 d 至术后 4 d 应用 91（60.26） 

Hb 回升后未及时停药 37（24.50） 

给药途径（n＝1）              遵医嘱 1（100.00） 

用药剂量（n＝179）            周剂量过大 103（57.54） 

周剂量过小 68（37.99） 

非透析肾性贫血每周 1 次 10 000 IU 给药 8（4.47） 

用药调整（n＝163）            仅单次医嘱未调整用药 127（77.91） 

周剂量过大未调整 25（15.34） 

周剂量过小未调整 11（6.75） 

合并用药（n＝4）              合用 ACEI/ARB 发生 EPO 抵抗 4（100.00） 

实验室检查（n＝10）           用药期间未定期进行血细胞分析 10（100.00） 

不良反应及处置（n＝5）        出现重度高血压未停药 1（20.00） 

出现高血压后未予降压药处理 3（60.00） 

出现血栓未停药 1（20.00） 

 

2.4  一致性检验 

2 种方法评价结果进行一致性检验，一致的病

历为 337 例（占比 90.59%），Kappa 值 0.785，显示

高度的一致性，见表 5。评价结果不一致的病历为

35 例（占比 9.41%），其中 22 例用药时机不合理、

5 例适应证不合理、1 例合并用药不合理、3 例用药 
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表 5  两种评价方法一致性检验 

Table 5  Conformance test of the two evaluation methods 

传统点评方法 AHM 例数 一致率/% Kappa P 

不合理 不合理 101 

90.59 0.785 ＜0.001 不合理 合理  35 

合理 合理 236 

 

调整不合理、2 例实验室检查不合理以及 2 例禁忌

证不合理。2 种点评方法评价结果不一致的原因主

要为 AHM 法的评价结果受多项指标权重的影响，

而传统点评中单项指标不合理即认为该病例用药不

合理。 

3  讨论 

本研究基于 AHM 法建立了 rhEPO 合理性评价

体系，一致性检验结果显示该方法与传统点评方法

具有高度的一致性。通过对 372 份病历评价发现，

本院 rhEPO 使用合理性较低，主要表现适应证、用

药或停药时机、用药剂量及用药调整等方面。 

3.1  适应证 

适应证不合理包括心脏血管手术、限期手术和

急诊手术等围手术期红细胞动员 42 例（占比

77.78%）、骨髓恶性肿瘤化疗引起的贫血 5 例（占比

9.26%）以及肿瘤非化疗引起的贫血 7 例（占比

12.96%）。目前，针对外科其他手术围手术期红细胞

动员，检索相关文献发现国内外尚未形成统一意见。

Shander 等[16]报道显示，rhEPO 等红细胞生成刺激

剂可用于心脏手术围手术期。术前贫血诊疗共识专

家委员会则认为，除造血原料铁缺乏、溶血以及失

血等原因导致的贫血，EPO 主要用于术前贫血[17]。

对于骨髓恶性肿瘤化疗引起的贫血，rhEPO 在骨髓

衰竭性疾病中虽取得了一定疗效，但循证医学证据

不足，有待进一步研究[18]。对于肿瘤非化疗引起的

贫血，rhEPO 等红细胞生成刺激剂虽能够减少输血

需求，但会刺激肿瘤成长，为避免肿瘤进展和血栓

事件，一般不推荐 rhEPO 用于肿瘤非化疗引起的贫

血[19]。鉴于本院此类超说明书用药情况，课题组按

照说明书推荐适应证进行处方前置审核，并建立超

说明书备案体系。后期如有更多、更权威的超说明

书循证证据，由使用临床科室申请，药学部和医务

部双重审核，审核通过后递交医院药事管理与药物

治疗学委员会和医学伦理委员会备案，会议通过后

形成超说明书目录，方可在院使用[20]。 

3.2  用药或停药时机 

用药或停药时机不合理包括用药前 Hb 值未达

标 97 例（占比 64.24%）、未在术前 10 d 至术后 4 d

应用 91 例（占比 60.26）以及 Hb 回升后未及时停

药 37 例（占比 24.50%）。研究显示，相对于低 Hb

组（Hb＜100 g/L），高 Hb 组（Hb＞127 g/L）使用

rhEPO 会增加患者高血压、中风、再住院以及死亡

风险（P＜0.05）[21]。对于术前贫血且术中失血的患

者，应充分考虑 rhEPO 足够的起效时间。rhEPO 皮

下注射吸收缓慢，血药浓度达峰值时间约为 18 h，

若启用时间较晚，不能发挥缓解术中及术后贫血、

减少对异体输血的需求以及加快术后贫血恢复的作

用[22]。对于围手术期贫血 rhEPO 停药时机尚无明确

建议，但对于 Hb 已回升至正常水平应及时停用，

避免血栓事件的发生。因此，使用 rhEPO 治疗相关

贫血时，需动态评估实验室检查指标，选择合适的

用药或停药时机。 

3.3  用药剂量及调整 

用药剂量不合理主要包括周剂量过大 103 例

（占比 57.54%）和每周剂量过小 68 例（占比

37.99%）；谢心苗等[23]研究显示，维持性血液透析患

者血清白蛋白、单室尿素清除率与 rhEPO 周剂量独

立相关，降低大剂量 rhEPO 可减少不良事件对患者

的伤害。另有研究显示，rhEPO 周剂量过小会导致

治疗效果欠佳，而周剂量过大会导致 Hct 升高，引

起相关心血管不良事件[24-25]。用药调整不合理主要

仅单次医嘱未调整用药 127 例（占比 77.91%），不

涉及再次给药，无法准确评估单次用药的治疗效果，

则判为不合理。因此，应根据患者体重选择合适的

剂量与频次，动态监测实验室指标，及时调整。 

3.4  其他不合理情况 

合并用药不合理为联合使用 ACEI/ARB 后，Hb

水平较基线水平不增加且下降，考虑 ACEI/ARB 通

过减少血管紧张素Ⅱ受体和增加内源性 EPO 抑制

剂，抑制 EPO 合成，导致 EPO 抵抗[26]。禁忌证不

合理为未控制的重度高血压和合并感染，研究显示，

重度高血压或合并感染会引起原发疾病加重，且增

加相关不良反应的发生[27-28]。实验室检查和不良反

应及处理不合理，建议临床医师和药师在日常查房

时，应注意动态监测患者血细胞情况、用药情况以

及不良反应的识别。 

综上所述，本研究基于 AHM 法制定了 rhEPO

合理性评价体系，与传统点评方法比较，具有高度

的一致性，且解决了传统点评方法单个指标或多个

指标不合理同等对待的问题。通过 AHM 法评价
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rhEPO 合理性并发现本院存在不合理现象，需在适

应证、用药或停药时机、用药剂量及用药调整等方

面进一步规范、合理使用。 
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