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冠状动脉疾病发病机制及治疗策略研究进展
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摘 要：冠状动脉性疾病（coronary artery disease，CAD）是全球范围内导致人类死亡的首要原因之一。综述了动脉粥样

硬化的病理生理特征与发病机制，重点阐述了遗传因素、炎症免疫反应以及脂质代谢异常等在动脉粥样硬化形成过程中

的作用。此外，还系统分析了促进动脉粥样硬化进展的危险因素，并探讨了从预防到治疗的最新研究进展。深入揭示了

动脉粥样硬化的关键致病环节，为开发新型预防和治疗策略提供了理论基础。
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Abstract：Coronary artery disease （CAD） remains the leading cause of global mortality. This article reviewed the pathophysiology of 
atherosclerosis， highlighting the contributions of genetic predisposition， inflammatory immune mechanisms， and dyslipidemia to 
disease pathogenesis. We systematically analyzed modifiable and non-modifiable risk factors driving disease progression， while 
discussing recent advances in preventive strategies and therapeutic interventions. By synthesizing current knowledge of critical 
pathogenic pathways， this work established a conceptual framework for developing innovative approaches to combat atherosclerosis.
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冠状动脉疾病 （coronary artery disease，CAD）
亦被称为冠心病（coronary heart disease， CHD），

是一种慢性进展性炎症性心血管疾病，也是目前

全球最常见的致死疾病之一［1］。流行病学调查

数据显示，早在 2015 年全球约有 4.227 亿人受

心血管疾病影响［2］。根据美国疾病防治中心

（centers for disease control， CDC）数据，2022 年约

有702 880人死于心脏病，占全部死亡的 1/5，同年

心脏病相关支出达 2 522亿美元，包括医疗服务、

药物及因死亡导致的生产力损失［3］。研究预测显

示，2021—2024 年中国心血管疾病死亡率将从

0.39% 上升至 0.46%，随后在 2030 年趋于稳定

（0.44%），说明未来几年中国 CVD 相关死亡负担

将维持较高水平［4］。“健康中国”行动呼吁个人、社

会与政府应协同合作、综合干预心血管疾病，使中

国其死亡率可以从2015年的238.4例每10万人下

降至 2022 年的 209.7 例每 10 万人，并进一步在

2030年降至190.7例［4］。2021年，美国心血管相关

疾病共有超过 468 万例住院病例，该年医疗支出

高达 1 080亿美元，预计 2030年将增至 1 313亿美
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元，其中心力衰竭、心肌梗死和脑卒中为主要费用

