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基于 FAERS 数据库的阿伐可泮药物不良事件信号挖掘 

甄  僖，马  毅，宋再伟，门  鹏，蔡  峥*4 

北京大学第三医院 药学部，北京  100191 

摘  要：目的  利用美国食品药品管理局（FDA）不良事件报告系统（FAERS）分析阿伐可泮在真实世界中发生的药物不良

事件，为临床安全使用提供重要依据。方法  检索 FAERS 中 2021 年第 4 季度—2025 年第 1 季度的相关不良事件报告数据，

采用报告比值比（ROR）法和比例报告比（PRR）法挖掘不良事件信号，采用国际医学术语词典（MedDRA 术语）27.1 中的

首选语（PT）、系统器官分类（SOC）对相关不良事件名称进行规范性表达。结果  共检索得到阿伐可泮相关不良事件报告

3 510 例，报告年龄主要集中在 50 岁以上，美国报告例数最多（74.16%）。共挖掘到 106 个不良事件信号，累及至 16 个 SOC。

主要包括胃肠系统疾病（14 个）、感染及侵染类疾病（19 个）、肝胆系统疾病（13 个）等。不良事件报告数排名前 3 位的 PT

分别为腹泻（187 例）、恶心（182 例）、感染性肺炎（96 例）。不良事件信号强度排名前 3 位的 PT（按 ROR 值）分别为胆

管消失综合征、疑似药物性肝损伤、黄疸。结论  在阿伐可泮用药期间，除关注药品说明书中提及的不良事件外，还应密切

关注胆管消失综合征、类固醇糖尿病、黄疸等潜在新的风险信号，保障患者的用药安全。 
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Signal mining of adverse drug events of avacopan based on FAERS 

ZHEN Xi, MA Yi, SONG Zaiwei, MEN Peng, CAI Zheng 

Department of Pharmacy, Peking University Third Hospital, Beijing 100191, China  

Abstract: Objective  To analyze the adverse drug events of avacopan in the real world using the FAERS database, and provide a 

reference for the safe clinical use of the drug. Methods  The adverse event report data of the drug from the fourth quarter of 2021 to 

the first quarter of 2025 in FAERS were retrieved, and the ROR and PRR methods were used to mine adverse drug events signals. The 

PT and SOC in the International Medical Terminology Dictionary (MedDRA terminology) 27.1 were used to standardize the expression 

of related adverse drug events names. Results  A total of 3 510 adverse drug events reports related to avcaopan were retrieved, and 

the reporting age was mainly concentrated in those over 50 years old, with the largest number of reports from the United States 

(74.16%). A total of 106 adverse drug events signals were mined, involving 16 SOC. Mainly including gastrointestinal system diseases 

(14), infections and infective diseases (19), hepatobiliary system diseases (13), etc. The top three PT in terms of adverse drug events 

reports were diarrhea (187 cases), nausea (182 cases), and infectious pneumonia (96 cases). The top three PT (by ROR value) adverse 

event signal intensities were biliary disappearance syndrome, suspected drug-induced liver injury, and jaundice. Conclusion  During 

the administration of avacopan, in addition to monitoring the adverse event mentioned in the drug package insert, close attention should 

also be paid to potential new adverse reactions such as biliary disappearance syndrome, steroid diabetes, and jaundice to ensure patient 

safety. 

Key words: avcaopan; reporting odds ratio; proportion reporting ratio; adverse drug events; biliary disappearance syndrome; suspected 

drug-induced liver injury; jaundice 
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抗中性粒细胞胞质抗体（ANCA）相关性血管

