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基于加权 TOPSIS 法的安罗替尼临床合理用药评价标准的建立及应用6 
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阜阳市肿瘤医院 药剂科，安徽 阜阳  236000 

摘要：目的  建立盐酸安罗替尼胶囊药物利用评价（DUE）标准，并以加权 TOPSIS 法对盐酸安罗替尼胶囊用药的合理性进

行评价，为临床合理性用药指导提供借鉴。方法  将盐酸安罗替尼胶囊说明书作为基础，并根据盐酸安罗替尼胶囊实际应用

情况及相关的诊疗指南进行 DUE 标准的制定，并从医院信息系统（HIS）系统中采用随机的方法选取 2022 年 1 月—2024 年

8 月以盐酸安罗替尼胶囊治疗的病历共 180 份，用加权 TOPSIS 法评价患者用药的合理性。结果  180 份病例中相对接近成

都（Ci）最高为 1，最低为 0.327，Ci≥80%有 96 例（53.33%），60%≤Ci＜80%有 64 例（35.56%），Ci＜60%有 20 例（11.11%）；

用药不合理主要集中在适应证、用药监护、不良反应监测与处理。结论  以加权 TOPSIS 法对盐酸安罗替尼胶囊用药合理性

进行评价，其评价结果能充分地反映其在临床应用中的合理性，且操作更方便、更直观地指导临床用药。  
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Establishment and application of clinical rational drug utilization evaluation 

criteria for anrotinib based on weighted TOPSIS method 

HU Yingke, JIANG Xuehua  

Department of Pharmacy, Fuyang Cancer Hospital, Fuyang 236000, China 

Abstract: Objective  To establish the drug utilization evaluation (DUE) criteria of Anrotinib Hydrochloride Capsules and evaluate 

the rationality of drug use of Anrotinib Hydrochloride Capsules based on the weighted TOPSIS method, so as to provide reference for 

clinical rationality of drug use guidance. Methods  The instruction manual of Anrotinib Hydrochloride Capsules was used as the basis, 

and the DUE criteria were formulated according to the actual application of Anrotinib Hydrochloride Capsules and relevant diagnosis 

and treatment guidelines, and a total of 180 medical records treated with Anrotinib Hydrochloride Capsules during January 2022 to 

August 2024 were selected from HIS system using randomized method, and the reasonableness of the patient’s medication was 

evaluated using the weighted TOPSIS method. Results  The highest Ci among 180 cases was 1, and the lowest was 0.327, and there 

were 96 cases (53.33%) with Ci ≥ 80%, 64 cases (35.56%) with 60% ≤ Ci < 80%, and 20 cases (11.11%) with Ci < 60%, the irrationality 

of medication use was mainly focused on indications, medication supervision, and the monitoring and treatment of adverse reactions. 

Conclusion  The evaluation of the rationality of the medication of Anrotinib Hydrochloride Capsules by weighted TOPSIS method 

can fully reflect its rationality in clinical application, and the operation is more convenient and more intuitive to guide the clinical use 

of medication.  

Key words: Anrotinib Hydrochloride Capsules; weighted TOPSIS method; rationalization of drug use; evaluation criteria; indications; 

medication monitoring; adverse reaction 

 

安罗替尼作为的一种国产新型口服多靶点受

体酪氨酸激酶抑制剂（TKIs），能靶向参与血管系

统、肿瘤增殖等过程，并对成纤维细胞生长因子受
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体 14 和血管内皮生长因子受体 2/3、血小板衍生生

长因子受体 α 等靶点产生有效作用，进一步抑制多

种肿瘤血管生成及生长[1-3]。随着安罗替尼的广泛使
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用，存在一定的用药安全性问题，因此，规范安罗

