
Chin J Pharmacoepidemiol, AUG. 2025, Vol. 34, No.8846

https://ywlxbx.whuznhmedj.com/

·论著·一次研究·

DOI: 10.12173/j.issn.1005-0698.202504034
基金项目：国家自然科学基金青年科学基金项目（82304253）；广东医科大学博士启动项目（GDMUB2022054）；广东省教育厅普通高校

青年创新人才类项目（2022KQNCX021）；广东医科大学本科教学质量与教学改革工程高等教育教学改革项目（1JG23129）

通信作者：张炳松，博士，讲师，硕士研究生导师，Email：zhangbingsong@gdmu.edu.cn
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【摘要】目的  研究氨氯地平上市后的安全性，挖掘潜在的不良事件（ADE）信号，

并构建可推广应用于多种药物的 ADE 信号智能化查询平台。方法  检索美国食品药品管理局

不良事件报告系统数据库 2004 年第一季度至 2024 年第四季度的数据，采用报告比值比法、

英国药品和保健品管理局综合标准法、贝叶斯置信区间递进神经网络法和多项伽马 - 泊松

分布缩减法 4 种比例失衡法对氨氯地平相关 ADE 进行信号挖掘。并基于 Deepseek AI 模型

开发通用型 ADE 信号挖掘查询平台，实现对多种药物安全性的监测与分析。结果  共获得

51 166 份以氨氯地平为首要怀疑药物的 ADE 报告。通过 4 种比例失衡法联合筛选，发现多

个未被药品说明书记载的潜在 ADE 信号，包括耳及迷路类疾病（如感音神经性听觉减退）、

呼吸系统与胸及纵隔疾病（如非心源性肺水肿）、精神病类疾病（如自杀既遂）等。所构

建的数智化平台实现了 ADE 数据的自动化处理与监测，为临床医师和监管机构提供了药物

安全信息的快速获取途径。结论  通过真实世界数据挖掘揭示了氨氯地平使用中的潜在安全

风险，临床使用前应做好患者用药风险评估。除关注已知 ADE 外，还应警惕新发现的潜在

风险信号。数智化平台的构建为药物警戒工作提供了高效工具，可推广应用于多种药物安

全监测，对提升药物警戒水平和用药安全具有重要意义。
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【Abstract】Objective  To study the safety of amlodipine post-marketing and to mine 
the potential adverse drug event (ADE) signals, and to construct an intelligent query platform for 
ADE signals that can be popularized and applied to a variety of drugs. Methods  The data from 
the first quarter of 2004 to the fourth quarter of 2024 were retrieved from the U.S. Food and Drug 
Administration Adverse Event Reporting System (FAERS) database. A variety of disproportionality 
methods were used, including the reporting odds ratio (ROR) method, the United Kingdom 
Medicines and Healthcare products Regulatory Agency (MHRA) comprehensive standard method, 
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Bayesian confidence propagation neural network (BCPNN) method, and the multi-item Gamma-Poisson 
shrinker (MGPS) method, to mine the signals of ADEs related to amlodipine. At the same time, a general query 
platform for mining ADE signals was developed based on the DeepSeek AI model to achieve the monitoring 
and analysis of the safety of various drugs. Results  A total of 51,166 ADE reports were obtained, in which 
amlodipine was the primary suspected drug. Through the combined screening of the four algorithms, multiple 
potential ADE signals which had not been mentioned in the existing package inserts were found, including 
diseases of the ear and labyrinth (such as sensorineural hearing loss), diseases of the respiratory system, thorax 
and mediastinum (such as non-cardiogenic pulmonary edema), mental disorders (such as completed suicide), 
etc. The constructed digital intelligent platform had achieved the automated processing and monitoring of 
ADE data, providing a rapid access for clinicians and regulatory authorities to obtain drug safety information. 
Conclusion  This study reveals potential safety risks associated with the use of amlodipine through real-world 
data mining. A risk assessment of patients' medication should be carried out before clinical use. In addition 
to paying attention to known ADEs, newly discovered potential risk signals should also be closely monitored. 
The construction of the digital intelligent platform provides an efficient tool for pharmacovigilance work. It 
can be popularized and applied to the safety monitoring of a variety of drugs, which is of great significance for 
improving the level of pharmacovigilance and the safety of medication.

