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非 ST 段抬高型急性冠脉综合征早期诊断及危险分层的相关进展
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【摘要】 非 ST 段抬高型急性冠脉综合征（NSTE-ACS）的早期诊断及危险分层目前仍面临诸多挑战，本综

述梳理近期发表的 NSTE-ACS 临床研究，重点论述该疾病临床诊断及治疗的相关进展，以及利用心肌坏死标志

物进行早期诊断及应用冠状动脉腔内影像学进行危险分层的相关进展，为临床上对该病的诊治提供借鉴。
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【Abstract】 At present, the early diagnosis and risk stratification of non-ST elevation acute coronary syndrome 
(NSTE-ACS) still remain facing a lot of challenges. This paper reviews the important recently published clinical studies 
related to NSTE-ACS, focusing on the discussion of related progresses of its diagnosis and treatment, putting emphasis 
on using myocardial necrosis biomarker to carry out early diagnosis and applying intra-coronary imaging to perform risk 
stratification in order to provide references for clinical diagnosis and treatment of this disease.
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 非 ST 段抬高型急性冠脉综合征（non-ST-elevation acute  

coronary syndrome， NSTE-ACS）的早期诊断及危险分层目

前仍面临挑战［1-2］。除了已被广泛认可的临床危险因素，如

高龄、糖尿病及慢性肾脏疾病（chronic kidney disease，CKD）

等外，初诊时的临床症状及体征也可以预测 NSTE-ACS 患

者的早期预后。目前指南［3］建议通过危险评分〔例如全球

急性冠状动脉事件注册评分（global registry of acute oronary 

events，GRACE 评分）〕对缺血风险进行相对定量评估，该

评分系统包括年龄、收缩压、心率、血清肌酐值、就诊时的

Killip 分级、是否有院前心搏骤停、升高的心肌坏死生物标

志物以及心电图 ST 段的偏移，优于单独的临床评估。近期

发表了许多关于 NSTE-ACS 早期诊断及危险分层方面的临

床研究，本综述对该方面简要归纳总结的同时，侧重于生物

标志物的使用和冠状动脉（冠脉）腔内成像。

1 NSTE-ACS 早期诊断及生物标志物

 对胸痛患者来说，诊断的主要问题之一是胸痛是否由急

性冠脉综合征（acute coronary syndrome，ACS）引起。对于疑

似ACS患者，诊断的基础是12导联心电图（electrocardiogram， 

ECG）、临床症状评估及肌钙蛋白测量［1，3］。获得 ECG 后，

急性 ST 段抬高型心肌梗死（ST-segment elevation myocardial 

infarction，STEMI）患者的诊断相对简单，但当 ECG 上没有

ST 段抬高时，需要进一步评估以排除 NSTE-ACS。

 生物标志物在可疑 NSTE-ACS 患者的诊断、风险分层

和治疗方面提供了必要的补充，所有疑似 NSTE-ACS 的患

者都必须测定提示心肌细胞损伤的生物标志物，首选超敏

肌钙蛋白 （high sensitive cardiac troponin，hs-cTn），肌钙蛋白

（cardiac troponin，cTn）是比肌酸激酶（creatine kinase，CK）、

肌 酸 激 酶 同 功 酶（creatine kinase isoenzyme，CK-MB）和 肌

红蛋白（myoglobin，MYO）更敏感和更特异的心肌损伤生物

标志物［4］，如果临床症状与心肌缺血同时存在，cTn 动态升

高超过参考值上限值的 99 百分位值，则提示出现心肌梗死

（myocardial infarction，MI）。MI 患者症状发作后 cTn 迅速升

高（高敏感性测定方法可在症状发作后 1 h 内检测到），并且

在一段时间（通常为数天）内持续升高，cTn 检测技术的进

步使其发现和定量测定心肌细胞损伤的能力提高［4］。

 尽管只有约 10%～20% 的胸痛患者最后确诊为 ACS，

但胸痛通常是急诊科患者的主要主诉之一，约占所有接诊

患者的 10%［5］。急诊未经筛选的急性胸痛患者中，相应疾

病发生率预计为 ：STEMI 5%～10%，急性非 ST 段抬高型

心 肌 梗 死（non-ST-elevation myocardial infarction，NSTEMI）

15%～20%，不稳定型心绞痛 10%，其他心脏疾病 15%，非

心脏疾病 50%［6-7］；此外几种心脏和非心脏疾病表现与 

NSTE-ACS 非常相似［7］。研究发现急诊的过度拥挤与患者

预后差有关，且这是一种日益严峻的现象［8］。因此，对急诊
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胸痛患者的早期危险分层及缩短诊断时间非常重要。

1.1 早期诊断的“0 h/1 h 法则”：欧洲心脏病学会（European 

Society of Cardiology，ESC）推荐使用 hs-cTn 测定来早期识别 

NSTE-ACS［3］。使用 hs-cTn 分析则推荐采用“0 h/1 h 法则”

