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摘  要 

冠心病合并2型糖尿病患者即使接受规范的二级预防治疗，仍存在较高的心血管事件复发风险，提示心血

管残余风险广泛存在。其形成机制复杂，主要涉及脂质代谢紊乱、慢性低度炎症、血糖及代谢异常、血

栓前状态以及心肾功能损害等多个维度。近年来，大量循证医学证据表明，除强化降低低密度脂蛋白胆

固醇外，针对高甘油三酯血症、炎症激活、促栓状态及心肾代谢异常进行个体化干预，可进一步改善患

者预后。本文围绕冠心病合并2型糖尿病患者心血管残余风险的概念、主要构成、病理生理机制及干预策

略进行综述，并结合特殊临床情境总结综合管理要点，以期为该类患者的精准治疗提供参考。 
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Abstract 
Patients with coronary heart disease complicated by type 2 diabetes remain at a high risk of recurrent 
cardiovascular events even after standard secondary prevention, indicating that substantial residual 
cardiovascular risk persists. The mechanisms are complex and mainly involve lipid metabolic disor-
ders, chronic low-grade inflammation, glycemic and metabolic abnormalities, a prothrombotic state, 
and cardiac-renal dysfunction. Recent evidence suggests that, in addition to intensive lowering of low-
density lipoprotein cholesterol, individualized interventions targeting hypertriglyceridemia, inflam-
matory activation, prothrombotic status, and cardiorenal-metabolic abnormalities may further im-
prove prognosis. This review summarizes the concept, major components, pathophysiological mecha-
nisms, and intervention strategies of residual cardiovascular risk in patients with coronary heart dis-
ease and type 2 diabetes, and discusses comprehensive management in special clinical settings, aiming 
to provide a reference for precision treatment. 
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1. 引言 

我国心血管疾病负担沉重。据最新流行病学资料估算，我国心血管病现患人数约 3.3 亿，其中冠心病

患者约 1139 万，心血管病死亡长期位居城乡居民总死亡原因的首位[1]。与此同时，我国成人糖尿病患病

率持续攀升，2013~2018 年间患病率由 10.9%升至 12.4%，糖尿病前期人群规模同样巨大[2]。糖尿病作为

冠心病的等危症，可通过加速动脉粥样硬化进程、促进慢性炎症状态与高凝状态、合并肥胖与肾功能损

伤等多种途径，显著增加冠心病患者的心血管事件复发与死亡风险。因此，指南均强调对糖尿病合并冠

心病患者实施严格的心血管风险分层与综合管理[3]。 
临床实践显示，即使血压、血脂、血糖及抗栓治疗等传统危险因素达到指南推荐标准，冠心病合并 2

型糖尿病患者仍可发生再发心肌梗死、缺血性卒中、心力衰竭及肾功能恶化等不良事件，提示该类人群

仍存在显著的心血管残余风险。近年来，多项随机对照试验证实，针对脂质异常、炎症激活、促栓状态

及心肾代谢异常等残余风险进行靶向干预，可进一步改善患者预后[4]。然而，不同干预策略的疗效及安

全性仍存在差异，其在中国人群中的应用价值仍需进一步明确。 

2. 心血管残余风险的定义与构成 

2.1. 概念界定 

心血管残余风险通常指患者在接受规范的循证二级预防治疗后，仍持续存在的心血管事件复发、靶

器官损害及全因死亡风险[5]。对于冠心病合并 2 型糖尿病患者而言，残余风险是一个涉及多系统、多通

路交互作用的综合性概念，其核心在于脂质代谢紊乱、炎症激活、血栓前状态、糖代谢异常及肾功能障
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碍等环节形成的恶性循环。单一危险因素的达标并不意味着整体心血管风险得到充分控制。 

