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"摘要# "目的+意义 以临床用药决策的关键因素为导向" 构建药物知识图谱" 为临床合理用药决策提供准

确! 结构化知识支持# 方法+过程 整合心血管系统药品说明书信息" 进行本体细粒度建模和多维关系属性定

义" 采用大语言模型驱动的知识抽取及标准化对齐策略" 构建面向合理用药的药物知识图谱" 并基于检索

增强生成技术设计药物智能问答系统# 结果+结论 以心血管系统用药为例" 构建包含 & #!& 个实体! !) #((

个关系及 * &*( 个关系属性的药物知识图谱" 可为合理用药提供可靠数据支撑与决策依据#

"关键词# "合理用药$ 大语言模型$ 知识抽取$ 知识图谱$ 检索增强生成
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!"引言

在现代医学实践中! 合理用药对保障患者安

全) 提升疗效至关重要*!+

$ 医务人员应全面掌握

药物适应证) 禁忌证) 不良反应及药物间相互作

用等用药决策关键信息*#+

$ 药品说明书是上述信

息的主要来源! 是指导临床合理用药的重要依据$
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近年来! 以知识图谱形式结构化整合药品信息成

为研究热点*$+

$ 张小亮等*%+基于 XW18模型与半

监督学习策略! 从药品说明书中抽取实体关系构

建合理用药知识图谱" 李宗緄*&+使用 XW18,/1.

模型抽取药品说明书数据构建药品信息检索系统"

\?9ZS等*0+比较 XW18,/1.) /DGC]T8等模型

在药物实体识别中的效果$ 此外! 部分文献聚焦

具体药物问题! 如 R5̂ 等*)+设计喹诺酮类药物不

良反应本体! 纳入不良反应发生频率) 严重程度

等! 全面揭示药物不良反应语义关系" dD97?[

等*(+提出融合知识图谱与对比学习的方法! 提升

药物相互作用预测模型整体性能$ 尽管既有研究

已取得一定进展! 但仍存在知识表达不规范) 多

维度关系建模不足) 依赖高质量标注数据等问题$

为此! 本研究以心血管系统用药为例! 通过细粒

度本体建模) 关系属性定义) 大语言模型 %=GB?;

=G7?@G?;F9:;=! RR̀ & 自动标注) 标准术语对齐

等方法! 构建更精细化) 标准化的药物知识图谱!

并将其应用于药物智能问答! 从而为临床合理用

药提供可靠决策支持$

#"面向合理用药的药物知识图谱构建

面向合理用药的药物知识图谱构建与应用框

架! 见图 !$

图!"面向合理用药的药物知识图谱构建与应用框架

#%!"药物本体设计

#"$"$%确定实体类型与术语标准"采用自顶向下

与自底向上结合的方式! 基于对既有本体的调研!

初步确定顶层框架" 结合药品说明书用药信息分

析! 归纳药品) 成分) 适应证) 禁忌证) 不良反应

症状) 人群 0 类实体$ 对于药品类实体! 参照 .国

家基本药物目录 %#'!( 年版&/

**+心血管系统用药

部分的内容! 以该生理系统为顶层类! 下设 ( 个功

能子类 %抗心绞痛药) 抗心律失常药) 抗心力衰竭

药) 抗高血压药) 抗休克药) 调脂及抗动脉粥样硬

化药) 抗血小板凝集) 其他心血管系统用药&! 以

药品通用名为底层实体! 涵盖禁止联用及有相互作

用药品$ 对于人群类实体! 按年龄与生理特征分为

新生儿) 儿童) 孕妇等! 用于标注药物禁忌人群及

不良反应人群$ 对于不良反应症状类实体! 采用监

管活动医学词典 %F;:5EG=:5EC597GBHA9BB;?@=GC9BHGEK

C5<5C5;6! ;̀:Z12& 的层级结构统一编码$

#"$"#%定义关系及关系属性"基于上述 0 类实体!

