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基于FAERS数据库的他泽司他安全信号挖掘研究
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摘要： 目的    基于 FDA 不良事件报告系统（FAERS）数据库，首次系统挖掘 EZH2 抑制剂他泽司他（tazemetostat）在真实世界中

的药物安全性信号，为临床风险管理提供循证依据。方法    采用双算法验证框架（报告比值比 ROR+比例报告比值 PRR），分

析 2020Q1~2025Q1 期间以他泽司他为首要怀疑药物的报告 1 225 例。通过 χ² > 4 控制假阳性，排除适应证相关 PT 及非药物相

关 SOC 后，最终识别有效信号 94 个（涉及 1 690 份报告）。结果    ①检出 24 个药品说明书未收录信号（占总信号 25.5%），其中

高强度信号包括味觉障碍（ROR=17.39，95%CI=13.00~23.27）、嗅觉异常（ROR=10.91，95%CI=4.53~26.25）及红细胞计数下降

（ROR=6.94，95%CI=4.11~11.73）；②高频信号为疲劳（12.8%）、恶心（9.3%）和腹泻（7.6%）；③多系统毒性累及胃肠系统

（33.08%）、全身性反应（25.21%）及神经系统（9.23%）。结论    本研究首次揭示他泽司他可通过神经感觉通路与骨髓造血稳态

介导多系统毒性，其未收录信号挑战了“EZH2抑制剂毒性限于增殖组织”的传统认知，为表观遗传药物的全身毒性理论提供了

关键真实世界证据，对优化临床用药监测策略具有重要价值。
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Safety Signal Mining Study of Tazemetostat Based on the FAERS Database
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ABSTRACT: OBJECTIVE    To first systematically mine and characterize the real‐world drug safety signals of the EZH2 inhibitor 
tazemetostat using the FDA Adverse Event Reporting System （FAERS） database，to provide evidence‐based support for clinical risk 
management. METHODS    A dual ‐ algorithm validation framework （Reporting Odds Ratio，ROR + Proportional Reporting Ratio，
PRR） was applied to analyze 1 225 reports listing tazemetostat as the primary suspected drug submitted between Q1 2020 and Q1 
2025. False positives were controlled using χ² > 4. After excluding Preferred Terms （PTs） related to the drug's indication and non‐drug
‐related System Organ Classes （SOCs），94 valid signals （involving 1 690 reports） were ultimately identified. RESULTS    （1） Twenty
‐ four signals （25.5% of total signals） not listed in the current drug package insert were detected. Strong signals included dysgeusia 
（ROR = 17.39，95%CI = 13.00 ‐ 23.27），parosmia （ROR = 10.91，95%CI = 4.53 ‐ 26.25），and decreased red blood cell count （ROR =
6.94，95%CI = 4.11‐11.73）. （2） The most frequently reported signals were fatigue （12.8%），nausea （9.3%），and diarrhea （7.6%）. 
（3） Multisystem toxicity was observed，primarily involving the gastrointestinal system （33.08%），general reactions （25.21%），and 
nervous system （9.23%）. CONCLUSION    This is the first comprehensive pharmacovigilance study of tazemetostat reveals its 
potential to induce multisystem toxicity，mediated through neurosensory pathways and bone marrow hematopoietic homeostasis. The 
identification of unlisted signals challenges the traditional view that EZH2 inhibitor toxicity is confined to proliferative tissues. These 
findings provide crucial real‐world evidence supporting the theory of systemic toxicity for epigenetic drugs and hold significant value 
for optimizing clinical drug monitoring strategies during tazemetostat therapy.
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上皮样肉瘤（epithelioid sarcoma，ES）作为高度

