
Advances in Clinical Medicine 临床医学进展, 2025, 15(5), 1827-1833 
Published Online May 2025 in Hans. https://www.hanspub.org/journal/acm 
https://doi.org/10.12677/acm.2025.1551563  

文章引用: 孙嘉玉, 孙宓颖. CTGF、TGF-β1 与非 ST 段抬高型急性冠脉综合征患者冠脉病变程度相关性的研究进展[J]. 
临床医学进展, 2025, 15(5): 1827-1833. DOI: 10.12677/acm.2025.1551563 

 
 

CTGF、TGF-β1与非ST段抬高型急性冠脉 
综合征患者冠脉病变程度相关性的研究进展 

孙嘉玉1，孙宓颖2* 
1北华大学临床医学院，吉林 吉林 
2北华大学附属医院心血管内科，吉林 吉林 
 
收稿日期：2025年4月23日；录用日期：2025年5月16日；发布日期：2025年5月26日 

 
 

 
摘  要 

CTGF (结缔组织生长因子)和TGF-β1 (转化生长因子-β1)是两种具有广泛生物学活性的细胞信号分子，参

与细胞增殖、迁移、分化及细胞外基质的合成与沉积，尤其在纤维化过程中起重要作用。TGF-β1是CTGF
表达的最强诱导剂之一，两者在多种病理过程中表现出协同作用。目前，已有大量研究表明两者在心肌

纤维化中起到关键作用。同时多项研究表明，血清CTGF和TGF-β1水平与冠状动脉粥样硬化的发展进程

存在密切关系，可为临床提供更敏感的疾病评估指标。其与冠状动脉病变复杂及严重程度的相关性，一

直作为近年来学者的研究热点。非ST段抬高急性冠状动脉(冠脉)综合征(non-ST segment elevation 
acute coronary syndrome, NSTE-ACS)的核心病理机制为冠状动脉粥样病变基础上继发血栓形成和/或
痉挛。临床上NSTE-ACS患者在冠状动脉狭窄基础上，往往同时伴有弥漫性多支血管病变。本文旨在分析

NSTE-ACS患者中CTGF和TGF-β1水平与SYNTAX评分之间的相关性并进行比较。 
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Abstract 
CTGF (connective tissue growth factor) and TGF-β1 (transforming growth factor-β1) are two cell 
signaling molecules with extensive biological activities, participating in cell proliferation, migration, 
differentiation, and the synthesis and deposition of extracellular matrix, especially playing a signif-
icant role in the process of fibrosis. TGF-β1 is one of the strongest inducers of CTGF expression, and 
the two exhibit a synergistic effect in various pathological processes. Currently, numerous studies 
have demonstrated that they play a crucial role in myocardial fibrosis. Meanwhile, multiple studies 
have shown that the levels of serum CTGF and TGF-β1 are closely related to the development pro-
cess of coronary atherosclerosis, providing more sensitive disease assessment indicators for clini-
cal practice. The correlation between them and the complexity and severity of coronary artery le-
sions has been a research hotspot in recent years. The core pathological mechanism of non-ST seg-
ment elevation acute coronary syndrome (NSTE-ACS) lies in the secondary thrombosis and/or 
spasm on the basis of coronary atherosclerotic lesions. Clinically, patients with NSTE-ACS often have 
diffuse multi-vessel lesions in addition to coronary artery stenosis. This article aims to analyze and 
compare the correlation between the levels of CTGF and TGF-β1 and the SYNTAX score in patients 
with NSTE-ACS. 
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1. 引言 

 
急性冠脉综合征(acute coronary syndrome, ACS)作为冠心病的主要临床类型，可依据病理特征及辅助

检查分为 ST 段抬高型心肌梗死(ST segment elevation myocardial infarction, STEMI)、非 ST 段抬高型心肌

梗死(non-ST segment elevation myocardial infarction, NSTEMI)和不稳定型心绞痛(unstable angina, UA)。其