作为“0 h/3 h 法则”的替代方法，“0 h/1 h 法则”可以减少诊

断延迟，缩短患者在急诊室的滞留时间，缓解急诊室拥挤现

状，并可能降低患者的医疗支出［9］。最近有几项研究对该法

则的有效性及安全性进行了论证 ：Boeddinghaus 等［10］的研 

究根据患者年龄（＜55 岁、≥55 至＜70 岁、≥70 岁）分层，在 

治疗 0 h 和 1 h 后测量 hs-cTnT 或 hs-cTnI 血浆浓度，发现

在所有年龄段中，特异性很高，敏感性＞99.3%，但是随着年

龄的增长，整体特异性及准确性逐渐下降，故作者提出老年

患者可以考虑使用更高的 cTn 临界浓度。同时有研究者在

其他两个队列研究中进一步证实了 Boeddinghaus 的发现， 

当将年龄纳入算法以提高特异性时，还应考虑增加其他混

杂因素，例如慢性肾脏病，慢性心力衰竭和心房颤动等［11］。

Twerenbold 等［12］也评估了“0 h/1 h 法则”的实际效用，并

确认了其出色的适用性，常规使用“0 h/1 h 法则”使排除组

患者的 30 d 主要不良心脏事件（major adverse cardiovascular  

event，MACE）发生率非常低（为 0.2%），而且常规应用“0 h/1 h 

法则”会让患者在急诊室平均短暂滞留 2.5 h，这表明实施 

“0 h/1 h 法则”可能有助于缓解急诊的过度拥挤。Chew 等［13］

在 RAPID-TnT 试验中以随机对照研究评估了“0 h/1 h 法则”

