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【摘　 要】 　 目的　 系统评价处方精简干预对老年多重用药患者临床结局的影响。 方法　 检索数据库公开发表有关老年多重

用药患者处方精简干预及相关结局的文献。 根据纳入排除标准进行筛选,采用 Review
 

Manager
 

5. 3 软件,利用 I2 衡量文献研

究内容的异质性,运用固定效应模型或随机效应模型合并分析处方精简干预对老年多重用药患者临床结局的影响。
结果　 本研究最终纳入 18 篇随机对照研究(RCT),文献总体质量较好。 Meta 分析显示,处方精简干预不能降低老年多重用

药患者全因死亡率[OR= 0. 86,
 

95%CI(0. 67~ 1. 09)]。 不同干预方式比较:特异性处方精简干预在一定程度上降低全因死亡

率[OR= 0. 68,
 

95%CI(0. 51~ 0. 92);P<0. 05]。 随访时间长短比较:随访时间较长( >6 个月)相较于随访时间较短(≤6 个月)
的处方精简干预在降低全因死亡率方面具有一定优势[OR = 0. 58,

 

95%CI(0. 39 ~ 0. 86)
 

vs
 

OR = 1. 02,
 

95%CI(0. 76 ~ 1. 36);
P<0. 05]。 不同年龄段比较:对不同年龄段患者进行精简干预,全因死亡率没有变化[OR = 0. 63,

 

95%CI( 0. 40 ~ 1. 02)
 

vs
 

OR= 0. 95,
 

95%CI(0. 72~ 1. 25);P> 0. 05]。 认知状态比较:对不同认知状态患者进行精简干预,全因死亡率不发生改变

[OR= 0. 63,
 

95%CI(0. 37~ 1. 07)
 

vs
 

OR = 0. 93,
 

95%CI
 

(0. 71 ~ 1. 22);P> 0. 05]。 处方精简干预不能减少跌倒患者的数量

[OR= 0. 98,
 

95%CI(0. 74~ 1. 27)],但可以显著降低年人均跌倒次数[MD= -0. 11,
 

95%CI( -0. 21~ -0. 02)],缩短患者住院时

长[MD= -0. 49,
 

95%CI( -0. 76~ -0. 22)]。 结论　 现有数据分析表明,处方精简干预不能降低老年多重用药患者的全因死亡

率,特异性或长时间随访的处方精简干预在降低患者全因死亡率方面有一定优势;处方精简干预不能减少跌倒患者人数但可

以减少患者跌倒次数;处方精简干预有缩短住院时长的趋势。 特异性处方精简干预在减少不适当的多重用药方面是安全可

行的。
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【Abstract】　 Objective　 To
 

perform
 

a
 

systematic
 

review
 

to
 

evaluate
 

the
 

impact
 

of
 

deprescribing
 

interventions
 

on
 

the
 

clinical
 

outcomes
 

in
 

the
 

elderly
 

patients
 

with
 

polypharmacy.
 

Methods　 A
 

thorough
 

search
 

was
 

made
 

in
 

the
 

databases
 

of
 

the
 

literature
 

related
 

to
 

depre-
scribing

 

interventions
 

in
 

the
 

elderly
 

patients
 

with
 

polypharmacy.
 

The
 

studies
 

were
 

screened
 

according
 

to
 

the
 

inclusion
 

and
 

the
 

exclusion
 

criteria.
 

I2
 

test
 

for
 

heterogeneity
 

among
 

studies
 

was
 

performed
 

using
 

Review
 

Manager
 

5. 3.
 

Fixed
 

effect
 

model
 

or
 

random
 

effect
 

model
 

was
 

employed
 

to
 

analyze
 

the
 

impact
 

of
 

deprescribing
 

interventions
 

in
 

the
 

elderly
 

patients
 

with
 

polypharmacy.
 

Results　 A
 

total
 

of
 

18
 

studies
 

were
 

selected
 

for
 

the
 

final
 

randomized
 

controlled
 

trials
 

(RCT),
 

with
 

overall
 

quality
 

of
 

the
 

literature
 

being
 

good.
 

