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老年患者多重用药与肾功能不全
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［摘要］　临床上老年共病患者的多重用药常会引发药物不良反应，容易导致肾损伤。其主要原因有多
器官老化对药物代谢的影响、增龄改变导致肾储备功能降低、老年肾功能评估不够准确、对老年共病治疗缺乏

统一管理以及临床医师对多重用药的危害认识不足。预防多重用药对老年患者的肾损伤应注意在用药前精

确评估肾功能，用药过程中要注意用药个体化和密切监测药物的不良反应，必要时应与临床药师讨论精简患

者的处方，尽最大可能保护老年患者的肾功能。

［关键词］　慢性病共病；肾功能不全；处方不当；老年人
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　　多重用药是指患者同时使用５种以上的药物。
在西方国家，６５岁以上老年共病患者多重用药率达
３０％～４０％［１］。共病是指多种慢性疾病同时存在，

如高血压、糖尿病、冠心病以及衰弱、营养不良等。

在我国，老年住院患者共病的比例高达９１．３６％，大
约４３．８８％老年住院患者使用了５种以上的药物［２］。

在共病状况下，多重用药可能会使患者从中获

益，但是随年龄增长带来的老年人肾脏和肝脏等排

毒器官的生理衰老的变化及其对药动学和药效学的

影响，尤其是衰弱老年人肾脏储备功能的降低和老

年慢性肾脏病（ＣＫＤ）患病率的明显增高，多重用药
的药物间相互作用在临床上常常会明显增加药物不

良反应的风险，如果同时存在用药不适当的情况，则

更是雪上加霜，极有可能导致老年患者的急性肾损

伤（ＡＫＩ）或显著恶化老年ＣＫＤ患者的肾脏功能［３４］。

１　多重用药导致老年患者肾脏损伤的原因和危险
因素

１．１　增龄改变导致机体各器官的老化　如肝脏的
老化使肝内对药物进行分解代谢的酶活性明显降

低，老年人血浆蛋白水平降低或血浆蛋白结合药物

的能力下降致血液中游离药物浓度相应增加，老年

人体内脂肪所占比例相对增加可导致亲脂性药物容

易在脂肪内蓄积等，这些增龄改变对药物的效应、代

谢、剂量和毒副作用均具有明显的影响。

１．２　肾脏储备功能的增龄改变　肾脏储备功能是

指肾小球滤过率（ＧＦＲ）由基础值或静息状态值在
负荷后增加到最高限度的能力，其通常可代表肾脏

对各种病理或生理应激的承受能力。研究发现，随

着年龄的增大，肾脏储备功能明显下降，肾脏应对各

种病理性打击的能力降低，对肾毒性药物的易感性

明显增高，从而可影响老年患者药物使用的安全性。

精确评估患者的肾脏储备功能可以为预防多重用药

带来的损害提供预测手段。然而，目前在临床上对

老年患者肾脏储备功能的认识和研究均极为缺乏。

１．３　老年患者肾功能的评估不够准确　肾功能受
损时肾脏对药物的清除能力减退，药物的蓄积可导

致肾功能进一步恶化。大多数药物清除率的降低与

肾功能的减退基本相当，故经肾排泄药物都需要根

据患者的肾功能状况调整剂量。目前在临床上多以

血清肌酐水平或以血清肌酐为基础的 ＧＦＲ公式估
算值来评估患者的肾功能。然而，老年患者衰弱的

发生率较高，我科的研究发现６５岁以上老年患者衰
弱早期及衰弱期的发生率分别为３５．２％和２９．６％，
且衰弱的发生与年龄呈正相关，与体质指数和 ＧＦＲ
的估算值呈负相关。衰弱的老年人通常有以骨骼肌