侵袭性软组织肉瘤，具有进展迅速、治疗抵抗和预

后恶劣的显著特征［1，2］。传统疗法对转移性ES患者

疗效局限，亟待开发新型治疗策略。近年来，表观

遗传靶向治疗的突破性进展揭示：组蛋白甲基转移

酶 EZH2 的异常过表达通过异常 H3K27me3 修饰驱

动ES恶性进展，而高选择性EZH2抑制剂他泽司他

（Tazemetostat）可特异性恢复抑癌基因表达［3］。关键

Ⅲ期临床试验（NCT02601950）证实其可显著改善客观缓

解率（ORR=15%）和中位总生存期（OS=19个月）［4］，

并于 2020年获FDA批准成为首个ES表观遗传靶向

药物，开创了ES精准治疗的新纪元［5］。

然而，伴随他泽司他的临床应用拓展，其安全

性问题日益凸显。现有药品说明书主要涵盖消化

系统（恶心、呕吐等）和基础实验室指标异常等不良

事件（adverse event，AE），但真实世界证据提示其潜

在毒性谱系可能被低估［5，6］。这强烈提示现有安全

性认知可能存在局限，深入挖掘他泽司他在真实世

界中的全面安全性特征，尤其关注未报告或报告不

足的严重AE，是优化患者用药安全和风险管理的关

键前提。

为填补这一知识空白，本研究基于美国食品药

品监督管理局不良事件报告系统（FDA Adverse 
Event Reporting System，FAERS）数据库，应用标准化

药物警戒数据挖掘技术（报告比值比 ROR、比例报

告比 PRR 双算法）系统评估他泽司他上市后安全

性。研究旨在识别并量化新型不良事件信号（重点

包括血液系统与肝脏毒性），深入分析累及器官/系
统（system organ classes，SOCs）分布特征，结合临床

信息（严重程度、转归、合并用药）与药理机制，评估

信号临床相关性及生物学基础。据此完善风险管

理策略并指导临床用药安全。

1 资料与方法 
本研究基于美国 FDA 不良事件报告系统

（FAERS）数据库［7，8］，提取并分析了 2020 年第一季

度（Q1）~2025年 Q1共 21个季度的他泽司他相关不

良事件报告。通过对数据库核心数据表（包括人口

学信息DEMO、药品信息DRUG、反应信息REAC、适

应证 INDI、转归信息 OUTC）进行系统挖掘与分

析［9］。为确保数据质量及标准化，不良事件术语统

一使用《国际医学用语词典》（Medical Dictionary for 
Regulatory Activities，MedDRA，版本 27.0）进行编

码［10］，具体采用首选术语（Preferred Term，PT）、系统

器官分类（System Organ Class，SOC）及相关标准化

MedDRA 查 询（Standardized MedDRA Queries，
SMQs），以保证描述的规范性与一致性。

使用医学主题词表（MeSH）定义的他泽司他相

关英文关键词（包括其主成分名变体及商品名

“TAZVERIK”），筛选上报药品角色代码（ROLE_
COD）为“首要怀疑药品（Primary Suspect Drug，PS）”

的报告。基于 FDA 指南进行数据清洗与去重［11，12］：

按 病 例 号（CASEID）保 留 最 新 FDA 收 到 日 期

（FDA_DT）的记录；若 CASEID 与 FDA_DT 均相同，

则保留较大主报告号（PRIMARYID）；剔除删除标记

（DELETE）的报告。去重后，以 PRIMARYID为唯一

标识关联核心数据表（如 DEMO、DRUG），确保数据

完整性和准确性。

采用报告比值比（reporting odds ratio，ror）和比

例报告比值（proportional reporting ratio，PRR）这两

种比例失衡分析法进行药物安全信号检测。该方

法基于表 1所示的四格表评估目标药物特定 AE 报

告比例是否显著高于数据库背景水平（定义为当目

标 AE 报告数 a≥3，且 ROR 或 PRR 的 95% 置信区间

下限>1时为显著信号）。ROR 或 PRR 值及其 CI下
限升高表明信号强度增强，见表 2。ROR/PRR 方法

因算法相对简易、有助于减少选择偏倚并能估计相

对报告风险而广泛应用于信号检测领域。所有统

计分析均使用Python和Excel进行以确保准确性。

2 结果

FAERS 数据库（2020Q1~2025Q1）中筛选出他

泽司他作为首要怀疑药物（PS）的报告共 1 225 例。

报告的人口学特征及国家分布见表 3。性别分布

中：男性 193 例（15.8%），女性 187 例（15.3%），性别

未知 845 例（68.9%）（χ²=0.24，P=0.62）；主要年龄范

围为 18~65 岁，中位年龄 60 岁（四分位距 IQR：45~

表1 比例失衡法四格表

药品

目标药物

其他药物

合计

目标不良事件

报告数

a
c

a + c

其他不良事件

报告数

b
d

b + d

合计

a + b
c + d

N = a + b + c + d
注：a表示目标药物的目标AE报告数，b表示目标药物的其他AE报

告数，c表示非目标药物的目标AE报告数，d表示非目标药物的其他

AE报告数，N代表目标药物的所有AE报告数总和。
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72 岁）；报告提交者主要为护士 741 例（60.5%）；报

