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摘  要 

糖尿病肾病(Diabetic Kidney Disease, DKD)是糖尿病患者最常见的严重微血管并发症之一，约30%~40%
的糖尿病患者会发展为DKD，并显著增加终末期肾病及心血管事件风险。心力衰竭(Heart Failure, HF)
是DKD人群中最常见且最具危害性的心血管并发症，二者呈现高共病率、双向恶化趋势，构成“心–肾

–代谢”恶性循环。本文系统综述了DKD合并HF的病理生理机制、综合治疗进展及管理策略，旨在为DKD
合并HF的临床诊疗与未来研究提供参考。 
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Abstract 
Diabetic kidney disease (Diabetic Kidney Disease, DKD) is one of the most common and serious mi-
crovascular complications in diabetic patients, affecting approximately 30% to 40% of diabetic 
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individuals and significantly increasing the risks of end-stage renal disease and cardiovascular 
events. Heart failure (HF) is the most common and harmful cardiovascular complication among pa-
tients with DKD, and the two conditions exhibit a high comorbidity rate and a bidirectional deteri-
oration trend, forming a “heart-kidney-metabolism” vicious cycle. This article systematically re-
views the pathophysiological mechanisms, comprehensive treatment progress, and management 
strategies of DKD combined with HF, aiming to provide references for clinical diagnosis and treat-
ment as well as future research of DKD combined with HF. 
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1. 引言 

糖尿病肾病是糖尿病患者中最常见的一种严重微血管并发症，患者会有持续性蛋白尿、肾小球肥大、

滤过功能受损以及肾脏进行性纤维化等相关表现，同时 DKD 也是全球终末期肾病的一个主要病因，它能

够使患者的病死率显著提高[1] [2]。从流行病学数据来看，大约有 30%到 40%的糖尿病患者会发展成 DKD 
[3]，而且随着糖尿病患病率的不断提高，DKD 的患者数量也会随着一起增加。比起单纯的糖尿病患者，

DKD 患者的总体致残率和致死率都要高出不少[4] [5]。这些患者不但要面对肾功能逐渐下降的风险，出

现心血管事件的概率也会有明显的升高[6]。 
在 DKD 的各种心血管并发症里，HF 显得尤为突出，两者关系也十分特殊。当肾功能持续下降时，

DKD 患者发生 HF 的风险会明显增加，已有研究证实了这一点。HF 是 DKD 人群中最常见并且危害也最

大的心血管并发症之一，它使患者的住院率和死亡风险都显著升高[6]。还有相关研究表明，DKD 患者出

现 HF 的风险要远远高于普通的糖尿病人群，而且在肾功能明显衰竭之前往往就已经有了临床表现，因

此它是影响患者预后的一个关键因素[7]。DKD 和 HF 之间存在着较高的共病率、明显的人群差异以及双

向恶化的趋势，这几方面加在一起就构成了糖尿病患者的主要死亡原因[8] [9]。 
DKD 与 HF 的共病负担，在全球范围内一直呈现加重的走向。全球疾病负担研究(GBD 2021)提供的

