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摘　 要　 目的:建立药品不良反应(ADR)主动监测和上报管理系统,提高 ADR 识别和上报数量。 方法:利用自然语言处理技术

对 2023 年 3—5 月该院共 12
 

982 例患者住院病历数据进行挖掘和利用,通过触发器和语义识别,建立 ADR 主动监测方案,建立基

于医院信息系统(HIS)的 ADR 上报和管理系统,并对 2023 年 10—12 月该院 ADR 累计监测病例进行阳性信号检测。 结果:建立

ADR 主动监测规则 82 项,通过优化后 ADR 发生率为 22. 19%(2
 

928 / 13
 

196,2023 年 10—12 月) ~ 27. 94%(3
 

627 / 12
 

982,2023 年

3—5 月),开发完成该院 ADR 上报管理系统,实现了基于 HIS 系统的快捷上报和严重 ADR 管控。 结论:ADR 主动监测可提高

ADR 监测的敏感性,提高 ADR 上报数量;ADR 上报和管理系统可提高医院 ADR 上报效率,降低严重 ADR 再发生率,保障患者用

药安全。
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ABSTRACT　 OBJECTIVE:
 

To
 

establish
 

the
 

active
 

monitoring
 

and
 

reporting
 

management
 

system
 

for
 

adverse
 

drug
 

reaction
 

( ADR),
 

so
 

as
 

to
 

promote
 

the
 

identification
 

and
 

reported
 

number
 

of
 

ADR.
 

METHODS:
 

Natural
 

language
 

processing
 

technology
 

was
 

used
 

to
 

mine
 

and
 

utilize
 

the
 

medical
 

record
 

data
 

of
 

12
 

982
 

inpatients
 

in
 

the
 

hospital
 

from
 

Mar.
 

to
 

May
 

2023,
 

the
 

active
 

monitoring
 

scheme
 

of
 

ADR
 

through
 

trigger
 

and
 

semantic
 

recognition
 

was
 

established,
 

and
 

the
 

ADR
 

reporting
 

and
 

management
 

system
 

was
 

constructed
 

based
 

on
 

hospital
 

information
 

system
 

( HIS).
 

Positive
 

signal
 

detection
 

was
 

performed
 

on
 

the
 

cumulative
 

ADR
 

monitoring
 

cases
 

in
 

the
 

hospital
 

from
 

Oct.
 

to
 

Dec.
 

2023.
 

RESULTS:
 

A
 

total
 

of
 

82
 

rules
 

of
 

ADR
 

active
 

monitoring
 

were
 

established,
 

the
 

incidence
 

of
 

ADR
 

was
 

22. 19%
 

(2
 

928 /
13

 

196,from
 

Oct.
 

to
 

Dec.
 

2023)
 

to
 

27. 94%
 

( 3
 

627 / 12
 

982, from
 

Mar.
 

to
 

May
 

2023)
 

after
 

optimization,
 

the
 

development
 

and
 

completion
 

of
 

ADR
 

reporting
 

and
 

management
 

system
 

of
 

the
 

hospital
 

achieved
 

rapid
 

reporting
 

and
 

control
 

of
 

severe
 

ADR
 

based
 

on
 

HIS.
 

CONCLUSIONS:
 

ADR
 

active
 

monitoring
 

can
 

improve
 

the
 

sensitivity
 

of
 

ADR
 

monitoring
 

and
 

increase
 

the
 

number
 

of
 

ADR
 

reports.
 

ADR
 

reporting
 

and
 

management
 

system
 

can
 

improve
 

the
 

efficiency
 

of
 

ADR
 

reporting
 

in
 

hospitals,
 

reduce
 

the
 

re-occurrence
 

rate
 

of
 

severe
 

ADR,
 

and
 

ensure
 

safe
 

medication.
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　 　 我国药品不良反应(adverse
 

drug
 

reaction,ADR)的上报多

在医疗机构,多属被动监测,通常实际发生量多于自发上报

量,因此,如何及时预防、监测、上报 ADR,是亟待解决的问

题[1-3] 。 不少医院仍沿用手工填写纸质表收集 ADR 信息,导
致漏报、晚报、不报现象普遍存在,也直接影响 ADR 的信号产

生及药物警戒水平。 随着我国医疗技术的发展和医疗领域信

息化水平的提升,生物医学文献、电子病历等大量的数据迅速

产生,给医学发展提供了重要的资源。 目前,基于自然语言

处理( NLP)的病历智能质控系统已可以实现对病历文本的

自然语言识别和理解,能够对病历文书的完整性、时限性、逻
辑性、合规性等多维度进行质控[4] 。 基于机器学习算法,由
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药学专家归纳总结出完整的药品实体关系,构建基于药品说