进一步定义实体间关系及关系属性! 见图 #$ ,药品

,药品- 关系区分相互作用与禁止联用两种类型!

关系属性均为相互作用结果$ 为深入描述药物安全

性! 对 ,药品,不良反应症状- 关系定义 & 个维度

关系属性! 包括发生条件 %如过量用药&) 发生人群

%关联人群类&) 发生频率 %采用国际医学科学组织

委员会推荐的 & 级标准! 包括十分常见) 常见) 偶

见) 罕见) 十分罕见&) 严重程度 %参考 .不良事件

常用术语标准/ 分为轻度) 中度) 重度) 致死&) 缓

解方式 %如停药缓解&$ 由此形成本体的 * 种数值属

性) *种关系类型及 )种关系属性! 见表 !0表 #$

图#"面向合理用药的药物本体框架
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表!"实体的数值属性

属性名称 实体名称 数据类型

英文名称 药品 VCB57?

QZ 药品 R97?

商品名 药品 VCB57?

用法用量 药品 VCB57?

规格 药品 VCB57?

剂型 药品 VCB57?

/9:; 不良反应症状 %各层级& R97?

英文名称 不良反应症状 %各层级& VCB57?

同义词 不良反应症状 %各层级& VCB57?

表#"关系及关系属性

关系名称 定义域 值域 关系属性

相互作用 药品 药品+药品类别 相互作用结果

禁止联用 药品 药品+药品类别 相互作用结果

属于 药品 药品类别

成分是 药品 成分

治疗 药品 适应证

禁忌用于 药品 禁忌证

禁忌用于 药品 人群

引起的不

良反应症

状

药品 不良反应症状 发生条件) 发生人

群) 发生频率) 严

重程度) 缓解方式

属于 低层级不良

反应症状

高层级不良

反应症状

#%#"数据收集与预处理

基于 .国家基本药物目录 %#'!( 年版&/ 收录

的药品名单! 利用自动化爬虫工具从药源网 % DCK

C>6# ++NNN3HG9>577;C3E9F+C99=6+6F63G6> & 与 快 速

问医生网 % DCC>6# ++H>3!#'G6O3E9F+6;GBED+& 采集

药品说明书! 共获取 &$% 份说明书文本$ 其中! 结

构化字段 %如药品名) 用法用量等& 直接保存为药

品实体及属性! 非结构化字段 %如成分) 适应证)

禁忌) 不良反应) 药物相互作用等& 以 4697 格式存

储! 供后续抽取使用$

#%$"66:驱动的药物相关实体和关系抽取

#"!"$%抽取流程"设计基于RR̀ 的自动化知识抽

取流程$ 首先是文本预处理! 针对部分说明书文本

过长) 信息量大) 模型可能无法完整输出抽取结果

的问题! 采用基于重叠滑动窗口的文本分块策略!

以句子为单位分块! 每个分块最多容纳 ! ''' 个字

符! 块间保留 $ 句重叠以维持上下文连贯性*!'+

$ 其

次是模型抽取! 选取 Z;;>V;;O ,c$ ,'$#% 模型作

为知识抽取引擎! 其具有较好的语义理解与指令遵

循能力! 在从非结构化文本中抽取知识方面优势显

著*!!+

$ 通过对不同实体和关系设计专属提示词模

板! 引导模型执行特定抽取任务$ 例如抽取不良反

应时! 提示词明确要求同时识别并抽取症状) 发生

频率) 缓解方式等多维度不良反应属性! 且严格保

持原始文本语义! 不添加推测$ 最后是模型输出!

