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RaktaZodziai: Sirdies sindromas X, mikrovaskuliné an-
gina, vainikiniy arterijy mikrovaskuliné disfunkcija, iSemija
be vainikiniy arterijy obstrukcijos.

Santrauka

Sirdies sindromas X apibiidina viena i§ i$eminés Sirdies
ligos varianty, kai pacientai patiria kriitinés anginai bt-
dingus skausmus bei miokardo iSemijos pozymius, nesant
kliniskai reik§mingos vainikiniy arterijy (VA) stenozés.
Sindromo pavadinimas atspindéjo tuo metu nesuprastg
miokardo iSemijos mechanizma. Véliau buvo sukurti
mikrovaskulinés anginos, VA mikrocirkuliacijos disfunk-
cijos, anginos, nesant obstrukcinés VA ligos, terminai.
VA mikrocirkuliacijos disfunkcija — tai Sirdies mikro-
kraujagysliy negebéjimas pakankamai dilatuoti ir ati-
tikti miokardo deguonies poreikiy ir (ar) staigus kraujo
tékmés sumazéjimas dél smulkiyjy VA Saky vazospazmo.
Siuos vazomotorinius sutrikimus lemiantis mechanizmas
gali biiti nuo endotelio funkcijos priklausomas arba ne.
Esant endotelio disfunkcijai dél sumazéjusio endogeninio
azoto monoksido (NO) biologinio prieinamumo ir iSau-
gusios vazokonstriktoriaus endotelino-1 koncentracijos
plazmoje, VA arteriolés bei jy $akos negeba pakankamai
dilatuoti. Sj vazoaktyviy medziagy poveikio disbalansa
sukelia nedidelio laipsnio uzdegiminis atsakas. Nuo en-
dotelio nepriklausomg mikrovaskuling disfunkcijg sukelia
kraujagysliy lygiyjy raumeny tonuso poky¢iai, kuriuos
lemia padidéjes simpatinés nervy sistemos aktyvumas.
Vis délto Sirdies sindromo X patogenezé yra daugialypé
ir neapsiriboja vien VA mikrocirkuliacijos disfunkcija.
Nesant reik§mingy stenoziy vainikinése arterijose, krii-
tinés anginos klinikai pasireiksti svarbus ir sumazéjes
visceralinio bei somatinio skausmo jautrumo slenkstis bei
estrogeny trikumas menopauzés laikotarpiu moterims.
MVA diagnozés patvirtinimui biitini miokardo iSemijos
simptomai bei objektyviai nustatomi pozymiai (EKG,
kriivio tyrimuose), nesant Zenklios VA stenozés (nusta-

toma koronarografijos metu). Turi biiti nustatyta ir smul-
kiyjy VA saky vazomotoriné disfunkcija, t.y. padidéjes
mikrovaskulinio rezistentiskumo indeksas (angl. index
of microvascular resistence, IMR), sumazéjes VA tékmeés
rezervas (angl. coronary flow reserve, CFR), atspindin-
tys nuo endotelio funkcijos nepriklausomg mikrocirku-
liacijos sutrikima, arba teigiamas acetilcholino méginys,
atspindintis nuo endotelio funkcijos priklausomg MVA
mechanizmg. MVA gydymas priklauso nuo pagrindinio
patogenetino mechanizmo, sukélusio mikrovaskuling
disfunkcija: jei ji yra sukelta endotelio disfunkcijos, ski-
riamas antiiSeminis gydymas, o jei ji nuo endotelio nepri-
klausoma — pirmenybé teikiama antrinei aterosklerozés
prevencijai. Dél skausmo suvokimo pakitimo gali biiti
skiriamos mazos tricikliy antidepresanty dozés.

