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急性冠脉综合征患者血清 sST2 及 NLRP3 水平与 
介入术后无复流 - 慢血流的相关性分析

雷 锐 a，殷 实 a，李 志 b（佳木斯市中心医院 a. 心内三科；b. 心内二科，黑龙江佳木斯  154002）

摘  要：目的 探讨急性冠脉综合征 (acute coronary syndrome,Acs) 患者血清可溶性生长刺激表达基因蛋白 2（soluble 
growth stimulation expression gene 2 protein，sST2），核苷酸寡聚化结构域样受体热蛋白结构域相关蛋白 3（nucleotide 
oligomerization domain like receptor heat protein domain associated protein 3，NLRP3）水平与经皮冠状动脉介入治疗

（percutaneous coronary intervention，PCI）术后无复流 - 慢血流的关系。方法 选择 2020 年 1 月 ~2022 年 12 月佳木斯

市中心医院收治的 97 例急性冠脉综合征患者，所有患者均接受 PCI 治疗，根据术后无复流 - 慢血流发生情况分为无复流 -
慢血流组（n=20）和对照组（n=77）。术前检测血清 sST2 及 NLRP3 水平，分析影响急性冠脉综合征患者 PCI 术后无复流 -
慢血流的因素以及 sST2，NLRP3 预测急性冠脉综合征患者 PCI 术后无复流 - 慢血流的价值。结果 无复流 - 慢血流组

血清 sST2（14.32±2.65 ng/ml vs 11.02±2.13 ng/ml），NLRP3（68.23±10.17 pg/ml vs 42.05±8.23 pg/ml）水平高于对照

组 , 差异具有统计学意义（t=5.860，12.055，均 P ＜ 0.05）。多因素 Logistic 回归分析显示高血栓负荷（OR:7.791,95% 
CI:2.834~21.421）、高水平 sST2（OR=2.071，95%CI：1.146 ～ 3.743）、高水平 NLRP3（OR=2.008，95%CI：1.228 ～ 3.284）
是急性冠脉综合征患者 PCI 术后无复流 - 慢血流的危险因素（均 P ＜ 0.05）。sST2，NLRP3 诊断急性冠脉综合征患

者 PCI 术后无复流 - 慢血流的临界值分别为 12.91ng/ml，55.39 pg/ml，曲线下面积分别为 0.737，0.686，联合 sST2，
NLRP3 诊断急性冠脉综合征患者 PCI 术后无复流 - 慢血流的曲线下面积为 0.907，高于单独诊断（Z=2.662，2.856，均

P ＜ 0.05）。结论 急性冠脉综合征患者血清 sST2，NLRP3 水平增高与 PCI 术后无复流 - 慢血流的发生有关，联合检

测 sST2 和 NLRP3 可提高对术后无复流 - 慢血流的诊断效能。
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Correlation Analysis between Serum sST2 and NLRP3 Levels in Patients 
with Acute Coronary Syndrome and No Reflow or Slow Re-Flow after 

Interventional Surgery
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Jiamusi Central Hospital, Heilongjiang Jiamusi 154002, China)