的实用性，在这项多中心研究中，将疑似 ACS 的患者随机分

配至“0 h/1 h hs-cTn 法则”组或“0 h/3 h 标准法则”组，结果

发现随机分配到“0 h /1 h 法则”组的患者更有可能从急诊

离院，且在急诊室的留观时间较短，并且接受的心脏有创检

查较少，“0 h /1 h 法则”组从急诊离院患者 30 d 发生死亡及

MI 的阴性预测值为 99.6%〔95% 可信区间（95% confidence 

interval，95%CI）99.0%～99.9%〕。总之，ESC 推荐的“0 h/1 h 

法则”是一种有效的快速切入和切出工具，可对疑似 ACS 患

者提供更快的诊断和更少的额外检查。

1.2 NSTE-ACS 的院前排除 ：Schols 等［14］在荷兰进行了一

项全国性的调查，旨在评估应用马尔堡心脏评分（Marburg 

heart score，MHS）排除 ACS 的安全性。MHS 评分是一种基

于 5 项临床症状和体征的临床决策系统，被用来证明以胸痛

为主诉就诊于初级保健机构的患者真正表现为 ACS 可能性

较低［15］。虽然 MHS 策略提出了在初级保健机构中无需额

外测试 ECG 和 cTn 就可以鉴别 ACS，但 Schols 等［14］的研究

表明，并不能使用 MHS 评分系统安全地排除 ACS。

 Famous Triage 研究组发现可通过评估病史、ECG、年

龄、危险因素和 cTn 组成的 HEART 评分来确定院前低危患 

者［16］。该研究进一步将即时检验（point-of-care testing，POCT） 

的 cTnT 纳入 HEART 评分，组成更完整的 HEART 评分系统，

可以帮助急救医护人员在患者家中识别低危患者并较安全

的排除 ACS［17］。为了进一步评估在患者家中排除 ACS 的

可能性，正在进行中的 ARTICA 研究通过 HEART 评分联合

即时 cTn 检测，成为可以在院前环境中评估 NSTE-ACS 的急

诊排除方法［18］，ARTICA 研究是一项随机对照试验，其主要

目的是评估在患者家中排除 ACS 的成本及效益，通过评估

HEART 评分的 H、E、A 和 R 项目来识别低危患者，然后随

机分配到标准护理组（即送至急诊室）或家庭 POCT 的 cTnT

测量组，如果 POCT 的 cTnT 值低于检出界限（40 ng/L），则认

为可排除 ACS，且将患者转移给相应的全科医生。

2 冠脉内光学相干断层成像用于诊断和危险分层

 使用血管内超声或光学相干断层成像（optical coherence 

tomography，OCT）进行冠脉腔内成像已在导管室广泛开展，

最近发表的冠脉内成像在 ACS 中应用临床共识强调了 OCT

的适应证［19］，OCT 在 ACS 中的主要作用是能根据血栓存在

来帮助识别“罪犯血管”病变 ；在没有明显冠脉粥样硬化性

疾病的情况下，OCT 也可能有助于评估非动脉粥样硬化的

其他病因；同时 OCT 还可以对斑块的组成进行评估，确定动

脉粥样硬化病变的成分及斑块形态可能有助于识别高危斑

块或高危患者，从而进行危险分层。

2.1 OCT 识别的易损斑块特征 ：回顾性研究表明 OCT 显示

的病变形态学特征与斑块破裂易感性增加有关［20］。通常脆

弱的病变具有较大的坏死核心，表面有一层较薄且存在炎

症状态的纤维帽，称为薄帽纤维粥样斑块。前瞻性观察性 

CLIMA 研究发现，12 个月的随访中，OCT 显示左前降支具

有易损斑块特征病变与心源性死亡及靶病变相关 MI 的复合 

终点相关（具有最小管腔面积＜3.5 mm2、纤维帽厚度＜75 μm、 

脂质弧＞180°、巨噬细胞浸润 4 个高风险特征病变的危险

比为 7.54）［21］。CLIMA 是第一项将 OCT 识别的易损斑块与

临床终点相关联的研究，但由于该研究中 OCT 成像是在单

个预定义的冠脉节段上进行的，因此问题仍然存在，即针对

冠脉造影发现的“靶病变”应用 OCT 成像是否能进一步改

进危险分层，并有可能指导治疗决策还尚未可知。正在进行

中 的 COMBINE 研 究（NCT02989740）和 PECTUS-obs 研 究

（NCT03857971）可能会回答上述问题。

2.2 易损斑块治疗 ：识别不稳定的冠脉病变可能对治疗决

策产生影响，冠脉腔内成像可用于量化整个心外膜冠脉系

统病变的不稳定性，从而识别“易损患者”。积极的抗栓、

调脂等全身性治疗可能对易损斑块及易损患者有益，此外，

易损斑块有可能成为经皮冠脉介入治疗的靶目标。目前多

项评估全身系统性治疗和局部易损斑块治疗意义的研究正

在进行，例如 ：HUYGENS（NCT03570697）和 PACMAN-AMI 

（NCT03067844）试验旨在观察前蛋白转化酶枯草溶菌素 9

（proprotein convertase subtilisin/kexin type 9，PCSK9）抑制剂是 

否能稳定斑块形态并减少临床事件 ；PROSPECT-ABSORB

（NCT02171065）和 PREVENT（NCT02316886）研究主要评估

对易损斑块进行预防性支架置入的有效性。

2.3 愈合的斑块 ：愈合的斑块 OCT 显示为呈层状的动脉粥

样硬化斑块，该形态被认为是斑块破裂或侵蚀后的愈合修

复过程［22］。使用 OCT 来识别这些病变的方法最近已通过

了组织学验证，并在近期获得了学界相当大的关注［23］。在

一项对 105 例行冠脉造影并对非罪犯病变行 OCT 成像的患
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者进行了回顾性研究［24］中，根据冠状动脉性疾病（coronary 

artery disease，CAD）的两个临床特征将其分为两组 ：第一组

为长期稳定的慢性 CAD 患者，第二组为数次复发的 ACS 患

者，在慢性 CAD 组中，约有 1/3 的患者观察到了愈合斑块，

而在复发性 ACS 组中几乎没有观察到此类斑块。作者认

为，如果抗血栓形成因素占主导，则斑块破裂或糜烂后会发

生斑块愈合，而在有利于血栓形成的环境中，则可能导致临

床 ACS 的发生。因此对已愈合斑块进行检测可能有助于识

别哪些患者被相对保护而免于发展为急性闭塞性血栓形成。

另外一项 ACS 介入治疗前对罪犯病变行 OCT 研究［25］表明，

在 29% 的“罪犯血管”病变中存在斑块分层表型，与先前的

研究不同，他们发现“罪犯血管”病变中有愈合斑块形态的

患者更常伴有 MI 病史，除此之外，斑块破裂、脂质斑块和薄

帽纤维粥样斑块在愈合的斑块中更普遍，并且随着面积狭

窄率的增加，愈合斑块的检出率也增加。因此，作者得出的

结论是，致斑块易损的因素超过了斑块愈合的保护机制，可

能使患者在未来容易患急性冠脉事件。在对同一批 ACS 患

者的后续研究［26］中发现，这种与易损斑块特征的关联还可

扩展到已愈合的非罪犯病变斑块，后续研究发现，ACS 患者

非罪犯病变中的分层状斑块预示着易损性，尤其当“罪犯血

管”病变同时存在这种特征性的分层状斑块时，这部分高危

患者可能需强化的抗栓、调脂等治疗。

3 未来展望

 本综述讨论了 NSTE-ACS 早期诊断和危险分层的最新

进展 ；“0 h/1 h 法则”的诊断准确性可使 NSTEMI 更早的被

诊断或排除 ；期望 POCT 测定法得到改进，从而使救护车或

非心脏专科医生的院前分诊准确性更高 ；NSTE-ACS 与长期

复发性缺血事件有关，基于病变及斑块形态学识别易损斑块

及高危患者的概念或许很有前景，如果将病变形态的腔内影

像学增加到现有的危险评分模型中，可能会进一步改进危险

分层，对远期预后有更好的预测价值。将来尚需要更多具有

临床随访数据的前瞻性研究来验证这一策略。
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