来源，深刻体现了心血管疾病持续上升的医疗经

济负担［5］。最新预测显示，随着人口老龄化和高

血压、肥胖等风险因素的增加，到 2050 年美国将

有超过 1.84亿人患有某种类型的心血管疾病，相

关直接和间接成本预计将高达 1.8 万亿美元［6］。

这种快速的医疗支出增长反映了 CAD 及心血管

疾病预防和治疗的重要性和紧迫性。

CAD 发生的主要原因是冠状动脉发生部分

狭窄或阻塞，使心脏的供血、供氧及其他营养物质

供应受损，引起心脏机能障碍和（或）器质性病变，

导致心绞痛或心痛，严重时可引发心肌梗死（myo‑
cardial infarction，MI）。CAD包括冠状动脉粥样硬

化、冠状动脉痉挛和冠状动脉畸形等多种病变，其

中冠状动脉粥样硬化性疾病最为常见，也是造成

CAD患者死亡的主要原因之一。

尽管CAD对全球健康构成了重大威胁，现有

研究在流行病学数据和发病机制方面仍存在不

足。深入了解 CAD的致病机制及最新治疗手段

不仅有助于提高对疾病的认知，还能够为疾病的

预防、治疗和预后改善提供科学依据，从而降低

CAD的发病率和死亡率，提高该类疾病患者的生

活质量。随着科学技术的不断发展，医学实践的

持续进步，关于CAD致病机制的科研成果也在不

断涌现。本文将针对国内外 CAD 发病机制与治

疗手段的最新研究现状进行分析和探讨，以期为

CAD的治疗和预防研究提供参考。

1　CAD的病理生理学特征

1.1　动脉粥样硬化与CAD
冠状动脉疾病的发生与动脉粥样硬化（arterial 

stenosis， AS）密切相关。AS 是导致 CAD 的核心

病理过程，其特征包括脂质沉积、炎症反应、纤维

组织增生和钙化［8］。

AS 的发病机制涉及多个学说，其中“内皮损

伤反应和炎症学说”是近 30 年来的核心理论之

一。该学说认为，AS的起始因素是血管内皮的损

伤，这种损伤并非唯一条件，但它是一个重要的早

期事件［9-10］。常见的致病因素如吸烟和高血压可

导致内皮损伤，激活氧化应激和黏附因子的释

放。低密度脂蛋白胆固醇（low-density lipoprotein 
cholesterol， LDL-C）能够促进脂质进入内膜，同时

黏附因子促使单核细胞黏附在损伤的内皮上，这

些细胞在内膜下转化为巨噬细胞，吞噬脂质形成

泡沫细胞，随着泡沫细胞的大量聚集和死亡，逐渐

形成脂肪和斑块［11-13］。同时，T细胞和炎症细胞等

侵袭血管壁导致血管滋养管的损伤引发 AS。研

究表明，白细胞介素-1β（interleukin-1β， IL-1β）、

白细胞介素-6（interleukin-6， IL-6）和 C-反应蛋白

（C-reactive protein， CRP）的炎症信号级联反应，

是动脉粥样硬化发生发展的重要通路之一［14］。
IL1-CCC、IL-6-147 G/C和 IL-17A的多态性通过影

响该级联反应，使 IL-6水平升高，从而增加 M1巨

噬细胞产生 IL-1β（促进肝脏产生 CRP）。T 细胞

产生的 IL-17同样增加 IL-6的产生，造成局部炎症

反应放大，这些炎症信号增强与 AS 及前兆 CAD
的形成直接相关［14］。此外，IL-6 还通过刺激循环

单核细胞和 AS病变中巨噬细胞表面组织因子的

表达，显著提升血栓形成的风险［15］。
“滞留反应学说”或“脂质浸润学说”由 Wil‑

liams和 Tabas于 1995年提出，该学说认为动脉内

膜中的致动脉硬化型脂蛋白在细胞外基质中的滞

留是 AS的早期事件［13］。在机械应力和细胞因子

等刺激下，高亲和力的蛋白多糖与脂蛋白结合并

滞留于内膜中；滞留的脂蛋白易于发生氧化和聚

集，进而被巨噬细胞吞噬形成泡沫细胞，并刺激炎

症细胞的募集，促进AS发展［11， 13］。
“血栓形成学说”认为，内皮损伤引发的级联

反应最终导致血栓形成。内皮损伤激活组织因子

和血小板，释放血栓烷 A2 和血小板源性生长因

子，这些物质促进血管炎症、内膜增生和管腔狭

窄。随着内皮的持续激活，脂质、免疫细胞和细胞

碎片积累，形成的病变容易破裂，进一步导致血栓

形成，可能引发部分或全部动脉的闭塞［16］。
综上所述，动脉粥样硬化的发生是一个复杂的

多因素过程，涉及内皮损伤、脂质滞留、炎症反应

和血栓形成等多种机制。这些机制相互作用，共同

促进CAD的发生和发展。深入理解这些病理生理

过程对于制定有效的预防和治疗策略至关重要。

1.2　心外膜脂肪组织与CAD
心外膜脂肪组织（epicardial adipose tissue， 

EAT）是位于心肌和心外膜之间的脂肪组织，与皮

下脂肪组织和其他内脏脂肪库具有不同的转录组

和蛋白质组。EAT的炎症程度高于其他脂肪库，

与 AS 和 CAD 发展密切相关，其炎症细胞因子如

肿瘤坏死因子-α（tumor necrosis factor-α， TNF-α）
的表达增加，进一步加剧了心血管疾病的风险［17］。
近期研究进一步证实了 EAT 的高度炎症特性。
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Packer［18］的报道指出，EAT不仅产生促炎因子，还