告来源国主要为美国 1 141 例（93.1%）；报告数量

年度趋势显示在 2022 年达到峰值 338 例（27.6%），

至 2025年Q1下降至 72例（5.9%）；患者转归以需医

疗干预事件的病例占比最高 898 例（73.3%），住院

169 例（13.8%），死亡 150 例（12.2%）。从数据库中

收集他泽司他相关 AE 的发病时间，排除误报，共

报告发病时间有 333 例（见图 1），发病时间中位数

为 38 d，大多数病例发生在开始使用他泽司他治

疗后的第 1 个月内（n=155，40.79%）；第 2个月发生

AE 比 例 为 12.37%；1 年 后 发 生 AE 的 比 例 为

7.37%。

FAERS数据库提供了大规模真实世界数据，可

用于识别药物与不良事件的潜在关联［13］。经过筛

选和处理数据库导出的原始数据，获得了以他泽司

他为首要怀疑药物的 2 803份不良事件报告。应用

ROR 和 PRR 法共筛选出 169 个潜在信号。为减少

偏倚，剔除了目标药物适应证相关的PT以及可能由

非药物因素引起的 SOC。随后，采用ROR与PRR双

阈值法（a≥3 且两者的 95%CI 下限均 >1）进行最终

信号检测，共检测到 94个有效信号，对应于 1 690份

报告。按报告频次降序排列：前 20位信号（见表 4）
显示高频信号包括疲劳（274例，占其所有报告相关

事件的 12.8%）、恶心（201 例，9.3%）、腹泻（95 例，

7.6%）、食欲减退（78例）、呕吐（73例），这些与说明

书描述基本一致。但腹胀（16例）、肠胃气胀（9例）

等胃肠系统相关信号未在说明书中载明（表 5）。按

百分比（%）
报告数

0-30 d
31-60 d
61-90 d

91-120 d
121-150 d
151-180 d
181-360 d

>360 d

天
数

/d

186 139 139 18693 46 46 930

总报告例数：333

图1 他泽司他相关不良事件发生时间

表2 ROR法与PRR法的公式及阈值

方法

ROR法

PRR法

公式

ROR = ad
bc

SE ln ROR = ( 1
a + 1

b + 1
c + 1

d )

95%CI = e
ln ( ROR ) ± 1.96 ( 1

a + 1
b + 1

c + 1
d )

PRR = a/ (a + b)
c/ (c + d )

SE ln PRR = ( 1
a  -  1

a + b + 1
c  -  1

c + d )

95%CI = e
ln (PRR ) ± 1.96 ( 1

a  -  1
a + b

 +  1c  -  1
c + d

)

阈值

a ≥ 3，ROR 值的 95%CI 下限 > 1，则提示生

成1个有效信号

a ≥ 3，χ² > 4，PRR值的95%CI下限> 1，则提

示生成1个有效信号

表3 他泽司他相关AE报告分布特征［n（%），n总=1 225］
项目

性别

年龄段/岁

报告来源国

转归

报告年份

报告者身份

分类

男性

女性

性别未知

<18
18～65
>65
年龄未知

美国

日本

加拿大

其他国家

未指定国家

住院治疗

死亡

危及生命

需医疗干预事件

2020
2021
2022
2023
2024
2025
护士

其他健康专业人员

医生

药剂师

身份未知者

报告数

193（15.8）
187（15.3）
845（68.9）
50（4.1）
140（11.4）
159（13.0）
876（71.5）
1141（93.1）
55（4.5）
3（0.2）
16（1.4）
10（0.8）
169（13.8）
150（12.2）
8（0.7）
898（73.3）
65（5.3）
224（18.3）
338（27.6）
335（27.3）
191（15.6）
72（5.9）
741（60.5）
259（21.1）
125（10.2）
95（7.8）
5（0.4）
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信号强度降序排列：前 20位信号（见表 4）显示高强

度信号包括味觉障碍（ROR=17.39，95%CI=13.00~
23.27）、嗅 觉 异 常（ROR=10.91，95%CI=4.53~
26.25）、红细胞计数下降（ROR=6.94，95%CI=4.11~
11.73）。值得注意的是，有 24 个信号（包括前述信

