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  [摘 要] 目的 分析老年骨质疏松症(OP)患者慢性病共病特征及潜在不合理用药(PIM)现状,为促进

老年OP患者合理用药提供依据。方法 回顾性选取2024年1月1日至2024年5月31日该院骨科诊断为

OP的老年患者229例,分析患者共病及PIM情况,比较不同性别、年龄段患者CCI评分及多重用药情况,并探

讨慢病共病、CCI评分等与PIM相关性。结果 229例患者中,135例合并2种及以上并发症,67例合并1种

并发症,27例无并发症。患者合并疾病达11种,排名前3位的分别是高血压(53.28%)、糖尿病(22.27%)及脑

梗死(21.40%)。患者CCI评分范围为0~10分,中位数为2(1,3)分。不同性别患者CCI评分比较,差异无统

计学意义(P>0.05)。不同年龄段患者CCI评分比较,差异有统计学意义(P<0.05)。不同年龄段患者多重用

药情况比较,差异无统计学意义(P>0.05)。患者使用药物种类达13种,中位数为5(4,7)种。共有76例患者

存在PIM,共计106例次,发生率为33.19%。PIM 与慢性共病数量(r=0.338,P<0.001)、CCI评分(r=
0.305,P=0.002)呈弱正相关,与联合用药数量(r=0.423,P<0.001)、多重用药(r=0.409,P=0.001)呈中

等正相关,而与性别、年龄无相关性(P>0.05)。结论 老年OP患者CCI评分、多重用药发生率及PIM 发生

率均较高,且PIM与二者呈正相关。
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[Abstract] Objective To

 

analyze
 

the
 

comorbidity
 

characteristics
 

of
 

chronic
 

diseases
 

and
 

the
 

status
 

of
 

potentially
 

inappropriate
 

medication(PIM)
 

in
 

elderly
 

patients
 

with
 

osteoporosis(OP),so
 

as
 

to
 

provide
 

basis
 

for
 

promoting
 

rational
 

drug
 

use
 

in
 

elderly
 

patients
 

with
 

OP.Methods A
 

total
 

of
 

229
 

elderly
 

patients
 

diag-
nosed

 

with
 

OP
 

in
 

the
 

department
 

of
 

orthopedics
 

of
 

the
 

hospital
 

from
 

January
 

1,2024
 

to
 

May
 

31,2024
 

were
 

retrospectively
 

selected.The
 

comorbidity
 

and
 

PIM
 

of
 

patients
 

were
 

analyzed.The
 

CCI
 

score
 

and
 

polypharmacy
 

of
 

patients
 

with
 

different
 

gender
 

and
 

age
 

were
 

compared,and
 

the
 

correlation
 

between
 

chronic
 

comorbidity,CCI
 

score
 

and
 

PIM
 

was
 

discussed.Results Among
 

229
 

patients,135
 

cases
 

were
 

complicated
 

with
 

two
 

or
 

more
 

complications,67
 

cases
 

with
 

one
 

complication
 

and
 

27
 

cases
 

without
 

complications.Patients
 

had
 

11
 

co-morbidi-
ties

 

and
 

the
 

top
 

three
 

were
 

hypertension(53.28%),diabetes(22.27%)
 

and
 

cerebral
 

infarction(21.40%).The
 

patients'
 

CCI
 

scores
 

ranged
 

from
 

0
 

to
 

10,with
 

a
 

median
 

of
 

2(1,3).There
 

was
 

no
 

significant
 

difference
 

in
 

CCI
 

scores
 

between
 

patients
 

with
 

different
 

genders(P>0.05).There
 

was
 

significant
 

difference
 

in
 

CCI
 

scores
 

among
 

patients
 

of
 

different
 

ages(P<0.05).There
 

was
 

no
 

significant
 

difference
 

in
 

polypharmacy
 

among
 

pa-
tients

 

of
 

different
 

ages(P>0.05).There
 

were
 

13
 

kinds
 

of
 

drugs
 

used
 

by
 

patients,with
 

a
 

median
 

of
 

5(4,7).A
 

total
 

of
 

76
 

patients
 

had
 

PIM,with
 

106
 

times,and
 

the
 

incidence
 

rate
 

was
 

33.19%.PIM
 

was
 

weakly
 

positively
 

correlated
 

with
 

the
 

number
 

of
 

chronic
 

comorbidities(r=0.338,P<0.001)
 

and
 

CCI
 

score(r=0.305,P=
0.002),and

 

moderately
 

positively
 

correlated
 

with
 

the
 

number
 

of
 

combination
 

therapy(r=0.423,P<0.001)
 

and
 

polypharmacy(r=0.409,P=0.001),while
 

there
 

was
 

no
 

correlation
 

with
 

gender
 

and
 

age(P>0.05).Con-
clusion The

 

