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摘要 心血管疾病 （CVD）、慢性肾病 （CKD） 和代谢性疾病是威胁人类健康的三大慢性疾病，三者密切相关且常常合并

存在，大大增加了疾病的管理难度。为此，2023 年 10 月美国心脏协会 （AHA） 提出了“心血管-肾脏-代谢 （cardiovascular-

kidney-metabolic，CKM） 综合征”这一新型疾病概念，引发全球对于心肾共治及代谢性疾病防治的广泛关注。本综述的核

心观点是，应对 CKM 综合征需要构建一个整合生物学、技术与社会因素的多维度诊断与风险预测新范式。本文首先阐明

CKM 的核心病理机制，即由脂肪组织功能失调驱动的、以炎症和氧化应激为核心的“代谢毒性环境”，是连接各器官损伤

的共同通路。高危人群不仅表现出传统生物学特征，其风险更被健康社会决定因素 （SDoH） 显著放大 （风险可升高 1.18~

3.50 倍），凸显了公平性在筛查中的重要性。在诊断技术层面，本文系统梳理了从传统到前沿的技术进展：生物标志物 （如

NT-proBNP、UACR、SII、Klotho 蛋白） 的联合应用，实现了从单一指标向多器官损伤综合评估的转变；无创监测技术

（如多波长光电容积描记术 （PPG）、心阻抗图 （ICG）） 为动态捕捉亚临床阶段的微循环与血流动力学异常提供了关键窗

口；而人工智能定量计算机断层扫描 （CT） 分析 （AI-QCT） 等影像学技术，通过将 6 个月内心血管事件预测的曲线下面积

（AUC） 从 0.637 提升至 0.688，展现了精准识别早期结构与功能病变的巨大潜力。在风险预测层面，本综述探讨了从传统工

具到人工智能模型的演进：新型 PREVENT 方程通过整合肾功能指标 （估算肾小球滤过率 （estimated glomerular filtration 

rate，eGFR）、尿白蛋白/肌酐比值 （urine albumin-to-creatinine ratio，UACR）），可将 CKD 检出率提高 20%~30%，实现了

对亚临床器官损伤的更精准识别；而基于机器学习的动态模型则代表了未来方向，例如 XGBoost 算法对 365 d 内心血管事件

的预测 AUC 可达 0.82，深度学习模型 （KFDeep） 对肾衰竭风险的预测 AUC 更高达 0.946，彰显了 AI 在处理多模态数据与实

现个体化、动态预测方面的显著优势。本文最后展望未来研究应聚焦于多模态数据深度融合、AI 驱动的新型标志物开发、

SDoH 精细化干预及跨学科协作，共同构建一个高效、精准且公平的 CKM 筛查与干预体系。
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心 血 管 - 肾 脏 - 代 谢 （cardiovascular-kidney-

metabolic，CKM） 综合征是 2023 年 10 月美国心脏

协会 （American Heart Association，AHA） 提出的

全新疾病概念，被定义为一种健康紊乱，是由代谢

危险因素 （肥胖、糖尿病）、慢性肾脏病 （chronic 

kidney disease， CKD） 及 心 血 管 疾 病

（cardiovascular disease，CVD；包括心衰、房颤、

冠心病、中风和外周动脉疾病） 之间病理生理交互

作用导致的全身性疾病［1］。CKM 综合征的提出被

评为“2023 年度心血管疾病防治领域 9 项重大进

展”，受到医学界和学术界的广泛关注，它不仅阐

明了代谢异常、肾脏损伤与 CVD 之间复杂相互作
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用的内在联系，也凸显了政策、经济和环境等宏观

因素对个体生活方式 （如饮食结构和运动习惯） 的

深远影响［2］。全球范围内，CKM 综合征的患病率

因肥胖、糖尿病及慢性肾脏病的持续攀升而显著增

加，已成为公共卫生领域的重大挑战。

根据病理生理机制、防治策略以及疾病风险将

CKM 综合征分为 5 个阶段 （0~4 期）［1］（表 1）。

CKM 综合征的分期系统 （0~4 期） 为其临床

管理提供了重要框架。CKM 综合征的早期发现和

干预往往与更大的临床获益相关，为了促进全生命

周期心血管-肾脏-代谢健康，CKM 综合征分期的

新模型如图 1 所示［1］。0 期 （无风险） ~4 期 （临床

心血管疾病合并肾衰竭） 的分层模式［1，3］，不仅能

够精准识别从代谢紊乱到终末器官损伤的动态进

展，更通过电子病历系统整合代谢、心肾功能及健

康 社 会 决 定 因 素 （social determinants of health，

SDoH） 数据，助力高危人群的筛查［4］。例如，1 期

（过度或功能失调性肥胖） 和 2 期 （合并代谢异常

与 CKD） 的早期干预可显著延缓疾病向 3 期 （合并

亚临床 CVD） 及 4 期 （合并临床 CVD） 的转化，

从而降低心力衰竭、终末期肾病等终点事件的发生

风险［5］。正如 Ndumele 等［1］ 所强调的，临床诊断

为实施个体化干预策略提供了关键窗口，其及时性

和针对性在阻断疾病进展中发挥着不可替代的

作用。

然而，CKM 的诊断仍面临多重挑战。由于

CKM 综合征在早期阶段通常无症状［6］，识别高危

人群需要依赖主动筛查，但现有的筛查技术在准确

性、可重复性和普及性方面存在不足［7］。此外，

代谢异常、肥胖等风险因素的广泛分布也增加了识

别的复杂性［8］，而 SDoH （如教育水平、经济状

况） 的整合不足也限制了筛查的全面性［5，9］。最

后，多学科协作机制的缺乏和新型生物标志物研究

的滞后进一步延缓了诊断模型的临床转化［10］。因

此，深入研究 CKM 诊断方法对于改善患者预后、

减轻社会疾病负担具有重要意义。鉴于当前面临的

诸多挑战，亟需探索更精准、全面且适用于大规模

筛查的诊断策略。

本文系统综述 CKM 综合征的病理生理机制、

高危人群特征及诊断技术进展，重点探讨生物标志

物、无创监测技术、影像学评估及风险预测模型的

Table 1　Stages of CKM syndrome［1］

表1　CKM综合征分期［1］

CKM综合征分期

0期：无CKM危险因素

1期：过度或功能失调性肥胖

2期：合并代谢异常与CKD

3期：合并亚临床CVD

4期：合并临床CVD

定义

BMI和腰围正常，血糖、血压、血脂均正常，并且无CKD、亚临床或临床CVD证据的个体

个体超重/肥胖、腹型肥胖或脂肪组织功能失调，但无其他代谢危险因素或CKD。具体标准为以下3点，满

足任意一项即符合：a. BMI≥25 kg/m2，（亚洲人群BMI≥23 kg/m2）；b. 女性/男性腰围≥88/102 cm（亚洲人群

女/男腰围≥80/90 cm）；c. 空腹血糖≥1.0~1.24 g/L或糖化血红蛋白在5.7%~6.4%之间（患有妊娠期糖尿病的

个体应在怀孕后接受强化的糖耐量受损筛查）

个体有代谢异常（如高甘油三酯症（甘油三酯≥1.35 g/L）、高血压、代谢综合征*、糖尿病等）或已确诊

CKD

个体过度肥胖或功能失调性肥胖，确诊有亚临床动脉粥样硬化心血管疾病（ASCVD）或亚临床心衰

（HF）。亚临床ASCVD主要通过冠状动脉钙化来诊断（通过冠状动脉导管插入术/CT血管造影术诊断的亚临

床动脉粥样硬化也符合标准）；亚临床HF通过升高的心脏生物标志物（NT-proBNP≥125 ng/L，女性/男性高

敏肌钙蛋白T≥14/22 ng/L，女性/男性高敏肌钙蛋白I≥10/12 ng/L）或超声心动图参数诊断，这些参数的组合

表明HF风险最高

个体患有亚临床CVD合并晚期CKD（KDIGO标准下的CKD 4期或5期），以及预测10年内高风险的CVD

个体过度肥胖或功能失调性肥胖，患有临床CVD（冠心病、心衰、中风、外周动脉疾病、房颤等）。4a期，

未合并肾衰；4b期，合并肾衰

*代谢综合征定义为存在以下3项或更多项：a. 女性/男性腰围≥88/102 cm （亚洲人群女/男腰围≥80/90 cm）；b. 高密度脂蛋白胆固醇女性/男

性<0.5/0.4 g/L；c. 甘油三酯≥1.5 g/L；d. 血压升高 （收缩压≥130 mmHg或舒张压≥80 mmHg和/或使用抗高血压药物）；e. 空腹血糖≥1 g/L。

