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冠状动脉微血管疾病（coronary  microvascular 
disease，CMVD）是指由于冠状动脉微血管功能和

（或）结构异常造成的心肌供血不足及心肌血流量的

调节失常，从而引起一系列心肌缺血主观症状和（或）

客观依据的一类疾病 [1]。既往微血管性心绞痛的的诊

断前提为患者无阻塞性冠状动脉疾病，但随着研究的

深入发现，阻塞性冠状动脉疾病、冠状动脉血管重建

或心脏移植后的患者亦可出现冠状动脉微血管障碍，

引发心肌缺血的加重 [2]，这表明微血管功能障碍的影

响范围极为广泛，需引起临床积极重视。中医学对

CMVD 的病机和诊治有独特见解，既往研究亦表明中

医药干预在 CMVD 的治疗上展现出良好的效果，笔

者将对 CMVD 的中西医病因病机、诊断和治疗做一

综述，以期为临床诊治提供参考。

1 中西医发病机制

1.1 西医发病机制 包括微血管结构异常、功

能异常、血管外机制等，具体如下。（1）微血管结

构异常：对 CMVD 患者行心肌内组织活检，可见肌

纤维增生、内膜增厚和腔内内皮肿胀等可导致管腔

阻塞、血管重构的小冠脉病理改变。具体而言，急性

冠脉综合征表现为血管再通后的微栓塞，肥厚型心肌

病和高血压易导致血管重塑，主动脉瓣狭窄和动脉高

压往往引起血管稀疏，主动脉瓣狭窄和高血压则倾向

于导致血管周围纤维化，这些疾病会导致微循环的结

构异常，进而引起微血管管腔狭窄、微小动脉阻力增 
加 [3-5]。（2）微血管功能异常：包括扩张受损和冠状动

脉微血管过度收缩。血管扩张受损可能是由于内皮依

赖性机制（常与糖尿病、肥胖、吸烟等心血管危险因

素有关）和非内皮依赖性机制的异常，或两者兼而有

之。血管过度收缩导致的微循环功能异常与内皮素 1 
（endothelin，ET-1）、血栓烷 A2 等血管收缩因子释

放增加或平滑肌细胞对血管收缩刺激因子的敏感性增

加有关 [6，7]。（3）血管外机制：包括高血压、心肌组

织胶原蛋白含量增加等导致的壁外压迫、主动脉瓣狭

窄和冠脉临界病变等导致舒张期灌注时间减少、缺血

缺氧导致的组织水肿以及遗传或后天获得的微循环损

伤易感性等 [8]。（4）其他：在 CMVD 发病中，传统的

心血管危险因素可能有着一定的影响，但它们并不能

解释所有病例的发生发展，因此既往研究还提出了肾

上腺素能活动增加、胰岛素抵抗、炎症以及雌激素缺

乏等原因 [1]。值得临床注意的是，部分 CMVD 患者

表现出痛苦感知增强，在常规的心内导管操作、心腔

电刺激或造影剂注射中比无微血管病变者更容易出现

胸痛症状，这种疼痛敏感性的增加或能帮助确定病情

的严重程度，并可能成为一些患者的治疗靶点 [9-11]。

1.2 中医发病机制 CMVD 导致的微血管心绞

痛与冠心病心绞痛同属中医学“胸痹心痛”范畴。目

前对于 CMVD 的中医病因病机尚无统一认识，现代

医家各有看法，如葛炎良认为本病患者以女性多见，

常因疲劳或心情不佳而加重，病机为肝郁不舒、胸

阳不展，具有气郁、血瘀、痰湿及气虚等多重病机要 
素 [12]。毛静远教授等分析和归纳微血管心绞痛证候

特点，认为该病病机以气滞、痰阻、血瘀为主，并贯

穿发病始终 [13]。齐锋等 [14]运用流行病学方法对长春

地区 150 例微血管心绞痛患者进行症候要素的分析，

发现微血管心绞痛在中青年人中主要以痰浊、血瘀为

主，老年人则主要以气虚、阴虚为主，且女性患者较

男性气虚者更多。此外，亦有医家认为 CMVD 的“不

通则痛”是病邪阻于 “络脉”，《灵枢 · 脉度》谓：“经

脉为里，支而横者为络，络之别者为孙络”，“络脉”

作为经脉的分支，多指较细小的血脉，而 CMVD 特

指冠状微血管（直径 <500 μm）病变，符合“络脉”

的定义，且临床治疗微血管心绞痛时选用活血通络药

物效果明显 [15]，一定程度上亦能佐证这一观点。

2 诊断及评价手段

2.1 CMVD 诊 断 2021 年 12 月 18 日 发 布

的《中国多学科微血管疾病诊断与治疗专家共识》

中提出 CMVD 诊断标准：（1）心肌缺血的主观症状 
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（a：劳力性或非劳力性心绞痛；b：心绞痛等同症，如