2.2. 多维度构成 

结合临床可操作性及风险因素–干预靶点对应原则，冠心病合并 2 型糖尿病患者的心血管残余风险

可归纳为以下 5 个核心维度。 

2.2.1. 脂质相关残余风险 
脂质相关残余风险是动脉粥样硬化持续进展的重要驱动因素，主要表现为 LDL-C 控制未达标，以及

non-HDL-C、ApoB、Lp(a)、TG 和残余胆固醇水平升高等[6]。《中国血脂管理指南(2023 年)》明确提出，

糖尿病合并 ASCVD 患者的 LDL-C 控制目标为<1.4 mmol/L 且较基线降幅 ≥ 50% [7]。 

2.2.2. 炎症相关残余风险 
慢性低度炎症是动脉粥样硬化发生、发展及斑块不稳定的核心机制之一。高敏 C 反应蛋白(high-

sensitivity C-reactive protein, hsCRP)是目前临床最常用的炎症风险标志物[8]。CANTOS 研究证实，在既往

有心肌梗死病史且 hsCRP 水平升高的患者中，靶向白细胞介素-1β (interleukin-1β, IL-1β)通路的干预可显

著降低心血管事件复发风险，从而确立了炎症风险作为独立于降脂治疗的可干预靶点[9]。然而，不同抗

炎策略的临床获益存在显著差异，提示炎症残余风险的干预需要精准靶向。 

2.2.3. 血糖及代谢相关残余风险 
HbA1c 是反映长期血糖控制水平的经典指标[10]，但除平均血糖外，血糖波动、低血糖事件、腹型肥

胖及胰岛素抵抗同样构成重要的代谢残余风险。其中，HbA1c 变异性已被证实与 2 型糖尿病患者心血管

不良结局及死亡风险增加相关[11]。冠心病合并 2 型糖尿病患者 HbA1c 目标一般以<7%为宜，并应根据

年龄、病程、并发症及低血糖风险进行个体化调整；ACS 或 PCI 围术期尤其应重视血糖波动与低血糖防

范[12]。 

2.2.4. 血栓相关残余风险 
糖尿病相关的血小板高反应性、凝血活化增强及纤溶功能受抑等病理生理改变，可导致患者在标准

抗血小板治疗下仍存在较高的缺血事件风险，即血栓残余风险[13]。现有研究证实，部分强化抗栓策略，

如低剂量利伐沙班联合阿司匹林，可进一步降低稳定性动脉粥样硬化性心血管疾病患者的心血管事件风

险，但同时也伴随主要出血风险升高[14]。因此，血栓残余风险的干预需在缺血获益与出血风险之间寻求

平衡。 

2.2.5. 其他协同残余风险 
高血压、超重/肥胖及慢性肾脏病(chronic kidney disease, CKD)可与冠心病、糖尿病相互促进，进一步

放大整体心血管风险。KDIGO 2024 指南强调，应基于 eGFR 和 UACR 进行 CKD 诊断、分层及预后评估

[15]。现有研究表明，对于合并 CKD 的 2 型糖尿病患者，尽早应用 SGLT2 抑制剂和 GLP-1 受体激动剂

等心肾保护治疗，可显著降低肾脏复合终点及心血管不良事件风险[16] [17]。因此，早期识别并干预心肾

代谢共病，是降低远期不良事件风险的重要环节。 

3. 残余风险的病理生理机制 

胰岛素抵抗是冠心病合并糖代谢异常患者残余风险持续存在的核心驱动因素。其可通过多条相互交

织的通路放大心血管风险：① 诱导脂质代谢紊乱，促进富含甘油三酯脂蛋白及小而密低密度脂蛋白生成，

加速动脉粥样硬化进展[18]；② 激活以 IL-1β-IL-6-CRP 为代表的炎症信号通路，诱发血管壁持续性低度

炎症，增加斑块易损性和临床事件风险[19]；③ 促进血小板高反应性、凝血激活及低纤溶状态，形成持
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续性促栓内环境[20]；④ 通过损伤肾脏微血管和加重心血管、肾脏与代谢系统间的病理互作，推动心–