号）未见于药品说明书（表5）。  
本研究检出的 94个有效信号分布于 12个 SOC

（见表 5）。胃肠系统疾病（559例次，33.08%）、全身

性疾病及给药部位反应（426例次，25.21%）、各类检

查（包括实验室检查异常，159 例次，9.41%）是最常

见的 SOC。未在说明书中收录的 SOC类别：感染及

侵染类疾病、各类损伤、中毒及操作并发症、皮肤及

皮下组织类疾病、精神病类。具体 PT分析：胃肠系

统疾病以恶心、腹泻、呕吐为主，但腹胀、口腔感觉

减退等 9 个 PT 未收录于说明书。全身性疾病及反

应以疲劳为核心，但感受异常、寒战等未载入。 各
类检查中，血小板减少、中性粒细胞减少与说明书

一致，但白细胞计数升高为新信号（未收录）。神经

系统疾病报告共 156例次（9.23%），味觉障碍、嗜睡

等6个PT未在说明书提及，提示潜在神经毒性。

味觉/嗅觉障碍（ROR>10）居于强度前列，强烈

提示神经系统（特别是感觉神经）异常。除说明书

已载的贫血外，新检出的红细胞计数下降（ROR=
6.94）以及白细胞计数升高（ROR=2.46，未收录信

号）提示对血细胞动态平衡的复杂影响，反映潜在

的血液系统毒性。骨痛信号（ROR=6.30）提示骨代

谢可能受到干扰。 

3 讨论

本研究首次基于全球最大上市后安全性数据

库（FAERS）系统解析他泽司他的不良反应谱，填补

了表观遗传靶向药物真实世界安全性研究的空白。

核心发现包括：患者中位年龄 60岁（IQR：45~72）符

合临床试验人群特征，但 65 岁以上老年患者占比

（13.0%）显著高于关键注册试验（<8%）［14］。揭示老

年暴露风险被低估，需加强老年药学监测（如强化

肾功能动态监测）［15］。男性（15.8%）与女性（15.3%）

报告比例无统计学差异（χ²=0.24，P=0.62），支持

表4 他泽司他AE发生频次和信号强度排名前20位
序号

1
2
3
4
5
6
7
8
9

10
11
12
13
14
15
16
17
18
19
20

发生频次前20位的PT
疲劳

恶心

腹泻

食欲减退

呕吐

乏力

便秘

头痛

咳嗽

味觉障碍*

肺炎

血小板计数降低

发热

体重减轻

血红蛋白降低

肢体疼痛

腹部不适

上腹痛

嗜睡*

感觉异常*

报告频次/例
274
201

95
78
73
71
64
58
52
46
42
37
35
34
33
30
27
27
26
24

信号强度前20位的PT
味觉障碍

嗅觉异常

红细胞计数下降

骨痛

血红蛋白降低

粪便变软*

疲劳

食欲下降

血小板计数降低

入睡困难*

恶心

便秘

全血细胞计数异常

味觉丧失*

血细胞减少

口腔疼痛*

胃肠炎*

口腔感觉减退*

味觉障碍*

口渴*

ROR（95%CI） 
17.39（13.00 ~ 23.27）
10.91（4.53 ~ 26.25）

6.94（4.11 ~ 11.73）
6.30（4.10 ~ 9.67）
5.51（3.91 ~ 7.77）
5.51（3.91 ~ 7.77）
5.34 （4.73 ~ 6.04）
5.00（4.00 ~ 6.25）
4.96（3.59 ~ 6.86 ）
4.63（1.49 ~ 14.36）
4.41（3.82 ~ 5.08 ）
4.40（3.44 ~ 5.64）
4.35 （2.40 ~ 7.86）
4.32（2.06 ~ 9.07）
4.05（1.69 ~ 9.74）
3.61（1.50 ~ 8.67）
3.60（1.16 ~ 11.18）
3.58（1.15 ~ 11.11）
3.54 （2.09 ~ 5.98）
3.38（1.27 ~ 9.02）

PRR（χ2 ）  
17.21（700.82）
10.90（44.87）

6.92（70.87）
6.27（93.00）
5.48（120.84）
5.48（120.84）
5.06（904.12）
4.93（244.72）
4.93（115.87）
4.62（8.51）
4.24（503.71）
4.35（165.69）
4.34（28.24）
4.31（17.82 ）
4.05（11.48）
3.60（9.4）
3.60（5.63）
3.58 （5.57）
3.53（25.37）
3.38（6.70）

