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45～55岁女性慢性病共病多重用药风险及管理模式研究 *

薛允莲 1，2 叶晋奇 1 黄翊可 2，3 刘贵浩 2，4△

【提　要】　目的　阐明45~55岁女性共病谱、多重用药现状及其对疗效的影响，提出管理模式优化框架。方法　依托
广东省某三级医院 45~55 岁女性电子病历数据，采用 Python 软件的 Pyecharts 程序包纳入观察期望比（observed/expected 
ratios，O/E）值>1的共病对构建共病关联网络，通过 logistic回归分析多重用药风险因素及其对疗效的影响，并整合分析结
果提出管理模式框架。结果　共纳入患者慢性病中位数为 3种（IQR：2~4），多重用药率（≥5种药物）达 79.15%（中位数 11
种，IQR：5~18）。共病网络显示骨/软骨病-恶性肿瘤（O/E=2.16，n=1013）、甲状腺疾病-良性肿瘤（O/E=1.78，n=390）、高血
压-甲状腺疾病（O/E=1.13，n=379）、高血压-糖尿病（O/E=1.88，n=349）、高血压-代谢紊乱（O/E=1.47，n=307）为关键共病
对。logistic回归提示，高血压合并糖尿病（OR=3.173，95%CI：1.933~5.207）及共病数量（OR=1.242，95%CI：1.183~1.303）显
著增加多重用药风险，多重用药（OR=1.188，95%CI：1.043~1.354）是疗效降低的独立影响因素。结论　45~55岁女性多处
于围绝经期，普遍存在共病及多重用药现象，给疗效造成潜在风险，亟需构建以关键共病对识别、用药风险评估及疗效动
态监测为核心的围绝经期女性慢性病共病管理模式。
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45~55 岁女性普遍处于围绝经期，呈现卵巢功能

衰退和雌激素水平显著下降的特征，伴随内分泌紊乱

及多系统慢性病共病风险升高［1］。流行病学调查显

示，我国 45~55岁女性慢性病共病率高达 55. 1%［2］，主
要涉及高血压、糖尿病、骨/软骨病、恶性肿瘤、心脑血

管疾病及精神障碍等［3］，其多重用药问题尤为突出。

《中国老年疾病临床多中心报告》指出，老年共病患者

多重用药（≥5种药物）比例达 43. 8%［4］，而社区围绝经

期女性多重用药率已攀升至 75. 3%［5］。多重用药虽为

共病管理必要手段，却易导致药物相互作用、治疗依

从性下降及疗效偏移，形成“用药安全-疗效”矛盾［6］。
尽管多重用药和共病在老年人群中已得到广泛关注，

但专门针对 45~55岁女性正处于围绝经期的特殊生理

阶段，探讨其共病模式与多重用药之间复杂关联的研

究仍相对有限。现有研究多侧重于单一疾病或特定

共病组合的影响，而较少采用系统性的共病网络分析

方法，深入揭示多种慢性病之间的内在联系及其对多

重用药风险的整体性影响。

本研究通过回顾性分析广东省某三级医院 45~55
岁女性慢性病患者的临床数据，构建其共病网络，并

在此基础上，系统性地识别核心共病模式，探讨这些

模式与多重用药风险及疗效之间的关联。同时，通过

多重用药和疗效的影响因素分析阐明可能的影响因

素。本研究为深入理解慢性病共病网络的复杂性及

其与多重用药、疗效之间的关联提供参考。

资料与方法

1. 数据采集

数据采集时间为 2018 年 1 月 1 日至 2022 年 12 月

31日，提取变量包括人口学特征（年龄、婚姻状况）、临

床特征（入院途径、离院方式、入院病情、病例分型）、

疾病诊断信息（ICD编码、诊断名称、疾病严重程度）及

用药记录（药品名称）。本研究已通过广东省人民医

院伦理委员会审批（伦理号：KY 2025-222-01）。

2. 研究对象

纳入标准：年龄 45~55 岁女性；患有慢性病共病

（住院期间同时患两种或两种以上慢性非传染性疾

病）；非手术患者。重复住院者仅纳入末次住院数据。

排除标准：妊娠、分娩患者；数据缺失或逻辑错误

病例。

3. 变量赋值

（1）慢性病病种库构建

基于 ICD 编码及诊断名称，结合《国家医保药品

目录》及临床诊疗规范，建立包含高血压、糖尿病、恶

性肿瘤等147种慢性病的共病病种库。

（2）因变量

①疗效分组：综合考虑疗效及并发症情况进行疗

效分组。其中，优效组是指治愈出院且入院病情不存

在为“无”的患者（即无新发并发症）；非优效组是指未

愈离院，或治愈出院但存在入院病情为“无”的患者

（即住院期间新发并发症）。

②多重用药：根据国际共识［6］，定义为住院期间同
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时使用5种及以上药物者。