Meta-analysis
 

showed
 

that
 

deprescribing
 

interventions
 

were
 

not
 

able
 

to
 

decrease
 

all-cause
 

mortality
 

among
 

elderly
 

patients
 

with
 

polypharmacy
 

[OR= 0. 86,
  

95%CI
 

(0. 67-1. 09)].
 

The
 

comparison
 

between
 

different
 

intervention
 

methods
 

showed
 

that
 

patient-specific
 

interventions
 

decreased
 

all-cause
 

mortality
 

[OR= 0. 68,
 

95%CI
 

(0. 51-0. 92)].
 

The
 

comparison
 

of
 

the
 

follow-up
 

length
 

showed
 

that
 

long
 

follow-up
 

( >6
 

months)
 

outperformed
 

shorter
 

follow-up
 

(≤6
 

months)
 

in
 

decreasing
 

all-cause
 

mortality
 

[OR = 0. 58,
 

95%CI
 

(0. 39-0. 86)
 

vs
 

OR= 1. 02,
 

95%CI
 

(0. 76-1. 36);
 

P<0. 05].
 

The
 

comparison
 

between
 

different
 

age
 

groups
 

showed
 

no
 

change
 

in
 

all-cause
 

mortality
 

[OR= 0. 63,
 

95%
 

CI
 

(0. 40-1. 02)
 

vs
 

OR = 0. 95,
 

95%CI
 

( 0. 72- 1. 25);
 

P> 0. 05] .
 

The
 

comparison
 

of
 

cognitive
 

status
 

showed
 

that
 

deprescribing
 

interventions
 

in
 

the
 

groups
 

of
 

different
 

cognitive
 

statuses
 

did
 

not
 

alter
 

all-cause
 

mortality
 

[OR = 0. 63,
 

95% CI
 

(0. 37-1. 07)
 

vs
 

OR= 0. 93,
 

95%CI
 

(0. 71-1. 22);
 

P>0. 05].
 

Deprescribing
 

interventions
 

did
 

not
 

decrease
 

the
 

number
 

of
 

patients
 

with
 

falls
 

[OR= 0. 98,
 

95%CI
 

(0. 74-1. 27) ]
 

but
 

were
 

able
 

to
 

significantly
 

decrease
 

the
 

average
 

falls
 

they
 

experienced
 

[MD= -0. 11,
 

·161·中华老年多器官疾病杂志　 2019 年 3 月 28 日 第 18 卷 第3 期 Chin
 

J
 

Mult Organ Dis Elderly, Vol. 18,
 

No. 3,Mar 28, 2019



95%CI
 

( -0. 21--0. 02)]
 

and
 

the
 

length
 

of
 

hospital
 

stay
 

[MD= -0. 49,
 

95%CI
 

( -0. 76--0. 22)] .
 

Conclusion　 The
 

analysis
 

of
 

data
 

available
 

suggested
 

that
 

deprescribing
 

interventions
 

did
 

not
 

decrease
 

all-cause
 

mortality
 

in
 

elderly
 

patients
 

with
 

polypharmacy,
 

but
 

patient-specific
 

or
 

long-term
 

follow-up
 

seemed
 

to
 

have
 

an
 

advantage
 

in
 

decreasing
 

it;
 

that
 

deprescribing
 

interventions
 

did
 

not
 

decrease
 

the
 

number
 

of
 

patients
 

with
 

falls
 

but
 

reduced
 

the
 

number
 

of
 

falls
 

they
 

experienced
 

and
 

the
 

length
 

of
 

hospital
 

stay.
 