ASCVD：动脉粥样硬化性心血管疾病 （atherosclerotic cardiovascular disease）；BMI：身体重量指数 （body mass index）；CKD：慢性肾脏

病 （chronic kidney disease）；CKM：心血管-肾脏-代谢 （cardiovascular-kidney-metabolic）；CT：计算机断层扫描 （computed tomography）；

CVD：心血管疾病 （cardiovascular disease）；HF：心衰 （heart failure）；KDIGO：改善全球肾脏病预后组织 （kidney disease： improving 

global outcomes）；NT-proBNP：N末端脑钠肽前体 （N-terminal pro-B-type natriuretic peptide）。
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创新应用，以期为临床实践提供理论依据，并为政

策制定者优化筛查策略提供参考。通过跨学科协作

与精准医学的推进，识别和干预 CKM 综合征，有

望逆转其恶性循环，改善全球慢性疾病负担。

1　CKM综合征诊断的理论基础

1.1　CKM病理生理机制

CKM 综合征是由心脏、肾脏和代谢系统 （尤

其是糖脂代谢） 相互作用失调引发的全身性疾病，

其病理生理机制呈现复杂的网络化特征，最终形成

恶性循环，导致多器官损伤和不良预后［11］。这一

复杂的相互作用网络构成了 CKM 综合征的核心病

理生理假说，即代谢紊乱、心血管疾病和慢性肾脏

病并非孤立存在，而是通过共同的病理生理通路，

如炎症、氧化应激、胰岛素抵抗和肾素-血管紧张

素 - 醛 固 酮 系 统 （renin-angiotensin-aldosterone 

system，RAAS） 激活，相互驱动、彼此加剧，形

成一个自我强化的恶性循环，最终导致多器官功能

障碍和不良临床结局［12］。

1.1.1　核心始动因素：代谢紊乱与脂肪组织功能

失调

内脏脂肪和异位脂肪 （如肝脏、心肌及肾脏周

围脂肪） 的过度积累及其功能失调是 CKM 的关键

始动因素［11］。功能失调的脂肪组织通过释放过量

游离脂肪酸 （free fatty acids，FFA） 和促炎因子

（如 肿 瘤 坏 死 因 子 α （tumor necrosis factor-alpha，

TNF-α）、白介素-6 （interleukin-6，IL-6）），触发

系统性代谢紊乱［11，13］。研究表明，内脏脂肪堆积

激活核因子 κB （nuclear factor-κB，NF-κB） 信号

通路，进一步促进炎症因子释放，加剧糖脂代谢异

常［14-15］。此外，高血糖和胰岛素抵抗作为代谢异

常的核心表现，与脂肪功能失调相互作用，形成

CKM 的病理基础［11-12］。

1.1.2　核心病理生理枢纽：代谢毒性环境的形成

上述驱动因素共同构建了以炎症、氧化应激、

胰岛素抵抗及内皮功能障碍为核心的“代谢毒性环

境”。a. 炎症与氧化应激：脂肪组织来源的 FFA 和

炎症因子诱导慢性低度炎症 （“冷炎症”），激活

免疫细胞浸润和氧化应激反应，导致活性氧类

（reactive oxygen species，ROS） 蓄积，破坏细胞稳

态［13，16］。氧化应激与炎症协同促进动脉粥样硬化、

心肌纤维化和肾小球硬化［17-18］。b. 胰岛素抵抗：

FFA 通过脂毒性干扰骨骼肌和肝脏的胰岛素信号通

路，抑制葡萄糖摄取并促进糖异生，而炎症因子

（如 TNF-α、IL-6） 通过抑制胰岛素受体底物 1 磷酸

化，进一步加剧胰岛素抵抗［19-20］。c. 内皮功能障

碍：高血糖、FFA 及炎症因子损害血管内皮功能，

减少一氧化氮合成，导致血管收缩增强、血栓形成

倾向及微循环障碍［16，19］。d. RAAS 过度激活：代

谢异常通过激活 RAAS，引发血管收缩、钠水潴留

和心肌重构，形成心肾损伤的病理基础［12，21］。

1.1.3　下游靶器官损伤：肾脏损害

代谢毒性环境直接损伤肾脏结构和功能。a. 肾

小球损伤：炎症和氧化应激导致肾小球滤过屏障破
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Fig. 1　Staging model of CKM syndrome
图1　CKM综合征的分期模型

该模型展示了CKM综合征从0期 （无风险因素） 开始，逐步发展至1期 （肥胖）、2期 （代谢风险/肾病）、3期 （亚临床心血管疾病），最终到

4期 （临床心血管疾病） 的动态进展路径。CKD：慢性肾脏病 （chronic kidney disease）；CVD：心血管疾病 （cardiovascular disease）；

ASCVD：动脉粥样硬化性心血管疾病 （atherosclerotic cardiovascular disease）；KDIGO：改善全球肾脏病预后组织 （kidney disease： 

improving global outcomes）。
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坏，表现为尿白蛋白排出量增加 （尿白蛋白/肌酐

比值 （urine albumin-to-creatinine ratio，UACR） 升

高） 和 估 算 肾 小 球 滤 过 率 （estimated glomerular 

filtration rate，eGFR） 下降［11，22］。b. 肾小管间质纤

维化：慢性炎症驱动肾小管萎缩和间质纤维化，加

速 CKD 进 展［17-18］。 c. 肾 功 能 恶 化 的 次 级 效 应 ：

CKD 引起的毒素蓄积和钠水潴留进一步加重全身

炎症、氧化应激及 RAAS 激活，形成反馈性恶性

循环［21-22］。

1.1.4　下游靶器官损伤：心血管损害

代谢毒性环境通过多重机制损害心血管系统。

a. 血管病变：内皮功能障碍和炎症促进动脉粥样硬

化斑块形成，RAAS 激活加剧血管收缩和阻力增

加［12， 19］。b. 心肌损伤：FFA 诱导心肌脂质沉积和

脂毒性，炎症因子及氧化应激导致心肌纤维化与心

室重构，最终引发心功能障碍［11-12］。c. 血流动力学

负荷：钠水潴留和 RAAS 激活增加心脏前负荷与后

负荷，加速心力衰竭进展［21-22］。

1.1.5　心肾相互作用与血液动力学紊乱：恶性循环

的加剧

心肾损伤通过血液动力学改变形成双向恶性循

环。心输出量降低和静脉压升高导致肾脏灌注不

足，加剧肾小管缺氧和纤维化［19，22］。CKD 相关的

水钠潴留和毒素蓄积增加血管阻力，进一步加重心

脏负荷，促进心肌重构［12，21］。心肾损伤通过持续

激活 RAAS 和交感神经系统，形成“代谢异常-心

肾损伤-血流动力学紊乱”的正反馈环路［12，21］。

CKM 的病理生理机制始于代谢紊乱和脂肪组

织功能失调，形成以炎症、氧化应激、胰岛素抵抗

及 RAAS 激活为核心的代谢毒性环境，导致心肾靶

器官的结构与功能损伤。心肾间通过血液动力学紊

乱和神经内分泌调节形成恶性循环，推动疾病进展

（图 2）。深入理解这一机制对制定多靶点干预策

略、阻断 CKM 恶性循环至关重要［11-12，19］。
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Fig. 2　The pathological and physiological mechanism of CKM syndrome
图2　CKM综合征的病理生理机制