（3）协变量

根据文献报道与专业知识纳入多重用药、疗效可

能相关的影响因素，包括年龄、入院途径、患者来源、

病例分型、婚姻状况、共病数量、主要慢性病共病等变

量，数据来自病案首页。其中，根据《广东省医疗机构

统计报表制度（2012版）》［7］将病例分型分为A、B、C、D
四型。其中 A 型为单纯普通型，指病种单纯、诊断明

确、病情较稳定、不需紧急处理的一般住院患者；B型

为单纯急症型，指病种单纯、病情较急而需紧急处理、

但生命体征尚稳定、不属疑难危重病例；C型为复杂疑

难型，指病情复杂、诊断不明或治疗难度大、有较严重

并发症发生、预后较差的疑难病例；D 型为复杂危重

型，指病情危重复杂、生命体征不稳定或有重要脏器

功能衰竭、需做紧急处理的疑难危重病例。

4. 共病关系识别

（1）共病对筛选

采用观察期望比值（observed/expected ratios，O/
E）量化疾病共现强度，计算公式如下：

O/E =
nij /N

( )ni /N × ( )nj /N
（1）

nij表示疾病 i和疾病 j共现的频次，ni表示疾病 i出
现的频次，nj表示疾病 j出现的频次，N为总人数。O/E
值越大代表疾病间共存的概率越大［8］。

（2）共病网络构建

根据 O/E 值绘制共病网络图谱，将 45~55 岁处于

围绝经期女性的慢性病共病特征通过网络的形式呈

现。网络系统由“节点”和“边”组成。节点是网络中

的连接点，代表不同的慢性病，节点大小表示疾病频

次差异，节点越大疾病出现频次越高。边是网络中不

同疾病节点的连线，代表疾病的共现关联，边越粗表

示两种疾病的共现次数越多。平均聚类系数衡量网

络中节点聚集程度，是所有节点聚类系数的平均值，

介于 0~1之间。节点聚类系数是指该节点的邻居节点

之间实际相互连接的比例，反映邻居内部连接紧密程

度。网络直径是网络中任意两个节点间最短路径的

最大值（边数），值越小表示疾病间建立共病联系所

需的中间步骤越少。图密度是网络中实际边数与所

有可能边数的比值，介于 0~1 之间。平均度表示每

个节点平均拥有的边数，即每种疾病平均与其他多

少种疾病直接共病，值越大表明节点整体活跃度

越高［9］。
初始共病网络共 147 个节点，3479 条边。为确保

网络的有效性和统计学意义，本研究剔除O/E值≤1的

共病对，仅纳入 O/E 值>1 的共病对进行共病网络绘

制。因此，最终纳入共病网络分析的节点 79 个，边

367条。

5. 统计分析

采用 Python 软件和 SPSS 软件进行统计学分析。

计量资料符合正态分布采用 X̄ ± S描述，采用 t检验进

行比较。不符合正态分布采用Md （IQR）描述，采用秩

和检验进行比较。采用 Python 软件的 Pyecharts 程序

包，构建共病网络，识别核心疾病簇。采用多因素

logistic 回归分析多重用药风险因素（自变量：共病类

型、病例分型等；因变量：多重用药）及疗效关联（自变

量：多重用药；因变量：优效/非优效），校正年龄、入院

病情等混杂因素，显著性水平设为α=0. 05。
结 果

1. 基本情况

本研究共纳入 45~55岁女性住院患者 5961例，年

龄 45~55 岁（50. 38±3. 28 岁）。入院途径以门诊为主

（90. 49%，n=5394），优效组占比 51. 1%（n=3046）。患

者慢性病中位数为 3种（IQR：2~4），多重用药（≥5种药

物）率高达 79. 15%（n=4718），用药中位数为 11 种

（IQR：5~18）。前十位高发疾病依次为：恶性肿瘤

（32. 81%，n=1956）、高血压（25. 11%，n=1497）、骨/软
骨 病（24. 07%，n=1435），甲 状 腺 疾 病（22. 55%，n=
1344）、良 性 肿 瘤（16. 32%，n=973）、代 谢 紊 乱

