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【摘要】目的  对国内外药品上市后安全性主动监测文献进行文献计量学可视化

分析，展示领域热点现状与趋势，为未来我国研究开展和主动监测管理体系的完善提

供参考。方法  系统检索 Web of Science 和 CNKI 数据库中药品上市后安全性主动监测的

英文与中文文献，导入 CiteSpace 6.3.R2 软件进行发文量、作者、机构和国家合作网络

分析，并进行关键词共现、聚类和突现分析。结果  经筛选共纳入中文文献 415 篇，英

文文献 676 篇，年发文量整体呈增加趋势。中文文献作者合作网络相对于英文文献规

模较小，合作关系网络较为稀疏，无强中心性机构。中文文献中，国内药品监管机构

发挥了重要作用，而药企对自身产品的监测研究仍较少。研究内容涵盖主动监测体系

与技术方法研究和特定药物与疾病的药品安全性主动监测实践研究。结论  药品上市后

安全性主动监测被世界各国广泛关注，我国研究活动热度呈现明显增长趋势，但与国

际前沿相比仍有差距，需要进一步加强合作，促进我国主动监测管理体系完善。

【关键词】药品上市后安全性监测；主动监测；药物警戒；文献计量学；可视

化分析
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【Abstract】Objective  To conduct bibliometric visualization analyses of the literature 
domestic and overseas on active surveillance of post-marketing safety of drugs, aiming to 
display the current status and trend of hotspots in this field and to provide references for future 
research and the improvement of the Chinese management system of active surveillance. 
Methods  The English and Chinese literature on active surveillance of post-marketing safety 
of drugs were searched in Web of Science and CNKI respectively and imported into CiteSpace 
6.3.R2 software for the analysis of the number of publications, authors, institutions, and 
national cooperative networks, and the analysis of keyword co-occurrence, clustering and 
emergence. Results  415 Chinese and 676 English literature were included, with an overall 
increasing trend in annual publication volume. The author collaboration network of Chinese 
literature was smaller than that of English literature, and the partnership network was sparse, 
with no strong centralized institution. Domestic drug regulatory agencies played an important 
role in the field, while drug companies' monitoring research on their own products was still 
relatively scarce. The research topic covered active surveillance systems, technical method 
research, and drug safety active surveillance practice research for specific drugs and diseases. 
Conclusion  Countries worldwide have widely considered active surveillance of post-
marketing drug safety. The heat of research activities in China has shown a significant growth 
trend. However, there is still a significant gap compared with the international frontiers. 
Further cooperation needs to be strengthened to promote the improvement of the active 
surveillance management system in China.

【Keywords】Surveillance of post-marketing safety of drugs; Active surveillance; 
Pharmacovigilance; Bibliometrics; Visualization analysis