本图系统阐释了心血管疾病 （CVD）、慢性肾病 （CKD） 和代谢性疾病 （如肥胖、胰岛素抵抗） 之间复杂的相互作用网络。图中重点展示

了炎症、氧化应激、肾素-血管紧张素-醛固酮系统 （RAAS） 激活、胰岛素抵抗以及内皮功能障碍等核心病理生理通路，如何作为关键介

质，驱动并加剧CKM综合征的进展。这些机制相互关联，形成一个自我强化的恶性循环，最终导致多器官功能障碍和不良临床结局。

eGFR：肾小球滤过率 （estimated glomerular filtration rate）。
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1.2　高危人群特征

CKM 综合征的高危人群表现出显著的生物学

和社会学双重特征，这些特征相互影响、彼此强

化，共同构成了疾病发生发展的关键危险因素。

1.2.1　生物学特征

CKM 综合征患者普遍存在内脏脂肪及异位脂

肪堆积，表现为腰围显著增大、体重指数 （body 

mass index，BMI） 升高，并伴随糖脂代谢紊乱

（空腹血糖、甘油三酯升高，高密度脂蛋白胆固醇

降低）［23］。此类代谢异常与系统性免疫炎症指数

（systemic immune-inflammation index，SII） 升高显

著相关，提示慢性炎症在 CKM 进展中的核心作

用［23］。女性在低社会风险评分 （social risk profile，

SRP） 状态下更易发展为晚期 CKM （如 4 期），可

能与其更低的健康保险覆盖率、非标准就业状态及

性激素水平异常 （如早发性绝经） 相关［2］。肥胖

人群即使无传统代谢风险因素，其心血管风险仍高

于正常体重者，这与异位脂肪分布及脂肪组织促炎

活性密切相关［6］。

1.2.2　社会学特征

SRP 分层中，低社会经济地位 （尤其是失业、

贫困/收入比<1.0、食品不安全） 与 CKM 综合征 2~

4 期风险升高 1.18~3.50 倍显著相关［2，5］。医疗资源

可及性不足的人群 CKM 综合征 4 期风险显著升高，

而 获 得 常 规 医 疗 保 健 可 降 至 52% 的 疾 病 进 展

风险［2］。

在社会生态交互层面，结构性劣势 （低教育水

平、低收入） 通过健康素养不足导致代谢控制失败

和筛查依从性下降 37%［2］。同时，种族差异 （如

南亚裔人群 BMI 相同时异位脂肪沉积更显著） 需

结合社会歧视、居住环境等社会决定因素综合分

析［6］，而吸烟、饮酒等高风险行为在资源匮乏社

区的高流行率，进一步加剧了 CKM 综合征的恶性

循环［6］。

2　诊断方法与技术进展

2.1　生物标志物联合应用

CKM 综合征的诊断中，生物标志物的联合应

用已成为提升诊断敏感性和特异性的重要策略。根

据中国 《心肾综合征诊疗的临床实践指南 （2023

版）》，联合检测心功能、肾功能及炎症相关标志

物可实现对疾病的多维度评估［9］。

2.1.1　传统指标

传统生物标志物的联合检测依然发挥着基础作

用。反映肾功能状态的估算肾小球滤过率 eGFR、

以及监测炎症水平的高敏 C 反应蛋白 （C-reactive 

protein，CRP） 等得到广泛的应用。研究显示，在

2 094 例急性心肌梗死患者中，N 端脑钠肽前体

（NT-proBNP，反映心脏负荷和心功能） 联合 eGFR

和高敏 CRP 应用，能够有效实现 1 型心肾综合征的

院内风险分层［24］。在慢性肾衰竭患者中，多队列

荟萃分析证实，UACR 与 eGFR 的联合应用在预测

心衰风险方面优秀，甚至优于糖尿病、收缩压、胆

固醇、高密度脂蛋白及吸烟等传统心血管危险因

素［9，25］。此外，CKM 综合征筛查中常纳入对代谢

功能障碍相关脂肪性肝病 （metabolic dysfunction-

associated steatotic liver disease，MASLD） 相关标

志物的定期检测［1］。生物标志物丙氨酸氨基转移

酶、天冬氨酸氨基转移酶、血小板计数指标的联合

应用，通过肝纤维化4指数（fibrosis-4 index，FIB-4），

广泛应用于肝纤维化风险评估［26］。这些传统标志

物为临床筛查和管理提供了实用工具。

2.1.2　新兴标志物

与此同时，新兴生物标志物的应用 （表 2） 为

进一步提高诊断 CKM 的准确性提供了新思路。

Table 2　New biomarkers for CKM syndrome and their performance
表2　新型CKM综合征生物标志物及其性能

sST2［27］

GDF-15［9］

炎症/纤维化，反映

心肌应激

应激反应/炎症，多

器官细胞应激

心衰风险预测、预后

评估

心血管事件、死亡风

险预测

心衰患者中，sST2升高与

住院率和死亡率显著相关

（风 险 比 （hazard ratio，

HR）可达2.5）

独立预测多种心血管事

件，预测心血管死亡和非

致死性心肌梗死风险增加

1.5~2倍

受炎症和感染

影响

非特异性，受

多种疾病影响

ELISA；参考范围≤35 µg/L［27］

ELISA；参考值≤750 ng/L（3个月及

以上）；部分试剂盒参考范围 0~     

0.5 µg/L［28］

生物标志物 类型/机制关联 潜在临床意义 优势/性能举例 局限性 常用检测方法及参考范围
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SII［23］

Klotho［30］

FGF23［9］

cfDNA［32］

微囊泡/外泌

体［35］

代谢组学特征

分子［37］

反映全身炎症和免

疫状态

肾脏保护/抗衰老，

磷代谢调节

磷代谢调节，肾脏

应激

细胞坏死或凋亡，

器官损伤

细胞通讯载体，介

导信息传递

全面反映代谢状态，

发现新通路

炎症相关疾病风险预

测、预后

早期肾损伤预警，

CKD进展风险

肾功能恶化、左心室

肥厚

器官损伤、炎症早期

诊断

早期心衰/CKD诊断

和预后

胰岛素抵抗、脂肪

肝、肾损伤

在糖尿病肾病患者中，高

SII值与肾功能恶化风险

显著相关

Klotho水平下降预示CKD

进展及心血管钙化，早期

CKD患者肾功能恶化风险

增加

FGF23升高是CKD进展独

立预测因子，CKD 3~4期

高FGF23与MACE风险增

加相关

浓度升高与多种心血管疾

病和肾脏损伤相关，急性

心肌梗死和AKI中具诊断

价值

携带miRNA、蛋白质等可

作为心衰和CKD潜在标志

物，如外泌体miRNA-21

促进心肌纤维化

可发现与胰岛素抵抗、

CKD进展相关的新型代谢

产物，如支链氨基酸、肉

碱类物质

简单易得，但

非特异性

检测技术复杂，

稳定性差

受饮食和药物

影响

来源复杂，特

异性有待提高

分离纯化困难，

标准化不足

技术复杂，数

据分析挑战大

血常规计数计算；男性（162~811）×109/L；

女性（165~792）×109/L［29］

ELISA；分析范围7.8~500 ng/L［31］

ELISA；成人参考值≤59 ng/L；儿科

参考值≤52 ng/L

PCR或MPS；片段大小约50~200 bp［33］；

当肾移植患者的供者来源cfDNA水平

低于总cfDNA的0.21%时，其NPV为

95%［34］

流式细胞术、纳米颗粒跟踪分析、

TEM等；大小30 nm~1 μm［36］

GC-MS， LC-MS， NMR［38］；可识

别200~300种差异代谢物［39］

续表2

生物标志物 类型/机制关联 潜在临床意义 优势/性能举例 局限性 常用检测方法及参考范围

sST2：可溶性ST2 （soluble suppression of tumorigenicity 2）；GDF‑15：生长分化因子15 （growth differentiation factor 15）；SII：全身免疫炎