可能通过旁分泌作用直接影响冠状动脉。EAT的

体积与冠状动脉狭窄、冠状动脉钙化、心肌缺血和

主要不良心血管事件呈正相关［19］。因此，EAT在

CAD的发生中扮演了重要的角色，其高炎症特性

对冠状动脉功能具有直接影响。针对 EAT 的研

究有望为CAD的预防和治疗提供新的靶点。

1.3　肾素-血管紧张素-醛固酮系统与AS
肾素-血管紧张素-醛固酮系统（renin-angio‑

tensin-aldosterone system， RAAS）的活化不仅通过

升高血压对AS产生影响，还通过增强炎症反应和

氧化应激，进一步促进 AS 的形成［15， 20］。血栓形

成、炎症反应及RAAS在AS的发生发展中发挥着

关键作用。因素之间相互作用可导致内皮细胞损

伤、血管壁增厚以及粥样斑块的形成，从而加速

AS的进程［15］。血栓形成在AS的进展和急性冠状

动脉综合征的发生中起着核心作用。最新研究表

明，血小板活化和凝血级联反应与AS的各个阶段

密切相关。活化的血小板通过释放炎症因子和生

长因子，促进内皮细胞功能障碍和平滑肌细胞增

殖。Badimon 等［21］的研究发现，血小板释放的微

小 RNA（microRNA， miRNA）可调控内皮细胞功

能，影响AS的进展。纤溶活性降低可导致斑块内

纤维蛋白沉积增加，增加斑块不稳定性。最近的

研究表明，纤溶酶原激活物抑制剂-1水平升高与

AS 进展和心血管事件风险增加相关［22］。炎症反

应贯穿AS的整个病程，从早期的内皮功能障碍到

晚期的斑块破裂：炎症因子（如 TNF-α、IL-1β）可

直接损伤内皮细胞，增加血管通透性，促进脂质沉

积和泡沫细胞形成。Gimbrone和García-Cardeña［20］

的研究强调了内皮功能障碍在 AS启动中的关键

作用。血管紧张素Ⅱ（angiotensin Ⅱ， Ang Ⅱ）作为

RAAS 的核心效应分子，AngⅡ可促进氧化应激、

炎症反应和血管平滑肌细胞的增殖。最新研究表

明，AngⅡ还可通过影响自噬过程加速AS进展［23］。
醛固酮除了经典的水盐代谢作用，还具有促进血

管炎症和纤维化的作用。Brown 等［24］的研究发

现，醛固酮可通过激活巨噬细胞促进AS进展。血

栓形成、炎症反应和 RAAS 活化均可导致内皮功

能障碍，而内皮功能障碍又可加剧这些过程，形成

一个自我放大的恶性循环［20］。过量的活性氧（re‑
active oxygen species， ROS）会导致脂质过氧化，

损害内皮细胞功能，并促进低密度脂蛋白（low-

density lipoprotein cholesterol， LDL）的氧化修饰，

这些都是AS发生发展的重要环节［25］。

综上所述，RAAS 系统的活化不仅会升高血压，

还会造成炎症反应和氧化应激，增加 microRNA、

PAI-1、Ang-Ⅱ、LDL、炎症因子的释放，这些都是加

速AS形成并最终进展为CAD的潜在因素。

2　遗传学因素对CAD的影响

研究发现，遗传因素（包括单基因变异和全基

因组多基因风险评分）以及不健康的生活方式（如

吸烟、肥胖、运动不足和不健康饮食）会增加心血

管疾病的发生风险［26］。

近年来，基因研究在揭示CAD发病机制中的

作用方面取得了显著进展。全基因组关联研究

（genome-wide association study， GWAS）和候选基

因研究已识别出多个与 CAD 风险密切相关的基

因变异，这为研究者理解疾病的遗传基础提供了

重要线索。1985年，在一名患有家族性高脂血症

的患者及其母亲身上，研究人员首次发现了编码

低密度脂蛋白受体（low density lipoprotein recep‑
tor，LDLR）基因存在5 000碱基对的缺失。这一发

现证实了单个基因的分子缺陷能够显著增加

CAD的风险［7］。在人类第 9号染色体短臂 21区域

上，大量常见变异已被证明与CAD的发病风险密

切相关，这个位点是最早被 GWAS 研究确认与

CAD关联的非编码区域之一［7， 27］。

2.1　关键基因变异与CAD的发生机制

CAD 的发生与多种易感基因的多态性密切

相关［28］，例如载脂蛋白E（apolipoprotein E， ApoE）、
ApoB、内皮型一氧化氮合酶（endothelial nitric oxide 
synthase， eNOS）和血管紧张素转换酶（angiotensin 
converting enzyme， ACE）等。这些基因多态性的

研究为 CAD 的筛查和个体化预测提供了重要依

据［29-30］。解整合素样金属蛋白酶 7（a disintegrin 
and metalloproteinase with thrombospondin motifs 7，
ADAMTS7）基因编码一种蛋白水解酶，主要参与动