CCI
 

score,the
 

incidence
 

of
 

polypharmacy
 

and
 

PIM
 

are
 

higher
 

in
 

elderly
 

OP
 

patients,and
 

PIM
 

is
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positively
 

correlated
 

with
 

them.
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words] Elderly; Osteoporosis; Comorbidity; Potentially
 

inappropriate
 

medication

  老年骨质疏松症(OP)是指老年人骨骼在质和量

上都发生了显著变化,如骨量降低、骨微结构受损,从
而易发生骨折的全身性骨病[1]。OP与心血管疾病、
糖尿病一起成为威胁老年人健康的三大常见病。我

国60岁以上老年人 OP患病率高达36%,且伴随多

种共患疾病[2]。共病与 OP相互影响,可能加速 OP
的进展,同时OP也可能增加这些疾病的风险[3]。多

重用药(用药种类大于或等于5种)与个人疾病数量

紧密相关[4],共病、多重用药、机体功能下降等因素会

使老年患者更易发生药物不良反应事件(AEs)[5]。本

项研究运用修订后的Charlson评分体系详尽地量化

评估了老年 OP患者的健康状况。为了进一步保障

老年患者的治疗安全性与有效性,本研究依据2017
年版的《中国老年人潜在不适当用药判断标准》,深入

剖析了老年OP患者群体中潜在的不合理用药(PIM)
现象,并探讨了二者之间的关系,旨在促进老年 OP
患者安全用药。
1 资料与方法

1.1 一般资料 回顾性选取2024年1月1日至

2024年5月31日本院骨科诊断为 OP的老年患者

229例,其中男33例(14.41%),女196例(85.59%);
60~<70岁120例(52.40%),70~<80岁72例

(31.44%),≥80岁37例(16.16%)。纳入标准:(1)
年龄大于或等于60周岁;(2)临床诊断为 OP。排除

标准:(1)当天出入院;(2)骨密度值缺失、信息不完

整。本研究已正式获得医院医学伦理委员会审批

(2023ZDSYLL282-P01)。
1.2 方法 收集患者性别、年龄、诊断、慢性病病种

等基本信息和长期口服药物种类和数量等用药信息。
采用Charlson共病指数(CCI)作为量化共病状况的

核心工具[6],具体评分标准见表1。运用CCI时,排除

年龄作为直接评分因素,聚焦于疾病负担本身对 OP
患者的影响,将CCI得分细化为4个层次:≥3分为重

度共病状态;2分为中度共病,表示患者存在一定数量

的并发症;1分为轻度共病,表示患者健康状况虽有波

动,但整体可控;0分为无共病状态。PIM 筛查:由2
名研究人员根据我国PIM 标准[7]分别对老年 OP患

者用药情况进行分析,如遇分歧则通过讨论达成

共识。
表1  CCI评分准则与分级体系

合并疾病 评分(分)合并疾病 评分(分)

心肌梗死 1 偏瘫 2

充血性心力衰竭 1 中度或严重肾脏疾病 2

外周血管疾病 1 糖尿病(伴有并发症) 2

脑血管疾病 1 恶性肿瘤(无转移) 2

续表1  CCI评分准则与分级体系

合并疾病 评分(分)合并疾病 评分(分)

