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[摘要] 目的　基于开滦大型前瞻性队列研究，探讨残余胆固醇(RC)炎症指数(RCII)与心血管疾病(CVD)发生风险的

关系，并评估其对 CVD 的预测价值。方法　本研究为前瞻性队列研究。纳入参加 2006 年度体检的开滦研究人群

(n=101 510)作为研究对象，以RCII四分位数进行分组：Q1组(RCII<0.925，n=21 287)、Q2组(0.925≤RCII<2.923，n=21 280)、

Q3组(2.923≤RCII<9.293，n=21 293)、Q4组(RCII≥9.293，n=21 286)。每 2年进行一次随访，以发生CVD(包括卒中、缺血性

心脏病)、死亡或随访结束(2022年12月31日)为随访终点。使用Cox比例风险回归模型分析RCII与CVD发生风险的相关

性。使用C指数、净重新分类改善指数(NRI)和综合判别改善指数(IDI)比较RC、高敏C反应蛋白(hs-CRP)、RCII三者对

CVD的预测价值。采用Z分数对RC、hs-CRP、RCII进行标准化处理，分析其与CVD发生风险的关系。结果　85 146名观

察对象在平均随访(14.21±3.77)年后，共 10 105 例发生 CVD。校正混杂因素后，与 Q1组相比，Q2－Q4组发生 CVD 的 HR

(95%CI)分别为 1.120(1.053~1.191)、1.206(1.136~1.282)、1.347(1.268~1.430)，P 趋势<0.01，RCII 每增加一个标准差，CVD 的

发生风险增加7.2%，HR(95%CI)为1.072(1.055~1.090)。ROC曲线分析显示，RCII的曲线下面积(AUC)值最高(0.568)，高于

hs-CRP(0.560)或RC(0.544)(P<0.01)。RCII的C指数、NRI、IDI值高于RC和 hs-CRP。结论　CVD的发生风险随RCII的增

高而增高，且RCII对CVD的预测价值优于RC或hs-CRP。
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[Abstract] Objective　 Based on the large prospective Kailuan cohort study to explore the association between remnant 

cholesterol (RC) inflammatory index (RCII) and the risk of cardiovascular disease (CVD), as well as its predictive value for CVD. 

Methods　This study was a prospective cohort study. Participants from the Kailuan study population who participated in the 2006 

physical examination were included as study subjects (n=101 510). Participants were grouped according to quartiles of RCII: Q1 

group (RCII<0.925, n=21 287), Q2 group (0.925≤RCII<2.923, n=21 280), Q3 group (2.923≤RCII<9.293, n=21 293), Q4 group (RCII

≥9.293, n=21 286). They were followed up every 2 years. The endpoint of the follow-up was the occurrence of CVD (including stroke 

and ischemic heart disease), death, or the end of observation (December 31, 2022). A Cox proportional hazards regression model was 

used to analyze the association between RCII and the risk of incident CVD. The predictive values of RC, high-sensitivity C-reactive 

protein (hs-CRP), and RCII for CVD were compared using C-index, net reclassification improvement (NRI), and integrated 

discrimination improvement (IDI). RC, hs-CRP, and RCII were standardized using Z-scores and their association with CVD risk was 

analyzed. Results　After an average follow-up of (14.21±3.77) years, among 85 146 study subjects, a total of 10 105 study subjects 

developed incident CVD. After adjusting for confounding factors and grouping by RCII quartiles, compared with Q1 group, the HR 

(95%CI) of incident CVD in Q2-Q4 groups were 1.120 (1.053-1.191), 1.206 (1.136-1.282), and 1.347 (1.268-1.430), respectively, 

with P for trend <0.01. For each one standard deviation increase in RCII, the risk of incident CVD increased by 7.2%, and the HR 

(95%CI) was 1.072 (1.055-1.090). ROC curve analysis showed that RCII had the highest area under the curve (AUC) value (0.568), 

higher than hs-CRP (0.560) or RC (0.544), with P<0.01. The C-index, NRI, and IDI values of RCII were higher than those of RC and 

hs-CRP. Conclusion　The predictive value of RCII for CVD is superior to that of RC or hs-CRP, and as RCII increases, the risk of 

incident CVD also increases. 