Abstract: Objective  To investigate the relationship between serum soluble growth stimulation expression gene 2 protein 
(sST2) and nucleotide oligomerization domain like receptor heat protein domain associated protein 3 (NLRP3) levels in patients 
with	acute	coronary	syndrome(ACS)	and	postoperative	no	reflow	or	slow	re-flow	after	percutaneous	coronary	intervention	(PCI).	
Methods   A total of 97 patients with acute coronary syndrome admitted to Jiamusi Central Hospital from January 2020 to 
December	2022	were	selected.	All	patients	received	PCI	treatment	and	were	divided	into	no	reflow	or	slow	re-flow	group	(n=20) 
and control group (n=77)	based	on	the	occurrence	of	postoperative	no	reflow	or	slow	re-flow.	The	serum	levels	of	sST2	and	
NLRP3	were	detected	before	surgery,	and	the	factors	affecting	no	reflow	or	slow	re-flow	in	patients	with	acute	coronary	syndrome	
after	PCI	were	analyzed.	The	value	of	sST2	and	NLRP3	in	predicting	no	reflow	or	slow	re-flow	in	patients	with	acute	coronary	
syndrome after PCI was also analyzed. Results The serum levels of sST2 (14.32 ± 2.65 ng/ml vs 11.02 ± 2.13 ng/ml) and 
NLRP3 (68.23 ± 10.17 pg/ml vs 42.05 ±	8.23	pg/ml)	in	the	no	reflow	or	slow	re-flow	group	were	higher	than	those	in	the	
control group,and the differences were statistically significant (t=5.860, 12.055, all P<0.05). Multivariate logistic regression 
analysis showed that high thrombotic burden(OR=7.791, 95% CI:2.834~21.421), high levels of sST2 (OR=2.071, 95% 
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CI=1.146~3.743),	and	high	levels	of	NLRP3	(OR=2.008,	95%	CI:	1.228~3.284)	were	risk	factors	for	no	reflow	or	slow	re-flow	in	
patients with acute coronary syndrome after PCI (all P<0.05).	The	critical	values	of	sST2	and	NLRP3	for	diagnosing	no	reflow	or	
slow	re-flow	in	patients	with	acute	coronary	syndrome	after	PCI	were	12.91	ng/ml	and	55.39	pg/ml,	with	areas	under	the	curve	of	
0.737	and	0.686,	respectively.	The	area	under	the	curve	of	combined	with	sST2	and	NLRP3	for	diagnosing	no	reflow	or	slow	re-
flow	in	patients	with	acute	coronary	syndrome	after	PCI	was	0.907,	which	was	higher	than	that	of	individual	diagnosis	(Z=2.662, 
2.856, all P<0.05). Conclusion The elevated levels of serum sST2 and NLRP3 in patients with acute coronary syndrome were 
related to the occurrence of no reflow or slow re-flow after PCI. The combination of sST2 and NLRP3 could improve the 
diagnostic	efficacy	of	postoperative	no	reflow	or	slow	blood	flow.
Keywords:	acute	coronary	syndrome;	percutaneous	coronary	intervention;	no	reflow	or	slow	re-flow;	soluble	growth	stimulation	
expression gene 2 protein; nucleotide oligomerization domain like receptor heat protein domain associated protein 3

经皮冠状动脉介入治疗（percutaneous coronary 
intervention，PCI）是急性冠脉综合征的标准和首

选治疗方法，在恢复心肌梗死溶栓（thrombolysis 
in myocardial infarction，TIMI） Ⅲ 级 血 流 和 降 低

死亡率方面优于溶栓治疗，但是并非所有的急性

冠 脉 综 合 征 (acute coronary syndrome,Acs) 患 者 PCI
术后均可达到 TIMI Ⅲ级血流 [1-2]。无复流 - 慢血

流是 PCI 术后常见的并发症，定义为心外膜闭塞

的冠状动脉开通后，在没有心外膜血管阻塞、痉

挛或剥离前提下，缺血心肌微循环血流未完全恢

复正常，部分心肌组织无有效的再灌注现象 [3-4]。 
无复流 - 慢血流增加再次心肌梗死、恶性室性心律

失常、心力衰竭和死亡等不良临床结果的风险，因

此准确识别无复流 - 慢血流对改善患者预后至关重

要。可溶性生长刺激表达基因蛋白 2（soluble growth  
stimulation expression gene protein 2，sST2） 是 白

细胞介素（interleukin，IL）-1 受体超家族成员，

在不良心血管事件应激下表达升高，在急性心力衰

竭和急性冠状动脉综合征风险分层和预后分析中具

有较高的价值 [5-6]。核苷酸寡聚化结构域样受体热

蛋白结构域相关蛋白 3（nucleotide oligomerization 
domain like receptor heat protein domain associated 
protein 3，NLRP3）是一种细胞内先天免疫受体，