资料显示，从 1990 年到 2021 年，与 DKD 有关的心力衰竭，其全球患病率平均每年会升高 2.21%，这种

趋势在不同社会人口指数区域之间有差异，人口增长、老龄化以及高血糖、肥胖等代谢风险因素共同驱

动了这一趋势，并且到 2036 年时，相关疾病负担预计还会继续加重[10]。在中国，DKD 合并 HF 的病人

数量同样在持续上升，中国肾病数据系统(CRDS)和 GBD 2023 更新数据表明，慢性肾脏病患者的数量已

从 1990 年的 7542 万增加到了 2023 年的 1.56 亿，2 型糖尿病是引起慢性肾脏病死亡的第二大原因(占比

18.9%)，这明显加重了 DKD 与 HF 共病的临床负担[11] [12]。值得留意的一点是，新发 HF 对 DKD 病人

肾功能恶化的促进作用十分突出，新加坡有一项针对 2 型糖尿病患者的前瞻性队列研究，其结果显示，

新发心力衰竭的病人，进展到终末期肾病的风险，比没有心力衰竭的病人高出了 9.6 倍，而且这种高风险

在诊断后的两年之内一直存在，其中射血分数保留的心力衰竭(HFpEF)病人，其风险还要更高[13]，这反

映出心肾交互会对预后带来很深的影响。本文旨在系统阐述糖尿病肾病合并心力衰竭的研究进展，给后

续的临床诊疗以及未来的研究工作提供一些参考思路。 
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2. 病理生理机制 

糖尿病肾病与广泛性血管病变密切相关，从疾病早期即同步累及肾脏与心脏[14]。持续高血糖、氧化

应激及血管内皮功能障碍构成心肾综合征的共同病理基础，其病理生理机制并非器官病变的简单叠加，

而是多系统交互作用的复杂网络，二者通过共享通路(如炎症、纤维化等)相互促进，形成“心–肾–代谢”