通过提示词为模型提供输出示例! 要求其统一输出

4697格式$

#"!"#%抽取效果评价"以高质量人工标注集作为

基准! 评价抽取效果$ 由 # 名医学信息学研究生独

立标注随机抽取的 &' 份说明书! 共标注 ! 0$& 个实

体) ! !$* 个关系和 #'* 个关系属性! 标注者间一

致性依次为 **3!)j) *)3$0j和 *#3%$j! 所有分

歧经讨论达成共识$ 采用精确率 % >B;E56597! T&)

召回率 %B;EG==! 1& 和 [! 值 %[! ,6E9B;& 作为评

价指标$ 其中! 8T为模型正确识别数! 即识别出的

实体或关系及其属性在标注集中存在" .T为模型错

误识别数! 即识别出的实体或关系及其属性在标注

集中不存在" .\为 RR̀ 遗漏识别数! 即在标注集

中存在但未被识别$ 8Tf.T为 RR̀ 识别总数! 8T

f.\为标注集总数$

Te

8T

8Tf.T

%!&

1e

8T

8Tf.\

%#&

[! e

# gTg1

Tf1

%$&

采用两种匹配策略进行评价# 一是严格匹配!

要求模型输出与标注集在文本字符级别完全一致!

为模型性能提供严谨下限基准" 二是模糊匹配! 基

于R;<;76DC;57编辑距离计算相似度得分! 经多次测

试后设定阈值为 '3&! 得分超过阈值视为匹配成

功*!#+

! 评估结果! 见表 $0表 &$
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表$"实体抽取效果评估

评估策略 实体 T 1 [!

严格匹配 成分"""" '3*(& ! '3*&0 & '3*)' 0

适应证""" '3($( * '3(#) ( '3($$ $

禁忌证""" '3))* 0 '3)$0 ' '3)&) #

人群"""" '30&$ ( '30(' ' '3000 )

相互作用药物 '3)%! % '3)0) * '3)&% %

禁止联用药物 '3%)& ' '3)*! ) '3&*$ )

不良反应症状 '3*#) $ '3*!0 # '3*#! )

模糊匹配 成分"""" '3*(& ! '3*&0 & '3*)' 0

适应证""" '3*'0 ' '3(*% ' '3*'' '

禁忌证""" '3*&! 0 '3(*( & '3*#% $

人群"""" '3(') ) '3(%' ' '3(#$ &

相互作用药物 '3)(! 0 '3('* & '3)*& $

禁止联用药物 '3&&' ' '3*!0 ) '30() &

不良反应症状 '3*&* 0 '3*%( ! '3*&$ (

表&"关系抽取效果评估

评估策略 关系中值域实体 T 1 [!

严格匹配 相互作用药物 '3$'( 0 '3$#! % '3$!% *

禁止联用药物 ' ' '

不良反应症状 '3&0$ % '3&&% & '3&&( *

模糊匹配 相互作用药物 '3&0' ' '3&($ $ '3&)! %

禁止联用药物 '3#)& ' '3%&( $ '3$%$ )

不良反应症状 '3)*# ( '3)(' # '3)(0 %

表'"关系属性抽取效果评估

评估策略 关系属性 T 1 [!

严格匹配 发生条件 '3%&' ' '30%# * '3&#* %

发生人群 '3%'' ' '3000 ) '3&'' '

发生频率 '30*# $ '3)'! $ '30*0 (

严重程度 '30'' ' '3)&' ' '3000 )

缓解方式 '3%#! ! '3%)' 0 '3%%% %

相互作用结果 '3#(% & '3$($ ) '3$#0 )

模糊匹配 发生条件 '30'' ' '3(&) ! '3)'& *

发生人群 '3%'' ' '3000 ) '3&'' '

发生频率 '3)'& ! '3)!% $ '3)'* )

严重程度 '3000 ) '3($$ $ '3)%' )

缓解方式 '3&#0 $ '3&(( # '3&&& 0

相互作用结果 '3&'( 0 '30(0 ' '3&(% #

总体而言! 基于 RR̀ 抽取实体的召回率较高!