替尼的临床用药合理性具有重要的临床意义。 

TOPSIS 法是一种常用的综合评价方法，其结

果能精确地反映各评价方案之间的差距[4]。属性层

次模型（AHM）是基于归一化后的原始数据矩阵，

采用余弦法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

案间的距离，获得各评价对象与最优方案的相对接

近程度，以此作为评价优劣的依据[5]。因此，可将

TOPSIS 法与 AHM 结合来评价合理性用药[6-7]。目

前加权 TOPSIS 法已被大量用于药物利用评价

（DUE）[8-10]，基于此，本研究根据安罗替尼说明书、

专家共识及相关药物指导原则等构建安罗替尼

DUE 标准，并采用加权 TOPSIS 法评估安罗替尼的

DUE，同时以统计学方法分析所收集的临床用药数

据，并进行一致性检验评估，客观评价用药的合理

性，旨在为临床用药合理性提供参考。 

1  资料与方法 

1.1  资料来源 

从医院信息系统（HIS）系统中采用随机的方法

选取 2022 年 1 月—2024 年 8 月以盐酸安罗替尼胶

囊治疗的病历共 180 份作为研究对象。纳入标准：

（1）患者有医嘱采用了盐酸安罗替尼胶囊治疗；（2）

患者病历资料齐全者；排除标准：（1）患者住院时

间低于 1 d、自动出院或转院；（2）死亡病历。本

研究经阜阳市肿瘤医院伦理委员会审批并通过（审

批号 2021FYSZLYY IRB-伦审第 60 号）。 

1.2  DUE 标准的建立 

以盐酸安罗替尼胶囊（正大天晴药业集团股份

有限公司，国药准字 H20180004，规格 12 mg/粒）

说明书作为基础，并参考《抗肿瘤药物处方审核要

点》[11]、《新型抗肿瘤药物临床应用指导原则（2023

年版）》[12]、《抗肿瘤药物处方审核专家共识——

肺癌》[13]、《超药品说明书用药目录（2023 年版新

增用法）》[14]、《Ⅳ期非小细胞肺癌表皮生长因子受

体酪氨酸激酶抑制剂中国治疗指南（2023 版）》[15]、

《盐酸安罗替尼治疗晚期肺癌中国专家共识（2023

年版）》[16]、《中国临床肿瘤学会食管癌诊疗指南》[17]