Patient-specific
 

deprescribing
 

interventions
 

seem
 

to
 

be
 

safe
 

and
 

feasible
 

in
 

decreasing
 

inappropriate
 

polypharmacy.
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　 　 老年患者多病共存现象较为普遍,≥65 岁老年

患者中约一半有≥3 种疾病共存,1 / 5 的患者存在≥
5 种疾病,这意味着大多数老年患者每天用药数目

远远≥3 种。 适当的多重用药[1] 可以改善患者症

状,延缓疾病进展,而不适当的多重用药常会引起药

物间相互作用、不良事件发生,据统计有约 17%老年

患者入院是由药物不良反应导致的[2] 。
　 　 “ 处方精简” 一词于 2003 年被澳大利亚的

Woodward 首次提及[3] ,并定义为:在医疗保健人员

或团队的监督下,重新评估使用该药物的原因及有

效性,逐渐减少、撤回或停止可能导致患者损害或患

者不再受益的药物,以期减少不适当的多重用药、降
低药物不良事件的过程[4] 。 2013 年英国国家卫生

服务体系(National
 

Health
 

Service,NHS)发布第一部

多重用药指南,在 2015 年进行更新并提出[4] :通过

对目标药物进行处方精简干预获得用药优化是管理

慢性疾病、避免或减少不良反应和改善结局的重要

部分。 2017 年加拿大发表有关处方精简的指南主

要涉及质子泵抑制剂药物、苯二氮 类药物、抗精

神病药物和降血糖药物[5] 。
　 　 Cooper 等[7]对老年患者使用特定类别药物进行

处方精简的研究进行系统综述,概括总结目前处方

精简具体的目标药物类别;
 

2018 年 Thillainadesan
等[8]分析处方精简干预对老年住院患者用药及临床

结局的影响,结局指标主要涉及潜在不适当用药数

目及用药相关问题分析。 目前相关研究均未从临床

较为直观的结局指标如全因死亡率、不良反应事件

发生率等方面表明处方精简干预措施的临床可行性

及益处。 笔者将通过荟萃分析方法评价处方精简干

预对老年多重用药患者临床结局的影响。

1　 对象与方法

1. 1　 检索策略

　 　 本次文献检索范围为建库(1990 年)至 2018 年

2 月,收集已发表的处方精简干预对老年多重用药

患者临床结局的中英文文献。 通过在 Pubmed、Web
 

of
 

Science(SCI)、Embase、The
 

Cochrane
 

Library、中国

知网(CNKI)、万方( WanFang)数据库中使用主题词

检索文 献。 检 索 主 题 词 包 括: ( 1 ) “ elderly ”
 

or
 

“aged”
 

or
 

“ the
 

aged”
 

or
 

“ geriatric”
 

or
 

“ older”
 

or
 

“aging”
 

or
 

“veteran”
 

or
 

“older
 

adult”
 

;(2)“polyphar-
macy”

 

or
 

“≥3 种药物”
 

or
 

“drug”
 

or
 

“medication”
 

or
 

“prescri∗”; ( 3 ) “ deprescrib ∗”
 

or “ reduc ∗”
 

or
 

“stop∗”
 

or“withdraw∗”
 

or
 

“cessation”
 

or
 

“ceas∗”
 

or
 

“discontinu∗”
 

;(4)文章类型选择
 

Clinical
 

Trial,
 

Controlled
 

Clinical
 

Trial,
 

Multicenter
 

Study,
 

Pragmatic
 

Clinical
 

Trial,
 

Randomized
 

Controlled
 

Trial
 

( RCT);
(5)

 

