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Raktažodžiai: širdies sindromas X, mikrovaskulinė an-
gina, vainikinių arterijų mikrovaskulinė disfunkcija, išemija 
be vainikinių arterijų obstrukcijos. 

Santrauka 
Širdies sindromas X apibūdina vieną iš išeminės širdies 
ligos variantų, kai pacientai patiria krūtinės anginai bū-
dingus skausmus bei miokardo išemijos požymius, nesant 
kliniškai reikšmingos vainikinių arterijų (VA) stenozės. 
Sindromo pavadinimas atspindėjo tuo metu nesuprastą 
miokardo išemijos mechanizmą. Vėliau buvo sukurti 
mikrovaskulinės anginos, VA mikrocirkuliacijos disfunk-
cijos, anginos, nesant obstrukcinės VA ligos, terminai. 
VA mikrocirkuliacijos disfunkcija – tai širdies mikro-
kraujagyslių  negebėjimas pakankamai dilatuoti ir ati-
tikti miokardo deguonies poreikių ir (ar) staigus kraujo 
tėkmės sumažėjimas dėl smulkiųjų VA šakų vazospazmo. 
Šiuos vazomotorinius sutrikimus lemiantis mechanizmas 
gali būti nuo endotelio funkcijos priklausomas arba ne.  
Esant endotelio disfunkcijai dėl sumažėjusio endogeninio 
azoto monoksido (NO) biologinio prieinamumo ir išau-
gusios vazokonstriktoriaus endotelino-1 koncentracijos 
plazmoje, VA arteriolės bei jų šakos negeba pakankamai 
dilatuoti. Šį vazoaktyvių medžiagų poveikio disbalansą 
sukelia nedidelio laipsnio uždegiminis atsakas. Nuo en-
dotelio nepriklausomą mikrovaskulinę disfunkciją sukelia 
kraujagyslių lygiųjų raumenų tonuso pokyčiai, kuriuos 
lemia padidėjęs simpatinės nervų sistemos aktyvumas. 
Vis dėlto širdies sindromo X patogenezė yra daugialypė 
ir neapsiriboja vien VA mikrocirkuliacijos disfunkcija. 
Nesant reikšmingų stenozių vainikinėse arterijose, krū-
tinės anginos klinikai pasireikšti svarbus ir sumažėjęs 
visceralinio bei somatinio skausmo jautrumo slenkstis bei 
estrogenų trūkumas menopauzės laikotarpiu moterims. 
MVA diagnozės patvirtinimui būtini miokardo išemijos 
simptomai bei objektyviai nustatomi požymiai (EKG, 
krūvio tyrimuose), nesant ženklios VA stenozės (nusta-
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toma koronarografijos metu). Turi būti nustatyta ir smul-
kiųjų VA šakų vazomotorinė disfunkcija, t.y. padidėjęs 
mikrovaskulinio rezistentiškumo indeksas (angl. index 
of microvascular resistence, IMR), sumažėjęs VA tėkmės 
rezervas  (angl. coronary flow reserve,  CFR), atspindin-
tys nuo endotelio funkcijos nepriklausomą mikrocirku-
liacijos sutrikimą, arba teigiamas acetilcholino mėginys, 
atspindintis nuo endotelio funkcijos priklausomą MVA 
mechanizmą. MVA gydymas priklauso nuo pagrindinio 
patogenetino mechanizmo, sukėlusio mikrovaskulinę 
disfunkciją: jei ji yra sukelta endotelio disfunkcijos, ski-
riamas antiišeminis gydymas, o jei ji nuo endotelio nepri-
klausoma – pirmenybė teikiama antrinei aterosklerozės 
prevencijai. Dėl skausmo suvokimo pakitimo gali būti 
skiriamos mažos triciklių antidepresantų dozės. 

