
中国肿瘤生物治疗杂志 http://www.biother.cn

Chin J Cancer Biother, Nov. 2022, Vol. 29, No.11

∙指南∙共识∙DOI：：10.3872/j.issn.1007-385x.2022.11.001

免疫检查点抑制剂相关的毒性多学科诊疗协作组建设中国专家共识

中国临床肿瘤学会免疫治疗专家委员会 中国临床肿瘤学会抗肿瘤药物安全管理专家委员会

[摘 要] 以程序性细胞死亡蛋白-1/程序性细胞死亡配体-1（PD-1/PD-L1）抑制剂和细胞毒性T淋巴细胞相关抗原4（CTLA-4）

抑制剂为代表的免疫检查点抑制剂（ICIs）作为新型免疫治疗手段，已经给恶性肿瘤患者带来了显著的临床获益，延长患者生存。

自2011年以来，国内外已经有10余款ICIs陆续获批上市，接近一半的实体瘤患者有ICIs治疗的适应证。然而，ICIs相关的毒性，或称

为免疫相关不良反应（irAEs）随之而来，不仅极大地影响了临床治疗决策，而且在一定程度上也限制了ICIs的临床应用和患者持

续获益。为优化irAEs管理，完善irAEs多学科诊疗协作组（MDT）建设的标准化、流程化，提高MDT讨论的质量和效率，为患者提供

高效、优化的诊疗方案，减轻患者痛苦，提高生活质量，继而改善患者预后，并推动跨学科MDT的规范化发展，中国临床肿瘤学会

（CSCO）免疫治疗专家委员会、CSCO抗肿瘤药物安全管理专家委员会组织领域内多名专家，参考国内外癌症中心对irAEs的MDT

管理经验及有关重要文献，认真讨论，多次修改，形成了本专家共识，作为各肿瘤中心irAEs MDT运行和操作的重要参考。
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1 概 述