【Keywords】Amlodipine; Adverse drug event; Signal mining; FAERS database; Digital intelligent 
platform

高血压是心脑血管疾病及死亡的主要危险因

素，我国高血压患者人数超过 2.7 亿人，疾病负

担持续加重，已成为我国重大公共卫生问题 [1-2]。

长期血压控制不佳可导致脑卒中、心肌梗死等严

重并发症 [3]。作为第 3 代二氢吡啶类钙通道阻滞

剂，氨氯地平疗效明确且应用广泛，可通过选择

性抑制血管平滑肌细胞 L 型钙通道，发挥长效降

压作用，被广泛用于高血压及慢性稳定性心绞痛

的治疗 [4-5]。尽管氨氯地平总体安全性良好，但

其常见不良事件（adverse drug event，ADE）如外

周水肿、头痛、面部潮红等已被多项研究 [6-9] 报道。

然而，现有安全性数据多源于随机对照试验或小

样本观察性研究，受限于严格的纳入标准及较短

的随访周期，难以全面反映真实世界中的长期用

药风险。此外，近年来有病例报告 [10-11] 提示氨氯

地平可能与肝功能异常、牙龈增生及罕见过敏反

应相关，但这些潜在风险尚未在系统性研究中得

到充分验证。

美 国 食 品 药 品 管 理 局 （ F o o d  a n d  D r u g 

Administration，FDA） 不 良 事 件 报 告 系 统（FDA 

Adverse Event Reporting System，FAERS）作为全球

最大的药物警戒数据库，收录了海量自发上报的

ADE 报告，能有效识别上市后药品的罕见或迟发

性风险信号。然而，对 FAERS 等大型数据库的挖

掘分析需要运用复杂的统计方法和编程实现，传

统 ADE 信号挖掘平台的开发周期长且难以快速实

现对多种药物安全性的监测 [12]。随着大语言模型

等人工智能（artificial intelligence，AI）技术发展，

这些工具在辅助代码生成和应用开发方面展现出巨

大潜力，为药物警戒的数字化转型提供了新的解决

方案 [13]。基于已有的 ADE 信号挖掘算法，AI 技术

能够迅速生成适用于不同药物分析的代码，并辅助

构建交互式查询平台，大幅缩短开发周期，同时

确保代码质量和一致性。本研究基于 FAERS 数据

库，采用多种比例失衡法挖掘氨氯地平的 ADE 信

号，为临床安全用药提供实证依据；同时，利用

Deepseek 模型辅助开发，以氨氯地平 ADE 分析代

码为基础，构建可扩展的 ADE 信号智能化查询平

台，旨在实现对多种药物安全性的便捷查询与分析。

1  资料与方法

1.1  数据来源与提取
本 研 究 数 据 来 源 于 FAERS 数 据 库， 检 索

FAERS 数据库 2004 年第一季度至 2024 年第四季

度的数据。FAERS 数据库中的数据集包括患者人

口统计学和行政信息（DEMO）、ADE 信息（REAC）、

患者结果信息（OUTC）、药物信息（DRUG），

药物治疗开始日期和结束日期（THER）、报告
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来源信息（RPSR）和使用 / 诊断适应证（INDI）