Įvadas 
Širdies sindromas X apibūdina vieną iš išeminės širdies 

ligos variantų. Sąvoka sukurta dar 1973 m. apibūdinti po-
puliaciją pacientų, patiriančių krūtinės anginai būdingus 
skausmus bei miokardo išemijos požymius, nesant ženklios 
vainikinių arterijų (VA) stenozės. Sindromo pavadinimas 
atspindėjo tuo metu nesuprastą miokardo išemijos mecha-
nizmą. Vėliau, 1988 m., sukurtas mikrovaskulinės anginos 
(MVA) terminas, o 2013 m. Europos kardiologų draugija 
(angl. European Society of Cardiology, ESC) stabilios krū-
tinės anginos gydymo gairėse šią būklę apibūdino kaip VA 
mikrocirkuliacijos disfunkciją. 2019 m. MVA kartu su vazos-
pastine angina buvo priskirta „anginų, nesant obstrukcinės 
VA ligos“ grupei [1], tačiau kai kurie tyrimai rodo, jog ne 
visi pacientai, turintys širdies sindromo X diagnozę, mio-
kardo išemiją ir jos simptomus patiria dėl vainikinių arterijų 
mikrovaskulinės disfunkcijos. Šio sindromo etiologija ir 
patogenetiniai mechanizmai, sukeliantys angininio pobūdžio 
skausmus, yra daugialypiai ir neapsiriboja vien VA mikrocir-
kuliacijos funkcijos sutrikimais [2]. Nepaisant didelio šios 
patologijos paplitimo ir didėjančio atliktų tyrimų skaičiaus, 
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vis dar trūksta konkretumo MVA gydymo gairėse [3]. Be to, 
širdies sindromą X galinčių sukelti mechanizmų spektras yra 
platus, o etiologija ir šiomis dienomis dar nevisiškai aiški [1]. 

Tyrimo tikslas – apžvelgti mokslinėje literatūroje ap-
rašytą širdies sindromo X etiopatogenezę, diagnostiką ir 
esamas gydymo rekomendacijas.  

Tyrimo medžiaga ir metodai
Šaltinių paieška buvo vykdoma PubMed, Google Scholar, 

ClinicalKey duomenų bazėse. Į apžvalgą įtraukti anglų kalba 
publikuoti straipsniai, atitinkantys apžvalgos temą. 

Tyrimo rezultatai ir jų aptarimas
Etiopatogenezė. Vyrauja nuomonė, kad vainikinių arte-

rijų mikrocirkuliacijos disfunkcija yra pagrindinis ir svar-
biausias mechanizmas širdies sindromo X patogenezėje, 
todėl dažniau šiai būklei apibūdinti naudojamas mikrovas-
kulinės anginos terminas [1]. Priešingai nei išeminės širdies 
ligos (IŠL) atveju, esant vainikinių arterijų obstrukcijai, VA 
mikrocirkuliacijos sutrikimų priežastis nėra aterosklerotinės 
plokštelės susiformavimas (nors aterosklerotinių pokyčių gali 
būti randama ir smulkiose VA šakose). VA mikrocirkuliaci-
jos disfunkcija – tai širdies mikrokraujagyslių negebėjimas 
pakankamai dilatuoti ir atitikti miokardo deguonies poreikių 
ir (ar) staigus kraujo tėkmės sumažėjimas dėl smulkių VA 
šakų vazospazmo. Šiuos vazomotorinius sutrikimus lemiantis 
mechanizmas gali būti nuo endotelio funkcijos priklausomas 
(angl. endothelium-dependent) arba ne (angl. endothelium 
independent) [4]. 

Nuo endotelio priklausomos MVA atveju, dėl sumažė-
jusio endogeninio azoto monoksido (NO) biologinio pri-
einamumo ir išaugusios vazokonstriktoriaus endotelino-1 
koncentracijos plazmoje, VA arteriolės bei jų šakos negeba 
pakankamai dilatuoti, reaguodamos į vazoaktyvius stimulus 
[5]. Šį vazoaktyvių medžiagų poveikio disbalansą sukelia 
nedidelio laipsnio uždegiminis atsakas. Jį inicijuoja tie pa-
tys rizikos veiksniai, sukeliantys ir IŠL, nors šie veiksniai 
nulemia mažiau nei 20 proc. mikrovaskulinės funkcijos 
kintamumo, o kita dalis lieka neišaiškinta. Nuo endotelio 
nepriklausomą mikrovaskulinę disfunkciją sukelia krauja-
gyslių lygiųjų raumenų tonuso pokyčiai [4]. Lygiųjų raumenų 
tonusą kontroliuoja autonominė nervų sistema. Padidėjęs 
simpatinės nervų sistemos (SNS) aktyvumas lemia VA, ypač 
prearteriolių, vazokonstrikciją, o tai sumažina kraujo tėkmę 
vainikinėse arterijose ir vainikinės tėkmės rezervą (angl. 
coronary flow rezerve, CFR) [1]. 