明书的合理用药知识图谱,通过人工标注,训练机器学习模

型,即可实现合理用药知识图谱数据库的建立[5] 。 本研究利

用医院信息系统( HIS)中的患者基本信息、检查检验指标和

用药医嘱等信息,结合 NLP 技术,以大数据挖掘为切入点,基
于临床药师工作中 ADR 识别实际经验,医工结合,构建 ADR
识别相关医学知识图谱,建立规则引擎,实现 ADR 主动监测

和上报,以提升 ADR 监测水平,减少漏报,提高上报率,提升

上报质量。

1　 资料与方法
1. 1　 资料来源

资料来源于 2023 年 3—5 月我院 12
 

982 例出院病例,通
过对住院病历数据(实验室检查数值型数据,以及病程记录、
护理记录、手术记录等文本型数据)进行挖掘和利用,通过自

然语言识别处理和触发器,构建引擎规则,建立 ADR 的识别

方法,实现 ADR 的主动监测。
1. 2　 方法

1. 2. 1　 研究方案:通过设定主动监测范围,包括科室、病区、
病例、护理记录、特征药物、检验异常值,建立 ADR-特征药物

关系库,对特定 ADR 进行识别。 例如,肝功能不全-熊去氧胆

酸、甘草酸苷、甘草酸二铵、甘草酸镁、双环醇、联苯双酯、谷胱

甘肽、葡醛内酯;粒细胞减少-人粒细胞刺激因子;血小板减少-
人血小板生成素、人白细胞介素 11、利可君。
1. 2. 2　 设定关键词,通过 NLP 技术识别,学习文本内容,实现

结构化处理:(1)神经系统,意识朦胧、烦躁不安、神志淡漠、抽
搐、眼花、锥体外等。 (2)呼吸系统,呼吸急促、呼吸困难、胸闷、
气短、窒息、气急、憋气、支气管痉挛等。 (3)皮肤黏膜,皮肤潮

红、皮肤红斑、黏膜水肿、皮疹、瘙痒、发麻、喉头水肿等。 (4)心

血管,心慌、心悸、发绀、紫绀、晕厥、心动过速、脉搏消失、面色

苍白等。 (5)其他,不良反应、停药、过敏、抗组胺等。
1. 2. 3　 药物性肝损伤、肾损伤、心脏损伤监测模块:依据相关

检查检验数据,通过 NLP 技术进行分析,计算肝肾功能及心脏

损伤程度,及时提示药师监测处理。
1. 2. 4　 药品-ADR 名称数据库:建立药品常见 ADR 信息库,
对主动监测的 ADR 信息进行对比,识别发生 ADR 的药品,可
自动提示怀疑药品。

2　 结果
2. 1　 研究结果

2. 1. 1　 文本识别类 ADR:通过对医疗文书中文本(病程记录、
护理记录)数据识别,通过 NLP 和知识图谱学习,构建规则引

擎,识别提示 ADR 信息。 目前通过文本识别的 ADR 名称共

71 种,见表 1。
表 1　 文本识别的 ADR 名称

序号 ADR 名称 序号 ADR 名称 序号 ADR 名称 序号 ADR 名称 序号 ADR 名称 序号 ADR 名称 序号 ADR 名称 序号 ADR 名称

1 发热 10 紫绀 19 寒战 28 瘙痒 37 排尿困难 46 念珠菌病 55 味觉障碍 64 荨麻疹

2 蛋白尿 11 出血 20 心悸 29 抽搐 38 呼吸困难 47 甲状腺功能减退 56 嗅觉异常 65 血管性水肿

3 贫血 12 呕吐 21 皮疹 30 耳鸣 39 心动过速 48 伪膜性肠炎 57 心律失常 66 视力下降

4 高血压 13 眩晕 22 血尿 31 失眠 40 尿量减少 49 肝功能不全 58 意识错乱 67 视神经炎

5 黄疸 14 腹泻 23 疲劳 32 哮喘 41 听力减退 50 中毒性表皮坏死松解症 59 皮肤潮红 68 过敏反应

6 关节痛 15 恶心 24 麻木 33 嗳气 42 骨髓抑制 51 乳酸性酸中毒 60 精神障碍 69 过敏性休克

7 静脉炎 16 头晕 25 头痛 34 焦虑 43 二重感染 52 注射部位疼痛 61 结晶尿 70 过敏性紫癜

8 腹痛 17 癫痫 26 便秘 35 痉挛 44 视力模糊 53 剥脱性皮炎 62 耳聋 71 阴道炎

9 腹胀 18 嗜睡 27 尿频 36 红斑 45 低钠血症 54 肾功能不全 63 脱发

2. 1. 2　 检查检验类 ADR:通过对相关检查检验指标异常识

别,构建 ADR 监测信号,识别 ADR 名称 11 种,包括中性粒细

胞减少、白细胞减少、丙氨酸转氨酶升高、天冬氨酸转氨酶升

高、QT 间期延长、凝血酶原时间延长、血小板减少、血小板增

多、胆红素升高、碱性磷酸酶升高和肌酐升高。
2. 1. 3　 ADR 规则优化:通过文字识别和异常指标数据识别,
共完成 82 项 ADR 规则建立,临床药师审核监测结果,工程师