在药品安全性评价方面，上市前临床试验存在

多种局限，包括难以监测到较为罕见的不良反应，

缺乏对特殊人群、特殊病种和药物相互作用、长期

用药状况的监测。因此，开展药品上市后监测研

究十分必要，能够对上市前试验证据实现补充和扩

展 [1]。药品上市后安全性监测包括被动监测与主动

监测两种模式。被动监测依赖医疗机构等自发上报

药品不良反应，其优势在于易于实施，已被世界各

国药品监管机构广泛采用，但存在漏报、迟报、无

法估计不良反应发生率、风险信号识别滞后、风险

关联强度验证和因果推断能力较弱等固有局限 [2-3]。

主动监测能够通过长期、连续、有组织的流程，主

动全面地收集药品不良反应信息，从而弥补被动监

测的不足。近年来，已有多个国家持续加大主动监

测的研究与实践力度，我国在这一领域也已积极开

展探索并积累了一定的实践经验 [4]。

文献计量是结合数学和统计学的方法，对文

献的发文机构、作者、引文信息、关键词等特征

进行定量分析的方法 [5]。文献计量可视化能够通

过图形直观展示复杂的数量关系，有助于研究者

快速识别研究领域中的热点模式和发展趋势 [6]，

如该领域较强的国家和地区、机构、科学家等情

况 [7]。CiteSpace 软件支持多种类型的文献计量学

研究，包括合作网络分析、共词分析、作者共引

分析、文档共引分析以及文本可视化等功能 [8]。

目前尚未见上市后药品安全性主动监测文献

计量学相关研究报道。本研究旨在通过系统检索

并采用 CiteSpace 6.3.R2 软件进行文献计量学分

析，以可视化的方式展示国内外药品上市后主动

监测领域的研究热点和发展趋势，以期为研究者

了解我国主动监测发展现状和趋势以及未来主动

监测体系的建设和优化提供参考。

1  资料与方法

1.1  纳入与排除标准
纳入标准：① CNKI 和 Web of Science 核心合

集中已公开发表的药品上市后安全性主动监测相

关研究文献；②论文语言为中文或英文；③文献

类型为期刊论文；④文献发表时间为建库至 2024

年 5 月 10 日。
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排除标准：①重复文献；②宣传报道；③疫