气促等）；（2）心肌缺血的客观记录 [a：胸痛发作时

缺血性心电图改变；b：负荷试验诱发胸痛等症状和

（或）在缺血性的心电图改变时有短暂的或可逆性的

心肌灌注异常和（或）室壁运动异常等 ]；（3）经冠

状动脉 CT 血管造影或有创性的冠状动脉造影检查

除外冠脉阻塞性病变存在 [心外膜冠状动脉直径狭

窄 <50% 或冠状动脉血流储备分数（fractional flow 
reserve，FFR） 0.80]；（4）明确的冠状动脉微循

环受损的证据 [a：冠状动脉血流储备（coronary flow 
reserve，CFR）受损——根据使用的方法，界值  
2.0 或 2.5；b：冠状动脉微血管痉挛，定义为乙酰胆

碱激发试验存在期间存在症状和（或）缺血性心电图

改变，除外心外膜冠脉痉挛；c：冠状动脉微血管阻力

指数（index of microcirculatory resistance， IMR）> 
25；d：冠状动脉慢血流现象，心肌梗塞溶栓治疗

（thrombolysis in myocardial infarction，TIM） 血 流

计帧数 >25][16]。

2.2 评价手段 就 CMVD 诊断而言，由于其特

殊的位置，使其难以通过现有的影像技术进行成像，

因而不能得到直观的诊断结果，目前主要以血管活性

药物、侵入性 / 非侵入检查方法对其功能变化进行评

价，具体可见《冠状动脉微血管疾病诊断和治疗的中

国专家共识》[17]。

3 分类

3.1 西医分类 按照 2017 年《冠状动脉微血管

疾病诊断和治疗的中国专家共识》[17] 可将 CMVD 分

为不合并阻塞性冠状动脉疾病的 CMVD、合并阻塞性

冠状动脉疾病的 CMVD 以及其他类型的 CMVD 三类： 
（1）不合并阻塞性冠状动脉疾病的 CMVD：包括原

发性稳定型 / 不稳定型微血管心绞痛，临床表现为劳

力性稳定型 / 不稳定性心绞痛并伴有冠状动脉微血

管功能异常的客观证据，同时排除心外膜下阻塞性

冠状动脉病变或其他心血管疾病的综合征；（2）合

并阻塞性冠状动脉疾病的 CMVD：包括稳定型心绞

痛、急性冠状动脉综合征和急诊经冠状动脉介入治

疗（percotaneous coronary intervention，PCI）后

CMVD，CMVD 可与阻塞性病变同时存在，共同导致

疾病发生发展；（3）其他类型的 CMVD：如应激性心

肌病（Takotsubo 心肌病）、肥厚型心肌病、扩张型

心肌病、心肌炎、主动脉瓣狭窄、心肌淀粉样变性等

心肌及瓣膜病。

3.2 中医分型 李渊芳等 [18] 对 CMVD 的病机

进行归纳，分为以下 5 型。（1）气血两虚型：心胸隐

痛，时作时休，多伴有心悸怔忡、失眠健忘、自汗出、

倦怠乏力、便溏，舌淡、脉细弱等；（2）肝郁气滞型：

此型患者多为中青年女性，平素精神抑郁或暴躁，发

病常因情志不畅而起，发作时胸胁胀痛不适，疼痛可

随叹息而减轻，可兼有不思饮食、脘腹胀满、大便不

调等；（3）阳虚寒凝型：此型患者多表现为心胸绞痛

彻背、遇寒加剧、手足不温、畏寒怕冷、舌淡或青紫、

苔薄白或白腻、脉沉紧等；（4）痰湿痹阻型：肥胖者

多见，多表现为心胸闷痛，阴雨天或进食油腻后多发，

缠绵难愈，可伴有痞满纳差、脘腹胀满、大便黏溏、

舌胖大、苔厚腻等；（5）瘀血阻滞型：胸痛部位固定，

疼痛多为针刺样，夜间多发，患者舌质紫暗，甚有瘀

斑瘀点，舌下络脉或粗大迂曲，脉弦。

4 治疗

4.1 药物治疗

4.1.1 西药治疗 （1）传统抗心绞痛治疗：传

统抗心绞痛治疗只对 50% 的微血管心绞痛患者有 
效 [19]，包括硝酸酯类药物、钙拮抗剂、β 受体阻滞

