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心血管-肾脏-代谢综合征：一种新兴的临床挑战▲
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【提要】 随着全球人口老龄化和生活方式的改变，心血管、肾脏和代谢性疾病日益成为公共健康的重大挑战。

心血管、肾脏和代谢系统相互关联，其疾病谱中存在许多相同的危险因素和病理途径。心血管-肾脏-代谢综合征

（CKM）是一个全新的概念，本文就CKM的定义、分期、流行病学、发病机制、筛查及临床应对策略进行综述。
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健康的生活方式是预防和管理慢性疾病的重要

基石。随着生活方式的改变，肥胖、糖尿病、心脑血

管疾病和慢性肾脏病（chronic kidney disease，CKD）等
慢性疾病的患病率呈逐年上升趋势［1］，给患者、医护

人员和医疗卫生系统带来了极大的负担和挑战［2］，且
随着全球人口老龄化时代的到来，这一问题亟待进

一步认识并合理解决。近年来，研究者对这些疾病

相互关联性的深入研究引发了人们对心血管-肾脏-

代谢综合征（cardiovascular-kidney-metabolic syndrome，
CKM）概念的关注。2023年 10月，美国心脏病协会发

布的最新科学共识，为这一概念提供了系统的定义

和研究框架。本文着重阐述CKM的定义、分期、流行

病学、发病机制、筛查及临床应对策略，旨在方便医

疗工作者了解这一综合征，并为进一步的研究提供

理论支持。

1 CKM的定义与分期

CKM 是由肥胖、糖尿病、CKD 和心血管疾病

（cardiovascular disease，CVD）之间的病理生理相互作

用所致的一种全身性疾病［3］，该综合征可导致多个系

统的不良后果，其中最显著的是心血管事件的高发

生率及与心血管死亡率的强相关性。

鉴于 CKM这一概念过于复杂，不便于普通群众

理解和认知，Ndumele等［4］提出一个更简单的定义以

帮助非专业群体理解，即CKM是一种健康障碍综合

征，它是肥胖、糖尿病、心脏病和肾脏疾病之间的相

互影响所导致的不良结果。

根据 2023 年 10 月 9 日美国心脏病协会发布的

CKM科学共识及美国心脏病协会主席的建议，CKM
分为 5期（0～4期），其中CKM 4期又根据有无合并肾

衰竭分为4a或4b期［3-4］，具体如下：

CKM 0期：无CKM危险因素期。患者无超重/肥
胖、高血压、糖尿病、CKD 及任何亚临床/临床 CVD
迹象。

CKM 1期：早期危险因素存在期。患者表现为超

重/肥胖、腹型肥胖或脂肪组织功能异常，但无其他

代谢性危险因素或 CKD。诊断标准为：（1）身体质

量指数（body mass index，BMI）≥25 kg/m2（亚洲人群

≥23 kg/m2）；（2）腰围：女性≥88 cm/男性≥102 cm（亚洲女

性≥80 cm/男性≥90 cm）；（3）空腹血糖 100～124 mg/dL
或糖化血红蛋白 5.7%～6.4%。满足以上任一标准即

可诊断为CKM 1期。

CKM 2期：明确代谢性危险因素期。患者存在如

高甘油三酯血症（≥135 mg/dL）、高血压、糖尿病、代谢

综合征等代谢性危险因素，或已被确诊为中至高危

的CKD。
CKM 3期：亚临床CVD合并期。患者存在过度/

功能障碍性肥胖、其他代谢性危险因素或CKD，且合

并亚临床 CVD或处于同等危险程度（经预测为极高

CKD风险或未来10年内高CVD风险）。

CKM 4期：临床 CVD合并期。患者存在过度/功
能障碍性肥胖、其他代谢性危险因素或CKD，且合并

临床 CVD（如冠心病、心力衰竭、卒中、外周动脉疾

病、心房颤动）。其中 4a期患者无肾衰竭，而 4b期患

者合并肾衰竭。

由于风险增强因素会影响 CKM各分期的进展，

▲基金项目：广西科技重大专项（桂科AA22096028）；广西中医

药适宜技术开发与推广（GZSY22-41）；广西中医药大学校级青

年基金项目（2022QN024）

通信作者：陈建军

                     内 科
（原刊名  中国医学文摘·内科学）                                                                           2024年12月  第19卷  第6期·· 654