Jvadas

Sirdies sindromas X apibiidina viena i3 iSeminés 3irdies
ligos varianty. Sgvoka sukurta dar 1973 m. apibudinti po-
puliacija pacienty, patirian¢iy kritinés anginai budingus
skausmus bei miokardo iSemijos pozymius, nesant zenklios
vainikiniy arterijy (VA) stenozés. Sindromo pavadinimas
atspindéjo tuo metu nesuprastg miokardo iSemijos mecha-
nizma. Véliau, 1988 m., sukurtas mikrovaskulinés anginos
(MVA) terminas, o 2013 m. Europos kardiology draugija
(angl. European Society of Cardiology, ESC) stabilios krii-
tinés anginos gydymo gairése $ig buikle apibadino kaip VA
mikrocirkuliacijos disfunkcijg. 2019 m. MVA kartu su vazos-
pastine angina buvo priskirta ,,anginy, nesant obstrukcinés
VA ligos* grupei [1], taciau kai kurie tyrimai rodo, jog ne
visi pacientai, turintys Sirdies sindromo X diagnoze, mio-
kardo iSemijg ir jos simptomus patiria dél vainikiniy arterijy
mikrovaskulinés disfunkcijos. Sio sindromo etiologija ir
patogenetiniai mechanizmai, sukeliantys angininio pobtidZio
skausmus, yra daugialypiai ir neapsiriboja vien VA mikrocir-
kuliacijos funkcijos sutrikimais [2]. Nepaisant didelio Sios
patologijos paplitimo ir didéjancio atlikty tyrimy skaiciaus,
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vis dar triksta konkretumo MVA gydymo gairése [3]. Be to,
Sirdies sindromag X galin¢iy sukelti mechanizmy spektras yra
platus, o etiologija ir Siomis dienomis dar nevisiskai aiski [1].

Tyrimo tikslas — apzvelgti mokslingje literattiroje ap-
rasyta Sirdies sindromo X etiopatogeneze, diagnostika ir
esamas gydymo rekomendacijas.

Tyrimo medZiaga ir metodai

Saltiniy paieska buvo vykdoma PubMed, Google Scholar,
ClinicalKey duomeny bazése. | apzvalga jtraukti angly kalba
publikuoti straipsniai, atitinkantys apzvalgos tema.

Tyrimo rezultatai ir jy aptarimas

Etiopatogenezé. Vyrauja nuomong, kad vainikiniy arte-
rijy mikrocirkuliacijos disfunkcija yra pagrindinis ir svar-
biausias mechanizmas Sirdies sindromo X patogenezéje,
todél dazniau $iai buklei apibtidinti naudojamas mikrovas-
kulinés anginos terminas [1]. PrieSingai nei iSeminés Sirdies
ligos (ISL) atveju, esant vainikiniy arterijy obstrukcijai, VA
mikrocirkuliacijos sutrikimy priezastis néra aterosklerotinés
plokstelés susiformavimas (nors aterosklerotiniy pokyciy gali
biti randama ir smulkiose VA Sakose). VA mikrocirkuliaci-
jos disfunkcija — tai Sirdies mikrokraujagysliy negebéjimas
pakankamai dilatuoti ir atitikti miokardo deguonies poreikiy
ir (ar) staigus kraujo tékmeés sumazéjimas dél smulkiy VA
$aky vazospazmo. Siuos vazomotorinius sutrikimus lemiantis
mechanizmas gali biiti nuo endotelio funkcijos priklausomas
(angl. endothelium-dependent) arba ne (angl. endothelium
independent) [4].

Nuo endotelio priklausomos MVA atveju, dél sumazé-
jusio endogeninio azoto monoksido (NO) biologinio pri-
einamumo ir iSaugusios vazokonstriktoriaus endotelino-1
koncentracijos plazmoje, VA arteriolés bei jy Sakos negeba
pakankamai dilatuoti, reaguodamos j vazoaktyvius stimulus
[5]. Sj vazoaktyviy medziagy poveikio disbalansa sukelia
nedidelio laipsnio uzdegiminis atsakas. Jj inicijuoja tie pa-
tys rizikos veiksniai, sukeliantys ir ISL, nors $ie veiksniai
nulemia maziau nei 20 proc. mikrovaskulinés funkcijos
kintamumo, o kita dalis lieka neiSaiskinta. Nuo endotelio
nepriklausoma mikrovaskuling disfunkcijg sukelia krauja-
gysliy lygiyjy raumeny tonuso pokyc¢iai [4]. Lygiyjy raumeny
tonusg kontroliuoja autonominé nervy sistema. Padidéjes
simpatinés nervy sistemos (SNS) aktyvumas lemia VA, ypaé
prearterioliy, vazokonstrikcija, o tai sumazina kraujo tékme
vainikinése arterijose ir vainikinés tékmés rezerva (angl.
coronary flow rezerve, CFR) [1].