等盐酸安罗替尼胶囊相关的诊疗指南[18-19]，并通过

美国国立综合癌症网络（NCCN）、PubMed 数据库、

中国知网、万方、维普等检索相关文献，再根据阜

阳市肿瘤医院临床实际用药情况为依据拟定盐酸

安罗替尼胶囊合理用药的评价细则。并邀请阜阳市

肿瘤医院具有高级职称的临床药师和医师加以讨

论、审核，拟定盐酸安罗替尼胶囊的 DUE。DUE 评

价标准中包括适应证、用法用量、禁忌证、联合用

药、用药监护、临床疗效评价、不良反应监测与处

理、基线血常规、体力状况等评价对象。且对评价

结果赋值，其中 1（不合理）分值为 0 分，0（合理），

分值为 10 分，见表 1。 

表 1  盐酸安罗替尼胶囊的 DUE 标准 

Table 1  DUE standard for Anrotinib Hydrochloride Capsules 

评价对象 评价依据 
评价结果（1 表示不 

 合理，0 表示合理） 

适应证 ①用于既往不少于 2 种化疗方案治疗后病情发生进展或出现转移性或局部晚期复发

的非小细胞肺癌患者的治疗；对于间变性淋巴瘤激酶（ALK）阳性或表皮生长因子

受体（EGFR）基因发生突变的患者，在开始采用盐酸安罗替尼胶囊进行治疗前，

经标准靶向药物干预后病情出现进展、且接受过不少于 2 种化疗方案干预后发生进

展或复发；②用于透明细胞肉瘤、腺泡状软组织肉瘤及既往以含蒽环类化疗方案干

预后病情发生进展或其他晚期软组织肉瘤复发患者的治疗；③用于既往接受过不少

于 2 种化疗方案干预后病情发生进展或小细胞肺癌复发患者的治疗；④用于明确疾

病进展或具有临床症状的、不可切除的转移性或局部晚期甲状腺髓样癌（MTC）患

者的治疗；⑤用于转移性进展性或局部晚期放射性碘难治性分化型甲状腺癌患者；

⑥二线及以上的晚期食管鳞癌患者治疗；⑦一线治疗不可切除性或转移性晚期透明

细胞型肾细胞癌（mRCC）患者（中、高危） 

0：符合①～⑦；1：

与①～⑦不符合 

用法用量 ①推荐剂量为 12 mg·次−1；②给药频率：1 次·d−1，早餐前口服；③用药疗程：连续 2

周服药后停药 1 周，每 3 周 1 个疗程；④用药期间发生漏服，若距下次服药时间少

于 12 h，则不用再补服；⑤根据患者发生不良反应情况进行剂量调整，以保证其可

以耐受治疗。第 1 次剂量调整为 1 次·d−1，10 mg·次−1，持续使用 2 周后停药 1 周；

第 2 次剂量调整为 1 次·d−1，8 mg·次−1，持续使用 2 周后停药 1 周，若 8 mg 剂量仍

不能耐受，则需永久停药 

0：符合①～⑤的任

1 项；1：与①～⑤

不符合 
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表 1（续） 

评价对象 评价依据 
评价结果（1 表示不 

合理，0 表示合理） 

禁忌证 

①对盐酸安罗替尼胶囊内任何成分存在过敏者应禁用；②具有大咯血风险或中央型肺
鳞癌的患者应禁用；③存在重度肝肾功能不全者禁用；④哺乳期及妊娠期妇女禁用；
⑤儿童禁用；⑥药物控制效果较差的重度高血压患者；⑦长 QT 间期综合征患者 

0：符合①～⑦；1：
不符合①～⑦ 

联合用药 ①与华法林联合治疗的患者间隔 1～2 周要对国际标准化比值、凝血酶原时间进行监
测并观察患者是否发生出血迹象；②避免与诱导剂（莫雷西嗪、奥美拉唑、孟鲁司
特等）和肝药酶 CYP1A2 的强抑制剂（依诺沙星、氟伏沙明和环丙沙星等）联合应
用；③避免与诱导剂（利福喷丁、利福布丁、利福平、地塞米松、卡马西平、苯妥
英或苯巴比妥等）和肝药酶 CYP3A4 的强抑制剂（伊曲康唑、酮康唑、伏立康唑、
克拉霉素、沙奎那韦、利托拉韦和泰利霉素等）联合用药 

0：符合①～③；1：
不符①～③ 

用药监护 ①服药治疗期间检测血压 2～3 次·周−1；②对甲状腺功能下降的体征及症状进行监测，
其中包含水肿、食欲下降及畏寒等；③每个治疗周期、治疗开始前及临床检查需要
时应对胆红素和转氨酶进行监测；④服药期间不要食用杨桃、柑橘、葡萄柚汁和葡
萄柚；⑤严密监测国际标准化比值和凝血酶原时间；⑥用药期间不要高脂饮食，以
防止降低盐酸安罗替尼胶囊药物的口服生物利用度；⑦密切监测嗜睡、癫痫、头痛、
意识模糊、失明、神经功能障碍及其他视觉的症状，防止出现可逆性脑白质后部综
合征；⑧重大外科手术治疗的患者应暂停给药，防止伤口愈合延缓；⑨患者服药 24 h

蛋白尿水平大于 2 g，应将安罗替尼的治疗立即暂停，并密切关注，直至患者的 24 h

蛋白尿水平低于 2 g；⑩电解质异常、充血性心力衰竭或以已知药物可以延长内 QTc

间期的患者定期接受电解质（钠、镁、钾和钙）和心电图的检测 

0：符合①～⑩；1：
不符合①～⑩ 

临床疗效评价 使用 2 个疗程后可根据实体瘤疗效评价标准评价治疗效果，评价结果为疾病稳定、部分
缓解、完全缓解则继续治疗，若评价结果为疾病进展则立即停止使用安罗替尼治疗。 

0：符合；1：不符
合 

不良反应监测 

与处理 

①没有出现不良反应现象；②出现轻微不良反应，可调整剂量，并密切观察，必要时
停药处理；③出现严重过敏反应或不良反应须立即停药并及时对症治疗，同时并以
不良反应报表的形式上报 

0：符合①～③；1：
不符合①～③ 

基线血常规 血小板计数高于 100×109·L−1，中性粒细胞计数高于 1.5×109·L−1，白细胞计数高于
3.5×109·L−1 

0：符合；1：不符合 

体力状况 功能状态评分≤2 分 0：符合；1：不符合 

 