Nesant reikšmingų stenozių vainikinėse arterijose, krūti-
nės anginos klinikai pasireikšti svarbus ir sumažėjęs viscera-
linio bei somatinio skausmo jautrumo slenkstis. Pacientams, 
kuriems diagnozuota MVA, skausmą gali sukelti normos 

atveju neskausmingos procedūros, pvz.: manipuliacijos in-
trakardiniais kateteriais, įvairių (vazoaktyvių ir nebūtinai) 
medžiagų infuzijos, prieširdžių ar skilvelių stimuliacija (angl. 
pacing). Šis stenokardinio skausmo jutimo mechanizmas 
padeda paaiškinti, kodėl ne visiems širdies sindromu X 
sergantiems pacientams krūvio testų metu išprovokuojama 
miokardo išemija [6,7]. 

Angininius skausmus, nesant ryškių susiaurėjimų vaini-
kinėse arterijose, moterys patiria 5 kartus dažniau, o meno-
pauzė didina MVA išsivystymo riziką [1]. Yra žinoma, kad 
dėl estrogenų poveikio moterims IŠL išsivysto vyresniame 
amžiuje nei vyrams. Estrogenai palengvina kraujagyslių 
lygiųjų raumenų atsipalaidavimą ir padeda sukelti vazo-
dilataciją, todėl šių hormonų trūkumas gali sąlygoti arba 
apsunkinti jau esamą endotelio disfunkciją. Iškelta hipotezė, 
jog estrogenų antioksidacinis efektas sumažina reaktyvių 
deguonies radikalų poveikį ir taip padidina NO produkciją, o 
tai lemia antiišeminį poveikį. Be to, estrogenų trūkumas gali 
sąlygoti pakitusį skausmo suvokimą (nocicepciją). Tai įrodo 
kintantis skausmo slenkstis menstruacijų ciklo metu [7].  

Diagnostika. Mikrovaskulinės anginos diagnostiniai 
kriterijai kito pastaruosius dešimtmečius, tačiau iki šiol MVA 
diagnozuojama atmetimo būdu [1]. Pagal Vainikinių arterijų 
vazomotorinių sutrikimų tarptautinės tyrimų grupės COVA-
DIS (angl. The Coronary Vasomotion Disorders international 
study group) pasiūlytus MVA diagnostinius kriterijus, MVA 
diagnozavimui būtinas stenokardinis skausmas anamnezėje 
ar kiti miokardo išemijos simptomai, nesant ženklios VA 
stenozės (t.y. esantys VA susiaurėjimai yra mažesni nei 50 
proc. arba frakcinis tėkmės rezervas (angl. fractional flow 
reserve, FFR) yra didesnis nei 0,8). Dar reikalingi objekty-
viai nustatomi miokardo išemijos požymiai, kurie gali būti 
stebimi neinvazinių tyrimų metu (EKG, krūvio tyrimuose). 
Tolesniam MVA diagnozės patvirtinimui turi būti nustatyta 
smulkių VA šakų vazomotorinė disfunkcija (t.y. padidėjęs 
mikrovaskulinio rezistentiškumo indeksas – IMR (angl. 
index of microvascular resistence), sumažėjęs VA tėkmės 
rezervas – CFR (angl. coronary flow reserve) arba teigiamas 
acetilcholino mėginys) [8]. 

