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［摘 要］　目的: 基于全球疾病负担（GBD）2021研究数据，分析 1990—2021年全

球钙化性主动脉瓣疾病（CAVD）负担的性别和年龄别差异。方法: 从健康指标与

评估研究所官方网站获取 GBD 1990—2021 年 CAVD 相关数据，分析患病率、死亡

率、伤残损失生命年（YLD）和伤残调整生命年（DALY）等指标在不同性别和年龄

组的分布特征及变化趋势。采用 Joinpoint回归分析计算年变化百分比（APC）和平

均年变化百分比（AAPC）。结果:2021年全球 CAVD 患者达 1332万例，导致 14.2万

例死亡。年龄标化患病率男性（193.2/10 万）高于女性（128.9/10 万）。年龄分层分

析显示，65~<85 岁人群占 CAVD 患者的 64.0%，85 岁及以上超高龄者占 16.1%。

1990—2021 年，男性和女性 CAVD 患病率均呈总体上升趋势，AAPC 分别为 0.72%

和 0.57%，男性增幅更大，且均在 2000—2010 年增长最快，此后增速放缓，2015—

2021 年转为下降。死亡率分析显示性别差异随年龄增长而改变：65 岁以下患者

中男性死亡率为女性的 2.4 倍，但在 85 岁及以上患者中出现逆转，女性死亡率

（117.3/10 万）超过男性（99.1/10 万）。YLD 率随年龄增长而上升，但幅度小于死亡

率，且各年龄组中男性均高于女性。DALY 率总体呈下降趋势，但在 85 岁及以上

患者中呈上升趋势，且女性升幅更为显著。结论:CAVD 疾病负担存在显著的性别

和年龄别差异，老年群体尤其是超高龄女性的疾病负担需要特别关注，建议制订

个性化的干预策略。
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［Abstract］  Objective: To analyze sex and age distribution of global disease burden 
of calcific aortic valve disease (CAVD) from 1990 to 2021. Methods: CAVD data during 
1990—2021 were obtained from the IHME website for Global Burden of Disease (GBD). 
The prevalence, mortality, years lived with disability (YLDs), and disability-adjusted life 
years (DALYs) were analyzed by gender and age groups. Joinpoint regression was used to 
calculate annual percentage change (APC) and average annual percentage change (AAPC). 
Results: In 2021, there were 13.32 million CAVD patients and 142 000 deaths caused 
by CAVD globally. Age-standardized prevalence was higher in males (193.2/105) than 
that in females (128.9/105). Patients in 65-<85 age group accounted for 64.0% of total 
cases, while those ≥85 years old accounted for 16.1%. From 1990 to 2021, prevalence 
increased in both sexes with an AAPC of 0.72% for males and 0.57% for females, 
respectively. Prevalence grew fastest from 2000 to 2010, slowed thereafter, and declined 
from 2015 to 2021. In <65 years old, the mortality of males was 2.4 times higher than 
that of females, while in ≥85 years old, mortality of females (117.3/105) exceeded that of 
males (99.1/105). YLD rates increased with age, and were higher in males for all age 
groups. DALY rates decreased overall but increased in ≥85 years old, with a greater 
increase in females. Conclusions: There are significant gender and age disparities in 
global disease burden of CAVD, with the elderly, especially super-elderly females 
deserving particular attention. It is recommended to develop personalized intervention 
strategies for these populations.

［Key words］ Calcific aortic valve disease; Global burden of disease; Gender 
differences; Age-specific differences

[J Zhejiang Univ (Med Sci), 2025, 54(1): 21-27.]
［缩略语］ 钙化性主动脉瓣疾病（calcific aortic valve disease，CAVD）；全球疾病负

担（global burden of disease，GBD）；健康指标与评估研究所（Institute for Health 
Metrics and Evaluation，IHME）；伤残损失生命年（year lived with disability，YLD）；伤

残调整生命年（disability-adjusted life year，DALY）；年变化百分比（annual percentage 
change，APC）；平均年变化百分比（average annual percentage change，AAPC）；不确

定性区间（uncertainty interval，UI）
CAVD 是一种主动脉瓣退行性、进展性疾病，

其特征为瓣叶和瓣环的钙化结节聚集、增厚和粘

连，最终导致瓣膜狭窄和/或关闭不全［1］。CAVD

不仅严重影响患者的生活质量，还可能导致心力

衰竭、恶性心律失常、猝死等危及生命的并发

症［2］。 由 于 缺 乏 有 效 的 治 疗 药 物 ，目 前 治 疗
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CAVD 唯一可行的方案是主动脉瓣置换术。随着