7 个数据表。

1.2  数据处理
采用 SAS 9.4、MySQL 8.0 软件对数据进行预

处理，流程包括数据清理、标准化，所有系统 /

器官分类（system-organ classes，SOC）和首选术

语（preferred terms，PT）名称均依据临床药品标

准命名术语表（RxNorm）和《国际医学用语词典》

（Medical Dictionary for Regulatory Activities，

MedDRA）27.0 版进行标准化编码，以删除重复

的病例记录。

考虑到数据处理流程的复杂性和可重复性要

求，利用 Deepseek AI 模型辅助开发一套自动化

数据处理脚本。该脚本能实现 FAERS 数据库原

始数据的自动下载、解压、导入数据库、清洗与

标准化，以提高数据预处理的效率与准确性，同

时保证数据处理的一致性和可重复性。基于此数

据处理框架，不仅能完成对氨氯地平相关 ADE 的

提取与整理，也能为后续开发的通用型 ADE 查询

平台奠定数据基础。

1.3  信号挖掘
采 用 报 告 比 值 比 （reporting odds ratio，

ROR） 法、 英 国 药 品 和 医 疗 保 健 产 品 管 理 局

（Medicines and Healthcare products Regulatory 

Agency，MHRA）的综合标准法（以下简称“MHRA

法”）、贝叶斯置信区间递进神经网络（Bayesian 

confidence propagation neural network，BCPNN）法

和多项伽马 - 泊松分布缩减（multi-item gamma 

Poisson shrinker，MGPS） 法 4 种 比 例 失 衡 法 对

氨氯地平 ADE 信号进行挖掘 [14-18]。ROR 法的阳

性信号生成标准：氨氯地平的目标 ADE 报告数

（a）≥ 3、ROR 值的 95% 置信区间（confidence 

interval，CI） 下 限 ＞ 1；MHRA 法 的 阳 性 信 号

生 成 标 准：a ≥ 3， 比 例 报 告 比 值（proportional 

reporting ratio，PRR） ≥ 2 且 χ2 ≥ 4；BCPNN 法

的 阳 性 信 号 生 成 标 准： 信 息 成 分（information 

component，IC）值的 95%CI 下限（IC025）＞ 0；

MGPS 法的阳性信号生成标准：贝叶斯几何平均

数（empirical Bayesian geometric mean，EBGM）

的 95%CI 下 限（EBGM05） ＞ 2[19-22]。 本 研 究 以

4 种方法同时检出的阳性信号判定为可疑信号，

代表氨氯地平与对应 ADE 之间的存在统计学关

联。MGPS 法是 4 种方法中最严格的，其灵敏度

最低，特异度最高，适用于药物流行病学研究。

同时，MGPS 法通过数据分层处理的方式，能够

有效降低人口统计学混杂因素的干扰 [23]，故以

EBGM05 作为信号强度判断指标。所有统计分析

采用 R 软件（版本 4.4.2）完成。

1.4  构建药物警戒数智化平台
通过 Deepseek AI 模型的辅助，将该代码框

架扩展为可适用于其他药物的通用分析模块。在

此基础上，进一步利用 R Shiny 框架，开发了交

互式查询平台，使用户能够便捷地输入目标药物

名称，自动执行上述 4 种方法的信号检测，并以

可视化方式呈现分析结果。查询平台的开发和部

署基于 R 语言及其相关程序包完成。

平台开发的核心思路基于以下几方面考虑：

①降低技术门槛，让非编程背景的药物流行病学

研究者能便捷开展 ADE 分析；②提供菜单式操

作界面，省去复杂的代码编写环节；③建立标准

化分析流程，确保结果的可重复性与可比性。开

发流程分为 4 个阶段：需求识别阶段，通过氨氯

地平分析实践发现技术壁垒；技术选型阶段，选

择 R Shiny 框架（具备费用低、门槛低、操作友

好的特点）并集成 Deepseek AI 辅助工具；协作

开发阶段，由多位研究者共同测试，优化界面设

计与输出布局；验证完善阶段，以氨氯地平为标

