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•述评 •

【编者按】　2012—2015年，中国≥35岁居民血脂异常总体患病率为34.7%，中国≥40岁居民年龄与性别标化的

血脂异常总体患病率为43.0%。血脂异常是动脉粥样硬化性心血管疾病（ASCVD）的重要、可改变的危险因素，血脂

管理是ASCVD防治的基石，且近年来有关血脂异常与ASCVD的研究成果倍增。故笔者结合国内外最新的大型临床研究

及《2021 ESC心血管疾病预防指南》，对前蛋白转化酶枯草溶菌素9（PCSK9）抑制剂、鱼油制剂及新型生物靶向降脂

药物的有效性及安全性进行分析，并初步探讨了低密度脂蛋白胆固醇（LDL-C）目标值过低的安全性、特殊人群降脂

治疗及脂蛋白a〔Lp（a）〕能否成为降脂治疗新靶点，以期起到抛砖引玉的作用。

血脂异常治疗进展：新型药物及新观点

任园园1，程功2，冯盼盼3，张骥4，贾硕4，李兆1，蒋红英1，王依阳1

【摘要】　血脂异常在动脉粥样硬化发生、发展过程中起重要作用，是动脉粥样硬化性心血管疾病的最主要危险

因素之一。目前研究表明，尽管经他汀类药物治疗后低密度脂蛋白胆固醇（LDL-C）降至指南推荐水平，但仍有40%
的患者存在残余心血管风险。近年降脂治疗的研究进展迅速，新靶点、新型药物的研发或可进一步降低患者的残余

心血管风险。本文结合国内外多项大型临床研究及《2021 ESC心血管疾病预防指南》，对前蛋白转化酶枯草溶菌素9
（PCSK9）抑制剂、鱼油制剂及新型生物靶向降脂药物最新研究进展进行综述，并探讨LDL-C目标值过低的安全性、

特殊人群降脂治疗及脂蛋白a〔Lp（a）〕能否成为降脂治疗新靶点。
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【Abstract】　Dyslipidemia plays an important role in the occurrence and development of atherosclerosis, and is one of the 
most important risk factors of atherosclerotic cardiovascular diseases. Current research shows that although low density lipoprotein 
cholesterol (LDL-C) drops to the recommended level after statins treatment, 40% of patients still have residual cardiovascular 
risks. In recent years, the research on lipid-lowering therapy has made rapid progress, and the development of new targets and 
new drugs may further reduce the residual cardiovascular risks of patients. Combined with many large-scale clinical studies at 
home and abroad and the 2021 ESC guidelines on cardiovascular disease prevention in clinical practice, this paper reviews the 
latest research progress of pre-protein converting enzyme subtilisin 9 (PCSK9) inhibitors, fish oil preparations and new biological 
targeted lipid-lowering drugs, and discusses the safety of low LDL-C target value, lipid-lowering therapy for special population 
and whether lipoprotein a [Lp (a) ] can be a new target for lipid-lowering therapy.
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血 脂 异 常 是 动 脉 粥 样 硬 化 性 心 血 管 疾 病

（atherosclerotic cardiovascular disease，ASCVD）的重

要、可改变的危险因素。最新研究数据显示，中国居

民血脂异常发生率约为33.8%，行降脂治疗的ASCVD患

者占14.1%，但行降脂治疗的ASCVD患者和ASCVD高危

患者中能达到指南推荐的低密度脂蛋白胆固醇（low-
density lipoprotein cholesterol，LDL-C）控制目标者仅

分别占26.6%、42.9%［1］。近年随着人们对脂质代谢和

动脉粥样硬化关系了解的不断加深及新型、有效降脂

药物的不断研发，使人们对心血管疾病（cardiovascular 
disease，CVD）的防治理念有了革新［2-3］。本文主要综

述了血脂异常治疗的新型药物，并对部分新观点进行了

探讨，以期提高人们对血脂异常治疗的认识。

1　血脂异常治疗的新型药物

《2021  ESC心血管疾病预防指南》 ［4］推荐，

ASCVD患者应将LDL-C水平降至＜1.4 mmol/L（55 mg/
dl）且较基线水平降低＞50%。但DA VINCI研究［5］发

现，在优化他汀类药物降脂治疗的情况下，临床实践与

指南推荐的LDL-C目标值仍存在差距，临床实践中存在

单用他汀类药物降低LDL-C不足或他汀类药物不耐受情

况，故需要更安全、强效的降脂药物。

1.1　前蛋白转化酶枯草溶菌素9（pro-protein convertase 
subtilisin/kexin type 9，PCSK9）抑制剂　在联合非他汀