1
 

and
 

2
 

and
 

3
 

and
 

4。 由 2 位研究者独立对检索

文献的标题和摘要进行审查,按照纳入排除标准进

行筛选,并排除重复数据和文献,如有分歧,进行讨

论。 纳入标准:(1)研究对象年龄≥65 岁,用药种类

数≥ 3 种,如果纳入人群绝大多数用药种类中位

数≥3 种,该研究也包含在内;(2)干预措施包括特

异性处方精简及以教育为主处方精简,对照组干预

为日常照护;(3)结局指标涉及全因死亡率、跌倒,
住院时长、急诊访问率等其他临床指标;(4)研究类

型为公开发表的随机对照实验。 排除标准:(1) 非

RCT 研究;(2) 有关健康结局或生活质量相关指标

未使用标准化量表进行描述;(3) 除中文和英文外

其他语种的相关文章。
1. 2　 数据提取

　 　 仔细阅读文献标题、摘要进行筛选,根据纳入排

除标准阅读全文,确定文献是否入选,并对文章质量

进行评价,最后进行资料提取。 资料提取内容包括:
标题、第一作者、文章类型、国家、干预类型、使用辅

助工具、干预地点、随访时间、纳入人数、平均年龄、
结局指标、具体见表 1。
1. 3　 文献质量评估方法

　 　 RCT 研究根据 Cochrane
 

协作网偏倚风险评价

工具进行偏倚评估,主要包括 6 个方面,即随机分配

方法、分配方案隐藏、盲法、结果数据的完整性、选择

性报告研究结果、其他偏倚来源,具体见图 1。
1. 4　 统计学处理

　 　 采用 Review
 

Manager
 

5. 3 软件进行 Meta 分析。
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表 1　 老年多重用药患者处方精简干预纳入随机对照试验基本特征

Table
 

1　 Characteristics
 

of
 

included
 

randomized
 

controlled
 

trials
 

about
 

deprescribing
 

polypharmacy
 

(≥
 

3
 

drugs
 

or
 

drug
 

classes)

Reference　 　 　 　 Intervention
 

type　 　 　 Tool
 

to
 

identify
 

targets　 　 　 Country Setting　 　 　

Hanlon
 

1996[9] Pharmacist
 

led
 

(patient-specific) MAI USA Community
Tabloski

 

1998[10] Doctor
 

led(patient-specific) Pre-specified
 

list
 

of
 

target
 

medications
 

USA Community
Campbell

 

1999[11] Doctor
 

led
 

(patient-specific) Benzodiazepine,
 

hypnotic
 

or
 

antidepressant New
 

Zealand Community
Allard

 

2001[12] Multidisciplinary
 

(patient-specific) List
 

of
 

potentially
 

inappropriate
 

medications Canada Community
Weber

 

2008[13] Multidisciplinary
 

(patient-specific) No
 

identification
 

method
 

tool
 

specified USA Community
Gnjidic

 

2010[14] Multidisciplinary
 

(patient-specific) DBI Australia Community
Beer

 

2011[15] Doctor
 

led
 

(patient-specific) Pre-specified
 

list
 

of
 

target
 

medications Australia Residential
 

care
Gallagher

 

2011[16] Doctor
 

led(patient-specific) STOPP Ireland Hospital
Dalleur

 

2014[17] Multidisciplinary
 

(patient-specific) STOPP
 

Belgium Hospital
Gollarte

 

2014[18] Education
 

to
 

nursing
 

home
 

physicians STOPP Spain Residential
 

care
Pitkala

 

2014[19] Education
 

to
 

nursing
 

home
 

physicians Beer
 

Finland Residential
 

care
Tannenbaum

 

2014[20] Education
 

to
 

community Benzodiazepine
 

use Canada Community
Potter

 

2016[21] Doctor
 

led
 

(patient-specific) Modified
 

Good
 

Palliation-Good
 

Practice
 

tool Australia Residential
 

care
Wehling

 

2016[22] Doctor
 

led(patient-specific) FORTA-guided
 

treatment Germany Hospital
Boyé

 

2017[23] Doctor
 

led(patient-specific) Pre-specified
 

list
 

of
 

target
 

medications
　 (complete

 

list
 

of
 

FRIDs)
Netherlands Community

Polinder
 

2016[24] Doctor
 

led(patient-specific) Pre-specified
 

list
 

of
 

target
 

medications
　 (complete

 

list
 

of
 

FRIDs)
Netherlands Community

Wouters
 

2017[25] Nurse
 

led
 

(patient-specific) START,
 

Beer Netherlands Residential
 

care
Pazan

 

2018[26] Doctor
 

led(patient-specific) FORTA-guided
 

treatment
 

Germany Hospital

Reference　 　 　 　
Follow-up
duration

(months)

Number
 

of
participants

enrolled

Mean
 

age
(years)

Dementia Outcome　 　 　

Hanlon
 

1996[9] 12 207 ≥65 No MAI,SF-36,ADR,all-cause
 

mortality
Tabloski

 