NLRP3 炎性小体是动脉粥样硬化的关键驱动因素，

与心血管疾病的发生发展密切相关 [7]。但是目前

sST2，NLRP3 在无复流 - 慢血流的报道较为少见，

鉴于其与心血管事件的关系，本研究拟探讨 sST2，

NLRP3 与急性冠脉综合征患者 PCI 术后无复流 - 慢

血流的关系，旨在为临床治疗提供参考。

1 材料与方法

1.1 研究对象 选择 2020 年 1 月 ~2022 年 12 月佳

木斯市中心医院收治的 97 例急性冠脉综合征患者。

纳入标准：①符合《急性冠脉综合征急诊快速诊治

指南 (2019)》诊断标准 [8]；②接受 PCI 治疗；③至

少植入一枚支架，术后行冠状动脉造影检查；④年

龄 18 周岁以上。排除标准：①恶性肿瘤，感染性

疾病或其他全身性炎症；②无 PCI 指征的患者；③

并发自身免疫性疾病、恶性肿瘤、严重肝肾功能不

全；④接受冠状动脉搭桥手术治疗。无复流 - 慢血

流诊断：PCI 术后冠状动脉造影结果结合校正 TIMI
帧数（corrected TIMI frame count，CTFC）提示经

冠状动脉注射硝酸甘油排除冠状动脉痉挛引起的血

流缓慢，残余狭窄＜ 10%，但 CTFC ＞ 30 帧 [4]。

根据术后是否发生无复流 - 慢血流现象将患者分为

无复流 - 慢血流组和对照组。本研究已经获得所有

患者的知情同意和佳木斯市中心医院伦理委员会的

批准（批号：2019-K12-067），遵循《赫尔辛基宣言》

指导方针。本研究共 20 例患者发生无复流 - 慢血

流现象，无复流 - 慢血流组年龄大于对照组，糖尿病、

术前 TIMI 分级 0 级、高血栓负荷、多支病变比例、

SYNTAX 评分高于对照组，发病至梗死血管开通时

间长于对照组，差异具有统计学意义（均 P ＜ 0.05）；

其它资料比较，差异无统计学意义（均 P ＞ 0.05），

见表 1。

1.2 仪器与试剂 Infinite	F50 酶标仪（瑞士 Tecan
公司），sST2 试剂盒（上海研启生物科技有限公司，

货号 YSRIBIO-4501），NLRP3 试剂盒（泉州市九

邦生物科技有限公司，货号 QZ-11855）。

1.3 方法

1.3.1 血 清 sST2 及 NLRP3 水 平 检 测：所 有 患 者

PCI 术前采集肘静脉血 5ml 置于无抗凝剂的真空管

中，将血标本在室温下静置 60min 左右，待血液

凝固后取上层液 3 000r/min 离心 5 min，离心半径

10cm。离心后取上清液 -80℃保存待检。采用酶联

免疫吸附试验法检测 sST2，NLRP3 水平，试剂盒

组内和组间变异系数为 8%~10%。

1.3.2 临床资料收集：收集患者年龄、性别、体质

量指数、吸烟史、饮酒史、基础疾病、发病至梗死

血管开通时间、梗死部位、血管病变支数、术前

TIMI 分级、SYNTAX 评分、高血栓负荷、支架长度、

支架数量、支架直径。高血栓负荷：血栓直径大于

冠状动脉管腔 1/2，长度大于病变冠状动脉管腔直

径 [3]。

1.4 统计学分析 采用 SPSS 25.00 分析数据，正
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态分布计量资料以均值 ± 标准差（x±s）表示，

组间比较行独立样本 t 检验，计数资料以率表示，

组间比较采用卡方检验。多因素 Logistic 回归分

析影响急性冠脉综合征患者 PCI 术后无复流 - 慢

血流的因素，受试者工作特征（receiver operating 
characteristic，ROC）曲线分析 sST2，NLRP3 预测

急性冠脉综合征患者 PCI 术后无复流 - 慢血流的价

值。检验水准 α=0.05。
表 1 无复流 - 慢血流组和对照组基线资料比较 [x±s，n（%）]

类  别
无复流 - 慢血流组

（n=20）
对照组

（n=77）
t/χ2 值 P 值

        年龄（岁） 64.02±10.63 57.03±11.81 2.404 0.018

        性别                       男 13（65.00） 47（61.04）
0.106 0.745

                                       女 7（35.00） 30（38.96）

        体质量指数（kg/m2） 24.15±2.09 23.97±2.11 0.341 0.734

吸烟史 12（60.00） 51（66.23） 0.271 0.603

饮酒史 10（50.00） 48（62.34） 1.005 0.316

       基础疾病             高血压 13（65.00） 52（67.53） 0.046 0.830

糖尿病 16（80.00） 41（53.25） 4.689 0.030

                                     高脂血症 11（55.00） 38（49.35） 0.203 0.653

       发病至梗死血管开通时间（h） 4.21±1.02 4.09±0.93 0.504 0.615

       梗死部位          左前降支 11（55.00） 38（49.35）

0.224 0.894                                 左回旋支 3（15.00） 12（15.58）

右冠状动脉 6（30.00） 27（35.06）

       血管病变支数        单支 4（20.00） 29（37.66）

7.055 0.029双支 6（30.00） 32（41.56）

多支 10（50.00） 16（20.78）

      术前 TIMI 分级        0 级 9（45.00） 15（19.48）
5.553 0.018

           Ⅰ级及以上 11（55.00） 62（80.52）

        SYNTAX 评分（分） 25.12±2.62 23.21±1.06 5.049 0.001

        高血栓负荷 12（60.00） 15（19.48） 12.977 0.002

        支架长度（mm） 33.02±2.65 33.51±2.76 0.713 0.478

        支架数量（个） 1.65±0.24 1.59±0.21 1.105 0.272

        支架直径（mm） 3.02±0.65 2.78±0.53 1.720 0.089

2 结果

2.1 无复流 - 慢血流组与对照组血清 sST2 及 NLRP3
水平比较 无复流 - 慢血流组血清 sST2（14.32± 
2.65ng/ml），NLRP3（68.23±10.17ng/ml）水平高于

