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冠状动脉旁路移植术后高敏心肌肌钙蛋白水平与预后

危险因素评估价值的临床研究进展

赵沐华１　周帆２　穆军升３，４

（１．首都医科大学，北京 １０００６９；２．解放军总医院第三医学中心超声科，北京 １０００３９；３．首都医科大学附属
北京安贞医院 北京市心肺血管疾病研究所心脏外科，北京 １０００２９；４．新乡医学院第三附属医院心脏外科，河南
新乡 ４５３０００）

【摘要】冠状动脉旁路移植术（ＣＡＢＧ）是治疗冠心病的有效手段，但手术风险及术后并发症的存在使得预后评估显得尤为重
要。高敏心肌肌钙蛋白作为心肌损伤的重要生物标志物，在ＣＡＢＧ后患者预后评估中发挥重要作用。现综述近年来关于 ＣＡＢＧ后
高敏心肌肌钙蛋白水平与预后危险因素评估价值的研究进展，旨在为临床实践和预后评估提供科学依据。
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　　冠状动脉旁路移植术（ｃｏｒｏｎａｒｙａｒｔｅｒｙｂｙｐａｓｓ
ｇｒａｆｔｉｎｇ，ＣＡＢＧ）是治疗冠心病的重要方法之一，通过
重建冠状动脉血流灌注改善心肌供血状况，缓解心

绞痛症状，提高患者生活质量。然而，ＣＡＢＧ手术本
身作为一项复杂高风险治疗方式，不可避免地存在

一定风险，如心肌缺血、再灌注损伤等。这些因素均

可能导致心肌细胞损伤，进而增高术后不良事件发

生率。因此准确地评估 ＣＡＢＧ后患者的预后情况，
对于制定有效的治疗方案、降低并发症发生率具有

重要意义。

１　心肌肌钙蛋白
１１　心肌肌钙蛋白概念及分类

心肌肌钙蛋白（ｃａｒｄｉａｃｔｒｏｐｏｎｉｎ，ｃＴｎ）作为心肌损
伤的重要生物标志物，由ｃＴｎＴ、ｃＴｎＩ和ｃＴｎＣ三种亚单
位组成的络合物构成。在ＣＡＢＧ后患者的预后评估中
发挥重要作用，具有较高的灵敏度和特异性。为早期

准确地检测心肌损伤、确定临床诊断和检测术后恢复

情况提供了准确依据。

１２　ＣＡＢＧ后肌钙蛋白测定的应用历史
１９８７年，Ｃｕｍｍｉｎｓ等［１］首次提出 ｃＴｎ特异性检测
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心肌细胞损伤。１９８９年，Ｋａｔｕｓ等［２］对酶联免疫法检

测ｃＴｎＴ进行了研究。１９９９年，美国国家临床生物化
学学会［３］发表了一份临床使用肌钙蛋白（ｔｒｏｐｏｎｉｎ，
Ｔｎ）的共识指南以规范其临床应用。２００７年，《心肌梗
死通用定义》［４］开始采用 Ｔｎ而非肌酸激酶同工酶作
为心肌梗死的诊断标准，然而其预测效应和临界值仍

存在争议。２０１０年，一篇纳入了１７项研究的荟萃文
章［５］分析成人心脏手术后 Ｔｎ水平升高与死亡率的关
联。该文章指出，由于人群、Ｔｎ检测时间、Ｔｎ亚基和
Ｔｎ测定的差异，未能得出关于效应大小和临界值的明
确结论。

作为ＣＡＢＧ后最常见的并发症之一，《第４版心
肌梗死通用定义（２０１８）》［６］指出，第５型心肌梗死的
诊断标准为：对于基线ｃＴｎ浓度正常的患者，在 ＣＡＢＧ
后４８ｈ内，ｃＴｎ浓度超过正常值第９９百分位数，即参
考范围上限值（ｕｐｐｅｒｒｅｆｅｒｅｎｃｅｌｉｍｉｔ，ＵＲＬ）的１０倍且
存在新发心肌缺血的证据。值得注意的是，这一标准

