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当前慢性肾脏疾病（CKD）患病率和死亡率呈持续

上升趋势，已成为全球范围内的重大公共卫生挑

战［1 - 2］。且随着时间推移，患者的肾功能逐渐丧失，导致

终末期肾病（ESRD），需行透析或肾移植［3 - 4］。第 6次中

国慢性病与危险因素监测结果显示，中国 CKD加权患

病率为 8. 2%，且大量患者已进展至ESRD［5］。糖尿病作
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基于中国健康与养老追踪调查数据的糖尿病患者基于中国健康与养老追踪调查数据的糖尿病患者
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摘要摘要：：目的 探讨糖尿病患者用药依从性与慢性肾脏疾病（CKD）风险的关联性。方法 基于中国健康与养老追踪调查（CHARLS）数

据，纳入全国社区中老年（≥ 45 岁）糖尿病患者 940 例，基于前 2 轮 CHARLS 调查数据，根据患者用药依从性将其分为完全依从组

（2轮调查均用药，140例）、部分依从组（仅 1轮调查用药，139例）和完全不依从组（2轮调查均未用药，661例）。调整年龄、性别、婚姻

状态、受教育程度、居住地、吸烟、饮酒等混杂因素后，构建用药依从性与 CKD 关联的不同调整程度的 Logistic 模型 3个，比较不同模

型下各组患者用药依从性与 CKD 风险的相关性，并对患者的性别、年龄（≥ 60 岁和 < 60 岁）及吸烟、饮酒与否进行亚组分析。

结果 与完全依从组患者比较，完全不依从组患者 CKD 风险显著升高［OR = 1. 93，95%CI（1. 05，3. 73），P = 0. 042］。亚组分析结果显

示，用药依从性与 CKD 风险的关联在年龄 < 60 岁［OR = 1. 89，95%CI（1. 20，2. 98）］、男性［OR = 2. 92，95%CI（1. 51，5. 68）］及吸烟

［OR = 3. 03，95%CI（1. 18，7. 77）］患者中有显著差异（P < 0. 05）。结论 糖尿病患者的用药依从性与 CKD 发病风险密切相关，这一关

联在 < 60岁、男性、吸烟者中更明显，坚持服用降糖药物可降低 CKD的发病风险。
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AbstractAbstract：：Objective To investigate the correlation between medication adherence and risk of chronic kidney disease（CKD）in
patients with diabetes mellitus.Methods Based on the data from the China Health and Retirement Longitudinal Study（CHARLS），

a total of 940 middle - aged and elderly（≥ 45 years old） patients with diabetes mellitus from communities across the country
were included. Based on the data from the first two rounds of CHARLS surveys，the patients were divided into three groups，fully
adherent group（taking medication in both rounds of surveys，140 cases），partially adherent group（taking medication in only one
round of survey，139 cases） and fully non - adherent group （not taking medication in both rounds of surveys，661 cases）
according to their medication adherence. After adjusting for confounding factors such as age，gender，marital status，educational level，
residence，smoking，and drinking，three Logistic models with different degrees of adjustment were constructed to explore the
correlation between medication adherence and risk of CKD. The correlation between medication adherence and risk of CKD was
compared across various patient groups under different models. Subgroup analyses were also conducted based on patients' gender，
age（≥ 60 years old and < 60 years old），smoking and drinking status. Results Compared with that in the fully adherent group，
risk of CKD in the fully non - adherent group was significantly higher［OR = 1. 93，95%CI（1. 05，3. 73），P = 0. 042］. Subgroup
analysis results showed that the correlation between medication adherence and risk of CKD between patients with aged < 60 years
old［OR = 1. 89，95%CI（1. 20，2. 98）］，males［OR = 2. 92，95%CI（1. 51，5. 68）］，and smoking［OR = 3. 03，95%CI（1. 18，7. 77）］
were significant differences（P < 0. 05）. Conclusion The medication adherence of patients with diabetes mellitus is closely related
to risk of CKD. This correlation is more significant in patients with < 60 years old，males，and smoking. Adhering to hypoglycemic
medication can reduce risk of CKD.
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为CKD常见的危险因素，其相关的糖尿病肾病（DN）是