进行再次优化,优化前后共检出阳性病例 6
 

091、3
 

627 例,优化

后的 ADR 发生率为 27. 94%。 通过人机耦合对病例进行监测

和验证,减少了各 ADR 假阳性率,更加精准地展现了 ADR 发

生情况。 优化前后 ADR 名称及阳性病例数量比较见表 2。
2. 1. 4　 ADR 主动监测成效:2023 年 10—12 月我院 ADR 累计

监测病例 13
 

196 例, 检出阳性信号 2
 

928 例, 阳性率为

22. 19%,见表 3。
2. 2　 ADR 上报程序开发及严重 ADR 的管控

2. 2. 1　 ADR 上报程序开发:依照国家药品不良反应 / 事件

报告表的内容,设定我院 ADR 上报表单,在医师工作站、护

理工作站、药房系统设定上报入口,在医师工作站中,医嘱

界面选定怀疑药品,单击右键可选择 ADR 上报进行快捷上

报,表单自动带入患者、上报人员信息和药品信息,上报人

员只需要选择 ADR 类型( 一般、严重的、新的一般的、新的

严重的) 、ADR 发生时间、 ADR 结果时间、 ADR 结果、对原

患疾病的影响、ADR 名称,填写 ADR 过程描述( 可导入相

关 ADR 上报模板) ,最后进行关联性评价后提交。 ADR 提

交后,有临床药师负责审核、上报。 通过我院导出 xls 文件

上传至中国医院药物警戒系统( http: / / chps. adrs. org. cn)
直接上报。
2. 2. 2　 严重 ADR 的管控:为管控严重 ADR 再次对患者造成

伤害,我院对既往使用药品发生严重 ADR 再次使用该药理分

类相同的药品实施管控措施,再次开具医嘱时需在系统弹出管

制对话框,提示医师进行申请解除管制,并注明理由,由相关临

床药师审核后同意或不同意使用。 为及时了解审批进程,该过

程通过企业微信对当事人进行通知。
ADR 管控流程见图 1。
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表 2　 优化前后 ADR 名称及阳性病例数量比较

ADR 名称 总病例数
阳性病例数 阳性率 / %

优化前 优化后 优化前 优化后
阳性率
变化 / %

发热 12
 

982 1
 

625 1
 

120 12. 52 8. 63 -3. 89
注射部位疼痛 12

 

982 390 0 3. 00 0. 00 -3. 00
贫血 12

 

982 876 590 6. 75 4. 54 -2. 21
肝功能不全 12

 

982 799 521 6. 15 4. 01 -2. 14
黄疸 12

 

982 588 382 4. 53 2. 94 -1. 59
关节痛 12

 

982 151 5 1. 16 0. 04 -1. 12
肾功能不全 12

 

982 424 299 3. 27 2. 30 -0. 97
白细胞减少 12

 

982 284 191 2. 19 1. 47 -0. 72
中性粒细胞减少 12

 

982 229 155 1. 76 1. 19 -0. 57
腹痛 12

 

982 59 20 0. 45 0. 15 -0. 30
腹胀 12

 

982 65 28 0. 50 0. 22 -0. 28
蛋白尿 12

 

982 106 71 0. 82 0. 55 -0. 27
出血 12

 

982 65 33 0. 50 0. 25 -0. 25
呕吐 12

 

982 45 15 0. 35 0. 12 -0. 23
高血压 12

 

982 94 65 0. 72 0. 50 -0. 22
腹泻 12

 

982 28 11 0. 22 0. 08 -0. 14
恶心 12

 

982 29 13 0. 22 0. 10 -0. 12
头晕 12

 

982 25 11 0. 19 0. 08 -0. 11
呼吸困难 12

 

982 18 5 0. 14 0. 04 -0. 10
嗜睡 12

 

982 27 15 0. 21 0. 12 -0. 09
寒战 12

 

982 21 10 0. 16 0. 08 -0. 08
心悸 12

 

982 20 9 0. 15 0. 07 -0. 08
皮疹 12

 

982 20 10 0. 15 0. 08 -0. 07
血尿 12

 

982 14 4 0. 11 0. 03 -0. 08
心动过速 12

 

982 16 7 0. 12 0. 05 -0. 07
麻木 12

 

982 16 7 0. 12 0. 05 -0. 07
头痛 12

 