Europos kardiologų draugijos (angl. European Society of 
Cardiology, ESC)  2019 m. gairėse teigiama, kad sunkiausias 
uždavinys diagnozuojant MVA yra atskirai įvertinti mikro-
kraujagyslių funkcijos sutrikimo mechanizmą [9], kuris gali 
būti nuo endotelio funkcijos nepriklausomas arba priklau-
somas (endotelio disfunkcija). 

Nuo endotelio funkcijos nepriklausomas (angl. endothe-
lium-independent) mikrocirkuliacijos sutrikimas įvertintamas 
apskaičiavus koronarų tėkmės rezervą (CFR) bei mikrovas-
kulinio rezistentiškumo indeksą (IMR) [4]. CFR gali būti 
nustatomas neinvazinių tyrimų metu, pvz.: transtorakalinės 
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echokardiografijos metu naudojant doplerį ir vizualizuojant 
kraujo tėkmę priekinėje tarpskilvelinėje kairiosios VA ša-
koje arba skaičiuojant miokardo perfuzijos indeksą širdies 
magnetinio rezonanso tyrimo (šMRT) ar pozitronų emisijos 
tomografijos tyrimo (PET) metu [9].

Patikimiausias ir tiksliausias neinvazinis tyrimas yra po-
zitronų emisijos tomografija (PET), tačiau dėl mažesnio šio 
tyrimo prieinamumo ir didelės kainos jis MVA sergantiems 
pacientams atliekamas retai [10]. PET metu galima kieky-
biškai įvertinti miokardo perfuziją (angl. myocardial blood 
flow, MBF) mililitrais (ml) per minutę gramui širdies audinio 
ramybės bei farmakologiškai adenozinu sukeltos hiperemijos 
metu. Nustačius MBF, galima apskaičiuoti koronarų tėkmės 
rezervą (CFR) – tai yra santykis tarp apskaičiuotos miokardo 
perfuzijos hiperemijos bei ramybės stadijų metu [11]. 

Miokardo perfuzijai įvertinti taip pat galima naudoti 
širdies magnetinio rezonanso tyrimą (šMRT). Kontrastinės 
medžiagos (gadolinio) difuzija iš mikrokraujagyslių į inters-
ticiumą T1 režime sąlygoja signalo intensyvumo padidėjimą, 
kuris proporcingas miokardo perfuzijai ir pratekančio kraujo 
tūriui. Lyginant signalo intensyvumo padidėjimą hiperemijos 
bei ramybės stadijose, galima apskaičiuoti miokardo perfu-
zijos indeksą, kuris atspindi CFR [12].

Plačiausiai prieinamas ir pigiausias neinvazinis tyrimas, 
leidžiantis išmatuoti kraujo tėkmę (CFR), yra krūvio echo-
kardiografija, naudojant SonoVue kontrastinę medžiagą. 
Naujos kartos mikroburbuliukai turi didesnės molekulinės 
masės dujų, todėl jie nedifunduoja ir yra mažiau tirpūs, su-
daro sąlygas miokardo kontrastavimui. Antra, mikroburbu-
liukus suardo ultragarsas. Šios savybės leidžia apskaičiuoti 
MBF, matuojant miokardo mikroburbuliukų vidutinį greitį ir 
mikrovaskulinį skerspjūvio plotą. Vidutinis greitis gaunamas 
matuojant mikroburbuliukų pasirodymą po jų suardymo 
ultragarsu, leidžiant mikrobubuliukus pastovia intravenine 
infuzija. Skerspjūvio plotas gaunamas matuojant mikrobur-
buliukų koncentraciją miokarde ir iš esmės yra miokardo 
kraujo tūrio kontrastinis echokardiografinis matavimas.

Kitas patikimas, tačiau tiesiogiai nuo tyrėjo įgūdžių ir 
kokybiško echo vaizdo priklausantis metodas yra transto-
rakalinė echokardiografija, naudojant doplerį (TTDE) [13]. 
Naudojant doplerį galima išmatuoti momentinį koronarų tė-
kmės rezervą  (angl. coronary flow velocity reserve, CFVR). 
CVFR išreiškiamas santykiu tarp išmatuoto vidutinio diasto-
linio greičio (angl. mean diastolic velocity) krūvio bei ramy-
bės metu. Šis greitis išmatuojamas pulsinės bangos doplerio 
pagalba vizualizuojant proksimalinę priekinės tarpskilvelinės 
šakos dalį [14].  