导致 ESRD的首要原因［6］。DN会导致患者的生活质量

严重下降，同时治疗费用大幅增加［7］。因此，早期识别和

干预CKD进展，特别是在糖尿病患者中的预防性管理，

已成为亟待解决的重要公共卫生问题。药物治疗是糖

尿病患者控制血糖、延缓并发症进展的核心手段，尤其

在预防和延缓 CKD方面具有关键作用［8］。观察性研究

结果表明，合理使用降糖药不仅能有效改善代谢指标，

还能延缓肾功能恶化［9］。然而，现实中患者的用药依从

性不高，这可能导致血糖波动、慢性炎性反应增强及

CKD进展加速［10］。尽管已有研究探讨了药物依从性对

糖尿病患者疾病控制的影响，但多集中于某一时间点

的Morisky量表评估［11］，较少关注患者依从性的动态变

化轨迹与 CKD的关联。中国健康与养老追踪调查

（CHARLS）数据库具有丰富的纵向数据，包括糖尿病患

者的用药行为、肾功能评估及社会经济信息，可为开展

真实世界研究提供数据支持。为此，本研究中基于

CHARLS数据库，评估了降糖药物用药依从性与 CKD
之间的关联性，以进一步明确用药依从性在 CKD早期

干预中的作用，旨在为制订个体化、可持续的公共卫生

政策及临床干预策略提供循证依据。现报道如下。

1 资料与方法

1. 1 资料来源

本研究基于 CHARLS调查数据。该调查分别于

2011年（基线）、2013年、2015年、2018年、2020年对全

国 28个省（自治区 /直辖市）150个县 /区、450个村 /居
委会 10 257个家庭社区中老年（年龄 ≥ 45岁）居民

17 708例开展1轮调查，收集所有研究对象的基线特征，

包括性别、年龄、体质量指数（BMI）、婚姻状态、受教育程

度、居住地、吸烟史、饮酒史等基本信息，并收集其高血

压、高脂血症患病情况及糖化血红蛋白（HbA1C）、空腹血

糖（FBG）和估算肾小球滤过率（eGFR）水平，并全程随访。

1. 2 病例资料

诊断标准：糖尿病诊断标准为 HbA1C ≥ 6. 5%、

FBG ≥ 126 mg / dL、自述曾被医师诊断为糖尿病或正在

使用降糖药（因 CHARLS研究 2013年调查数据无血液

学数据［12］，故本研究中依据第 2轮 CHARLS调查资料

确诊糖尿病时不考虑HbA1C和 FBG结果）。CHARLS调
查 经 北 京 大 学 机 构 审 查 委 员 会 批 准（批 件 号

IRB00001052 - 11015），参与者均签署知情同意书。本

研究遵循加强流行病学观察性研究报告（STROBE）报

告指南。

排除标准：未患糖尿病；第 1轮调查未测量HbA1C
和 FBG；第 2轮调查失访；前 2轮调查报告了CKD；各轮

调查期间年龄 < 45岁；人口学信息、降糖药物使用情况

和肾脏功能评估缺失。

病例选择与分组：最终纳入糖尿病患者 940例（排

除标准中各项依次排除 5 328例、4 146例、2 522例、

1 173例、576例、3 023例）。基于前 2轮CHARLS调查数

据，根据患者用药依从性［13］分为完全依从组（2轮调查

均用药，140例）、部分依从组（仅 1轮调查用药，139例）

和完全不依从组（2轮调查均未用药，661例）。

1. 3 方法

观察并比较 3组患者的基线特征。根据比较结果，

在调整年龄、性别、婚姻状态、受教育程度、居住地、吸

烟、饮酒等常见混杂因素后，构建用药依从性与 CKD
（根据 5轮 CHARLS确定，有医师诊断或正在服用肾病

相关药物均视为患有CKD）［14］关联的Logistic模型3个，

其中模型 1为粗模型；模型 2调整患者的年龄、性别、居

住地、婚姻状况和受教育程度；模型3在模型2调整基础

上进一步调整BMI、吸烟史、饮酒史、高血压、高脂血症、

eGFR和HbA1C。比较不同模型下各组患者用药依从性与

CKD风险的相关性，并对性别、年龄（≥ 60岁和 < 60岁）

及吸烟、饮酒与否进行亚组分析（亚组分析中将用药依

从性重新分类为二分类变量，高依从包括前述完全依

从和部分依从，低依从即前述完全不依从）。

1. 4 统计学处理

采用 R 4. 4. 2软件对数据进行分析。连续变量以

X ± s表示，组间比较采用单因素方差分析或Kruskal -
Wallis H检验；分类变量用频数（%）表示，组间比较采用

χ²检验或 Kruskal - Wallis H检验。模型采用 R软件的

glm函数拟合，使用Hosmer - Lemeshow检验评估模型

拟合优度，关联强度以调整后的比值比（OR）及其 95%
置信区间（CI）来量化。检验水准 α = 0. 05，P < 0. 05为
差异有统计学意义。

2 结果

2. 1 研究对象基线特征

940例患者中，男406例，女534例，平均年龄（59. 17 ±
8. 40）岁。除年龄、婚姻状态外，3组其余基线特征比较，

差异均有统计学意义（P < 0. 05）。详见表 1。且与完全依

从组患者比较，完全不依从组患者的年龄明显升高，受

教育程度及 BMI明显降低，且目前吸烟率和目前饮酒

率明显升高，高脂血症和高血压患病率明显降低

（P < 0. 05）。

2. 2 用药依从性与 CKD 风险关联性

不同模型：与完全依从组患者比较，3个模型下完

全不依从组患者的CKD风险均显著升高（P < 0. 05）；且

升幅均约 100%；而部分依从组患者的CKD风险有一定

升高，但无统计学意义（P > 0. 05）。详见表2。
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表1 3组患者基线特征比较