[Key words] remnant cholesterol inflammation index; cardiovascular diseases; remnant cholesterol; high sensitivity 

C-reactive protein

心血管疾病(cardiovascular diseases，CVD)是全球

普遍存在的疾病，是死亡的主要原因[1-4]。2021 年，

全球缺血性心脏病年龄标准化死亡率为 109/10万人

年，卒中年龄标准化死亡率为87/10万人年[5]，尽管

死亡率呈下降趋势，但由于人口增长和老龄化加剧，

CVD的绝对死亡人数仍在不断增加。在中国，CVD
死亡人数从2005年的309万增加到2020年的458万[6]。

2021年，中国CVD死亡分别占农村和城市地区死亡

原因的 48.98% 和 47.35%[7]。此外，CVD 的发病率也

较高，全球疾病负担(global burden of disease，GBD)
数据显示，2021年，全球CVD的年龄标准化发病率

为 787/10 万，与 1990 年的 879/10 万比较下降了

10.4%，但中国的CVD年龄标准化发病率却由1990年
的 784/10 万人年增加到 2021 年的 812/10 万人年[8]。

因此，确定广泛的生物标志物来完善 CVD 风险评

估，早期识别高危个体以降低CVD的发病率和病死

率具有重要的临床意义。

残 余 胆 固 醇 炎 症 指 数 (remnant cholesterol 
inflammatory index，RCII)是一种整合了残余胆固醇

(remnant cholesterol， RC) 和高敏 C 反应蛋白 (high 
sensitivity C reactive protein，hs-CRP)的新指数[9-10]，能

够全面评估CVD的发生风险。一项来自CHARLS数

据库的研究表明，与单独使用 RC 或 hs-CRP 相比，

RCII 每增加 1 个标准差带来的卒中风险增加幅度

(10.6%)更高，在基本模型基础上分别加入RC、hs-CRP
和 RCII 后，加入 RCII 的模型 C 指数达 67%，预测价

值最高[9]。Wang等[10]基于NHANES数据库发现较高

的RC使心血管死亡风险增加32%，而经自然对数转

换的RCII(lnRCII)则较高，可使心血管死亡风险增加

91%。然而，RCII 与 CVD 的关联证据尚不充分，因

此，本研究基于开滦队列研究探讨RCII与CVD发生

风险的关联，并评估其对CVD的预测价值，旨在为

CVD的预防提供参考。

1　资料与方法

1.1　研究对象　所有研究对象均来自开滦研究队列

(临床试验注册号：ChiCTR-TNC-11001489)数据库。

开滦研究是一项在唐山市开滦社区进行的前瞻性队

列研究，自 2006－2007 年进行第 1 次健康体检后每

2 年检查一次。纳入标准：参加 2006－2007 年的开

滦健康体检者和问卷调查者。排除标准：(1)高密度

脂 蛋 白 胆 固 醇 (high density lipoprotein cholesterol，
HDL-C)、低密度脂蛋白胆固醇(low density lipoprotein 
cholesterol， LDL-C)、 总 胆 固 醇 (total cholesterol，
TC)、hs-CRP数据缺失；(2)既往存在CVD、心力衰

竭、癌症病史。最终纳入 85 146 名研究对象，其中

男 67 305 名(占 79.0%)，女 17 841 名(占 21.0%)，年龄

(51.2±12.3)岁。以 RCII 四分位数进行分组：Q1 组

(RCII<0.925， n=21 287)、 Q2 组 (0.925≤RCII<2.923，
n=21 280)、Q3组(2.923≤RCII<9.293，n=21 293)、Q4组

(RCII≥0.293，n=21 286)。研究对象具体的纳入、排

除流程见图 1。本研究遵照赫尔辛基宣言，并获开
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滦总医院伦理委员会审批([2006]医伦字5号)。
1.2　资料收集　

