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摘  要 

冠状动脉微血管疾病(CMD)是心肌缺血的独立病因，其机制涉及内皮功能障碍、微血管痉挛、炎症及血

管重构等多因素。临床表现为非阻塞性心绞痛，与心血管事件风险升高相关。诊断依赖侵入性功能指标

(如CFR、IMR)与非侵入性影像(心脏磁共振、PET)，但标准化不足。治疗以改善微循环为核心，传统药

物包括硝酸酯类、尼可地尔(KATP通道开放剂)、雷诺嗪(钠通道抑制剂)及ACEI/ARB，新兴疗法如sGC激
动剂和SGLT-2抑制剂展现潜力。目前证据多基于小样本研究，缺乏具体指南，且长期预后仍存在争议。

未来需整合多组学、影像标志物与AI技术，建立精准诊疗体系，并通过大规模临床试验验证分层治疗策

略。 
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Abstract 
Coronary microvascular disease (CMD) is an independent cause of myocardial ischemia, and its 
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mechanism involves multiple factors such as endothelial dysfunction, microvascular spasm, inflam-
mation and vascular remodeling. The clinical manifestation is non-obstructive angina, which is as-
sociated with an increased risk of cardiovascular events. Diagnosis relies on invasive functional in-
dicators (such as CFR, IMR) and non-invasive imaging (cardiac magnetic resonance, PET), but the 
standardization is insufficient. The core treatment is to improve microcirculation. Traditional 
drugs include nitrates, nicorandil (KATP channel opener), ranolazine (sodium channel inhibitor) 
and ACEI/ARB. Emerging therapies such as sGC agonists and SGLT-2 inhibitors show potential. The 
current evidence is mostly based on small sample studies, lacks specific guidelines, and long-term 
prognosis is still controversial. In the future, it is necessary to integrate multi-omics, imaging mark-
ers and AI technology to establish a precise diagnosis and treatment system, and to verify the strat-
ified treatment strategy through large-scale clinical trials. 
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1. 引言 

冠心病主要通过评估心外膜冠状动脉的通畅性来诊断，可通过冠状动脉造影(coronary angiography, 
CAG)显示出来，并在存在明显病变时可以及时干预。然而，一些具有缺血症状的患者可能具有正常的冠

状动脉造影，其中相当一部分患者具有冠状动脉微血管病变(Coronary microvasculardisease, CMD)。现在

的研究一致表明，CMD 与不良心血管结局有关，包括 MI、中风、因心绞痛恶化而住院和死亡[1]。因此，

本文围绕 CMD 的目前研究情况，总结近年来 CMD 影像检查及治疗的进展，从而为临床决策提供参考，

并进一步展望 CMD 治疗的未来研究方向。 

2. CMD 

2.1. 定义 

冠状动脉微血管功能障碍(CMD)定义为心绞痛的临床综合征，即在没有梗阻性冠状动脉疾病的情况

下心电图缺血性改变[2]。 

2.2. 临床分型 

2007 年，Camici 等人提出了冠状动脉微血管功能障碍的临床分类。该分类分为四大类。第一类为无

阻塞性 CAD 和心肌疾病的冠状动脉微血管功能障碍。第二类为存在心肌疾病的冠状动脉微血管功能障

碍。第三类为存在阻塞性 CAD 的冠状动脉微血管功能障碍。第四类为医源性冠状动脉微血管功能障碍

[3]。 

3. CMD 的病理生理学 

3.1. 冠状动脉微血管结构和功能 

冠状动脉系统分为三部分：(1) 近端由直径 > 500 μm 的传导动脉组成，主要分布在心外膜。(2) 中
部是前小动脉，直径为 100~500 μm，对血流和压力变化敏感。(3) 远端部分是一条直径 < 100 μm 的小动
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脉，对心肌代谢物水平的变化很敏感。前小动脉、小动脉、小静脉和毛细血管构成冠状动脉微循环，近

