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  [摘要] 目的 对老年患者使用质子泵抑制剂(protonpumpinhibitors,PPIs)进行不良事件信号的挖掘,为老

年患者PPIs的临床安全合理使用提供参考。方法 采用报告比值比法(reportingoddsratio,ROR)和综合标准法

(MedicinesandHealthcareproductsRegulatoryAgency,MHRA)对openFDA数据库2017年1月1日—2022年9
月30日收集的不良事件报告进行分析,挖掘其中5种PPIs的不良事件信号。结果 共检测到177个不良事件信

号,涉及15个常用的系统。其中雷贝拉唑共68个信号、兰索拉唑35个、泮托拉唑33个、奥美拉唑22个和埃索美

拉唑19个。主要为肾脏及泌尿系统疾病31个信号(36.64%);胃肠系统疾病涉及25个信号(13.04%);代谢及营

养类疾病19个信号(9.28%)。雷贝拉唑产生的信号种类和个数最多,主要集中在呼吸系统、胸及纵隔疾病。结论

老年患者使用PPIs时,除说明书已提及的不良反应外,还应监测肾功能、电解质水平、呼吸系统感染等相关风险,

并采取一定的预防和治疗措施,或应避免应用于高危人群和更换相对安全的PPIs,以确保患者安全用药。
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Miningandanalysisofadversedrugeventsignalsofprotonpumpinhibitors
inelderlypatientsbasedonopenFDAdatabase
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[Abstract] Objective Tomineadversedrugevent(ADE)signalsfortheuseofproton
pumpinhibitors(PPIs)inelderlypatients,andtoprovideareferenceforthesafeandrational
clinicaluseofPPIsinelderlypatients.Methods AdverseeventreportscollectedintheopenFDA
databasefromJanuary1,2017toSeptember30,2022wereanalyzedusingboththereporting
oddsratio(ROR)methodandMedicinesandHealthcareproductsRegulatoryAgency(MHRA)

tomineadverseeventsignalsoffivePPIs.Results Atotalof177ADEsignalsweredetected,

involving15commonlyusedsystems.Ofthese,therewereatotalof68signalsforrabeprazole,

35forlansoprazole,33forpantoprazole,22foromeprazoleand19foresomeprazole.Therewere
mainly31signals (36.64%)forrenaland urinary disorders,25signals (13.04%)for
gastrointestinaldisorders,and19signals (9.28%)for metabolicandnutritionaldisorders.
Rabeprazoleproducedthehighestvarietyandnumberofsignals,mainlyinvolvingrespiratory,
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thoracicandmediastinaldisorders.Conclusion ForPPIsusedintheelderly,inadditiontothe
ADEalreadymentionedinthespecification,therisksassociatedwithrenalfunction,electrolyte
levels,andrespiratoryinfectionsshouldbemonitored,andcertainpreventiveandtherapeutic
measuresshouldbetaken,ortheapplicationofPPIsshouldbeavoidedinhigh-riskpopulations
andreplacedbyrelativelysafePPIs,inordertoensurepatientsafety.

[Keywords] protonpumpinhibitors;openFDA;elderlypatients;adversedrugeventsignal
mining