Tab. 1 Comparison of baseline characteristics among the three
groups

变量

性别［例（%）］

年龄（X ± s，岁）

婚姻状态［例（%）］

受教育程度

［例（%）］

居住地［例（%）］

BMI（X ± s，kg / m2）
吸烟史［例（%）］

饮酒史［例（%）］

高脂血症［例（%）］

高血压［例（%）］

eGFR［X ± s，mL /（min·1. 73 m²）］
HbA1C（X ± s，%）

男

女

未婚

已婚

小学及以下

初中

高中及以上

城市

农村

不吸烟

以前吸烟

目前吸烟

不饮酒

以前饮酒

目前饮酒

否

是

否

是

完全依从组

（n = 140）
56（40. 00）
84（60. 00）

57. 96 ± 6. 80
14（10. 00）
126（90. 00）
92（65. 71）
37（26. 43）
11（7. 86）
35（25. 00）
105（75. 00）
25. 46 ± 4. 90
95（67. 86）
17（12. 14）
28（20. 00）
87（62. 14）
24（17. 14）
29（20. 71）
79（56. 43）
61（43. 57）
73（52. 14）
67（47. 86）

94. 68 ± 13. 93
7. 18 ± 1. 79

部分依从组

（n = 139）
43（30. 94）
96（69. 06）

59. 53 ± 8. 35
20（14. 39）
119（85. 61）
94（67. 63）
39（28. 06）
6（4. 32）
29（20. 86）
110（79. 14）
26. 53 ± 6. 53
101（72. 66）
11（7. 91）
27（19. 42）
95（68. 35）
16（11. 51）
28（20. 14）
97（69. 78）
42（30. 22）
73（52. 52）
66（47. 48）

94. 92 ± 14. 63
6. 52 ± 1. 76

完全不依从组

（n = 661）
307（46. 44）
354（53. 56）
59. 35 ± 8. 71
100（15. 13）
561（84. 87）
472（71. 41）
177（26. 78）
12（1. 82）
85（12. 86）
576（87. 14）
24. 95 ± 8. 62
402（60. 82）
55（8. 32）
204（30. 86）
394（59. 61）
53（8. 02）
214（32. 38）
592（89. 56）
69（10. 44）
460（69. 59）
201（30. 41）
95. 03 ± 14. 18
5. 61 ± 0. 98