准案例，验证平台功能的准确性和稳定性。平台

的技术架构采用模块化设计，包括数据预处理模

块、信号检测算法库（采用 ROR 法、MHRA 法、

BCPNN 法、MGPS 法）、结果可视化模块和用户

交互界面。AI 技术主要用于辅助代码生成、优

化界面设计和标准化输出格式，显著提高了开发

效率。

2  结果

2.1  氨氯地平ADE报告的基本信息
从 FAERS 数据库检索到 51 166 份首要怀疑

药物为氨氯地平的 ADE 报告。近十年氨氯地平的

ADE 报告数呈现波动上升趋势，其年平均 ADE

报告数为 4 331 例，见图 1。ADR 报告涉及的女

性患者（49.0%）多于男性患者（37.4%）。年龄

主要集中在 18~64 岁的成年人（31.9%），18 岁

以下的青少年报告较少（2.3%）。报告数最多的

国家为美国（35.2%），其次是英国（17.2%）和

加拿大（6.2%）。在临床结局中，最常报告的严



药物流行病学杂志  2025 年 8 月第 34 卷第 8 期 849

https://ywlxbx.whuznhmedj.com/

重后果是其他严重医疗事件（35.5%），其次是

住院治疗（24.1%）和死亡（12.3%）。上报人员

主要为消费者（33.2%），其次为医生（27.5%）

和专业保健人员（12.4%），见表 1。

2.2  信号挖掘结果
氨氯地平的相关 ADE 共涉及 27 个 SOC，其

报告的信号强度见表 2。其中，血管与淋巴管类

疾病、心脏器官疾病和耳及迷路类疾病等信号排

名较高。值得注意的是，耳及迷路类疾病层级的

ADE 信号未被药品说明书记载。

为进一步研究氨氯地平的安全性，检查与该

药物的使用显著相关的 PT。根据 EBGM05 排序筛

选出 PT 层级信号强度前 30 位的 ADE，见表 3。

其中，牙龈肥大和分布性休克等与药品说明书记

载的一致。此外，还发现多个未被药品说明书记

载的潜在 ADE 信号，共筛选出信号强度前 20 位

的 PT 见表 4，包括非心源性肺水肿、Harlequin 

综合征、低胰岛素血症等。

2.3  数智化查询平台构建
在数智化查询平台开发过程中，首先通过 AI

技术辅助编写了标准化的数据处理模块，实现对

FAERS 数据库原始数据的自动化预处理。随后，

将为氨氯地平开发的信号挖掘算法（包括 ROR 法、

MHRA 法、BCPNN 法和 MGPS 法）通过 AI 技术

图1  近十年氨氯地平的ADE报告数

Figure 1. Number of amlodipine ADE reported in the last decade

表1  氨氯地平相关ADE报告的基础信息

Table 1. Basic information on ADE of amlodipine

项目 报告数 构成比（%） 项目 报告数 构成比（%）

总报告数 51 166 100.0   威胁生命 3 427 6.7

性别   未知 9 392 18.4

  女 25 087   49.0 上报人员

  男 19 118   37.4   消费者 16 975 33.2

  未知 6 961   13.6   医生 14 073 27.5

年龄（岁）   专业保健人员 6 331 12.4

  ＜18 1 185     2.3   药师 4 661 9.1

  18~64 16 331   31.9   未知 1 766 3.5

  65~85 15 979   31.2 报告国家（前5名）

  ＞85 2 430     4.7   美国 18 001 35.2

  未知 15 241   29.8   英国 8 777 17.2

临床结局   加拿大 3 166 6.2

  其他严重的医疗事件 18 147   35.5   法国 3 002  5.9

  住院治疗 12 312   24.1   德国 1 844  3.6

  死亡 6 269   12.3

2015       2016       2017       2018      2019      2020      2021       2022       2023      2024