90%的冠状动脉阻力来自微循环。因此，微循环系统在调节心肌灌注中起着关键作用[4]。 

3.2. 冠状动脉微血管结构异常 

与 CMD 相关的主要结构异常是冠状动脉阻力动脉的肥厚性内向重塑，伴有壁内小动脉和毛细血管

管腔狭窄、血管周围纤维化、微血管密度降低和毛细血管稀疏。这些改变在左心室肥厚的情况下特别常

见，例如肥厚型心肌病(HCM)和高血压性心脏病。 

3.3. 冠状动脉微血管功能异常 

CMD 的主要功能改变与血管舒张功能受损和/或冠状动脉微循环收缩功能增强(微血管痉挛)有关。血

管舒张功能受损可能是由于内皮依赖性和/或非内皮依赖性机制。内皮细胞通过合成和释放血管活性因子，

如血管舒张因子前列腺素(如前列环素)、一氧化氮(NO) [5]和内皮源性超极化因子(EDHFs)，以及血管收

缩介质，如内皮素-1 (ET-1)，调节血管舒缩活动[6]。 

4. CMD 的诊断及评估 

4.1. 入侵式影像检查 

选择性冠状动脉造影 
该方法可以从心外膜冠状动脉成像速度和心肌成像速度两个方面评价冠状动脉微血管功能。心外膜

冠状动脉显影速度的评价指标包括两种方法：(1) 心肌梗死溶栓治疗临床试验血流分级：TIMI (0~3 级)被
广泛用于评价心外膜下冠状动脉血流的通畅性，但其仅为半定量分析指标。(2) TIMI 帧计数(TFC)：TFC
测量从冠状动脉到标准化远端标记物所需的帧数，虽然克服了 TIMI 血流分级和半定量分析的缺点，但仍

不能直接反映微血管的血流状态[7]。 

4.2. 非侵入性检查技术 

4.2.1. 经胸超声冠状动脉血流显像 
该技术可用于测量心外膜冠状动脉血流速度，与 CBF 呈正相关[8]。TTDE 评价冠状动脉微血管功能

具有无创、省时、可床旁检查、费用低、可重复测量等优点，但也有其局限性：它仅在评估 LAD 的微血

管功能方面是可靠的。 

4.2.2. 正电子发射型计算机断层显像 
PET 可以提供对心肌血流和心肌微循环的全定量评估，其成像的基本原理是将体内某种物质(通常是

葡萄糖)用短寿命的放射性核素(18F、11C 等)。标记后注入人体，由于放射性核素在衰变过程中会释放出

正电子，而正电子在随后的湮灭过程中会产生一对光子，可以被高灵敏度的相机捕获，经校正和相关分

析后由计算机处理，得到反映心肌内放射性核素浓度的三维图像，以及心肌灌注-代谢相关数据。从而精

确测量心肌血流量，评估心肌动脉微循环和心肌代谢[9]。 

4.2.3. 心血管核磁共振成像 
心脏磁共振成像(CMR)已被应用于量化心肌灌注，并涉及静脉注射钆剂，根据心肌中钆剂的强度可

以评估组织灌注。CMR 作为非侵入性成像技术具有无创且高分辨率、多模态功能评估、无电离辐射、高

敏感性与特异性、全面评估心脏功能等优点，其缺点为：检查时间长、设备与技术依赖性、钆对比剂风

险、药物负荷的禁忌症、成本较高、假阳性/假阴性可能[10]。 
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5. CMD 的危险因素 