症指数 （systemic immune-inflammation index）；Klotho：抗衰老蛋白；FGF23：成纤维细胞生长因子23 （fibroblast growth factor 23）；

MACE：主要不良心血管事件 （major adverse cardiovascular events）；cfDNA：循环游离DNA （cell-free DNA）；NPV：阴性预测值 （nega‐

tive predictive value）；MPS：大规模平行测序 （massively parallel sequencing）；NTA：纳米颗粒跟踪分析 （nanoparticle tracking analysis）；

TEM： 透 射 电 子 显 微 镜 （transmission electron microscopy）； GC-MS： 气 相 色 谱-质 谱 联 用 （gas chromatography-mass spectrometry）；

LC-MS：液相色谱-质谱联用 （liquid chromatography-mass spectrometry）；NMR：核磁共振波谱 （nuclear magnetic resonance spectroscopy）；

ELISA：酶联免疫吸附测定。

由表 2 可知，可溶性 ST2 （sST2） 作为反映心

肌应激和纤维化的新型生物标志物，在心力衰竭风

险预测和预后评估中具有重要价值，其水平升高与

心衰患者住院率和死亡率显著相关［27］。生长分化

因子 15 （growth differentiation factor，GDF-15） 作

为应激反应和炎症的标志物，被发现可独立预测多

种心血管事件，且与心血管死亡和非致死性心肌梗

死风险增加密切相关［9］。

SII 通过血小板、中性粒细胞和淋巴细胞计数

计算，能够反映局部免疫反应与全身性炎症状态，

其水平升高与 CKM 综合征及相关代谢异常呈现剂

量-反应和非线性关系［23］。

血清 Klotho 蛋白作为反映代谢性疾病严重程度

的重要指标，其水平下降与 CKM 综合征患者全因

及心血管死亡风险显著增加密切相关［30］，同时也是

早期肾损伤的潜在标志物。成纤维细胞生长因子23

（fibroblast growth factor，FGF23） 作为调节磷代谢

的激素，其升高被认为是 CKD 进展的独立预测因

子，并与 CKD 3~4 期患者主要不良心血管事件

（major adverse cardiovascular events，MACE） 风险

增加相关［9］。此外，血清和尿液中中性粒细胞明胶酶

相关脂质运载蛋白［40］以及胱抑素C联合尿沉渣评分

系统［9］的应用，在急性肾损伤早期的预测中也显示

出较高敏感性，为临床干预提供了有效技术支持。

循环游离 DNA （cell-free DNA，cfDNA） 作为

细胞坏死或凋亡的标志物，其浓度升高与多种心血

管疾病和肾脏损伤相关，在急性心肌梗死和急性肾

损伤 （acute kidney injury，AKI） 中展现出诊断价

值［32］。更前沿的微囊泡和外泌体作为细胞间通讯

的载体，携带丰富的 miRNA、蛋白质等生物分子，
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有望成为心力衰竭和慢性肾脏病早期诊断和预后评

估的新型标志物，例如来自心脏成纤维细胞的外泌

体 miRNA-21 可促进心肌纤维化［35］。同时，脂质

组 学 研 究 揭 示 ， 在 CKD 状 态 下 存 在 二 酰 甘 油

（diacylglycerol， DAG） 降 低 、 三 酰 甘 油

（triacylglycerol，TAG） 升高、磷脂酰胆碱和鞘磷

脂下调等特征，以及长链神经酰胺与蛋白尿风险显

著相关的现象，为心血管风险分层提供了新的分子

依据［37］。

2.2　无创监测技术

在 CKM 综合征的诊断中，无创监测技术凭借

其动态、可重复的优势，在疾病的早期发现和日常

监测中发挥着至关重要的作用，正逐步突破传统静

态检测方法的局限。通过实时捕捉微循环障碍、血

流动力学异常及器官功能代偿性变化，这些技术为

亚临床病理状态的识别提供了关键窗口和持续的健

康洞察。传统评估依赖间歇性体检，仅监测心率、

呼吸频率和血压等基本生命体征，无法提供全面的

分析，尤其是在生理代偿期间，这会掩盖与心血管

疾病相关的关键血流动力学现象。因此，要将这些

技术的潜力完全转化为可靠的临床应用，必须正视

其固有的局限性并探索优化路径。以下重点探讨多

波 长 光 电 容 积 描 记 术 （photoplethysmography，

PPG） 与心阻抗图 （impedance cardiogram， ICG）

技术的创新应用、临床价值及其面临的挑战。

2.2.1　多波长PPG技术

多波长 PPG 技术在 CKM 综合征的诊断中通过

捕捉不同血管层次的生理信号，为评估微循环和血

流动力学异常提供了无创检测手段。该技术利用不

同波长光源 （如 470~940 nm） 的特性差异，分离

动脉与毛细血管的脉搏波成分：红外发光二极管

（light-emitting diode，LED）（如 940 nm） 主要反

映大中动脉的搏动信号，而绿色 LED （如 530 nm）

则敏感于毛细血管床的血容量变化。通过 0.5~6 Hz

的带通滤波处理，可分别提取动脉脉搏波 （高频成

分） 和毛细血管脉搏波 （低频成分），再对两者进

行 互 相 关 分 析 ， 计 算 小 动 脉 脉 搏 传 播 时 间

（arterial pulse transit time， aPTT）。 实 验 表 明 ，

aPTT 与 总 外 周 阻 力 （total peripheral resistance，

TPR） 存在显著关联，而 TPR 升高是 CKM 血流动

力学紊乱的关键标志，常由代谢异常引发的血管内

皮功能障碍和交感神经激活导致［41］。

结合 Windkessel 模型和脉搏波分析，多波长

PPG 技术能够动态监测微血管阻力变化，识别

CKM 综合征患者早期的血管硬化、外周阻力增加

等病理状态。例如，在糖尿病或肥胖导致的 CKM

综合征早期，高血糖和脂毒性可引发小动脉重构，

导致 aPTT 缩短和 TPR 升高，而传统血压监测难以

捕捉这种亚临床改变。这种对 TPR 的评估能力尤

为重要，因为它揭示了仅靠血压无法观察到的血流

动力学信息：两位平均动脉压相同的患者，可能一

位通过高心输出量和低外周阻力维持血压，而另一

位则相反，后者器官灌注受损，预后也更差。这种

能力使其成为居家日常监测和早期筛查的理想工

具。此外，该技术还可通过连续监测评估药物干预

（如钠-葡萄糖协同转运蛋白 2 抑制剂） 对微循环的

改善效果，为 CKM 综合征的风险分层和个性化治

疗提供实时、便捷的量化指标，弥补了传统心血管

评估方法在微血管功能检测方面的不足［41］。

然而，PPG 技术在临床应用中仍易受运动伪

影［42］、皮肤光学差异［43］ 和传感器贴敷压力［44］ 等

因素影响，导致信号噪声较高、数据稳定性不足。

特别是其微血管参数 （如脉搏波传导时间） 在老年

人群中的重复性仍不稳定。要克服这些挑战，亟需

通过自适应伪影抑制、多光谱校正和个性化标定方

法加以优化，才能在不同人群中实现可靠应用。

2.2.2　ICG技术

尽 管 超 声 心 动 图 测 量 的 射 血 分 数 （ejection 

fraction，EF） 是区分心力衰竭病因的公认指标，

但它无法传达每搏输出量 （stroke volume，SV）、

心输出量 （cardiac output，CO） 或 TPR 等关键的

血流动力学信息。这些缺失的信息具有重要的临床

意义，因为仅依赖射血分数或血压测量会掩盖具有

决定性预后价值的血流动力学差异。ICG 技术作为

一种无创、动态的血流动力学监测手段，在 CKM

综合征诊断中展现出独特优势，它通过检测胸部电

阻抗变化，结合心电信号同步分析心脏周期，可精

准获取 SV、CO、左室射血时间 （left ventricular 

ejection time，LVET） 等关键指标，为亚临床心功

能异常的筛查提供量化依据［41］。其中，SV 是指心

脏每次搏动射出的血量，正常成人静息时约为 60~

100 ml，CO 是每分钟心脏射出的血量，等于心率

乘以 SV，正常成人静息时约为 5~8 L/min，LVET

是左心室射血的持续时间，反映左心室收缩功能。

CKM 综合征患者因代谢紊乱 （如肥胖、胰岛素抵

抗） 和慢性炎症引发心室重构及心肌纤维化，早期

常表现为无症状性舒张功能障碍。研究表明，ICG

对糖尿病小鼠模型中的心肌纤维化及血流动力学异
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常具有高度敏感性，甚至可早于传统超声心动图发