近年来，以程序性死亡蛋白-1/程序性死亡配体-1

（programmed death-1，PD-1/programmed death ligand-

1，PD-L1）抑制剂和细胞毒性T淋巴细胞相关抗原4

（cytotoxic T lymphocyte-associated antigen-4，CTLA-

4）抑制剂为代表的免疫检查点抑制剂（immune

checkpoint inhibitors，ICIs）作为新型免疫治疗手段，

已经给恶性肿瘤患者带来了显著临床获益，延长了

患者生存。自2011年以来，国内外已经有10余款ICIs

陆续获批上市[1]，接近一半的实体瘤患者有ICIs治疗

的适应证[2]。然而，ICIs相关的毒性，或称为免疫相关

不良反应（immune-related adverse events，irAEs）随之

而来，不仅极大地影响了临床治疗决策，而且在一定

程度上也限制了ICIs的临床应用和患者持续获益[3-4]。

目前的研究数据显示，irAEs的总体发生率为

79%~82%，其中12%~4%的毒性为3~4级，0.3%~1.3%

的毒性具有致命性[5]。毒性可以发生在任何组织和器

官，中位发生时间为治疗开始后的2~16周内，具体时

间与涉及的组织和器官有关。然而，毒性也可在ICIs

开始治疗数天内发生，或治疗结束后3个月甚至≥1年

后发生。在启动免疫治疗的前4周内，首次发生毒性

的风险是治疗结束前4周的3倍[6-7]。

不同于传统化疗和靶向药物的毒性，irAEs是以

免疫损伤为基础的一大类免疫治疗反应，几乎可影

响全身所有器官，临床表现更多样，起病也更隐匿。

irAEs发生的个体、时间、类型和临床表现常常具有不

确定性、不同ICIs引起的irAEs发生机制和特征不一

样，甚至同一类别ICIs产生的irAEs特征也有所不同。

一项荟萃分析显示，CTLA-4抑制剂伊匹木单抗最常

见的irAEs为胃肠道、皮肤和肾脏毒性；PD-1抑制剂帕

博利珠单抗最常见的irAEs为关节痛、肺炎和肝脏毒

性,纳武利尤单抗常导致内分泌毒性，而PD-L1抑制剂

阿替利珠单抗的肺炎发生率低，但甲状腺功能减退

发生率高[5]；卡瑞利珠单抗会导致反应性皮肤毛细血

管内皮增生症（reactive cutaneous capillary endothelial

proliferation，RC-CEP）[8]。因此，irAEs的特殊性、复杂

性和多样性，增加了其诊断和治疗的难度。

近年来，欧洲肿瘤内科学会（European Society

for Medical Oncology，ESMO）、美国肿瘤免疫治疗协

会（Society for Immunotherapy of Cancer，SITC）、美国

（Oncology，ASCO）和 美 国 国 立 综 合 癌 症 网 络

（National Comprehensive Cancer Network，NCCN）等

组织先后发布了对irAEs进行监测、分级、治疗全程管

理相关共识或指南。中国临床肿瘤学会（Chinese

Society of Clinical Oncology，CSCO）免疫治疗专家委

员会于2019年首次发布了《免疫检查点抑制剂相关

的毒性管理指南》，根据irAEs的类别和严重程度，提

出了原则性和针对性的指导意见，也强调了多学科

会诊和转诊的重要性。

当前，国外顶尖肿瘤中心针对irAEs多学科诊疗

协作组（multidisciplinary team，MDT）的管理进行了

大量的探索，就MDT管理的标准化和流程化提出了

切实可行的建议。美国布列根和妇女医院（BWH）及

麻省总医院（MGH）率先在美国建立了irAEs MDT，

该团队包括了胃肠外科、胸外科、内镜科及其他相关

科室，并提出了immunotherapy toxicity team（ITOX）

注：该“共识”首发于《临床肿瘤学杂志》2022 年第 2 期，本刊已

获《临床肿瘤学杂志》编辑部同意转载该“共识”的授权许可。
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概念[9]。约翰霍普金斯大学医学院也对irAEs的管理进