1998[10] 　 　 1. 25 20 77. 5 No Sleep
 

complaints,
 

time
 

in
 

bed
 

(min),
 

sleep
 

latency
 

(min),
 

total
 

　 sleep
 

time
 

(min),
 

sleep
 

period
 

(min),
 

sleep
 

efficiency
 

(score)
Campbell

 

1999[11] 10 93 74. 6 No Falls
Allard

 

2001[12] 12 503 80. 4 No Total
 

number
 

of
 

PIM
 

per
 

person,
 

mortality,
 

change
 

in
 

the
　 medications

 

pre-intervention
 

and
 

post-intervention
Weber

 

2008[13] 15 620 76. 9 Yes Medication
 

use,
 

falls,
 

percentage
 

of
 

participants
 

who
 

reported
　 at

 

least
 

one
 

fall,
 

mortality
Gnjidic

 

2010[14] 3 115 80. 4 No DBI,
 

prescribing
 

change,
 

mortality
Beer

 

2011[15] 3 44 81 Unclear SF-36,EQ-5D,
 

Sleep
 

quality,
 

MMSE,
 

medication
 

adherence,
　 mortality

Gallagher
 

2011[16] 6 400 ≥65 Yes MAI,
 

PIM,
 

DBI,
 

falls,
 

hospital
 

readmission,
 

general
 

practitioner
　 visits,

 

all
 

cause
 

mortality
Dalleur

 

2014[17] 12 158 ≥65 Unclear Proportion
 

of
 

PIM
 

ceased
 

between
 

admission
 

and
 

discharge,
　 mortality

Gollarte
 

2014[18] 6 1
 

018 81. 4 Yes Falls,
 

delirium,
 

number
 

of
 

episodes,
 

mortality,
 

physician
 

visits,
 

　 ED
 

visits
Pitkala

 

2014[19] 6 227 82. 9 Yes Number
 

of
 

hospitalizations,
 

ambulatory
 

service
 

utilization,
　 EQ-15D,

 

mortality
Tannenbaum

 

2014[20] 6 303 75 No Complete
 

cessation
 

of
 

benzodiazepine
 

use
Potter

 

2016[21] 6 95 84. 3 Yes Median
 

number
 

of
 

regular
 

medicine,
 

cognitive
 

function,
 

IADL,
　 falls,

 

sleep
 

quality,
 

quality
 

of
 

life,
 

mortality
Wehling

 

2016[22] Unclear 409 84 Yes ADR,
 

falls,
 

ADL
Boyé

 

2017[23] 12 612 76. 4 No Mortality,
 

time
 

to
 

the
 

first
 

and
 

second
 

self-reported
 

fall
Polinder

 

2016[24] 12 612 76. 4 No Fall-related
 

healthcare
 

costs,EQ-5D,SF-12,
 

mortality
Wouters

 

2017[25] 4 46 83. 2 Yes Proportion
 

of
 

successfully
 

discontinued
 

after
 

4
 

months
 

of
　 follow-up,

 

DBI,
 

number
 

of
 

falls,
 

visits
 

to
 

outpatient
　 clinics,

 

mortality,
 

EQ-5D-3L,
 

SIB-S,
 

MMSE
Pazan

 

2018[26] Unclear 409 83 Yes Disease-related
 

over-
 

and
 

under-treatments

MAI:
 

medication
 

appropriateness
 

index;
 

DBI:
 

drug
 

burden
 

index;
 

STOPP:
 

screening
 

tool
 

of
 

older
 

person′s
 

prescriptions;
 

FORTA:
 

fit
 

for
 

the
 

aged;
 

FRIDs:
 

fall-risk-increasing
 

drugs:
 

START:
 

screening
 

tool
 

to
 

alert
 

right
 

treatment;
 

SF-36:
 

short-form
 

36;
 

ADR:
 

adverse
 

drug
 

reactions;
 

PIM:
 

potentially
 

inappropriate
 

medication;
 

EQ-5D:
 

the
 

Euro
 

Qol-5D
 

instrument;
 