现心功能代偿性变化［7，41］。此外，ICG 通过动态监

测胸腔电阻抗变化，可评估 CKM 综合征患者的液

体状态 （如有效血容量降低、肾血管阻力增加），

尤其在合并肾功能不全的个体中，其容量超负荷与

交感神经过度激活的病理特征可通过 ICG 参数实时

反馈，从而指导利尿剂及 RAAS 抑制剂的精准调

控［45］。在风险分层方面，ICG 参数的改变 （如 CO

降低、LVET 缩短） 与 CKM 分期 （3~4 期） 显著相

关，能够预测心衰住院、肾功能恶化等不良事件，

为 临 床 干 预 提 供 生 物 标 志 物 支 持［41，45］。 综 上 ，

ICG 凭借其无创性、可重复性及多维参数整合能

力，成为 CKM 多器官损伤预警的重要工具。

然而，在实际临床应用中，ICG 测量易受到电

极位置、体位变化及运动伪影的影响［46］，可能引

起 SV、CO 和 LVET 的系统性高估和限差 （误差可

达±30%）［47］。其准确性还受到胸腔内液体含量变

化的显著影响［48］，因此在合并充血性心力衰竭、

肺水肿、胸腔积液及严重瓣膜性心脏病等情况下，

基于静态参数建立的 CO 推导模型可能会出现混

淆，导致测量不准确。其对轻度心室功能下降的检

测特异性尚待验证。为提高其准确性和可重复性，

需通过优化电极阵列布置、动态算法校准与金标准

联合验证。

2.3　影像学与功能评估

在 CKM 综合征的诊断中，影像学与功能评估

通过多维度、动态化检测技术，揭示了亚临床器官

损伤与病理生理异常间的复杂关联。影像学技术

（如超声、计算机断层扫描 （computed tomography，

CT）） 可精准捕捉心脏、血管及肾脏的结构性改

变，而功能评估 （如心肺测试、代谢分析） 则从血

流动力学、代谢及功能代偿角度提供早期预警信

号。两类技术的协同应用，为 CKM 综合征不同分

期 （0~4 期） 的风险分层与干预策略制定提供了关

键循证依据。

2.3.1　影像学评估技术的临床应用

a. 心脏影像。超声心动图通过量化左室射血分

数，检测左心室壁厚度、舒张功能异常，及心肌纤

维化程度，评估 CKM 综合征患者的心脏结构与功

能异常。在 CKM 3 期 （亚临床阶段），其可识别亚

临床心力衰竭［45，49］。

b. 血 管 影 像 。 CT 血 管 造 影 （computed 

tomography angiography，CTA） 不仅可通过冠状动

脉钙化评分评估血管硬化程度，还可通过人工智能

定 量 分 析 （artificial intelligence quantitative 

computed tomography，AI-QCT） 对斑块体积、组

成及分布进行精准量化，为亚临床动脉粥样硬化性

心血管疾病 （ASCVD） 的诊断提供关键信息［49-50］。

例如，ISCHEMIA 试验中，AI-QCT 技术对 3 711 例

患者的基线冠状动脉计算机断层扫描血管造影

（coronary computed tomography angiography，

CCTA） 图像进行分析，发现总斑块体积 （尤其是

低密度非钙化斑块） 与心血管死亡或心肌梗死风险

显 著 相 关 （风 险 比 （HR） =1.56， 95% CI 1.25~

1.97）。此外，AI-QCT 结合临床风险因素后，显著

提高了对心血管事件的预测能力 （6 个月时 AUC 从

0.637 提升至 0.688，P=0.006），表明其在 CKM 综

合征 3 期患者中可有效识别高危亚临床 CVD 标志

（如多支血管病变、左前降支狭窄≥50%）［50］。

c. 肾脏影像。通过超声或 CT 检测肾小球硬化、

肾小管间质纤维化等形态学改变，早期发现糖尿病

或代谢异常患者的 CKD 进展，如肾皮质变薄和肾

实质回声增强［7，11，51］。

d. 肝脏影像。肝脏超声、CT、磁共振成像在

诊断非酒精性脂肪性肝病 （non-alcoholic fatty liver 

disease，NAFLD） 中发挥重要作用，特别是弹性

成像 （如瞬时弹性成像 FibroScan） 可无创评估肝

脏纤维化程度，而 NAFLD 是 CKM 综合征中重要

的代谢紊乱表现［52］。

2.3.2　功能评估技术的预警价值

a. 心 肺 功 能 测 试 （cardiopulmonary exercise 

testing，CPET）。通过峰值摄氧量评估心肺适能，

CKM 综合征 4 期患者峰值摄氧量显著降低，且血

红蛋白浓度可能介导贫血对心肺功能的负面影响，

为晚期功能衰退提供预警［53］。

b. 代谢与血流动力学评估。动态血压监测联合

胰 岛 素 抵 抗 指 数 ， 如 甘 油 三 酯 - 葡 萄 糖

（triglyceride-glucose，TyG） 指数，反映代谢紊乱

程度。TyG 指数升高与 CKM 综合征进展显著相关，

提示其可作为胰岛素抵抗的早期干预靶点［30，54］。

2.4　SDoH整合式分层管理技术

SDoH 是 由 世 界 卫 生 组 织 （World Health 

Organization，WHO） 定义为“直接致病因素之

外，由社会分层的基本结构和生活工作环境产生的

健康影响因素”，涵盖收入、教育、住房、就业、

社区环境等，与 CKM 综合征进展存在显著关联，

需纳入风险分层体系以优化筛查策略［4］。基于美

国 国 家 健 康 与 营 养 调 查 （National Health and 
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Nutrition Examination Survey， NHANES） 的 大 样