恶性循环[15]。 
在共享的系统性病理基础方面，胰岛素抵抗与代谢紊乱发挥起始驱动作用。在糖尿病肾病患者中，

胰岛素抵抗程度与心肾复合结局、肾脏事件及肾衰或全因死亡风险显著相关[16]。代谢综合征在心力衰竭

患者中患病率高，与炎症标志物升高及自然杀伤细胞介导的炎症通路激活密切相关[17]，慢性炎症与免疫

微环境失衡贯穿心肾损伤全程。DKD 中巨噬细胞浸润、相关信号通路交互激活，驱动促炎因子释放等，

加剧肾组织炎症、细胞外基质沉积及纤维化[18]。心力衰竭亦存在持续性炎症反应，先天性与适应性免疫

系统激活、内皮功能障碍与神经激素系统相互促进。 
血流动力学的交互机制深化了心脏与肾脏的共病过程。在心肾综合征当中，心输出量会下降，中心

静脉压会升高，这两个变化会形成一个恶性循环；一方面，心功能的减退会让肾灌注压降低，而这个降

低又会把肾素–血管紧张素–醛固酮系统(RAAS)给激活；另一方面，中心静脉压的升高会使肾静脉的压

力变大，肾小球的滤过作用就会被阻碍，因此有效滤过压就降低了[19]。肾静脉一直处于高压状态的话，

还会进一步引发肾间质出现水肿，这种水肿会去压迫肾小管和微血管，肾小球滤过率(eGFR)就被干扰了；

淋巴回流虽然会代偿性地增强，能稍微缓解一下间质的水肿，但是持续存在的高压照样会导致肾单位出

现缺血性的损伤和纤维化。在内皮功能障碍机制的相关研究中，晚期糖基化终末产物(AGEs)跟它的受体

(RAGE)结合了以后，会一直不停地激活 NF-κB 通路；这个通路被激活后，就会诱发 ROS 爆发，还会让

炎症因子(比如 TNF-α、IL-6)释放出来，同时 eNOS 的活性会被抑制，一氧化氮的生物利用度也就下降了，

血管舒张的功能就受到了损害[20]。此外，高糖和氧化应激会一起把内皮–间质转化(EndMT)给触发出来；

内皮细胞会失去 CD31 这样的标志物，转而获得 α-SMA 这种间质表型，还会分泌出大量的细胞外基质，

促进了血管的纤维化和微循环障碍。免疫微环境失衡(包括免疫细胞与肾固有细胞互相作用、肠道菌群–

免疫轴等)在 DKD 进展中也发挥着核心作用[21]，DKD 患者存在明确的肠道菌群失调，提示其参与疾病

发生发展[22]。 
器官间交互与特异性机制进一步加剧了 DKD 与 HF 的共病进程。铁死亡的协同激活是新近认识的关

键环节：糖尿病可显著促进心肌细胞铁死亡。DKD 病理进程中，铁死亡与内质网应激共同促进肾脏炎症、

纤维化及细胞凋亡。铁死亡作为心肾组织共有的细胞死亡执行机制，在合并症中形成协同放大效应。在

糖尿病所处的微环境里，铁代谢会出现紊乱，并且这种紊乱会明显加重病情。高血糖能把铁过载引发出

来，一方面是通过转铁蛋白受体 1(TFR1)的作用，让铁的摄取量增加了，另一方面是把铁输出蛋白(FPN1)
的表达水平给下调了，这两个方面加在一起，就造成了细胞里面的亚铁离子发生蓄积[23]。NCOA4 这种

物质会介导铁蛋白自噬，而这个自噬过程会被异常地激活起来，因此促进了铁蛋白的降解，同时游离的

铁离子也被释放出来，这些游离的铁离子又会进一步去催化脂质过氧化反应。从抗氧化防御的角度来看，

高血糖会把 System Xc−里面的一个关键部分也就是 SLC7A11 的表达给抑制住，这样胱氨酸的摄取能力就

被削弱了；接着谷胱甘肽(GSH)会出现耗竭，GPX4 的活性也会跟着下降，细胞清除脂质过氧化物的能力

就这样丧失了[24]。另外，脂质代谢会进行重编程，这个重编程会把 ACSL4-LPCAT3-ALOX15 这条轴线

激活；ACSL4 的作用是促进多不饱和脂肪酸发生酯化，LPCAT3 则负责把这些脂肪酸整合到膜磷脂里面，

ALOX15 又可以去催化磷脂发生过氧化，这几个步骤一起推动了一个膜损伤性的脂质过氧化级联反应。

有一点值得注意，钠–葡萄糖协同转运蛋白 2 抑制剂(SGLT-2)中如像恩格列净这种药物在糖尿病肾病的

模型里面，能够把 AMPK/Nrf2 这个信号通路激活；这样一来，GPX4 和多种抗氧化酶的表达就被上调了，
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细胞的抗氧化能力也就增强了，同时铁蛋白自噬还会被抑制住，所以肾小管上皮细胞以及内皮细胞的铁

死亡能被明显减轻[25] [26]。 

3. 治疗进展 

指南明确推荐所有有症状心衰患者(无论是否合并 2 型糖尿病及左室射血分数)均应使用 SGLT-2 抑

制剂。卡格列净在合并 DKD 与 HF 患者中，无论 eGFR 或尿白蛋白肌酐(UACR)比水平，均显著降低心

血管死亡或心衰住院风险[27]；恩格列净在 HFpEF 患者中使心衰住院或心血管死亡风险降低 21% [28]；
达格列净在不同射血分数谱及不同心率范围内均显著降低心衰恶化或心血管死亡风险，同时改善血糖、

心功能及炎症指标，降低再住院率且安全性良好[29]。DAPA-HF 试验显示，达格列净能把射血分数降低

型心衰(HFrEF)患者的心血管死亡或心衰住院风险显著降低，相对风险减少了 26%，而且这种获益在不同

基线风险、eGFR ≥ 20 mL/min/1.73m2 的人群以及合并房颤的患者中都表现出一致性[30] [31]。DELIVER
试验进一步表明，达格列净对 HFpEF 和轻度降低型(HFmrEF)心衰患者，也能将主要心血管事件复合终点

风险显著降低[32]。对这两项试验进行联合分析后可以看到，不管 eGFR 有没有降到<25 mL/min/1.73m2，

达格列净都能持续地把心衰恶化或心血管死亡风险降下来[33]，并且让肾脏复合结局得到了显著改善。

2025 年 ADA 指南和 2024 年 KDIGO 指南明确推荐，所有有症状的心衰患者，无论是否合并 2 型糖尿病、

也不论左室射血分数的类型，只要 eGFR ≥ 20 mL/min/1.73m2，就可以启动 SGLT-2 抑制剂治疗[34]。 
胰高血糖素样肽-1 受体激动剂(GLP-1 RAs)与联合策略亦取得进展。司美格鲁肽在超重/肥胖的心血