全球人口数量增长和老龄化进程加重，CAVD 的

疾病负担逐年上升，已超过风湿性瓣膜病，成为

发达国家主动脉瓣置换术的首要原因［3］。越来越

多的研究表明，CAVD 的患病、进展和预后与性别

及年龄相关：其中男性发病率更高，发病年龄更

早；CAVD 患病率随年龄增长而增加，老年患者病

情进展更快、合并症更多、手术风险更高、预后更

差，特别是在超高龄（≥85 岁）人群中，治疗决策更

为复杂，医疗资源消耗更大［4-5］。随着全球人口老

龄化加速，预计到 2050 年，65 岁以上人口比例将

达到 16%，多个国家将进入超老龄社会，这必将

导致 CAVD 患病人数显著增加，给医疗卫生系统

带来巨大挑战［5］。深入分析 CAVD 在不同性别和

年龄人群中的差异性表现，有助于理解其发病机

制和临床特征，对制订精准化的预防和治疗策略

具有重要的指导意义。

本研究旨在利用 GBD 2021 的研究数据，系

统分析 1990—2021 年全球 CAVD 的疾病负担，重

点关注老年及超高龄人群中的性别差异和年龄

分层特征，以期为理解 CAVD 的流行规律、制订

更有针对性的预防和治疗策略提供科学依据。

1　资料与方法

1. 1　数据来源

基于 GBD 数据库（https：//vizhub.healthdata.org/
gbd-results/）获取了 1990—2021 年全球 CAVD 患者

的信息。GBD 研究是由华盛顿大学 IHME 主导的

全球最大规模的流行病学研究，涵盖了 204 个国

家和地区疾病和伤害的患病率、死亡率、YLD 和

DALY 等数据。

1. 2　研究指标

多维度分析疾病的频率（患病率）、严重程度

（死亡率和 YLD）和总体影响（DALY）相关指标，

主要包括：①年龄标化患病率：每 10 万人中患有

CAVD 的人数，即∑（年龄别患病率×标准人口年

龄 别 比 例）/∑ 标 准 人 口 年 龄 别 比 例 ×100 000；

②年龄标化死亡率：每 10 万人中因 CAVD 死亡的

人数，即∑（年龄别死亡率×标准人口年龄别比

例）/∑标准人口年龄别比例×100 000；③YLD：反

映疾病导致的残疾程度，YLD=患病人数×残疾权

重×平均病程，残疾权重反映疾病严重程度，其

数值介于 0~1 之间，0 表示完全健康，1 表示相当

于死亡；④DALY：反映疾病导致的过早死亡和

残疾的综合指标，DALY=实际死亡年龄－预期

寿命+YLD。

1. 3　统计学方法

数据分析使用 R4.4.1 软件。分别获取 1990
和 2021 年 CAVD 各研究指标的年龄标化率，并按

性别和年龄组进行分层；分析 1990—2021 年各研

究指标的变化趋势，计算相对变化百分比。使用

Joinpoint 4.9.1.0 软件分析 1990—2021 年 CAVD 疾

病负担指标的变化趋势。该方法通过对数线性回

归模型识别趋势变化点（joinpoint），计算 APC 和

AAPC。每个 joinpoint 代表一个统计学显著的趋

势变化。在模型设置中，最小时间间隔设为 2 年，

最大连接点数采用软件默认值，显著性水平设为

0.05。对于每个时间段，计算 APC 及其 95%UI；对

于整个观察期，计算 AAPC 及其 95%UI。APC 显

著性检验采用置换检验（Permutation Test）。所有

分析均分性别进行，同时对 65 岁及以上老年人群

进行分层分析。APC 和 AAPC 值的正负表示上升

或下降趋势，P<0.05 为差异具有统计学意义。

2　结 果

2. 1　2021 年全球 CAVD 总体疾病负担

2021 年，全球范围内 CAVD 共 1332 万病例，

年龄标化患病率男性为 193.2/10 万（95%UI：166.6/
10 万 ~220.4/10 万），女 性 为 128.9/10 万（95%UI：
110.1/10 万~147.6/10 万），男性患病率整体上高于

