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肺高压（ｐｕｌｍｏｎａｒｙｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ，ＰＨ）是指肺内循环系统发生高血压。整个肺循环中，

任何系统或局部病变引起的肺循环血压增高均可称为肺高压。２０１３年在法国尼斯（Ｎｉｃｅ）召

开的世界卫生组织（ＷＨＯ）第五届肺高压国际会议（Ｎｉｃｅ会议）对肺高压的诊断标准略做了

修改，将肺高压定义为经右心导管测量的平均肺动脉压（ｍＰＡＰ）≥２５ｍｍＨｇ，ｍＰＡＰ介于

２０～２５ｍｍＨｇ者为临界肺高压。肺高压实际上是由多种原因（包括基因突变、药物、免疫性

疾病、分流性心脏畸形、病毒感染等）侵犯肺小动脉，引发肺小动脉发生闭塞性重构，导致肺

血管阻力（ＰＶＲ）增加，进而发生右心室肥厚扩张的一类恶性心脏血管疾病。患者早期诊断

困难，治疗棘手，预后恶劣，症状出现后多因难以控制的右心衰竭而死亡。

新的Ｎｉｃｅ分类根据舒张压差［ＤＰＧ，ＤＰＧ＝肺动脉舒张压－肺小动脉楔压（ＰＡＷＰ）］对

肺高压进行分类，将ＰＡＷＰ≤１５ｍｍＨｇ、ＤＰＧ≥１０ｍｍＨｇ定义为毛细血管前性肺高压，即

肺动脉高压（ＰＡＨ，又称动脉性肺高压），将ＰＡＷＰ＞１５ｍｍＨｇ、ＤＰＧ＜７ｍｍＨｇ定义为孤立

性毛细血管后性肺高压；ＰＡＷＰ＞１５ｍｍＨｇ、ＤＰＧ≥７ｍｍＨｇ定义为毛细血管前、后结合的

肺高压。对于肺高压患者，右心导管检查时应行急性肺血管扩张试验以明确是否存在肺血

管痉挛因素，这类患者服用钙通道阻滞剂预后良好，存活时间在５年以上。

根据病因可将肺高压分为五大类：第一大类是肺动脉高压，主要包括特发性肺动脉高

压（ＩＰＡＨ）以及结缔组织疾病、艾森门格综合征［Ｅｉｓｅｎｍｅｎｇｅｒ综合征，由先天性心脏病

（ＣＨＤ）发展而来］、肝脏疾病、人类免疫缺陷病毒（ＨＩＶ）感染等相关肺高压；第二大类是左心

疾病（包括瓣膜性心脏病、心肌病、缺血性心脏病等）相关性肺高压；第三大类是呼吸系统疾

病和（或）低氧血症相关性肺高压；第四大类是由于机化血栓或栓子导致肺动脉闭塞引起的

慢性血栓栓塞性肺高压（ＣＴＥＰＨ）；第五大类是原因不明和（或）多种机制所致肺高压。

."/ 0 1 2

肺动脉干位于心包内，粗而短。它起自右心室，在升主动脉前方向左后上方斜行，至主

动脉弓下方分为左、右肺动脉。左肺动脉较短，在左主支气管前方横行，分２支进入左肺上、

下叶。右肺动脉较长而粗，经升主动脉和上腔静脉后方向右横行，至右肺门处分为３支进入

右肺上、中、下叶。从右肺动脉走向和口径来看，似肺动脉干的延续。在肺动脉干分叉处稍
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左侧有一纤维性的动脉韧带，连于主动脉弓下缘，是胚胎时期动脉导管闭锁后的遗迹。

肺静脉每侧有２条，分为左上、左下肺静脉和右上、右下肺静脉。肺静脉起自肺门，向内

穿过纤维心包，注入左心房后部。肺静脉将含氧量高的血液输送到左心房。左肺上、下静脉

分别收集左肺上、下叶的血液，右肺上静脉收集右肺上、中叶的血液，右肺下静脉收集右肺下

叶的血液。

肺动脉为功能性血管，左、右侧支气管动脉为营养性血管，通常有１～４支，左侧主要起

自胸主动脉和主动脉弓，右侧主要来自第３～５肋间后动脉。在肺门处支气管动脉互相吻

合，广泛交通成网，进入肺内后伴随支气管走行，经肺段门进入肺段内，形成１～３支肺段支

气管动脉。支气管动脉最终在支气管壁的外膜和黏膜下层分别形成供应支气管的毛细血管

网。其大部分血液经肺静脉回流入心脏，仅在肺门附近的较大支气管有支气管静脉，汇集肺

门及其附近胸膜的静脉血返回心脏（图１ １）。

图１ １　!"#$%&
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肺高压的病理生理特征是异质性的病理细胞与分子作用于直径＜５００μｍ的中小动脉