  质子泵抑制剂(protonpumpinhibitors,PPIs)
是一类用于临床治疗和预防各种酸相关疾病的药

物[1]。随着PPIs的广泛应用,65岁及以上的老年

人用量迅速增加[2],该群体临床不合理用药及不良

反应的报道也逐渐增多。欧洲的一项前瞻性研究显

示,使用 PPIs的老年人中超适应症用药占近一

半[3];沙特一项老年患者潜在不恰当用药(potential
inappropriatemedication,PIM)评估研究显示,检测

到PPIs的PIM 高达44.41%[4]。Kanno等[5]综述

报道了老年人长期应用PPIs容易导致骨折、肺炎、
心血管疾病、低镁血症、维生素B12缺乏症、认知能

力下降或痴呆等相关的不良事件。FDA不良事件

报告系统(FDAAdverseEventReportingSystem,

FAERS)是世界上最大的用于收集药物不良事件

(adversedrugevent,ADE)的数据库。OpenVigil2.
1(http//openvigil.sourceforge.net/)在线数据库已

广泛应用于数据挖掘和药物警戒数据分析[6],本研

究通过openFDA数据库收集老年患者PPIs不良事

件数据并进行风险信号挖掘,旨在为老年患者的合

理用药提供参考。

1 资 料 与 方 法

1.1 数据来源 来源于openFDA数据库,根据样

本量要求,检索时间设置为2017年1月1日—2022
年9月30日,年龄≥65岁定义为老年患者。选取

的药品品种来源于2017年《全国合理用药监测分析

报告》河北省PPIs主要用药品种,包括泮托拉唑

PANTOPRAZOLE、奥美拉唑 OMEPRAZOLE、雷
贝 拉 唑 RABEPRAZOLE、 兰 索 拉 唑

LANSOPRAZOLE、 埃 索 美 拉 唑

ESOMEPRAZOLE。

1.2 数据清洗分析 FAERS数据库以《国际医学

用 语 词 典》(MedicalDictionaryfor Regulatory
Activities,MedDRA)中 首 选 语 (preferredterm,

PT)进行编码,应用 MedDRA25.1版,利用系统器

官分 类(systematicorganclassification,SOC)对

ADE进行分类描述和表达。

1.3 数据信号挖掘及检测方法 为尽可能减少假

阳性信号带来的偏差,本研究选用报告比值比法

(reporting oddsratio,ROR)和 综 合 标 准 法

(Medicinesand HealthcareproductsRegulatory
Agency,MHRA)2种方法分别计算ROR值、比例

报告比值(proportionalreportingratio,PRR)和χ2

值,通过采用二次筛选的手段提高阈值[7]。生成信

号的计算公式和阈值见表1和2,据以往研究进行

二次筛选[8-10]剔除无效信号如产品问题、药物无

效、各类损伤、中毒及操作并发症、社会环境等,所有

的统计分析采用Excel完成。
表1 比例失衡法四格表

Table1 Fourfoldtableofdisproportionalmethod

药品
目标不良事件

报告数

其他不良事件

报告数
合计

目标药物 a b a+b
其他药物 c d c+d

合计 a+c b+d n=a+b+c+d

表2 ROR法与MHRA法公式及阈值

Table2 FormulasandthresholdvaluesofRORandMHR

方法 公式 阈值

ROR ROR=
(a/c)
(b/d)==

ad
bc

SE(lnROR)= (1
a+

1
b+

1
c+

1
d
)

95%CI=eln(ROR)±1.95 (1
a+

1
b+

1
c+

1
d
)

a≥3;ROR
的 95%CI
下限>1,则
提示生成一
个信号

MHRA PRR=
a/(a+b)
c/(c+d)

χ2=
(ad-bc)2(a+b+c+d)
(a+b)(c+d)(b+d)(a+c)

a≥3;PRR
≥2,χ2≥4,
则提示生成
一个信号

2 结  果

2.1 ADE基本情况 研究时间段内,共获取ADE
报告7869989份,涉及本研究调查的5种 PPIs
521424份,其中142255份来自老年患者。品种分

布最多为奥美拉唑51495份,最少为雷贝拉唑

3560份。在≥65岁的患者中,每种PPIs女性的

ADE报告例数均多于男性。见表3、4。
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表3 5种PPIs患者人口学特征的基本信息

Table3 BasicinformationondemographiccharacteristicsofpatientswithfivePPIs
(例数,%)

组别 例数 ≤17岁 18~64岁 ≥65岁 未知

泮托拉唑 148128 1196(0.81) 42519(28.7) 45963(31.03) 58450(39.43)
奥美拉唑 184767 3168(1.71) 52026(28.16) 51495(27.87) 78078(42.26)
雷贝拉唑 15171 123(0.81) 3541(23.34) 3560(23.47) 7947(52.38)
兰索拉唑 81962 1917(2.34) 18560(22.64) 20991(25.61) 40494(49.41)
埃索美拉唑 91396 1029(1.12) 22781(24.93) 20246(22.15) 47340(51.80)