炎（AAV）是一类以小动、静脉和毛细血管受累为

主的自身免疫性疾病。主要包括肉芽肿性多血管炎

（GPA），显微镜下多血管炎（MPA）和嗜酸性肉芽

肿性多血管炎（EGPA）[1]，虽然 AAV 的临床表现、

发病机制根据疾病类型的不同而具有一定差异，但

常伴有多器官受累，以肺部和肾脏为主，可造成不

可逆损伤甚至危及生命[2]。 

传统 AAV 主要以糖皮质激素与免疫抑制剂（环

磷酰胺或利妥昔单抗）联合治疗[3-4]，然而高剂量糖

皮质激素往往会引发一系列严重不良反应，如感

染、骨质疏松以及高血糖等[5]。近年来研究发现，

替代补体途径的激活在 AAV 的发病机制中至关重

要[6]。阿伐可泮作为新型口服补体 C5a 受体小分子

拮抗剂，可抑制过敏毒素 C5a 和 C5aR 之间的相互

作用，阻断 C5a 介导中性粒细胞的激活和迁移[7]，

可以显著减少治疗 AAV 所用糖皮质激素剂量[8]，用

于成人严重、活动性 AAV 在含糖皮质激素的标准

疗法的辅助治疗[9]。阿伐可泮于 2021 年 10 月获美

国食品药品管理局（FDA）批准上市，并于 2024 年

10 月在中国获批上市。目前，关于阿伐可泮的安全

性分析多为临床试验，缺乏基于大数据的分析探

讨。此外，该药物在中国临床应用时间较短，相关

不良反应数据积累有限，因此对其安全性进行深入

的数据挖掘和分析具有重要的临床意义。FDA 不良

事件报告系统（FAERS）数据库是当前药物安全性

研究的主要途径之一，作为一个面向公众发布的自

发呈报体系，广泛收集来自不同国家与地区的药

品不良事件的报告[10]。本研究基于 FAERS 数据

库深入挖掘阿伐可泮的药品不良事件信号，期望

能够为合理用药及临床安全提供参考，并加强用

药监测。 

1  资料与方法 

1.1  资料来源与筛选 

本研究用开放工具 OpenVigil 2.1 提取美国

FAERS 数据库，检索阿伐可泮 2021 年第 4 季度—

2025 年第 1 季度的不良事件报告。以阿伐可泮通用

名“avacopan”及其商品名“Tavneos”为目标药物

检索词，且药物在不良事件报告中筛选角色为首要

怀疑药物（PS），排除次要怀疑药物和联合药物的不

良事件报告。对提取出的数据进行处理，删除重复

报告、信息缺失及错误数据，最终获得与阿伐可泮

相关的不良事件共 3 510 例。 

1.2  数据分析 

使用 Microsoft Excel 软件进行统计学处理，运

用统计描述的方法分析阿伐可泮不良事件报告的

基本情况。根据《国际医学术语词典》（MedDRA）

（27.1 版）对不良事件信号进行首选语（PT）到系统

器官分类（SOC）的标准化映射[11]。运用比例失衡

法中的报告比值比（ROR）法和比例报告比（PRR）

法进行不良反应的信号挖掘，基于比例失衡法进行

计算，见表 1。有效风险信号应满足下列 2 个条件：

①ROR 法不良事件报告数≥3 且 ROR 95% CI 下

限＞1；②PRR 法不良事件报告数≥3、PRR 值≥2

且 χ2≥4。ROR 与 PRR 值越大，信号越强，表明目

标药物与目标不良事件之间的联系越强。2 种方法

的联合使用可降低假阳性信号的数量[10]。 

表 1  比例失衡法四表格 

Table 1  Four-fold table of ratio imbalance method 

项目 目标事件报告数 其他事件报告数 合计 

目标药物 a b a＋b 

其他药物 c d c＋d 

合计 a＋c b＋d a＋b＋c＋d 

 