年份

6 000

5 000

4 000

3 000

2 000

1 000

0

3 401
3 565 3 695

4 691

5 647 5 697

4 732
4 367

4 057

3 462

报
告

数
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表2  氨氯地平在SOC层级的ADE信号强度

Table 2. Signal intensity of ADE at the SOC level for amlodipine

SOC 报告数 ROR（95%Cl） PRR（χ2） EBGM（EBGM05） IC（IC025）

血管与淋巴管类疾病 13 155 3.26（3.20，3.31）   3.11（18 978.86） 3.08（3.04） 1.62（1.60）

心脏器官疾病 10 265 2.02（1.98，2.06） 1.97（5 002.09） 1.96（1.93） 0.97（0.94）

耳及迷路类疾病   1 478 1.74（1.66，1.84） 1.74（463.07） 1.73（1.66） 0.79（0.72）

代谢及营养类疾病   7 014 1.68（1.64，1.72） 1.65（1 839.72） 1.65（1.62） 0.72（0.69）

肾脏及泌尿系统疾病   5 997 1.67（1.63，1.72） 1.65（1 561.16） 1.65（1.61） 0.72（0.68）

呼吸系统、胸及纵隔疾病 12 189 1.31（1.29，1.33） 1.29（831.48） 1.29（1.27） 0.37（0.34）

免疫系统疾病   2 688 1.22（1.18，1.27） 1.22（106.73） 1.22（1.18） 0.28（0.23）

各类神经系统疾病 19 547 1.19（1.17，1.20） 1.17（511.04） 1.17（1.15） 0.22（0.20）

各类检查 14 180 1.17（1.15，1.19） 1.16（322.67） 1.16（1.14） 0.21（0.19）

精神病类 12 160 1.09（1.07，1.11） 1.08（79.79） 1.08（1.07） 0.11（0.09）

各种肌肉骨骼及结缔组织疾病 10 407 1.00（0.98，1.02） 1.00（0.20） 1.00（0.98） -0.01（-0.04）

各类损伤、中毒及操作并发症 18 120 0.97（0.95，0.98） 0.97（19.51） 0.97（0.96） -0.04（-0.07）

肝胆系统疾病   1 676 0.92（0.88，0.97） 0.92（10.31） 0.93（0.89） -0.11（-0.18）

眼器官疾病   3 591 0.90（0.87，0.93） 0.90（38.41） 0.90（0.88） -0.15（-0.20）

皮肤及皮下组织类疾病   9 432 0.88（0.86，0.90） 0.88（153.98） 0.88（0.87） -0.18（-0.21）

胃肠系统疾病 14 237 0.83（0.81，0.84） 0.84（467.78） 0.84（0.83） -0.25（-0.27）

全身性疾病及给药部位各种反应 26 950 0.75（0.74，0.76） 0.78（2 009.17） 0.78（0.77） -0.36（-0.37）

内分泌系统疾病     382 0.75（0.68，0.83） 0.76（30.28） 0.76（0.69） -0.40（-0.55）

各种先天性家族性遗传性疾病     369 0.61（0.55，0.68） 0.61（91.60） 0.61（0.56） -0.71（-0.86）

生殖系统及乳腺疾病     976 0.60（0.56，0.64） 0.60（60.13） 0.60（0.57） -0.73（-0.83）

血液及淋巴系统疾病  1 973 0.58（0.55，0.60） 0.58（598.62） 0.58（0.56） -0.78（-0.84）

妊娠期、产褥期及围产期状况     460 0.54（0.49，0.59） 0.54（178.68） 0.54（0.50） -0.88（-1.02）

产品问题  1 529 0.48（0.46，0.51） 0.49（837.33） 0.49（0.47） -1.03（-1.11）

社会环境     417 0.48（0.44，0.53） 0.48（231.31） 0.48（0.45） -1.05（-1.19）

感染及侵染类疾病 4 869 0.45（0.44，0.46） 0.46（3 172.87） 0.47（0.45） -1.10（-1.15）

良性、恶性及性质不明的肿瘤

（包括囊状和息肉状）

1 916 0.36（0.34，0.38） 0.37（2 160.65） 0.37（0.35） -1.45（-1.51）

各种手术及医疗操作     546 0.20（0.18，0.22） 0.20（1 741.63） 0.20（0.19） -2.30（-2.43）

表3  氨氯地平相关ADE信号强度排名前30位的PT（按EBGM05排序）

Table 3. Top 30 PTs in terms of signal strength of ADE reports related to amlodipine (sorted by EBGM05)

PT SOC 报告数 ROR（95%Cl） PRR（χ2） IC（IC025） EBGM（EBGM05）

牙龈肥大 胃肠系统疾病 454 159.45（142.04，179.00） 159.09（45 187.72） 6.66（6.50） 101.16（91.83）

非心源性肺水肿 呼吸系统、胸及纵隔

疾 病

307 162.96（141.51，187.68） 162.71（31 002.44） 6.68（6.49） 102.61（91.17）

牙龈发育不良 胃肠系统疾病 15 343.87（160.96，734.63） 343.84（2 278.96） 7.26（6.36） 153.37（81.26）

Harlequin 综合征 各类神经系统疾病 27 218.47（131.81，362.10） 218.44（3 257.32） 6.93（6.28）   122.2（80.07）

低胰岛素血症 代谢及营养类疾病 15 317.42（151.03，667.09） 317.39（2 196.50） 7.21（6.31） 147.90（79.44）

分布性休克 血管与淋巴管类疾病 416 103.59（92.54，115.96） 103.37（30 655.08） 6.24（6.08）   75.41（68.62）

血管麻痹综合征 各类损伤、中毒及操作

并发症

350 102.17（90.37，115.51） 101.99（25 532.93） 6.22（6.05）   74.67（67.38）

心肌抑制 心脏器官疾病 52 97.33（70.94，133.54） 97.30（3 661.25） 6.17（5.73）   72.14（55.37）

臭汗症 皮肤及皮下组织类疾病 7 240.70（87.28，663.78） 240.69（891.12） 7.01（5.76） 128.83（55.13）

左心室肌力过度 心脏器官疾病 49 82.71（60.10，113.83） 82.69（3 040.44） 6.00（5.54）   63.81（48.85）

慢性色素性紫癜 皮肤及皮下组织类疾病 36 79.87（55.11，115.76） 79.86（2 172.64） 5.96（5.43）   62.12（45.54）

脊髓圆锥综合征 各类神经系统疾病 14 85.58（46.98，155.92） 85.58（892.57） 6.03（5.20）   65.51（39.66）

血管通路部位

水 肿

各类损伤、中毒及操作

并发症

3 412.62（68.94，2 469.44） 412.61（492.73） 7.37（5.51） 165.64（37.07）

艾滋病视网膜病 感染及侵染类疾病 3 412.62（68.94，2 469.44） 412.61（492.73） 7.37（5.51） 165.64（37.07）

人工心瓣膜阻塞 全身性疾病及给药部位

各种反应

4 157.19（46.01，536.97） 157.18（395.03） 6.65（5.11） 100.39（35.91）
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PT SOC 报告数 ROR（95%Cl） PRR（χ2） IC（IC025） EBGM（EBGM05）