中，NSTEMI 与 UA 在发病机制和临床特征方面具有高度相似性，因此在临床被统称为 NSTE-ACS [1]。
近年来，我国 ACS 的发病率持续攀升，且大部分患者首次就诊均在急诊科完成[2]。NSTE-ACS 作为 ACS
的主要亚型，占比接近 70%，已成为当前最常见的 ACS 类型，且其并发症发生率高，临床预后较差。大

多数 NSTE-ACS 患者接受侵入性治疗，虽然现护理流程和血运重建技术已显著改善，但 NSTE-ACS 患者

的病死率仍未得到有效控制，NSTE-ACS 也因其高死亡风险而备受关注[3]-[5]。 
相比 STEMI，NSTE-ACS 患者虽无持续性 ST 段抬高，但其冠状动脉病变往往更为弥漫。对于临床

医生来说，早期对 NSTE-ACS 患者进行风险评估与识别，为后续抢救争取时间是实现高效急救的关键。
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冠状动脉病变是 NSTE-ACS 的核心病理机制，早期准确评估患者冠状动脉狭窄复杂及严重程度对临床

决策具有重要意义。通过及时判断血管病变的复杂及严重性，能够为制定个体化治疗方案提供依据，

从而减少不良事件发生率，最终改善患者的临床结局[6]，因此早期评估患者冠脉病变复杂及严重程度

极为重要。 
现临床上多用心肌损失标志物、GRACE 评分对 ACS 患者进行风险评估。循环快速检测肌钙蛋白 cTnI

在 NSTE-ACS 患者早期识别与诊断中应用广泛，也可反映疾病严重程度与预后[7]。GRACE 评分则是联

合观测生命体征、实验室检测结果及心电图变化等综合评估指标[8]。是 ACS 短期、长期风险预测的敏感

工具[9]。也有研究提示二者联合可有效提升 MI 的早期诊断效能[10]。然而，无论 cTnI、GRACE 评分还

是二者联合，均不能用于评估 NSTE-ACS 患者的冠脉病变的复杂及严重程度。且风险评估是一个连续的

过程，需根据临床情况动态考量，即使分层相同，但冠脉病变的复杂、严重程度不同，可出现不同的终

点事件。临床医生将通过多种检查评估 NSTE-ACS 患者冠状动脉病变的严重程度，其中冠状动脉造影检

查(Coronary Angiography, CAG)是诊断的“金标准”。目前临床上常采用 SYNTAX 评分[11]系统评估患

者冠状动脉病变的复杂及严重程度，该评分体系基于冠状动脉造影结果对 NSTEMI 患者进行量化分析。

研究表明 SYNTAX 评分与病变严重程度呈正相关，分数越高提示冠状动脉病变越复杂、严重。 
冠脉病变的复杂程度直接影响 NSTE-ACS 患者手术风险及预后[12]。因此，若在术前能初步了解患

者的冠脉病变情况，对于医生及患者来说具有诸多好处。可以提高诊断准确性，明确病变位置和程度，

减少漏诊和误诊；可优化手术方案，为不同患者制定个性化的手术计划，大大程度减少手术时间；可降

低手术风险，通过识别高风险患者，采取预防措施，降低并发症发生率，提高手术安全性；可减少医疗

成本，对于病变轻微的患者，避免不必要的手术；对于患者及家属来说，术前了解病变可增加信心、减

少焦虑。且对于体弱、高龄、合并碘剂过敏或肝肾功能不全以及经济条件受限的患者，通过非侵入性检

查评估冠状动脉病变程度，有助于制定个体化治疗方案。不仅能优化患者的危险分层，还能显著改善

NSTE-ACS 患者的临床预后。因此，临床上亟需开发简便、经济、微创且安全性高的检测方法，用于术

前评估 NSTE-ACS 患者冠状动脉病变的复杂及严重程度。 
因此，本研究旨在探索新型无创指标与 Gensini 评分的相关性，为 NSTE-ACS 患者冠状动脉病变程