行了调研，并推荐了MDT应用的相关场景和资料模

板[10]。日本国立癌症研究中心医院（NCCH）成立了由

40位来自不同学科专家组成的MDT团队，针对irAEs

进行MDT管理及对相关医生进行教育。

目前，在已发表的建议、共识或指南中，MDT处

理的推荐内容比较单一，不论不良反应的严重程度，

仅推荐邀请专科会诊或转诊，甚或根本未提及邀请

会诊的建议；此类MDT团队及活动多集中于肿瘤相

关学科，非肿瘤相关专业参与度低，且多以探讨优化

的治疗手段为主要目的。不良反应多学科协作仅仅

停留在学科会诊和转诊层面，尚未形成标准化的

irAEs MDT管理模式。虽然部分医院或肿瘤中心也建

设了irAEs协作组，包括门诊和病房irAEs协作组，采

取多学科合作模式，但协作组建设的标准并不统一，

质量良莠不齐，因此探索irAEs综合诊疗协作组标准

化建设迫在眉睫。因此，CSCO免疫治疗专家委员会、

CSCO抗肿瘤药物安全管理专家委员会组织领域内

多位专家，参考国内外对irAEs的MDT管理经验及有

关重要文献，认真讨论，多次修改，形成了本专家共

识，作为irAEs MDT运行和操作的重要参考。

2 irAEs MDT的筹备

2.1 成员组成及职责

成员组成及职责：成员组成包含MDT召集人、

MDT主席、MDT成员及MDT协调员，有条件的单位

可增设1名相对固定的MDT秘书（表１）。不同irAE涉

及的跨学科团队推荐见表2。

2.2 病例选择

MDT病例选择参考表3。

2.3 必要的基础设备设施

必要的基础设备设施包括：（1）会议场地，建议

MDT设立在相对固定、安静的独立空间，会议室足够

宽敞，照明设施完善，桌椅布局适宜，确保所有与会

成员都有座位，以便于各科医师近距离讨论。（2）技

术设备，建议举行MDT的会议室配置可连接医院内

网的电脑设备和高清投影设备，以便调取和播放患

者的影像学、病理学和实验室检查数据等病历资料。

有条件的单位，还可配备实时录像和视频对话设备

以便进行回放观看或通过视频会议与场外人员进行

分享讨论。

2.4 工作形式

MDT工作形式可以采取以下几种方式：（1）院内

MDT通常在院内组建和开展活动；如院内缺乏相关

专业和人员，可邀请院外专家参与；（2）院际MDT建

议不超过2家医院参与；（3）可考虑组建区域性院际

MDT团队，并视情况采用线下、线上结合的方式进

行；（3）有条件的单位如设立irAEs门诊，应遵循首诊

负责制。

2.5 会议时间

MDT会议应安排在医生工作时间定期举行（每

周固定时间）；避免与核心成员的固定临床工作冲突

（门诊、查房、院务会议等）；需讨论的病例信息应在

会议前至少1 d 提交；每次会议持续2 h，讨论3~4个病

例，每个病例约30 min，其中汇报病史10 min，专家讨

论20 min；如遇紧急严重情况，可申请紧急MDT程

序。具体操作可按医院“急会诊制度”执行。

2.6 病例资料准备

病例资料准备应按照MDT的标准PPT模板提供

病例资料，病例资料应包含：（1）患者一般情况、症

状、体征、饮食、排便习惯（频率、形状）等；（2）病史：

现病史、既往史、吸烟史、家族史、妊娠状况、既往接

受抗肿瘤治疗的情况和基线用药情况、自身免疫性

疾病、内分泌疾病、肺纤维化及感染性疾病（HBV、

HCV、结核、新型冠状病毒或HIV等）；（3）影像学检

查：胸、腹和盆腔及特定部位的电子计算机断层扫描

（CT）检查，核磁共振（MRI），全身骨扫描等；（4）实验

室检查：血常规、生化（包括血糖、血脂等）、尿常规、

粪便常规＋潜血，感染性疾病筛查：HBsAg、HBsAb、

HBcAb、HCVAb、HIV抗体和HIV抗原（p24）等，特定

肿瘤类型的基因突变状态（如NSCLC）等；（5）特殊检

查：完善针对特定部位irAEs的筛查：如皮肤科检查

（如皮肤黏膜检查等）、肺部检查（如肺功能检查）、心

脏检查（如心电图、超声心动图、心肌酶谱、心肌梗死

标志物、BNP等）、内分泌检查（如皮质醇水平、甲状腺

功能、ACTH等）；（6）免疫治疗经过：免疫治疗具体用

药、用药疗程，irAEs处理经过，治疗疗效等；（7）拟讨

论的问题：问题提出，拟处理意见，支持证据，是否有

国内外指南共识推荐等。

3 irAEs MDT的执行

3.1 执行流程

MDT执行流程包括：（1）会议主席主持会议，确

保会议顺利进行，鼓励参会者发表意见；（2）病例汇

报及问题提出，病例汇报控制在10 min内，汇报PPT

内容清晰，具有条理性，目的性强，与本次MDT目的

无关内容不需详细描述；（3）MDT临床决策点，需根

据患者功能状态评分（PS）、临床症状与体征、实验室

检查、影像学、病理结果、基因检测等信息明确诊断

及irAEs 分级。针对拟讨论问题，探讨目前相关检查

及治疗不足，制定下一步诊疗方案。MDT讨论的决策

要点推荐见表４。为达到本次MDT目的，制定合理可
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行的诊疗方案；参加人员意见：参会人员要从自身专