MMSE:
 

mini-mental
 

state
 

examination;
 

ED:
 

Emergency
 

Department;
 

IADL:
 

instru-
mental

 

activity
 

of
 

daily
 

living;
 

ADL:
 

activity
 

of
 

daily
 

living;
 

SIB-S:
 

short
 

form
 

of
 

severe
 

impairment
 

battery.
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图 1　 纳入随机对照研究偏倚分布

Figure
 

1　 Bias
 

assessment
 

of
 

enrolled
 

studies

通过 I2 来评估纳入研究的异质性;若研究之间具有

较好的同质性,即 I2 <50%,采用固定效应模型进行

合并分析;反之,采用随机效应模型进行合并分析。
计算合并统计量 OR 值及 95%置信区间(95%CI)。

2　 结　 果

2. 1　 文献检索结果

　 　 本研究共检索得到文献 1
 

185 篇(PubMed
 

455 篇;
Embase

 

509 篇; Cocharne
 

21 篇; SCI
 

200 篇; CNKI
 

0 篇;万方 0 篇),自动及手动去重后共 870 篇,通过

阅读筛选最终纳入 18 篇 RCT 文献。
2. 2　 Meta 分析结果

2. 2. 1　 全因死亡率　 在已纳入的 18 篇 RCT 研究

中, 13 篇 文 章 中 研 究 结 局 包 含 全 因 死 亡

率[9,12-19,23-25] ,随访时间在 1. 25 ~ 15 个月不等。 在

13 篇文章中有 2 篇报道同一研究的不同临床结

局[23,24] 。 2014 年 Pitkala 等[19]研究中是对病房进行

随机分组而非单个患者进行随机分组,研究人群选

择年老体弱患者导致流失较多,尚未进行干预,随机

组和对照组死亡人数已有差异,在全因死亡率的分

析中对结果造成显著差异,对该研究进行敏感性分

析,发现剔除该研究后异质性降低较多,故将此研究

从全因死亡率分析中剔除,偏倚见图 2。
　 　 对纳入的 11 篇文章进行异质性检验,I2 = 18%,
采用固定效应模型进行 meta 分析,共涉及 3

 

961 名

患者(干预组,n = 2
 

108),为减少结局偏倚,全因死

亡率采用意向性分析(Intention-To-Treat,ITT),基于

目前纳入数据表明:处方精简不能改善多重用药老

年患者的全因死亡率[OR= 0. 86(0. 67,1. 09)]。
2. 2. 1. 1　 随访时间不同全因死亡率比较　 根据随

访时间不同汇总 11 篇 RCT 研究中全因死亡率,对

图 2　 全因死亡率的漏斗图

Figure
 

2　 Funnel
 

plot
 

of
 

all-cause
 

mortality

随访时间较长( >6 个月)、随访时间较短(≤6 个月)
全因死亡率异质性分析显示 I2 值分别为 0% 和

10%,故选用固定效应模型分析全因死亡率,结果发

现随访时间较长( >6 个月)的处方精简干预对降低

患者全因死亡率有一定优势 [ OR = 0. 58, 95% CI
(0. 39 ~ 0. 86);6 篇 RCT,n = 1

 

959],而随访时间较

短(≤6 个月)的处方精简过程并未改变患者全因死

亡率[OR = 1. 02,95%CI(0. 76 ~ 1. 36);6 篇 RCT,
n= 2

 

097]。 图 3 为不同随访时间处方精简干预全

因死亡率的森林图。
2. 2. 1. 2　 特异性干预全因死亡率分析　 仅有一篇

RCT 研究采用教育干预方式,其余 10 篇均为特异性

干预。 汇总特异性干预全因死亡率相关数据,异质

性分析显示 I2 = 0%,故选用固定效应模型。 结果显

示特异性处方精简干预方式可以降低患者全因死亡

率[OR = 0. 68, 95% CI ( 0. 51 ~ 0. 92); 10 篇 RCT,
n= 2

 