管疾病合并心衰患者中，显著降低主要不良心血管事件及心衰复合终点风险，疗效不受心衰亚型影响；

相关试验显示，司美格鲁肽可改善糖尿病肾病患者的肾脏氧合、灌注、炎症及纤维化等磁共振成像指标

[35]。FLOW 试验的关键数据表明，司美格鲁肽能把 2 型糖尿病合并慢性肾病患者的主要不良心血管及

肾脏事件风险显著降低，让 eGFR 的年下降速率减缓了 1.16 mL/min/1.73m2，并且使心血管死亡风险下降

了 29% [36]。这一获益在不同 eGFR 和 UACR 亚组中都保持一致，支持将它用于心肾高风险人群。2025
年 ADA 与 2024 年 KDIGO 指南推荐，对于合并心血管或肾脏高危因素的 2 型糖尿病患者，可以使用

GLP-1 RAs [37]。 
非甾体类盐皮质激素受体拮抗剂(MRA)与 SGLT-2 抑制剂、GLP-1 RAs 协同改善心肾结局，指南推

荐早期联合用于高危患者[38]；阿曲生坦(选择性内皮素受体拮抗剂)可降低肾脏终点事件风险，但增加心

衰住院风险，需密切监测脑钠肽(BNP)水平。FINEARTS-HF 试验证实，非奈利酮能把 HFmrEF 或 HFpEF
患者的心血管死亡或心衰恶化复合终点风险显著降低，这种获益主要由心衰事件的减少来驱动，而且左

心室射血分数水平(LVEF)、房颤状态或胆红素水平并不会影响疗效[39] [40]。CONFIDENCE 试验显示，

对于合并慢性肾病和 2 型糖尿病的患者，非奈利酮联合恩格列净相比单药治疗，能使 UACR 进一步显著

下降 29%~32%，同时安全性良好，高钾血症的发生率没有明显差异，这为联合治疗策略提供了循证依据。 
血管紧张素受体脑啡肽酶抑制剂 (ARNI)如沙库巴曲缬沙坦同样也是目前治疗的一线用药。

PARADIGM-HF 试验证实，沙库巴曲缬沙坦对于 HFrEF 患者，不论基线 KDIGO 肾病风险等级(eGFR ≥ 
20 mL/min/1.73m2)如何，都能显著降低心血管死亡或心衰住院风险，并对肾脏复合结局有一致的保护作

用。真实世界研究进一步支持，在合并 DKD 的心衰患者中，该药能延缓 eGFR 的下降，并降低肾脏复合

终点事件的风险。PARAGON-HF 的亚组分析提示，在 HFpEF 且 eGFR ≤ 45 mL/min/1.73m2 的患者中，获

益更加显著。 
当前国际共识把 DKD 综合管理的核心药物组合规范地称作“心肾代谢保护四联疗法”，对 DKD 合

并 HF 的高危患者，指南支持住院期间快速启动“四联药物”：SGLT-2 抑制剂、GLP-1 RAs、非甾体 MRA、

ARNI，联合治疗能协同降低肾衰竭风险，并且能减少单药剂量相关的副作用[41]。各大指南都推荐在传
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统治疗的基础上，分层叠加新型药物，从而建立起了一套从多个环节同时进行干预的策略。这套策略的