IMR gali būti apskaičiuojamas intravainikinės termodi-
liucijos metu (šis tyrimas leidžia apskaičiuoti ir CFR) arba 
naudojant Doplerį (angl. intracoronary Doppler wire) [9]. 

IMR nustatomas invazinės koronarografijos metu naudojant 
du temperatūros bei spaudimo pokyčiams jautrius jutiklius, 
kurie išsidėstę proksimaliniame bei distaliniame specialaus 
kateterio (angl. Guidewire) galuose. Į vainikinę arteriją su-
leidus kambario temperatūros fiziologinio tirpalo, kateteris 
išmatuoja laiką (angl. Mean transit time), per kurį fiziologinis 
tirpalas prateka pro proksimalinį bei distalinį temperatūros 
jutiklius [15]. Tyrimo metu kateteris perduoda informaciją 
kompiuteriui, turinčiam specialią programinę įrangą, skirtą 
CFR bei IMR apskaičiavimui (CoroFlow™, Coroventis). 
CFR (atspindintis mikrovaskulinę kraujotaką bei kraujo-
taką epikardinėse VA) apskaičiuojamas padalijus miokardo 
kraujotaką (angl. Myocardial blood flow, MBF) hiperemi-
jos stadijoje iš miokardo kraujotakos ramybės metu. IMR 
(atspindintis mikrovaskulinę kraujotaką) apskaičiuojamas 
padauginus intrakoronarinį spaudimą, išmatuotą maksima-
lios hiperemijos metu, iš vidutinio tėkmės laiko (angl. Mean 
transit time). Hiperemija dažniausiai sukeliama naudojant 
adenozino infuziją [16]. Mikrovaskulinės funkcijos sutriki-
mas nustatomas, kai IMR ≥ 25 vienetų arba CFR < 2,0 [9]. 

Endotelio disfunkcijos (angl. endothelium-dependent) 
sąlygotam mikrocirkuliacijos sutrikimui nustatyti naudojama 
intrakoronarinė acetilcholino  infuzija. Acetilcholinas (ACh) 
yra vazodilatatorius, veikiantis kraujagyslių endotelį bei ly-
giųjų raumenų ląsteles. Pacientams, kuriems MVA sąlygoja 
endotelio disfunkcija, acetilcholino infuzija sukelia paradok-
sinę arteriolių vazokonstrikciją ir krūtinės anginai būdin-
gus simptomus bei objektyviai stebimus miokardo išemijos 
požymius [9]. VA koronarografijos metu gali būti stebima 
epikardinių kraujagyslių vazokonstrikcija, tačiau smulkių ar-
teriolių susitraukimą po ACh infuzijos galima įvertinti tik ne-
tiesioginiu būdu naudojant intrakoronarinius kateterius (angl. 
intracoronary wires). Mikrovaskulinę anginą taip pat galima 
diagnozuoti, jei po ACh infuzijos atsiranda išemijai būdingų 
simptomų ar pokyčių EKG, nestebint epikardinių krauja-
gyslių vazokonstrikcijos invazinės angiografijos metu [17]. 

Gydymas. ESC gairėse teigiama, kad gydant MVA reikia 
atsižvelgti į pagrindinį patogenetinį mechanizmą, sukėlusį 
mikrovaskulinę disfunkciją [9]. 