女性。年龄分层分析结果显示，65~<85 岁人群占

总患病人数的 64.0%，85 岁及以上超高龄组占

16.1%，见图 1。值得关注的是，85 岁及以上的女

性 CAVD 患者占该性别总患者数的 21.1%，显著

高于男性的 12.0%，提示随着年龄增长，CAVD 患

病率的性别差异从整体男性占优过渡至高龄女

性比例逐渐升高的特征。

2021 年，全球范围内 CAVD 共造成 14.2 万例

死亡，总体上男性的死亡率略高于女性，且显示

明显的年龄相关性别差异：65 岁以下患者中男性

死亡率为女性的 2.4 倍，但在 85 岁及以上患者中

出 现 逆 转 ，女 性 死 亡 率（117.3/10 万）超 过 男 性

（99.1/10 万）。YLD 率随年龄增长而上升，但增幅

小于死亡率，且在各年龄组中男性均高于女性；

DALY 率的性别和年龄分布特征与死亡率相似。

见图 1。上述结果提示，CAVD 造成的健康损失
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在性别差异上具有显著的年龄依赖性，从年轻时

期的男性为主到高龄期的女性为主。

2. 2　1990—2021 年全球 CAVD 疾

病负担变化趋势

1990—2021 年，全球 CAVD 患

者人数显著增加，2021 年女性和男

性患者人数较 1990年分别增长了约

1.9 倍和 1.7 倍。Joinpoint 分析显示

各指标呈现不同的变化模式：患病

率 男 女 性 均 呈 总 体 上 升 趋 势

（AAPC：男 性 0.72%，女 性 0.57%），

2000—2010 年增长最快（APC：男性

1.76%，女性 1.58%），而后增速放缓，

2015—2021 年 转 为 下 降（APC：男

性－0.54%，女性－0.59%）；死亡率

呈波动式变化，2015 年后显著下降，

女性降幅更大（APC：男性－1.40%，

女性－2.10%）；YLD 率变化趋势与

患病率相似；DALY 率总体呈下降

趋势，且 2015 年后女性降幅更显著

（APC：男性－1.11%，女性－1.73%）。

见图 2 和附表 1。结果提示，1990—

2021 年 CAVD 疾病负担从增长转向

改善，且改善效果在女性人群中更

为显著。

2. 3　1990—2021 年全球 65 岁及以

上 CAVD 患者疾病负担变化趋势

老年 CAVD 患者的疾病负担呈

现明显的年龄梯度差异。Joinpoint
分析显示，患病率在所有年龄组均

呈总体上升趋势，其中 85 岁及以

上组增幅最大（AAPC：男性 1.17%，

女性 0.90%），75~<85 岁和 65~<75
岁组增幅相对较小且近年呈下降

趋势。死亡率方面，85 岁及以上组

整 体 上 升（AAPC：男 性 1.00%，女

性 0.90%），而 75~<85 岁组（AAPC：

男性－0.73%，女性－1.10%）和 65~
<75 岁组（AAPC：男性－1.24%，女

性－1.30%）均呈下降趋势。与患

病率相似，YLD 率在各年龄组均呈

上升趋势。与死亡率相似，DALY
率在 65~<75 岁和 75~<85 岁组呈下

降趋势，而超高龄组（≥85 岁）则呈上升趋势。见

图 3 和附表 2。上述结果提示，CAVD 疾病负担呈
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图1　2021 年全球男性和女性不同年龄段钙化性主动脉瓣疾病患者

的疾病负担情况
Figure 1　Global burden of calcific aortic valve disease in 2021 by sex 

and age
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现鲜明的年龄分层特征，在 85 岁以下老年人群中

呈现改善趋势，而在 85 岁及以上超高龄人群中则

持续加重。

3　讨 论

本 研 究 基 于

GBD 2021数据，系

统 评 估 了 1990—

2021 年 CAVD 疾

病 负 担 的 性 别 和

年龄别差异，结果

呈 现 出 复 杂 的 变

化模式：患病率总

体上升，男性整体

水 平 和 增 幅 均 高

于女性，但近年增

速放缓，反映了预

防 和 诊 断 技 术 的

进 步 ；死 亡 率 和

DALY 率 下 降 趋

势表明 CAVD 的治疗和管理水平有所提高，可能

与经导管主动脉瓣置换术等介入技术的发展有
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图3　1990—2021 年全球 65 岁及以上老年钙化性主动脉瓣疾病患者不同性别和年龄段的疾病负担变化趋势
Figure 3　Trends in global burden of calcific aortic valve disease among 65 years of age and older patients by sex and age 

during 1990 and 2021
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图2　1990—2021 年全球钙化性主动脉瓣疾病疾病负担指标的性别差异时间变化趋势
Figure 2　Trends in global burden of calcific aortic valve disease by sex during 1990 and 2021
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关；YLD 率小幅上升，表明生存患者的疾病负担