“传统基石”药物是肾素–血管紧张素系统抑制剂(RASi)与 β 受体阻滞剂。接下来是新型药物的分层加

用：SGLT-2 抑制剂被定位为“心肾保护的基石性药物”，不管射血分数属于哪种类型，也不论患者是否

合并糖尿病，都推荐尽早启用。MRA 中的非奈利酮，在相关试验里显示出，与 RASi 联用可以进一步把

新发心衰的风险降低 32%，心肾复合终点的风险也有下降，其引起高钾血症的风险比传统甾体类 MRA 要

低。GLP-1 RAs 则适用于合并动脉粥样硬化性心血管疾病或肥胖的患者，它可以不依赖于 SGLT-2 抑制

剂单独使用，以降低主要心血管不良事件及心衰住院的风险；如果和 SGLT-2 抑制剂联合使用，在代谢

指标上会产生协同改善效果(糖化血红蛋白能降低 1.0%~1.5%，体重能降 3~9 公斤)，这种联合能进一步降

低心血管事件风险，但需要留意低血糖和视网膜病变的风险。除此之外，像选择性内皮素受体拮抗剂如

阿曲生坦这类药物，可以作为 SGLT-2 抑制剂和 MRA 的补充选项，只是需要借助生物标志物来指导用

药，以便规避液体潴留的风险。对于 HFrEF 患者，临床遵循的是“四支柱”策略，也就是 ARNI 或 RASi、
β受体阻滞剂、MRA、SGLT-2 抑制剂这四类药物应该“尽早、足量、联合”启动，其中 SGLT-2 抑制剂

在确诊后的 3 个月内加用，能显著改善预后。对于 HFpEF 患者，SGLT-2 抑制剂是需要优先新增的药物，

这一做法得到了 EMPEROR-Preserved 等试验证据的支持。如果患者是合并有蛋白尿性慢性肾脏病的 2 型

糖尿病，治疗上应在 RASi 加 SGLT-2 抑制剂的方案上，再把非奈利酮叠加进去。目前 DKD 合并 HF 的

药物管理，已经迈入了一个“多药协同”的时代，它以 RASi 和 β受体阻滞剂为传统基石，优先把 SGLT-
2 抑制剂整合进来作为心肾保护的核心，之后再依据蛋白尿水平、心功能表型、代谢特征分层，加用非奈

利酮、GLP-1 RAs 等新型药物。但是所有的这些策略，都需要结合患者的个体状况，比如估算肾小球滤

过率、血钾、容量状态等，并在多学科团队的指导下进行动态调整与优化，这样才能在最大程度上获得

心肾保护的好处，同时保证治疗的安全性。 

4. 综合管理 

国际上对 DKD 患者的管理办法正在进行转变，从原来的单一疾病管理转向了心血管、肾脏以及代谢

这三个方面的综合管理。相关指南中推荐，针对那些患有 2 型糖尿病和 DKD 的患者，应该使用 SGLT-2
抑制剂和 GLP-1 RAs，这两类药物对患者有明确的好处，能够降低患者发生 DKD 进展的风险，也能降低

心血管事件的风险，联合治疗这个策略正在成为国际上比较主流的一个方向。相关的研究表明，SGLT-2
抑制剂、GLP-1 RAs 以及非甾体 MRA 能够通过彼此互补的作用机制，来降低代谢方面、肾脏方面和心

血管方面的风险；目前已有的研究证据支持把这些疗法联合起来使用，联合治疗除了能提供一种附加的

保护作用之外，还能帮助减少药物带来的副作用。CONFIDENCE 试验是一项随机、双盲、三臂平行对照

的 II 期临床研究，目的是评估非奈利酮与恩格列净单药及联合治疗对尿白蛋白/肌酐比值(UACR)的影响

[42]。该试验带来的关键启示有三个方面：一是联合治疗能产生叠加肾脏保护效应，在 180 天内把 UACR
降得比任一单药更明显，这证实了非甾体 MRA 和 SGLT-2 抑制剂能通过抗炎、抗纤维化和血流动力学调

节等互补机制发挥协同作用[43]；二是联合治疗具备跨风险人群的普适性，预设亚组分析表明，它的疗效

和安全性在不同基线 UACR、eGFR 水平及预测肾病风险分层中都保持一致，没有出现显著异质性[44] 
[45]；三是联合治疗的安全性可控，治疗中没有出现意外安全性信号，比如高钾血症或急性肾损伤风险并

