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【摘要】 肺高血压(PH)是一组高度异质性疾病,其共同特点是肺动脉压力升高。PH的临床表

现不具有特异性，因此常常导致诊断的延误，从而错过最佳治疗时机。该文主要就PH的定义、临床分

类、诊断策略、危险分层和治疗现状作一综述，为临床医师诊治和管理PH提供科学依据。
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肺高血压(pulmonary hypertension,PH)是一类
慢性、进行性的肺血管疾病[1-2]。随着国际PH领域

研究的不断进展，许多新的循证医学证据陆续产

生，为PH诊治意见的更新奠定了基础。2022年

8月26日，欧洲心脏病学会（ESC)和欧洲呼吸学会

(ERS)在2015ESC/ERSPH诊断和治疗指南的基础

上[3]联合发布了2022ESC/ERSPH诊断和治疗指
南（下文简称新版ESC指南）4-5]。2018年中华医学
会心血管病学分会、中华心血管病杂志编辑委员会
联合制定了《中国肺高血压诊断和治疗指南

2018》"]。两篇指南均具有指导意义，且注重临床

可操作性，但在某些方面存在差异[1.4-5]。本文将结
合ESC指南和我国指南相关内容，对PH的诊治进

展进行综述，以期为PH的诊断、治疗和管理提供前

沿的参考意见

一、定义

在新版ESC指南中,PH的血流动力学定义更
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新为静息状态下，右心导管测量平均肺动脉压

(mean pulmonary arterial hypertension, mPAP)>
20 mmHg(1 mmHg=0.133 kPa)[4-1]。 而在 2015 ESC
指南和我国指南中，PH的诊断标准为mPAP≥

25 mmHg.l ] ,。mPAP阈值调整的原因是静息时

mPAP的正常值为（14.0+3.3）mmHg，mPAP>
20mmHg则可被视为异常状态,且mPAP轻度升高

与不良预后相关[6-7]
由于运动过程中mPAP/心输出量(CO)斜率增

加与不良预后相关，且其正常上限为1.6~

3.3mmHg·L"min-1(8],新版ESC指南引入了运动
PH的血流动力学标准，即运动较静息时mPAP/CO

斜率 >3 mmHg·Ll min~-14-5] mPAP/CO斜率=

(mPAP挺大值-mPAPm息m)/(CO x0最大值-CO [8]
静息值

此外，由于静息时肺血管阻力（pulmonary
vascularresistance,PVR）正常值为（0.9+0.4）Wood
单位（1Wood单位=80dyn·s·cm"），正常上限约为
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2Wood单位，且PVR>2Wood单位（或>2.2Wood单

位)与不良预后相关[6.9-10],新版ESC指南将PVR的
阈值调整为2Wood单位[4-5]。因此，毛细血管前PH
的血流动力学标准更新为mPAP>20mmHg，同时肺

动脉楔压（pulmonaryarterywedge pressure，
PAWP)≤15mmHg以及PVR>2Wood单位。毛细血
管后PH的血流动力学标准更新为mPAP>20mmHg
和PAWP>15mmHg,并依据PVR将毛细血管后PH
分为单纯性毛细血管后PH(PVR≤2Wood单位)和

混合性毛细血管后PH（PVR>2Wood单
位)[4-5](表1)。

虽然我国指南目前尚未采用上述诊断标准，但

随着循证医学证据的不断产生和积累，未来我国

PH相关诊断标准可能会做出相应调整。

二、临床分类

新版ESC指南仍然沿用2015年ESC指南和第

六届世界肺高血压大会会议记录中的基本分类框

架[3,11,根据相似的临床表现、病理生理机制、血流
动力学特征和治疗管理将PH分成5种类型，同时

对一些亚类进行细化和修改[4-5]
1.由于在特发性肺动脉高压（idiopathic

pulmonary arterial hypertension,IPAH)患者中，急性
肺血管扩张试验阳性和阴性者之间的血液特征和

基因突变不同[1213],IPAH进一步细分为急性肺血管
扩张试验阳性和急性肺血管扩张试验阴性

亚组[4-5]
2.随着肺静脉闭塞病（pulmonary

veno-oclusivedisease，PVOD)/肺毛细血管瘤
(pulmonary capllary haemangiomatosis, PCH)和新
生儿持续性肺高血压（persistentpulmonary

hypertension of the newborn,PPHN)的病理研究的进

展[14-15],具有静脉/毛细血管受累特征的肺动脉高压
(pulmonary arterial hypertension, PAH)和 PPHN 被
列入第1类PH[4-5]。我国指南同样参考了第六届世
界肺高血压大会建议，将PVOD/PCH和PPHN列人