本研究显示，失业、家庭收入低及食品不安全人群

的 CKM 综合征晚期 （3~4 期） 患病风险显著升高，

且女性中未婚或租房者风险尤为突出［55-56］。中国

健 康 与 营 养 调 查 （China Health and Nutrition 

Survey，CHNS） 数据显示，低收入和低教育水平

等不利 SDoH 因子同样与 CKM 综合征风险呈正相

关，这进一步证实 SDoH 在国内人群中同样具有重

要且普遍的影响［12，57］。

通过标准化评估工具系统量化患者的 SDoH 风

险维度，可识别高危群体并动态调整干预强度［55］。

a. 低收入与失业人群：建议缩短筛查间隔至 6 个

月，优先覆盖心血管代谢指标 （TyG 指数、动态血

压） 及肾脏损伤标志物 （UACR）；b. 食品不安全

与住房不稳定者：增加营养评估与社区资源转介，

联合 ICG 监测容量负荷状态；c. 女性未婚/独居个

体：强化心理压力筛查与心血管功能评估 （如

CPET），并整合家庭医生随访机制。

研究证实，累计 2 项及以上不利 SDoH 因素使

晚期 CKM 综合征风险增加 36%，而决策树模型提

示就业状态与家庭收入是风险分层的核心预测变

量［56］。因此，临床实践中需将 SDoH 评估与传统

生物标志物 （如 NT-proBNP、冠脉钙化评分） 结

合，建立多维风险预测模型，尤其针对医疗资源匮

乏地区推行社区驱动的分层管理路径。

2.5　美国心脏协会（AHA）分阶段筛查路径

AHA 针对 CKM 综合征制定了分阶段筛查路

径，以实现对不同风险人群的精准管理。根据王方

豫等［49］的建议，针对 21 岁以下人群，筛查重点包

括每年评估超重或肥胖，定期监测血压，无风险因

素者从 3 岁起 1 次/年，而超重或合并糖尿病、肾病

等儿童须每次就诊时评估。持续开展心理与行为健

康的 SDoH 筛查，以及分年龄段进行空腹血脂检

测，应做到 9~11 岁及 17~21 岁各一次，有家族史

者从 2 岁开始。此外，从 9~11 岁起需检测空腹血

糖、糖耐量、糖化血红蛋白及丙氨酸氨基转移酶，

结果正常者每 2~3 年复查。对于 21 岁及以上人群，

每年需筛查 SDoH、BMI 及腰围，并按 CKM 综合

征分期定期筛查代谢综合征 （2 期每年一次，1 期

或妊娠糖尿病史者 2~3 年 1 次，0 期 3~5 年 1 次）。

合并糖尿病、糖尿病前期或≥2 种代谢危险因素者

应每 1~2 年通过 FIB-4 指数筛查脂肪肝相关晚期肝

纤维化，同时依据 KDIGO 分期评估肾脏功能 （2

期以上每年 1 次，高风险者更频繁）。中等 10 年

ASCVD 风险者可考虑冠状动脉钙化筛查，并基于

年龄或风险评分通过超声心动图、ICG、PPG 或生

物标志物筛查亚临床心衰，但后者尚缺乏明确标

准［49，58］。国内外研究明确了分期筛查工具与指标

在 不 同 阶 段 的 应 用 ， 为 个 体 化 干 预 提 供 了 依

据 （表 3）。

Table 3　Screening strategy for CKM syndrome
表3　CKM综合征分期筛查策略

<21岁

人群

≥21岁

人群

a. 超重或肥胖筛查

b. 血压评估

c. 心理和行为健康筛查

d. 空腹血脂检测

e. 空腹血糖/OGTT/HbA1c/

ALT检测

a. SDOH筛查

b. 体质指数和腰围测量

c. 代谢综合征筛查

d. MASLD晚期肝纤维化

筛查

e. KDIGO分期评估

f. 冠状动脉钙化筛查

1次/年

无风险因素：3岁起1次/年；

高风险者：每次就诊时检测

1次/年

9~11岁检测1次，17~21岁再次

检测；有家族史者从2岁开始

9~11岁开始；结果正常者2~3

年复查

常规筛查

1次/年

0期：3~5年；1期：2~3年；2

期：1次/年

每1~2年

2期以上：1次/年；高风险者

更频繁

单次筛查

BMI

血压测量

SDoH筛查

血脂检测

血糖、糖化血红蛋白、肝

功能检测

SDoH评估

BMI+腰围

代谢综合征诊断标准

FIB-4指数

UACR+血清肌酐/胱抑素C

CTA冠状动脉钙化评分

所有儿童

无风险因素儿童；超重/肥胖、糖尿病、肾

病或结构性心脏病儿童

所有儿童

全体儿童；早发CVD或原发性高胆固醇血

症家族史者

超重或肥胖儿童

所有成年人

所有成年人

0期（无危险因素）；1期（CKM 1期或妊

娠糖尿病史）；2期（CKM 2期）

糖尿病/糖尿病前期/≥2种代谢危险因素者

2期以上CKM患者；高KDIGO风险者

中等程度10年ASCVD风险者（5%~20%）

对象 筛查项目 筛查频率 筛查方法/指标 适用人群/条件
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g. 亚临床心衰筛查 基于年龄/合并症/风险评分，

筛查频率尚未明确定义

超声心动图/PPG/ICG/心脏

生物标志物

特定高风险人群

续表3

对象 筛查项目 筛查频率 筛查方法/指标 适用人群/条件

BMI：体重指数 （body mass index）；SDoH：社会健康决定因素 （Social Determinants of Health）；OGTT：口服葡萄糖耐量试验

（oral glucose tolerance test）；HbA1c：糖化血红蛋白 （hemoglobin A1c）；ALT：丙氨酸氨基转移酶 （alanine aminotransferase）；

MASLD： 代 谢 功 能 相 关 脂 肪 性 肝 病 （metabolic dysfunction-associated steatotic liver disease）； FIB-4： 纤 维 化-4 指 数

（fibrosis-4 index）；KDIGO：肾脏疾病改善全球预后学组织 （Kidney Disease： Improving Global Outcomes）；UACR：尿白蛋

白-肌酐比值 （urine albumin-to-creatinine ratio）；CTA：计算机断层扫描血管造影 （computed tomography angiography）；ASCVD：

动脉粥样硬化性心血管疾病 （atherosclerotic cardiovascular disease）；PPG：光电容积描记法 （photoplethysmography）；ICG：阻抗心动

图 （impedance cardiography）。

2.6　风险预测模型与人工智能整合

为了对 CKM 综合征进行精准的风险分层与早

期干预，学术界开发了从传统统计到人工智能等多

种风险预测模型。这些模型通过整合不同维度的风

险 因 素 ， 实 现 了 对 个 体 未 来 风 险 的 量 化 评 估     

（表 4），是连接多维诊断技术与临床决策的关键

桥梁。

2.6.1　基于传统统计方法的预测工具

a. 传统预测工具。在 CKM 综合征诊断中，传

统预测工具在风险分层中发挥了重要作用。其中，

CVD 预测工具主要依托各国指南推荐的总体风险

评 估 方 法 ， 如 SCORE-2/OP、 SCORE-2D、

Framingham、 汇 总 队 列 方 程 （pooled cohort 

equations，PCE） 以及 China-PAR 等［59-63］。这些工

具根据本国社区队列数据，通过纳入年龄、性别、

总胆固醇、收缩压、降压治疗状况、糖尿病史、吸

烟状态等变量，来预测未来 10 年的心血管事件风

险，特别是美国心脏学会推荐的 PCE 模型，在不

同性别和种族人群中均具有较高的应用价值［64］。

同时，肾病风险预测工具主要依赖于美国肾脏病基

金会在 KDIGO 2024 临床指南中的建议。该工具通

过 测 定 尿 白 蛋 白 肌 酐 比 （albumin-to-creatinine 

ratio， ACR） 和 肾 小 球 滤 过 率 （glomerular 

filtration rate， GFR） 的 指 标 进 行 风 险 分 层 ： 当

ACR 低于 30 mg/g （或 3 g/mol） 且 GFR 达到或超过

60 ml/（min·1.73m2） 时，预示着 CKD 的低风险；

而 ACR 越 高 、 GFR 越 低 则 预 示 着 更 高 的 预 后

风险［9，49，65-66］。

Table 4　Comparison of risk prediction models related to CKM syndrome
表4　CKM综合征相关风险预测模型对比

Pooled Cohort 

Equations

（PCE）［67］

SCORE-2/OP［68］

China-

PAR［57，69-71］

PREVENT风险

方程［67］

KFDeep［72-73］

统计模型

统计模型

统计模型

统计模型

深度学习

模型

汇总自多个美国队列（ARIC，

CHS 等）； 在 社 区 队 列 （如

Rochester 流行病学项目， n=   

30 042）中进行外部 验证

欧洲多中心人群（45个队列，约

70万人）；在多个外部队列中验

证

整合多项中国队列，主要包括：

CKB、CHNS，在约8.5万人的队

列中验证

综合46个大型心血管结局队列

（总样本量约600万人），代表性

队 列 包 括 ： NHANES、 UK 

Biobank、KNHANES

宁波鄞州地区 CKD 患者 HER  

（n=4 587）；在北京大学第一医

院队列（n=934）中外部验证

年龄、性别、种族、总

胆固醇、HDL-C、收缩

压、降压治疗、糖尿病、

吸烟

年龄、性别、收缩压、

非HDL-C、吸烟

PCE变量+BMI、腰围、

空腹血糖

PCE 核 心 变 量 +eGFR、

UACR、社会决定因素

（SDoH）

eGFR、UACR、血压、

用药史

10年ASCVD风险

10年CVD风险

10年ASCVD风险

10年/30年CVD风

险（ASCVD+HF）

CKD进展（至终

末期肾病）

AUROC 0.78（95% CI 

0.77~0.79）

AUROC 0.63~0.67（95%  CI  

0.61~0.69）

AUROC男性0.794、女性

0.811（中国人群验证）

AUROC女性0.794

（IQI 0.763~0.809）；男性

0.757（IQI 0.727~0.778）

AUROC 0.946（95% CI 

0.922~0.970）（内部验证）

AUROC 0.81（95% CI 

0.763~0.847）（外部验证）

模型名称 类型 数据来源（对应队列） 主要变量 预测终点 性能指标
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Hello Heart 