类药物降脂治疗中，PCSK9抑制剂已成为最优的选择。

1.1.1　最新研究　HUYGENS研究［6］是一项随机、双

盲、安慰剂对照的全球多中心临床试验，共纳入161例

接受最大耐受剂量他汀类药物治疗的非ST段抬高型心

肌梗死（non ST-segment elevation myocardial infarction，

NSTEMI）患者，按照1∶1比例随机分为依洛尤单抗组

（每月皮下注射依洛尤单抗420 mg）和安慰剂组（每

月皮下注射相匹配的安慰剂），采用光学相干层析成

像（optical coherence tomography，OCT）评估冠状动

脉粥样硬化斑块表型，研究时间为50周，结果证实在

他汀类药物治疗基础上早期联合PCSK9抑制剂可稳定

NSTEMI患者易损斑块、降低斑块破裂发生风险、强

化降脂效果。ODYSSEY 纯合子家族性高胆固醇血症

（homozygous familial hypercholesterolemia，HoFH）研

究［7］是一项随机、双盲、安慰剂平行对照的3期研究，

主要评估PCSK9抑制剂阿利珠单抗对成年HoFH患者

LDL-C的治疗效果及安全性，共纳入69例患者，按照

2∶1比例随机分为阿利珠单抗组和安慰剂组，结果显

示，安慰剂组平均基线LDL-C为259.6 mg/dl、阿利珠单

抗组为295.0 mg/dl，治疗第12周，与安慰剂组相比，阿

利珠单抗组LDL-C较基线下降百分比的最小平均差值

为-35.6%（-26.9%比8.6%，P＜0.000 1），该研究使

PCSK9抑制剂的适应证得到了扩展，在他汀类药物治疗

基础上联合PCSK9抑制剂可有效降低LDL-C水平。

MAHMOOD等［8］对PCSK9抑制剂ODYSSE 3期

临 床 试 验 中 的 1 0 项 随 机 对 照 试 验 进 行 事 后 汇 总 分

析，目的是确定PCSK9抑制剂对血浆LDL-C和脂蛋白

（a）〔lipoprotein （a），Lp（a）〕反应不一致的发生

率，共纳入高心血管风险和/或杂合子家族性高胆固醇

血症患者1 709例，结果显示，阿利洛单抗可通过改变

低密度脂蛋白（low-density lipoprotein，LDL）受体清除

途径而降低血浆Lp（a）水平，证实PCSK9抑制剂有利

于降低残余心血管风险。

1 . 1 . 2 　 未 来 研 究 　 正 在 中 国 进 行 的 C H O I C E 研 究

（https://clinicaltrials.gov/，标识符：NCT05043740）是

一项开放标签、多中心、随机研究，主要探讨PCSK9
抑制剂对伴有多支血管病变且LDL-C水平相对较低的

急性冠脉综合征（acute coronary syndrome，ACS）患者

的影响，共纳入1 360例患者，主要终点事件是治疗1年

内主要不良心脏事件发生率及治疗1年时LDL-C、载脂

蛋白B（apolipoprotein B，Apo B）、高密度脂蛋白胆固

醇（high density lipoprotein cholesterol，HDL-C）、Lp
（a）较基线水平变化情况，该研究将为PSCK9抑制剂

在中国ACS患者中的应用提供有力的临床证据，结果值

得期待。

1.2　鱼油制剂　鱼油中含有的Omega-3不饱和脂肪酸

是人体必需脂肪酸，对维持机体健康非常重要。尽管

Omega-3不饱和脂肪酸的研究已有50年之久，但鱼油制

剂联合他汀类药物能否降低心血管事件发生率仍存在

不同观点。从MARINE研究［9］及REDUCE-IT研究［10］

中发现，高纯度鱼油制剂二十碳五烯酸乙酯（icosapent 
ethyl，IPE）除了降低三酰甘油（triacylglycerol，TG）

外，还对总胆固醇（total cholesterol，TC）、非高密度

脂蛋白胆固醇（non-high density lipoprotein cholesterol，
non-HDL-C）、极低密度脂蛋白胆固醇（very low 
density lipoprotein cholesterol，VLDL-C）具有降低作