2  结果 

2.1  不良事件报告基本信息 

本研究以阿伐可泮为首要怀疑药物共检索得

到不良事件报告 3 510 例，其中女性报告占比

（38.77%）多于男性（28.32%）。排除未说明年龄的

报告，发现年龄主要集中分布于 51～ 85 岁

（45.04%）。在报告国家及地区中，美国（74.16%）

和日本（13.82%）占比较高。阿伐可泮不良事件报

告的基本信息见表 2。 

2.2  阿伐可泮不良事件报告的信号分析 

针对 3 510 条不良事件报告分别运用 ROR 法

和 PRR 法进行处理，依据设定的阈值展开信号筛选

工作。同时，借助 MedDRA 词典对这些信号进行分

类，并排除适应证、产品问题、各种手术及医疗操

作等与药物治疗无关的信号。最终获得不良事件信

号 106 个，来源于 2 074 条不良事件报告，涉及 16

个 SOC。进一步分析发现，在这 16 个 SOC 中，报

告数占比排名前 5 位的 SOC 为胃肠系统疾病

（28.93%）、感染及侵染类疾病（16.39%）、肝胆系

统疾病（13.40%）、各类检查（12.44%）、肾脏及

泌尿系统疾病（6.46%），见表 3。 
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表 2  阿伐可泮不良事件报告的基本信息 

Table 2  Basic information of adverse event reports of avacopan 

特征 
不良事件报告 

n/例 占比/% 

性别 男 994 28.32 

 女 1 361 38.77 

 未说明 1 155 32.91 

年龄/岁 ≤17 27  0.77 

 18～50 428 12.19 

 51～85 1 581 45.04 

 ＞85 79  2.25 

 未说明 1 395 39.74 

国家（前 5 位） 美国 2 603 74.16 

 日本 485 13.82 

 加拿大 131  3.73 

 英国 107  3.05 

 法国 57  1.62 

2.3  不良事件发生频次 

基于阿伐可泮的相关不良事件报告数进行降

序排序，其中前 20 位的不良事件信号见表 4。阿伐

可泮不良事件报告数排名前 5 位的 PT 分别为腹泻

（187 例）、恶心（182 例）、感染性肺炎（96 例）、

腹部不适（76 例）、感染（69 例）。 

2.4  不良事件信号强度 

在 106 个阿伐可泮相关不良事件信号中，以

ROR 强度排名前 20 位的不良事件信号见表 5。不

良事件信号排名前 5 位的 PT 及 ROR 值分别为胆管

消失综合征（106.09）、疑似药物性肝损伤（77.45）、

类固醇糖尿病（32.22）、黄疸（16.96）、肺出血

（15.05）。 

表 3  阿伐可泮不良事件信号的 SOC 分类分析 

Table 3  SOC classification analysis of adverse event signals of avacopan 

SOC 信号数 报告数 构成比/% PT（报告数） 

胃肠系统疾病 14 600 28.93 腹泻（187）、恶心（182）、腹部不适（76）、上腹痛（49）、胃肠疾病（32）、
吞咽困难（24）*、肠胃气胀（13）*、肿舌（7）*、牙疼（6）*、口肿胀（6）*、
呕血（6）*▲、牙龈疼痛（5）*、食管疾病（4）、牙齿感觉过敏（3）* 

感染及侵染类疾病 19 340 16.39 感染性肺炎（96）、感染（69） 、脓毒症（30）*▲、耶氏肺孢子虫肺炎（20）*▲、
下呼吸道感染（19）、巨细胞病毒感染（16）*▲、带状疱疹（15）、真菌感染
（12）*、细菌性肺炎（11）、局部感染（9） 、病毒性胃肠炎（7）*、菌
血症（7）*▲、巨细胞病毒病毒血症（5）*▲、尿脓毒症（5）*▲、艰难梭状芽胞
杆菌性结肠炎（5）*、食管念珠菌病（4）、巨细胞病毒感染再激活（4）*▲、肠球
菌感染（3）*、埃希氏菌性尿路感染（3）* 

肝胆系统疾病 13 278 13.40 肝脏疾病（68）、肝功能异常（63）、药物诱导的肝损伤（45）、黄疸（33）*▲、
胆汁淤积（18）、胆管消失综合征（17）*▲、肝脏毒性（9）▲、高转氨酶血症
（8）*、胆汁淤积性肝炎（4）、疑似药物性肝损伤（4）、胆管炎（3）*、暴发
性肝炎（3）*▲、急性肝炎（3）*▲ 