剂等。硝酸酯类：缓解合并有阻塞性冠脉病变或冠状

动脉痉挛的微血管心绞痛有一定效果，但缓解原发

性微血管性心绞痛效果有限，因为直径 <100 μm 的

小冠脉缺乏将硝酸酯转化成一氧化氮（nitric oxide，
NO）的巯基，故硝酸酯类药物不能扩张微血管 [20]。

钙通道阻滞剂：钙通道阻滞剂通过减少 ET-1 导致内

皮依赖性舒张，减少平滑肌收缩。它们还抑制血小

板衍生生长因子阻止血小板进一步血管沉积的作用。

研究发现在微血管壁上缺乏 L 型电压门控通道，故

传统的钙通道阻滞剂改善 CMVD 患者的血流储备作

用不大，但能防止心外膜冠状动脉痉挛 [21]。β 受体

阻滞剂：β 受体阻滞剂和短效硝酸酯类药物为一线

治疗药物。β 受体阻滞剂通过减少心肌耗氧量来改

善心肌缺血，特别是在交感神经活动增加（如运动

和压力）时，但不排除其可能是通过延长舒张时间

和改善左心室动力学来增加冠脉血流量 [22]。（2）传

统抗动脉粥样硬化治疗：血管紧张素转换酶抑制剂

（angitesin cnverting enzyme inhibitrs，ACEI）或受

体阻滞剂（angiotensin receptor blocker，ARB）、他

汀类药物和阿司匹林是抗动脉粥样硬化血栓形成的

二级预防用药，有益于改善多种可能导致 CMVD 患

者症状和结果的机制 [23]，既可抵消氧化应激，改善

内皮和微血管功能和重新平衡交感神经失调，又可

减少巨噬细胞和泡沫细胞的形成，以促进纤维帽增

厚，降低血小板反应性。具体而言，ACEI/ARB 类

能抑制氧化应激和血管收缩，并能阻断缓激素（释
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放 NO）的降解。ACEI 类能增加 NO 的生物利用

度，从而增加内皮依赖性血管扩张。马智会等 [24] 证

实了瑞舒伐他汀可降低微血管性心绞痛患者血浆同

型 半 胱 氨 酸（homocysteine，HCY） 水 平， 改 善

心绞痛症状。血栓素 A2 合成酶（thromboxane A2 
synthase，TXAS）/ 血栓素（thromboxane，TXA2）/ 
血栓素前列腺素（thromboxane A2 prostaglandin，
TP）受体激活会导致微血管收缩、血小板聚集和血

管损伤，因此血栓素 A2 抑制剂（阿司匹林和 P2Y12
血小板抑制剂）也可能有助于预防 CMVD 不良事件

的发生：它们能最大限度地减少富血小板微栓子和相

关的下游事件，抑制 TXAS/TXA2/TP 信号，从而保

护微血管免受微循环中的氧化损伤 [23]。（3）其他治

疗 CMVD 药物：尼可地尔是三磷酸腺苷（adenosine 
triphosphate，ATP）敏感性钾通道开放剂，可促

进 K+ 外流，使细胞膜超极化，生成血管舒张因子

NO，有效扩张心外膜下冠状动脉和小动脉，增加冠

脉血流量，共识推荐尼可地尔可作为冠状动脉微血

管心绞痛的首选药物 [25]。新型抗心绞痛药物伊伐布

雷定可通过阻断窦房结电流降低心率，减少心肌氧

耗，进而提高 CFR[26]。雷诺嗪作为另一种新药，其

抗缺血机制可能与其阻断晚期钠离子通道，对抗钙离

子超载有关。既往研究还显示，雷诺嗪可以显著改

善非阻塞性冠心病患者的缺血症状，并提高 CMVD
患者的运动耐量 [27]，其对硝酸盐消耗量、心功能分

级、心肌灌注和内皮功能的改善可能与降低 ET-1 和

增加抗氧化状态有关。此外常用药还有外源性辅酶Ⅰ 
（NAD+）、前蛋白转化酶枯草杆溶菌素（proprotein 
convertase subtilisin/kexin type 9，PCSK）9 抑制剂、