用，且不增加LDL-C。OLSHANSKY等［11］研究结果

表明，在他汀类药物治疗基础上联合IPE可使低衰减

斑块（不稳定斑块）体积缩小17%，缩小高三酰甘油

血症患者的冠状动脉斑块。2021年，NISSEN等［12］对

STRENGTH研究进行了二次分析，其是一项评估高三酰

甘油血症、高CVD风险患者使用鱼油衍生物Epanova来

降低他汀类药物残留风险的随机、双盲、安慰剂对照研

究，共纳入13 078例患者，按照1∶1比例随机分为玉米

油+他汀类药物组或Epanova+他汀类药物组，1次/d，持

续治疗3~5年，结果表明，在接受ω-3脂肪酸治疗的患

者中，二十碳五烯酸或二十二碳六烯酸最高三分位数与

高心血管风险无益也无害。该研究结论引起人们对鱼油

制剂在CVD治疗中作用的质疑，同时也引起了研究者更
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多的关注。

目前，高纯度鱼油制剂——Vascepa®中国临床三期

研究是一项为期12周的多中心、安慰剂对照、随机化、

双盲研究，旨在评估IPE治疗严重高三酰甘油血症（空

腹TG水平为500~2 000 mg/dl）的效果及安全性，共纳

入373例患者，结果显示，Vascepa可有效降低高三酰甘

油血症患者TG水平，且具有良好的安全性和耐受性，

与Vascepa®全球临床三期MARINE研究结果相似［13］。

最新指南推荐，针对ASCVD高危（糖尿病、中重度慢

性肾脏病、致命心血管疾病10年风险≥5%）患者，

尽管采取了他汀类药物治疗和生活方式干预，但TG
仍＞1.5 mmol/L（135 mg/dl）者，可考虑他汀类药物联

合Omega-3多不饱和脂肪酸［4］。

鱼油制剂具有良好的应用前景，能降低TG，有效

降低残余心血管风险；但鱼油制剂联合他汀类药物能否

降低心血管事件发生率仍存在争议。

1.3　新型生物靶向降脂药物

1.3.1　重组人血管生成素样蛋白3（recombinant human 
angiopoietin-like protein 3，ANGPTL3）　ANGPTL3单