各类检查 18 258 12.44 肝酶升高（53）、肝脏功能检查值升高（28）、血肌酐升高（28）、丙氨酸
氨基转移酶升高（25）、天门冬氨酸氨基转移酶升高（22）、肝功检查异
常（16）、血压异常（13）、C 反应蛋白升高（12）*、实验室检查异常（10）、
肾小球滤过率降低（10）*、血碱性磷酸酶升高（7）*、血胆红素升高（7）、
抗中性粒细胞胞质抗体增加（6）*、转氨酶升高（6）、尿中带血（5）*、
炎症标志物增加（4）、血清铁蛋白升高（3）*、血肌酸升高（3）* 

肾脏及泌尿系统 

疾病 

 8 134  6.46 肾功能损害（43）*、肾脏疾病（28）*、肾衰（28）*▲、终末期肾脏疾病
（11）*▲、蛋白尿（9）*、血尿症（8）*、尿异常（4）*、IGA 肾病（3）* 

呼吸系统、胸及 

纵隔疾病 

 9 102  4.92 鼻衄（20）*、肺部疾病（19） 、肺出血（10）*▲、咯血（10）*▲、鼻窦疾病
（8）、咽部肿胀（8）、肺泡出血（6）*、呼吸异常（4）* 

全身性疾病及给药 

部位各种反应 

 5 100  4.82 外周肿胀（51）*、面肿（35）*、体力状态下降（6）、紧张不安（4）*、溃
疡出血（4）* 

血管与淋巴管类 

疾病 

 3  98  4.73 高血压（64）、血栓形成（20）*、深静脉血栓形成（14）*▲ 

皮肤及皮下组织类 

疾病 

 2  55  2.65 脱发（52）*、多形性红斑（3）* 

代谢及营养类疾病  4  40  1.93 体液潴留（13）*、食欲增加（12）*、类固醇糖尿病（9）*、血容量过多（6）* 

各类神经系统疾病  5  25  1.21 味觉丧失（7）*、头部不适（6）、脑梗死（6）*▲、流涎（3）*、嗅觉异常
（3）* 

血液及淋巴系统 

疾病 

 2  22  1.06 白细胞减少症（17）*、淋巴细胞减少症（5）* 

耳及迷路类疾病  2  13  0.63 耳聋（10）*、耳部疾病（3）* 

免疫系统疾病  1   6  0.29 免疫抑制（6）*▲ 

精神病类  1   3  0.14 濒死体验（3）*▲ 
*说明书中未提及的不良事件；▲严重不良事件。 
*Adverse events not mentioned in instruction manual; 

▲
serious adverse events. 
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表 4  阿伐可泮相关不良事件报告数排名前 20 的信号 

Table 4  Top 20 signals of avacopan-related adverse events reports in terms of number 