CMD 的危险因素包括高血压、糖尿病/胰岛素抵抗、高脂血症、吸烟、肥胖等。高血压是公认的冠状

动脉微血管功能障碍(CMD)发生的危险因素。其中内皮功能障碍是最重要的致病机制之一[11]。糖尿病患

者 CMD 的核心机制为：慢性高血糖和胰岛素抵抗引发氧化应激及炎症反应，损伤微血管内皮功能，导致

一氧化氮(NO)生成减少和内皮素-1 (ET-1)增加，血管舒张能力下降。研究表明，高血糖和胰岛素抵抗通

过导致氧化应激、炎症激活和内皮功能障碍在 CMD 的发生发展中起着核心作用[12]。而肥胖与慢性代谢

紊乱有关，导致不良的临床结果。氧化应激增强、交感神经系统过度激活和轻微的全身炎症反应是肥胖

个体冠状动脉微血管功能障碍的主要机制[13]。香烟烟雾被认为是一种应激因子，对内皮细胞，特别是冠

状动脉内皮系统具有最有害的影响[14]。大量研究表明，高胆固醇血症导致微血管系统内的炎症反应，一

氧化氮的可用性降低，活性氧(ROS)的产生增加[15]。 

6. CMD 的治疗 

6.1. 生活方式改变 

冠状动脉微血管疾病(CMD)患者在治疗中需通过综合生活方式调整改善微血管功能。饮食方面，推

荐低盐、低脂的地中海饮食，以降低炎症与氧化应激。规律运动是核心措施，结合抗阻训练，可增强内

皮依赖性血管舒张能力及冠状动脉血流储备。严格戒烟并限制酒精摄入，以减少内皮损伤和微血管痉挛。

减少体重以减轻脂肪因子对微血管的毒性作用。通过上述多维度干预，可协同改善微血管内皮功能、降

低心肌缺血风险，并延缓疾病进展。 

6.2. 控制危险因素 

6.2.1. 降脂治疗 
冠状动脉微血管疾病(CMD)的降脂治疗旨在通过降低低密度脂蛋白胆固醇(LDL-C)和改善内皮功能，

减轻微血管炎症与氧化应激。他汀类药物是首选，研究显示 CMD 患者的冠状动脉血流和心功能有所改

善，提示降脂治疗可能对 CMD 患者有效[16]。 

6.2.2. 降糖治疗 
降血糖治疗是一种整合生活方式干预、精准用药及持续监测的糖尿病管理策略。该疗法以改善胰岛

素敏感性为核心，通过个性化饮食方案、规律有氧与抗阻运动调节能量代谢，同时结合连续血糖监测数

据动态调整 GLP-1 受体激动剂或 SGLT-2 抑制剂等新型降糖药物。早期研究也证实，二甲双胍可改善冠

状动脉造影无明显狭窄的冠状动脉微血管病变(CMD)患者的心绞痛症状和运动耐量[17]。上述研究为

CMD 患者的降糖治疗提供了参考，但仍需更多更稳健的证据加以验证。 

6.2.3. 降压治疗 
降压治疗对 CMD 患者至关重要，因其可缓解高血压对微血管的持续损伤：有效降压能改善内皮依

赖性血管舒张功能，恢复冠状动脉微循环血流，减少心肌缺血；同时降低血管壁剪切力，延缓微血管重

构，预防进行性心功能恶化。多项研究表明，血管紧张素转换酶抑制剂可通过多种途径调节内皮细胞功

能，从而改善冠状动脉微血管状态[18]。 

6.3. 抗血小板治疗 

冠状动脉微血管疾病(CMD)患者因微血管内皮功能障碍及血小板高反应性，易发生微血栓形成和炎

症激活，加重心肌缺血。因此，抗血小板治疗对 CMD 患者来说至关重要。现有文献报道，与氯吡格雷相
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比，经皮冠状动脉介入治疗术前服用替格瑞洛可显著改善冠状动脉微血管病变患者的临床症状[19]。此外，

TXA2 合成抑制剂(例如，小剂量阿司匹林)可能有助于预防冠状动脉微血管病变(CMD)患者的不良结局

[20]。 

6.4. 抗炎治疗 

冠状动脉微血管疾病(CMD)患者需抗炎治疗，因其病理核心与慢性低度炎症密切相关。炎症因子(如
IL-6、TNF-α)通过激活内皮细胞 NF-κB 通路，诱导黏附分子表达及氧化应激，导致微血管舒缩功能障碍

和结构重塑。抗炎治疗可靶向抑制炎性级联反应：他汀类药物不仅具有降脂作用，还能通过阻断甲羟戊

酸途径下调炎症介质[21]。秋水仙碱通过抑制 NLRP3 炎性小体，减少 IL-1β 释放；IL-1β 单抗(如卡那单

抗)直接中和促炎因子来发挥作用。有研究表明，其发挥的抗炎作用对心血管患者具有重要的意义[22]。 

6.5. 其他药物治疗 

6.5.1. 雷诺嗪 
雷诺嗪可以抑制电压门控钠通道的晚钠电流，并降低细胞中的钙水平，从而促进血管舒张，改善冠

状动脉微血管功能障碍(CMD)患者的心绞痛症状和心肌血流灌注。然而，其对 CMD 患者的长期预后影响

尚不清楚[23]。 

6.5.2. 尼可地尔 
尼可地尔通过双重机制改善冠状动脉微血管功能障碍(CMD)患者的症状。一项随机临床试验表明，

与硝酸酯类药物相比，冠状动脉内注射尼可地尔可显著改善急性心肌梗死患者经皮冠状动脉介入治疗

(PCI)后的微血管功能。 

7. 小结 

冠状动脉微血管功能障碍(CMD)是冠心病的重要亚型，其病理机制涉及微血管结构重塑、内皮依赖

性/非依赖性舒张异常、自主神经失衡及炎症反应等。临床表现为典型心绞痛但无阻塞性冠脉病变，显著

增加心血管事件风险。当前诊断依赖侵入性冠脉功能评估(如冠状动脉血流储备[CFR]、微血管阻力指数

[IMR])与非侵入性影像技术(心脏磁共振、PET)，但标准化流程仍待完善。PET 和 CMR 具有较高的准确

性，但价格昂贵。TTDE 具有经济性，但依赖于操作者。侵入性方法是精确的，但具有侵入性。临床上应

根据患者的病情和可利用的医疗资源进行选择。治疗策略以改善内皮功能、调节血管张力、抗炎/抗氧化

为核心，新型靶向药物及运动康复显示出潜力。然而，现有证据多基于小样本研究，缺乏针对 CMD 特异

性的治疗指南，个体化分层治疗与长期预后改善仍需大规模随机试验验证。未来研究需整合多组学技术

阐明分子机制，开发精准诊疗生物标志物，并探索 AI 辅助的多模态评估体系。 
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