由人为制定，临床意义仍存在争议。

在临床决策中，欧洲心脏病学会（ＥＳＣ）联合工作
组［７］、心血管造影与介入学会［８］以及学术研究联盟
２［９］等权威组织提出了多种科学算法。这些算法基于
现有最佳证据，深入探讨了 ｃＴｎ水平与死亡率及心肌
缺血之间的关系。它们通过结合不同的ｃＴｎ危险分层
截断值与第５型心肌梗死定义中的其他标准，为临床
决策提供了有力支持。具体而言，算法指出术后４８ｈ
内，若ｃＴｎ水平孤立性升高至 ７０倍 ＵＲＬ及以上，或
ｃＴｎ水平从１０倍ＵＲＬ上升至３５倍ＵＲＬ及以上，并伴
随至少一项其他异常：（１）心电图上新的病理性Ｑ波；
（２）血流受限的血管造影并发症，和／或成像上新的存
活心肌丧失［６］。则提示需进一步检查，多数情况下推

荐行侵入性冠状动脉造影。

传统的标准ｃＴｎ检测方法灵敏度较低。心肌损伤
后，血液中ｃＴｎ水平升高需要一定时间，故需进行６～
１２ｈ的持续监测和多次血液采样才能确诊。该做法
不仅造成与急性心肌梗死相关的并发症风险，还将造

成急诊效率的下降和医疗资源的浪费［１０］。

２００６年，Ｗｕ等［１１］首次报道了单分子流式荧光分

析法检测 ｃＴｎ，即高敏心肌肌钙蛋白（ｈｉｇｈｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ
ｃａｒｄｉａｃｔｒｏｐｏｎｉｎ，ｈｓｃＴｎ）检测技术。比传统的检测方
法具有更高的敏感性和更低的最低检出限。在性能

要求上，ｈｓｃＴｎ技术要求在不少于５０％（传统方法为
２０％～５０％）的健康男性和女性人群中均能稳定可靠
地检测到ｃＴｎ，并且ｃＴｎ水平≥最低检出限；在性别特
异性第９９百分位参考值上限水平下的总交叉验证≤
１０％（传统方法为总交叉验证≤２０％临床可接受）。

近年来，ｈｓｃＴｎ的测定正在世界范围内推广，越来
越多的地区和中心已将其作为识别心肌梗死的主要

生物标志物，然而在各大洲之间的使用率仍有差异。

鉴于当前普遍采取的１０倍 ＵＲＬ是人为制定的，诊断
阈值和对预后的评估价值存在争议［１２］。

１３　ｃＴｎ预测心肌细胞损伤的机制研究
Ｔｎ释放的机制存在几种假说，早期人们认为 ｃＴｎ

主要与肌原纤维结合，较少存在于未结合的细胞质

中。这一理论较好地解释了 ｃＴｎ的释放曲线，即细胞
受损早期从胞质中快速释放，在细胞坏死或结构变性

后缓慢稳定释放［１３］。

然而，这一假说受到了当代研究结果的质疑。

Ｓｔａｒｎｂｅｒｇ等［１４］发现不同的血清提取体积，ｃＴｎ提取率
有显著差异。而肌红蛋白和肌酸激酶同工酶等血清

中心肌生物标志物则无此现象。他们提出心肌梗死

后循环ｃＴｎ水平的持续升高是其与肌原纤维中的原肌
球蛋白可逆性结合受冲洗的结果［１４］。

ｃＴｎ的释放也并非完全与心肌细胞坏死划等号，
Ｗｈｉｔｅ在２０１１年提出，包括坏死、凋亡、生理性心肌细
胞更新、蛋白水解、细胞膜通透性增加以及囊泡的形

成等，它们之间互相影响以及存在的病理生理机制，

说明ｃＴｎ的释放并不等同于心肌细胞坏死［１５］。

由于ＣＡＢＧ中机械操作、体外循环和心脏停搏等
因素，ｃＴｎ的释放不可避免。不过在手术顺利的情况
下，术后 ｃＴｎ水平将迅速下降。而 ｃＴｎ释放时间过长
的患者，往往存在移植血管不通畅、靶血管狭窄、缺血