PT SOC 报告数 构成比/% ROR（95% CI） PRR（χ2） 

腹泻 胃肠系统疾病 187 14.56 2.28（1.97，2.64） 2.25（131.08） 

恶心 胃肠系统疾病 182 14.17 2.09（1.80，2.42） 2.06（100.47） 

感染性肺炎 感染及侵染类疾病  96  7.48 2.44（1.99，2.98） 2.42（80.26） 

腹部不适 胃肠系统疾病  76  5.92 3.47（2.76，4.35） 3.44（131.84） 

感染 感染及侵染类疾病  69  5.37 3.46（2.73，4.39） 3.44（119.66） 

肝脏疾病 肝胆系统疾病  68  5.30 12.62（9.93，16.03） 12.52（716.76） 

高血压 血管与淋巴管类疾病  64  4.98 2.50（1.95，3.20） 2.49（56.97） 

肝功能异常 肝胆系统疾病  63  4.91 13.18（10.28，16.90） 13.08（698.80） 

肝酶升高 各类检查  53  4.13 5.87（4.48，7.69） 5.84（212.00） 

脱发 皮肤及皮下组织类疾病  52  4.05 2.49（1.89，3.27） 2.48（45.84） 

外周肿胀 全身性疾病及给药部位各种反应  51  3.97 2.22（1.69，2.93） 2.22（34.12） 

上腹痛 胃肠系统疾病  49  3.82 2.07（1.57，2.75） 2.07（27.03） 

药物诱导的肝损伤 肝胆系统疾病  45  3.50 8.73（6.51，11.71） 8.69（304.93） 

肾功能损害 肾脏及泌尿系统疾病  43  3.35 3.81（2.82，5.15） 3.80（88.52） 

面肿 全身性疾病及给药部位各种反应  35  2.73 5.34（3.83，7.44） 5.32（122.42） 

黄疸 肝胆系统疾病  33  2.57 16.96（12.03，23.90） 16.89（489.23） 

胃肠疾病 胃肠系统疾病  32  2.49 2.35（1.66，3.33） 2.35（24.74） 

脓毒症 感染及侵染类疾病  30  2.34 2.47（1.73，3.54） 2.47（26.15） 

肝脏功能检查值升高 各类检查  28  2.18 8.08（5.57，11.72） 8.06（172.41） 

肾脏疾病 肾脏及泌尿系统疾病  28  2.18 5.15（3.55，7.46） 5.13（92.95） 

表 5  阿伐可泮相关不良事件信号强度排名前 20 位的信号 

Table 5  Top 20 signals of avacopan-related adverse events reports in terms of intensity 

PT 报告数 ROR（95% CI） PRR（χ2） SOC 

胆管消失综合征 17 106.09（65.09，172.90） 105.86（1 675.93） 肝胆系统疾病 

疑似药物性肝损伤  4 77.45（28.51，210.38） 77.41（290.31） 肝胆系统疾病 

类固醇糖尿病  9 32.22（16.67，62.28） 32.18（267.58） 代谢及营养类疾病 

黄疸 33 16.96（12.03，23.90） 16.89（489.23） 肝胆系统疾病 

肺出血 10 15.05（8.08，28.05） 15.03（130.03） 呼吸系统、胸及纵隔疾病 

体力状态下降  6 13.35（5.98，29.80） 13.34（68.02） 全身性疾病及给药部位各种反应 

肝功能异常 63 13.18（10.28，16.90） 13.08（698.80） 肝胆系统疾病 

肝脏疾病 68 12.62（9.93，16.03） 12.52（716.76） 肝胆系统疾病 

耶氏肺孢子虫肺炎 20 12.13（7.81，18.83） 12.10（202.44） 感染及侵染类疾病 

食管疾病  4 11.86（4.44，31.70） 11.86（39.52） 胃肠系统疾病 

IGA肾病  3 11.35（3.65，35.31） 11.34（28.14） 肾脏及泌尿系统疾病 

暴发性肝炎  3 11.24（3.61，34.97） 11.24（27.82） 肝胆系统疾病 

肝功检查异常 16 9.78（5.98，15.99） 9.76（125.25） 各类检查 

牙齿感觉过敏  3 9.34（3.00，29.06） 9.34（22.24） 胃肠系统疾病 

药物诱导的肝损伤 45 8.73（6.51，11.71） 8.69（304.93） 肝胆系统疾病 

食管念珠菌病  4 8.39（3.14，22.42） 8.39（25.93） 感染及侵染类疾病 

胆汁淤积 18 8.11（5.10，12.90） 8.10（111.55） 肝胆系统疾病 

肺泡出血  6 8.10（3.63，18.07） 8.10（37.17） 呼吸系统、胸及纵隔疾病 

肝脏功能检查值升高 28 8.08（5.57，11.72） 8.06（172.41） 各类检查 

口肿胀  6 7.77（3.48，17.32） 7.76（35.21） 胃肠系统疾病 

3  讨论 

本研究基于 FAERS 数据库对阿伐可泮的不良

事件进行了分析。研究结果显示不良事件的发生率

呈现显著的年龄分布特征，51～85 岁年龄组的不良

事件报告占比最高（45.04%）。流行病学数据表明，

中老年人群的发病率高于其他年龄组，这导致该群

体使用阿伐可泮进行治疗的概率增加，不良事件发

生的概率也随之增高[12-14]。鉴于这一情况，在临床

使用中需特别关注中老年患者的用药安全，并建议

加强药物监测以有效降低不良事件的风险。 
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3.1  阿伐可泮说明书提及的不良事件分析 