质量减少及功能减退为特征的肌少症发生，肌肉容

量的减少必定会影响血清肌酐的产出，进而可能会

错误估算老年人的 ＧＦＲ，影响临床用药剂量估计的
准确性，给老年患者多重用药致肾损伤埋下隐患。

因此，《老年ＣＫＤ诊治的中国专家共识（２０１８）》中
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推荐使用基于血清肌酐和胱抑素 Ｃ的 ＣＫＤＥＰＩ联
合公式估算老年人的 ＧＦＲ，不推荐单独使用血清肌
酐值来评价老年人的肾功能［５］。

１．４　临床上缺乏对老年共病治疗统一管理的认识
　目前老年医学分科越来越细，老年共病患者常辗
转于多个专科就诊，而专科医生治疗所依据的各种

临床实践指南通常是以治疗单一疾病为目的，老年

共病诊治的专家共识和临床实践指南较少，临床医

师、药师和患者对此方面的认识均不足，因此容易导

致重复用药或用药种类过多、用药剂量过大的情况，

明显增加了药物对肝脏代谢和肾脏排泄的负担。共

病情况下可能会使肾脏更容易受到肾毒性药物的影

响，如有研究发现，在使用４种以上具有潜在肾毒性
药物的多重用药情况下，接受含碘对比剂进行 ＣＴ
增强扫描患者发生ＡＫＩ的概率显著增加［６］。

１．５　临床医师对多重用药可能导致的危害认识不
足　老年共病患者多重用药造成的药物不良反应容
易被忽略，因为临床医师有可能错误地判断多重用

药的不良反应是由于增龄改变本身或影响患者基础

疾病进程的其他原因所致，这类错误的判断常导致

医师应用另外的药物来治疗这些“药物不良反应”，

如此循环往复则可能引起所谓“处方瀑布（ｐｒｅｓｃｒｉｐ
ｔｉｏｎｃａｓｃａｄｅ）”事件的发生，导致多重用药情况的进
一步加重，严重时可造成ＡＫＩ或ＣＫＤ患者肾功能的
恶化。国内一项对多中心住院患者的研究发现

４０％的ＡＫＩ与药物的不恰当使用相关［７］，我科的研

究［８］也发现１３．６％的老年ＡＫＩ确定由药物引起，与
药物可能相关的比例则高达６４％。例如老年心血
管疾病患者临床上常同时使用 ＲＡＳ阻断剂
（ＡＣＥＩ／ＡＲＢ）、利尿剂、他汀类药物、阿司匹林等药
物，这种多重用药的情况与 ＡＫＩ的发生关系密切，
而且联合使用的药物种类越多，发生 ＡＫＩ的可能性
和ＡＫＩ的严重程度越大［９］。

２　预防多重用药对老年患者的肾损伤
老年共病患者的多重用药在临床上无法避免，

但研究发现，在临床实践过程中，如果能认识和重视

老年患者多重用药可能带来的危害，根据患者的具

体情况和肾功能的改变积极调整药物的剂量，停止

使用可能的肾毒性药物，则对老年患者肾功能的改

善和保护具有十分明确的意义。一项对６１例平均
年龄为８１岁老年患者的研究发现，在１１．４％患者
单独停用非甾体类抗炎药、１８％患者减低降压药剂
量、３２．７％患者停用降压药、３７．７％患者对多重用药

进行精简后的第２９天和第９９天，患者的收缩压从
基线的（１１４．４±１４．０）ｍｍＨｇ分别上升至（１２７．８±
１４．３）ｍｍＨｇ和（１３２．９±１６．６）ｍｍＨｇ；ＧＦＲ从基线
（３２±１５．５）ｍＬ·ｍｉｎ－１·１．７３ｍ－２分别上升到
（３９．５±１７）ｍＬ·ｍｉｎ－１·１．７３ｍ－２和（４４．５±１８．７）
ｍＬ·ｍｉｎ－１·１．７３ｍ－２，肾功能得到显著的改善［１０］。