1.3  盐酸安罗替尼胶囊数据库及指标相对权重 

从 HIS 系统中采用随机的方法选取 2022 年 1

月—2024 年 8 月以盐酸安罗替尼胶囊治疗的病历

共 180 份，采用 Excel 软件对盐酸安罗替尼胶囊的

临床用药情况进行分析，并建立数据库，其中盐酸

安罗替尼胶囊 DUE 有 9 个评价指标，并采用 X1、

X2、……X9 表示。利用 AHM 赋权法对上述评价指

标的相对应的权重赋值。其中符合 μji≥0，μij≥0 及

μji＋μij＝1，而 μij 含义为第 i 个指标相比于第 j 个指

标的权重值（i≠j）。公式（1）为分段函数 g（x），

g（x）值会随变量 x 值变化而取不同的值；公式（2）

为函数集合，表示 Q 为 i 变量的函数集合，若 Q 集

合处于非空时，变量 i 能获得对应的 i 值和 j 值。当

公式（3）可用于评估矩阵的一致性；公式（4）：

Wj 表示第 j 个指标的权重。 

g（x）＝{
1，x＞0.5

0，x≤0.5
                   （1） 

Qi＝{j：g（μ
ij
）＝1，1≤j≤n}          （2） 

g（μik）＝g{∑ g（μ
jk
）

j∈Q
i

}≥0，1≤k≤n  （3） 

Wj＝
2

n（n－1）
∑ μ

ij
m

j＝1
                     （4） 

1.4  TOPSIS法评价盐酸安罗替尼胶囊用药合理性 

利用公式（5）及公式（6）计算出有限方案中

最优方案及最劣方案，再根据公式（7）计算评价对

象的相对接近程度（Ci），并对最优方案进行赋值

（10 分），最劣方案（0 分），其中 Ci 值越靠近 1，

代表合理用药程度越高。利用 TOPSIS 法对盐酸安

罗替尼胶囊合理性用药进行评价，其中 Ci≥80%代

表盐酸安罗替尼胶囊用药合理，60%≤Ci＜80%代

表盐酸安罗替尼胶囊用药基本合理，而 Ci＜60%代

表盐酸安罗替尼胶囊用药不合理。 

𝐷𝑖
+＝√∑ [Wj（Zij－Zij

+）]
2

n

j＝1
               （5） 

Di
－
＝√∑ [W

j
（Zij －𝑍𝑖𝑗

−）]2n

j＝1
              （6） 

Ci＝
Di

-

Di
+＋Di

-                               （7） 

2  结果 

2.1  评价指标的权重结果计算 

适应证、用法用量、禁忌证、联合用药、用药
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监护、临床疗效评价、不良反应监测与处理、基线

血常规、基线血常规、体力状况评估 9 项评价指标

矩阵采用一致性检验，计算结果满足一致性检验，

且权重值分别为 18.684%、11.574%、4.284%、

11.684%、15.294%、6.637%、13.984%、9.587%、

8.638%，见表 2。 

表 2  评价指标的权重结果 

Table 2  Weight results of evaluation indicators 

评价对象 权重值/% 

适应证 18.684 

用法用量 11.574 

禁忌证  4.284 

联合用药 11.684 

用药监护 15.294 

临床疗效评价  6.637 

不良反应监测与处理 13.984 

基线血常规  9.587 

体力状况  8.638 

 

2.2  评价指标的评分情况 

各评价对象的评分总和从大至小顺序分别是

禁忌证、临床疗效评价、体力状况、基线血常规、

用法用量、联合用药、不良反应监测与处理、用药

监护、适应证；而用药不合理主要集中在适应证、

用药监护、不良反应监测与处理，见表 3。 

表 3  各评价对象的评分总和情况  

Table 3  Sum of scores of each evaluation object 

评价对象 
不合理/例 

（占比/%） 

合理/例 

（占比/%） 
评分总和 

适应证 25（13.89） 155（86.11） 1 550 

用法用量 16（8.89） 164（91.11） 1 640 

禁忌证 5（2.78） 175（97.22） 1 750 

联合用药 17（9.44） 163（90.56） 1 630 

用药监护 22（11.67） 158（87.78） 1 580 

临床疗效评价 9（5.00） 171（95.00） 1 710 

不良反应监测 

与处理 

20（11.11） 160（88.89） 1 600 

基线血常规 14（7.78） 166（92.22） 1 660 

体力状况 13（7.22） 167（92.78） 1 670 

 