对本研究的 ROR 和 PRR 阈值分析发现阿伐可

泮的不良事件主要涉及胃肠道系统疾病、感染及侵

染类疾病和肝胆系统疾病等，其中包括腹泻、腹痛、

感染性肺炎、肝功能异常等症状。这些不良事件已

被记录在药品说明书中[15]，并与临床试验的结果一

致[16]，证明了 FAERS 数据库的可靠性以及研究方

法的可行性。 

3.2  阿伐可泮所致潜在新的不良反应分析 

本研究发现胆管消失综合征、黄疸新的潜在不

良事件。检索相关文献，有 2 例日本的个案报道。

在 Yamaguchi等[17]的研究中报道了 1 例使用阿伐可

泮联合用药治疗期间出现了罕见不良事件，患者在

服用阿伐可泮的第 45 天后出现肝酶水平升高、黄

疸的症状，经临床病理学诊断为药物性胆管消失综

合征，并且严重的黄疸持续了 5 个月。Shirota 等[18]

的研究中报道了另 1 个案例，患者在使用阿伐可泮

联合用药治疗的后续阶段出现肝酶水平升高，急性

肝功能障碍。停药后肝酶水平改善，但胆红素水平

持续升高并诊断为药物性胆管消失综合征。目前尚

无法证明阿伐可泮是导致药物性胆管消失综合征

的唯一药物，但因其临床的严重性，仍需引起高度

重视。 

此外，对于类固醇糖尿病、肺出血、IGA 肾病

等不良事件信号，检索相关文献尚无阿伐可泮引起

相关症状的个案报道。对于这些新出现的信号，虽

然报告数不多，但通过 ROR 和 PRR 法计算得出的

信号强度较强，临床医师应加强用药监测。 

3.3  阿伐可泮所致严重不良事件分析 

在 ADVOCATE 研究中，感染性肺炎的严重不

良事件在阿伐可泮组有 8 例（4.8%）高于泼尼松组

的 6 例（3.7%）；尿路感染在阿伐可泮组的发生率

为 3 例（1.8%），而泼尼松组为 2 例（1.2%）。值得

注意的是，在 Specks 等[19]基于Ⅲ期临床试验的亚

组临床研究中显示，在接受阿伐可泮治疗的患者中

报告了 1 例因肺炎导致的死亡事件。需要注意的是

该患者本身已患有肺部疾病，这可能是导致该事件

发生的潜在原因。基于这些数据，临床应用中可能

需要密切监测患者的感染情况，并及时采取相应的

抗感染治疗措施。 

在肝脏方面的不良事件中，1 项日本回顾性研

究报告称，在 21 例 AAV 患者中，有 10 名患者出

现了不良反应事件，其中 8 名患者出现了肝酶水平

升高[20]。Kataoka 等[21]的研究进一步明确了阿伐可

泮与肝脏损伤的关联。该研究中，患者在联合治疗

9 周后出现肝功能异常。停用阿伐可泮并加用熊去

氧胆酸后，肝功能有所改善。基于相关研究结果,建

议在患者使用阿伐可泮前及治疗过程中进行肝功

能监测，及时发现潜在的肝脏损伤风险。 

4  结论 

综上所述，本研究揭示了阿伐可泮在临床使用

中可能存在的安全性问题，特别是在肝脏损伤和感

染风险方面。同时也发现了一些潜在的不良事件信

号，这些结果为临床医生提供了重要的参考信息，

有助于在治疗 ANCA 相关性血管炎时更加合理地

使用阿伐可泮，确保患者的用药安全。未来需要进

一步的研究来验证这些发现，并为阿伐可泮的长期

安全性提供更多的证据支持。 
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