Nesant reikSmingy stenoziy vainikinése arterijose, kriti-
nés anginos klinikai pasireiksti svarbus ir sumazéjes viscera-
linio bei somatinio skausmo jautrumo slenkstis. Pacientams,
kuriems diagnozuota MVA, skausma gali sukelti normos

atveju neskausmingos procediiros, pvz.: manipuliacijos in-
trakardiniais kateteriais, jvairiy (vazoaktyviy ir nebiitinai)
medziagy infuzijos, priesirdziy ar skilveliy stimuliacija (angl.
pacing). Sis stenokardinio skausmo jutimo mechanizmas
padeda paaiskinti, kodél ne visiems Sirdies sindromu X
sergantiems pacientams kriivio testy metu i§provokuojama
miokardo iSemija [6,7].

Angininius skausmus, nesant ry$kiy susiauréjimy vaini-
kinése arterijose, moterys patiria 5 kartus dazniau, o meno-
pauzé didina MVA issivystymo rizika [1]. Yra zinoma, kad
dél estrogeny poveikio moterims ISL i3sivysto vyresniame
amziuje nei vyrams. Estrogenai palengvina kraujagysliy
lygiyjy raumeny atsipalaidavima ir padeda sukelti vazo-
dilatacija, todél $iy hormony trikumas gali sglygoti arba
apsunkinti jau esamg endotelio disfunkcijg. Iskelta hipoteze,
jog estrogeny antioksidacinis efektas sumazina reaktyviy
deguonies radikaly poveikj ir taip padidina NO produkcija, o
tai lemia antiiSeminj poveikj. Be to, estrogeny trikumas gali
salygoti pakitusj skausmo suvokima (nocicepcija). Tai jrodo
kintantis skausmo slenkstis menstruacijy ciklo metu [7].

Diagnostika. Mikrovaskulinés anginos diagnostiniai
kriterijai kito pastaruosius deSimtmecius, taciau iki Siol MVA
diagnozuojama atmetimo btidu [1]. Pagal Vainikiniy arterijy
vazomotoriniy sutrikimy tarptautinés tyrimy grupés COVA-
DIS (angl. The Coronary Vasomotion Disorders international
study group) pasitilytus MVA diagnostinius kriterijus, MVA
diagnozavimui biitinas stenokardinis skausmas anamnezéje
ar kiti miokardo iSemijos simptomai, nesant Zenklios VA
stenozés (t.y. esantys VA susiauréjimai yra mazesni nei 50
proc. arba frakcinis tékmés rezervas (angl. fractional flow
reserve, FFR) yra didesnis nei 0,8). Dar reikalingi objekty-
viai nustatomi miokardo iSemijos pozymiai, kurie gali buti
stebimi neinvaziniy tyrimy metu (EKG, kravio tyrimuose).
Tolesniam MVA diagnozés patvirtinimui turi biiti nustatyta
smulkiy VA Saky vazomotoriné disfunkcija (t.y. padidéjes
mikrovaskulinio rezistentiSkumo indeksas — IMR (angl.
index of microvascular resistence), sumazéjes VA tékmés
rezervas — CFR (angl. coronary flow reserve) arba teigiamas
acetilcholino méginys) [8].

Europos kardiology draugijos (angl. European Society of
Cardiology, ESC) 2019 m. gairése teigiama, kad sunkiausias
uzdavinys diagnozuojant MVA yra atskirai jvertinti mikro-
kraujagysliy funkcijos sutrikimo mechanizma [9], kuris gali
biti nuo endotelio funkcijos nepriklausomas arba priklau-
somas (endotelio disfunkcija).

Nuo endotelio funkcijos nepriklausomas (angl. endothe-
lium-independent) mikrocirkuliacijos sutrikimas jvertintamas
apskai¢iavus koronary tékmés rezerva (CFR) bei mikrovas-
kulinio rezistentiSkumo indeksg (IMR) [4]. CFR gali buti
nustatomas neinvaziniy tyrimy metu, pvz.: transtorakalinés
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echokardiografijos metu naudojant doplerj ir vizualizuojant
kraujo tekme priekinéje tarpskilvelinéje kairiosios VA §a-
koje arba skai¢iuojant miokardo perfuzijos indeksa Sirdies
magnetinio rezonanso tyrimo (SMRT) ar pozitrony emisijos
tomografijos tyrimo (PET) metu [9].