2.3  计算盐酸安罗替尼胶囊用药合理性评价指标

的相对接近程度系数 Ci 

180 份病例中 Ci 最高为 1，最低为 0.327，Ci≥

80%有 96 例（53.33%），60%≤Ci＜80%有 64 例

（35.56%），Ci＜60%有 20 例（11.11%），见表 4。 

3  讨论 

安罗替尼是我国自主研发的一类新药，可以有

效填补用于三线治疗晚期或转移性非小细胞肺癌 

表 4  盐酸安罗替尼胶囊用药合理性评价情况 

Table 4  Evaluation of rational use of Anrotinib 

Hydrochloride Capsules 

Ci n/例 占比/% 

Ci≥80% 96 53.33 

60%≤Ci＜80% 64 35.56 

Ci＜60% 20 11.11 

 

的空白，为肿瘤患者提供了一种新的药物选择，可

以有效降低其病痛、延长存活时间及提高生活质量

水平[20]。目前该药广泛应用于阜阳市肿瘤医院临床

治疗中，但用药时存在较多问题。本研究针对安罗

替尼制定 DUE，并利用加权 TOPSIS 法对安罗替尼

合理性用药进行评价，结果发现，180 份病例中 Ci

最高为 1，最低为 0.327，Ci≥80%有 96 例（53.33%），

60%≤Ci＜80%有 64 例（35.56%），Ci＜60%有 20

例（11.11%），提示本院对盐酸安罗替尼胶囊临床应

用较为合理，但 Ci＜60%的患者仍有 20 例，占比

11.11%，表明存在不合理用药现象。经进一步分析

发现，盐酸安罗替尼胶囊不合理用药主要为：超适

应证用药、用药监护不合理、不良反应监测与处理

不合理方面。 

3.1  超适应证用药 

超适应证用药可分为无循证医学证据证实、有

循证医学证据证实及临床试验用药 3 种情况。而本

研究结果显示，本院安罗替尼在临床应用时仍存在

超适应证用药，如用于宫颈癌、乳腺癌、骨恶性肿

瘤、胆管癌、鼻咽癌等，其中对于宫颈癌、乳腺癌、

骨恶性肿瘤治疗属于合理用药，为有循证医学证据

证实。安罗替尼在至少接受过 2 种化疗方案的晚期

宫颈癌患者或经化疗失败的 HER2 阴性的转移性乳

腺癌患者中均获得较好的疗效及安全性[21-22]，且属

于 3 类证据，可进行 III 级推荐。同时另一项前瞻

性、单臂、单中心、II 期临床研究[23]中选取成年且

未经治疗的ⅡB～IIIA 期三阴性乳腺癌患者作为研

究对象，并采用安罗替尼配合化疗连续治疗 8 个疗

程，每疗程 21 d，结果显示，总体病理完全缓解

（pCR）率为 44.4%，病理 IIB 期患者的 pCR 率为

46.7%，倾向于优于病理 IIIA 期患者的 pCR 率

33.3%，最常见的不良事件包括手足综合征、口腔黏

膜炎、疲劳、声音沙哑、鼻出血、高血压和腹泻。

安罗替尼还在卵巢癌、鼻咽癌、胆管癌等展开临床

试验[24-26]，然而目前选取的病历较少，推荐级别及

证据等级均不足，可作为不合理用药范畴。 
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3.2  用药监护 