苗相关文献；④疾病主动监测等研究主题非药品

上市后安全性主动监测的文献。

1.2  文献检索策略
在 CNKI 中以“药品”“药物”“不良反应”“不

良事件”“药物警戒”“安全性”“上市后”“主

动监测”“自动监测”“主动药物警戒”“集中

监测”“处方事件监测”为关键词构建检索式

进行主题检索。在 Web of Science 核心合集中以

“drug*”“medicine*”“adverse reaction*”“adverse 

e v e n t * ” “ s a f * ” “ p o s t m a r k e t * ” “ a c t i v e 

surveillance”“active pharmacovigilance”“intensive 

monitor*”“prescription event monitor*”等关键词构

建检索式进行主题检索。以 CNKI 为例检索策略见

框 1。

键词共现、聚类和突现分析中，人工审查排除无实

际意义的词后采用 pathfinder、综合网络整体算法。

关键词聚类模块值（Q 值）＞ 0.3 表示聚类结构显著，

平均轮廓值（S 值）＞ 0.5 提示聚类合理。

2  结果

2.1  文献检索结果
检 索 中 英 文 数 据 库 共 获 得 1 725 篇 文 献，

其 中 CNKI 435 篇，Web of Science 1 290 篇。 经

NoteExpress 软件自动去除重复，并按照纳入排除

标准进行人工筛查后，最终纳入 1 091 篇文献，

包括中文文献 415 篇，英文文献 676 篇。

2.2  文献数量年度分布
中英文文献年发文量整体均呈波动增长趋势。

中文文献最早出现于 1989 年，1997—2009 年发

文数量逐渐缓慢增长，是研究的起始阶段；2010

年开始发文数量增长较快，2019 年达到最高点 42

篇，是研究的发展阶段，随后数量略有下降。英

文文献最早发表于 1971 年，1991—2001 年数量

持续增长，2002 年以后有两次峰值，分别是 2012

年的 50 篇和 2021 年的 31 篇。具体见图 1。

#1 SU%=（药品+药物）

#2 SU%=（不良反应+不良事件+安全+警戒+上市后）

#3 SU%=（主动监测+主动药物警戒+自动监测+集中监测  +

  处方事件监测+注册登记+哨点监测+计算机监测）

#4 #1 AND #2 AND #3

框1  CNKI检索策略

Box 1. Search strategy of CNKI

1.3  资料提取与分析
利 用 NoteExpress 软 件 管 理 文 献， 利 用

CiteSpace 6.3.R2 软件提取文献题目、作者、机构、

国家、发表年份、关键词等基本信息，并经过人

工审核确定发文机构类型。文献筛查及发文机构

类型审核由 2 名研究者独立判断，产生的分歧由

双方讨论协商或咨询经验丰富的专家后确定。

采 用 频 数 和 构 成 比 描 述 计 数 资 料。 采 用

CiteSpace 6.3.R2 软件对纳入文献进行可视化分析，

以 refworks、txt 格式导入软件。描述年度发文量

趋势，并开展作者、机构与国家合作网络分析，

参数设置：单位时间切片为 1 年，选择 g-index，

k=25，其余为默认值。利用中介中心性描述节点（如

学者或机构）在社交网络中控制信息流的能力。节

点在网络中的中心性高，意味着它在网络中的最短

路径上占据重要位置。在 Citespace 6.3.R2 软件中

高中心性（≥ 0.1）的节点以周围出现粉红色圆圈

显示。在特定的学科领域或社会网络中，高中心性

节点代表着领域内的重要人物、核心组织或关键概

念，对领域的发展和变化有着显著的影响 [9]。在关

图1  文献年度分布图

Figure 1. Annual distribution of literature

2.3  机构、作者和国家合作网络
中文文献共涉及 359 个机构及其附属部门，

发文数量前五位的分别是国家药品监督管理局药

品评价中心（34 篇）、中国中医科学院中医临

床基础医学研究所（27 篇）、重庆医科大学药

学院（23 篇）、解放军总医院药品保障中心（14

篇）和解放军总医院药品供应中心（12 篇）。

英文文献共涉及 468 个机构及其附属部门，前五

位包括哈佛大学（50 篇）、波士顿大学（48 篇）、

伦敦大学（45 篇）、鹿特丹伊拉斯姆斯大学（38

篇）、南安普顿大学（37 篇）。英文文献中心

性≥ 0.1 的机构有麦吉尔大学、布列根和妇女医
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院等；中文文献无中心性≥ 0.1 的机构。

中文文献作者共 528 位，作者群规模较小，

合作关系网络较为稀疏，许多小型学者群独立

分布于合作网络边缘，合作对象相对固化（图 2）。

3 个最大的作者合作网络分别为：①解放军总医

院以郭代红为中心的作者群，基于医疗机构真实

世界数据和主动监测信息化系统开展药品不良反

应主动监测实践研究，并对主动监测工具进行优

化研究 [10-11]；②国家药品监督管理局药品评价中

心的李馨龄等作者群，研究内容涵盖主动监测国

际经验、法律法规、监测模式、工作构想、技术

实现等多个方面 [12]；③中国中医科学院中医临床

基础医学研究所谢雁鸣为中心的作者群，关注真

实世界中药不良反应主动监测实践和相关规范的

制定 [13-14]。

英文文献作者共 841 人，合作网络相对更

加庞大、丰富，合作关系更为紧密，合作对象

也更为多样（图 2）。其中最大的 3 个作者合

作网络是分别为：①英国南安普敦药物安全性

研究中心的 Wilton 等作者群，使用处方事件监

测方法评估医疗实践中使用的各种药物的安全

性 [15]；②以波士顿大学医学中心 Jick 为中心的

作者群，在波士顿合作药物监测计划下利用了

英国的全科医学研究数据库开展的药品不良反

应发生率、与药物使用相关的特定疾病的风险、

特定药物的安全性研究 [16]；③美国、英国、加

拿大等国家大学和医院的研究者群，利用 Mini-

sentinel 分布式数据库 [17] 等数据库合作开展了

针对特定药品上市后的安全性评估和工具、方

法研究。

图2  机构合作网络

Figure 2. Institutional collaboration network
注：A. 中文文献；B. 英文文献。

中英文文献中各类机构的发文频数和构成比存

在明显差异，且英文文献的机构类型分布也更为丰

富（表 1）。中文文献中医疗机构占主导（50.7%），

而英文文献以大学等教育机构（61.6%）为主。中

文文献中监管部门与监测机构占比 15.3%，明显高

于英文文献的 4.3%，体现了我国监管部门的引导

性。而英文文献中制药企业占比 6.5%，明显高于

中文文献的 1.9%，也体现出我国药企在上市药品

开展自我监测工作方面有待加强。

国家合作网络显示研究涉及 77 个国家和地

区，发文量排名前三位的是美国（247 篇）、英

国（206 篇）、荷兰（74 篇）。中国学者发表英

文文献 26 篇，排名第十。

表1  中英文文献发文机构类型分布比较

Table 1. Comparison of publishing institution types

机构类型
频数（构成比，%）

中文文献 英文文献

医疗机构 289（50.70） 250（16.36）

大学等教育机构 129（22.63） 941（61.58）

监管/监测机构/公共卫生机构   87（15.26）   66（4.32）

研究机构/学术组织   44（7.72） 108（7.07）

制药企业/药品上市许可持有人   11（1.93）   99（6.48）

信息技术企业     8（1.40） -

医疗保健服务提供者、健康合作组织、健康维护组织 -   51（3.34）

国际组织 -     8（0.52）

其他     2（0.35）     5（0.33）

A

B
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2.4  关键词共现
中文文献共提取到关键词 279 个，频数前 5