胰高血糖素样肽 -1（glucagon-like peptide-1，GLP-1） 
受体激动剂、脑啡肽酶抑制剂及钠 - 葡萄糖共转运蛋

白 2（sodium-glucose cotransporter 2，SGLT2）抑

制剂等。（4）试验中的治疗方案：冠状动脉微血管心

绞痛试验小组支持的以侵入性诊断测试为标准进行分

层治疗的试验及以对强化他汀、ACEI/ARB 加上小剂

量阿司匹林的治疗策略进行疗效评价的女性缺血试验

以减少非阻塞性中不良事件试验展现出良好的治疗前

景，但都尚未完成。

4.1.2 中西医结合治疗 研究证明在西医常规

治疗的基础上加用中医治疗，疗效较单纯的西医治疗

显著，将常用的中医治疗以剂型分类可分为：（1）汤

药：经方加减和现代医家的经验方都展现出良好的治

疗效果，如施丽春等 [28] 研究证实加味枳实薤白桂枝

汤联合基础西药治疗在减轻心绞痛症状、改善心电图

疗效和中医证候积分， 效果较单用西药组显著。（2）
中成药：常用如心可舒片、丹参滴丸、心悦胶囊、通

心络胶囊 [29-31]等。贾万明等 [29]在西医治疗的基础上

加用心可舒片，治疗前后患者的症状和超敏 C 反应

蛋白（hypersensitive C-reactive protein，hs-CRP）、

白细胞介素 - 6 水平都有明显改变；韩晶岩团队运用

激光多普勒血流量仪等方法观测丹参滴丸给药后对

大鼠心脏缺血再灌注损伤的影响，结果表明该药对

微循环障碍和心肌损伤有较好的防治作用 [32]；李永强 
等 [33] 在西医常规治疗的基础上加用心悦胶囊和复方

丹参片，利用声学超声技术观察心梗后心肌组织灌注

的情况，结果表明中药组患者血运重建后的左室收缩

功能和室壁运动较对照组明显改善。（3）中药注射液：

如丹红注射液。研究发现，加用丹红注射液治疗的患

者临床症状改善更明显，hs-CRP，HCY 水平下降更

明显 [34]。（4）气雾剂：如宽胸气雾剂等，张广平等 [35]

研究表明宽胸气雾剂治疗寒凝气滞、寒凝血瘀所致的

微血管性心绞痛疗效肯定。

4.2 非药物治疗 包括生活方式的管理、针对

难治性心绞痛的治疗措施及中医辅助疗法等。生活方

式的管理主要延续冠心病的健康宣教，如戒烟、减轻

体重、饮食控制等。针对难治性心绞痛的治疗措施是

指在一些顽固性心绞痛患者中，尽管有标准的药物治

疗，但治疗效果欠佳，这时可以尝试使用一些非药物

治疗方式，如冠状动脉窦减压、脊髓刺激、经皮神经

电刺激和心脏康复等 [36]。经皮在冠状动脉窦植入球

囊扩张装置可产生压力梯度，有利于血液重新分布到

缺血心肌，以改善症状；使用脊髓 / 神经刺激治疗顽

固性心绞痛的依据是对胸痛来源的另一种解释，有研

究表明 CMVD 症状发作时大脑皮层右额叶岛叶激活，

与“传统”冠状动脉粥样硬化性心脏病（coronary 
atherosclerotic heart disease，CAD）患者的大脑激

活存在特征性的区域差异 [37，38]；运动康复是心脏康

复的核心内容，是运动训练和呼吸训练的结合，研究

表明心脏运动康复有利于改善微循环障碍，缓解患者

症状 [39]。中医辅助疗法包括：（1）温针灸治疗：近年

临床研究显示，在温针灸治疗中，灸法不仅可通过温

和的热力达到改善微循环的作用，同时还发挥着调节

植物神经、改善冠脉供血的作用。王勃等 [40] 应用温

针灸联合阿托伐他汀治疗微血管性心绞痛患者 40 例，

结果显示温针灸治疗不仅可显著改善患者焦虑状态，

还可以增加 NO 含量、降低 ET-1 及 hs-CRP 水平。 
（2）中药穴位贴敷：中药微波穴位导入是集中药药理

作用、经络穴位及微波物理导入三位一体的新给药途
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径和治疗方法，研究证明其能降低 CRP 的表达，改

善症状，从而有效治疗微血管心绞痛 [41]。

总之，目前 CMVD 的治疗措施证据水平相对较

低，未来需要更多大规模、高质量的试验研究以探索

验证有效的治疗方法。

5 预后

既往认为 CMVD 预后良好，但越来越多的研究

发现微血管功能障碍与不良心血管事件密切相关，如

女性缺血综合征评估研究发现低 CFR（CFR<2.3）
是 CMVD 患者发生心血管不良事件的独立相关因 
素 [42]。在一项对 11 223 例稳定型心绞痛患者的研究

中，无梗阻性心外膜疾病组与对照组比较，发生重大

心血管不良事件的风险增加 [危险比为 1.52，置信区

间为（1.27，1.83）][43]，这些都提示 CMVD 出现不

良心血管事件的风险较高，并非是一种无需干预的良

性疾病。

6 小结

冠脉造影正常不代表整个冠脉树功能正常，冠脉

微血管如同冰山理论中潜伏在水底的山体，既难以发

现又危机重重。CMVD 病因病机尚未明晰，由此亦导

致了其诊断率低、治疗策略不完善等问题，新的诊治

手段正在积极探索中，中西医结合治疗 CMVD，在理

论和实践上都具有良好的应用前景，可作为未来治疗

这类疾病的发展方向，值得临床进一步探索。
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