业角度给出合理可行的诊疗意见；（4）会议记录：时

间，地点，参会人员，病例（资料内容），每个领域专家

意见，主席总结意见；（5）总结汇报确认：填写《MDT

病例讨论意见书》，并需要MDT专家及主席签字。

MDT具体执行流程见图１。

表1 MDT成员组成和职责

成员组成

MDT召集人

MDT主席

MDT成员

MDT协调员

MDT秘书

任职资格

由同行认可的肿瘤相关科室权威专

家担任，有较多的ICIs使用及irAEs诊

疗经验，具有一定的行政组织和协调

能力

一般由肿瘤相关科室的主任医师担

任，有丰富的ICIs使用及irAEs诊疗经

验，具有组织能力、协调沟通能力和

争议处理能力，具备对MDT组织的把

控能力

一般由副主任医师及以上职称人员

担任，二级及以下医院可放宽至主治

医师，应当具备团队精神，尊重同行

发言，善于合作，善于学习，能够及时

掌握本领域的最新进展和诊疗指南

一般由来自医院或肿瘤相关科室具

有行政岗位工作经验的人员担任，具

有一定的协调和管理能力，已接受数

据系统和信息技术、数据保护和共享

方面的培训，能够使用MDT会议需要

使用的设备和设施

职 责

1. 出席大多数MDT会议；

2. 参与确定MDT组织架构和成员；

3. 管理MDT，为MDT设定明确的目标、目的以及对成员的期望；

4. 确定MDT的作用及其在诊治irAEs 中的重要意义；

5就实施有效MDT所需的资金及资源进行协调

1全面负责组织和主持MDT病例讨论会，确保所有需要讨论的病例能及

时讨论；

2确保MDT所有的成员能围绕主题、充分交流，营造专业的讨论氛围；

3确保以循证医学为依据和以患者为中心的最优化MDT治疗方案产生；

4治疗方案产生后，明确落实执行人员；

5对MDT讨论进行总结

1核心成员应按时参加MDT会议，扩展成员根据需求参加MDT会议，如

日程冲突，应该指定本科室相应专家参与讨论；

2MDT参与成员应全程参加病例讨论，在循证医学证据和临床经验的基

础上，给出诊疗意见

1负责全程协助安排MDT讨论会；

2负责提交MDT会议申请，会前收集患者资料并提前发送给参会讨论的

专家，准备必要的会议设备设施；

3记录、撰写并存档MDT病例讨论会的会议纪要，必要时可增加记录员；

4负责随访和跟踪MDT治疗方案的落实情况和执行效果，并定期向MDT

专家组反馈，对重点病例进行归纳总结和分享

协助协调员完成MDT的事务性工作

表2 MDT协作组成员（根据免疫毒性涉及器官划分）

皮肤

毒性

肿瘤内科

皮肤科

病理科等

内分泌

毒性

肿瘤内科

内分泌科

普外科等

肝脏

毒性

肿瘤内科

消化内科

肝胆外科

介入科等

胃肠

毒性

肿瘤内科

消化科

胃肠外科

内镜科等

肺毒性

肿瘤内科

呼吸内科

放疗科

影像科等

血液

毒性

肿瘤内科

血液内科

检验科等

心血管

毒性

肿瘤内科

心内科

心胸外科等

神经

毒性

肿瘤内科

神经内科

神经外科等

眼毒性

肿瘤内科

眼科

神经外科等

肾毒性

肿瘤内科

肾内科

泌尿外科

透析科等

类风湿骨

骼肌毒性

肿瘤内科

骨外科

风湿免疫

科等

3.2 跟踪随访

3.2.1 患者随访追踪 主管医师在MDT讨论后6 h

内告知患者及家属MDT讨论结果，病情严重者需立

即与患者及家属沟通，了解患者意向、需求，让患者

及家属充分了解后进行选择，签署知情同意书后方

可落实方案，确保患者依从性。

3.2.2 方案落实追踪 患者及家属方案选择后，主

管医师需定期向MDT团队汇报目前治疗及病情状

况，适时调整诊疗方案，必要时再次发起MDT会议。

3.2.3 转诊及病历权限追踪 主管医师需确保会

诊和转诊科室获得患者完备信息及MDT会诊意见。

3.2.4 记录追踪 主管医师需确保按照标准按时

记录病历，及时跟踪患者病情变化，建立患者诊疗档

案和数据库。

3.2.5 运行追踪 每3个月向MDT团队进行阶段性

总结汇报，评估MDT会诊和门诊的运行质量和效果，
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及时查缺补漏，优化MDT管理和运行流程。