肾–代谢轴恶性循环，最终增加缺血事件及多器官并发症风险[21]。 
这些维度并非孤立：脂质异常可诱导内皮损伤和炎症激活，炎症可增强血小板反应性和凝血活化；

高血糖、肥胖及 CKD 又会放大脂毒性、低度炎症和促栓状态。因此，残余风险应理解为多通路叠加的风

险网络，而非单一指标未达标。 

4. 残余风险管理的关键循证证据与干预策略 

残余风险的干预需以规范的基础二级预防为前提，包括生活方式干预(戒烟、规律运动、饮食调控与

体重管理)、以他汀类药物为核心的降脂治疗、规范的抗栓治疗、严格的血压控制以及心力衰竭、肾脏病

等合并症的规范化管理。在此基础之上，针对不同维度的残余风险进行靶向强化干预。 

4.1. 脂质相关残余风险的规范管理 

4.1.1. 强化降低 LDL-C 的循证依据与临床策略 
LDL-C 是 ASCVD 防治的首要干预靶点。研究证实，在他汀治疗基础上联合依折麦布进一步降低

LDL-C，可为 ACS 后患者带来显著的心血管获益[22]。大型 RCT 进一步证实，在他汀治疗基础上联合前

蛋白转化酶枯草溶菌素 9 型(proprotein convertase subtilisin/kexin type 9, PCSK9)抑制剂，可进一步显著降

低 LDL-C 水平并减少主要不良心血管事件(major adverse cardiovascular events, MACE)发生风险[23]。上

述研究为 ASCVD 二级预防中强化降低 LDL-C 提供了重要的循证依据。 

4.1.2. 高 TG 与残余胆固醇相关风险的干预 
针对高 TG 与残余胆固醇相关残余风险的干预，现有证据呈现显著的治疗异质性。REDUCE-IT 研究

证实，对于已接受他汀治疗且 TG 水平升高的 ASCVD 高危人群，二十碳五烯酸乙酯可显著降低 MACE
发生风险[24]。然而，STRENGTH 研究(EPA + DHA 制剂)与 PROMINENT 研究(培马贝特)均未证实干预

可带来主要终点的显著获益[25] [26]。上述结果提示，相关获益并非单纯来源于 TG 降低，还与药物特性

及入组人群特征有关。基于现有证据，《中国血脂管理指南(2023 年)》推荐，对于 LDL-C 与 non-HDL-C
已达标但 TG 仍≥2.3 mmol/L 的高危及以上 ASCVD 患者，可考虑加用二十碳五烯酸乙酯进一步降低心血

管风险[27]。 

4.2. 炎症相关残余风险的靶向干预策略 

IL-1β-IL-6-CRP 通路是动脉粥样硬化进展与斑块不稳定的关键炎症通路，也是炎症残余风险干预的

核心靶点。CANTOS 研究首次通过大样本 RCT 证实，在既往有心肌梗死病史且 hsCRP 水平升高的患者

中，靶向 IL-1β的单克隆抗体卡那单抗可显著降低心血管事件复发风险，且该获益独立于降脂效应，从而

验证了炎症通路可作为独立的心血管干预靶点[28]。与此形成对照的是，CIRT 研究结果显示，低剂量甲

氨蝶呤的非特异性抗炎治疗既未能降低 IL-1β、IL-6 及 hsCRP 水平，也未能减少心血管事件发生，提示

抗炎治疗需精准靶向动脉粥样硬化相关的核心炎症通路[29]。 
秋水仙碱可通过抑制炎症小体激活等机制发挥抗炎作用。研究显示，低剂量秋水仙碱可降低近期心

肌梗死患者及 CCS 患者的 MACE 风险[30]。临床应用时，可结合 hsCRP 水平筛查炎症高风险人群，在排

除活动性感染、严重肝肾功能损伤及明显药物相互作用后谨慎使用，并注意监测胃肠道反应及感染等不

良事件。 

4.3. 血糖及代谢相关残余风险的优化管理 

冠心病合并 2 型糖尿病患者的血糖管理，需兼顾血糖控制与心肾保护，以实现代谢残余风险的全面
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管控。我国专家共识明确，CCS 合并 2 型糖尿病患者的 HbA1c 目标值一般以<7%为宜，需结合患者情况

