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衰弱对老年慢性肾脏病患者预后的影响

石小天,马清∗

(首都医科大学附属北京友谊医院医保内科·老年医学科,北京 100050)

【摘　 要】 　 老年人是慢性肾脏病(CKD)的高危人群,老年 CKD 患者的预后受多种因素影响。 衰弱是一种重要的老年综合

征,老年 CKD 患者的衰弱患病率高于普通老年人群,衰弱可增加老年 CKD 患者心血管事件、全因死亡风险、急性肾损伤发生

风险及加速肾功能进展,衰弱是不良健康结局的预测因子,早期有效识别衰弱并及时干预对改善老年 CKD 患者的预后有重要

意义。
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【Abstract】　 Chronic
 

kidney
 

disease
 

(CKD)
 

is
 

an
 

important
 

health
 

problem
 

in
 

the
 

elderly,
 

whose
 

prognosis
 

is
 

affected
 

by
 

multiple
 

factors.
 

Frailty
 

is
 

an
 

important
 

geriatric
 

syndrome
 

prevalent
 

in
 

patients
 

with
 

CKD.
 

Frailty
 

is
 

associated
 

with
 

an
 

increased
 

risk
 

for
 

all-cause
 

death
 

and
 

cardiovascular
 

disease,
 

acute
 

kidney
 

injury
 

and
 

CKD
 

progression.
 

Frailty
 

is
 

a
 

significant
 

predictor
 

of
 

adverse
 

health
 

outcomes,
 

and
 

its
 

early
 

detection
 

and
 

timely
 

interventions
 

are
 

of
 

great
 

significance
 

in
 

improving
 

the
 

prognosis
 

of
 

the
 

elderly
 

CKD
 

patients.
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　 　 随着人口老龄化的进展,老年人群的健康越来

越受到关注。 慢性肾脏病( chronic
 

kidney
 

disease,
CKD)是重大的慢性疾病之一,《中国肾脏病 2015
年年度数据报告》显示近一半的 CKD 患者年龄≥
60 岁,CKD 的进展与不良结局如心血管事件、终
末期肾脏病及死亡等密切相关[1,2] 。 衰弱是老年

人群常见的临床综合征,其核心特征是年龄相关

的多器官系统的生理储备能力下降,导致机体抗

应激能力下降,从而增加死亡、住院、失能等临床

结局风险[3,4] 。 CKD 结局受多种因素影响,包括病

因、肾功能分期、蛋白尿及其他危险因素,而老年

CKD 的预后更与衰弱、肌少症等多种因素相关,其
中衰弱对老年 CKD 预后的影响已越来越受到关

注,本文检索相关文献旨在阐述衰弱对老年 CKD
患者预后的影响。

1　 老年 CKD 患者衰弱的流行病学

　 　 衰弱的患病率因不同研究而不尽相同,可能与

衰弱的评估方法、研究对象不同等因素有关。 研究

显示社区老年衰弱的患病率为 4. 0% ~ 59. 1%,且随

着年龄的增高而增加[5] 。 Roshanravan 等[6] 纳入

336 例 CKD
 

2 ~ 4 期患者,年龄 ( 59 ± 13) 岁,其中

CKD
 

2 期及 3a 期衰弱的患病率均为 8. 1%,CKD
 

3b
期高达 21. 6%,随着肾功能的不断降低,衰弱的患

病率明显增加。 针对透析患者的研究显示衰弱的患

病率高达 14% ~ 73%,且血液透析比腹膜透析更容

易出现衰弱[7,8] ,原因可能与透析过程中营养物质

丢失、分解代谢增加等多种因素相关[9] 。 研究发现不

论是普通老年人群还是 CKD 患者,衰弱患病率的总

体趋势随增龄而增加,且女性高于男性[10] 。 一项研
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究将老年透析患者根据年龄分层,发现≥75 岁的高

龄老人衰弱的患病率明显高于年龄较低的老年

人[11] 。 老年 CKD 患者是衰弱的高危人群,而欧洲

肾脏最佳实践指南( European
 

Renal
 

Best
 

Practice,
ERBP)建议估算肾小球滤过率( estimatied

 

glomeru-
lar

 

filtration
 

rate,
 

eGFR)<45 ml / (min·1. 73 m2)的老

年患者,应定期进行老年综合评估[12] 。

2　 老年 CKD 衰弱的危险因素

　 　 既往研究发现,社区老年人年龄、女性、共病、多
重用药、文化程度、抑郁等因素均增加衰弱的风

险[13] 。 一项纳入 564 名社区生活可自理老年人(平

均年龄 76 岁)的研究,采用 Fried 衰弱表型进行衰

弱评估,发现高龄、女性、跌倒恐惧、贫血、近 1 年跌

倒史、多重用药、独居是衰弱的危险因素,该研究还

发现女性和年龄≥ 75 岁是衰弱的预测因子[14] 。
Takeuchi 等[11]针对 388 例血液透析患者的研究,发
现年龄、女性、种族、社会经济状况、吸烟、肥胖、共
病、痴呆等均是衰弱的危险因素,同时年龄(尤其是