痴呆 1 白血病 2

慢性肺病 1 淋巴瘤 2

结缔组织病 1 中度或严重肝脏疾病 3

胃十二指肠溃疡 1 恶体肿瘤伴转移 6

轻度肝脏疾病 1 艾滋病 6

糖尿病(无并发症) 1

1.3 统计学处理 采用SPSS23.0软件进行统计分

析。符合正态分布的计量资料以x±s表示,不符合

正态分布的计量资料以中位数(四分位数间距)[M
(P25,P75)]表示,组间比较采用独立样本t 检验或

Mann-Whitney
 

U 检验,多组间比较采用单因素方差

分析或Kruskal-Wallis检验;计数资料以频数和百分

比表示,组间比较采用χ2 检验。P<0.05为差异有

统计学意义。
2 结  果

 

2.1 患者共病情况 229例患者中,135例合并2种

及以上并发症,67例合并1种并发症,27例无并发

症。患者合并疾病达11种,排名前3位的分别是高

血 压 (53.28%)、糖 尿 病 (22.27%)及 脑 梗 死

(21.40%)。见表2。进一步分析患者共病模式,常见

的2病组合为高血压+脑梗死,占3.49%;3病组合

为高血压+脑梗死+冠状动脉粥样硬化性心脏病(冠
心病),占2.18%。

表2  患者合并疾病排名前5位的分布情况(n=229)

疾病 n 百分比(%)

高血压 122 53.28

糖尿病 51 22.27

脑梗死 49 21.40

冠心病 33 14.41

动脉粥样硬化 15 6.55

2.2 不同性别、年龄段患者 CCI评分比较 患者

CCI评分范围为0~10分,中位数为2(1,3)分。不同

性别患者 CCI评分比较,差异无统计学意义(P>
0.05)。不同年龄段患者CCI评分比较,差异有统计

学意义(P<0.05)。进一步两两比较显示,70~<80
岁、≥80岁患者分别与60~<70岁患者比较,差异有

统计学意义(P<0.05)。见表3。
2.3 不同年龄段患者多重用药情况比较 不同年龄

段患者多重用药情况比较,差异无统计学意义(P>
0.05)。见表4。患者使用药物种类达13种,中位数

为5(4,7)种。使用频次排名前5位的药物及类别见
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表5。
表3  不同性别、年龄段患者CCI评分比较[M(P25,P75)]

项目 CCI评分(分) 秩和值 Z/H P

性别 —0.074 0.941

 男 1(1,3) 115.77

 女 2(1,3) 114.87

年龄 15.306 <0.050

 60~<70岁 1(0,2) 90.54

 70~<80岁 2(1,4)a 124.39

 ≥80岁 2(1,3)a 126.53

  注:与60~<70岁比较,aP<0.05。

表4  不同年龄段患者多重用药情况比较

年龄
非多重用药(n=87)

n 比例(%)

多重用药(n=142)

n 比例(%)

60~<70岁 29 33.33 38 26.76

70~<80岁 30 34.48 68 47.89

≥80岁 28 32.18 36 25.35

表5  使用频次排名前5位的药物及类别(n=117
 

8)

序号 药物名称
使用

频次(次)
比例

(%)
药物类别

使用频次

(次)
比例

(%)

1 维生素D2 134 11.38 心血管系统药物 245 20.80

2 降钙素鼻喷剂 121 10.27 维生素类药物 183 15.53

3 碳酸钙D3 110 9.34 中成药 182 15.45

4 地奥司明 93 7.89 内分泌系统药物 170 14.43

5 利伐沙班 42 3.57 矿物质补充剂 144 12.22

2.4 PIM发生情况 共有76例患者存在PIM,共计

106例次,发生率为33.19%。其中,与药物治疗直接

相关的PIM,共计63例次;与特定疾病状态或症状相

关的PIM,共计43例次。54例患者仅出现1种PIM
情况,14例患者出现2种PIM 情况,8例患者同时出

现3种PIM情况。与药物相关的PIM 中,涉及最多

的为胰岛素,为15例次(23.81%);其次为双氯芬酸

钠及艾司唑仑,均为12例次(19.05%)。见表6、7。

表6  与药物相关PIM情况(n=63)

药物 用药风险点 风险强度 n 百分比(%)