再灌注损伤或围手术期血流动力学不稳定。这些因

素会导致更广泛的心肌损伤，引起ｃＴｎ持续释放［１６］。

２　ｈｓｃＴｎＴ的相关临床研究
ＣＡＢＧ后ｈｓｃＴｎＴ水平与预后危险因素评估已有

国内外学者的大量研究和初步意见。一项发表在《美

国心脏病学会杂志》上的研究［１７］指出：围手术期

ｈｓｃＴｎＴ释放反映的围手术期心肌梗死与预期３０ｄ死
亡率相关，孤立性ＣＡＢＧ后死亡风险随对数峰ｈｓｃＴｎＴ
值的单位增加而增加（ＨＲ＝４．７９，９５％ＣＩ２．８９８～
１０２１０），用于评估 ＣＡＢＧ后心肌损伤阈值的预后
ｈｓｃＴｎＴ浓度为２３８５ｎｇ／Ｌ（７０×ＵＲＬ），但其与５年死
亡率无关，术后 ｈｓｃＴｎＴ识别生存相关围手术期心肌
梗死的危险分层截断值亦高于目前的定义。

另一项单机构回顾性队列研究［１８］指出，ｈｓｃＴｎＴ
水平升高与非体外循环ＣＡＢＧ后早期低氧血症风险增
加和住院时间延长显著相关，有早期低氧血症和无早

期低氧血症患者，行非体外循环 ＣＡＢＧ后 ｈｓｃＴｎＴ浓
度差异有统计学意义（３９．６２ｎｇ／Ｌ，９５％ＣＩ２６．１１～
８３４０ｎｇ／Ｌｖｓ１６．１６ｎｇ／Ｌ，９５％ＣＩ１３．８５～１８．５９ｎｇ／Ｌ，
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Ｐ＜０．００１），而与体重指数、吸烟状况、血清肌酐、冠状
动脉疾病严重程度和心脏功能无关。

一项包含 １５篇原始研究的荟萃分析［１９］得出结

论，ＣＡＢＧ后ｃＴｎ的释放曲线与原发性自发性心肌梗
死相似，经历了一个早期快速释放和随后的稳定期。

ｈｓｃＴｎＴ在术后 ６～８ｈ达到峰值（６２８ｎｇ／Ｌ，９５％ＣＩ
４００～８５６ｎｇ／Ｌ；４５×ＵＲＬ）。

总之，ｈｓｃＴｎＴ对ＣＡＢＧ后患者的预后评估价值已
得到较为广泛的认可，然而其医学临床判断水平依然

高于指南规定的临界值。

３　ｈｓｃＴｎＩ的临床价值和阈值
相较于ｈｓｃＴｎＴ，针对 ｈｓｃＴｎＩ的研究尚处于初级

阶段。

一项纳入１３８６２例受试者的研究［２０］发现，在接

受孤立ＣＡＢＧ的患者中，手术后１ｄ内测量的Ｔｎ阈值
［５６７０ｎｇ／Ｌ（２１８×ＵＲＬ）］与３０ｄ内死亡呈正相关。

对于 ＣＡＢＧ后的血管再狭窄或闭塞，一项纳入
４６８４例患者的研究［１６］发现，峰值ｈｓｃＴｎＩ为１３０００ｎｇ／Ｌ
（５００×ＵＲＬ）与术后４８ｈ内需重复血运重建显著相关，同
样的界值还可预测３０ｄ主要不良心血管事件和随访
３．１年的全因死亡率。该研究发现术后早期 ｈｓｃＴｎＩ
水平升高对临床决策的影响较低，只有后期（术后

１２～１６ｈ）升高与重复血运重建术显著相关。
对于心肌梗死，一项纳入３７４例患者的研究显示，术

前ｈｓｃＴｎＩ正常患者，术后平均６ｈｈｓｃＴｎＩ为９１９３ｎｇ／Ｌ
（２７０×ＵＲＬ）。１１例（７．３％）发生术后心肌梗死的患者，
平均６ｈｈｓｃＴｎＩ为５０２１８ｎｇ／Ｌ（１４７７×ＵＲＬ）。而术前
ｈｓｃＴｎＩ升高的患者术后平均６ｈｈｓｃＴｎＩ为９４４９ｎｇ／Ｌ
（２９２×ＵＲＬ）。其中，出现术后心肌梗死的 １１例
（４９％）患者平均６ｈｈｓｃＴｎＩ为２６８２３ｎｇ／Ｌ（７８９×
ＵＲＬ）［２１］。