模糊匹配策略下各实体召回率均超过 '3($ 在关系

与关系属性抽取任务中! 各项指标普遍偏低$ 具体

分析表明! 实体层面! 禁止联用药物类别精确率

低! 主要是因为药品说明书表述模糊! 如 ,与抗凝

药同用! 可增加出血危险-! 人工将其标注为相互

作用药物! RR̀ 却过度推断为禁止联用药物! 即使

提示词已要求 ,仅提取明确说明禁忌的药品-$ 关

系及关系属性层面! RR̀ 在提取相互作用结果时会

出现自动补充主语或提取的文本范围超出人工标注

文本边界等现象" 同时! 人工标注可能漏标不良反

应的发生人群与严重程度等属性类型! 而RR̀ 则会

尽可能标出! 相比人工具有优势$ 此外! 当前两种

匹配策略未实现语义级匹配! 如 RR̀ 输出 ,停药-

与人工标注 ,严重者应停药- 字面存在差异! 被判

为不匹配! 当前评估方法可能系统性低估了RR̀ 实

际抽取能力$

#%&"知识融合

为提高图谱质量! 对不良反应症状) 人群等

实体类型进行术语标准化处理! 以消除歧义) 增

强图谱专业一致性与兼容性$ 以不良反应症状为

例! 其映射流程! 见图 $$ 针对模型抽取去重后的

! &$# 个症状词! 以 ;̀:Z12低位语 %=9N;6C=;<;=

C;BF! RR8& 和首选语 % >B;A;BB;: C;BF! T8& 为基

准映射! 采用检索增强生成 %B;CB5;<G=,G@?F;7C;:

?;7;BGC597! 12]& 方法*!$+

! 用 X̀ #& 关键词和向

量相似度混合检索候选 RR8+T8术语! 调用 Z;;>K

V;;O ,<$ ,'$#% 模型完成语义对齐$ 设计提示词要

求优先匹配 RR8! 无对应 RR8则匹配 T8" 无同义

T8! 则作为新增 RR8归类至语义相近的 T8下$ 例

如! ,腿部抽筋- 未找到同义表述! 归为 ,肌肉抽

搐- T8下的新增RR8$

图$"不良反应症状术语映射流程
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#%'"基于;<0&=的图谱可视化

图数据库可高效管理) 展示多层级多维度关联

数据! 适用于知识图谱存储与可视化$ 选用 \;9%4

作为存储工具! 调用 THCD97 的 TH#7;9库! 将对齐

后的实体及属性) 关系及关系属性导入 \;9%4$ 最

终形成的药物知识图谱含 & #!& 个实体) !) #(( 个

关系及 * &*( 个关系属性$ 以药品酒石酸美托洛尔

片为例! 见图 %$

图&"酒石酸美托洛尔片图谱可视化

$"面向合理用药的药物智能问答系统应用

$%!"基于>8?的药物智能问答系统设计

将知识图谱应用于RR̀ 实现检索增强生成是当

前研究热点*!%+

! 在医疗问答场景中意义重大*!&+

$ 基

于构建的药物知识图谱! 结合12]技术! 设计药物

智能问答系统! 见图 &$ 用户输入自然语言提问时!

系统先用 X22Q,I?;,LD ,<!3& 中文嵌入模型*!0+

!

通过RG7?/DG57框架将查询文本转为高维向量! 与药

物知识图谱中的药物实体进行相似度匹配! 定位标准

药物节点$ 接着! 检索这些节点的关联路径! 提取关

系类型与属性描述文本作为证据信息$ 将检索到的知

识片段与用户原始查询整合为提示词模板! 要求

RR̀ 扮演专业药学助手! 严格依据证据作答$ 最终!

由部署于本地的 iN;7$ ,%X,576CB@EC,#&') 模型生

成精准回答! 该版本模型在指令遵循) 推理效率与部

署成本上表现均衡! 适用于多用户高频查询场景*!)+

$

图'"基于>8?的药物智能问答系统框架

$%#"问答系统效果评价

选取药物相互作用与不良反应两种常见临床场景!

