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"摘要#

!
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#十分常见!但其发生机制尚未完全清楚!有效的治疗方法还在探索中$糖尿病患

者除了常存在严重"多支#和弥漫性心外膜冠状动脉病变外!冠状动脉微血管功能异常
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./05

#也相当常见!后者参与糖尿病心肌病和

./01

的发生和发展$因此!进一步深入开展糖尿病
./05

和
./01

的研究!对这

些患者的诊治和预后评估具有重要的临床价值$
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冠状动脉粥样硬化性心脏病%微循环%糖尿病%心绞痛
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在临床心脏病学领域中&长期以来人们对心外

膜冠 状 动 脉 #冠 脉$粥 样 硬 化 和 血 栓 形 成

#

%4<=#"4<#"'?"*(*

$引起管腔明显狭窄或阻塞&而

导致各种临床冠状动脉粥样硬化性心脏病#冠心

病$类型已有了广泛和深入的研究'近半个世纪以

来&对冠脉痉挛引起动力性#
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$狭窄的发生

机制和临床意义也有了足够的认识'然而&仅在最

近
)"

年来才开始关注冠脉微血管功能异常
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$以及

由此引起的冠脉微血管性心绞痛 #
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'糖尿病患者常

有严重#多支$和弥漫性冠脉病变&冠脉微血管病变

和功能异常也相当常见&后者参与糖尿病心肌病和

./01

发生和发展(

#8%

)

'因此&进一步深入开展糖

尿病
./05

和
./01

的研究对这些患者的诊治

和预后评估有重要的临床价值(

&8(

)
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定义和分型

./01

是指有心绞痛症状伴心肌缺血心电图

表现&但冠脉造影正常或无明显狭窄#阻塞$性病

变&且除外冠脉痉挛'
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年
@(A"33

首先报道这一

特殊的类型&

!$&#

年
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C

将其称为
D

综合征&
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年
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等建议将其称为
./01

'
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美国心脏病学会"美国心脏协会#
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$稳定

性冠心病诊治指南指出&

./01

属于稳定性冠心病

的范畴(

$
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&患者通常有典型心绞痛且负荷试验阳性

#

FG

段压低和心肌缺血表现$&但冠脉造影或冠脉

.G

造影#

.G1

$正常'

./01

也见于肥厚型梗阻

性心肌病或主动脉狭窄#继发性冠脉微血管病变$*

高血压*糖尿病和其他血管疾病(

$8!"
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'在经皮冠脉

介入治疗后仍然存在心绞痛的患者中&

)"H

可能与

./01

有关(
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)根据不同临床情况&将
./05

分

为
*

种类型'
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型!无心肌疾病和冠脉狭窄#阻塞$

./05

&该型多发生于存在心血管危险因素#如高

龄*高血压*糖尿病*高脂血症*胰岛素抵抗等$和

./01

患者&主要为内皮功能和平滑肌细胞功能异

常以及血管重构所致%

#

型!心肌疾病引起的

./05

&多发生于肥厚型或扩张型心肌病*淀粉样

变性*心肌炎*主动脉瓣狭窄患者&主要为血管重

构*平滑肌细胞异常*血管壁外压迫以及管腔阻塞

所致%

$

型!冠脉阻塞合并
./05

&见于稳定型心绞

痛或急性冠脉综合征患者&主要与内皮和平滑肌细

胞功能异常和血管腔阻塞有关%

%

型!医源性

./05

&多见于经皮冠脉介入治疗或冠脉旁路移植

术后患者&与血管腔阻塞和自主神经功能异常有关'
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糖尿病
#$%&

发生机制

./01

的发生机制非常复杂&包括冠脉微血管

#直径
"
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'

$结构和功能异常*内皮功能障碍*

血流储备能力降低*自主神经调节异常*雌激素和

疼痛感知异常等'这些异常在糖尿病患者中更加

明显'高血糖通过超氧化物歧化酶#

FI5

$和其他抗

氧化酶的作用&经间接糖化终末产物#

1J;

$与其受
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体#
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$相互作用&以及
N",

&

",

途径#改变细胞

的氧化应激状态&导致超氧阴离子产生增加$损伤

冠脉微血管'此外&糖尿病被认为是一种慢性*亚

临床炎症&某些炎症因子如肿瘤坏死因子
8
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#

GMO8

'

$

会影响细胞间胰岛素信号&促进胰岛素抵抗&降低

胰岛素介导的冠脉微血管内皮功能'过氧化物酶

体增殖物激活受体
(

#
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$激活时&胰岛素抵抗

介导的内皮功能异常可被恢复'同样&糖尿病通过

GMO8

'

和白细胞介素#
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等作用&增加细胞氧化

应激'

1J;
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:1J;

相互作用以及高血糖能激活二

酰甘油
8

蛋白激酶
.