Patikimiausias ir tiksliausias neinvazinis tyrimas yra po-
zitrony emisijos tomografija (PET), taciau dél mazesnio Sio
tyrimo prieinamumo ir didelés kainos jis MVA sergantiems
pacientams atliekamas retai [10]. PET metu galima kieky-
biskai jvertinti miokardo perfuzija (angl. myocardial blood
flow, MBF) mililitrais (ml) per minutg¢ gramui Sirdies audinio
ramybeés bei farmakologiskai adenozinu sukeltos hiperemijos
metu. Nustac¢ius MBF, galima apskai¢iuoti koronary tékmés
rezerva (CFR) — tai yra santykis tarp apskaiciuotos miokardo
perfuzijos hiperemijos bei ramybés stadijy metu [11].

Miokardo perfuzijai jvertinti taip pat galima naudoti
Sirdies magnetinio rezonanso tyrimg (SMRT). Kontrastinés
medziagos (gadolinio) difuzija i§ mikrokraujagysliy j inters-
ticiuma T1 rezime salygoja signalo intensyvumo padidéjima,
kuris proporcingas miokardo perfuzijai ir pratekancio kraujo
turiui. Lyginant signalo intensyvumo padidéjima hiperemijos
bei ramybés stadijose, galima apskai¢iuoti miokardo perfu-
zijos indeksa, kuris atspindi CFR [12].

Placiausiai prieinamas ir pigiausias neinvazinis tyrimas,
leidziantis iSmatuoti kraujo tékme¢ (CFR), yra kriivio echo-
kardiografija, naudojant SonoVue kontrasting medziaga.
Naujos kartos mikroburbuliukai turi didesnés molekulinés
maseés dujy, todél jie nedifunduoja ir yra maziau tirpis, su-
daro sglygas miokardo kontrastavimui. Antra, mikroburbu-
liukus suardo ultragarsas. Sios savybeés leidzia apskai¢iuoti
MBEF, matuojant miokardo mikroburbuliuky vidutinj greitj ir
mikrovaskulinj skerspjiivio plota. Vidutinis greitis gaunamas
matuojant mikroburbuliuky pasirodyma po jy suardymo
ultragarsu, leidziant mikrobubuliukus pastovia intravenine
infuzija. Skerspjuvio plotas gaunamas matuojant mikrobur-
buliuky koncentracija miokarde ir i§ esmés yra miokardo
kraujo ttrio kontrastinis echokardiografinis matavimas.

Kitas patikimas, taciau tiesiogiai nuo tyréjo jgdziy ir
kokybisko echo vaizdo priklausantis metodas yra transto-
rakaliné echokardiografija, naudojant doplerj (TTDE) [13].
Naudojant doplerj galima iSmatuoti momentinj koronary té-
kmeés rezerva (angl. coronary flow velocity reserve, CFVR).
CVER isreiskiamas santykiu tarp iSmatuoto vidutinio diasto-
linio grei¢io (angl. mean diastolic velocity) kriivio bei ramy-
bés metu. Sis greitis iSmatuojamas pulsinés bangos doplerio
pagalba vizualizuojant proksimaling priekinés tarpskilvelinés
Sakos dalj [14].

IMR gali biiti apskaiCiuojamas intravainikinés termodi-
liucijos metu (Sis tyrimas leidzia apskaiciuoti ir CFR) arba
naudojant Doplerj (angl. intracoronary Doppler wire) [9].

IMR nustatomas invazinés koronarografijos metu naudojant
du temperatiiros bei spaudimo poky¢iams jautrius jutiklius,
kurie iSsidéste proksimaliniame bei distaliniame specialaus
kateterio (angl. Guidewire) galuose. | vainiking arterija su-
leidus kambario temperatiiros fiziologinio tirpalo, kateteris
iSmatuoja laikg (angl. Mean transit time), per kurj fiziologinis
tirpalas prateka pro proksimalinj bei distalinj temperatiiros
jutiklius [15]. Tyrimo metu kateteris perduoda informacija
kompiuteriui, turiniam specialig programing jrangg, skirtg
CFR bei IMR apskaic¢iavimui (CoroFlow™, Coroventis).
CFR (atspindintis mikrovaskuling kraujotaka bei kraujo-
taka epikardinése VA) apskai¢iuojamas padalijus miokardo
kraujotakg (angl. Myocardial blood flow, MBF) hiperemi-
jos stadijoje i§ miokardo kraujotakos ramybés metu. IMR
(atspindintis mikrovaskuling kraujotaka) apskai¢iuojamas
padauginus intrakoronarinj spaudimg, iSmatuotg maksima-
lios hiperemijos metu, i$ vidutinio tékmés laiko (angl. Mean
transit time). Hiperemija dazniausiai sukeliama naudojant
adenozino infuzijg [16]. Mikrovaskulinés funkcijos sutriki-
mas nustatomas, kai IMR > 25 vienety arba CFR < 2,0 [9].