进行个体化调整；ACS 或 PCI 围术期需制定个体化控糖方案，重点防范低血糖事件[31]。 
在降糖药物选择上，国内外指南均推荐，对合并 ASCVD 的 2 型糖尿病患者，无论 HbA1c 是否达标，

均应优先考虑具有明确心血管获益证据的 SGLT2i 和/或 GLP-1RA。前者可降低 MACE、心血管死亡及心

力衰竭住院风险，后者可降低 MACE 并兼具减重获益[32] [33]。SELECT 研究进一步证实，司美格鲁肽

在无糖尿病但合并肥胖和心血管病史人群中亦可降低心血管事件风险[34]。 

4.4. 血栓相关残余风险的个体化抗栓策略 

糖尿病患者的血栓残余风险更为突出。强化抗栓治疗虽可降低缺血事件风险，但同时伴随出血风险

的升高，因此干预的核心在于精准筛选获益人群，实现缺血获益与出血风险的平衡。 
COMPASS 研究显示，对于稳定性 ASCVD 患者，低剂量利伐沙班(2.5 mg，每日 2 次)联合阿司匹林

的双通道抗栓方案，可显著降低 MACE 发生风险，但同时增加大出血风险[14]。对于稳定性冠心病合并

2 型糖尿病患者，在阿司匹林的基础上联合替格瑞洛可降低缺血事件风险，但显著增加出血事件，而既往

有 PCI 史的患者可获得更显著的净临床获益[35]。基于现有证据，稳定性冠心病患者的强化抗栓治疗应严

格限定于高缺血风险且低出血风险人群，并优先选择循证依据充分、安全性可控的方案。ACS 与 PCI 围
术期的抗栓策略则应遵循最新指南实施时程化和个体化管理[36]。 

4.5. 心–肾轴残余风险的协同管理 

肾功能异常是冠心病合并 2 型糖尿病患者心血管风险的放大器。糖尿病肾病(以 UACR 升高为早期

特征)与 eGFR 下降均可显著增加患者的心血管事件与全因死亡风险[36]。KDIGO 指南推荐，对于糖尿病

合并 CKD 患者，需基于 eGFR 与 UACR 进行风险分层，并早期启动心肾保护治疗[15]。 
FIDELIO-DKD 与 FIGARO-DKD 研究证实，非奈利酮可显著降低 2 型糖尿病合并 CKD 患者的肾脏

复合终点事件风险，并改善心血管结局[37]。临床实践中，应将 eGFR 和 UACR 作为常规评估指标，在

无禁忌证情况下尽早启动 SGLT2i 及非奈利酮治疗，并动态监测血钾、eGFR 和 UACR 变化，以实现心肾

协同保护。 
总体比较来看，强化 LDL-C 降低的获益最稳定，是二级预防基础；高 TG/残余胆固醇、炎症和强化

抗栓治疗的证据更依赖特定药物、入组人群及风险筛选，不能简单外推；SGLT2i、GLP-1RA 和非奈利酮

则更适合按心衰、CKD、肥胖和蛋白尿等表型分层使用。临床启示是：残余风险管理不应机械叠加药物，

而应在基础治疗达标后，根据主要风险维度选择最可能获益的强化策略。 

5. 特殊临床情境的个体化管理要点 

5.1. ACS/PCI 围术期的残余风险管理 

ACS/PCI 围术期是残余风险干预的关键窗口期。我国非 ST 段抬高型 ACS 指南强调，患者入院后需

立即评估血糖水平，对既往确诊糖尿病或入院后发现高血糖的患者需定期监测血糖，对持续高血糖者启

动降糖治疗，同时严格防范低血糖事件[36]。对于拟行介入治疗的患者，需常规评估肾功能，并采取水化

等措施预防对比剂相关急性肾损伤。 
我国《冠心病合并 2 型糖尿病患者的血糖管理中国专家共识》进一步明确了围术期控糖路径：择期

PCI 患者若口服降糖药治疗后血糖控制良好，无需常规换用胰岛素；术前血糖控制不佳者可考虑围术期

启用胰岛素方案，并术中密切监测血糖变化[4]。ACS/PCI 阶段的残余风险管理核心，在于出院前完成全

面评估与干预启动。患者出院前应完成血脂、炎症、糖代谢、肾功能及出血风险的综合评估，并据此及
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时启动或强化二级预防治疗[38]。 