对比同一RR̀ 引入12]前后的输出差异! 见表 0$

表("使用>8?前后的66:输出效果对比

问题 基于12]的RR̀ RR̀

吉非罗齐片和免疫抑制

剂是否会相互作用! 有

什么影响吗2

会相互作用$ 吉非罗齐片可增加免疫抑制剂

的血药浓度和肾毒性! 因此应减量或停药

吉非罗齐片与大多数免疫抑制剂无严重或明确的直接相互作

用! 但与环孢素) 他克莫司等/-T$2% 代谢药物可能存在轻微

影响! 可能改变其血药浓度! 从而影响疗效

吃盐酸妥卡尼片后感觉

头晕和恶心! 这正常吗2

还能继续吃吗2

服用盐酸妥卡尼片后出现恶心) 头晕是常见

的不良反应! 通常程度轻微! 且一般不影响

治疗$ 如果出现这些症状! 停药后均可自行

消失$ 建议将具体情况告知您的医生! 由医

生评估后决定后续治疗方案! 请勿自行停药

盐酸妥卡尼片作为抗心律失常药! 其说明书中明确列出头晕)

恶心等胃肠道及神经系统反应! 部分患者用药后可能出现上述

症状! 因此症状本身具有一定普遍性! 但 ,是否正常- 须结合

症状严重程度和个体情况! 由医生判断是否属于可接受范围
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" %0"""

""在药物相互作用场景! 系统输出结果明确指出两

药存在相互作用! 阐明具体后果并给出 ,应减量或

停药- 的临床建议" 基座RR̀ 回答模糊! 缺乏决策

价值$ 在不良反应场景! 系统整合知识图谱中不良反

应的常见性) 轻微程度及停药可消失的缓解方式! 建

议将具体情况告知医生" 基座RR̀ 虽识别为常见反

应! 但未描述反应性质与预后! 仅笼统建议咨询医生!

指导性较差$ 由此可见! 该系统融合知识图谱精准知

识! 能生成信息完备) 表述准确且具有临床指导价值

的回答! 提升合理用药场景问答的准确性与安全性$

&"结语

本研究以临床用药决策的关键因素为导向! 整合

心血管系统药品说明书信息! 经本体细粒度建模和多

维关系属性定义! 采用RR̀ 驱动的知识抽取与标准化

对齐策略! 构建面向合理用药的药物知识图谱! 并基

于检索增强生成技术设计药物智能问答系统! 为临床

合理用药提供了可靠数据支撑与决策依据$ 本研究存

在一定局限! 如仅纳入单系统说明书数据! 后续可纳

入医学文献) 指南和专家共识等多来源知识" RR̀ 抽

取低频) 复杂语义关系效果仍待提升! 应进一步优化

提示词设计与模型选择$ 未来将扩大知识规模) 改进

抽取技术! 进一步探索药物知识图谱在用药安全领域

的应用潜力! 以提升合理用药安全性与有效性$

作者贡献% 杨丽负责研究设计! 数据收集与预处

理! 图谱构建! 论文撰写$ 马乐尧负责知识抽取与

评估$ 汪伦负责问答系统设计$ 李露琪! 侯丽负责

研究设计! 提供指导#

利益声明% 所有作者均声明不存在利益冲突#
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W<G=@GC597 9ABGC597G=:B@?@6;IG6;: 97 YSU+Q\1_ZE9B;

:B@?@6;57:5EGC9B657 G6;E97:GBHEGB;D96>5CG=# GEB966,

6;EC597G=6C@:H57 N;6C;B7 _?G7:G*[+MZB@?! D;G=CDEGB;

G7: >GC5;7C6GA;CH! #'#$! !& %*&# !#& ,!$&M

#"U.U1Q,2VW\VU1! 2]-Ẁ 2\223QBBGC597G=@6;9A
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