脉壁细胞外基质的降解，其单核苷酸多态性位点

rs3825807的A等位基因与CAD风险显著相关［31］。

β1 肾上腺素能受体基因（adrenoceptor beta 1，
ADRB1）和 β2 肾上腺素能受体（adrenoceptor beta 
2，ADRB2）基因在心血管调节中发挥关键作用，

ADRB2基因的单核苷酸多态性位点 rs1042714与

CAD 患者心血管事件的发生具有显著正相关

性［27-28］。TRIB1 基因通过参与泛素 -蛋白酶体途

径，调控微粒体甘油三酯转移蛋白的表达从而影
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响血脂水平，其单核苷酸多态性位点 rs2954029显

著增加了 CAD和中风的发病风险［34］。eNOS基因

编码一氧化氮合酶，在调节血管内皮功能和维持

血管稳态中起关键作用［35］。研究表明，eNOS基因

的多态性与CAD的发病风险显著相关，在动物模

型中的研究表明，该基因敲除会导致严重的血管

内皮功能障碍，最终可能发展为CAD的典型临床

表现［30］。巨噬细胞迁移抑制因子（macrophage mi‑
gration inhibitory factor， MIF）能够抑制巨噬细胞

迁移并促进炎症反应，MIF 单核苷酸多态性位点

rs755622的G/Ω多态性在中国人群中与AS及CAD
风险密切相关［36］。此外，谱带蛋白β非红细胞型5
基因和巢蛋白 2基因的 SNPs也与CAD相关联，起