2.2 基于PT级术语和SOC描述的检测结果 已

得到的数据进一步进行二次筛选,经过PT级术语

和SOC对ADE信号进行分类描述和表达整理,最
终得到表5。

5种PPIs信号共计177个,涉及15个系统。
其中雷贝拉唑信号种类和个数最多,68个信号累及

15个系统;兰索拉唑35个信号累及12个系统;泮
托拉唑33个信号累及10个系统;奥美拉唑22个信

号累及9个系统;埃索美拉唑19个信号累及8个系

统。对信号按累及系统进行分层,显示5种PPIs均

有肾脏及泌尿系统疾病信号(31个,36.64%)和胃

肠系统疾病信号(25个,13.04%);而呼吸系统、胸
及纵隔疾病22个信号主要集中在雷贝拉唑;代谢及

营养类疾病19个信号主要为兰索拉唑和雷贝拉唑。
见表5,图1。

2.3 信号强度分布情况 排除与药物无关信号后,
得到5种PPIs信号强度排序前10位,见表6。5种

PPIs产生阳性信号只有慢性肾衰竭(chronickidney
disease,CKD)和急性肾损伤(acutekidneyinjury,

AKI)等肾脏及泌尿系统疾病,其中检测到的CKD
信号,埃 索 美 拉 唑 最 强 (ROR=53.92,PRR=
47.86),其 次 是 兰 索 拉 唑(ROR=33.43,PRR=
30.47),泮 托 拉 唑 最 弱 (ROR=19.90,PRR=
19.90)。AKI信号,埃索美拉唑最强(ROR=5.38,

PRR=5.01),其次是兰索拉唑(ROR=5.35,PRR=
4.98),奥美拉唑最弱(ROR=3.23,PRR=3.11)。

表4 ≥65岁的患者人口学特征的基本信息

Table4 Basicdemographiccharacteristicsof

patientsaged65andabove
(例数,%)

组别 例数 男性 女性 未知

泮托拉唑 45963 20932(45.54) 24794(53.94) 237(0.52)
奥美拉唑 51495 21452(41.66) 29583(57.45) 460(0.89)
雷贝拉唑 3560 154(43.26) 1990(55.90) 30(0.84)
兰索拉唑 20991 9431(44.93) 11308(53.87) 252(1.20)
埃索美拉唑 20246 8660(42.77) 11455(56.58) 131(0.65)

注:已经剔除药物无效,各类损伤、中毒及操作并发症等无效信号;

“-”表示无相关信号

图1 5种PPIs累计不良事件信号个数

Figure1 CumulativenumberofadverseeventsignalsforfivePPIs
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表5 ≥65岁的老年人5种PPIs的SOC分类信号结果

Table5 SOCcategoricalsignalresultsfor5PPIsinadults≥65yearsofage

SOC

泮托拉唑

信号个数
不良事件

(n=26599,例数,%)

奥美拉唑

信号个数
不良事件

(n=20798,例数,%)

雷贝拉唑

信号个数
不良事件

(n=5771,例数,%)
代谢及营养类疾病 4 2136(8.03) 3 2174(10.45) 4 296(5.13)
肝胆系统疾病 - - - - 1  41(0.71)
感染及侵染类疾病 1  675(2.54) - 5 498(8.63)
各类检查 3 1569(5.90) 1 428(2.06) 8 500(8.66)
各类神经系统疾病 - - 5 3718(17.88) 5 473(8.20)
各种肌肉骨骼及结缔组织疾病 - - 1 641(3.08) 2 118(2.04)
呼吸系统、胸及纵隔疾病 4 1912(7.19) - 15 1157(20.05)
精神病类 - - - - 1  59(1.02)
免疫系统疾病 - - - - 1  50(0.87)
皮肤及皮下组织类疾病 - - - - 2 213(3.69)
全身性疾病及给药部位各种反应 4 4324(16.26) 1 1405(6.76) 7 628(10.88)
肾脏及泌尿系统疾病 6 7698(28.94) 5 6700(32.21) 5 697(12.08)
胃肠系统疾病 5 3443(12.94) 3 3201(15.39) 7 641(11.11)
心脏器官疾病 2 1473(5.54) 1 416(2.00) 2 156(2.70)
血管、血液与淋巴管类疾病 4 3369(12.67) 2 2115(10.17) 3 244(4.23)

 合计 33 26599 22 20798 68 5771

SOC

兰索拉唑

信号个数
不良事件

(n=13358,例数,%)

埃索美拉唑

信号个数
不良事件

(n=9842,例数,%)