3.2.6 MDT继续教育 各MDT机构应定期举行

MDT成员培训，鼓励MDT成员参加各种形式的学术

交流活动；及时更新最新文献进展及优秀病例分享。

表3 MDT病例选择标准

纳入标准

•发生毒性的高风险人群，且可能从免

疫治疗中获益

•毒性诊断不明的患者

•应用ICIs 后，出现毒性且病情危重的

患者

•毒性缓解后拟再次使用免疫治疗的

患者

强烈建议的人群

•既往病史复杂，存在自身免疫性疾

病、慢性感染等

•3级及以上毒性，且发病后>48 h仍未确诊

•3级及以上毒性，规范治疗48 h无好

转的患者

•高龄、接受器官移植、妊娠期等患者

排除标准

•已明确非irAEs 的患者

•1~2级irAEs，且无复杂情况

•3级及以上irAEs，经规范治疗48 h后显著

好转

表4 MDT决策要点

诊断决策点

治疗决策点

其他因素

irAEs诊断：以鉴别诊

断和诊断依据为基础

标准治疗：足剂量，足

疗程

是否需要转科/转院

irAEs分级：以CSCO irAEs指南

为基础

标准预防：药物间相互作用，可

能出现的不良反应或并发症，并

进行合理预防

患者和家属心理条

件和经济承受能力

恶化风险：短期内病情恶

化风险

患者个体差异；根据疗效

的方案调整：加用免疫抑

制剂或其他治疗，患者脏

器功能是否可耐受，基础

疾病及合并用药的调整

患者知情与教育

临时治疗：在诊断未明确

情况下是否需激素治疗

急重症处理：是否需要生

命支持治疗

图1 MDT执行流程

4 irAEs MDT运行管理和质量评价

4.1 运行管理

4.1.1 实施流程标准化 MDT会议前，由主管医师

将MDT病例上报至MDT协调员，并准备该患者病例

汇报的PPT资料。MDT协调员进行MDT排期（固定

MDT时间及频次）、安排具体执行MDT日期和会议地

点。通过在线或电子邮件形式邀请并通知MDT专家

组参与MDT会议。MDT讨论会中，发起MDT的主管

医师需要系统介绍并准确展示MDT病例数据，包括

患者的现病史、既往史、实验室检查、影像学诊断、病

理学诊断（组织病理、分子病理如基因检测及（PD-1/

PD-L1表达水平），当前的诊断信息和既往治疗方案，

并明确提出本次MDT讨论的问题要点和目的。与会

的MDT专家通过集体讨论，根据患者临床特征、诊疗

过程并结合循证医学证据，提出个体化的诊疗计划

和方案。MDT讨论内容需详细记录在MDT标准化信

息登记表，存档。MDT会后，需要落实MDT拟定的治

疗方案，完善MDT患者的病程记录，动态更新MDT执

行情况，随访治疗效果，根据患者病情变化和诊治需

求，必要时进行二次MDT，同时开展MDT成员继续教

育活动。

4.1.2 病例汇报标准化 需要包含个人信息（年龄、

吸烟史、饮酒史、过敏史）、临床信息（现病史、既往

史、阳性体征、辅助检查、合并症、目前治疗、目前心

理状态）、诊断信息（病理及影像学），需要附上影像、

病理、检验或相关检查图片。

4.1.3 讨论及反馈流程化 讨论过程中，需按专家
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观点进行记录，同时填写《MDT病例讨论意见书》，该