A级警示药物

 神经系统用药

  艾司唑仑 (1)神经系统不良反应(镇静时间延长、嗜睡);(2)跌倒 低 12 19.05

  唑吡坦 (1)神经系统不良反应(认知功能障碍、激越、烦躁不安、幻觉、精神错乱、反应时间延

长);(2)跌倒和骨折

低 1 1.59

 精神药物

  奥氮平 (1)神经系统不良反应(镇静时间延长、认知功能障碍);(2)锥体外系和抗胆碱能不良

反应(帕金森症、肌张力减退);(3)跌倒;(4)精神病患者病死率增加

低 1 1.59

  解热、镇痛、抗炎与抗风湿药

  双氯芬酸 (1)消化道出血、溃疡;(2)肝损害;(3)肾损害;(4)高血压 低 12 19.05

 心血管系统用药

  多沙唑嗪 (1)体位性低血压、脑血管和心血管疾病;(2)尿失禁/排尿障碍;(3)神经系统不良反

应(眩晕、轻微头晕、嗜睡)
高 3 4.76

 内分泌系统用药

  胰岛素 低血糖风险(谨慎增加剂量) 低 15 23.81

 血液系统用药

  氯吡格雷 (1)血液系统药物不良反应(血小板减少、中性粒细胞减少、胃肠道出血、紫癜、鼻出

血、眼部出血、血尿、颅内出血);(2)神经系统药物不良反应(头痛、头晕、意识混乱、幻
觉)

低 4 6.35

 泌尿系统用药

  螺内酯(>25
 

mg/d) (1)心力衰竭患者高血钾风险增加,尤其剂量>25
 

mg/d,或合并使用非甾体抗炎药、
血管紧张素转化酶抑制剂、血管紧张素受体拮抗剂或补钾制剂时;(2)避免用于心力

衰竭或内生肌酐清除率小于30
 

mL/min的患者
 

低 3 4.76

B级警示药物

 解热、镇痛、抗炎与抗风湿药

  ≥2种非甾体抗炎药合用 未见疗效提高,但发生不良反应的风险增加 高 3 4.76
  依托考昔 (1)消化道出血、溃疡或穿孔;(2)存在心血管方面禁忌证 低 4 6.35
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续表6  与药物相关PIM情况(n=63)

药物 用药风险点 风险强度 n 百分比(%)

 心血管系统用药

  硝苯地平(常释制剂) (1)心肌梗死或中风风险增加;(2)低血压;(3)便秘 低 4 6.35

 麻醉药与麻醉辅助用药

  曲马多 (1)神经系统不良反应(癫痫发作、谵妄、眩晕);(2)呕吐;(3)便秘 低 1 1.59

表7  疾病状态下PIM情况(n=43)

疾病状态

(A级判断标准)
潜在不适当用药 用药风险点 使用建议 n 百分比(%)