相对间接的作用［14］。
基因变异可能通过多种途径影响CAD的发生

发展，这些变异可以影响脂质代谢、炎症反应、血

管平滑肌细胞增殖等过程。LDL-C水平的升高是

CAD的已知风险因素，一些基因如PCSK9、LDL-R、
APOB、APOE、LPA等的变异与 LDL-C水平升高相

关，而 LPL、APOA5、ASGR1、APOC3 等基因则与甘

油三酯水平相关［14， 28］。其中，PCSK9基因编码的神

经凋亡调节转化酶-1（neural apoptosis-regulated con‑
vertase 1， NARC-1）在胆固醇代谢中扮演关键角

色，其过度表达可通过降低低密度脂蛋白受体

（low density lipoprotein receptor， LDLR）的表达增

加血浆LDL-C水平［37］。PCSK9基因的E670G位点

多态性与AS的严重程度相关，可能通过增强肝细

胞降解LDLR的能力，减少血浆LDL的清除，从而

引发高胆固醇血症和增加CAD风险，因此被认为

是LDL-C的独立预测因子［37］。除此之外， RAAS通

过调节血压、炎症反应和血栓形成在AS中发挥关

键作用［15］。血管紧张素转换酶（angiotensin-con‑
verting enzyme， ACE）基因的插入/缺失多态性显著

影响 ACE 水平，特别是缺失/缺失（DD）基因型与

RAAS活性增强及早发CAD风险增加有关［15］。
综上所述，多种基因的变异与 CAD 的发生

密切相关，它们通过影响脂质代谢、炎症反应、

血管重塑等机制，促进动脉粥样硬化的形成和

CAD 的进展。对这些基因的深入研究有助于揭

示 CAD 的遗传基础，为个体化预防和治疗提供

理论支持。

2.2　表观遗传学与CAD
表观遗传学的研究为 CAD 发病机制提供了

新的视角，揭示了DNA甲基化和组蛋白修饰等非

遗传变异在疾病进程中的重要作用。Nakatochi

等［38］通过对日本人群的研究发现，外周血单核细

胞中多个位点的 DNA 甲基化水平与 CAD 显著相

关，这些位点涉及炎症和脂质代谢相关基因。另

一项针对欧洲人群的研究也发现了类似的结果，

进一步支持了 DNA 甲基化在 CAD 发病中的作

用［39］。研究表明，调节因子 X1（RFX1）的表达下

调与 CAD 相关，可能通过影响 DNA 甲基化和组

蛋白修饰，导致关键基因如 Toll 样受体 4（TLR4）
的异常表达及 CD14 阳性单核细胞的活化，从而

促进 CAD 的发生［40］。近年来，非编码 RNA 如

miRNA和长链非编码 RNA（lncRNA）在 CAD中的

作用受到广泛关注。Liu 等［41］的荟萃分析显示，

多种循环 miRNA 可作为 CAD 的潜在生物标志

物。表观遗传学研究不仅深化了我们对 CAD 发

病机制的理解，还为疾病的预防和治疗提供了新

的思路。例如，某些表观遗传标志物有望成为

CAD早期诊断和风险预测的工具［42］。此外，针对

表观遗传机制的干预策略，如DNA甲基化抑制剂

和组蛋白去乙酰化酶抑制剂，在动物模型中显示

出潜在的治疗效果，为 CAD 的治疗开辟了新的

方向［43］。
总而言之，CAD的发生和发展涉及大量基因，

这些基因调节了从斑块形成（APOA5、LPL、APOB、
INK4 位点的反义非编码 RNA 等）、血管重塑（如

锌指蛋白）、多功能转录因子 2等到血小板功能调

节（IL5、PLG）等多个生物过程，还有一些基因的

作用机制尚未明确［27- 28］。这一系列关于复杂基因

网络的研究不仅加深了研究者对 CAD 病因的理

解，也为未来的精准医学和个体化治疗策略奠定

了基础。

因此，表观遗传学在CAD的发病机制中发挥

着重要作用，DNA 甲基化、组蛋白修饰和非编码

RNA 等因素影响着基因的表达和功能。表观遗

传学的研究为CAD的早期诊断、风险预测和新的

治疗策略提供了新的方向。

3　炎症、免疫及代谢异常导致CAD发生

3.1　炎症与免疫调节

近年来，炎症与免疫调节在CAD发病机制中

的关键作用已被广泛认可。研究发现，炎症细胞

和免疫细胞的功能改变以及细胞因子的异常分泌

可能推动 AS 的进展，从而在 CAD 的发生和发展

中起到重要作用［44-47］。促炎细胞因子如 IL-1β、
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IL-6、干扰素-γ（IFN-γ）和肿瘤坏死因子-α（TNF-

α）的水平升高与冠状动脉疾病密切相关［45］。相

反，抗炎细胞因子 IL-10的变异（如 IL-10基因启动

子区-592位点的C>A SNP）与AS和急性冠状动脉

事件的风险增加有关。携带纯合突变（AA）基因

型的 CAD患者中，A等位基因的频率显著高于对

照组，增加了 CAD 的风险［48］。CXCL10 在自身免

疫调节和抑制血管生成中发挥重要作用，与CAD
的严重程度相关。CXCL10的血浆水平升高与斑

块破裂和急性冠状动脉综合征的发生密切相

关［16］。连接黏附分子-A（JAM-A）在内皮细胞中的

表达上调，促进血小板和单核细胞与炎症内皮细

胞的促炎相互作用，招募更多的炎症内皮细

胞［49］。中性粒细胞与淋巴细胞比值作为炎症标志

物之一，已通过研究发现其升高可能是预测冠状

动脉粥样硬化高风险的重要指标［50］。此外，类风

湿性关节炎（rheumatoid arthritis， RA）的遗传易感

性与 TNF 和 CRP 水平的升高有关［51］。CRP 水平

的增加被认为是 RA 与 CAD 关联的重要中介机

制，表明 RA 引发的炎症可能在 CAD 的发病过程

中发挥特定的驱动作用［51］。
综上所述，炎症和免疫调节在CAD的发生和

发展中起着关键作用。促炎细胞因子的升高和免

疫细胞功能的改变加速了动脉粥样硬化的进程。

针对炎症和免疫调节的干预可能为 CAD 的治疗

提供新的思路。

3.2　脂质代谢异常

代谢异常是推动CAD发生的关键因素之一。

脂质代谢紊乱，如高胆固醇、高甘油三酯或低HDL-C
水平，可加速动脉粥样硬化，增加CAD风险［45］。流

行病学研究显示，血脂异常（如TGs和LDL-C升高

或 HDL-C 降低）与特定代谢途径密切相关［37， 46］。
研究还发现，慢性CAD患者常伴有脂肪组织退化

和高脂质水平，与较高的CAD-RADS评分相关［44］。
脂肪酸类型也与CAD风险有关，单不饱和脂

肪酸水平升高会增加风险，而 n-3 多不饱和脂肪

酸具有保护作用，尤其在特定基因型个体中［52］。
脂肪组织中的 b3-肾上腺素能受体（adrenoceptor 
beta 3，ADRB3）与心血管代谢过程和相关疾病风