Endotelio disfunkcijos (angl. endothelium-dependent)
salygotam mikrocirkuliacijos sutrikimui nustatyti naudojama
intrakoronariné acetilcholino infuzija. Acetilcholinas (ACh)
yra vazodilatatorius, veikiantis kraujagysliy endotelj bei ly-
giyjy raumeny lasteles. Pacientams, kuriems MVA salygoja
endotelio disfunkcija, acetilcholino infuzija sukelia paradok-
sing arterioliy vazokonstrikcija ir kriitinés anginai btdin-
gus simptomus bei objektyviai stebimus miokardo iSemijos
pozymius [9]. VA koronarografijos metu gali biiti stebima
epikardiniy kraujagysliy vazokonstrikcija, ta¢iau smulkiy ar-
terioliy susitraukimg po ACh infuzijos galima jvertinti tik ne-
tiesioginiu btidu naudojant intrakoronarinius kateterius (angl.
intracoronary wires). Mikrovaskuling anging taip pat galima
diagnozuoti, jei po ACh infuzijos atsiranda iSemijai bidingy
simptomy ar pokyc¢iy EKG, nestebint epikardiniy krauja-
gysliy vazokonstrikcijos invazinés angiografijos metu [17].

Gydymas. ESC gairése teigiama, kad gydant MVA reikia
atsizvelgti | pagrindinj patogenetinj mechanizma, sukélusj
mikrovaskuling disfunkcija [9].

Nuo endotelio funkcijos nepriklausoma mikrovasku-
liné angina gydoma antiiSeminiais vaistais. Beta blokatoriai
sumazina patiriamy kriitinés anginos priepuoliy daznj. Sie
vaistai didina CFR, sumazindami miokardo deguonies suvar-
tojimg bei pailgindami diastolinio prisipildymo laika (angl.
diastolic filling time). Ilgai ir trumpai veikiantys nitratai
skatina vazodilatacija, mazina prieskriivj ir taip palengvina
angininius simptomus. Ranolazino bei ivabradino skyrima
galima svarstyti esant refrakterinei kriitinés anginai bei nu-
stacius kontraindikacijas jprastiniy medikamenty skyrimui
[18]. Ranolazinas blokuoja vélyvuosius natrio jony kanalus
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kardiomiocituose, taip sumazindamas natrio ir kalcio jony
pertekliy Sirdies lastelése. Taip ranolazinas didina fizinio
kriivio toleravimag bei CFR. Ivabradinas selektyviai mazina
sinusinio mazgo aktyvuma, taciau nekeic¢ia CFR [19]. Gy-
dymo ranolazinu rezultatai geresni, nes jis veikia kitaip, nei
pirmo pasirinkimo antiiSeminiai vaistai, o ivabradinas tik
sustiprina beta blokatoriy poveikj [20]. Vazodilatacijai sukelti
pradéti naudoti fosfodiesterazés 5 inhibitoriai [18]. Sie vaistai
blokuoja ciklinj guanozinmonofosfata (cGMP) skaidantj
fermenta, taip sukeldami lygiyjy raumeny atsipalaidavima,
t.y. vazodilatacijg ir padidindami NO poveikj [21].

Jei pagrindinis MVA patofiziologinis mechanizmas
yra endotelio disfunkcija, pirmenybé teikiama antiateros-
kleroziniam gydymui. Antrinei aterosklerozés prevencijai
naudojami statinai, AKF inhibitoriai, angiotenzino recepto-
riy blokatoriai (ARB) bei mazos dozés aspirino. Sie vaistai
mazina oksidacinj stresg, slopina uzdegima, gerina endotelio
funkcija [18].

Pakitusiai nocicepcijai kontroliuoti tinkamos mazos tri-
cikliniy antidepresanty (TCA) dozés. TCA, inhibuodami
serotonino bei noradrenalino pakartoting jsisavinima bei
modulivodami parasimpatinés nervy sistemos veikla gali
sukelti analgezinj efekta [6,22].