#
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$通路&促进心肌细

胞纤维化*细胞凋亡&最终导致糖尿病心肌病(

#8*

)

'

研究发现&心脏代谢性改变包括肥胖*高脂血症*

)

型糖尿病*高血压&常伴有动脉粥样硬化和微血管

功能异常'这些患者除存在胰岛素抵抗和高胰岛

素血症外&某些脂肪因子#
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$和细胞因子

#
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$可使一氧化氮#

MI

$介导的血管扩张能

力降低%内皮细胞和平滑肌细胞依赖性血管调节机

制改变%血管运动异常伴交感活性增强'尤其当糖

尿病合并高血压时&常存在心肌肥大&对代谢需求

的心血管适应性减低(
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等(
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)研究发现&

糖尿病患者冠脉最大扩张能力降低&当心肌需氧量

增加时&冠脉血流调节功能异常&这有助于解释糖

尿病伴正常冠脉造影患者心绞痛发作和心血管不

良事件发生'

'
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诊断

对存在心绞痛症状和心肌缺血心电图表现但

冠脉造影正常患者&应作无创或有创评估&以明确

./01

'

./01

多见于女性#尤其是绝经期女性$&

主要表现为发作性胸骨后疼痛&多数与心肌耗氧量

增加#如劳累*情绪激动等$有关&但休息时也可发

作'胸痛常持续较长时间#

#"'($

$&且含服硝酸甘

油效果不佳&胸痛反复发作'由于
./01

患者体

格检查多无异常&近年来对冠脉微血管功能的评估

进行了大量研究(

!

&

)

&
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)

'心电图运动试验呈现心肌

缺血&且对硝酸甘油反应差'

)*<

动态心电图检查

发现&部分
./01

患者胸痛时心电图有非特异性

FG8G

改变'运动或多巴酚丁胺负荷超声心动图检

查&可以明确心绞痛和
FG

段改变是否与室壁节段

运动异常相关'经胸多普勒超声测定静息及静脉

注射腺苷后舒张期左前降支血流&无创性评估冠脉

血流储备#

.O:

$'正常时
.O:

#

#

%当
.O:

"

)

时&

患者常有心绞痛&有助于诊断
./01

'核素心肌显

像发现&某些患者心肌灌注异常&但缺损范围与运

动耐量无关'近年来&有机构应用磁共振显像

#

/:K

$*正电子发射断层扫描#

N;G

$测定心肌血流

#

/PO

$储备&但这些检查的分辨力尚需进一步

提高(

!*

)

'

当冠脉造影正常时&在导管室内即可冠脉内注

射腺苷或罂粟碱&并用多普勒导丝测定血流频谱改

变以估测
.O:

'也可冠脉内注射乙酰胆碱&如心外

膜冠脉无痉挛&但患者出现心绞痛症状及心电图缺

血性
FG8G

改变&则可诊断
./01

'在行乙酰胆碱

激发试验时&应逐渐增加用量&即左冠脉
)"

*
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&右冠脉
)"

*
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&
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&每次注射
''@

&

)"*

内

注射完&间隔
''($

&结束
!'($

后造影%观察心绞

痛症状和心电图心肌缺血改变'术中需准备硝酸甘

油'如同时应用压力导丝测定冠脉顶端压力#

N

$以

及冠脉内注射盐水后温度变化的时间#

G

$&则可以

计算微血管阻力指数#

K/:

$

,N-G

'这些指标在

临床评估
./01

中的价值和局限性还需进一步

研究(

!'

)

'

./01

除需与冠脉明显狭窄所引起的典型缺

血性心脏病鉴别外&还需排除非冠脉病变引起的胸

痛&包括心源性疾病#如急性心包炎*主动脉夹层*

胸主动脉瘤*主动脉瓣狭窄*重度肺动脉高压*肺动

脉瓣狭窄伴右室高压$和非心源性疾病#如反流性

食管炎*食管裂孔疝*食管痉挛*肺栓塞*自发性气

胸*胆道疾病*神经肌肉及骨骼的原因*焦虑引起功

能性或精神性胸痛等$'

)

!
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治疗

近年来&

./01

的治疗有了较大的进展(

$8!"