1.2.1　一般资料收集　研究人群的人口学特征、一

般资料、实验室检查及研究设计的详细信息参照本

课题组既往文献[11-12]。体检者于体检当日空腹 8 h，
由专业人员抽取肘静脉血 5 ml 于 EDTA 真空管中，

在室温下经3000 r/min离心10 min后取上层血清进行

生化指标检测，hs-CRP、TC、HDL-C和LDL-C采用

酶比色法进行测定，并根据公式 RC=TC-HDL-C-
LDL-C；RCII=RC×hs-CRP计算RCII的值[9,13]。

1.2.2　相关指标定义　吸烟定义为近 1 年平均每天

至少吸 1 支烟，连续吸烟 1 年以上。饮酒定义为近

1年平均每日饮酒(乙醇含量>50%)100 ml，连续饮酒

1年以上。高血压定义为收缩压≥140 mmHg和(或)舒
张压 ≥90 mmHg，或收缩压 <140 mmHg 和舒张压

<90 mmHg但有高血压病史或正在服用降压药[14]；糖

尿 病 定 义 为 空 腹 血 糖 ≥7.0 mmol/L 或 空 腹 血 糖

<7.0 mmol/L 但有糖尿病病史或正在服用降糖药[15]；

高脂血症定义为TC≥6.2 mmol/L或HDL-C<1.0 mmol/L
或 LDL-C≥4.1 mmol/L 或 TG≥2.3 mmol/L 或有高血脂

病史或正在服用降脂药[16]。体育锻炼定义为每周锻

炼≥3次，每次持续时间>30 min。估算肾小球滤过率

(estimated glomerular filtration rate，eGFR)采用慢性肾

脏病学流行病学合作研究 (chronic kidney disease 
epidemiology collaboration，CKD-EPI)公式计算[17]。

1.2.3　随访和终点事件　以完成 2006－2007 年体检

的时间为随访起点，以发生CVD(缺血性心脏病、卒

中)、死亡或随访结束(2022 年 12 月 31 日)为随访终

点，共计 85 146 名研究对象完成了(14.21±3.77)年的

随访。CVD的诊断标准参照《国际疾病分类》第10版
(ICD-10)编码，以 I00－I99(循环系统疾病)章节中的

相关分类为判定依据。每年由经过培训的医务人员

查阅开滦总医院与其附属的 11家医院及市医保定点

医院的疾病诊断记录，记录终点事件的发生情况，

所有诊断均由专业医师根据住院病历进行确认。

1.3　指标分析　以事件数除以随访总人年(1000/人

年)分别计算不同 RCII 组发生 CVD 的发病密度，采

用Kaplan-Meier法计算不同分组发生终点事件的累积

发病率，组间比较采用 log-rank 检验；采用多因素

Cox 比例风险回归模型分别分析 RC、hs-CRP、RCII

不同分组对终点事件的发生风险及 95% 可信区间

(CI)。使用C统计，净重新分类改善指数(NRI)和综

合判别改善指数(IDI)评估这些生物标志物的增量预

测值。采用受试者操作特征 (ROC) 曲线下面积

(AUC)进一步评估RC、hs-CRP、RCII对CVD的预测

价值。采用Z分数对RC、hs-CRP、RCII进行标准化

处理。Z 分数的计算公式为：Z 分数=(X-μ)/σ。其

中X为原始数据，μ为数据的平均值，σ为数据的标

准差。采用 3 节点(第 25、50、75 百分位)限制性立

方样条(RCS)图进一步研究 RCII 与 CVD 及其亚型的

剂量-反应关系。为保证结果的稳健性，进行敏感性

分析：(1)排除随访1年内即发生CVD的人群；(2)排

除服用降压药或降糖药或降脂药的人群；(3)排除患

有高血压或糖尿病或高脂血症的人群；(4)使用Fine-

Gray 模型进行死亡竞争风险分析。同时对性别(男、

女)、年龄(<60岁、≥60岁)、高血压(有、无)、糖尿

病(有、无)、高脂血症(有、无)进行分层分析。

1.4　统计学处理　采用 SAS 9.4(SAS Institute，Cary，

North Carolina) 和 R 4.3.1(R Foundation for Statistical 

Computing，Vienna，Austria)软件进行统计分析。符

合正态分布的计量资料采用x±s表示，多组间比较采

用单因素方差分析，进一步两两比较采用 SNK-q 检

验(方差齐时)或Dunnett T3法(方差不齐时)；非正态

分布的计量资料以 M(Q1，Q3)表示，组间比较采用

Kruskal-Wallis 检验；计数资料以例(%)表示，组间比

较采用 χ2检验；采用DeLong检验比较不同指标AUC

的差异。P<0.05(双侧检验)为差异有统计学意义。

图1　研究对象的纳入、排除流程

Fig.1　Participant inclusion and exclusion flowchart
TC. 总胆固醇；LDL-C. 低密度脂蛋白胆固醇；HDL-C. 高密度脂蛋白胆固醇；hs-CRP. 高敏C反应蛋白；CVD. 心血管疾病；RCII. 残