997],图 4 为特异性精简干预对全因死亡率的

森林图。
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图 3　 基于随访时间进行处方精简干预对多重用药老年患者死亡率的亚组分析(随机对照研究)
Figure

 

3　 Mortality
 

associated
 

with
 

deprescribing
 

interventions
 

to
 

reduce
 

polypharmacy
 

for
 

subgroup
 

analysis
based

 

on
 

following-up
 

time
 

(randomized
 

controlled
 

trials)

图 4　 基于干预方式不同进行处方精简干预对多重用药老年患者死亡率的亚组分析(随机对照研究)
Figure

 

4　 Mortality
 

associated
 

with
 

deprescribing
 

interventions
 

to
 

reduce
 

polypharmacy
 

for
 

subgroup
 

analysis
 

based
 

on
 

intervention
 

method
 

(randomized
 

controlled
 

trials)
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2. 2. 1. 3　 不同年龄段全因死亡率比较　 对≥80 岁

及<
 

80 岁 2 个年龄段全因死亡率的异质性分析发

现,I2 值分别为 39%和 0%,选用固定效应模型分析

死亡率,结果表明对不同年龄段患者进行处方精

简干预不影响全因死亡率 [ OR = 0. 63, 95% CI
 

(0. 40 ~ 1. 02)
 

vs
 

OR= 0. 95,
 

95%CI(0. 72 ~ 1. 25)]。
2. 2. 1. 4　 不同认知状态全因死亡率比较 　 汇总不

同认知状态对全因死亡率影响数据,对认知完好及

认知障碍患者全因死亡率异质性分析显示 I2 分别为

0%和 42%,差异无统计学意义(P>0. 05),选用固定

效应模型,结果显示处方精简干预对不同认知状态患

者的全因死亡率无显著性影响[OR = 0. 63,95%CI
 

(0. 37~1. 07)
 

vs
 

OR= 0. 93,
 

95%CI
 

(0. 71~1. 22)]。
2. 2. 2　 跌倒　 汇总有关处方精简干预后跌倒人数

及年人均跌倒次数的数据,异质性分析显示 I2 分别

为 0%和 8%,采用固定效应模型分析显示处方精简不

能减少跌倒人数(OR = 0. 98,
 

95%CI
 

(0. 74 ~ 1. 27);
4 篇 RCT; n = 1

 

614),但可以降低年人均跌倒次

数(mean
 

difference, MD ) [ MD = - 0. 11,
 

95% CI
(-0. 21~ -0. 02),3 篇 RCT,n= 844]。 森林图见图 5。
2. 2. 3　 住院时长 　 在 18 篇 RCT 中有 3 篇以住院

时长作为结局指标,异质性分析显示 I2 = 65%,有较

高异质性,采用随机效应模型分析。 结果显示处方

精简干预可以缩短老年多重用药患者住院时长

[MD= -0. 49,
 

95%CI( -0. 76 ~ -0. 22),n = 1
 

325],
森林图见图 6。

3　 讨　 论

　 　 处方精简作为一种新兴药学服务尚未被国内医

务人员所熟悉[27] 。 2016 年 NHS 向医疗保健工作者

推行“PrescQIPP 多重用药和处方优化”程序并进行

调查,结果显示医护人员对多重用药定期评估产生

的获益表示认同,但只有 41%的医疗保健人员对处

方精简干预行为进行积极回应,主要是因为该干预

对医护人员或团队要求较高,且临床支持证据不充

分[4] 。 本文是国内首次系统描述处方精简干预对

老年多重用药患者临床结局的影响。
　 　 目前纳入研究尚未显示精简干预降低全因死亡

率这一临床优势, 但在亚组分析中发现, 特异性或

长时间随访的精简干预在降低死亡率方面有一定优

势, 提示处方精简可能需要较长的随访时间或处方

精简是个长久获益的过程。 另一方面, 随访时间的

长短可能与患者依从性相关, 尤其是对苯二氮

类或其他抗精神病药物进行精简干预时, 随访时间

较长, 患者依从性较好。 在进行特殊类别药物精简

时应注意随访时间长短的重要性。 根据干预方式不

同进行亚组分析时, 教育干预涉及 RCT 较少, 尚

不能表明特异性处方精简干预较教育干预在降低死

亡率方面有优势, 需更多 RCT 进行验证。 以上证

据均表明处方精简是一种安全可行的干预措施, 这

与之前有关处方精简干预的临床研究得到结论

相似[8] 。

图 5　 处方精简干预对多重用药老年患者人均年跌倒次数的影响(随机对照研究)
Figure

 