位为主动监测（82）、不良反应（53）、自动监

测（46）、药物警戒（38）、合理用药（22），

见表 2。中文关键词共现显示的主动监测研究内

容：①合理用药、风险管理，旨在提高上市后药

品临床应用中药物使用的安全性；②采用计算机

和数据挖掘技术等信息学手段分析和处理数据并

识别药品安全信号；③利用真实世界大数据开展

集中监测和重点监测（哨点监测），临床药师可

在研究中发挥重要作用；④特定药物（中成药、

中药）、特定不良反应（肝损伤等）及特定人群

（儿童）的药物安全性研究。

英文文献共提取到 549 个关键词 , 频数前 5 位

的分别是 adverse drug reaction（66）、prescription 

event monitoring（49）、postmarketing surveillance

（22）、active surveillance（20）、adverse drug 

event（18），见表 2。共现性分析显示研究内容包

括：主动监测药品不良反应 / 事件、用药错误、药

物相互作用、药物毒性等药品安全相关的重要问题；

针对特定疾病和药物的研究实践（如心肌梗死、环

氧合酶 -2 选择性抑制剂、质子泵抑制剂、降糖药、

抗高血压药）；电子健康记录、电子病历、英国全

科医学研究数据库、行政索赔数据等数据来源 ；

处方事件监测等主动监测研究方法；利用大数据技

术和统计方法从海量医疗数据中开展数据挖掘与信

号检测以识别不良事件，以及利用编码算法开展数

据治理等主动监测实施中的关键技术。

表2  频数排名前20位的关键词

Table 2. Top 20 keywords by frequency
中文文献 英文文献

关键词 频数 中心性 关键词 频数 中心性

主动监测 82 0.28 adverse drug reaction（药品不良反应） 66 0.35

不良反应 53 0.19 prescription event monitoring（处方事件监测） 49 0.19

自动监测 46 0.34 postmarketing surveillance（上市后监测） 22 0.37

药物警戒 38 0.71 active surveillance（主动监测） 20 0.15

合理用药 22 0.34 adverse drug event（药品不良事件） 18 0.18

集中监测 17 0.10 data mining（数据挖掘） 11 0.05

数据挖掘 13 0.49 signal detection（信号检测） 11 0.03

中成药 10 0.12 electronic health records（电子健康记录） 9 0.03

儿童 9 0.09 general practice research database（全科医学研究数据库） 6 0.07

不良事件 8 0.01 medication errors（用药错误） 5 0.12

临床药师 6 0.07 drug-drug interactions（药物相互作用） 5 0.05

风险管理 6 0.10 COX-2 selective inhibitors（环氧合酶-2选择性抑制剂） 5 0.00

重点监测 6 0.01 coding algorithm（编码算法） 5 0.00

药品安全 6 0.01 administrative and claims data（行政索赔数据） 5 0.00

临床应用 6 0.03 electronic medical records（电子病历） 4 0.05

真实世界 6 0.02 myocardial infarction（心肌梗死） 4 0.04

哨点医院 6 0.01 proton pump inhibitors（质子泵抑制剂） 4 0.03

肝损伤 6 0.00 antidiabetic drug（降糖药物） 4 0.01

中药 5 0.11 antihypertensive agents（抗高血压药） 4 0.01

大数据 5 0.00 drug toxicity（药物毒性） 4 0.01

2.5  关键词聚类
中文关键词共形成 11 个聚类模块，聚类模

块值 Q=0.86，平均轮廓值 S=0.97；英文关键词聚

类形成 13 个聚类模块，聚类模块值 Q=0.89，平

均轮廓值 S=0.97，均表现出良好的聚类效果。中

文和英文关键词前 10 位聚类如表 3。

中文关键词聚类 #0、#1、#2、#3、#6、#7 集

中在特定药物的安全性主动监测、被动监测和自

动监测实践研究。#4 展示了数据挖掘技术、真实

世界数据、电子病例系统在主动监测中的应用。

#5 集中于中药（中成药）的临床安全性再评价、

循证证据形成、监测技术规范指南制定和风险管



药物流行病学杂志  2024 年 9 月第 33 卷第 9 期 1059

https://ywlxbx.whuznhmedj.com/

理等内容。#8 探讨不同国家和地区的药物警戒制

度、体系、实践的特点和异同，提出了实施主动

监测的必要性与可行性。#9 关注医疗机构监测工

作以及哨点建设。

表3  前10位关键词聚类

Table 3. Top 10 of keyword clusters
文献

语言

聚类

编号
节点数 聚类标签

平均

年份
主要关键词

中文 #0 33 自动监测 2017 自动监测、肝损伤、肾损伤、主动监测、兰索拉唑