用药监护是临床医生提供直接的责任与药物

治疗有关的监护，以达到明确的治疗目标，改善病

人生存质量的既定结果，主要包括治愈疾病、消除

和减轻症状、阻止或延缓疾病进程、防止疾病或症

状的发生。1 项个案研究中采用安罗替尼治疗导致

其蛋白尿及血压升高的不良反应，并发现并非所有

的降压药都适用于治疗由VEGF抑制剂导致的蛋白

尿和血压升高[27]，因此，临床药师应参考患者的疾

病特点进行个性化的治疗，并为患者提供适当的用

药监护，以帮助临床合理用药。另 1 个案研究中，

1 例患者由于服用安罗替尼引起咯血，临床医生根

据其咯血程度较轻，停止使用安罗替尼治疗，并进

行止血、止咳对症治疗，必要时与垂体后叶素联用，

等咯血症状控制后可继续采用安罗替尼治疗，后期

服药未再发生咯血[28]；另 1 例患者由于服用安罗替

尼造成肝功能发生损伤，由于属于轻度胆汁淤积

型，无需停止以安罗替尼治疗，可配合腺苷蛋氨酸

治疗，连续治疗 5 d 后患者的肝功能恢复正常水平，

后期未发生明显的肝功能损伤。本研究中不合理的

用药监护主要表现在用药监护不全面，其中包括未

对没有高血压病史的患者进行血压监测、在患者入

院后，未监测肝功能，同时，该患者在接受左氧氟

沙星和其他可能会延长 QTc 间期的药物治疗时，未

进行心电图和电解质监测，原因为由于医务人员可

能忽视了药物具有潜在的血压、肝毒性的影响，以

及用药后可能会增加发生严重心律失常的风险，其

次电解质紊乱也是 QT 间期延长的一个重要因素。

因此，为提高患者在安罗替尼治疗期间的药物使用

效果，临床药师应积极开展药学监察，加强对患者

用药教育，促进合理用药。 

3.3  不良反应监测与处理 

药物不良反应监测在一定程度上弥补了药品

上市前存在的研究局限性，其最大程度地减少了药

品不良反应的重复发生，提高了用药合理性水平，

同时，还为药品的监管、遴选及基本药物调整提供

数据支持。王东晓等[29]研究显示，安罗替尼使用过

程中不良反应的总发生率达到 37.80%，主要为高血

压（23.21%）、出血事件（17.86%）、胃肠道反应

（19.64%），存在 58.93%的患者在首次采用安罗替尼

治疗后发生不良反应，严重不良反应（3 级）发生 9

例次，占比 16.07%，其中心脏毒性为新的不良反应。

由上述研究可知，安罗替尼在治疗过程中不良反应

的发生率较高，因此，监测患者用药时的不良反应

并及时处理对降低不良反应重复发生有重要的临

床意义。本研究出现的较多不良反应监测与处理不

合理为在患者发生高血压时，未对其进行分级，仅

给予相应的降压治疗；蛋白尿检查定性为阳性，未

对 24 h 蛋白尿水平检测等；患者服药后出现甲状腺

功能减退仅进行左甲状腺素钠对症处理，在甲状腺

功能恢复后仍未对安罗替尼给药方案进行调整；此

外，还有皮疹、骨髓抑制处理不规范等。原因可能

源于医务人员在临床实践中对指南认识不足、监测

流程不完善、资源限制以及对药物副作用认识的欠

缺，反映出在具体操作中存在着标准化流程缺失、

教育培训不足和多学科协作机制不健全等多方面

原因。因此，安罗替尼的用药安全性仍需要监测，

一旦发现不良反应，及时对症处理并根据不良反应

具体情况来调整用药量。 

3.4  改进措施 

对于上述安罗替尼的不合理用药情况应采用

必要的措施进行改进，规范安罗替尼用药，我院采

取措施为：先加强临床医生对《安罗替尼药物临床

使用及管理暂行规定》的培训，还包括对安罗替尼

的适应症、用药监护、不良反应监测与处理等方面

内容；其次，定期对安罗替尼的临床治疗情况抽查

并对处方专项点评，对出现不合理用药情况应全院

通报，减少不合理用药事件的发生率。 

综上所述，本研究构建了安罗替尼的 DUE，并

以加权 TOPSIS 法评价安罗替尼用药的合理性，为

临床合理用药提供借鉴，同时，该评价方法也可用

于其他药品的合理评价中，对进一步提高医院药事

管理水平提供参考。 
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