χ² / F / H值

11. 940
2. 401
2. 488

15. 222

15. 839
3. 860

13. 923

21. 323

100. 333

25. 525
0. 959
64. 168

P值

0. 003
0. 300
0. 300

0. 004

< 0. 001
0. 022

0. 008

< 0. 001

< 0. 001

< 0. 001
0. 041

< 0. 001
表2 用药依从性与CKD风险的关联

Tab. 2 Correlation between medication adherence and risk of
CKD

组别

完全依从组

部分依从组

完全不依从组

模型1
OR

1. 30
2. 08

95%CI

（0. 65，2. 67）
（1. 23，3. 75）

P值

0. 497
0. 009

模型2
OR

1. 27
2. 02

95%CI

（0. 63，2. 62）
（1. 18，3. 67）

P值

0. 500
0. 014

模型3
OR

1. 28
1. 93

95%CI

（0. 62，2. 69）
（1. 05，3. 73）

P值

0. 475
0. 042

不同亚组：亚组分析结果显示，用药依从性与

CKD风险的关联在年龄 < 60岁、男性及吸烟患者中有

显著差异（P < 0. 05）。与相应高用药依从性患者比较，

< 60岁低用药依从性患者 CKD风险升高近 90%；男性

低用药依从性患者 CKD风险升高近 200%；吸烟低用

药依从性患者CKD风险升高超 20%。详见图 1。
3 讨论

本研究结果表明，糖尿病患者的用药依从性与

CKD发病风险显著相关，尤其是完全不依从患者的

CKD风险较完全依从患者升高超 90%。亚组分析进一

步揭示，这种关联在 < 60岁、男性及吸烟患者中更显

著。本研究中基于 CHARLS数据库探讨了中国糖尿病

患者用药依从性与CKD的关联性，为防控DN提供了新

的证据支持。

有研究显示，患者不规律服用降糖药物会导致血

糖长期处于较高水平，促进 CKD的发生发展［15 - 16］。持
续高血糖状态可诱发肾小球高滤过、血流动力学异常，

加速肾单位损伤与硬化，同时导致糖脂代谢紊乱，进一

步损害肾脏微血管结构［17］。英国前瞻性糖尿病研究

（UKPDS）的长期随访数据表明，HbA1C平均每降低 1%，

患DN的风险可降低 21%［18］。在一项纳入 65 340例糖尿

病患者（中位随访时间为 11. 4年）的大型回顾性队列研

究中发现，与低用药依从性患者比较，良好用药依从性

患者的大血管事件风险降低 23%，糖尿病相关住院风

险降低 8%，全因死亡风险降低 28%［19］。另一项综述调

查了不同降糖药物类别与肾功能衰退的关联，结果显

示，部分降糖药（如钠 -葡萄糖协同转运蛋白 2抑制剂

或胰高血糖素样肽-1受体激动剂）在 > 65岁和 ≤ 65岁
的个体均表现出显著肾脏保护作用，这可能与降糖药

的肾脏保护机制相关［20］。对于 2型糖尿病患者，早期和

强化血糖控制不仅可减少微血管和大血管并发症，还

能降低长期风险导致的遗留效应。反之，若未规律用药

还将错失早期干预时机，显著增加心血管事件和死亡

风险［21］。
亚组分析结果显示，在年龄 < 60岁的人群中，低依

从性可使 CKD风险增加近 90%，这可能反映了工作与

生活压力对患者健康管理的综合影响。年轻患者往往

面临高强度工作与不规则作息，易打乱服药节律，且部

分患者认为“无明显症状就无须严格管理”，对糖尿病

的并发症缺乏预防意识［22 - 23］，通过加强健康教育、优

化医患沟通，可能有助于改善年轻患者的用药行为，从

而降低糖尿病并发 CKD的风险。男性糖尿病患者的用

药依从性与 CKD发展存在更强的关联性，这种关联可

能与肾脏代谢差异和疾病易感性相关。流行病学数据

明确显示，男性糖尿病患者发生肾脏并发症的风险高

年龄（例）
< 60
≥ 60

性别（例）
男
女

吸烟（例）
否
是

饮酒（例）
否
是

516
424
406
534
681
259
669
271

0 2 4 6 8

OR（95%CI）
1. 89（1. 20，2. 98）
1. 01（0. 66，1. 54）
2. 92（1. 51，5. 68）
0. 99（0. 70，1. 41）
1. 21（0. 88，1. 67）
3. 03（1. 18，7. 77）
1. 32（0. 95，1. 82）
1. 75（0. 74，4. 10）

图1 用药依从性与CKD风险关联性的亚组分析

Fig. 1 Subgroup analysis of the correlation between medication
adherence and risk of CKD
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于女性［2，24］，男性肾脏对高血糖及代谢紊乱更敏感，当

用药依从性低、血糖控制不佳时，更易出现肾损伤，

CKD发生风险显著提升［25］。研究发现，男性吸烟率显著

高于女性，吸烟产生的氧化应激可加重内皮功能障碍，

尼古丁激活交感神经系统改变肾脏血流动力学，与高

血糖协同作用加速肾小球硬化和肾小管间质纤维

化［26］，此外，雄激素可能通过调节肾小球滤过率和激活

肾素 - 血管紧张素 - 醛固酮系统，增强肾小管葡萄糖

重吸收和钠离子交换，导致高血糖状态下肾小球高灌

注和肾小管损伤［27］。尽管我国基本医疗保险制度不断

完善，降糖药物医保覆盖范围持续扩大，但仍面临新型

降糖药物自付比例较高、不同地区报销政策差异等挑

战，影响患者的长期、规范用药［28 - 29］。通过家庭医生签

约服务、慢性病一体化管理等模式，能实现患者就近就

医、连续管理，有效提升其治疗依从性［30］。
本研究仍存在一定的局限性，如用药依从性的评

估多依赖自我报告，易受主观偏倚影响；CKD诊断未采

用“金标准”方法；未区分不同降糖药物类别对结局的

影响；未控制饮食习惯、运动强度等因素对 CKD的影

响。为提升证据质量，未来建议开展前瞻性队列研究，

采用客观的用药依从性监测工具，建立标准化的 CKD
诊断流程，系统采集潜在混杂因素数据，并针对不同降

糖药物类别进行亚组分析，以进一步明确糖尿病患者

用药依从性与CKD发生发展的因果关系。

综上所述，糖尿病患者用药依从性与中老年社区

成年人的 CKD疾病有关联，坚持服用降糖药物可降低

CKD的发病风险，保障患者健康。
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