#1 27 主动监测 2018 主动监测、不良反应、中国医院药物警戒系统、靶向药物、

被动监测 

#2 24 监测 2009 监测、分析、数据库、计算机、主动监测 

#3 23 安全性 2014 安全性、儿童、医院集中监测、药品不良反应、技术规范

#4 23 数据挖掘 2012 数据挖掘、合理用药、用药安全、真实世界研究、集中监测 

#5 20 中成药 2013 中成药、上市后、中药、质量控制、真实世界 

#6 20 药物警戒 2018 药物警戒、药品安全、仿制药、大数据、注射剂 

#7 19 不良反应 2015 不良反应、临床应用、系统评价、主动监测、监测哨点 

#8 13 美国 2015 美国、欧盟、中国、启示、日本 

#9 10 医疗机构 2018 医疗机构、不良反应报告、促进、化妆品、哨点

英文 #0 53 adverse drug reaction

（药品不良反应）

2011 adverse drug reaction、public health、prescription event monitoring 、

traditional Chinese medicine、 Stevens-Johnson syndrome 

#1 47 drug safety

（药物安全性）

2008 drug safety、 adverse event、 COX-2 selective inhibitors、 

rofecoxib、 meloxicam 

#2 36 medication error

（用药错误）

2009 medication error、 patient safety、 safety management、 critical 

care intensive care unit、 adverse drug event 

#3 34 general practice research 

database（行政索赔数据）

2010 general practice research database 、 electronic medical records、 

data mining、 OMOP、 linear mixed models 

#4 27 active surveillance

（主动监测）

2009 active surveillance、 spontaneous reporting、 cyproterone acetate、 

infliximab、 Delphi method 

#5 27 postmarketing surveillance

（上市后监测）

2004 postmarketing surveillance、 lamotrigine、 serotonin uptake 

inhibitors、 myocardial infarction、 computerized 

#6 26 prescription event monitoring

（处方事件监测）

2000 prescription event monitoring、 primary care、 fluvoxamine、 

paroxetine、 aggression 

#7 20 drug monitoring

（药物监测）

2011 drug monitoring、 drug-drug interactions、 hospital、 drug-

related side effect and adverse reaction、 drug utilisation 

#8 18 metformin

（二甲双胍）

2007 metformin、 antidiabetic drug、 insulin、 drug surveillance、 

diabetes mellitus 

#9 17 hydroxymethylglutaryl-CoA 

reductase inhibitors

（羟甲基戊二酰辅酶 A 还

原酶抑制剂）

2005 hydroxymethylglutaryl-CoA reductase inhibitors、 general practice 

research database、 bladder neoplasms、 clinical decision 

support、 paracetamol 

英文关键词聚类涉及药物安全性主动监测

的多方位实践，包括对特定疾病、药物和人群

的研究。#0、#1 研究表明主动监测研究可以识

别和监测药品不良反应，如史蒂文斯 - 约翰逊

综合征（Stevens-Johnson syndrome）、心肌梗死

（myocardial infarction）；#1、#2、#4、#5、#6、

#8、#9 表明研究热点药物包括环氧合酶 -2 选择

性抑制剂（COX-2 selective inhibitors）、罗非昔

布（rofecoxib）、美洛昔康（meloxicam）、醋酸

环丙孕酮（cyproterone acetate）、英夫利昔单抗

（infliximab）、 拉 莫 三 嗪（lamotrigine） 等， 热

点研究疾病为糖尿病（diabetes mellitus）和膀胱
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肿瘤（bladder neoplasms），处方事件监测是常用