没有显著增加，这支持了在广泛 DKD 人群中应用的可行性。该试验为“早期同步启动”联合策略，而不

是序贯加药的做法，提供了关键的循证依据，并且强化了多靶点干预在延缓 DKD 进展中的核心地位。 
对于个体化的治疗路径，可以根据 eGFR 水平和 LVEF 分型来进行分层。根据 eGFR 分层：当 eGFR 

≥30 mL/min/1.73m2 时，SGLT-2 抑制剂一线选择，能显著降低肾病进展和心衰住院风险[46]，GLP-1 RAs 
(如司美格鲁肽)可以作为协同选择，尤其适合需要减重或卒中高风险的患者；eGFR 处于 20 到<30 
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mL/min/1.73m2 范围时，SGLT-2 抑制剂仍然具有肾脏和心脏保护作用，需要个体化评估，而非奈利酮在

eGFR ≥ 25 时可以使用[47]；当 eGFR < 20 mL/min/1.73m2 时，现有的证据有限，需要谨慎地评估获益与

风险。按照 LVEF 分层：对于 HFrEF 患者，SGLT-2 抑制剂能明确降低心衰住院风险，是心肾共病患者

的基石治疗[48]，而联合 GLP-1 RAs 时需要关注胃肠道耐受性；在 HFpEF 患者中，SGLT-2 抑制剂在真

实世界里显示出了心肾获益，但需要结合 eGFR 进行动态调整[49]。但我们需要注意的是，LVEF 和 eGFR
需要联合评估，在治疗过程中还需密切监测患者血钾与 eGFR 的水平。启动非奈利酮或联合 SGLT-2 抑

制剂治疗时，要在治疗第 1 个月、第 4 个月以及后续每 3~6 个月监测血钾；高风险患者(eGFR < 45、有

高钾血症病史)需要加密到每 1~2 个月监测一次。如果血钾水平超过了 5.0 mmol/L，就需要暂停使用非奈

利酮并复查；当血钾 > 5.5 mmol/L 时需要紧急干预。对于 eGFR 的监测要点，治疗初期(前 3 个月)需要

每月监测 eGFR，警惕治疗早期出现的“可逆性”eGFR 下降(通常下降幅度 < 30%)；如果下降幅度超过

30%或是持续恶化，就需要排查其他的病因了[50]。长期监测可以每 3~6 个月进行一次，重点要关注 eGFR
的年下降斜率，使用 SGLT-2 抑制剂的患者年下降速率显著低于使用 GLP-1 RAs 的患者(−1.19 vs. −1.95 
mL/min/1.73m2/年)。 

生活方式管理被视为 DKD 合并 HF 综合治疗的基础干预措施，但是当前并没有针对 DKD 合并 HF
这一特定群体在生活方式管理(饮食、运动等)方面形成具体推荐及整合应用策略的直接证据，KDIGO 等