合计

信号个数
不良事件

(n=76368,例数,%)
代谢及营养类疾病 5 1772(13.30) 3 708(7.19) 19 7086(9.30)
肝胆系统疾病 1 144(1.08) - - 2  185(0.20)
感染及侵染类疾病 2 552(4.13) - 8 1725(2.30)
各类检查 1 195(1.46) 1 173(1.76) 14 2865(3.80)
各类神经系统疾病 1 188(1.41) - 11 4379(5.70)
各种肌肉骨骼及结缔组织疾病 - - 2 356(3.62) 5 1115(1.50)
呼吸系统、胸及纵隔疾病 2 514(3.85) 1 419(4.26) 22 4002(5.20)
精神病类 1 557(4.17) - - 6 3083(4.00)
免疫系统疾病 - - - - 1  50(0.10)
皮肤及皮下组织类疾病 - - - - 2  213(0.30)
全身性疾病及给药部位各种反应 2 353(2.64) 1 219(2.23) 15 6929(9.10)
肾脏及泌尿系统疾病 8 6056(45.30) 7 6829(69.40) 31 27980(37.00)
胃肠系统疾病 7 1797(13.50) 3 877(8.91) 25 9959(13.00)
心脏器官疾病 2 526(3.94) - - 7 2571(3.40)
血管、血液与淋巴管类疾病 3 704(5.27) 1 261(2.65) 13 6693(8.80)

 合计 35 13358 19 9842 177 76368

注:已经剔除药物无效,各类损伤、中毒及操作并发症等无效信号

表6 5种PPIs信号强度排序前10
Table6 Top10rankingofsignalstrengthof5PPIs

 PT
泮托拉唑(n=45963)

报告数(%) SOC ROR(95%CI) PRR(χ2 值)
呼吸困难 2989(6.50) 呼吸系统、胸及纵隔疾病 1.86(1.79~1.93) 1.80(1047.82)
腹泻 2894(6.30) 胃肠系统疾病 1.55(1.50~1.60) 1.52(513.12)
疲劳 2727(5.93) 全身性疾病及给药部位各种反应 1.49(1.43~1.55) 1.46(390.13)
急性肾损伤 2690(5.85) 肾脏及泌尿系统疾病 3.65(3.50~3.80) 3.49(4418.96)
恶心 2590(5.64) 胃肠系统疾病 1.63(1.57~1.70) 1.60(573.45)
死亡 2315(5.04) 全身性疾病及给药部位各种反应 0.75(0.72~0.78) 0.76(182.43)
慢性肾衰竭 2191(4.77) 肾脏及泌尿系统疾病 19.90(18.87~20.98) 19.90(24028.70)
乏力 2051(4.46) 全身性疾病及给药部位各种反应 1.77(1.69~1.85) 1.73(618.12)
头晕 1858(4.04) 各类神经系统疾病 1.50(1.43~1.58) 1.48(287.23)
感染性肺炎 1852(4.03) 感染及侵染类疾病 1.72(1.64~1.80) 1.69(509.66)
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表6 (续)

 PT
奥美拉唑(n=51495)

报告数(%) SOC ROR(95%CI) PRR(χ2 值)
腹泻 3219(6.25) 胃肠系统疾病 1.55(1.49~1.60) 1.57(552.27)
疲劳 2929(5.69) 全身性疾病及给药部位各种反应 1.42(1.37~1.48) 1.40(327.70)
急性肾损伤 2691(5.23) 肾脏及泌尿系统疾病 3.23(3.10~3.36) 3.11(3552.05)
恶心 2657(5.16) 胃肠系统疾病 1.48(1.43~1.55) 1.46(380.20)
死亡 2591(5.03) 全身性疾病及给药部位各种反应 0.75(0.72~0.78) 0.76(206.50)
呼吸困难 2571(5.00) 呼吸系统、胸及纵隔疾病 1.39(1.33~1.44) 1.37(251.46)
慢性肾衰竭 2407(4.67) 肾脏及泌尿系统疾病 20.56(19.51~21.66) 19.64(25888.66)
乏力 1982(3.85) 全身性疾病及给药部位各种反应 1.50(1.44~1.58) 1.49(307.16)
头晕 1972(3.83) 各类神经系统疾病 1.42(1.36~1.49) 1.40(224.32)
感染性肺炎 1935(3.76) 呼吸系统、胸及纵隔疾病 1.60(1.52~1.67) 1.57(394.83)

 PT
雷贝拉唑(n=3560)