XGBoost［74］

机器学习

模型

基于51 127名高血压患者的

mHealth与EHR平台数据

血压、心率、291项

实时/历史电子健康特征

90 d/365 d心血管

事件风险

AUROC 0.81（90 d）；

AUROC 0.82（365 d）

续表4

模型名称 类型 数据来源（对应队列） 主要变量 预测终点 性能指标

ARIC：社区动脉粥样硬化风险研究 （Atherosclerosis Risk in Communities Study）；AUROC：受试者工作特征曲线下面积 （area under 

ROC curve），用于衡量模型区分高风险与低风险人群的能力，取值范围为0.5~1.0，通常>0.80视为“良好”，0.70~0.80为“可接受”；

CHS：心血管健康研究 （Cardiovascular Health Study）。CI：置信区间 （confidence interval）；CKB：中国嘉道理生物库 （China Kadoorie 

Biobank）， 即 中 国 慢 性 病 前 瞻 性 研 究 ； CHNS： 中 国 健 康 与 营 养 调 查 （China Health and Nutrition Survey）； EHR： 电 子 健 康 档 案

（electronic health records）；HDL-C：高密度脂蛋白胆固醇 （high-density lipoprotein cholesterol）；IQI：四分位距 （interquartile interval）；

KNHANES：韩国国民健康与营养调查 （Korea National Health and Nutrition Examination Survey）；mHealth：移动健康 （mobile health），指

应用移动通信技术 （如智能手机） 来进行的健康管理和信息服务；Rochester流行病学项目：Rochester epidemiology project，位于美国明尼

苏达州的一项长期、基于社区的医疗记录研究项目；UK Biobank：英国生物样本库 （United Kingdom Biobank），一项大规模的生物医学

数据库和研究资源；XGBoost：极限梯度提升 （eXtreme Gradient Boosting），一种高效的梯度提升决策树实现算法。

b. 综 合 预 测 工 具 ——PREVENT 风 险 方 程 。

PREVENT （Predicting risk of cardiovascular disease 

EVENTs） 是 AHA 开发的一个新型 CVD 风险预测

模型，旨在更准确地评估个体未来 10 年和 30 年的

ASCVD、HF 和总体 CVD 风险［67］。该方程基于 46

个大型心血管结局队列 （总样本量超 600 万人） 研

发及验证，通过整合多维度生物标志物和 SDoH，

显著提升了亚临床器官损伤的识别效能［1］。该方

程不仅包含年龄、性别、血压、血脂等核心指标，

还创新性地纳入估算 eGFR 和 UACR 等肾脏特异性

参 数 ， 使 初 级 保 健 中 CKD 的 检 出 率 提 高 20%~

30%［75］。通过 30 年长期风险预测模型，可有效区

分 10 年风险正常但具有潜在代谢/肾脏损伤的高危

个体，这类人群往往处于 CKM 综合征 2 期 （代谢

风险） 向 3 期 （亚临床器官损伤） 过渡的关键时

期［75］。该模型可同步预测 ASCVD、HF 及其复合

结局 （ASCVD+HF） 3 种临床终点的发生风险［76］。

对于筛查出的高风险人群 （CVD 风险≥20%），该

模型可指导针对性干预，如建议冠状动脉钙化

（coronary artery calcification，CAC） 评分用于亚临

床动脉粥样硬化检测，或通过 NT-proBNP 生物标

志 物 进 行 亚 临 床 心 衰 筛 查 。 值 得 注 意 的 是 ，

PREVENT 方程通过消除种族变量并纳入社会剥夺

指数，在多元人群中展现出更好的风险评估公平

性，其性别特异性建模方式也增强了跨种族/民族

亚组的普适性。

2.6.2　基于机器学习的动态预测模型

基于机器学习的动态预测模型代表了风险评估

领域的重要进展。与传统统计模型相比，机器学习

方法能够揭示数据中的复杂与非线性关系，从而大

幅提升预测准确性。动态模型的优势在于其能够实

时更新，反映患者最新的健康状况，为个体化风险

评估提供有力支持，并指导医生进行精准的危险分

层和治疗管理［77］。

例 如 ， KFDeep （kidney failure deep-learning）

模型即是一例典型的动态深度学习工具：该模型基

于宁波鄞州地区 4 587 名 CKD 患者的多源 EHR 数

据 （包括 eGFR、UACR、血压、用药史等），通过

持续在线学习实时更新风险评分。在内部验证队列

（917 名患者） 中，KFDeep 的 AUROC 达到 0.946

（95% CI 0.922~0.970），在北京大学第一医院外

部验证队列 （934 名患者） 中 AUROC 仍保持 0.805

（95% CI 0.763~0.847），显著优于同时期的静态

模型 （如基于 Cox 回归的模型）［73］。校准曲线和决

策曲线分析均表明 KFDeep 在不同风险阈值下均具

有良好校准性和临床效用，且沙普利加性解释

（SHapley Additive exPlanations，SHAP） 特征重要

性分析确认 eGFR、血压及 UACR 为最主要的贡献

因素。

一些实时监测平台也开始将机器学习模型应用

于短期风险预警。如 Hello Heart 项目的 XGBoost-

ML 模型，整合 291 项特征 （血压、心率、电子病

历与 mHealth 实时数据等），可在 90 d 与 365 d 内准

确预测高血压患者心血管事件风险［74，78］，该模型

在验证集中 AUROC 分别达到了 0.81 和 0.82，在区

分 两 个 预 测 期 ASCVD 风 险 方 面 优 于 PCE 和

PREVENT 模型［74］。此外，通过持续监测药物治疗

前后的指标变化，这类模型可在早期识别治疗效

果，帮助及时调整治疗方案，以达到最佳治疗效

果［78］。同时，模型还可以识别对特定药物反应较

好的患者群体，有助于实现个性化医疗，减少不必

要的药物试验及其潜在副作用。随着医疗数据的不

断积累和技术的持续进步，基于机器学习的动态预

测模型在未来 CKM 综合征管理中有望发挥越来越
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重要的作用。