而导致肺动脉重塑，常见原因包括血栓栓塞性疾病、流量介导的血管功能障碍、慢性肺循环

缺氧、血管因子失调、遗传因素、左心功能不全等，这些因素导致肺血管反应性损伤，进一步

导致肺血管阻力增加、肺动脉压力升高，最终导致右心室重塑（图１ ２）。

关于肺高压形成机制的“双重打击”假说指出，有特定遗传背景的患者暴露于引起肺循

环损伤的环境下可导致耗氧增加，线粒体功能损伤，上调特定ｍｉｃｒｏＲＮＡ，下调负责保证肺

血管结构与功能正常的细胞信号通路，最终导致肺血管内皮损伤、丛样病变、肺血管收缩与

微血栓栓塞（图１ ３）。
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根据最新诊断分类标准，肺高压共分为５大类、２１亚类、３０余小类，因此只有根据规范

的诊断流程才能对肺高压患者进行准确的分类诊断（表１ １）。肺高压的诊断和鉴别诊断要

点：① 首先应有肺高压的诊断意识，以便早期诊断；② 判断是否存在肺高压的危险因素；

③ 完善相关实验室检查，对肺高压进行详细的分类诊断；④ 通过右心导管检查及急性肺血

管扩张试验进行病情评估及指导药物治疗；⑤ 对患者心肺功能进行评估，确定治疗策略。

表１ １　２０１３F犖犻犮犲GHIJ

１　肺动脉高压

１．１　特发性肺动脉高压

１．２　遗传性肺动脉高压

１．２．１　犅犕犘犚２基因

１．２．２　犃犔犓１、犲狀犱狅犵犾犻狀、犛犕犃犇９、犮犪狏犲狅犾犻狀 １、

犓犆犖犓３基因

１．２．３　未知基因

１．３　药物和毒物所致肺动脉高压

１．４　相关疾病所致肺动脉高压

１．４．１　结缔组织疾病

１．４．２　ＨＩＶ感染

１．４．３　门静脉高压

１．４．４　先天性心脏病

１．４．５　血吸虫病

１′　肺静脉闭塞病和（或）肺毛细血管瘤病

１″　新生儿持续性肺动脉高压

２　左心疾病相关性肺高压

２．１　收缩功能不全

２．２　舒张功能不全

２．３　瓣膜疾病

２．４　先天性及获得性左心流入道、流出道梗阻和

先天性心肌病

３　呼吸系统疾病和（或）低氧血症相关性肺高压

３．１　慢性阻塞性肺疾病

３．２　间质性肺疾病

３．３　其他伴有限制性、阻塞性或混合性通气障碍

的肺部疾病

３．４　睡眠呼吸暂停

３．５　肺泡通气不足

３．６　慢性高原病

３．７　肺泡 毛细血管发育不良

４　慢性血栓和（或）栓塞性疾病相关性肺高压

５　原因不明和（或）多种机制所致肺高压

５．１　血液系统疾病：慢性溶血性贫血、骨髓增生

性疾病、脾切除术

５．２　系统性疾病：结节病、肺朗格汉斯细胞组织

增多症、淋巴管肌瘤病、多发性神经纤维瘤、

血管炎

５．３　代谢性疾病：糖原贮积症、戈谢病、甲状腺

疾病

５．４　其他：肿瘤样阻塞、纤维纵隔炎、行透析的慢

性肾衰竭、节段性肺高压

="#$%&>?

肺高压根据病因不同分为五大类，需根据分类进行治疗。以下简单介绍其治疗策略。

１．肺动脉高压

（１）一般治疗：限制爬山、跑步等活动。女性患者需严格避孕，因为妊娠可增加病死率、

加重病情。患者出现右心衰竭时可加用利尿剂和（或）强心药，如地高辛、多巴酚丁胺；出现

明显缺氧时需吸氧。抗凝药物，如华法林，在ＩＰＡＨ和结缔组织疾病相关性肺动脉高压患者

中被推荐应用。
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（２）新型肺血管扩张剂：目前有三大类针对不同作用途径的肺血管扩张剂。