)

'

首先要消除患者的疑虑&迅速缓解症状'

)

受体阻

滞剂和钙离子拮抗剂可减少胸部不适的发作&但总

体疗效不如用于冠心病劳累性心绞痛时显著&提示

降低心肌需氧量不是有效措施'仅半数患者应用

硝酸酯有益&舌下含服硝酸酯不能提高运动耐量&

某些患者的运动耐量反而可能降低'黄嘌呤衍生

物#

Q%$4<($=

$可抑制腺苷引起的小动脉扩张&拮抗

平滑肌细胞上血管
1)

受体&有利于血流向心肌再

分布%还可拮抗缺血引起的心脏疼痛神经纤维刺

激&发挥止痛作用(

!%

)

'尼可地尔#

$(!"#%$2(,

$为

1GN

敏感钾通道增强剂&可改善稳定性冠心病患者

N.K

后微循环阻力指数(

!&

)

&提高运动耐量&但不改

善
FG

段压低程度'法西地尔 #

3%*+2(,

$为
:<"

激

酶抑制剂&可预防乙酰胆碱引起的心肌缺血'雷诺

+
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嗪#

#%$",%R($=

$抑制缺血心肌细胞晚期钠电流&改

善心肌松弛性和舒张期血流灌注&减轻心绞痛程度

及运动诱发的心肌缺血(

!(

)

'新近的研究显示&与安

慰剂比较&雷诺嗪
'"

*

!""'

-

&每日
)

次&使用
)

周&左心室心肌血流储备改善&且这些有益作用在

基础
.O:

降低的患者更加明显(

!$

)

'抗抑郁剂丙米

嗪#

('(

C

#%'($=

&
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2

$可有效地减少胸痛发

作(

!%

)

'有研究显示&绝经后女性应用激素替代疗法

可增加冠脉血流量&改善内皮依赖冠脉扩张&减少

胸痛发作'丹参多酚酸盐
%

期临床试验包括
)"&%

例患者&与基线时相比&治疗
)

周后每周心绞痛发作

次数和
$

"

%

级心绞痛发作减少&心电图缺血改善

'(6)H

&减量或停用硝酸甘油增加
(!6)H

&提示中

药治疗对
./01

有一定的作用'

*

!

结语

以往认为&尽管许多
./01

患者有胸痛&需要

药物治疗&但其长期生存率明显高于冠脉明显狭窄

者(

)"

)

'然而&

L=*

C
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等(

(

)发现&稳定型心绞痛但

冠脉造影正常或弥漫性病变引起心肌缺血患者的

预后不佳'无冠脉病变但无创性评估发现
.O:

"

)

的患者
#

年内发生主要心血管事件和全因死亡较微

血管功能正常者增高
)

倍'

./01

的预防十分重要&由于患者对胸痛常产

生焦虑*恐惧&因此耐心向患者解释病情&有助于缓

解症状'改善生活方式*控制危险因素*适度的体

力活动也是预防
./01

的有效措施'血管紧张素

转换酶抑制剂和他汀类药物能有效改善血管内皮

功能'我们以往的研究证明&糖尿病患者长期血糖

控制是防止血管损伤的重要基础&有效的戒烟*控

制高血压和高血脂&将有助于防止微血管功能损伤

的发展'

./01

的精准防治是当前心血管领域的

研究热点(
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上海交大心脏论坛%暨国家级继续教育学习班通知

!!

由上海交通大学医学院心血管病研究所主办*瑞金医院承办*交大各附属医院*,国际心血管病杂志-共同协办的.上海交

大心脏论坛/将于
)"!%

年
!!

月
!(

0

)"

日在上海瑞金医院举行&同期举办国家级继续教育学习班'

本届论坛将秉承历届交大论坛
X

普及教育*规范操作
X

的宗旨&邀请众多著名的心血管病专家进行精彩的学术讲座&内容涉

及高血压*心力衰竭*心血管病内外科协作技术*冠心病介入*心律失常等心血管病各专业领域&分享心血管疾病诊治的最新技

术和理念&并对现今存在的各种分歧进行讨论'所有注册代表均可获得国家级继续教育
"

类和
#

类学分&同时将获得会议提

供的相关教材及资料'

会议地点!上海市瑞金二路
!$&

号&上海交通大学医学院附属瑞金医院科教楼

报到时间!

)"!%

年
!!

月
!(

日下午
!#

点0

)"!%

年
!!

月
!$

日上午
!!

点

报到地点!上海市瑞金二路
!$&

号&上海交通大学医学院附属瑞金医院科教楼接待处

会议注册费!参会医务人员代表凭有效工作证及身份证明免收注册费&同时可获取相关会议资料

会议住宿费!外省市参会代表若需住宿&需交纳住宿费用
%""

元#含
!!

月
!(

日*

!$

日两晚住宿&双人房$&参会往返交通费

自理

会议联络处!上海市瑞金二路
!$&

号&上海交通大学医学院附属瑞金医院心脏科&邮编
)""")'

联系人!朱政斌 赵文琼

电话!

")!8%*#&""*'8%%'#!(

"

%%')!'

传真!

")!8%**'&!&&

电子邮件!
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