险相关［53］。
近年来研究表明，肠道微生物菌群与脂质代谢

密切相关，肠道菌群通过生成代谢物（如三甲胺-N-

氧化物、短链脂肪酸等）调节脂质代谢，从而影响

心血管健康。脂质代谢紊乱可能改变肠道微生物

的组成，增加有害菌的丰度，产生促炎性代谢物，

进而加剧AS的进展［54］。因此，肠道微生物菌群在

脂质代谢和心血管健康中发挥着重要作用，可能

成为新的治疗靶点。

氧磷酶-1（PON-1）通过水解氧化低密度脂蛋

白（ox-LDL）并与HDL结合，发挥抗氧化和抗炎作

用，有助于预防 AS，其芳基酯酶活性降低与 CAD
相关［55］。阿德罗平（adropin）能够调节脂质代谢、

改善胰岛素抵抗并保护血管内皮，其低水平与内

皮功能障碍和 AS进展相关［56］。钙网蛋白的表达

水平在 CAD 患者中升高，通过 TLR4 等受体介导

的信号通路促进急性AS事件［57］。肥胖是CAD的

独立风险因素，通常伴随高 CRP、LDL-C 等，增加

心血管死亡风险，肥胖合并高同型半胱氨酸血症

可能有助于筛查高风险的CAD患者［58］。身体质量

指数（body mass index， BMI）、2型糖尿病、血脂水

平升高与CAD风险呈相关关系，而HDL-C则具有

保护作用［59］。银屑病患者常伴有血脂异常，与

CAD 共享遗传位点，如 IL-17，抑制 IL-17A可延缓

AS进展［61］。

多状态基因模型（multi-state gene model， MS‑
Gene）能够结合遗传信息和临床数据，追踪个体

从健康状态到脂质代谢异常（如高脂血症）的转

变，进而评估其发展为CAD的风险。脂质代谢异

常，尤其是高胆固醇和高甘油三酯水平，是 CAD
的重要危险因素。该模型通过动态跟踪这些风险

因素的变化，能够更准确地预测个体从脂质代谢

紊乱到 CAD 发生的过程［62］。与传统的静态评估

方法相比，MSGene 在预测 CAD 风险时提高了准

确性，有助于识别年轻高危人群，同时避免高估老

年人群的风险。特别是对于那些具有脂质代谢异

常的高危人群，能够早期识别潜在风险并指导相

应的干预措施，如他汀类药物治疗。

因此，脂质代谢异常是CAD的重要驱动因素

之一。调节脂质代谢、改善血脂水平对于预防和

治疗 CAD 至关重要。未来的研究应进一步探索

脂质代谢与CAD之间的机制联系，寻求更有效的

干预手段。

4　CAD的治疗策略

药物治疗（如抗血小板药物、他汀类药物、

β受体阻滞剂、钙通道阻滞剂、ACE抑制剂和血管

紧张素受体阻滞剂）、介入治疗（如冠状动脉球囊

扩张术、支架植入术）、手术治疗（如冠状动脉旁路
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移植术）以及生活方式干预是CAD的主要治疗手