２．１　老年患者的用药需要个体化　使用药物之前
应积极评估每种药物可能带来的获益和风险，严格

遵守“有利”和“不伤害”的医学伦理原则，用药后应

特别注意用药监测。用药监测应贯穿于老年患者的

整个用药过程之中，用药监测的主要指标是患者用

药的安全性、有效性及依从性，以及时发现、评估及

预防药物不良反应或其他与药物相关问题。例如在

使用含碘对比剂进行造影前，临时停用 ＡＣＥＩ／ＡＲＢ
可降低ＡＫＩ的发生率［１１］，但停药时间过长则可能会

导致患者血压的波动或心功能的恶化。

２．２　应经常检查老年共病患者的处方情况　对于
多重用药或不恰当的用药应及时调整和纠正。例

如，一项对２４０名血液透析患者的研究发现，１７１例
（７１％）使用了奎宁、利尿剂、β受体阻滞剂、质子泵
抑制剂和他汀类等５类药物中至少一种，在对疗效
和安全性不佳的目标药物进行筛查后，符合处方精

简原则的４０例患者中有３５例（８８％）的药物被精简，
４０种目标药物中有３１种（７８％）完全停用。６个月
后，３１种停用药物中只有５种（１６％）被重新使用，在
该研究结束时，５７％患者的用药数量低于研究基线时
的水平，在处方精简过程中没有不良事件的发生［１２］。

２．３　重视老年共病患者出现相关不良反应　当患
者出现不良反应，首先考虑是否为患者正在服用的

药物所引起，是否与用药不恰当或服药剂量不合理

相关；其次要注意鉴别某些不良反应是老年综合征

或基础疾病所致还是药物不恰当的应用所致。与剂

量相关的问题可以通过合理调整药物剂量或服药频

率来解决，与所用药物剂量无关的不良反应可以通

过更换药品来解决；如果是老年综合征问题，需要积

极采取措施纠正老年衰弱等问题，如果是药物或药

物间相互作用所致，则需要考虑停药或精简处方。

２．４　处方精简　处方精简是管理老年多重用药的
一项积极措施，也是防止多重用药对肾功能损伤的

主要手段。处方精简是指根据患者的治疗目标、身

体状况以及个人意愿，在主治医生或医疗团队的指

导下，重新评估使用某些药物的初始原因、有效性及

安全性，逐渐减撤或停止可能导致患者机体损伤或
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患者不再受益的药物，目的是优化患者的药物治疗

方案，提高患者对药物治疗的满意度和生活质量。

处方精简需要临床医师对患者的基本病史和完整的

用药史有充分的了解，在患者知情同意的情况下寻

找证据确定患者使用的某些药物对患者无益或有潜

在危害，综合评估药物精简的可行性，决定撤减药物

的优先顺序，制定停药后可能出现不良反应的监测

和治疗预案［１３］。最近有作者提出处方精简的“彩虹

框架”，彩虹的每一层代表着精简处方时必须要考

虑的不同决定因素，即临床、心理、社会、财政和身体

状况，强调在老年人精简处方的决策过程中要注重

解决患者以上多层次的相关问题，才能达到处方精

简的目的［１４］。

老年共病患者用药比较复杂，不少药物均是长

期使用，因此在精简处方时要注意是否会出现戒断

综合征与反跳现象，即患者在停用某些药物后有无

精神症状、躯体症状或社会功能受损以及疾病是否

复发或恶化等不良反应。预防这类不良反应的出

现，在精简处方时最好是每次停用一种药物，仔细观

察停药可能带来的戒断或反跳现象，必要时可以通

过缓慢降低剂量来解决此问题。

３　小结
老年共病患者难以避免多重用药，但临床医师

应警惕多重用药可能带来不良反应，尤其是对肾功

能的影响。对于多重用药的老年患者要特别注意精

确评估其肾功能的改变，根据肾功能情况调整药物

的剂量和用药频率，同时，在临床药师的协助下，学

会处方精简的管理方法，尽量使老年共病患者的用

药合理化，尽最大可能保护老年患者的肾功能。
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