对 照 组（11.02±2.13ng/ml，42.05±8.23ng/ml），

差异具有统计学意义（t=5.860，12.055，P ＜ 0.05）。

2.2 影响急性冠脉综合征患者 PCI 术后无复流 -
慢血流的因素 见表 2。回归分析显示高血栓负

荷、 高 水 平 sST2， 高 水 平 NLRP3 是 急 性 冠 脉

综合征患者 PCI 术后无复流 - 慢血流的危险因素 
（均 P ＜ 0.05）。

表 2 影响急性冠脉综合征患者 PCI 术后无复流 - 慢血流的因素分析

因  素 β SE Waldχ2 OR(95%CI) P 值

常数项 9.352 2.845 10.805 - 0.001

高血栓负荷 2.053 0.516 15.830 7.791（2.834 ～ 21.421） 0.001

sST2 0.728 0.302 5.811 2.071（1.146 ～ 3.743） 0.021

NLRP3 0.697 0.251 7.711 2.008（1.228 ～ 3.284） 0.006
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图 1 sST2，NLRP3 诊断急性冠脉综合征患者 PCI 术后
无复流 - 慢血流的 ROC 曲线

2.3 sST2，NLRP3 诊断急性冠脉综合征患者 PCI
术后无复流 - 慢血流的价值分析 见表 3 和图 1。

sST2，NLRP3 联合诊断急性冠脉综合征患者 PCI
术后无复流 - 慢血流的曲线下面积高于单独诊断，

差异具有统计学意义（Z=2.662，2.856，均 P ＜ 0.05）。

3 讨论

冠 状 动 脉 无 复 流 - 慢 血 流 指 梗 死 相 关 心 外

膜冠状动脉恢复通畅后心肌不能达到足够的灌

注，在 PCI 围术期无复流 - 慢血流的发生率约为

30%~50%，与未出现无复流 - 慢血流的患者比较，

无复流 - 慢血流患者出现早期梗死后并发症、左心

室重构不良、住院时间延长、心源性休克的机率更

高，死亡风险也更高 [9]。目前治疗无复流 - 慢血流

的方法非常有限，探寻可预测无复流 - 慢血流的标

志物可预防其发生，改善患者预后。介入术后冠状

动脉无复流 - 慢血流的发病机制复杂，目前尚不清

楚，涉及远端动脉粥样硬化血栓栓塞、炎症反应、

心肌缺血 - 再灌注损伤、微循环功能障碍、冠状动

脉微循环对损伤的易感性增高等 [3,10]。冠脉阻塞血

管开通后由于组织水肿、微血栓、中性粒细胞积聚

和自由基形成引起的冠状动脉灌注后炎症反应与无

复流 - 慢血流密切相关 [11]。

表 3  sST2，NLRP3 诊断急性冠脉综合征患者 PCI 术后无复流 - 慢血流的效能

类别 临界值 曲线下面积 (95%CI) P 值 敏感度（%） 特异度（%） 约登指数

sST2 12.91ng/ml 0.737（0.638 ～ 0.821） 0.000 75.00 75.32 0.503 2

NLRP3 55.39pg/ml 0.686（0.584 ～ 0.776） 0.002 70.00 78.62 0.486 2

联合检测 - 0.907（0.831 ～ 0.957） 0.000 95.00 92.21 0.872 1

sST2 是一个诱饵受体，属于 ST2 的可溶性形

式，主要表达于心肌细胞，反映心室壁的应激反应，

与心脏重塑和免疫炎症反应有关。本研究发现血清

sST2 水平增高与急性冠脉综合征患者 PCI 术后无

复流 - 慢血流有关。sST2 的天然配体是 IL-33，属

于 IL-1 家族的成员，由内皮细胞、肺和肠上皮细

胞、角质形成细胞、成纤维细胞和平滑肌细胞等不

同类型的细胞产生，在炎症条件下调节核因子 -κB
的转录活性，协调免疫反应。IL-33 可通过与跨膜

ST2（transmembrane ST2 isoform，ST2L）相互作用

防止脂肪组织炎症、抑制心脏重塑、心肌肥厚和心

肌凋亡、发挥心脏保护作用。而 sST2 通过充当诱

饵受体将 IL-33 从循环中清除，减弱 IL-33/ST2L 的