因此还要重视与CKM相关的风险增强因素，如慢性

炎症性疾病、南亚裔、低社会经济地位人群、高负担

的不良健康社会决定因素、精神障碍、睡眠障碍、性

别致病特异性、高敏C反应蛋白>2.0 mg/L、肾衰竭或

糖尿病家族史等［5］。
以上分期方法和对风险增强因素的熟知可帮助

医疗专业人员有效地识别CKM患病阶段，从而采取

针对性的干预措施。

2 CKM流行病学研究

2.1 肥胖、糖尿病和 CKD 的患病率研究 随着经济

水平的提高及饮食结构的变化，肥胖的发生率在全

球范围内不断上升。根据世界卫生组织的数据，肥

胖和超重在全球影响了 40%～50% 的人口［6］。来自

世界肥胖联合会的数据显示，全球大约有 8亿人患有

肥胖症，其中包括 3 900 万 5 岁以下儿童和 3.4 亿

5～19岁的儿童及青少年［7］。
糖尿病是一种全球患病率持续上升的慢性疾

病，根据国际糖尿病联合会的预测［8］，全球糖尿病患

者人数在 2045 年将达到 7.832 亿，约占全球人口的

11%，其中 90% 以上为 2 型糖尿病（type 2 diabetes 
mellitus，T2DM）患者。

CKD也是一种全球性的健康问题，据Hill等［9］的
研究，CKD影响全球约 13.4%的人口，该病发病率的

增长趋势与人口老龄化和相关慢性疾病发病率的上

升有关，并显著增加了CKM相关疾病及并发症的风

险。此外，全球CKD每年导致的死亡人数在 500万至

1 000万之间［10］。
2.2 肥胖、糖尿病、CKD、CVD 与 CKM 发生风险的相

关研究 研究已证实，肥胖以异常或过多的脂肪堆

积为特征，是T2DM、高血压、CVD等多种慢性疾病的

主要代谢性危险因素［11］。而肥胖、糖尿病和 CKD又

是诱发CVD的主要危险因素。Khan等［12］研究显示，

肥胖、超重均与 CVD 风险显著增加相关。Arnold
等［13］研究发现，在 T2DM患者中，6.4%的患者仅患一

种CKM相关疾病，而约 51%的患者同时患有三种或

更多的 CKM 相关疾病，常见的包括高血压、高脂血

症、CVD 和 CKD 等。此外，Ostrominski 等［14］研究表

明，动脉粥样硬化性 CVD、CKD和 T2DM的疾病重叠

较为常见，随着疾病重叠数量的增加，主要结局风险

也增加。

3 CKM发病机制

CKM的发病机制受到年龄、性别、遗传及不良生

活习惯（如缺乏运动、吸烟、不健康饮食）等因素的影

响［10］，但其主要发病机制可以概括为：过多的脂肪堆

积或脂肪组织功能失调容易引发胰岛素抵抗和高血

糖；而糖尿病通过多种途径导致心肾损伤，包括高血

糖、胰岛素抵抗、肾素 -血管紧张素 -醛固酮系统

（renin-angiotensin-aldosterone system，RAAS）过度激

活、氧化应激、慢性炎症、钙处理异常、能量代谢问

题、晚期糖基化终末产物的形成等；这些病理生理改

变同时存在于 CVD 和 CKD 中，并推动了 T2DM 的发

展。而这种相互作用形成了一个恶性循环，不断加

剧代谢性疾病、CVD 和 CKD 的进展，最终导致 CKM
的严重后果。

3.1 肥胖是 CKM 的主因之一 研究表明，营养过剩

导致的脂肪堆积或脂肪组织功能失调是CKM的主要

病因之一，这些问题通常起始于生命早期，受到生

物、社会或环境因素的影响［15］。功能失调的脂肪组

织参与多种病理过程并引发胰岛素抵抗和高血糖，

从而进一步推动代谢性危险因素（如脂代谢和尿酸

代谢紊乱）及CVD、CKD的发展［16］。
3.2 高血糖是诱发CVD的主要因素 高血糖是诱发

CKM中CVD的主要因素，与内皮功能障碍和炎症密

切相关，并常伴随血脂异常和高血压等冠心病的危

险因素；这些因素促进动脉粥样硬化斑块的形成和

进展，而斑块脱落可引发冠心病、心肌梗死，进一步

可导致缺血性心肌病，最终可发展为心力衰竭［17］。
在糖尿病中，高血糖和胰岛素抵抗不仅直接损伤心

肌，导致心肌肥大，还激活局部RAAS，增加晚期糖基

化终末产物的累积，引发钙稳态失调、脂肪酸代谢障

碍及自主神经病变，最终导致心功能障碍，甚至心力

衰竭［18］。
3.3 糖尿病可通过多种途径促进CKD的发展 糖尿

病可通过多种途径促进CKD的发展：代谢紊乱、肾脏

血流动力学异常、RAAS过度激活、氧化应激和炎症。

此外，糖尿病还会引起肾小球足细胞和内皮细胞的

损伤、系膜基质增生、肾小球基底膜增厚、动脉粥样

硬化，以及肾小管萎缩和纤维化等病变，最终导致蛋

白尿增加或肾功能下降（估计肾小球滤过率降

低）［19］。
3.4 CKD可通过多种机制引发胰岛素抵抗 CKD亦

可通过包括慢性炎症、氧化应激和代谢性酸中毒在

内的多种机制引发胰岛素抵抗。促炎因子可抑制胰

岛素受体底物-1（insulin receptor substrate-1，IRS-1）、
磷 脂 酰 肌 醇 3- 激 酶（phosphatidylinositol 3-kinase, 

PI3K）和蛋白激酶 B（protein kinase B，AKT）的磷酸
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化，同时氧化应激可增加活性氧水平，直接或间接干