5.2. 合并 CKD 患者的残余风险管理 

冠心病合并 2 型糖尿病伴 CKD 患者同时面临更高的缺血风险与出血风险，管理中需兼顾疗效与安

全性。该类患者应以心肾协同保护为核心：降糖治疗优先选择兼具心肾获益的 SGLT2i 与 GLP-1RA，并

依据 eGFR 规范应用；降脂治疗需结合肾功能调整方案；抗栓治疗应重视出血风险评估及剂量调整；对

合并蛋白尿及 eGFR 下降者，在无禁忌证情况下可尽早启动非奈利酮，并持续监测血钾与肾功能变化[39]。 

5.3. 多重心血管危险因素共病及肥胖患者的管理 

冠心病合并 2 型糖尿病患者常同时合并高血压、血脂异常、肥胖等多重心血管危险因素，这些因素

的协同作用可显著放大残余风险。相关指南与共识均强调，应将多重危险因素的协同管理作为核心策略，

实现血压、血脂、血糖与体重管理的综合达标[40]。肥胖作为胰岛素抵抗与慢性炎症的核心诱因，是代谢

残余风险的重要干预靶点。SELECT 研究已证实，通过 GLP-1RA 进行体重管理可带来显著的心血管获益

[34]。临床实践中，除药物干预外，还应通过提高用药依从性、简化治疗方案、规范随访及加强健康教育

等措施，进一步降低残余风险。 

6. 残余风险的综合管理原则 

冠心病合并 2 型糖尿病患者的残余风险管理不应局限于单一危险因素控制，而应基于整体风险分层

实施多靶点协同干预。临床实践中，应在规范二级预防的基础上，围绕脂质、糖代谢、炎症、血栓及心肾

功能等关键维度进行系统评估，并结合患者是否合并 ACS/PCI、CKD、肥胖及多重危险因素等临床情境，

制定个体化管理方案。 
在具体实施层面，应优先保障已被充分证实可改善预后的基础治疗达标，包括严格控制 LDL-C、规

范应用抗血小板药物、强化生活方式干预以及优化血压和血糖管理。在此基础上，对仍存在高 TG 血症、

炎症激活、血栓高风险或心肾损害的患者，可结合循证证据进一步选择 IPE、秋水仙碱、强化抗栓方案、

SGLT2i、GLP-1RA 及非奈利酮等治疗，但需严格权衡获益与风险，避免过度治疗。残余风险管理的关键

不在于简单叠加药物，而在于通过动态监测 LDL-C、TG、HbA1c、hsCRP、eGFR 和 UACR 等指标，持

续优化治疗方案，实现从单指标达标向整体风险降低的转变。 
结合中国临床实际，建议将国际证据与本土指南、亚组资料和药物可及性结合：首先落实《中国血

脂管理指南》及冠心病合并 2 型糖尿病血糖管理共识所强调的 LDL-C、血糖、血压和抗栓基础达标；其

次关注主要 RCT 中东亚/亚洲患者获益方向大体一致但中国专门数据仍有限的现实[41]；最后根据医保

支付、长期费用和基层随访能力选择 PCSK9 抑制剂、IPE、GLP-1RA 和非奈利酮等强化治疗。国内

PCSK9 抑制剂真实世界资料提示其降脂效果及安全性总体可接受，但仍需结合经济性和依从性分层使

用[42]。 

7. 结语 

冠心病合并 2 型糖尿病患者的心血管残余风险涉及脂质代谢紊乱、慢性炎症、血糖异常、促栓状态

及心肾功能损害等多个维度。现有研究表明，在规范二级预防的基础上，针对不同残余风险实施个体化

强化干预，可进一步改善患者预后。但目前相关证据仍以单一通路干预为主，针对中国人群的高质量研

究仍相对不足。未来需进一步加强多维度风险分层与联合干预研究，推动建立更符合中国临床实践的综

合管理模式。 
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