3　总结与展望

CKM 综合征作为一种多系统交互作用的全身

性障碍，其病理生理机制涉及脂肪组织功能紊乱、

糖脂代谢异常、炎症与氧化应激、心肾血流动力学

失衡及内皮功能障碍等多维恶性循环。高危人群兼

具生物学特征和社会学特征，而 SDoH 显著影响疾

病进展与结局。近年来，CKM 综合征的诊断技术

取得了重要进展：生物标志物联合应用 （如 NT-

proBNP、UACR、SII、Klotho 蛋白） 显著提升了

多器官损伤检测的敏感性与特异性；无创监测技术

（如多波长 PPG、ICG 技术） 通过动态评估微循环

与血流动力学异常，弥补了传统方法对亚临床病变

的识别不足；影像学与功能评估技术 （如 AI-QCT、

心肺运动试验） 结合人工智能分析，实现了器官结

构与功能异常的早期预警。此外，AHA 提出的分

阶段筛查路径及 SDoH 整合式分层管理策略，为高

危人群的精准筛查和干预提供了循证依据。基于传

统统计学的风险预测工具 （如 PREVENT 方程） 和

机器学习模型 （如 XGBoost 算法） 通过整合多模态

数据，进一步提升了亚临床损伤识别与长期风险预

测的效能。

尽管 CKM 诊断领域已取得显著进展，但仍面

临诸多挑战。

a. 早期筛查与亚临床病变识别。CKM 综合征

早期阶段常无症状，现有筛查技术对微血管功能障

碍和器官代偿性变化的敏感性仍需提升。未来需进

一步开发高灵敏度的新型生物标志物 （如外泌体非

编码 RNA、代谢组学特征分子），并探索多模态数

据 （影像、功能、代谢） 的深度整合，以实现更精

准的早期预警。此外，现有手段对微循环障碍、轻

度血流动力学变化、亚临床心肾功能衰退的识别率

仍然有限。例如，PPG 技术易受运动伪影、光线干

扰、皮肤色差等因素影响，导致信噪比下降，其微

血管参数 （如脉搏波传导时间） 在老年人群中的重

复性仍不稳定，ICG 技术虽能无创评估心功能，但

其测量精度易受电极位置、体位变化及胸腔内液体

含量等因素干扰，导致在合并肺水肿或严重瓣膜病

的患者中结果可能不准确，且对轻度心室功能下降

的检测特异性尚需进一步验证。

b. SDoH 的整合与公平性优化。SDoH 对疾病

进展的影响尚未被充分纳入临床决策模型，医疗资

源分配不均加剧了健康差异。未来需构建基于社区

的多中心协作网络，开发标准化 SDoH 量化工具，

并结合可穿戴设备实时监测环境与行为因素，推动

筛查策略的公平性与可及性。目前，主流风险预测

模型如 PCE、PREVENT 虽开始纳入社会风险因素

（如教育水平、家庭收入），但其对低收入或边缘群

体中隐性健康风险的预测仍有偏差。研究显示，未

结合 SDoH 因素的算法往往低估弱势群体的长期心

血管和肾病风险，从而错过最佳干预窗口［79］。因

此，SDoH 数据需与影像、生化、行为数据进行同

步建模，提高预测公平性和可转化性。

c. 人工智能与动态模型的临床转化。现有机器

学习模型虽在预测准确性上表现优异，但其可解释

性、跨人群普适性及临床实用性仍需验证。需通过

大规模前瞻性队列验证算法效能，并建立动态风险

预测平台，实现个体化干预方案的实时调整。未来

研究的关键在于开发先进的多模态数据融合算法。

例如，可以采用特征层融合 （在输入模型前将不同

来源的数据向量化并拼接） 或决策层融合 （如使用

集 成 学 习 中 的 “ 堆 叠 ”（Stacking） 或 “ 投 票 ”

（Voting） 机制，让一个元模型学习如何综合多个

子模型 （分别处理影像、生化等数据） 的预测结

果）。此外，加权评分系统也是一种实用策略，可

通过大规模队列研究，为不同维度的风险因素 （如

SII、CAC 评分、SDoH 指数） 赋予循证权重，最终

生成一个综合风险评分。这些方法将是实现 CKM

精准风险评估的核心技术突破。

d. 多学科协作与精准干预。CKM 综合征的复

杂性要求心内科、肾内科、内分泌科及公共卫生领

域的深度协作。然而，多学科协作机制的缺乏和新

型生物标志物研究的滞后，已成为延缓诊断模型向

临床转化的重要因素。未来需建立跨学科诊疗中

心，整合基因组学、蛋白质组学及社会行为数据，

制定分层干预路径 （如靶向炎症通路的新型药物、

社区驱动的生活方式干预），以阻断疾病恶性循环。

远程医疗和数字孪生平台已经在试点项目中应用，

实现了专家远程会诊与个体化治疗方案的模拟验

证，这为实现精准化、动态化的 CKM 管理提供了

关键技术支撑。

e. 精准诊断与避免过度诊断的平衡。CKM 综

合征的早期筛查有潜在的过度诊断风险。例如，健

康老年人或高强度运动人群的 NT-proBNP 水平可

能出现生理性升高，而无创监测设备也可能因个体

差异产生边界值。未来研究需致力于建立基于年

龄、性别、种族和生活方式的动态、个体化参考范
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围，而非采用“一刀切”的阈值。同时，应强调多

指标联合验证的重要性，即单一指标异常时，需结

合影像学、功能评估等多维度证据进行综合判断，

从而将诊断焦点从“发现异常”转向“评估临床风

险”，实现精准干预并避免不必要的医疗负担。

总之，通过技术创新、数据整合及多学科协

同，CKM 综合征诊断体系将逐步迈向精准化、动

态化和公平化，为改善全球慢性病负担提供科学

支撑。
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Abstract　 Cardiovascular disease (CVD), chronic kidney disease (CKD), and metabolic disorders are the 3 
major chronic diseases threatening human health, which are closely related and often coexist, significantly 
increasing the difficulty of disease management. In response, the American Heart Association (AHA) proposed a 
novel disease concept of “cardiovascular-kidney-metabolic (CKM) syndrome” in October 2023, which has 
triggered widespread concern about the co-treatment of heart and kidney diseases and the prevention and 
treatment of metabolic disorders around the world. This review posits that effectively managing CKM syndrome 
requires a new and multidimensional paradigm for diagnosis and risk prediction that integrates biological insights, 
advanced technology and social determinants of health (SDoH). We argue that the core pathological driver is a 
“metabolic toxic environment”, fueled by adipose tissue dysfunction and characterized by a vicious cycle of 
systemic inflammation and oxidative stress, which forms a common pathway to multi-organ injury. The at-risk 
population is defined not only by biological characteristics but also significantly impacted by adverse SDoH, 
which can elevate the risk of advanced CKM by a factor of 1.18 to 3.50, underscoring the critical need for equity 
in screening and care strategies. This review systematically charts the progression of diagnostic technologies. In 
diagnostics, we highlight a crucial shift from single-marker assessments to comprehensive multi-marker panels. 
The synergistic application of traditional biomarkers like NT-proBNP (reflecting cardiac stress) and UACR 
(indicating kidney damage) with emerging indicators such as systemic immune-inflammation index (SII) and 
Klotho protein facilitates a holistic evaluation of multi-organ health. Furthermore, this paper explores the pivotal 
role of non-invasive monitoring technologies in detecting subclinical disease. Techniques like multi-wavelength 
photoplethysmography (PPG) and impedance cardiography (ICG) provide a real-time window into 
microcirculatory and hemodynamic status, enabling the identification of early, often asymptomatic, functional 
abnormalities that precede overt organ failure. In imaging, progress is marked by a move towards precise, 
quantitative evaluation, exemplified by artificial intelligence-powered quantitative computed tomography (AI-
QCT). By integrating AI-QCT with clinical risk factors, the predictive accuracy for cardiovascular events within 6 
months significantly improves, with the area under the curve (AUC) increasing from 0.637 to 0.688, 
demonstrating its potential for reclassifying risk in CKM stage 3. In the domain of risk prediction, we trace the 
evolution from traditional statistical tools to next-generation models. The new PREVENT equation represents a 
major advancement by incorporating key kidney function markers (eGFR, UACR), which can enhance the 
detection rate of CKD in primary care by 20%-30%. However, we contend that the future lies in dynamic, 
machine learning-based models. Algorithms such as XGBoost have achieved an AUC of 0.82 for predicting 365-
day cardiovascular events, while deep learning models like KFDeep have demonstrated exceptional performance 
in predicting kidney failure risk with an AUC of 0.946. Unlike static calculators, these AI-driven tools can process 
complex, multimodal data and continuously update risk profiles, paving the way for truly personalized and 
proactive medicine. In conclusion, this review advocates for a paradigm shift toward a holistic and 
technologically advanced framework for CKM management. Future efforts must focus on the deep integration of 
multimodal data, the development of novel AI-driven biomarkers, the implementation of refined SDoH-informed 
interventions, and the promotion of interdisciplinary collaboration to construct an efficient, equitable, and  
effective system for CKM screening and intervention.

Key words　 cardiovascular-kidney-metabolic (CKM) syndrome, biomarkers, non-invasive monitoring 
techniques, imaging and functional assessment, social determinants of health (SDoH), risk prediction models, 
artificial intelligence (AI)
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