报告数(%) SOC ROR(95%CI) PRR(χ2 值)
慢性肾衰竭 277(7.78) 肾脏及泌尿系统疾病 23.11(20.39~26.20) 21.39(5140.01)
呼吸困难 271(7.61) 呼吸系统、胸及纵隔疾病 2.15(1.90~2.44) 2.07(152.78)
恶心 234(6.57) 胃肠系统疾病 1.89(1.66~2.16) 1.84(91.15)
感染性肺炎 233(6.54) 感染及侵染类疾病 2.82(2.47~3.22) 2.70(253.04)
急性肾损伤 213(5.98) 肾脏及泌尿系统疾病 3.50(3.05~4.02) 3.35(352.81)
腹泻 206(5.79) 胃肠系统疾病 1.40(1.22~1.60) 1.38(21.76)
疲劳 204(5.73) 全身性疾病及给药部位各种反应 1.41(1.23~1.63) 1.39(22.81)
乏力 171(4.80) 全身性疾病及给药部位各种反应 1.87(1.61~2.18) 1.83(64.83)
死亡 171(4.81) 全身性疾病及给药部位各种反应 0.72(0.61~0.84) 0.73(17.98)
头痛 171(4.82) 各类神经系统疾病 2.13(1.82~2.48) 2.07(95.56)

 PT
兰索拉唑(n=20991)

报告数(%) SOC ROR(95%CI) PRR(χ2 值)
急性肾损伤 1782(8.49) 肾脏及泌尿系统疾病 5.35(5.08~5.62) 4.98(5405.38)
慢性肾衰竭 1765(8.41) 肾脏及泌尿系统疾病 33.43(31.57~35.40) 30.70(36172.32)
腹泻 1008(4.80) 胃肠系统疾病 1.15(1.08~1.23) 1.14(18.66)
呼吸困难 975(4.64) 呼吸系统、胸及纵隔疾病 1.27(1.19~1.36) 1.26(53.67)
肾衰 882(4.20) 肾脏及泌尿系统疾病 6.09(5.68~6.53) 5.87(3330.41)
恶心 861(4.10) 胃肠系统疾病 1.15(1.08~1.23) 1.15(16.17)
低钠血症 856(4.08) 代谢及营养类疾病 6.85(6.38~7.35) 6.61(3767.19)
呕吐 737(3.51) 胃肠系统疾病 1.70(1.58~1.83) 1.68(201.19)
难受 727(3.46) 全身性疾病及给药部位各种反应 1.46(1.36~1.58) 1.45(101.01)
疲劳 688(3.28) 全身性疾病及给药部位各种反应 0.79(0.73~0.85) 0.79(38.48)

 PT
埃索美拉唑(n=20246)

报告数(%) SOC ROR(95%CI) PRR(χ2 值)
慢性肾衰竭 2316(11.44) 肾脏及泌尿系统疾病 53.92(51.10~56.89) 47.86(66183.31)
急性肾损伤 1732(8.55) 肾脏及泌尿系统疾病 5.38(5.12~5.66) 5.01(5313.33)
腹泻 1155(5.70) 胃肠系统疾病 1.38(1.30~1.47) 1.36(114.09)
肾衰 1052(5.20) 肾脏及泌尿系统疾病 7.70(7.24~8.25) 7.38(5335.75)
恶心 1035(5.11) 胃肠系统疾病 1.38(1.30~1.47) 1.43(137.52)
疲劳 914(4.51) 全身性疾病及给药部位各种反应 1.10(1.03~1.18) 1.10(7.72)
死亡 764(3.77) 全身性疾病及给药部位各种反应 0.55(0.52~0.60) 0.57(261.78)
呼吸困难 744(3.67) 呼吸系统、胸及纵隔疾病 0.99(0.92~1.07) 0.99(0.02)
感染性肺炎 731(3.61) 感染及侵染类疾病 1.51(1.40~1.63) 1.50(120.00)
难受 702(3.47) 全身性疾病及给药部位各种反应 1.47(1.36~1.58) 1.45(98.10)

3 讨  论

3.1 老年患者PPIs类药物ADE发生性别特点 
本研究显示,老年患者中女性 ADE发生比例均高

于男性,这与欧洲疑似药物不良反应报告数据库[11]

和国内白雪霏等[12]研究结果相似。这提示老年患

者PPIs的不良反应也可能存在着性别差异,原因是

部分药物在药代动力学上存在性别差异,从而导致

药效学包括临床疗效和安全性上的差异[13]。因此

建议老年患者在使用PPIs时更应关注性别差异导

致的ADE。

3.2 老年患者PPIs类药物ADE累及系统特点 5
种PPIs的ADE信号共累及15个器官系统,少于庞

宁等[14]对6种PPIs所报道的18个和白雪霏等[12]
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对4种PPIs统计的23个。其原因可能为本研究仅