段。综合管理可以降低 CAD 和主要不良心血管

事件（major adverse cardiovascular events， MACE）
的风险［63］。然而，部分患者即使接受全面治疗，仍

可能存在复发风险［64］。

4.1　药物治疗

关于药物治疗，他汀类药物是降低 LDL-C 的

首选药物，其中瑞舒伐他汀和阿托伐他汀是常用

药物［65］。LODESTAR 试验显示，瑞舒伐他汀在更

小剂量下能有效降低血脂水平，与阿托伐他汀相

比，糖尿病和白内障手术的发生率较高［65］。纤维

类药物（如非诺贝特）主要用于降低 TG 和增加

HDL-C，还能够显著降低纤维蛋白原水平、抗炎和

降低胰岛素抵抗等多重效应［15］。依折麦布可与他

汀类药物联合使用，以增强降脂效果并减少不良

反应［66］。秋水仙碱是一种传统的抗炎药，近年来

在心血管疾病中显示出新的应用潜力。尤其是在

稳定型CAD患者中，低剂量秋水仙碱通过抑制中

性粒细胞的活化和迁移，降低炎症反应，还可以减

少 MACE 的发生［64］。除了传统的药物，中医药如

麝香保心丸，也显示出一定的辅助治疗效果，能保

护心肌、改善血管功能并减少脂质积累，长期使用

可减轻症状并降低 MACE 风险［67］。总之，合理选

择和优化药物治疗方案仍是降低 CAD 事件风险

和改善预后的关键。未来研究应进一步优化治疗

策略，减少不良反应，提升患者疗效。

4.2　介入和手术治疗

关于介入治疗和手术治疗方面，药物涂层球

囊血管成形术（drug-coated balloon angioplasty， DCB）
与传统药物洗脱支架（drug-eluting stent， DES）是

CAD 患者经皮冠状动脉介入治疗（percutaneous 
coronary intervention， PCI）中的两种主要策略。

研究发现，DCB在降低晚期管腔丢失和目标病变

血运重建方面，以及减少心脏死亡和术后心肌梗死

（myocardial infarction，MI）的风险方面表现出与

DES相当甚至优于DES的效果［68］。另一项研究显

示 DES显著降低了血管再狭窄的发生率，但永久

性金属植入物可能影响血管的正常功能，增加晚

期（30天至 1年）和非常晚期（超过 1年）支架血栓

形成的风险，这些并发症可能导致MACE的发生，

如 MI［69］。为了克服传统 PCI技术的限制，新的技

术正在不断发展和应用。PCI的新技术包括声波

碎石、慢性完全闭塞病变的再通技术、血管内超

声、光学相干断层扫描、机器人辅助经皮冠状动脉

介入治疗和无导线血流储备分数测量等。在冠状

动脉搭桥术中，新的技术发展为手术的安全性和

效果提供了保障，包括全动脉搭桥、“无触碰”技

术、非体外循环技术以及通过左侧小切口进行多

支血管搭桥手术等［70］。

介入和手术治疗为 CAD 患者提供了重要的

治疗选择。新技术的应用不断提高了手术的安全

性和疗效，但仍需注意长期并发症的风险。个体

化选择最适合的治疗策略对于提高患者的生活质

量至关重要。

4.3　生活方式调节

生活方式的调节在预防和管理 CAD 中起着

至关重要的作用，尤其是在饮食方面，脂肪酸的摄

入对血脂水平的影响尤为显著。高遗传风险的个

体可能通过减少饱和脂肪酸（saturated fatty acids， 
SFA）、碳水化合物和酒精的摄入来降低血浆 SFA
水平，从而预防CAD［52］。生活方式的调节在CAD
的预防和管理中不可或缺。通过健康的饮食、适

当的运动和戒烟等措施，可以有效降低CAD的发

病风险。指导患者进行生活方式的改变应成为

CAD综合管理的重要组成部分。

5　展望

近年来，关于AS和CAD研究的不断深入，越

来越多的各类生物分子在这些疾病的发生和发展

中发挥着关键作用。例如，大豆蛋白源性肽被发

现可以调节与胆固醇代谢相关的基因，降低甘油

三酯水平，具有潜在的抗动脉粥样硬化和冠心病

作用［71］。大豆异黄酮的抗氧化特性可降低胆固醇

水平，改善心血管健康［72］。此外，清道夫受体和高

密度脂蛋白相关副氧化酶（PON-1）也与动脉粥样

硬化和 CAD 的严重程度密切相关。研究表明，

PON-1水平的降低与 CAD的进展呈负相关，可能

通过减缓氧化应激和炎症反应的机制起到保护作

用［73-74］。骨膜蛋白则通过调节巨噬细胞的脂质堆

积，延缓动脉粥样硬化进展［75-76］。FGF21 在调节

糖脂代谢和改善内皮细胞功能方面发挥着重要作

用，研究表明其在CAD早期诊断方面具有潜在价

值，但其作为标志物的可靠性仍需进一步验证［77-78］。

CAD作为最常见的心血管疾病之一、高死亡

率疾病中的一员，其发病机制涉及多种因素。近

年来，随着精准医疗和个体化治疗理念的兴起，科

学家们开始深入探讨CAD发病机制的个体差异。
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借助高通量测序、单细胞测序等先进技术，研究者

们能够更全面地理解CAD的发病机制，进而为制

定个性化治疗方案提供有力支持。尽管当前国际

上对CAD发病机制的研究已取得显著进展，但仍

面临诸多挑战。例如，迫切需要识别高风险个体

的可靠标志物，以便进行早期干预和预防。随着

医学技术的不断进步和科研方法的不断完善，我

们有望对CAD的发病机制有更深入、全面的认识，

并为CAD的防治提供更加精准和有效的策略。
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