余胆固醇炎症指数
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2　结　　果

2.1　以RCII四分位分组的一般资料比较　随着RCII
水平的升高，研究对象的年龄、TC、hs-CRP、RC
水平，体重指数呈升高趋势，高血压、糖尿病、高

血脂患者比例及服用降压、降糖、降脂药物者的比

例也逐渐增高，而 LDL-C 水平则呈现相反的趋势

(P<0.001)，且不同RCII四分位分组间各指标的差异

均有统计学意义(P<0.05，表1)。
2.2　不同 RCII 水平的 CVD 累积发病率比较　在中

位随访时间(15.92年)期间，共 10 105例发生CVD事

件，发病密度为 8.35/千人年(95%CI 8.19~8.52)。其

中 3761 例发生缺血性心脏病，7199 例发生卒中。

Q1－Q4 组 分 别 发 生 CVD 1856 例 (8.7%)、 2320 例

(10.9%)、2706例(12.7%)、3223例(15.1%)，发病密度

分别为 5.92(95%CI 5.65~6.19)/千人年、 7.54(95%CI 
7.24~7.85)/千人年、9.02(95%CI 8.69~9.37)/千人年、

11.20(95%CI 10.79~11.56)/千人年。不同 RCII 组间

CVD、缺血性心脏病及卒中的累积发病率差异均有

统计学意义(Plog-rank<0.01，图2)。
2.3　RCII与CVD的Cox比例风险回归模型分析　分

别以 RC、hs-CRP、RCII 四分位数为自变量，采用

Cox 比例风险回归模型分析其与 CVD 发生风险的关

系，结果显示：与Q1组比较，Q2、Q3、Q4组较高的

RC、hs-CRP、RCII均可增加CVD的发生风险。校正

相关协变量后，以 RCII 为自变量，Q2－Q4 组发生

CVD的HR值分别为 1.120(95%CI 1.053~1.191)、1.206
(95%CI 1.136~1.282)和 1.347(95%CI 1.268~1.430)，随

着 RCII 四分位数的升高，CVD 发生风险明显增加

(P 趋势<0.05)，其相对应的四分位分组 HR 值均高于

RC 和 hs-CRP；RCII 每增加一个标准差，CVD 的发

生风险增加 7.2%(HR=1.072，95%CI 1.055~1.090)，而

RC 每增加一个标准差，CVD 的发生风险增加 5.2%
(HR=1.052，95%CI 1.033~1.072)，hs-CRP每增加一个

标准差，CVD的发生风险增加5.2%(HR=1.052，95%CI 
1.035~1.069)(表2)。此外，采用Cox比例风险回归模

型分析RC、hs-CRP、RCII对缺血性心脏病和卒中的

发生风险，结果显示，随着RC、hs-CRP、RCII水平

的升高，缺血性心脏病和卒中的发生风险均增加，

且 RCII 对结局事件的预测价值优于 RC 或 hs-CRP
(附表1、2)。RCS曲线分析显示，RCII与CVD、缺血

性心脏病、卒中呈非线性相关(P总体<0.05；P非线性<0.05，
图3)。
2.4　RCII 的增量预测值　将 RC、hs-CRP、RCII 分
别加入基础模型中，观察对CVD的增量预测值。将