度评估提供更便捷的临床工具。 

2. NSTE-ACS 与心肌纤维化 

大多数的 NSTE-ACS 是由于原有狭窄病变的冠状动脉由于各种原因导致急性或亚急性心肌供养减少

和缺血加重所造成。NSTE-ACS 通常是由非完全性冠脉闭塞或间歇性闭塞引起，不稳定斑块的特点为以

纤维帽薄、脂质核心大的易损斑块为主，易发生破裂或侵蚀，触发血小板聚集和白血栓形成[13] [14]。
NSTE-ACS 患者通常存在多个易损斑块，对于 NSTEMI 来说其他非梗死相关血管也可能有高风险病变，

增加未来事件风险。NSTE-ACS 患者常合并多支冠状动脉病变或小血管弥漫性狭窄，缺血范围可能较局

限(如心内膜下)，但病变范围更广泛。在此过程中微血管功能障碍也可能参与发病，导致心肌灌注不足。

NSTE-ACS 患者的侧支循环通常较好，因慢性缺血可促进侧支循环形成，部分代偿主支血管狭窄，避免

透壁性梗死。 
NSTE-ACS 的这些特点决定了它的心肌纤维化程度可能会更严重。因心肌缺血多局限于心内膜下层，

而透壁性坏死较少，这种局灶性或层状坏死可能引起修复性纤维化；多支病变或易损斑块，可能经历多

次亚临床缺血事件，导致心肌反复微损伤，累积性纤维化可能更显著；长期低灌注或间歇性缺血可导致

心肌细胞凋亡和间质纤维化，尤其在未及时血运重建的情况下；微循环障碍可导致心肌持续缺血，促进

纤维化；易损斑块的炎症状态可持续激活心肌内炎症通路，加速纤维化进程。 
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心肌梗死后，心肌细胞因缺血缺氧发生坏死，随后启动修复过程，其中心肌纤维化是核心病理改变

之一。心肌梗死作为始动因素，通过多种途径诱发心肌纤维化进程。其中最重要的是心肌组织坏死后心

肌氧供需之间平衡失调，肾素-血管紧张素-醛固酮系统(RAAS)的激活[15]。但根据心肌梗死的时序演变，

急性期时心肌细胞虽通过多种途径开始激活，但纤维化尚未启动，因时间滞后性，胶原合成需成纤维细

胞活化、增殖及 ECM 重塑，此过程至少需要 5~7 d 启动；炎症优先，急性期以清除坏死组织为主，纤维

化是修复后期的适应性反应。在对犬心肌梗死模型和人类尸检研究中[16] [17]，均表明胶原纤维在 MI 后
5~7 d 才开始明显沉积，早期主要是坏死和炎症。而瘢痕成熟(交叉连接胶原形成)则需要 2~4 w [18]。因

此心肌梗死初期心肌纤维化水平不受此次梗死心肌的影响。 
心肌纤维化的分子调控机制涉及多因子网络协同作用。研究表明，TGF-β1、CTGF 构成关键调控轴：

TGF-β1 通过激活 SMAD 和 MAPK 信号转导通路，上调 CTGF 表达；而 CTGF 又可正反馈增强 TGF-β1
的促纤维化效应，形成级联放大环路。该调控网络可显著促进心肌成纤维细胞的胶原合成及细胞外基质

沉积[19] [20]。 

3. CTGF、TGF-β1 与纤维化 

TGF-β1 是一种多功能细胞因子，属于 TGF-β超家族成员，在细胞生长、分化、免疫调节、组织修复

和纤维化等生理和病理过程中发挥关键作用。可刺激成纤维细胞增殖，促进胶原、纤连蛋白等细胞外基

质(ECM)沉积，与器官纤维化息息相关。而 CTGF 作为 TGF-β1 关键的下游分子，在 1988 年由 Almendral 
[21]等人在动物实验研究中首次发现，CTGF 是一种重要的细胞外基质调控蛋白，广泛分布于肝脏、肾脏、

肺脏、心脏及生殖系统等多种组织中。其合成和分泌主要由局部微环境刺激(如机械应力、炎症或损伤)触
发，多种细胞类型(包括成纤维细胞、上皮细胞、平滑肌细胞和血管内皮细胞等)均可产生 CTGF。此后 1991
年 Bradham [22]等人提出生理状态下，CTGF 在成人的各个器官及组织中均有基础量的表达，通过介导细