（14. 07%，n=839）、糖尿病（12. 46%，n=743）、背部病

（10. 77%，n=642），高脂血症（10. 03%，n=598）、泌尿系

统其他疾病（膀胱和尿道疾病）（9. 06%，n=540）。

2. 共病网络特征分析

筛选的 367组共病对构建网络（图 1），其拓扑特征

为：平均聚类系数 0. 542、网络直径 5，图密度 0. 119，平
均度9. 291，提示网络具有较高聚集性和节点活跃度。

核心疾病节点分析显示，根据度中心性判断，其

中甲状腺疾病（度中心性 37）、代谢紊乱（度中心性

24）、高血压（度中心性 22）、良性肿瘤（度中心性 31）、

糖尿病（度中心性 17）、骨病和软骨病（度中心性 7）、恶

性肿瘤（度中心性9）是核心枢纽，其出现的频次最高。

关键共病关联分析显示骨/软骨病-恶性肿瘤（O/E
=2. 16，共现频次n=1013）、甲状腺疾病-良性肿瘤（O/E
=1. 78，n=390）、高血压-甲状腺疾病（O/E=1. 13，n=
379）、高血压-糖尿病（O/E=1. 88，n=349）、高血压-代
谢紊乱（O/E=1. 47，n=307）为强关联共病对。

3. 前五种共病模式对疾病及用药的影响

如表 1所示，五种高发共病模式中，骨/软骨病-恶
性肿瘤共病人数最多（17%，n=1013），用药中位数为

12种（IQR：4~20）。高血压-糖尿病共病患者用药种类

数最多（15种，IQR：10~21），而良性肿瘤-甲状腺疾病

共 病 组 用 药 中 位 数 最 低（9 种 ，IQR：4~16. 25，P=
0. 005）。从疾病种类数看，高血压-甲状腺疾病共病

的患者同时患有其他疾病的病种数最多（6种，IQR：5~
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8，P<0. 001），其次为良性肿瘤-甲状腺疾病共病和高

血压-糖尿病共病（5种，IQR：4~7，P<0. 001）。

4. 多重用药和疗效的影响因素

（1）多重用药风险模型

以多重用药（是=1，否=0）为因变量，以年龄、入院

途径、患者来源、病例分型、婚姻状况、疾病病种数、骨/
软骨病与恶性肿瘤共病、良性肿瘤与甲状腺疾病共

病、高血压与甲状腺疾病共病、高血压与糖尿病共病、

高血压与代谢紊乱共病，以及任两种共病的交互项等

为自变量，采用 logistic回归分析构建多重用药风险模

型。回归分析结果显示（表 2），良性肿瘤与甲状腺疾

病共病、高血压与糖尿病共病、年龄、入院途径、病例

分型和疾病种类数等是多重用药（有=1，无=0）的独立

影响因素。良性肿瘤与甲状腺疾病共病是多重用药

的保护因素，高血压与糖尿病共病患者多重用药的风

险是无高血压与糖尿病共病者的 3. 173倍。年龄每增

加一岁、多重用药风险增加3. 1%。急诊入院的患者多

重用药风险是门诊入院的 2. 205倍。与病例分型为A
型的患者相比，病例分型为B、C、D型的患者发生多重

用药风险分别增加 1. 775、1. 633和 6. 482倍。每增加

一种共病，多重用药风险将增加24. 2%。

（2）疗效关联模型

以疗效（非优效=1，优效=0）作为因变量，在现有

多重用药风险模型已纳入的自变量基础上，增加多重

用药变量，构建疗效非优效风险模型。结果显示（表

2）：患者来源、婚姻、病例分型和多重用药是非优效的

独立影响因素。本市来源的患者非优效的风险是本

区来源患者的 1. 2倍。婚姻状况为其他（单身或不明）

的患者非优效的风险是已婚患者的 1. 893倍。多重用

药者非优效的风险是无多重用药者的1. 188倍。

讨 论

由于激素水平紊乱及雌激素水平下降，45~55 岁

女性普遍受到慢性病共病的困扰。本研究揭示，45~
55 岁女性慢性病共病负担显著（中位数 3 种，IQR：2~
4），多重用药率高达 79. 15%，且多重用药每增加 1 个