RC 加入基础模型，C 指数由 0.7068 增加到 0.7075；
将 hs-CRP 加入基础模型，C 指数增加到 0.7082；将

RCII加入基础模型，C指数增加到0.7084。以基础模

型为参照，RC的加入可将NRI值提高到 0.1170，hs-
CRP可将NRI值提高到0.1793，RCII可将NRI值提高

到0.1961，且 IDI均>0，提示模型为正改善，且相比

于单独的 RC 或 hs-CRP，RCII 对 CVD 的发生具有更

高的预测价值(表3)。此外，为了更全面地评估RC、

hs-CRP 和 RCII 对 CVD 的预测价值，ROC 曲线分析

结果显示，RCII的曲线下面积(AUC)为0.57，hs-CRP
为 0.56，RC 为 0.54。RCII 在 3 个生物标志物中 AUC
值最高，差异有统计学意义(P<0.05)，提示 RCII 对
CVD 发生风险的预测价值相较其他单一指标更好

(附图 1)。此外，采用 Z 分数对 RC、hs-CRP、RCII
进行标准化处理，RC-Z分数、hs-CRP-Z分数、RCII-
Z 分数发生 CVD 的 HR 值分别为 1.057(95%CI 1.037~
1.077)、 1.054(95%CI 1.030~1.071)、 1.072(95%CI 
1.055~1.090)，RCII均表现出最高的发病风险。

2.5　敏感性分析　为保证结果的稳健性，分别以

RC、hs-CRP、RCII为自变量，CVD为因变量进行敏

感性分析。校正相关协变量后，结果均显示RCII对
CVD 的预测价值优于单独的 RC 或 hs-CRP；此外，

使用Fine-Gray 模型进行死亡竞争风险分析与主要结

果分析类似(附表3)。
2.6　RCII与CVD发生风险的分层分析　分别以年龄

(<60岁、≥60岁)、性别(男、女)、高血压(有、无)、
糖尿病(有、无)、高脂血症(有、无)进行分层分析，

校正相关协变量后，RCII与年龄、高血压均存在明

显的交互作用(P 交互<0.05)，且在年龄<60 岁、男性、

非高血压、非糖尿病、非高脂血症中的关联更明显

(附表4)。

3　讨　　论

本研究基于开滦队列研究发现，RCII对CVD的

预测价值优于单独的 hs-CRP 或 RC。随着 RCII 的增

加，CVD的发生风险也随之增加。RCII与CVD的关

系受年龄、性别以及是否患高血压、糖尿病、高脂

血症的影响。

RC是指富含甘油三酯的脂蛋白胆固醇成分，包

括空腹状态下的极低密度脂蛋白胆固醇和中间密度

脂蛋白胆固醇及非空腹状态下的乳糜微粒[18]，与

LDL-C相比，RC颗粒较大，尽管其进入动脉内膜的

速度低于 LDL-C，但易被困在动脉内膜中，被巨噬

细胞吞噬形成泡沫细胞，使内皮细胞功能障碍，加

剧血管内皮的损伤[19-20]。此外，泡沫细胞可释放炎

症介质，促进黏附分子的聚集，引发炎症反应及凝

血级联反应，进一步促进粥样斑块的形成[21]。

Hs-CRP是一种炎症标志物，鉴于单一指标在心血管

风险预测中的局限性，本研究采用 RC 与 hs-CRP 的
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图2　不同RCII分组下新发CVD、缺血性心脏病和卒中的累积发病率曲线

Fig.2　Cumulative incidence curves of different RCII groups and CVD
RCII. 残余胆固醇炎症指数；CVD. 心血管疾病

689



解放军医学杂志 2026年5月28日 第51卷 第5期

联合指标 RCII，讨其对 CVD 发生风险的综合预测

价值。

本研究发现，RCII对CVD的预测价值优于单独的

hs-CRP 或 RC。在基本模型中分别加入 RC、hs-CRP、

RCII，C 指数、NRI 均明显改善，IDI 均>0，提示模

型均为正改善；采用 Z 分数进行标准化处理后，结

果发现RCII对CVD的预测价值高于单独的RC或hs-

CRP。此外，ROC 曲线分析发现 RCII 具有最高的

AUC值(P<0.05)，与既往研究[9]结果相似。Chen等[9]