尿钾高 肾脏及泌尿系统疾病 10 67.09（33.61，133.94） 67.09（523.40） 5.76（4.80） 54.13（30.36）

心室顺应性减低 心脏器官疾病 4 110.03（34.51，350.84） 110.03（308.68） 6.30（4.81） 78.88（29.89）

夜间高血压 血管与淋巴管类疾病 4 110.03（34.51，350.84） 110.03（308.68） 6.30（4.81） 78.88（29.89）

光泽苔藓 皮肤及皮下组织类疾病 7 71.32（31.06，163.77） 71.32（385.39） 5.83（4.70） 56.84（28.35）

半月板病 各种肌肉骨骼及结缔组

织疾病

7 71.32（31.06，163.77） 71.32（385.39） 5.83（4.70） 56.84（28.35）

骨盆错位 各种肌肉骨骼及结缔组

织疾病

7 71.32（31.06，163.77） 71.32（385.39） 5.83（4.70） 56.84（28.35）

血压控制不佳 血管与淋巴管类疾病 589 31.49（28.91，34.30） 31.40（15 560.31） 4.82（4.70） 28.28（26.33）

结膜沉积物 眼器官疾病 7 60.17（26.56，136.33） 60.17（334.21） 5.63（4.51） 49.55（25.00）

假性淋巴瘤 血液及淋巴系统疾病 56 32.71（24.80，43.16） 32.71（1 538.31） 4.87（4.47） 29.34（23.27）

黏膜增生 全身性疾病及给药部位

各种反应

8 51.18（24.06，108.85） 51.18（331.83） 5.44（4.39） 43.31（23.03）

表皮下出血 皮肤及皮下组织类疾病 7 50.67（22.63，113.47） 50.67（287.82） 5.42（4.32） 42.94（21.88）

三尖瓣钙化 心脏器官疾病 3 75.02（20.93，268.92） 75.02（172.15） 5.89（4.26） 59.16（20.33）

斜卧呼吸-直立性

低氧血症综合征

心脏器官疾病 4 61.13（20.69，180.62） 61.13（193.56） 5.65（4.23） 50.20（20.27）

颈动脉窦综合征 各类神经系统疾病 8 43.15（20.48，90.93） 43.15（284.71） 5.23（4.19） 37.43（20.06）

BRASH 综合征 心脏器官疾病 86 26.09（20.92，32.55） 26.08（1 894.72） 4.58（4.26） 23.91（19.87）

表4  氨氯地平相关ADE信号强度排名前20位未被药品说明书记载的PT（按EBGM05排序）

Table 4. The top 20 PTs related to ADE signal strength not mentioned in the specification of amlodipine 

(sorted by EBGM05)
PT SOC 报告数 ROR（95%Cl） PRR（χ2） EBGM（EBGM05） IC（IC025）

非心源性肺水肿 呼吸系统、胸及纵隔

疾 病

307 162.96（141.51，187.68） 162.71（31 002.44） 102.61（91.17） 6.68（6.49）

牙龈发育不良 胃肠系统疾病 15 343.87（160.96，734.63） 343.84（2 278.96） 153.37（81.26） 7.26（6.36）

Harlequin 综合征 各类神经系统疾病 27 218.47（131.81，362.10） 218.44（3 257.32）   122.2（80.07） 6.93（6.28）

低胰岛素血症 代谢及营养类疾病 15 317.42（151.03，667.09） 317.39（2 196.50） 147.90（79.44） 7.21（6.31）

分布性休克 血管与淋巴管类疾病 416 103.59（92.54，115.96） 103.37（30 655.08）   75.41（68.62） 6.24（6.08）

血管麻痹综合征 各类损伤、中毒及操作

并发症

350 102.17（90.37，115.51） 101.99（25 532.93）   74.67（67.38） 6.22（6.05）

心肌抑制 心脏器官疾病 52   97.33（70.94，133.54）   97.30（3 661.25）   72.14（55.37） 6.17（5.73）

臭汗症 皮肤及皮下组织类疾病 7 240.70（87.28，663.78） 240.69（891.12） 128.83（55.13） 7.01（5.76）

左心室肌力过度 心脏器官疾病 49   82.71（60.10，113.83）   82.69（3 040.44）   63.81（48.85） 6.00（5.54）

慢性色素性紫癜 皮肤及皮下组织类疾病 36   79.87（55.11，115.76）   79.86（2 172.64）   62.12（45.54） 5.96（5.43）

脊髓圆锥综合征 各类神经系统疾病 14   85.58（46.98，155.92）   85.58（892.57）   65.51（39.66） 6.03（5.20）

血管通路部位水肿 各类损伤、中毒及操作

并发症

3 412.62（68.94，2 469.44） 412.61（492.73） 165.64（37.07） 7.37（5.51）

艾滋病视网膜病 感染及侵染类疾病 3 412.62（68.94，2 469.44） 412.61（492.73） 165.64（37.07） 7.37（5.51）