药物类别，疗效非优效风险即升高 18. 8%，揭示当前

“单病种导向”的管理模式与“药物-疾病交互网络”复

杂现实间的根本性矛盾。这为国务院《中国妇女发展

纲要（2021—2030年）》提出的围绝经期女性健康管理

战略提供了循证依据。

1. 共病复杂性与多重用药特征

45~55 岁女性共病数量及特征受研究设计、疾病

分类方法及人群异质性影响。本研究纳入 147种慢性

病（累及多系统），共病中位数为3种，与CHARLS研究

中老年人群疾病累及系统数（平均 3个）［10］及系统综述

提示的中国老年多病患病率范围（6. 4%~76. 5%）［11］一
致，证实共病复杂性评估需基于广泛疾病谱。Fortin
等［12］强调，纳入≥12种慢性病可提高多病评估可靠性。

本研究通过精细化分类实现更高疾病覆盖度和区分

注：图中圆圈表示疾病出现的次数，圆圈越大表明疾病出现次数越多。

连边表示两个疾病的共现次数，连边越粗表明两个疾病共现次数越多。

图1　围绝经期女性慢性病共病网络

表1　前五种共病模式患者的疾病种类数与用药种类数比较

共病

骨/软骨病-恶性肿瘤

良性肿瘤-甲状腺疾病

高血压-甲状腺疾病

高血压-糖尿病

高血压-代谢紊乱

取值

无

有

无

有

无

有

无

有

无

有

N

4948
1013
5571
390

5582
379

5612
349

5654
307

用药种类数

Md

11
12
11
9

11
12
11
15
9

13

IQR

5~18
4~20
5~18
4~16. 25
5~18
8~19
5~18

10~21
4~16
8~19

Z

-1. 792

2. 822

3. 033

8. 363

5. 814

P

0. 073

0. 005

0. 002

<0. 001

<0. 001

疾病种类数

Md

3
2
3
5
3
6
3
5
6
3

IQR

2~5
2~3
2~4
4~7
2~4
5~8
2~4
4~7
5~8
2~4

Z

13. 860

22. 138

23. 945

19. 633

23. 270

P

<0. 001

<0. 001

<0. 001

<0. 001

<0. 001
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度，但因分类颗粒度较细，共病病种数相对较低。研