982 17 10 0. 13 0. 08 -0. 05
便秘 12

 

982 16 9 0. 12 0. 07 -0. 05
尿量减少 12

 

982 13 6 0. 10 0. 05 -0. 05
瘙痒 12

 

982 11 5 0. 08 0. 04 -0. 04
　 　 注:阳性率变化=优化后阳性率-优化前阳性率。

表 3　 2023 年 10—12 月我院 ADR 检出信息统计
ADR 监测类型 阳性信号 / 例 阳性率 / %
文本识别类型 2142 16. 23
检验指标异常类型 99 0. 75
药物性肝损伤 198 1. 50
药物性肾损伤 133 1. 01
药物性心脏损伤 356 2. 70
合计 2

 

928 22. 19

3　 讨论
3. 1　 NLP 在医疗领域的应用

NLP 在医疗机构中已应用广泛,实现了电子病历文本信

息的语义识别、电子病历质量控制、病案检索与发现,以及临床

风险预警模型的构建[6] 。 在病历质控方面,通过人工智能技

术,使用 NLP、机器学习、知识图谱技术,可以对医院内的医疗

数据进行标准化处理,辅助临床医师完成各种数据上报,减轻

工作负担,提高数据上报的准确性和完整性[7-8] 。 邰隽等[9] 通

过 NLP 技术实现了尖吻蝮蛇血凝酶 ADR 主动监测的方法构

建和验证,开展了真实世界大样本儿童患者中尖吻蝮蛇血凝酶

的 ADR 主动监测,阳性报警率为 1. 3%。 孙宝等[10] 构建了基于

人工智能的肿瘤患者免疫相关不良反应管理软件,患者免疫相

关不良反应发生率从 38. 5%降至 31. 2%。 郭进京等[11] 借助

NLP 技术,挖掘出 18 种抗糖尿病药相关 ADR 术语,建立了药

物-ADR 共现矩阵,为抗糖尿病药的 ADR 信号监测提供了参考。
3. 2　 ADR 监测系统的应用

目前,国家药品不良反应监测中心组织建设的中国医院药

　 　 　 　

图 1　 ADR 管控流程

物警戒系统( CHPS)已经得到广泛应用[1-2,12-14] 。 该系统通过

国家 ADR 监测哨点,实现了 ADR 主动监测和 ADR 的快速报

表和上报,并开展 ADR 相关研究[15-16] 。 截至 2020 年底,我国

已建立 366 家国家 ADR 监测哨点[17] 。
临床药品不良事件主动监测与智能评估警示系统( ADE-

ASAS)是对原基于军卫 1 号 HIS,采用触发器原理和文本识别

技术设计开发的住院患者药品不良事件主动监测与智能评估

警示系统的补充,能提供涉及医疗数据全部监测和评估,为精

准高效、低成本开展药物上市后评价提供了支持[18-19] 。 李超

等[19] 通过回顾性分析真实世界 ADR 发生情况,总结了三唑类

抗真菌药致肝损伤的危险因素,提示临床重点关注造血干细胞

移植、低蛋白血症、高总胆红素基值及联合应用烷化剂的患者,
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加强肝功能监测。
美康药物不良反应智能监测系统( PASS

 

ADR) 采用 HIS
智能监测技术(触发器技术和文本信息提取技术)。 郑宇静

等[20] 通过对 HIS 提供的一般信息、药物治疗信息,研究了卡培

他滨致手足综合征的主动监测,通过信号挖掘,检出 35 例患者

存在手足综合征的风险信号,通过人工筛选和因果关系评价,
得到药源性不良反应患者 14 例。
3. 3　 我院自主开发 ADR 管理系统

我院自主开发的 ADR 上报管理系统,可以充分利用 HIS
中医疗信息、药品信息、人事信息实现 ADR 的快速上报,可以

实现药品更新无需配对处理,快速上报,简化上报流程和上报

人员上报信息,最大程度利用 HIS 中的数据。
通过严重 ADR 管控流程,可以实现降低严重 ADR 的再次

发生率,减少对患者的再次伤害,保障患者用药安全性。 通过

企业微信 ADR 相关通知,可以实时监测 ADR 上报流程,提醒

药学人员及时审核、上报 ADR,保证及时性,尤其是严重 ADR
管控流程可以使医师及时收到审核消息,保障患者及时用药。
主动监测研究和 ADR 信号的全过程管理,也是药物警戒研究

的热点[21] 。
综上所述,本研究通过对 ADR 主动监测技术的探讨及

ADR 上报过程的优化,充分利用医院 HIS 资源,实现了 ADR
的识别、上报、管理,提高了 ADR 监测的敏感性,可提高 ADR
识别上报,提高医务人员上报效率,保障患者用药安全,为药品

上市后风险管理提供重要的参考依据。
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