扰胰岛素信号传导。此外，炎症和氧化应激可激活

泛素-蛋白质连接酶 E3，导致 IRS-1经由蛋白酶体系

统降解，进而减少 AKT 磷酸化，从而增强胰岛素抵

抗［20］。在 CKD 患者中，维生素 D 缺乏对胰岛 B 细胞

内钙离子平衡的影响，加上尿素和对甲酰硫酸酯等

毒素对胰岛B细胞的直接损伤，以及活动量、营养和

阳光照射不足等，都进一步加剧了胰岛素抵抗

问题［21］。
3.5　慢性心力衰竭加剧 T2DM 的关键机制是胰岛素

抵抗　慢性心力衰竭加剧 T2DM的病理生理机制主

要与胰岛素抵抗有关，包括神经-体液调节机制的过

度激活、功能障碍，以及炎症和氧化应激状态等。在

心力衰竭患者中，交感神经系统和肾上腺素系统的

过度激活，以及心脏肽活性的降低，导致血管收缩和

血流减少，减弱了组织对葡萄糖的吸收能力，降低了

胰岛素敏感性；心力衰竭患者的活动限制使得肌肉

血流量减少、肌肉流失，这可能导致严重功能障碍而

进一步增强胰岛素抵抗［22］。此外，心力衰竭导致的

慢性炎症和氧化应激状态等均可导致胰岛素抵

抗［23］，最终加速T2DM的发展。

3.6　糖尿病加速了心脏和肾脏功能的不良改变　研

究已证实［24］，糖尿病可加剧心肾综合征的进展，其核

心机制包括血流动力学和神经体液调节异常［25］。当

心力衰竭出现时，心输出量下降和过度血管收缩可

减少肾灌注，推动CKD的进展；而CKD引起的水钠潴

留和RAAS的激活增加了心脏的负荷，从而导致心脏

功能下降［26］。这些互相影响的病理过程导致心脏和

肾功能的进一步恶化，CVD、肾衰竭的风险增加，并形

成恶性循环［27］。

4　CKM筛查

4.1　生命早期筛查　CVD的血管和心肌病理改变可

能从受孕前开始发展，并持续到童年、青春期及成

年［28］，这使得筛查工作因成本和可实施性问题而受

限，美国预防服务特别工作组并不推荐在生命早期

进行代谢性危险因素的筛查［29］。然而，鉴于儿童肥

胖和儿童CKD与CVD死亡风险的增加相关［30］，许多

儿科组织，如美国儿科学会，仍建议进行早期筛

查［31］。由于针对生命早期筛查存在不同的推荐意

见，因此还需要更多的证据来证明生命早期筛查的

益处。

4.2　成年期筛查　成人的代谢性危险因素筛查包括

血压、血脂、血糖、BMI和腰围的测量，建议每 4～6年

对健康的年轻人进行传统的关键参数筛查［32］。由于

肥胖是CKM的常见病因，建议每年进行BMI评估，以

提高糖尿病前期和糖尿病诊断的准确性；对于有代

谢性危险因素的患者，建议每 3 年进行一次代谢评

估，并对糖尿病前期患者每年进行一次糖尿病评

估［33］。18～39岁的患者建议每 3～5年进行一次血压

筛查，40岁以上的患者则建议每年筛查［34］。成人还

建议进行包括估计肾小球滤过率和蛋白尿检测在内

的CKD筛查，以评估CKD及CVD的风险［35］。
以 21岁为界线，筛查的具体方法和重点根据年

龄的不同而有所变化。更详细的信息可参考美国心