究分析显示，疾病种类数每增加 1种，多重用药风险升

高 24. 2%，与诊断数目-用药数量正相关规律一致［13］，
提示共病数量可作为药物累积的量化指标。然而，因

慢性病并非随机聚集（如高血压-糖尿病共享代谢紊

乱病理基础），单一疾病计数可能低估共病复杂性［14］，
需通过共病模式识别解析疾病间因果关系或共同风

险因子［15］，从而精准预测用药累积趋势。因此，构建

以共病网络为核心的风险分层体系，较传统单一疾病

管理更能反映 45~55岁处于围绝经期女性的健康复杂

性，为优化用药安全和精准用药分层提供依据。

2. 共病模式特征

本研究通过共病网络分析，识别出 45~55 岁女性

主要的 5 种共病模式，包括骨/软骨病与恶性肿瘤共

病、良性肿瘤与甲状腺疾病共病、高血压与甲状腺疾

病共病、高血压与糖尿病共病、高血压与代谢紊乱共

病。这些模式反映了该特定人群中慢性病共现的内

在结构和临床特征，不仅有助于更好地理解疾病的聚

集性，也为识别高风险患者群体提供了新的视角。本

研究结果与 Bao等［16］的发现一致，均发现了循环系统

和代谢系统的密切共病关系，本研究同时发现骨/软骨

病与恶性肿瘤共病在 45~55岁女性的高发特征，这与

围绝经期女性的雌激素水平改变有关［17-18］。共病模式

的识别对于临床实践具有重要指导意义，提示医生在

面对某一疾病时，应警惕其高共现的其他疾病，从而

进行更全面的筛查和管理。

3. 多重用药的影响因素及共病模式影响的异

质性

本 研 究 发 现 ，45~55 岁 女 性 多 重 用 药 率 达

79. 15%，与老年住院患者比例（81. 4%）接近［13］，凸显

该人群用药负担的普遍性。其中，年龄、入院途径、病

例分型、共病数量以及特定的共病模式等是多重用药

的影响因素。研究表明，随着年龄增长，患者出现慢

性病共病和多重用药的风险均显著增加［19］。此外，因

疾病严重程度较高而通过急诊入院或属于更复杂/严
重疾病类型（如某些疾病分类 B/C/D 型）的患者，其多

重用药风险也会进一步升高［20］。
研究显示，共病模式对多重用药的影响具有显著

异质性：五种共病模式中，仅发现高血压-糖尿病共病

的高多重用药风险及良性肿瘤-甲状腺疾病共病的低

多重用药风险，这一区别可能与疾病组合的用药特征

有关。高血压和糖尿病均为慢性进展性疾病，其管理

需要降压药、降糖药、调脂药以及预防并发症（如心血

管事件、肾病、神经病变）的多种药物［21］。美国糖尿病

协会和欧洲心脏病学会指南均推荐对高血压和糖尿

病共病患者进行多靶点治疗，这不仅导致药物数量增

加［22-23］，还会提高药物相互作用和不良反应风险，对患

者的依从性构成挑战。因此，临床医生需定期进行药

物重审，以期简化治疗方案并减少不必要的药物。相

较而言，良性肿瘤与甲状腺疾病共病不会显著加重药

表2　多重用药和疗效非优效的影响因素分析

因变量

多重用药

疗效非优效

自变量

良性肿瘤甲状腺疾病共病（参照组：无）

高血压糖尿病共病（参照组：无）

年龄

入院途径（参照组：门诊）

入院途径（急诊）

入院途径（转诊）

入院途径（其他）

病例分型（参照组：A）
病例分型（B）
病例分型（C）
病例分型（D）

共病数量

病人来源（参照组：本区）

患者来源（本市）

患者来源（本省）

患者来源（外省）

婚姻（参照组：已婚）

婚姻（离异或丧偶）

婚姻（其他）

病例分型（参照组：A）
病例分型（B）
病例分型（C）
病例分型（D）

多重用药（参照组：否）

B

-0. 920
1. 155
0. 030

0. 791
-0. 171
-0. 661

1. 021
0. 968
2. 012
0. 216

0. 182
0. 002

-0. 059

0. 177
0. 638

0. 079
-0. 204
-0. 116

0. 173

S. E.

0. 139
0. 253
0. 011

0. 258
0. 322
0. 150

0. 183
0. 071
0. 187
0. 025

0. 085
0. 073
0. 102

0. 107
0. 213

0. 128
0. 058
0. 090
0. 067

P

<0. 001
<0. 001

0. 004
<0. 001

0. 002
0. 595

<0. 001
<0. 001
<0. 001
<0. 001
<0. 001
<0. 001

0. 031
0. 033
0. 980
0. 567
0. 003
0. 096
0. 003
0. 002
0. 534

<0. 001
0. 199
0. 009

OR

0. 399
3. 173
1. 031

2. 205
0. 843
0. 516

2. 775
2. 633
7. 482
1. 242

1. 200
1. 002
0. 943

1. 194
1. 893

1. 083
0. 815
0. 890
1. 188

OR 95%CI

0. 303~0. 524
1. 933~5. 207
1. 009~1. 052

1. 330~3. 655
0. 448~1. 585
0. 385~0. 693

1. 938~3. 972
2. 291~3. 026
5. 189~10. 788
1. 183~1. 303

1. 015~1. 419
0. 869~1. 155
0. 772~1. 153

0. 969~1. 471
1. 246~2. 875

0. 843~1. 391
0. 727~0. 914
0. 746~1. 063
1. 043~1. 354
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物负担，甚至可能呈现相对较低的药物使用复杂性。