注：*表示说明书中未提及的风险信号。
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EZH2 抑制机制无性别二态性［16］，为跨性别群体统

一给药策略提供依据。日本报告量（4.5%）仅为美

国的 1/20，与其市场地位不符，凸显全球药物警戒体

系差异，提示亚洲需加强靶向药物不良反应主动监

测。高达 60.5% 的报告由护士提交，凸显其在早期

识别隐匿毒性（如疲劳、味觉障碍）中的关键哨点作

用，契合WHO‐UMC倡导的多学科哨点报告模式［17］。

12.2%死亡与 13.8%住院率提示需警惕潜在严重风

险，其机制可能与 EZH2调控 DNA 损伤修复通路有

关［18，19］，未来应通过深入分析组蛋白甲基化谱系验

证 此 假 设 。 不 良 反 应（AE）高 峰 发 生 于 首 月

（40.79%），需密切监测早期治疗；长期 AE（>360 d）
发生率仍达7.37%，强调长期随访重要性。

本研究揭示的核心高强度/高频信号蕴含 3 个

关键机制：（1）感觉异常（味觉障碍 ROR=17.39，嗅
觉异常 ROR=10.91），提示他泽司他可能穿透血脑

屏障抑制中枢神经系统 EZH2 活性，干扰嗅觉受体

（如 OR7D4）和味觉受体（如 TAS2R 家族）的表观遗

传编程［20］。（2）红细胞动力学紊乱（红细胞计数下降

ROR=6.94），反映药物可能扰动骨髓造血微环境中

红细胞岛功能［21］，EZH2 调控 GATA1‐FOG1 转录复

合物活性影响红系分化成熟［22］。（3）骨代谢异常（骨

痛 ROR=6.30），提示药物干扰成骨‐破骨细胞稳态

平衡，可能与EZH2调控RUNX2、Osterix等关键成骨

转录因子表达有关［23］。  
本研究核心突破在于检出 24 项（占 25.5%）药

品说明书未收录的不良反应信号。除前述高频感

觉异常信号外，还包括：消化系统毒性（腹胀、粪便

松软等），提示EZH2抑制可能通过下调色氨酸羟化

酶 1（TPH1）基因表达干扰 5‐HT 合成及肠‐脑轴信

号［24］；神经感觉系统毒性（嗜睡、味觉倒错等），可能

源于药物对视交叉上核（SCN）生物钟基因（如

PER2）的表观调控［25］；电解质稳态失衡（口渴），需验

证下丘脑渗透压感受器功能异常及精氨酸加压

素（AVP）基因 H3K27me3 修饰变化［26］；血液系统毒

性（白细胞计数升高，ROR=2.46），虽未列于前 20位

信号，但与已知的红细胞/血小板减少并存（新检出

矛盾信号），表明其对骨髓造血的多元影响，白细胞

升高或反映代偿性髓系增生，提示 EZH2 抑制可能

解除对PU.1等转录因子的阻遏激活髓系分化，呼应

EZH2‐PU.1‐TET2表观遗传轴机制［27］。其他系统未

收录信号包括：皮肤/皮下组织（盗汗，提示自主神经

紊乱）；呼吸系统（鼻充血、鼻衄，提示鼻腔感觉神经

活化及血管/血小板异常）；损伤（挫伤，提示凝血因

子异常）；全身反应（感觉异常、寒战等，提示下丘脑

体温调节受累）；肌肉骨骼系统（肌痉挛，需鉴别）。

这些新信号广泛分布于神经、血液、消化等 8 个系

统（含非增殖组织），有力突破既往认为“EZH2抑制

表5 他泽司他AE信号累及SOC
系统 ‐ 器官分类（SOC）
胃肠系统疾病

全身性疾病及给药部位各种反应

各类检查

各类神经系统疾病

★感染及侵染类疾病

各种肌肉骨骼及结缔组织疾病

呼吸系统、胸及纵隔疾病

代谢及营养类疾病

血液及淋巴系统疾病
★各类损伤、中毒及操作并发症
★皮肤及皮下组织类疾病
★精神病类

首选术语（例数）

恶心（201）、腹泻（95）、呕吐（73）、便秘（64）、腹部不适（27）、上腹痛（27）、腹痛（24）、

腹胀*（16）、肠胃气胀*（9）、排便频率增加*（6）、口腔疼痛*（5）、舌痛*（5）、粪便松软*
（4）、口腔感觉减退*（3）
疲劳（274）、虚弱（71）、发热（35）、感受异常*（24）、寒战*（13）、感到寒冷*（5）、口