抗Evinacumab属于血管内皮生长素家族成员，由肝脏

合成、分泌，是脂蛋白脂肪酶和内皮脂肪酶抑制剂，

可抑制极低密度脂蛋白（very low density lipoprotein，

VLDL）和TG的清除，直接激活脂肪细胞的脂肪分解。

Evinacumab是一种全人源靶向ANGPTL3的IgG4亚型单

克隆抗体，可减少ANGPTL3含量，引起VLDL合成减

少，促进脂蛋白脂肪酶等活性增强，进而降低LDL、

TG含量。AHMAD等［14］研究发现，Evinacumab可以通

过抑制ANGPTL3而降低TG和其他脂质。Evinacumab相

关临床试验：（1）HoFH研究［15］是一项双盲、安慰

剂对照、3期临床试验，纳入65例接受稳定降脂治疗的

HoFH患者，以2∶1比例随机分为Evinacumab组和安慰

剂组，患者每4周静脉输注Evinacumab或安慰剂，治疗

持续24周；主要研究结果：治疗24周时，Evinacumab
组患者LDL-C水平较基线下降47.1%，而安慰剂组患

者LDL-C水平较基线上升1.9%，组间最小二乘平均差

为-49.0%〔95%CI（-65.0%，-33.1%），P＜0.001〕，

两组不良反应相似。（2）难治性高胆固醇血症患者的

二期试验［16］共纳入272例难治性高胆固醇血症患者，

其被随机分配到Evinacumab组或安慰剂组，主要观察指

标为治疗第16周LDL-C水平较基线的变化，结果表明使

用Evinacumab治疗者LDL-C水平明显降低，最大剂量时

LDL-C水平较基线降低＞50%。美国食品药品监督管理

局首次批准Evinacumab作为降低LDL-C的辅助治疗，可

用于成人HoFH、2岁及以上HoFH患儿［17］。目前，评

估Evinacumab在HoFH患儿和成年重度高三酰甘油血症

患者中预防急性胰腺炎复发的有效性和安全性研究正在

进行。

1.3.2　Inclisiran　Inclisiran是一种小分子干扰RNA，

可抑制PCSK9合成。ORION-1研究［18］是一项随机、

双盲、安慰剂对照的2期临床试验，旨在评估不同剂量

Inclisiran的有效性、安全性和耐受性，该研究纳入480
例经他汀类药物治疗后LDL-C仍高的患者，其被随机

分配到单次给药组（第1天）或两次给药组（第1天和

第90天），单次给药组患者又被随机分配到Inlisiran钠 
200 mg或300 mg或500 mg亚组及安慰剂亚组；两次给

药组患者又被随机分配到Inlisiran钠100 mg或200 mg 
或300 mg亚组及安慰剂亚组，结果显示：注射后1
年 ， 单 次 给 药 组 和 两 次 给 药 组 患 者 L D L - C 水 平 平

均下降29.5%~38.7%和29.9%~46.4%（组间比较，

P＜0.001），且两次给药组中Inlisiran钠300 mg亚组的

LDL-C平均降幅最高；单次给药组和两次给药组患者

不良事件发生率相似。Inclisiran于2021年7月在中国完

成首针注射，目前尚缺乏Inclisiran的CVD获益临床证

据，正在进行的ORION-2、3、4、8、16、18研究及

VICTORION-INITIATE研究将进一步评估Inclisiran的有

效性、耐药性、安全性，这将提供一种新的方法来降低

LDL-C。

1.3.3　免疫疗法降胆固醇　靶向PCSK9的疫苗由模拟

蛋白N端抗原决定簇的多肽组成，可辅助刺激机体自身

抗体针对PCSK9的免疫应答，以诱导机体产生PCSK9抗

体的方式阻断PCSK9与LDL受体的作用，进而达到降低

血浆胆固醇的作用，有效期长达1年。有动物实验结果

显示：胆固醇疫苗组小鼠TC水平下降53%，动脉粥样

硬化相关血管损伤减少64%，血管炎症标志物水平降低

21%~28%，提示胆固醇疫苗可通过调节胆固醇逆向转

运、抑制炎症细胞浸润和细胞凋亡而延缓动脉粥样硬化

进展，能明显降低小鼠TC和LDL-C，明显缩小病变面

积，促进斑块稳定［19-20］。AFF012研究［21］主要评估两

种疫苗（AT04A和AT06A）的安全性、免疫原性和降低

LDL-C的活性，该研究是一项单盲、单中心、随机、安

慰剂对照、平行的Ⅰ期临床试验，共纳入72名健康受

试者，结果显示：AT04A和AT06A均安全，具有免疫原

性，但仅AT04A能有效降低LDL-C活性。因此，胆固醇

疫苗用于临床还需要更多的临床证据支持。

2　血脂异常治疗的新观点

《2021 ESC心血管疾病预防指南》［4］肯定了联合

PCSK9抑制剂在CVD预防中的重要性，并推荐PCSK9抑

制剂用于接受了最大耐受剂量他汀类药物和依折麦布治

疗但LDL-C水平仍未达标的患者的二级预防，但其对于

LDL-C过低的患者的安全性尚缺乏更多的临床数据。目

前临床上还存在其他问题，如新型降脂药物对除LDL-C
外的其他脂蛋白的改善效果、对于特殊人群（≥75岁老
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年人、女性）的降脂效果及安全性、对合并糖尿病或慢

性肾功能不全患者强化降脂的益处均缺乏充分的临床 
证据。

2.1　LDL-C目标值过低的安全性探索　LDL-C是血液

中胆固醇的主要载体，是ASCVD的危险因素［22-23］。目

前指南提出了更严格的LDL-C靶标，以降低ASCVD发

生风险［4，24］。既往JUPITER、PROVE-IT、TIMI-22、

IMPROVE-IT研究结果显示，10%~25%的行降脂药物治

疗者LDL-C水平很低（＜30 mg/dl）［25-26］。但低水平

LDL-C带来更多临床获益的同时，是否存在临床不良反

应（如脑出血、癌症、抑郁、老年痴呆、糖尿病）仍存

在争议［27-28］。

2 0 2 1 年 ， S C H W A R T Z 等 ［ 2 9 ］ 对 O D Y S S E Y 
OUTCOMES研究结果进行了倾向评分匹配分析，对 
18 924例接受强化或最大耐受剂量他汀类药物治疗的