≥75 岁)、女性、服药次数、营养不良与衰弱独立相

关,该研究还发现危险因素的累计明显增加了衰弱

的发生风险。 Chang 等[15] 对 303 例 CKD
 

3 ~ 5 期非

透析患者(平均年龄 84 岁)进行日常生活能力受限

研究,单因素分析发现年龄、体质量指数、Charlson
共病指数、血红蛋白、血清白蛋白、血脂等因素与其

相关;多因素回归分析发现年龄、Charlson 共病指数

及血清白蛋白是日常生活能力受损的独立危险因

素,虽然该项研究并未直接进行衰弱的评估,但日常

生活能力受损的老年人更容易衰弱。 目前研究发

现,老年 CKD 患者衰弱的危险因素较一般老年人群

无明显特殊性,但因 CKD 患者营养、体内毒素的累

积等导致衰弱更容易发生。 老年 CKD 是衰弱的高

危人群,认识衰弱的危险因素,从而进行针对性干预

对患者预后有重要意义。

3　 衰弱对老年 CKD 患者预后的影响

　 　 目前研究证实,eGFR、蛋白尿、病因、年龄、肥
胖、高血压、药物使用等多种因素影响 CKD 患者的

预后,而老年 CKD 患者的共病、多重用药、衰弱比例

更高[16] 。 一项纳入 18 项队列研究的 meta 分析(n=
22 788)显示,衰弱增加了老年 CKD 患者死亡、再住

院、跌倒、骨折及失能等不良结局的风险[17] 。
3. 1　 衰弱增加老年 CKD 患者心血管事件的风险

　 　 心血管事件是 CKD 患者的主要并发症之一,远
高于一般人群,且随着肾功能的下降,心血管事件发

生风险也随之增加,研究显示 CKD
 

3 期和 CKD
 

4 期

患者死于心血管事件的风险分别是肾功能正常人群

的 2 倍和 3 倍[18,19] 。 一项 meta 分析发现,老年 CKD
患者发生心血管事件及心血管疾病导致死亡风险明

显升高,可能与老年患者的衰弱、共病、认知功能下

降等因素相关[20] 。 Lee 等[21] 对亚洲老年透析患者

(平均年龄 72 岁)进行前瞻性研究,随访 12 个月,
调整年龄、性别、共病等因素后,衰弱组发生死亡和

心血管事件的综合结局是非衰弱组的 23. 58 倍,且
衰弱评分每增加 1 分,死亡和心血管事件的风险增

加 1. 63 倍。 Kuki 等[22] 对 173 例血液透析患者(平

均年龄 69 岁)进行研究,随访 2 年发现步速缓慢和

低握力组患者心血管事件发生率显著高于步速和握

力高于临界值者,低握力和缓慢步速是老年血液透

析患者心血管事件的独立预测因子,该研究还发现

老年血液透析患者步速和握力临界值,男性步速

值为 0. 82 m / s, 女性为 0. 81 m / s; 男性握力值为

29. 0 kg,女性为 19. 7 kg。 尽管该研究并未直接进行

衰弱评估,但握力和步速是目前常用的衰弱表型评

估中的两项,因此衰弱可能是老年 CKD 患者心血管

事件的危险因素,但该研究并未明确握力和步速临

界值改善是否可以减少心血管事件的发生,未来尚

需进一步研究。 尽管目前衰弱对 CKD 患者心血管

事件影响的研究较少,但已有的研究显示衰弱与老

年 CKD 患者心血管事件发生密切相关。
3. 2　 衰弱可能是老年 CKD 患者全因死亡的危险

因素

　 　 一项纳入 12 项研究 127 037 例 CKD 患者的

meta 分析显示,衰弱使全因死亡风险增加 2. 28 倍;
在调整共病等因素后,衰弱仍使其全因死亡风险增

加 1. 95 倍,同时还发现随访 3 年内的死亡率(HR =
2. 18,95%CI

 

1. 76 ~ 2. 70) 显著高于随访时间大于

3 年(HR= 1. 71,95%CI
 

1. 20 ~ 2. 44)的死亡率,显示

衰弱主要增加 CKD 患者的短期死亡风险,可能诊断

衰弱的同时也是 CKD 的快速进展期,当患者能够耐

受并度过快速进展阶段后,衰弱对其影响减弱[23] 。
Mcadams-Demarco 等[24]对老年血液透析患者随访 3
年的前瞻性研究发现,衰弱患者 3 年内死亡率为