心血管系统

 高血压 非甾体抗炎药 水钠潴留,导致高血压 换用对乙酰氨基酚或阿司匹林,密切

监测血压

30 69.77

 凝血障碍或接受抗凝

治疗

氯吡格雷、非甾体抗

炎药

延长凝血时间或抑制血小板聚集,
增加潜在出血风险

谨慎使用;采用非药物治疗,换用对

乙酰氨基酚,与胃黏膜保护剂联合

使用

3 6.98

 心力衰竭 非甾体抗炎药 体液潴留,加重心力衰竭 避免使用 1 2.33

内分泌系统

 骨质疏松 糖皮质激素 加速骨流失 谨慎使用 4 9.3

泌尿系统

 肾功能不全 非甾体抗炎药 水钠潴留,加重或导致肾衰竭 避免使用 2 4.65

消化系统

 消化系统溃疡 非甾体抗炎药 加剧原发溃疡,导致新溃疡 避免长期使用,仅在其他药物疗效不

佳且同时服用胃黏膜保护剂时才可

使用

3 6.98

2.5 慢 性 共 病 数 量、CCI评 分 与 PIM 相 关 性 分

析 PIM与慢性共病数量(r=0.338,P<0.001)、
CCI评分(r=0.305,P=0.002)呈弱正相关,与联合

用药数量(r=0.423,P<0.001)、多重用药(r=
0.409,P=0.001)呈中等正相关,而与性别、年龄无相

关性(P>0.05)。
3 讨  论

  老年OP患者常伴有多发性、与年龄紧密相关的

慢性疾病共存状况。以糖尿病为例,当糖尿病患者胰

岛素分泌不足或作用受限时,会引发一系列代谢障

碍,其中之一便是成骨细胞的功能衰退,进而导致骨

基质形成过程的减缓与减少[8]。反之,OP可能会加

重其他疾病的病情,以冠心病为例,OP与冠心病共存

状态极大地加剧了血栓形成与栓塞的风险。OP状态

下,骨转换异常可能导致循环中钙、磷代谢失衡、炎症

因子水平升高及凝血因子的改变,这些因子又可能进

一步加剧冠状动脉内的炎症反应与血栓形成倾向[9]。
本研究结果显示,88.21%(202/229)的老年 OP患者

具有共病,2种 及 以 上 共 病 患 者 占58.95%(135/
229)。PUTH等[3]研究发现,超过95%的OP患者被

证实至少有1种疾病共存的情况。魏戌等[10]报道,
76.78%的OP患者有合并症,27.10%的 OP患者有

3种以上合并症。共病会持续影响老年人的健康,带

来不良后果,并增加医疗花费,而且共病之间或共病

诊疗之间的相互影响,也会使临床决策及干预更加复

杂[11]。本研究结果显示,高血压作为1种共存疾病,
在老年 OP患者中的发生率高达53.28%,与前期研

究[12]结果一致,其次为糖尿病(22.27%)及脑梗死

(21.40%)。本研究采用CCI评分对老年OP患者共

病情况进行量化,对于评分较高患者,医生应定期随

访,给予更多关注。
 

研究表明,个体在同时服用5种及以上药物时

(多重用药)[13],其面临的AEs风险将显著提升,当服

用药物数量为8种时,AEs发生率几乎达到100%。
老年人每额外诊断出1种慢性疾病,多重用药的风险

就会增加1.3倍[14]。本研究结果显示,老年OP患者

中,多重用药人数占62.01%,与相关报道结果相

似[15]。另有研究报道,老年住院患者多重用药率更

高,为81.40%[16],老年居家患者的多重用药率为

75.3%[17]。这些数据均显示,老年患者中具有普遍的

多重用药现象,这也是导致老年患者PIM 高发的直

接原因。鉴于提升老年人群药物治疗的安全性与有

效性,国际社会正积极致力于构建契合各自国家特定

情境的PIM 判定准则,以期辅助临床医生早期预警

并准确辨识PIM,从而增强老年患者的用药安全性。
在此背景下,我国发布了适应本土需求的PIM 标准
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体系。徐鹏等[18]依据我国老年人PIM 目录和2015
年版Beers标准分析患者PIM 情况,结果显示,PIM
发生率分别高达54.9%、52.7%,揭示了我国老年人

群中PIM 问题的严峻性。本研究结果显示,PIM 发

生率为33.19%,相较于前期研究[12]结果偏低,其原

因可能为本研究聚焦于老年 OP患者,限定人群不

同,且PIM发生率的差异可能与患者用药种类有关。
本研究结果显示,胰岛素(23.81%)与PIM 的关

联度尤为显著,在所有药物相关的PIM 中居于首位,
其次为双氯酚酸(19.05%)及艾司唑仑(19.05%)。
目前,关于老年患者PIM的研究报道显示,PIM 相关

的药物品种大致相同,发生比例排名略有差异[19-20],
其可能受研究对象、地域、样本量、评估工具等因素影

响。栗芳等[21]研究报道,位列PIM 高频发生前3位

的药 物 依 次 为 氯 吡 格 雷 (26.09%)、艾 司 唑 仑
(17.68%)、胰岛素(15.94%)。老年人由于自身认知

功能的衰退可能无法及时识别低血糖状态,未及时对

症处理的危害性远大于短期高血糖。一项基于真实

环境下的数据收集与分析发现,在纳入考察的4
 

985
例2型糖尿病患者中,共有1

 