Nuo endotelio funkcijos nepriklausoma mikrovasku-
linė angina gydoma antiišeminiais vaistais. Beta blokatoriai 
sumažina patiriamų krūtinės anginos priepuolių dažnį. Šie 
vaistai didina CFR, sumažindami miokardo deguonies suvar-
tojimą bei pailgindami diastolinio prisipildymo laiką (angl. 
diastolic filling time). Ilgai ir trumpai veikiantys nitratai 
skatina vazodilataciją, mažina prieškrūvį ir taip palengvina 
angininius simptomus. Ranolazino bei ivabradino skyrimą 
galima svarstyti esant refrakterinei krūtinės anginai bei nu-
stačius kontraindikacijas įprastinių medikamentų skyrimui 
[18]. Ranolazinas blokuoja vėlyvuosius natrio jonų kanalus 
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kardiomiocituose, taip sumažindamas natrio ir kalcio jonų 
perteklių širdies ląstelėse. Taip ranolazinas didina fizinio 
krūvio toleravimą bei CFR. Ivabradinas selektyviai mažina 
sinusinio mazgo aktyvumą, tačiau nekeičia CFR [19]. Gy-
dymo ranolazinu rezultatai geresni, nes jis veikia kitaip, nei 
pirmo pasirinkimo antiišeminiai vaistai, o ivabradinas tik 
sustiprina beta blokatorių poveikį [20]. Vazodilatacijai sukelti 
pradėti naudoti fosfodiesterazės 5 inhibitoriai [18]. Šie vaistai 
blokuoja ciklinį guanozinmonofosfatą (cGMP) skaidantį 
fermentą, taip sukeldami lygiųjų raumenų atsipalaidavimą, 
t.y. vazodilataciją ir padidindami NO poveikį [21]. 

Jei pagrindinis MVA  patofiziologinis  mechanizmas 
yra endotelio disfunkcija, pirmenybė teikiama antiateros-
kleroziniam gydymui. Antrinei aterosklerozės prevencijai 
naudojami statinai, AKF inhibitoriai, angiotenzino recepto-
rių blokatoriai (ARB) bei mažos dozės aspirino. Šie vaistai 
mažina oksidacinį stresą, slopina  uždegimą, gerina endotelio 
funkciją [18]. 

Pakitusiai nocicepcijai kontroliuoti tinkamos mažos tri-
ciklinių antidepresantų (TCA) dozės. TCA, inhibuodami 
serotonino bei noradrenalino pakartotiną įsisavinimą bei 
moduliuodami parasimpatinės nervų sistemos veiklą gali 
sukelti analgezinį efektą [6,22]. 

Nors ir pastebėtos sąsajos tarp MVA pasireiškimo ir es-
trogenų trūkumo moterims, tačiau pakaitinė hormonų terapija 
(PHT) pomenopauziniu laikotarpiu nerekomenduojama, 
kadangi PHT kardioprotekcinis poveikis nėra įrodytas. Be 
to, PHT didina vainikinių arterijų ligos, insulto, tromboem-
bolijos ir krūties vėžio riziką [23].   

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

Išvados 
1.  Širdies sindromo X, mikrovaskulinės anginos terminai 

apibūdina miokardo išemiją, kurią sukelia mikrovaskulinė 
disfunkcija, o ne kliniškai reikšmingas VA susiaurėjimas. 

2.  Mikrovaskulinės disfunkcijos patogenezinis mecha-
nizmas gali būti nuo endotelio funkcijos priklausomas arba 
ne, tačiau MVA sindromo patogenezėje svarbus ir pakitęs 
skausmo suvokimas bei estrogenų poveikis. 

3.  Mikrovaskulinė angina diagnozuojama atmetimo 
būdu, esant miokardo išemijos simptomams bei objektyviems 
požymiams, neradus ženklios VA stenozės koronarografijos 
metu bei nustačius mikrocirkuliacijos disfunkciją sukėlusį 
mechanizmą. 

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

funkcijos nepriklausoma, skiriamas antiišeminis gydymas, 
o jei priklausoma – pirmenybė teikiama antrinei ateroskle-
rozės prevencijai. 
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CARDIAC SYNDROME X: ETHIOPATHOGENESIS, 
DIAGNOSIS AND CLINICAL MANAGEMENT
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(MVA), coronary microvascular dysfunction (CMD), ischaemia 
with no obstructive coronary arteries (INOCA).

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 ECG, 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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