的研究方法。#3、#9 表明研究利用了电子病历、

英国全科医学研究数据库等数据源，利用美国

观察性医疗结果合作组织（Observational Medical 

Outcomes Partnership，OMOP）的通用数据模型，

通过数据挖掘技术识别药物安全性问题，并运

用线性混合模型（linear mixed models）等统计模

型来分析数据。#0、#2 和 #9 表明主动监测研究

与公共卫生、患者安全、临床决策支持（clinical 

图3  关键词突现分析

Figure 3.  Analysis of keyword emergence
注：A. 中文文献；B. 英文文献。

decision support）密切相关。

2.6  关键词突现
关键词突现分析显示主动监测、药物警戒、

数据挖掘、信号检验是最新出现的热点关键词

（图 3），说明我国近年来主动监测的理念与方法

越来越受到学界和监管部门的青睐，利用数据挖

掘技术开展安全性风险信号识别逐渐成为国际热

点。此外，中文文献各关键词出现的平均年份也

明显晚于英文文献中相似含义关键词出现的年份。
A

B

3  讨论

3.1  主动监测研究的活跃度
中文文献研究相对于英文文献研究起步稍

晚，但近年来数量迅速增加，文献数量曾超过或

与英文文献数量相近，显示该领域研究的在我国

较高的活跃程度。英文文献研究起始较早，两次

峰值可能反映了该领域在国际上经历的两个研究

热潮，2012 年的峰值相关研究内容涵盖使用电子

健康数据库和索赔数据进行药物安全性监测、药

物安全信号检测的方法研究、验证和实践。可能

与美国的 mini-sentinel[18] 及欧洲的 EU-ADR[19] 项

目有关，这两个项目均于 2008 年启动。两种语

言的研究文献都在逐年增加，显示该领域持续受

到了研究者的重视。

3.2  合作网络规模与主动监测系统建设
作者、机构和国家合作网络分析显示，与国

际主动监测研究相比，我国的合作规模较小，合

作关系还不够紧密、多样，合作对象较为固化。

国际主动监测研究起始较早，更早形成了研究合

作关系可能是原因之一。同时，葛斯羿等 [20] 的研

究指出美国的主动监测系统建设引入了公私合作

伙伴（public-private partnership，PPP）机制，涉

及政府、学术机构、医疗机构、私营企业、非盈

利组织、医疗保健团体和患者代表等多方参与。

这种模式鼓励多种利益相关方参与监测系统的发

起、管理、执行、监督等工作，实现了资源共享、

优势互补。中国的主动监测系统则采取政府直接

管理模式，参与主体主要为药监部门、医疗机构

与学术机构。这可能是相比我国合作规模较小的

原因。学习和借鉴国际先进的“政产学研用”合

作机制，可能有助于我国主动监测体系的完善，

推动监测技术的进步，促进我国药物安全性主动

监测研究水平的提升。

Keywords  Year  Strength  Begin  End

计算机

临床药师

风险管理

自动监测

肝损害

不良反应

集中监测

合理用药

药物警戒

主动监测

1997

2004

2008

2012

2016

2009

1997

2009

2005

2010

2.61

1.82

3.63

7.46

2.02

3.89

2.53

2.33

1.84

1.72

1997

2004

2008

2016

2016

2018

2018

2018

2021

2021

2005

2015

2012

2017

2018

2019

2019

2019

2024

2022

1989—2024

1971—2024Keywords              Year Strength Begin End
prescription event monitoring
postmarketing surveillance
general practice research database
COX-2 selective inhibitors
electronic health records
signal detection
antidiabetic drug
active surveillance
data mining
adverse drug reaction

1994
1994
2001
2003
2009
2009
2011
1997
2009
1993

18.78
3.95
2.68
3.19
3.07
4.10
2.27
2.34
4.81
5.19

2005
2007 
2008 
2004 
2015
2018
2013 
2024
2018 
2022

1994
1994
2001
2003
2009
2011
2011
2012
2013
2019
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本研究显示我国监管和监测机构在促进相关