5　 Impact
 

on
 

frequency
 

of
 

falls
 

with
 

deprescribing
 

interventions
 

to
 

reduce
 

polypharmacy
 

(randomized
 

controlled
 

trial)

图 6　 处方精简干预对多重用药老年患者住院时长的影响(随机对照研究)
Figure

 

6　 Impact
 

on
 

length
 

of
 

hospital
 

stay
 

with
 

deprescribing
 

interventions
 

to
 

reduce
 

polypharmacy
 

(randomized
 

controlled
 

trial)
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　 　 目前已有流行病学和动物学证据表明多重用药

与高龄状态较差的健康结局相关[28,29] ,但从目前纳

入研究的荟萃分析结果表明,高龄老年患者药物精

简未能改变全因死亡率。 若仅从 OR 值分析,<80 岁

老年患者相较高龄患者精简干预降低全因死亡率的

趋势更明显,可能表明处方精简敏感性受年龄周期

的限制;认知完好较认知障碍患者在降低全因死亡

率方面似乎更有优势,以上两方面均需进一步研究。
选择适宜年龄段及认知状态的老年患者,采用特异

性干预方式、适宜的随访时间等均可能是精简干预

取得临床获益的因素。
　 　 处方精简干预要求每次只精简一种药物,且精

简的目标药物不影响治疗用药临床结局,这也是处

方精简干预临床获益不明确的重要原因。 例如对高

龄患者使用的预防用药进行精简,患者的健康结局

尤其是全因死亡率几乎不受影响,这与之前对特定

类别药物进行处方精简的系统分析结果一致,所以

仅从临床结局分析,可能会削弱处方精简干预的

优势。
　 　 在纳入的 18 篇 RCT 中有 6 篇是对易致跌倒药

物进行精简研究[11,13,16,18,21-23] ,荟萃分析结果表明

处方精简不能减少跌倒人数,但可降低老年患者年

人均跌倒次数,这和 Iyer 等研究得到的结论是一致

的,对中枢神经系统药物如镇静药物、抗抑郁药、胆
碱酯酶抑制剂和抗精神病药物等进行干预并长期随

访,结果显示抗精神病药物干预在降低老年患者跌

倒次数、提高认知功能方面具有一定优势[30] 。 处方

精简干预 RCT 研究中有 3 篇结局涉及患者的住院时

长,分析结果表明处方精简干预可以缩短患者住院时

长,但文章间的异质性较大,需谨慎解读[16,18,19] 。
　 　 处方精简一词广泛使用较迟,因此在检索时需

要扩大检索范围。 本文纳入的研究中,较多研究旨

在评估处方精简干预的可行性而不是对健康相关结

局指标或临床结局的影响,导致结局指标较多且散,
难以进行定量分析。 患者的健康状况、干预地点、随
访时间的不确定性均会对结局产生偏倚影响,因此

得到的荟萃分析结果需谨慎解读。 从检索结果可以

看到近年有关处方精简的 RCT 研究越来越多,大家

越来越关注处方精简这一药学干预手段,但上述局

限性很难在目前的研究中得到获得最佳临床受益的

目标人群,仍需更高质量、更严谨的 RCT 进行验证。
　 　 综上,目前证据表明特异性处方精简干预或较

长随访时间的处方精简干预过程可能会延长患者寿

命。 有限的证据表明,处方精简干预不能减少跌倒

患者人数,但可以减少患者年跌倒次数,缩短住院时

长。 尽管仍需要更多的 RCT 研究,但目前证据表明

通过处方精简干预减少不适当的多重用药是安全可

行的。
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