渴*（4）
血小板计数降低（37）、体重降低（34）、血红蛋白降低（33）、白细胞计数降低（17）、红

细胞计数下降（14）、全血细胞计数异常（11）、中性粒细胞计数降低（8）、白细胞计数

升高*（5）
头痛（58）、味觉障碍*（46）、嗜睡*（26）、味觉倒错*（14）、味觉丧失*（7）、嗅觉异

常*（5）
感染性肺炎（42）、尿路感染（24）、鼻咽炎（23）、胃肠炎*（3）
肢体疼痛（30）、肌痉挛*（22）、骨痛（21）、肌痛（16）
咳嗽（52）、鼻充血*（12）、鼻衄*（11）、排痰性咳嗽（9）
食欲减退（78）
贫血（21）、血细胞减少症（5）
挫伤*（12）
盗汗*（6）
入睡困难*（3）

n

559

426

159

156
92
89
84
78
26
12

6
3

占比/%

33.08

25.21

9.41

9.23
5.44
5.27
4.97
4.62
1.54
0.71
0.36
0.18

注：★表示说明书中未收录的系统‐器官分类； *表示说明书中未提及的风险信号。
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剂毒性主要局限于高增殖组织”的传统认知［28］，揭

示此类表观药物可通过多器官、多靶点影响神经、

内分泌及免疫系统网络稳态，为拓展“多系统毒性”

理论及安全性评价提供关键真实世界证据。

基于 94 个有效信号的 SOC 分布，本研究为

临床风险管理提供新思路：核心靶器官胃肠系

统（33.08%）提示其主要毒性风险，未收录信号（如

腹胀、口腔感觉减退）需关注肠神经系统（ENS）和肠

嗜铬细胞功能异常（如 5‐HT分泌紊乱）［29］。建议动

态监测胃肠功能并探索功能性检测（如 5‐HT4受体

显像）。新型风险靶点神经系统（9.23%）需高度重

视，味觉障碍、嗜睡等信号强烈提示药物穿透血脑

屏障抑制中枢 EZH2 活性，强烈建议建立基线认知

功能评估（如 MoCA 量表）及定期味嗅觉监测流

程［30］。血液系统（属“各类检查”SOC）中白细胞升高

与红细胞/血小板减少并存，反映药物对骨髓造血

干/祖细胞分化平衡的潜在多元干扰；鉴于部分信号

或提示溶血风险［31］，建议治疗前筛查易感人群（如

G6PD缺乏症患者）。

本研究的局限性主要体现在数据来源和分析

方法上。FAERS数据库为自发性报告系统，可能存

在数据上报的选择性偏倚和报告不足的问题［32］。

同时，ROR和PRR值的阈值设定虽然能够指示风险

信号的相对强度，但无法直接反映真实风险率。因

此，未来研究应结合临床试验和真实世界数据进行

验证。另外，东亚人群数据缺失，建议整合中国国

家 ADR 监测系统数据，验证种族差异，可以为中国

患者提供更具针对性的药物安全性指导。此外，由

于数据库中患者背景信息不完整，某些重要影响因

素如共病和合并用药等未被全面分析。

综上所述，本研究首次通过FAERS真实世界大

数据，对他泽司他安全性谱系进行系统性拓展，揭

示他泽司他超越说明书范围的 24 个潜在不良反应

信号，其中味觉障碍、嗅觉异常、红细胞计数下降等

高强度的神经与血液系统信号，提示 EZH2 抑制可

能通过“表观遗传‐外周神经轴”与“骨髓微环境扰

动”诱发多系统毒性。这一发现突破了传统认知中

EZH2 抑制剂毒性集中于增殖组织的局限，为表观

遗传毒性理论提供了新证据链。本研究在一定程

度上对说明书内容进行了补充，有助于加强临床医

师对他泽司他不良反应风险的认知，提高临床用药

的安全性。
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