第1类PH"
3.在第3类PH中，使用“低通气综合征”代替

原先的“睡眠呼吸障碍"一词[45]。单纯夜间阻塞性
睡眠呼吸暂停通常不是导致PH的原因，但PH常见

于低通气综合征导致高碳酸血症的患者中[16]。
4.由于淋巴管平滑肌瘤患者发生PH与肺功能

改变有关[17]，新版ESC指南将原属于第5类PH的

淋巴管平滑肌瘤病重新归类，将其列人第3类

PH(4-5]。
5.在第5类PH中，伴或不伴血液透析的慢性

肾功能衰竭、肺肿瘤血栓性微血管病以及纤维素性

纵隔炎分别列为亚类[4-5]

三、诊断策略

PH的病因分类复杂，规范的诊断策略有助于

PH患者的早期识别和基础疾病的确定。新版ESC

指南基于此提出了新的诊断策略[4-5](图1)。
新版ESC指南建议对不明原因的劳累性呼吸

困难和/或怀疑PH的患者进行初步评估，初步评估

应包括全面的病史、详细的体格检查、B型利钠肽

(B-typenatriureticpeptide，BNP)或N末端B型利钠
肽原(N-terminal pro-B-type natriuretic peptide, NT-
proBNP)的检测和静态心电图，并根据评估结果选
择相应的无创的肺部和心脏检查[45]。由于超声心
动图在PH的诊断中具有重要作用[18-20],超声心动
图仍作为患者疑诊PH时的首选无创检查手段[45]，

表1 欧洲和中国指南中肺高血压的血流动力学诊断标准比较

肺高血压分类 2015ESC/ERS和2018中国指南 2022ESC/ERS

mPAP>25 mmHg肺高血压 mPAP>20 mmHg
mPAP>25 mmHg毛细血管前肺高血压 mPAP>20 mmHg
PAWP<15 mmHg PAWP<15 mmHg
PVR>3Wood单位 PVR>2Wood单位

mPAP>25 mmHg单纯性毛细血管后肺高血压 mPAP>20 mmHg
PAWP>15 mmHg PAWP>15 mmHg
PVR<3Wood单位 PVR<2Wood单位

mPAP>25mmHg混合性毛细血管后肺高血压 mPAP>20 mmHg
PAWP>15mmHg PAWP>15mmHg
PVR>3Wood单位 PVR>2Wood单位

无运动肺高血压 运动较静息时mPAP/CO斜率>3mmHg·L-"·min-
注：ESC为欧洲心脏病学会，ERS为欧洲呼吸学会，mPAP为平均肺动脉压，PAWP为肺动脉楔压,PVR为肺血管阻力，CO为心输出量；

1mmHg=0.133kPa
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出现不明原因劳累性呼吸困难和/或怀疑PH

全科医生评估： 当出现警告信号，
病史 或怀疑有PAH
·体格检查 或CTEPH时,
·心电图 需立即转诊
BNP/NT-proBNP
·氧饱和度

可疑病因

肺部疾病 PH或心脏疾病

肺部评估： 心脏评估：
·肺功能试验 ·超声心动图（根据
·动脉血气分析 根据需要 超声疑诊PH可能
·胸部X线平片 迅速转诊 性进行评估)
·胸部CT ·心肺运动试验
·心肺运动试验

是
低发现非PH病因 PH可能性

否 中/高

转诊至PH专业诊疗中心
给予相应的 进一步诊断 发现PAH或CTEPH的 ·全面的PH排查

治疗 排查 危险因素 ·必要时进行侵入性检查
评估

PH为肺高血压,BNP为B型利钠肽,NT-proBNP为N末端B型利钠肽原,PAH为肺动脉

高压，CTEPH为慢性血栓栓塞性肺高血压

图1不明原因劳累性呼吸困难和/或怀疑PH患者的诊断策略

这与我国指南一致。当PH定义为mPAP>
20mmHg时，在多变量分析中，只有三尖瓣反流速
度(tricuspid regurgitation velocity,TRV)≥2.9 m/s 可
以作为PH的独立预测因子[21],因此新版指南建议
将超声心动图诊断PH可能性的TRV值维持在>