人工心瓣膜阻塞 全身性疾病及给药部位

各种反应

4 157.19（46.01，536.97） 157.18（395.03） 100.39（35.91） 6.65（5.11）

尿钾高 肾脏及泌尿系统疾病 10   67.09（33.61，133.94）   67.09（523.40）   54.13（30.36） 5.76（4.80）

心室顺应性减低 心脏器官疾病 4 110.03（34.51，350.84） 110.03（308.68）   78.88（29.89）   6.3（4.81）

夜间高血压 血管与淋巴管类疾病 4 110.03（34.51，350.84） 110.03（308.68）   78.88（29.89）   6.3（4.81）

光泽苔藓 皮肤及皮下组织类疾病 7   71.32（31.06，163.77）   71.32（385.39）   56.84（28.35） 5.83（4.70）

半月板病 各种肌肉骨骼及结缔组

织疾病

7   71.32（31.06，163.77）   71.32（385.39）   56.84（28.35） 5.83（4.70）

骨盆错位 各种肌肉骨骼及结缔组

织疾病

7   71.32（31.06，163.77）   71.32（385.39）   56.84（28.35） 5.83（4.70）

续表3
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辅助重构为通用型分析模块，使其能够适用于任

意用户指定的药物。针对统计分析结果的可视

化展示，同样利用 AI 技术辅助开发了多种交互

式图表组件，包括 SOC 和 PT 层级的信号强度热

图、时间趋势分析图、人口学特征分布图等。该

软件已借助 RStudio 平台完成部署，目前支持 29

种药物的 ADE 信息挖掘分析，后续将持续更新

更多的药物内容，用户可通过链接使用：https://

qiuqiuqiu.shinyapps.io/drug_platform/。

数智化查询平台开发效果评价结果显示：

① 在技术指标方面，相比传统开发方法，数智化

查询平台开发周期缩短，核心算法模块实现复用，

系统支持并发查询且响应时间稳定；②在实用性

指标方面，数智化查询平台实现了无编程背景用

户的友好操作，分析结果与传统方法的一致，涵

盖了从数据处理到结果可视化的完整流程；③在

扩展性指标方面，目前已支持 29 种药物的 ADE

分析，具备向其他药物快速扩展的能力。

用户界面设计采用直观的菜单式操作，主要

功能模块包括：药物选择界面（提供全面的药品

列表）、分析参数配置（可选择不同的信号检测

方法）、结果展示界面（包括信号强度热图、时

间趋势图、人口学分布图等）和报告生成功能。

数智化查询平台部署在云端，用户可通过网络链

接直接使用，无需安装任何软件。

3  讨论

本研究一方面基于 FAERS 数据库，采用多

种比例失衡法对氨氯地平的 ADE 信号进行挖掘，

为临床安全用药提供实证依据；另一方面，利用

Deepseek 模型辅助开发，以氨氯地平 ADE 分析

代码为蓝本，构建一个通用型 ADE 信号智能化查

询平台，实现对多种药物安全性的便捷查询与分

析。AI 技术辅助代码生成和应用开发，不仅提高

了 ADE 分析的效率，也为药物警戒系统的快速构

建提供了可推广的技术方案。通过分析 51 166 份

氨氯地平相关 ADE 报告，发现了若干未被药品说

明书记载的潜在风险信号，为临床用药安全性提

供了新的证据支持。

3.1  氨氯地平安全性发现的临床意义
在 PT 层 级 信 号 强 度 排 序 前 30 位 的 ADE

中， 牙 龈 肥 大（EBGM05=91.83） 和 分 布 性 休 克

（EBGM05=68.62）等 ADE 信号与药品说明书、

现有研究记载的一致，证实本研究数据的可靠

性 [24- 26]。在 SOC 层级，血管与淋巴管类疾病和心

脏器官疾病的信号强度最高，与氨氯地平作为钙

通道阻滞剂的药理作用相一致。值得注意的是，

耳及迷路类疾病在 SOC 层级信号强度排第 3 位，

但均未被现有的药品说明书记载，提示临床医师

需关注接受氨氯地平治疗的患者耳部症状的监

测，尤其是长期用药者。

在 PT 层级，非心源性肺水肿（EBGM05=91.17）

是信号强度最强的 ADE 之一。一项前瞻性队列研

究 [27] 表明，接受大剂量氨氯地平治疗的患者发生

非心源性肺水肿的风险显著增加，氨氯地平中毒