多数良性肿瘤（无恶性倾向或无明显症状）指南推荐

定期观察或单一手术，而非长期药物治疗［24］；许多甲

状腺疾病（尤其是甲状腺功能减退）确诊后以单一药

物（如左甲状腺素）替代治疗即可控制，治疗的目标明

确，并发症相对可控，通常无须额外多重用药［25］。可

见，虽然慢性病共病普遍与多重用药风险增加相

关［19］，但并非所有共病均同等增加药物负担。不过，

该推断主要基于对单病管理模式的认知，共病背景下

对多重用药风险的具体影响及机制，仍需要更多前瞻

性、多中心研究验证，以辅助临床决策。

4. 多重用药是疗效的独立危险因素

在校正患者基本信息、疾病严重程度（病例分型）

和共病数量等指标后，多重用药使疗效非优效风险增

加 18. 8%。一项基于农村社区医院的研究表明，11例

患者被开出 46种药物，其中有 3种及以上药物存在不

合理用药的情况［26］。Lopez-Rodriguez 等［27］研究报

道，老年共病患者潜在不合理用药非常普遍，约94. 1%
的老年人至少满足一条美国医学会确定的不适当用

药标准。课题组前期研究发现，共病患者自我医疗现

象普遍，用药安全风险较高［28］。日服药种类≥10 种的

患者药物的不良反应发生率高达 47. 6%，服药数量≥
30粒的不良反应发生率高达 82. 8%，服药品种及数量

与药物不良反应呈正相关［11］。鉴于多重用药对疗效

构成独立危险因素，依据 WHO 第三个全球患者安全

挑战所确定的公共卫生目标——“药无伤害，减少不

恰当的治疗药物”［29］，建议针对围绝经期女性开展处

方精简工作。具体而言，可通过停药、减少药量或采

用替代疗法等方式优化用药方案［30］，同时结合AI审方

工具构建智慧用药监测系统，以此降低用药风险。

5. 研究局限性

本研究作为一项回顾性单中心研究，存在以下局

限性。首先，研究设计受限于现有数据的完整性和混

杂因素的可控性，难以准确推断共病与用药间的因果

关联。其次，样本来源于单一医院，且为了避免手术

相关用药或感染影响了疾病-用药的关联关系，本研

究并未纳入手术患者。这可能导致一定的选择偏倚，

限制了研究结果的普适性，未来需多中心、大样本及

包含手术患者的研究，以完善该人群的用药管理模

式。第三，数据来自电子病历系统，未能全面考虑患

者的社会经济状况、生活方式及医疗可及性等潜在混

杂因素，且疾病严重程度划分依赖宽泛的病例分型

（评估精细度不足），这些因素可能对多重用药和共病

模式产生影响。第四，对多重用药的定义仅基于药物

数量，未对具体药物类别、剂量及药物相互作用进行

深入分析，限制了对药物管理复杂性的全面评估。第

五，本研究聚焦 45~55岁女性，该年龄段符合流行病学

研究中女性生殖衰老分期标准［31］的常规划分，研究结

果可以为围绝经期共病女性的健康管理提供参考，但

非严格意义上的围绝经期。最后，本研究的疗效仅为

出院时的临床疗效，未纳入患者报告结局的相关指标

（如生活质量及用药满意度等）及长期疗效，未来研究

可考虑通过前瞻性研究整合这些指标以提供更全面

的评估。

综上所述，45~55岁女性正处于围绝经期，慢性病

共病现象普遍，且多重用药率居高不下。其中，高血

压-糖尿病、高血压-代谢紊乱等代谢性共病，是导致

药物累积风险的核心驱动因素，而多重用药又显著提

高了疗效风险。因此，迫切需要构建一套管理体系，该

体系以共病模式识别为基础，以关键共病对的精准识

别、用药风险的有效评估以及疗效的动态监测为核心，

从而为降低多重用药风险、提升治疗安全性提供切实

可行的实践范式，有力推动“健康老龄化”战略的实施。
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康的影响呈现出积极正向的特征［5］。本研究中，各专

业录取分数线呈现“临床类长学制>临床类>非临床

类”的梯度关系，一定程度上反映了学生的学业水平

差异。与之相对应，临床类长学制学生在肺活量、长

跑、50米跑、仰卧起坐、引体向上五项体能指标上均显

著优于非临床类学生；临床类学生整体表现虽逊于临

床类长学制群体，但仍优于非临床类学生。这一结果

表明，学业水平较高的学生通常具备更强的综合自律

性与目标执行能力，对体质健康重要性的理解也更为

深入。因此，即便面临繁重的学业任务，这部分学生

仍能保持规律性锻炼，将体能储备内化为个人素养的

重要组成部分。
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