１）前列环素类似物：代表药物是依前列醇，通过中心静脉持续输注。它是目前最有效

的药物，但在药物输注方面需特别护理，且价格昂贵。最新的西方国家治疗指南指出，对于

心功能Ⅳ级的患者首先推荐使用依前列醇，说明依前列醇是患者处于危重状态时最有效的

药物。目前前列环素类似物口服制剂有日本生产的长效贝前列素。其效果相对温和且价格

便宜，适用于临床症状不是非常严重的肺动脉高压患者。

２）内皮素受体拮抗剂：波生坦是第一个在临床上应用的内皮素受体拮抗剂，有专家认

为双重内皮素受体拮抗剂治疗肺动脉高压更有效。研究表明，波生坦可有效改善肺动脉高

压患者的运动耐量和预后，常见不良反应有肝功能异常、白细胞和血小板减少等，并且存在

较多药物间相互作用。安立生坦为选择性内皮素受体Ａ拮抗剂，不良反应较少，偶尔可引起

水肿或间质性肺炎加重。

３）５型磷酸二酯酶抑制剂（ＰＤＥ ５抑制剂）：可减少一氧化氮（ＮＯ）的分解，最早因治

疗男性勃起功能障碍而闻名。其除了分布于睾丸血管外，其在肺血管中分布也非常丰富。

已有诸多研究证实５型磷酸二酯酶抑制剂西地那非可改善肺动脉高压患者活动耐量、血流

动力学指标及其预后。他达那非是长效５型磷酸二酯酶抑制剂，几年前已上市，其改善症

状、减少临床恶化的作用也已得到证实。

利奥西呱（ｒｉｏｃｉｇｕａｔ）是最新研发的一类鸟苷酸环化酶激动剂。ＮＯ激活可溶性鸟苷酸

环化酶，使其转化为环鸟苷酸（ｃＧＭＰ），起到舒张血管平滑肌的作用。利奥西呱是首个鸟苷

酸环化酶激动剂，通过增加对低水平ＮＯ的敏感性而介导血管舒张。目前利奥西呱的相关

临床试验已完成，已在美国上市，很快将在日本和中国等亚洲国家上市。

（３）药物的使用方法：当单个药物无法有效改善症状和（或）血流动力学时，建议加用另

一种药物，即启动联合治疗，该治疗策略称为序贯联合治疗。初始联合治疗指一开始就使用

一种以上的血管扩张剂，即以最大的效应开始使用，但要注意血压下降等不良反应。各类药

物的临床证据水平及推荐等级详见表１ ２。

表１ ２　２０１３F犖犻犮犲KLMNOP,QR

推荐

等级

证据

水平

ＷＨＯ肺动脉高压功能分级

Ⅱ级 Ⅲ级 Ⅳ级

Ⅰ Ａ或Ｂ 安立生坦、波生坦、

马昔腾坦、利奥西

呱、西地那非、他达

那非

安立生坦、波生坦、依前列醇

（ｉｖ）、吸入伊洛前列素、马昔腾

坦、利奥西呱、西地那非、他达那

非、皮下注射及吸入曲前列素

静脉使用依前列醇

Ⅱａ Ｃ — 伊洛前列素

吸入曲前列素

安立生坦、波生坦、吸入用伊

洛前列素、马昔腾坦、利奥西

呱、西地那非、他达那非、皮下

注射及吸入曲前列素

Ⅱｂ Ｂ — 贝前列素 —

— Ｃ — 初始联合治疗 初始联合治疗
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　　２．左心疾病和肺部疾病相关性肺高压　基本治疗策略是治疗原发疾病和诱发因素。

３．慢性血栓和（或）栓塞性疾病相关性肺高压

（１）药物治疗：以上所提及的肺血管扩张剂可缓解此类患者的症状和预后。血栓栓塞

性狭窄和较大肺动脉阻塞可导致继发性肺动脉病变，如肺小动脉血管壁增厚，这些血管扩张

剂对肺血管异常病变的治疗有效。

（２）肺动脉内膜剥脱术（ＰＥＡ）：是将增厚的肺动脉内膜剥除，像大多数心脏病手术一样

需要使用体外循环和超低温冷却技术，技术要求高。该手术最先于１９８０年在美国开始应

用，目前世界范围内均能开展此种手术。

（３）球囊血管成形术：该技术最早于２０世纪初期在美国开展，但因频繁出现严重不良

反应而被摒弃。２０世纪后期日本更新了此项技术，有效地减少了致命并发症，使这项以导

管为基础、创伤性较小的治疗技术效果与ＰＥＡ相当。

４．原因不明和（或）多种机制所致肺高压　目前无临床研究可供参考。
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