794例患者经历了由胰

岛素直接导致的低血糖状况,发生率高达35.99%。
进一步细化分析显示,135例发生了严重低血糖事件,
占2.71%[22]。因此,老年患者在开始使用胰岛素之

前,应充分评估风险与获益,制订个体化给药方案;其
次,在开始胰岛素治疗时,首选血清浓度稳定的基础

胰岛素;再次,使用胰岛素的老年患者应评估胰岛素

治疗是否必要或可简化,临床医生和临床药师应提高

患者对胰岛素使用的相关认识,加强胰岛素安全使用

的宣教。双氯酚酸属于非甾体抗炎药类,对于老年人

群而言,非甾体抗炎药的使用构成了消化性溃疡发生

的一个核心风险因素,在使用此类药物前应进行充分

的风 险 评 估 与 预 防 措 施 制 定,而 且 应 避 免 2 种

NSAIDs的合用。联合应用非甾体抗炎药并未观察到

预期中的疗效增强效应,反而显著加剧了不良反应的

发生风险[23]。艾司唑仑是苯二氮类药物,有中枢神

经抑制作用。由于老年人对此药物敏感性增加,更易

嗜睡、跌倒等[24]。既往研究证实,苯二氮类药物与

老年人过度镇静、痴呆或认知障碍、跌倒及发生交通

事故的风险增加有关[25]。在临床工作中,建议对有睡

眠功能障碍的老年患者以心理和行为干预为先,治疗

效果不佳时,可以首选非苯二氮类药物且从小剂量

开始服用,且医生或临床药师应加强监护。
本研究结果显示,与疾病相关的PIM 中,占比最

高的是高血压患者服用非甾体抗炎药(69.77%),其
次为OP患者服用糖皮质激素(9.30%)。非甾体抗

炎药可使高血压患者血压升高,引起心力衰竭、心房

颤动、脑卒中等心血管不良事件[26]。KATHARINA
等[27]等在调研药物-疾病相互作用时发现,75%以上

的老年患者存在非甾体抗炎药使用相关问题,最常见

的药物-疾病相互作用为非甾体抗炎药与高血压相互

作用(8.1%)。非甾体抗炎药因其潜在的体液潴留效

应,易诱发水钠平衡失调,进而促使高血压患者血压

水平上升。高血压患者若必须使用非甾体抗炎药,不
应将肾素-血管紧张素抑制剂作为首选,且用药过程中

还需监测肾功能。老年OP患者由于合并疾病,如慢

性肾脏病、慢性阻塞性肺疾病、风湿免疫疾病等,仍需

要每天服用糖皮质激素。糖皮质激素具有抑制肠钙

吸收、增加肾钙排泄、抑制骨形成等作用。现有临床

试验与流行病学数据均表明,糖皮质激素的使用剂量

与骨折风险之间存在明确的正相关关系。因此,应重

视慢性阻塞性肺疾病、类风湿关节炎等慢性病患者的

骨代谢异常,监测骨密度变化,必要时给予抗 OP治

疗,同时应合理使用糖皮质激素,防范药物性 OP的

发生[28]。
本研究结果显示,PIM 与慢性共病数量、CCI评

分、联合用药数量、多重用药呈正相关。PIM 发生风

险随着联合用药数的增加而增加[29]。共病数量大于

或等于5种的患者,其面临PIM 的风险显著增高,该
风险系数比共病数量小于5种的患者高3倍以上[21]。
因此,建议对老年 OP患者用药前进行综合评估,充
分权衡利弊,优化其用药种类,这样有助于预防、延迟

和减少PIM的发生,从源头保障老年人群用药安全。
本研究聚焦于老年OP患者,通过调研其共病及PIM
发生情况,有利于临床针对性地采取措施避免PIM
引起的伤害,维持或改善患者生活质量。

综上所述,老年 OP患者CCI评分、多重用药发

生率及PIM发生率均较高,且PIM与二者呈正相关。
本院老年OP患者共病及PIM现象较为普遍,临床医

生需要重视该类人群的共病现状,在开具处方时应避

免“处方瀑布”的发生,开具处方前应充分了解患者病

情及药物适应证、潜在益处及不良反应,加强与患者

的沟通,了解患者的依从性,定期随访,简化其用药方

案。另外,为临床医生及药师提供老年人多重用药管

理相关的工具,如临床辅助决策系统、指南和继续教

育资源,可在一定程度上促进处方精简的开展,最大

限度地减少PIM现象。
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