患者的非心源性肺水肿发生率可达 47%。此外，

本研究还发现了多个未被药品说明书记载的潜在

ADE 信号，如 Harlequin 综合征（EBGM05=80.07）

和低胰岛素血症（EBGM05=79.44）等，尽管其相

关生物学机制尚未明确，但由于其信号强度较高，

需引起警惕。值得注意的是，SOC 层级皮肤及皮

下组织类疾病也出现了新的 PT，如慢性色素性紫

癜（EBGM05=45.54）[28]。

3.2  AI技术辅助药物警戒平台开发的价值
与展望

本研究的平台开发思路源于实际需求。在对

氨氯地平 ADE 报告进行分析时，研究团队发现即

使对于具备统计学背景的研究者而言，FAERS 数

据库的分析也较为繁琐。这一痛点促使本课题组

着手思考如何构建一款操作简便、功能完备的查

询工具，以便让更多研究者能够便捷地开展 ADE

信号挖掘工作。

从实用性角度来看，该平台有效解决了药物

警戒研究中的关键问题：通过菜单式操作界面降

低了技术门槛，凭借标准化的分析流程大幅提升

了工作效率，依托统一的算法实现确保了结果的

可比性，而固化的分析流程保障了研究的可重复

性。从研究意义层面而言，本平台具有多重价值：

建立了基于 AI 技术辅助的药物警戒工具开发范

式，为药物流行病学研究者提供了实用的分析工

具，降低了药物警戒研究的学习门槛，进而间接

促进了药物使用安全性的提升。

从技术层面看，AI 技术辅助辅助药物警戒平

台开发不仅提高了代码质量和一致性，还增强了

系统的可扩展性和适应性。通过利用 AI 技术重

构分析代码，实现了对多种药物的通用分析能力，

https://qiuqiuqiu.shinyapps.io/drug_platform/
https://qiuqiuqiu.shinyapps.io/drug_platform/
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使平台能够根据用户需求灵活调整分析参数和展

示方式。从应用层面看，数智化平台的构建为临

床医师、药师和监管机构提供了便捷的药物安全

信息获取途径。用户无需专业的数据分析背景，

即可通过简单操作获取 ADE 的详细信息，包括信

号强度、时间趋势和人口学分布等，从而为临床

用药决策提供更全面的参考。

未来，该平台可进一步拓展功能：① 整合

多源数据，如电子病历、文献数据等，提高信号

检测的全面性；②引入更复杂的统计模型，如深

度学习算法，提升罕见和复杂信号的检测能力；

③ 开发药物相互作用分析模块，评估联合用药的

安全风险。这些功能扩展同样可通过 AI 技术辅

助方式快速实现，进一步发挥 AI 技术在药物警

戒领域的支持作用。

3.3  局限性
本研究仍存在一些局限性：① FAERS 数据

库属于自发呈报系统，存在报告不完整和偏倚问

题，如严重 ADE 更易上报，导致报告偏倚；②检

测到的 ADE 信号仅提示统计学关联，尚需通过前

瞻性研究验证其因果关系。此外，尽管 AI 技术

辅助提高了开发效率，但对于复杂的数据处理和

分析逻辑，仍需专业人员进行验证和调整，以确

保结果的准确性和可靠性。

尽管本研究目前专注于基于 FAERS 数据库

的方法学构建，但已将多源数据整合纳入平台的

中长期发展规划。多源数据整合面临的主要技术

挑战体现在数据标准化、质量控制、算法适配和

计算性能等方面。除扩展数据源外，平台功能也

将持续升级：引入机器学习等先进的信号检测方

法；增设药物相互作用、个体化风险评估等功能

模块；利用自然语言处理技术自动解析医学文

献；根据用户需求优化界面与功能。

综上，本研究基于 FAERS 数据库对氨氯地

平的 ADE 信号进行挖掘，发现了多个潜在的安全

风险信号，特别是在耳及迷路类疾病、呼吸系统、

胸及纵隔疾病、精神病类疾病等方面。临床使用

氨氯地平前应做好患者用药风险评估，除关注常

见 ADE 外，还应警惕这些新发现的潜在风险。借

助 AI 技术辅助开发，本研究成功构建了通用型

ADE 查询平台，实现了从数据处理到信号挖掘的

全流程自动化。该平台不仅提高了药物警戒工作

的效率，也为临床医师提供了便捷的药物安全信

息参考工具。AI 技术辅助开发的方法显著降低了

专业门槛和开发成本，为药物警戒系统的广泛推

广提供了可行途径，对提升药物使用安全性监测

水平具有重要实践意义。
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