潜在心脏保护作用，促进心脏肥厚、纤维化和心室

功能障碍 [12]。既往研究也显示 sST2 与心血管疾病

有关，sST2 水平随着心血管压力和心脏纤维化而

增加，急性心力衰竭患者较高的循环 sST2 浓度与

病情加重和较差的临床结果相关 [13]。对于急性冠脉

综合征患者，基线时 sST2 浓度较高预示着死亡风

险增加 [14]。本研究进一步通过回归分析发现高水平

sST2 是急性冠脉综合征患者 PCI 术后无复流 - 慢

血流的危险因素，sST2 诊断无复流 - 慢血流曲线下

面积为 0.737，表明 sST2 可作为急性冠脉综合征患

者 PCI 术后无复流 - 慢血流的标志物。分析高水平

sST2 导致 PCI 术后无复流 - 慢血流的原因为 sST2

可促使冠状动脉管壁中巨噬细胞释放促炎细胞因

子，引起血管炎症反应和氧自由基过度产生，导致

微循环功能障碍甚至形成血栓栓塞，最终影响冠状

动脉血流灌注，引起无血流 - 慢血流现象 [15]。

NLRP3 是一种细胞内先天免疫受体，可识别

来自病原体、受损或死亡细胞和刺激物的多种刺

激，以 NLRP3 为主形成的炎症小体可导致 IL-1β

和 IL-18 的分泌，并诱导炎症细胞死亡。本研究发

现无复流 - 慢血流组血清 NLRP3 水平增高，表明

NLRP3 可能参与急性冠脉综合征冠脉复流异常过

程。研究显示在动脉粥样硬化中，核因子 -κB 信

号通路激活 NLRP3 和 IL-1β，诱导巨噬细胞浸润

和吞噬氧化低密度脂蛋白 - 胆固醇，促使动脉粥样

硬化斑块的形成 [16]。既往临床报道证实急性冠脉综

合征患者血清 NLRP3 水平显著增高，且与动脉粥

样硬化斑块易损性 [17]、冠状动脉粥样硬化严重程

度以及出院后发生主要心脏不良事件有关 [18]。本

研究回归分析显示高水平 NLRP3 是急性冠脉综合

征患者 PCI 术后无复流 - 慢血流的危险因素，表明

NLRP3 水平增高可能促使急性冠脉综合征患者 PCI
术后无复流 - 慢血流的发生。分析原因为：PCI 缺血

再灌注过程中随着氧气和血液的恢复，心脏处于高度

应激状态，Toll 样受体 4/ 髓样分化因子 88/ 核因子 -κB
信号通路激活，NLRP3 通过与凋亡相关斑点样蛋白

相互作用启动炎性小体的形成，产生大量细胞因子、
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趋化因子，驱使大量中性粒细胞被募集到狭窄的毛细

血管上，巨大的白细胞不能通过狭窄的毛细血管，可

能造成微血管阻塞，导致冠脉无复流 - 慢血流现象的

发生 [19]。另外，NLRP3 炎症小体的激活导致 IL-1β

和 IL-18 的产生，促使炎症细胞在心脏内浸润、黏连、

聚集等，促使梗死心肌细胞凋亡，诱导心肌缺血再灌

注损伤和冠脉无复流现象 [20]。

ROC 曲线分析结果证实 sST2，NLRP3 预测急

性冠脉综合征 PCI 术后无复流 - 慢血流均具有一定

价值，联合 sST2，NLRP3 预测曲线下面积较单独

指标预测显著增加，表明 sST2，NLRP3 联合检测

可提高对术后无复流 - 慢血流的识别效能，对临床

治疗策略调整和治疗反应评估提供更多参考。回归

分析结果中高血栓负荷也是急性冠脉综合征 PCI 术

后无复流 - 慢血流的危险因素，推测原因为血栓负

荷加重导致远端血管缺血和心肌灌注不良导致。

综上，急性冠脉综合征 PCI 术后无复流 - 慢

血流患者血清 sST2，NLRP3 水平均增高，高水平

sST2，NLRP3 是急性冠脉综合征 PCI 术后无复流 -
慢血流的危险因素，sST2，NLRP3 联合检测在急

性冠脉综合征患者 PCI 术后无复流 - 慢血流预测中

具有较高的效能，能更好地指导临床治疗。本研究

局限性在于这是一项单中心研究，样本例数偏少，

可能会导致选择偏差，未来研究仍需进一步开展多

中心、大样本研究加以证实。
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