40. 2%(P= 0. 02),在调整性别、年龄、共病等因素

后,衰弱组与非衰弱组相比,死亡风险仍高 2. 60 倍

(P= 0. 041),且这种相关性不受透析时间和年龄的

影响,该研究还发现在血液透析患者中,衰弱是死亡

率较可靠的独立预测因素。 Alfaadhel 等[25] 对透析

患者衰弱严重程度和死亡率间相关性的研究发现,
390 例开始血液透析患者使用临床衰弱量表(clinical
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frailty
 

score,CFS)对衰弱严重程度进行分级,调整年

龄、性别、白蛋白、透析方式等因素后,CFS 每增加

1 分,死亡风险增加 1. 22 倍( 95% CI
 

1. 04 ~ 1. 43,
P= 0. 02),且这种相关性不受共病、透析方式、透析

开始时年龄的影响。 因此,衰弱可能是老年 CKD 全

因死亡的危险因素,但目前的研究随访时间有限,衰
弱对老年 CKD 患者远期预后的影响尚不能评估,需
要多中心、大样本研究及长期随访进一步评估。
3. 3　 衰弱对老年 CKD 患者肾功能进展的影响

　 　 研究显示,eGFR 的快速下降和多种因素(如认

知功能、衰弱、共病等)相关,但具体机制尚不完全

清楚[26] 。 Guerville 等[27] 一项纳入 833 例年龄 >
70 岁社区老年人的研究,基线 eGFR 的中位数为

73 ml / (min·1. 73 m2 ),分别在研究开始、随访 6、
12、24、48、60 个月采用衰弱表型( Fried 表型)进行

衰弱评估,并基于肌酐估算 eGFR,以 eGFR 每年下

降>4. 1 ml / (min·1. 73 m2 ) 定义为快速下降,结果

显示,21%的患者在随访 24 个月内出现 eGFR 快速

下降,在调整人口统计学、心血管疾病、C -反应蛋

白、基线肾功能等变量后,eGFR 的快速下降和衰弱

独立相关(HR = 1. 67,95%CI
 

1. 03 ~ 2. 71),且这种

相关性不受死亡、基线肾功能的影响,并发现肾功能

下降比基线肾功能更能预测衰弱的发生,该研究还发

现基线肾功能相对较好但出现 eGFR 快速下降的患

者,衰弱发生风险也会增加。 目前对于肾功能快速下

降和衰弱之间的因果关系尚未明确,衰弱可能加速肾

功能进展,同时肾功能快速下降的非衰弱老年人,发
生衰弱的风险可能会增加。 因此对于合并衰弱的老

年 CKD 患者,应重视监测肾功能,同时对肾功能快速

下降的老年 CKD 患者,也应进行衰弱的评估。
3. 4　 衰弱可能是老年 CKD 患者急性肾损伤的

预测因素

　 　 急性肾损伤(acute
 

kidney
 

injury,AKI)在老年人

中发病率较高,中国一项纳入 7 604 例住院患者的

多中心研究显示,AKI 患者中≥60 岁的老年人占比

为 57. 7%,高于年轻组(42. 3%),同时老年人的肾

功能恢复率更低,且因 AKI 导致的死亡率更高,调
整其他混杂因素后,显示 AKI 的发生与老年人共

病、肾脏储备功能下降、多重用药等因素相关[28,29] 。
Nash 等[30]发现 15 ~ 39 岁患者发生医院 AKI 的风险

为 3. 7%,40 ~ 59 岁患者为 5. 6%,60 ~ 70 岁患者为

8. 6%,80 岁以上高达 10. 6%,年龄是 AKI 的独立

危险因素。 随着年龄的增长,衰弱的发生风险也

增加,衰弱是否也是老年人群 AKI 的危险因素值

得探讨。

Baek 等[31] 纳入 533 例老年住院患者(年龄≥
65 岁),根据老年综合评估将其分为 3 组:1 ~ 2 分为

轻度衰弱组( n = 183),3 ~ 4 分为中度衰弱组( n =
199),5 ~ 8 分归入重度衰弱组(n = 151),共有 54 例

(10. 1%)患者发生 AKI,其中重度衰弱组有 27 例,
经多元 Cox 回归分析,重度衰弱组发生 AKI 风险更

高(P= 0. 002),重度衰弱组使 AKI 的发生风险增加

3. 54 倍,衰弱增加了 AKI 的发病率,衰弱可能是老

年住院患者 AKI 的预测因素。 Morton 等[32] 一项纳

入 164 例老年患者(平均年龄 81 岁)的研究,用 CFS
评估衰弱,1 ~ 4 为“无明显衰弱”,5 ~ 6 分为“轻度到

中度衰弱”,7 ~ 9 分代表“严重衰弱”,研究显示严重

衰弱与 AKI 相关(RR = 2. 25,95%CI
 

1. 21 ~ 4. 18),并
导致死亡率增高,因此评估衰弱对预测老年人发生

AKI 有重要作用。 以上研究提示衰弱可能是老年患

者发生 AKI 的危险因素,且随着衰弱程度的加重,
AKI 的发生风险也随之增加。

综上,老年 CKD 患者是衰弱的高危人群,衰弱

增加了老年 CKD 患者心血管事件、全因死亡、肾功

能快速下降及 AKI 的发生风险。 在老年 CKD 的管

理中,既要关注基础疾病,又要关注老年人群的特殊

性。 衰弱的评估对老年 CKD 患者的预后有重要意

义,在老年 CKD 患者的随访中应进行衰弱评估筛

查,早期发现并及时干预,以改善预后,提高患者生

存质量。
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