对9898名参与者随访7年后发现较高的RC能使卒中

的发生风险增加1.7倍，较高的hs-CRP能使卒中的发

生风险增加1.4倍，而较高的RCII能使卒中的发生风

险增加 1.9 倍，在基础预测模型的基础上分别加入

RC、hs-CRP、RCII 后，C 指数、NRI 依次增加，表

明RCII能更好地预测卒中的发生。Yu等[22]也得出类

似结论，他们采用 ROC 曲线分析将 RC 和 RCII 对卒

中患者 3个月后的不良功能结局(改良Rankin量表评

分>2 分)进行了比较，结果发现，RCII 的 AUC 值为

0.641(95%CI 0.595~0.688)， RC 的 AUC 值 为 0.519

(95%CI 0.475~0.564)，提示RCII预测卒中患者 3个月

后不良结局的价值更高。本研究进一步探讨了RCII

对CVD及其亚型(包括缺血性心脏病、卒中)的预测

价值，结果均优于单独的RC和hs-CRP，提示将二者

联合可更好地预测 CVD 的发生风险，为早期识别

CVD高危人群提供了理论依据。

此外，本研究发现，较高的RCII可使CVD、缺

血性心脏病、卒中的发生风险分别增加 1.3 倍、

1.5倍、1.3倍。作为RCII的重要脂质组分，RC已被

证实与心血管事件相关，一项来自韩国的队列研究

发现，在糖尿病患者中，较高的RC可使缺血性心脏

病、卒中的发生风险增加 28% 和 22%[23]。既往一项

孟德尔随机化研究证实，升高的RC与全身低度炎症

呈明显的因果关系[24]。hs-CRP 是一种炎症标志物，

是 CVD 的主要危险因素[25-26]。Chevli 等[27]发现，较

高的 hs-CRP 可使 CVD 的发生风险增加 1.23 倍。此

外，通过他汀药物疗法观察到CVD风险降低也会伴

随 hs-CRP 的降低[28]，且抗炎疗法也可降低复发性

CVD 的发生风险[29]。本研究将二者进行联合发现，

表2　RC、hs-CRP、RCII与CVD发生的Cox比例风险回归模型分析

Tab.2　Cox proportional hazards regression analysis of the associations between RC, hs-CRP, RCII and the risk of CVD incidence

变量

RC

Q1

Q2

Q3

Q4

P 趋势

每增加1个标准差

hs-CRP

Q1

Q2

Q3

Q4

P 趋势

每增加1个标准差

RCII

Q1

Q2

Q3

Q4

P 趋势

每增加1个标准差

发病人数/总人数

2123/21 274

2408/21 307

2574/21 314

3000/21 251

1803/20 008

2417/22 286

2753/21 476

3132/21 376

1856/21287

2320/21280

2706/21293

3223/21286

发病密度(/千人年)

6.95

7.94

8.50

10.06

6.09

7.50

9.10

10.84

5.92

7.54

9.02

11.20

HR(95%CI)

模型1

1(参考)

1.102(1.039~1.168)

1.172(1.106~1.241)

1.357(1.283~1.435)

<0.0001

1.103(1.085~1.122)

1(参考)

1.155(1.086~1.227)

1.343(1.266~1.426)

1.508(1.422~1.599)

<0.0001

1.065(1.050~1.081)

1(参考)

1.188(1.117~1.263)

1.377(1.298~1.461)

1.595(1.505~1.690)

<0.0001

1.098(1.081~1.115)

模型2

1(参考)

1.053(0.993~1.117)

1.117(1.054~1.185)

1.196(1.128~1.270)

<0.0001

1.052(1.033~1.072)

1(参考)

1.085(1.020~1.153)

1.176(1.106~1.249)

1.287(1.211~1.366)

<0.0001

1.052(1.035~1.069)

1(参考)

1.120(1.053~1.191)

1.206(1.136~1.282)

1.347(1.268~1.430)

<0.0001

1.072(1.055~1.090)

模型 1 校正年龄和性别；模型 2 在模型 1 的基础上进一步校正吸烟、饮酒、体重指数、体育锻炼、高血压、糖尿病、高脂血症、

eGFR、打鼾、降压药、降糖药、降脂药(在分析 hs-CRP 的模型中，校正变量包含 RC；在分析 RC 的模型中，校正变量包含 hs-CRP)。

eGFR. 估算肾小球滤过率；RCII. 残余胆固醇炎症指数；RC. 残余胆固醇；hs-CRP： 高敏C反应蛋白；CVD. 心血管疾病
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血脂和炎症对血管内斑块形成进展的综合影响高于