增加，面临长期管理挑战。85 岁及以上超高龄人

群特别是女性疾病负担最重且增长最快，死亡率

和 DALY 率呈上升趋势。这些差异揭示了当前策

略的局限性，突显了针对特定人群制订个性化干

预策略的重要性。

本文资料显示，CAVD 患病率和 YLD 率存在

显著的性别差异，男性整体高于女性。这可能源

于性激素水平、心血管危险因素暴露和钙代谢的

差异［6-7］。男性 CAVD 患者瓣膜钙化程度更高，炎

症反应更强，而女性患者瓣膜纤维化更重［8］。这

种性别差异随年龄增长而缩小，提示 CAVD 的机

制和风险因素在不同年龄段可能有所不同。

另一重要发现是 CAVD 死亡率和 DALY 率存

在显著的年龄相关性别差异。在 85 岁及以上超

高龄群体中，观察到死亡率的性别差异逆转——

女性死亡率超过男性，且呈明显上升趋势。女性

CAVD 患者往往发病年龄更大，体重指数更低，虚

弱程度更高，并发其他瓣膜疾病的比例更大［6-7］，

症状更严重，且因症状不典型易被误诊或漏诊。

此外，女性患者更易出现高血压、舒张功能障碍、

肾功能下降和贫血等合并症［7］。解剖特征上，女

性患者主动脉根部和左心室腔较小，更易出现

“低流速低压差主动脉瓣狭窄”［8］。这些因素影响

了诊断和严重程度分级的及时性和准确性。有

研究表明，即使调整临床和社会经济因素后，女

性 接 受 主 动 脉 瓣 置 换 术 的 可 能 性 仍 比 男 性 低

20%［9-10］，这种治疗获取差异可能部分解释了高龄

女性死亡率更高的现象。同时，女性患者尤其是

高龄女性在接受主动脉瓣置换术后死亡率和不良

预后风险显著高于男性［11］，可能由上述临床、结构

特征和多合并症等因素综合导致，这种差异在开

胸主动脉瓣置换术后尤为明显。一些研究甚至将

女性性别本身确定为开胸主动脉瓣置换术后死亡

率高的独立预测因子［11-12］。经导管主动脉瓣置换

术在一定程度上缓解了这种性别差异，有助于改

善女性患者的中长期存活率，可能是改善高龄、超

高龄女性 CAVD 患者预后的一个重要选择，但仍

面临较高的出血和手术并发症风险［13-14］。

基于上述发现，建议针对高龄、超高龄女性

CAVD 患者制订个体化诊疗策略，包括提高对非

典型症状的认识，开展性别特异性早期诊断研

究，加强对超高龄女性患者的早期筛查和转诊，

积极开展并优化经导管主动脉瓣置换术，提高高

龄女性手术率并减少并发症风险。未来需要更

多前瞻性研究验证上述结果，并开发更有效的性

别特异性干预策略。

本研究存在以下局限：首先，GBD 数据库可

能存在部分地区数据质量欠佳的问题；其次，本

研究未能获取患者的具体临床特征和治疗信息，

限制了对性别差异形成机制的深入分析；第三，

未评估社会经济因素对 CAVD 疾病负担的影响。

综上，本研究全面描绘了 1990—2021 年全球

CAVD 疾病负担的现状和趋势，揭示了多个关键

发现：尽管整体疾病负担呈下降趋势，但 85 岁及

以上人群的疾病负担最重、持续增长，且女性超

过男性；超高龄女性 CAVD 患者面临诊断延迟、

治疗机会减少和术后预后较差等独特挑战。这

些发现强调了针对高龄和女性 CAVD 患者制订

个体化诊疗策略的迫切需求，包括优化诊断标

准、加强早期筛查和改进手术策略，特别是经导

管主动脉瓣置换术技术发展。未来研究应聚焦

于阐明这些差异的潜在机制，为精准医疗提供科

学依据，为改善 CAVD 患者的预后和生活质量提

供新的视角，也为应对人口老龄化带来的心血管

健康挑战提供重要思路。

本文附表见电子版。
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