脏病协会关于CKM的相关建议［3-4］。

5 CKM应对措施

5.1 综合管理 针对 CKM 的综合管理需采取以患

者为中心的多方（涉及医疗机构、决策者、支付方和

众多利益相关者等）协作策略。这包括增强社区支

持和医疗中心的内外部协作，推动多学科护理；强化

针对CKM的研究和教育，提升对其认知、筛查、预防

和管理的能力［36］；同时考虑健康社会决定因素和药

物可及性［37］。
5.2 非药物干预 肥胖是CKM的主要驱动因素，加

强肥胖的预防和管理是临床和公共卫生的重点。实

施和推广体育活动、健康饮食、戒烟、健康睡眠等被

视为有效的管理策略［38］。
5.3 药物干预 鉴于 T2DM、心力衰竭和 CKD 常共

存并具有相似的病理生理机制，CKM的治疗应采用

具有多重作用靶点的综合策略，以产生协同效应并

改善患者预后。研究表明［39-40］，钠-葡萄糖协同转运

蛋白 2抑制剂、胰高血糖素样肽-1受体激动剂、抑胃

肽/胰高血糖素样肽-1双受体激动剂、非甾体类盐皮

质激素受体拮抗剂等在控制和预防不良心血管事件

和 CKD 进展方面有益处，适用于符合应用条件的

CKM患者。此外，可通过卫生保健专业人员、卫生保

健系统、保险公司行业和患者支付方等多团队协作，

来加强CKM药物治疗的应用，达到治疗或延缓CKM
发展的目的。

5.4 风险预警模型 CVD的绝对风险评估是临床一

级预防工作的基石，加快风险预警模型的相关研究

有助于促进CKM的筛查和CVD事件的预防工作，并

加强对治疗方案的指导，使CKM得到有效的预防和

管理［41］。

6 小结与展望

心脏和肾脏作为人体关键的器官，对于维护人
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体健康和生命至关重要。CKM并非肥胖、糖尿病、血

脂异常、高血压和肾功能异常的简单叠加，而是这些

因素在病理生理层面互相影响、共同促成的一种复

杂的心-肾-代谢恶性循环，这种循环还显著增加了

CKM的发病率和死亡率。

治疗CKM的挑战在于其需要综合性的管理策略

和多维度的干预，这具有相当的复杂性。治疗方案

不仅要包括个体化的降糖目标和适当的药物治疗选

择，还必须涵盖针对肥胖、生活方式、血压和血脂的

全面管理。而实施这些治疗方案的关键在于采用一

种整体的治疗方法，通过多学科团队协作，整合医疗

资源，打破由CKM引起的恶性循环，显著改善患者预

后并减轻整体医疗负担，而不是孤立地处理单一

疾病。

随着 CKM概念的引入和发展，深入探析该病的

基础和临床研究显得尤为重要。拓展针对CKM特定

人群的临床试验可进一步完善 CKM 治疗和管理策

略，为控制或延缓CKM疾病进展提供科学依据，且有

助于提高CKM患者生活质量，降低心血管事件的发

生率和死亡率，最终实现对CKM群体的有效预防和

管理。
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