胞增殖、迁移及细胞外基质沉积，参与组织修复、纤维化及血管生成等生理病理过程。其表达受 TGF-β、
血管紧张素Ⅱ等因子调控，并与整合素、生长因子受体等相互作用，激活下游信号通路(如 ERK、Akt)。
而在病理状态下，TGF-β1 可显著激活多种细胞(如成纤维细胞、内皮细胞、上皮细胞等)，诱导其异常高

表达 CTGF，可驱动多种疾病的进展。随着研究的深入[23] [24]，CTGF 被证实是组织损伤修复和纤维化

疾病进展的关键调控分子。其在多种慢性纤维化疾病中呈现持续性高表达，且表达水平与纤维化程度呈

显著相关性，因此被视为驱动纤维化进程的核心开关。 
目前，越来越多的研究表明[25]-[28]，CTGF 在纤维化疾病中占据枢纽地位，其表达水平可作为评估

纤维化进展的潜在生物标志物，而且一定程度上能作为标志物反映器官纤维化程度。 

4. CTGF、TGF-β1 与 ACS 

早在 1997 年 Oemar [29]等学者通过大量实验发现了正常血管组织几乎检测不到 CTGF 的表达，而动

脉粥样硬化病变的血管中该基因呈现显著高表达。研究表明[30]，hCTGF 的 mRNA 及蛋白水平在动脉粥

样硬化病变组织中显著上调，表达量较正常血管高出 50~100 倍，且主要富集于细胞外基质和纤维化区

域，尤其是纤维帽的肩部。这一发现提示，CTGF 可能通过促进细胞外基质的合成和内膜增厚参与动脉硬

化的进展；同时，其介导的机制沉积可能增强纤维帽的稳定性，从而影响斑块的病理进程。 
相继在 1998 年 Hiromichi [31]团队通过结扎大鼠左冠状动脉构建心肌梗死模型，观察到梗死区 CTGF 

mRNA 表达随时间推移成倍数上升，提示该因子可能促进胶原沉积。此外，在心肌重塑过程中，非梗死

区心肌组织同样出现 CTGF 的持续高表达。这种局部过表达的 CTGF 可刺激成纤维细胞增生[32] [33]。
在 2003 年[34]时有学者进一步证实了 CTGF 可能成为心肌梗死一种早期诊断标志物｡李勇等学者研究显
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示[35]在 STEMI 患者发病后不同时间点(1、2、7、14 天)及心绞痛患者入院后 24 小时内检测血清 CTGF
水平变化，发现其表达动态与传统心肌损伤标志物肌酸激酶同工酶(CK-MB)的活性变化趋势存在关联。

研究进一步证实 CTGF 浓度与心肌梗死范围呈正相关，提示该指标可用于临床评估心肌坏死面积。2016
年的一项研究[36]通过统计学分析发现，血清中 CTGF 和 TGF-β1 的表达水平与冠状动脉狭窄程度存在相

关性，提示这些生物标志物可能作为评估冠脉病变严重程度和进行风险分层的潜在指标。 
基于上述分析及综合考量，动脉粥样硬化作为 NSTE-ACS 的基础病因，CTGF、TGF-β1 在动脉粥样

硬化的进展中起到关键作用，二者在 NSTE-ACS 的病理过程中同样起到不可替代的重要作用。但二者对

于 NSTE-ACS 患者冠状动脉病变的复杂及严重程度的相关性鲜有报道。 

5. 结语与展望 

CTGF、TGF-β1 作为心肌纤维化指标，在冠状动脉粥样硬化疾病的进展中起到关键作用，但较少见

其血清水平与冠脉病变复杂及严重程度相关性研究的发表。本研究旨在分析 TGF-β1、CTGF 水平与

SYNTAX 评分的相关性。综合分析是否可以通过对 NSTE-ACS 患者的 CTGF、TGF-β1 血清水平在术前

对冠脉病变复杂及严重程度进行更细致的评估。 
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