权威指南把饮食、运动干预列为“多维度管理策略”的一个组成部分，但要求具体方案做到高度个体化，

并强调要结合患者的营养状态、水肿情况、电解质水平及心功能进行综合评估。 

5. 总结与展望 

当前糖尿病肾病合并心力衰竭的病理生理机制已明确为代谢–炎症–氧化应激–铁死亡等多重通路

在心肾系统的协同放大，同时还会伴随着容量负荷失衡、内皮损伤、遗传易感性及肠道菌群免疫轴的交

互作用。铁死亡作为一种依赖铁元素并由脂质过氧化驱动的程序性细胞死亡形式，在糖尿病相关的心肌

损伤和肾小管损伤中，都被证实能发挥出关键作用。SGLT-2 抑制剂、GLP-1 RAs 及非甾体 MRA 等药物

的循证依据的不断强化，推动了“心–肾–代谢”综合管理理念的确立。 
然而目前临床实践中仍存在着许多关键挑战。一是筛查流程整合不足，在糖尿病患者里，那些没有

症状的心脏结构或功能异常逐渐转变为显性心力衰竭的转变过程的早期识别机制还没有弄清楚。真实世

界的数据显示，糖尿病肾病的规范筛查与监测，在糖尿病患者中的执行率不到 50%，这就延误了心肾共

病的早期干预窗口；二是 DKD 表型动态变化增加了个体化风险评估难度，按照 eGFR 与蛋白尿水平，可

以把糖尿病肾病分成四种表型，而且这些表型经常会随着时间发生演变；不同的表型(比如非蛋白尿型糖

尿病肾病)在心血管以及肾病进展方面的风险存在着明显的异质性，这种异质性也就提高了精准风险分层

的复杂性。三是部分新型药物(如内皮素受体拮抗剂)存在心衰住院风险升高等获益–风险平衡的问题，以

内皮素受体拮抗剂(例如阿曲生坦)为例，这种药物虽然显示出了延缓肾功能恶化的潜力，但 SONAR 试验

的结果提示，它可能会带来心力衰竭住院风险的数值性升高，所以需要谨慎评估个体化用药的安全性。 
针对 DKD 合并 HF 的进一步研究，日后可聚焦以下方向：一是加快针对铁死亡通路的创新药物研

发；多项研究已经证实，铁死亡的关键分子(例如 GPX4、ACSL4、Nrf2)在糖尿病肾病和糖尿病心肌病中

会出现异常激活，调控这条通路能够减轻肾小管与心肌细胞的损伤。二是要深化联合治疗策略的长期安

全性及疗效验证；现有的证据提示，SGLT2 抑制剂、GLP-1 受体激动剂与非奈利酮联合使用具有协同潜

力，但仍然需要更多的真实世界研究，来明确这些药物长期的心血管与肾脏结局以及不良反应谱。三是

构建由生物标志物驱动的精准筛查与干预体系；例如基于 proximity extension assay 技术检测的循环蛋白

标志物(如 GDF-15、TIMP-1、KIM-1 等)，已在 CREDENCE 等队列研究中显示出对心肾复合终点的独立
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预测价值，特定 CpG 位点的甲基化水平(已报道的 21 个 CpG 位点)能预测糖尿病患者 DKD 进展至肾衰

竭的风险，多组学整合平台融合了基因组、转录组、蛋白组与代谢组数据，并借助 AI 驱动的机器学习模

型(如 LASSO-Cox 回归)，可搭建动态风险分层工具，影像组学融合技术方面，心脏磁共振(用于评估心肌

纤维化和舒张功能)结合肾脏超声弹性成像，实现了结构与功能的同步监测。这种体系可以整合 BNP、动

态 eGFR、尿蛋白谱以及新型循环蛋白标志物(例如蛋白组学发现的一些预测因子)等，再结合影像学评估，

从而在临床前心力衰竭阶段实现早期识别与个体化干预。未来相关研究的最终目标，是从“延缓进展”

的治疗范式升级成“实现器官功能的早期保护与结构性改善”的治疗范式，重点放在疾病早期阶段，通

过干预来阻止心肾共同的纤维化、内皮功能障碍等病理通路，从而延缓估算 eGFR 的下降斜率、减缓心

肌纤维化的进展等，但未来的研究还有待解决以下几个问题：一个是需要明确如何整合基线尿蛋白谱、

动态 eGFR 斜率及蛋白质组学特征，识别对非奈利酮治疗应答较高的人群，以及在不同 DKD 表型的患者

中，SGLT-2 抑制剂与 GLP-1 RAs 联用对心肌纤维化生物标志物的调控差异；还有一个是探讨铁缺乏与

DKD-HF 共病患者的炎症–纤维化通路是否存在交互作用，静脉补铁能否优化心肾结局。综合来看，今

后的研究需要以高质量随机对照试验和真实世界证据为基石，所有进展应严格遵循循证医学原则，在延

缓疾病进展的前提下，探索器官功能保护与修复的可行路径，最终提升患者的生存质量与长期预后。 
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