意见书一式两份，一份作为病历档案留存，一份交

MDT小组留存。管床医师在6 h内将MDT讨论结果向

患者及家属反馈，病情严重者需会后立即与患者及

家属沟通，征求意见，并获得知情同意书签字后，方

可落地执行，患者或家属签字后的知情同意书完整

保留存档作为诊疗依据。如需转诊，按照专科专治进

行转诊。管床医师行跟踪随访并向MDT小组专员进

行汇报，前3 d每天进行随访，后每3 d进行随访至

2周，后每周进行随访至4周，后每2周随访至痊愈或

免疫毒性降为1级。当患者因免疫毒性病情加重甚至

死亡后，MDT小组需对该病例进行回顾总结。

4.1.4 MDT质量保证 MDT实行科室主任负责制，

参加MDT讨论人员由科室主任或指派科室副主任或

副高以上职称参与诊疗。MDT诊疗方案的确定必须

依据于国内最新诊疗指南或专家共识意见，如国内

指南或专家共识意见未涉及的地方可参照国外最新

指南或专家共识意见。参与MDT相关学科应为病种

相关临床科室、相关医技科室、护理部及相关职能部

门。拟行MDT讨论时，至少提前1 d向MDT小组递交

申请及患者资料、待解决问题；MDT小组秘书将患者

资料及待解决问题转发给专家组，专家组需提前熟

悉病例。MDT小组成员需按时到达会诊地点，认真完

成诊疗工作，会诊后及时书写《MDT病例讨论意见

书》，并请专家签名。

4.1.5 诊疗疗效评价 MDT团队需收集患者对

MDT诊疗决策的反馈意见以及对治疗方案应用后的

反馈等，以便于MDT工作的持续改进；MDT团队对

MDT诊疗决策是否被采用、治疗反应、严重并发症等

应及时反馈，以便调整治疗方案，同时需定期回顾并

总结。应根据《CSCO免疫检查点抑制剂相关的毒性

管理指南（2021版）》中毒性分级进行疗效评价[11-12]。

4.2 运行质量评价

MDT的运行质量评价包括：（1）对患者获益的评

价；MDT诊疗模式对个体预后指标的改善情况，需进

行疾病分层和混杂因素控制后，依据患者的PFS、OS

和QoL等客观指标进行评价；（2）MDT对科研的价

值；每一例MDT患者需建立完整的、标准化的病历档

案，有条件的单位可建立数据库，定期对数据进行分

析和总结，综合评价以科研立项的课题来源、发表高

质量论文与MDT的数量作为重要指标。（3）对MDT的

运行情况评价；MDT病例年诊疗数量与MDT方案落

地实行数量，患者单次MDT数量与患者多次MDT数

量。MDT治疗方案执行情况评估（分为完全执行、部

分执行、未执行，并提供部分执行、未执行原因）。临

床建立、健全客观可评价的MDT质控指标和评价体

系；（4）经济和社会效益评价；评估患者求医时间及

费用，对医疗资源的合理利用做整体评价，以提高区

域医疗的经济和社会效益。通过团队学术水平的

提高评价学科间的合作效能，对MDT团队的质量效

率进行总体评价，以及时查缺补漏提高MDT运行质

量，进一步改善患者预后。

5 总 结

ICIs的出现彻底改变了肿瘤患者的治疗策略，改

写了肿瘤治疗的历史，将恶性肿瘤的药物治疗向前

推进了一大步。然而，伴随着诊疗水平的快速提升和

发展，新的严重irAEs 不可避免的相伴而生，给临床

肿瘤学家带来了新的挑战。亟需肿瘤医务工作者打

破学科和专业限制，借助跨学科的力量，建立以患者

为中心的MDT模式，以循证医学和指南共识为依据，

以患者最终获益为目标，最大限度减轻患者痛苦，改

善患者生活质量，延长患者治疗周期，从而最大化延

长患者生存。本专家共识在irAEs MDT的组织架构和

职责、工作形式、标准流程、评估方法等核心内容方

面做了阐述，专家间取得了较为一致的意见，希望能

为irAEs的MDT构建提供方向性指引，促进国内irAEs

管理水平的提高优化，提高肿瘤医生的irAEs 处理能

力，改善患者QoL，最大限度延长患者生存，改善

预后。
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