ACS患者进行PCSK9抑制剂（阿利鲁单抗）和安慰剂

治疗，将服用阿利鲁单抗的患者按治疗后4个月LDL-C
水平分为＜25 mg/dl组（n=3 357）、25~50 mg/dl组（n 
=3 692）和＞50 mg/dl组（n=2 197），结果显示：＜25 
mg/dl组与25~50 mg/dl组相比未进一步降低主要不良心

血管事件（major adverse cardiovascular events，MACE）

发生风险；但与＞50 mg/dl组相比，＜25 mg/dl组MACE
发生风险降低。最新数据表明，LDL-C水平非常低的患

者总体安全［30-31］，故将LDL-C降至非常低的水平可能

带来获益［32］。《2021 ESC心血管疾病预防指南》［4］

推荐，已确诊的ASCVD患者应将LDL-C降至＜1.4 
mmol/L（55 mg/dl）且较基线降低＞50%，但极低的

LDL-C与新发糖尿病和出血性卒中发生风险增加可能相

关［28］。因此，关注LDL-C达标的同时，应更多地关注

LDL-C目标值过低的安全性。未来还需要更多研究比较

非降低LDL-C的干预和积极降低LDL-C干预的净临床获

益，及极低LDL-C水平与当前推荐的LDL-C目标值的有

效性和安全性。

2.2　特殊人群降脂治疗新观点

2.2.1　老年人降脂治疗　目前，老年患者降低LDL-C的临

床获益仍存在争议。早期前瞻性研究表明，在＞70岁人

群中，LDL-C和TC升高似乎与CVD发生风险无关［32-35］。

KRUMHOLZ等［36］研究发现，在＞70岁人群中，TC升

高不是冠心病死亡、发病和全因死亡的重要危险因素。

因此，指南一般不建议＞75岁人群使用他汀类药物降低

LDL-C［37］。相反，近期在哥本哈根普通人群中进行的

一项研究结果得到了不同的观点，该研究显示，70~100
岁的LDL-C升高人群罹患心肌梗死和ASCVD的绝对风

险较大程度地增加［38］；同时，GENCER等［39］进行的

一项随机对照试验的荟萃分析结果显示：在≥75岁患者

中，降脂治疗在减少心血管事件方面的效果与＜75岁患

者相似。2021年，SU等［40］采用前瞻性队列研究评估了

中国＞70岁人群LDL-C升高是否与CVD发生风险增加相

关，结果表明，LDL-C升高与中国＞70岁人群CVD发生

风险呈正相关，这对老年人CVD的初级预防策略和指南

制定具有重要意义。

2 . 2 . 2 　 女 性 患 者 降 脂 治 疗 　 高 脂 血 症 是 女 性 发 生

ASCVD的独立危险因素。FULCHER等［41］进行的大样

本量荟萃分析结果显示：在具有同等CVD风险的女性

和男性患者中，在预防MACE方面他汀类药物治疗效

果相似［42］。此外，IMPROVE-IT研究［42］、ODYSSEY 
OUTCOMES研究［26］结果显示，在高强度他汀类药物治

疗基础上联合非他汀类药物（依折麦布和PCSK9抑制

剂），女性和男性的心血管获益和降LDL-C效果相当，

且安全性相似，不存在性别差异。上述研究表明，降脂

治疗对男性和女性的心血管获益相似，女性应接受指南

推荐的降脂药物进行ASCVD的一级或二级预防。但女

性群体还存在生命的特殊阶段，如妊娠期、哺乳期、围

绝经期，其均可能对降脂药物效果产生影响，故女性群

体应在指南指导下结合个体情况选择降脂治疗方案。

2.3　Lp（a）能否成为降脂治疗的新靶点　Lp（a）是

一种遗传易感性脂蛋白，也是CVD的危险因素，可预测

动脉粥样硬化患者的残余心血管风险。RALLIDIS等［43］

研究发现，Lp（a）水平每升高10 mg/dl，患者ACS发

生风险增加近3倍。同样，在中国成年人中进行的一项

横断面研究发现，Lp（a）水平＞30 mg/dl的患者中有

ASCVD家族史者占23.9%［44］。此外，一项针对儿童的

病例对照研究结果显示，与对照组相比，具有早发性

ASCVD家族史的儿童Lp（a）水平更高［45］。

近期一项荟萃分析结果显示，与安慰剂组相比，他

汀类药物组患者Lp（a）水平提高了8.5%~19.6%［46］。

而PCSK9抑制剂可有效降低Lp（a）水平，且基线Lp
（a）水平越高，采用PCSK9抑制剂治疗后患者Lp（a）