然而，一项纳入３００例患者的研究［２２］提出了不同

观点，尽管绝大多数患者接受ＣＡＢＧ后其ｈｓｃＴｎＩ非常
敏感，术后４８ｈ内 ｈｓｃＴｎＩ超过了最新第５型心肌梗
死诊断指南要求的限值（１０×ＵＲＬ），但其与术后围手
术期心肌梗死的发生无关，仅与左室射血分数下降≥
１０％显著相关。该研究显示，在术后９～１２ｈ，ｈｓｃＴｎＩ
临界值为５５５６ｎｇ／Ｌ，是 ＵＲＬ的２８１倍（男性）和４７９
倍（女性）（Ｐ＝０．０４６）；同时，未发现ｈｓｃＴｎＩ绝对值与
死亡率之间存在显著关联，尽管在院内死亡的患者

中，ｈｓｃＴｎＩ的平均值增加了１倍以上。
这种截然不同的结论可能是由于 ｈｓｃＴｎＩ检测的

高灵敏度削弱了其在行ＣＡＢＧ的患者临床环境中的特
异性和阳性预测价值。此外，当受试者规模较小和不

良事件数量较少时，统计结果也可能存在偶然性。

４　问题和展望
综上所述，ｈｓｃＴｎＩ的确显现出对行 ＣＡＢＧ后可能

发生的几种主要不良事件的一定预测价值。尽管不

同文献对于术后心肌梗死、血管再狭窄、术后低氧血

症和死亡率等方面的结论不尽相同，但一致认为目前

医学界所广泛采用的推荐值过于保守，在一定程度上

制约了其在临床工作中的实际应用。事实上，ｈｓｃＴｎＩ
的阈值并非固定不变，它可能会受多种因素影响，包

括但不限于检测方式的选择、检测的具体时间点、研

究的规模和范围，以及人种［２３２５］、年龄［２６２７］、性

别［２５，２８２９］和昼夜节律［３０］的差异。因此，或许未来仍需

开展更大规模、更深层次的前瞻性研究，以确定更为

准确和实用的临界值。

ｈｓｃＴｎ应用于 ＣＡＢＧ预后预测的相关报道仍较
少，但作为一种高灵敏度的心肌损伤生物标志物，

ｈｓｃＴｎ对于急诊疑似急性冠脉综合征患者的分流已有
一定的应用经验。早期临床上通常使用０／３ｈ诊断流
程，２０１５ＥＳＣＮＳＴＥＭＩ指南［３１］首次提出了 ｈｓｃＴｎ
０／１ｈ诊断流程。２０１８年，一篇以欧洲人群为研究对
象的文献［３２］证实了其安全性和有效性。然而，

２０２２年发表的一篇以美国人群为研究对象的文献［３３］

指出，在既往行 ＣＡＢＧ的患者中，ｈｓｃＴｎＩ的诊断准确
性和 ＥＳＣ０／１ｈｈｓｃＴｎＩ算法的有效性较低，但敏感
性／特异性仍很高。２０２３年美国另一篇文献［３４］指出

在已知冠状动脉疾病患者中，ＥＳＣ０／１ｈｈｓｃＴｎＴ算法
无法安全地排除 ３０ｄ心源性死亡或心肌梗死。

值得注意的是，当前多数研究文献推荐的 ｈｓｃＴｎＩ
测量时间窗通常是在ＣＡＢＧ后的９～２４ｈ内。这一推
荐基于临床证据，表明在该时间段内进行的检测结果

能更有效地预测术后不良事件。相较之下，术后更早

期的检测结果与患者的预后情况关联性较为薄弱，这

可能意味着过早的检测并不能提供足够准确的不良

事件风险预测［１５］。因此，合理选择检测时间，不仅可

提高预测的准确性，还有助于避免不必要的早期检

测，从而节省医疗资源，减轻患者负担，也对优化医疗

资源配置、提高医疗服务效率具有重要的意义。
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