政策的制定和实施方面起到了重要作用，但医药

企业对产品的自身监测开展仍较少，当然这也可

能与企业主动监测成果不一定会以学术论文的形

式呈现有关。药品上市许可持有人负有药物警戒

主体责任 [21]，我国药企应当采取更积极的措施，

如与高校或研究机构合作，通过主动监测更有效

地收集和分析药品上市后安全性数据，并加强与

医疗专业人员、患者和监管部门的沟通与合作，

采取更合理的风险管理措施，共同促进患者用药

安全。

3.3  主动监测的方法与技术
药品上市后主动监测研究内容十分广泛，包

括对特定药物、疾病和人群用药安全性的监测和

风险管理。与国际研究相比，我国学者更关注主

动监测制度与体系研究和中药安全性监测研究。

主动监测实践的数据来源是电子病历、医疗保健

记录、行政索赔数据库等真实世界数据。在监测

方法与技术方面，与相关研究一致的是，主动监

测技术涉及信号检测、文本挖掘等，信息技术在

发现和分析潜在的药物不良反应方面的作用不断

增强 [22-23]。通用数据模型在药品安全性主动监测

中得到了越来越多的利用 [24]，通用数据模型能整

合和标准化多中心、多来源数据，使得分析能够

快速、一致且可比较，这对于药物安全性监管和

效果评估至关重要 [25-26]。由此可见，基于分布式

计算的通用数据模型建设与完善将对我国未来开

展多中心、跨区域大数据主动监测具有重要保障

价值。

中外学者开展药品上市后主动监测的研究内

容存在差异。目前我国开展的研究较多为某特定

药物的单中心主动监测实践以发现风险信号、

主动监测制度与体系研究和中药安全性监测研

究。例如刘宏尉等 [27] 应用中国医院药物警戒系

统（Chinese Hospital Pharmacovigilance System，

CHPS）对左氧氟沙星导致的皮肤相关不良反应实

施主动监测。郑轶 [28] 的研究指出 CHPS 系统目前

的通用数据模型尚较为基础 , 仅能将数据进行简

单整合 , 还不能提供可直接统计分析的标准化格

式数据 , 导致目前基于 CHPS 数据开展的研究多

利用一家医院数据进行 , 尚未打破各家医院的数

据壁垒,实现基于大数据开展药品不良反应监测。

国外学者开展基于多中心大数据的药品不良反应

主动监测及基于机器学习的监测方法学研究更多

见。如 Choudhury 等 [29] 探索利用联邦学习技术实

现隐私保护前提下的多中心数据整合，开展阿片

类药物和抗精神病药不良反应监测与预测，并比

较各种机器学习模型的预测性能，结果显示单层

感知机和支持向量机较传统的 logistic 模型能实现

更及时、准确的预测。因此，打破医疗机构间的

数据壁垒，实现数据的互联互通，建立更加完善

的通用数据模型，以支持多中心、跨区域的药品

安全性大数据主动监测是我国开展主动监测需要

解决的问题，相关技术、法规、标准和共享机制

是未来可探索的研究方向。此外，国外学者在主

动监测中采用新兴的机器学习方法也值得我国学

者借鉴 [30]。

本研究显示领域内涵盖药学、基础医学、临

床医学、公共卫生政策、计算机与数据科学等多

个学科。未来对主动监测体系的完善或可从主动

监测涉及的领域和学科出发，对药品不良反应研

究与监管相关机构的管理制度、培训内容等方面

提出完善建议，不断提高主动监测人才素质和合

作效率，促进药品安全监管体系水平提升。

3.4  优势与局限性
本研究的优势包括：①将研究合作网络和关

键词进行可视化，直观地展示了研究热点内容和

趋势；②研究采用中外对比的思路开展，有助于

国内领域学者借鉴国际先进研究经验与方法。局

限性包括：①纳入的文献均为学术论文，不能涵

盖领域的全部话题，例如监测成果向监管决策转

化的路径、实例等研究；②基于关键词层面的分

析可能无法全面反映文献的内容和研究特点。

主动监测是监测药品安全性的有效手段，促进

主动监测体系的完善对药品安全监管至关重要。本

研究利用文献计量学可视化技术展示国内外上市后

药品安全性主动监测研究现状和热点变化趋势，为

主动监测管理体系完善提供了参考思路。
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