单一指标。既往有类似的研究也支持该结论。如

Wang等[30]采用CHARLS数据库分析发现，较高的hs-

CRP/HDL-C比值可使CVD、卒中的发生风险分别增

加 31% 和 37%；一项动脉粥样硬化多种族研究

(MESA)发现，与 RC 和 hs-CRP 双低组相比，RC 及

图3　RCII预测CVD、缺血性心脏病、卒中发生风险的限制性立方样条(RCS)曲线图

Fig.3　Associations of RCII with the risk of CVD and its subtypes using restricted cubic spline regression models (model 2)
P 总体<0.05；P 非线性<0.05。红线表示不同RCII值对应的结局事件的HR值；黑色虚线包围的紫色区域表示相应HR值对应的95%置信区

间(CI)；蓝色虚线表示参考值。模型校正年龄、性别、吸烟、饮酒、体重指数、体育锻炼、高血压、糖尿病、高脂血症、估算肾小球滤

过率、打鼾、降压药、降糖药、降脂药。RCII. 残余胆固醇炎症指数；CVD. 心血管疾病
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hs-CRP双高组可使动脉粥样硬化性心脏病的发生风

险增加 1.43 倍[27]。因此，相比单一指标，将二者联

合可避免低估CVD的残余风险。

本研究结果显示，RCII 与 CVD 的关系在年龄

<60 岁的男性中更明显，可能与男性较女性更易存

在吸烟、饮酒等不良生活习惯相关，且女性体内的

雌激素可起到保护血管内皮的作用[31-32]。一项中国

慢性病前瞻性研究(CKB)发现，较高的内源性雌激

素暴露可使缺血性心脏病的发生风险降低 13%，且

在非高血压、非糖尿病及非高脂血症人群中的关系

更明显[33]。该结果打破了传统认知，虽然其具体机

制尚不明确，但有研究也发现了类似的结论。例如，

Zhang 等[34]发现，在非高血压、非糖尿病、LDL-C
<70 mg/ml 的人群中，较高的 RC 可使冠状动脉疾病

的发生风险更高；Yu等[22]发现，RCII在非高血压人

群中对卒中严重程度的预测价值更高；Chen 等[9]基

于 CHARLS 数据库的研究发现，在非高血压、非糖

尿病、LDL-C<100 mg/ml 的人群中，较高的 RCII 与
更高的卒中发生风险相关。可能与患高血压、糖尿

病、高脂血症的人群普遍接受药物治疗，进而削弱

了RCII与结局事件的关联强度有关。未来研究应利

用药物依从性数据或针对未使用药物干预的人群进

行亚组分析，进一步量化他汀药物及降压药对RCII-
CVD关联的衰减程度，并在CVD防控中纳入个体化

管理策略，以提高干预的针对性。

综上所述，本研究采用开滦研究数据发现，

RCII与CVD明显相关，随着RCII水平的升高，CVD
的发生风险也随之增加，且RCII对CVD的预测价值

优于单独的RC或hs-CRP。此外，本研究通过排除相

关的混杂因素，进行敏感性分析及分层分析，提高

了结果的可靠性。然而，本研究仍存在一些局限性：

(1)采用的 RC 是通过公式计算出来的，而非直接测

量所得，可能会对实际结果产生一定的影响；(2)尽
管对混杂因素进行了严格的调整，但仍可能存在残

余混杂因素，需要进行随机对照试验以进一步研究

发现的关联；(3)为观察性研究，无法证实其具体机

制。针对上述局限，未来的研究可从以下方面深入

探讨：(1)采用流式细胞术等直接测量方法对 RC 进

行量化，以验证本研究发现；(2)设计随机对照试验

来进一步确认 RCII 与 CVD 的因果关联；(3)未来需

要更多的动物实验及孟德尔随机化研究来解释其具

体机制。

【附加材料】

附表 1－4及附图 1见https://dx.doi.org/10.11855/
j.issn.0577-7402.2230.2026.0213FJ。
请扫描右方二维码获取。
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