Nors ir pastebétos sasajos tarp MVA pasireiskimo ir es-
trogeny triikumo moterims, ta¢iau pakaitiné hormony terapija
(PHT) pomenopauziniu laikotarpiu nerekomenduojama,
kadangi PHT kardioprotekcinis poveikis néra jrodytas. Be
to, PHT didina vainikiniy arterijy ligos, insulto, tromboem-
bolijos ir kriities vézio rizikg [23].

Nefarmakologinis gydymas apima ne tik paprastus me-
todus, tokius kaip adekvatus fizinis aktyvumas, subalan-
suota dieta, svorio kontroliavimas, atsisakymas riikyti, bet
ir unikalius gydymo biidus, pvz.: taikoma nugaros smegeny
stimuliacija ar sustiprinta iSoriné kontrapulsacija [3].

ISvados

1. Sirdies sindromo X, mikrovaskulinés anginos terminai
apibtidina miokardo iSemija, kurig sukelia mikrovaskuliné
disfunkcija, o ne kliniskai reikSmingas VA susiauréjimas.

2. Mikrovaskulinés disfunkcijos patogenezinis mecha-
nizmas gali biiti nuo endotelio funkcijos priklausomas arba
ne, taciau MVA sindromo patogenezéje svarbus ir pakites
skausmo suvokimas bei estrogeny poveikis.

3. Mikrovaskuliné angina diagnozuojama atmetimo
biidu, esant miokardo iSemijos simptomams bei objektyviems
pozymiams, neradus zenklios VA stenozés koronarografijos
metu bei nustaéius mikrocirkuliacijos disfunkcija sukélusj
mechanizma.

4. MVA gydymas priklauso nuo pagrindinio patogene-
tino mechanizmo: jei mikrocirkuliacija yra nuo endotelio

funkcijos nepriklausoma, skiriamas antiiSeminis gydymas,
o jei priklausoma — pirmenybé teikiama antrinei ateroskle-
rozés prevencijai.
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Summary

Cardiac syndrome X is a type of ischaemic heart disease, when
patients experience angina-like pains and signs of myocardial is-
chemia in the absence of clinically significant coronary stenosis.
The name of the syndrome reflected the misunderstood mecha-
nism of myocardial ischemia, but later terms of microvascular an-
gina (MVA), coronary microvascular dysfunction (CMD), ischae-
mia with no obstructive coronary arteries (INOCA) were created.
CMD is the inability of the microvessels in the heart to dilate suf-
ficiently and to meet myocardial oxygen demands and/or a sudden
decrease in blood flow due to vasospasm of coronary arterioles. The
mechanism leading to these vasomotor disorders can be endothe-
lium-dependent or endothelium-independent. In case of endothe-
lial dysfunction, due to the reduced bioavailability of endogenous
nitrogen monoxide (NO) and the increased plasma concentration
of the vasoconstrictor endothelin-1, coronary arterioles are unable
to dilate sufficiently. This imbalance is caused by a low-grade inf-
lammatory response. Endothelial-independent CMD is caused by
the changes of the tone in vascular smooth muscle, which is a con-
sequence of an increased activity of the sympathetic nervous sys-
tem. However, the pathogenesis of cardiac syndrome X is multi-
factorial and is not limited to microvascular dysfunction alone. In
the absence of significant stenoses in the coronary arteries, an in-
creased visceral and somatic pain sensitivity and a lack of estrogen
in menopausal women are also important for the angina pectoris
manifestation. Symptoms and signs of myocardial ischemia (me-
asured in ECQG, stress tests) in the absence of significant coronary
stenosis (detected during coronary angiography) are necessary to
confirm the diagnosis of microvascular angina. The mechanism of
vasomotor dysfunction in small CA branches must also be deter-
mined (i.e. increased index of microvascular resistance - IMR, de-
creased coronary flow reserve - CFR, reflecting an endothelium-
dependent microvascular dysfunction, or a positive acetylcholine
test, reflecting an endothelium-independent MVA). The treatment
of MVA depends on the underlying mechanism that caused the mi-
crovascular dysfunction: if it is caused by endothelial dysfunction,
anti-ischemic therapy is prescribed, and if it is endothelium-in-
dependent, secondary prevention of atherosclerosis is preferred.
Low doses of tricyclic antidepressants may be prescribed for al-
tered pain perception.
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