绝对降幅越大［47-48］。但PCSK9抑制剂降低Lp（a）的

机制目前尚不清楚。正在进行的HuLaUP研究（https://
clinicaltrials.gov/，标识符：NCT04247048）旨在分析人

体Lp（a）和PCSK9之间的关系，以更好地了解PCSK9
变异时Lp（a）的代谢情况，该研究将为Lp（a）和

PCSK9代谢及其在机体中的相互作用提供新的思路。

众多研究证据表明，Lp（a）升高增加了ASCVD的

发生风险［49］，但其机制仍不太清楚，相关治疗药物

还在研发中，故临床重视LDL-C的同时，也应给予Lp
（a）更多的关注。

3　小结与展望

纵览血脂领域的研究数据，国内外临床医生均认可

降脂治疗在ASCVD方面发挥的重要作用，使得“胆固

醇致动脉粥样硬化”理论不断夯实，降低LDL-C依然是
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减少心血管事件的“主角”，对PCSK9抑制剂、鱼油制

剂的进一步研究和对新型生物靶向降脂药物的研发及新

治疗靶点的出现将为血脂领域带来更多希望。笔者认

为，临床医生应结合患者的个体差异，正确理解相关指

南推荐意见及重大研究成果，充分评估用药安全性的同

时最大限度发挥药物的临床获益。目前，虽然非他汀类

降脂药物PCSK9抑制剂、鱼油制剂及生物制剂靶向调脂

药物有助于血脂指标的全面达标，降低CVD发生风险，

使更多患者获益；但过低的LDL-C、特殊人群降脂治疗

的安全性、鱼油制剂能否带来更多的心血管获益、新生

物制剂靶向调脂药物的有效性及安全性仍需要更多的临

床证据进一步证实。
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增强型体外反搏可减轻冠心病合并糖尿病患者冠状动脉
微循环障碍：EECP-CMD 研究的初步结果
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引用本文：蒋红英，程功.增强型体外反搏可减轻冠心病合并糖尿病患者冠状动脉微循环障碍：EECP-CMD研究的初步结

果［J］.实用心脑肺血管病杂志，2022，30（4）：7.DOI：10.12114/j.issn.1008-5971.2022.00.115.

2021年11月，发表在Circulation上的一项单中心、前瞻性、随机、单盲、对照临床试验（ChiCTR1800019060），探索了增强型体外反搏

（EECP）对冠心病（CAD）合并糖尿病患者冠状动脉微循环障碍（CMD）的临床疗效。该研究共纳入48例CAD合并糖尿病患者，均接受冠状动

脉造影和微循环阻力指数（IMR）检测，然后随机分为EECP组（n=24）和对照组（n=24）。患者均按照指南推荐的标准药物进行治疗，EECP组

检测完IMR后进行EECP，60 min/次，5次/周，共治疗7周，随访12周。

研究结果显示，EECP组与对照组基线IMR比较，差异无统计学意义〔（26.56±3.70）比（26.91±4.22），P=0.74〕，而随访结束时EECP
组IMR低于对照组〔（24.02±3.15）比（26.78±4.63），P=0.02〕。多元线性回归分析结果显示，内皮依赖性舒张功能（FMD）和脉搏波波速

（PWV）与IMR独立相关（FMD：β=0.45，P=0.014；PWV：β=-0.27，P=0.038）。提示EECP可通过降低IMR来减轻CAD合并糖尿病患者的

CMD；此外，EECP还减少了心绞痛的发生，改善了运动耐量、左心室早期舒张功能。

专家点评：迄今为止，由于CMD的检测及随访存在困难，尚无经过大规模随机临床试验验证的针对CMD的特定治疗策略。目前，临床常

采用抗凝、抗栓、扩张冠状动脉微血管的药物及缺血后处理等相关预防措施，以减少CMD的发生，但部分患者治疗效果仍较差。既往研究证

实，EECP能缓解心绞痛发作并改善内皮功能。该研究在通过测量IMR定量评估冠状动脉微循环的基础上，探索了EECP对CAD合并糖尿病患

者CMD的临床疗效，进一步拓展了CMD的治疗手段。但该研究还存在一定局限性：（1）单中心、单盲研究；（2）CAD合并糖尿病患者中存

在CMD等特殊疾病者较少，需要继续扩大特殊疾病亚组的样本量。