对老年患者进行数据挖掘有关。胃肠系统疾病主要

表现为恶心、呕吐、腹痛、胃食管反流病等,这些表现

与PPIs适应类似,数据可能有偏倚。
本研究中,5种PPIs均能检测到的阳性信号主

要累及肾脏及泌尿系统,占36.64%,包含 CKD、

AKI、肾功能衰竭和肾炎等不良事件。发生例数最

多为泮托拉唑,最少为雷贝拉唑。Antoniou等[15]一

项针对290593例老年群体的队列研究中证实了使

用PPIs会导致发生AKI和急性间质性肾炎风险增

加。与PPIs相关的最强信号CKD和 AKI分别是

埃索美拉唑和兰索拉唑,这与以往研究针对全年龄

段人群显示的右兰索拉唑、兰索拉唑有更高的风险

不完全一致[16-17]。可能是与老年人肾功能衰竭和

往往多重用药有关。但最新的PPIs药品说明书、相
关专家共识和指南均未并未提及或警示老年患者长

期应用该类药物会增加肾脏风险。提示在老年患者

使用PPIs时,特别是有肾脏相关基础疾病者,建议

以最小有效量开始逐渐增加剂量,同时应尽量避免

使用埃索美拉唑和兰索拉唑,可换用更为安全的

PPIs,同时注意监测血清肌酐水平。
本研究显示在代谢及营养方面表现为低钠血

症、低钾血症、低镁血症等不良反应,兰索拉唑和雷

贝拉唑比其他PPIs关联性更强。这与瑞典的一项

针对整个成年人群研究显示奥美拉唑、埃索美拉唑

与低钠血症之间存在显著关联的结论不同[18]。已

有研究证实老年人更容易患上与PPIs相关的低钠

血症而且雷贝拉唑关联性更强[19]。老年人由于生

理机能的改变,同时存在多重慢病,因此临床应严格

掌握PPIs的适应证,并应监测肾功能和电解质水

平,避免与其他可能引起该类不良反应的药物联用。
本研究显示雷贝拉唑产生的信号种类和个数最

多,与以往的研究认为雷贝拉唑是较为安全的品种

的观点相悖[12],这可能与本研究选取的为老年患者

人群有关。2022年发布的《质子泵抑制剂审方规则

专家共识》[20]中提及老年人使用雷贝拉唑时注射剂

不需调整剂量,但口服制剂提示了应慎重使用。

2019年一项45家医院的PPIs处方调查[21]显示我

国雷贝拉唑为使用频率和经济负担最高的PPIs。
因此,临床在为老年患者开具雷贝拉唑处方时,一定

要高度关注其相关的 ADE。本研究显示雷贝拉唑

主要的风险信号为呼吸系统、胸及纵隔疾病,有临床

研究证实使用PPIs导致呼吸道感染风险增加[22]。
其原因可能为PPIs对胃酸的过度抑制,可能会导致

病原菌的移位,定植在肺部诱发肺炎[23]。老年人作

为胃食管反流病的易感群体,临床上如有长期卧床

或是多重用药的老年慢病患者,应避免大剂量、长期

使用PPIs。

3.3 局限性 由于自发报告,可能存在少报、漏报、
信息不准或不全,无法保证每份的真实性和准确性

的特点,同时FAERS数据库中,超过一半的报告是

由非卫生专业人员报告的,结果可能存在偏差。再

者基于FAERS报告的研究结果,因其来源大部分

为欧美人为主,并不完全适用于亚洲人群,对于我国

还需要落实于本土不良事件数据库的研究,才更具

有参考意义。
综上所述,老年患者使用泮托拉唑、奥美拉唑、

雷贝拉唑、兰索拉唑、埃索美拉唑的不良反应主要集

中在肾脏及泌尿系统疾病,其中显著信号强度是

CKD和AKI,对于老年患者尤其伴有肾脏基础疾病

或有代谢营养类疾病的患者,应避免使用埃索美拉

唑、兰索拉唑和雷贝拉唑,较为安全的选择是奥美拉

唑和泮托拉唑,同时建议监测血清肌酐水平和电解

质包括钾、钙、镁和钠。
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