2.8m/s[4-5]。超声心动图诊断PH为中、高度可能性
和存在PAH的危险因素,或有肺栓塞病史的患者

应转诊至PH中心进行进一步评估[4-5]。
与我国指南相同",新版ESC指南推荐进行右

心导管检查以明确PH的诊断和治疗决策[4-5]。右
心导管检查过程中应获取全部的血流动力学数据，

并按照标准化的方案进行[1.4-5]。不同的是，新版
ESC指南仅推荐使用吸入性一氧化氮、吸入性伊洛

前列素或静脉注射依前列醇进行急性肺血管扩张

试验,而不再推荐使用腺苷[4-5]。
新版ESC指南同时提出，在任何时候临床医师

都必须识别警告信号，当患者出现警告信号后立即

将其转诊至PH中心进行评估。这些警告信号包括

迅速演变或严重的症状、晕厥、右心室功能障碍的

体征、低CO状态、BNP/NT-proBNP水平升高、耐受
性差的心律失常，以及血流动力学不稳定等[4-]。

我国指南1与ESC指南[3-5]均认

为PH的病因筛查和早期识别非常

重要，其中新版ESC指南对此提出了

更为详细的建议[4-5]。对于系统性硬
化患者，推荐每年评估发生PAH的

风险，如果患者无创检查后仍存在

无法解释的呼吸困难，推荐进行右

心导管检查以排除PAH。急性肺栓

塞患者，充分抗凝3个月后，若仍存
在症状和不匹配的肺部灌注缺损征

象，建议转诊到PH或慢性血栓栓塞

性肺高血压（chronic thromboembolic

pulmonary hypertension, CTEPH)中
心。有遗传因素和PAH家族史的患

者，推荐每年进行PAH的筛查[45]。
四、危险分层

新版ESC指南对PAH的危险分

层做出了较大调整，不仅细化了
2015年ESC指南提出的3层危险分

层，还提出了简化的4层危险分层。

基于循证医学证据，3层危险分层引

人了心脏MRI参数，并进一步完善

了超声心动图和血流动力学参数。

4层危险分层则根据世界卫生组织心功能分级

(WorldHealthhOrganization functionalclass,
WHO-FC）、6min步行距离和BNP/NT-proBNP水

平，将PAH分成低、中低、中高和高危4组[4-1]。
为了更全面地评估患者状况,新版ESC指南推

荐在初诊时将，3层危险分层作为风险评估工具。
而在充分治疗3~6个月后的随访中，新版ESC指南

推荐使用4层危险分层进行评估，以便治疗决策的

改进[4-5] 
目前，我国指南则推荐依据WHO-FC、6min步

行距离、心指数、右心房压、BNP/NT-proBNP水平和
混合静脉血氧饱和度对PAH患者进行危险分层"。
广大临床医师仍需在未来的临床实践中，通过结合

2篇指南意见和中国患者人群特征，建立更适合我

国患者,且更能准确判断患者病情和指导治疗的危

险分层模型

五、治疗策略

我国指南和ESC指南均强调根据病因类型选择

不同的治疗方案[1.3-5]。同时新版ESC指南基于新出
现的循证医学证据,提出了更加详细的治疗意见[45]。

1.PAH：新版ESC指南对PAH治疗策略进行了
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修改，强调了心肺合并症的识别和诊断、随访时的
风险评估以及联合治疗的重要性。PAH治疗方面

最大的改变在于根据患者的危险分层和心肺合并

症的有无,选择相应的治疗方式[45]。
对于无心肺合并症的PAH患者，新版ESC指

南推荐低或中危患者使用内皮素受体拮抗剂和

5型磷酸二酯抑制剂进行初始联合治疗，尤其是安

立生坦联合他达拉非或马昔滕坦联合他达拉非的
案[4-5.2-23]。目前尚缺乏支持三联治疗联合治疗方案

的证据，因此指南不推荐低或中危患者初始口服三

联治疗[45.23]。法国的注册数据表明，对于高危
PAH患者，包括静脉或皮下注射前列环素类似物在

内的初始三联疗法优于单药治疗或双药治疗，因此

指南给予了较高级别的推荐[45.24]。存在严重血流
动力学损害的中危患者，也应考虑初始三联

疗法 [45. 24] 
在随访过程中，若患者达到低风险状态，指南

推荐维持初始治疗。接受内皮素受体拮抗剂或
5型磷酸二酯抑制剂治疗，仍处于中低风险的患

者,应考虑加用前列环素受体激动剂或使用可溶性

鸟苷酸环化酶激动剂替代5型磷酸二酯抑制剂。

接受口服药物治疗后仍处于中高或高风险的患者，
则应考虑加用静脉或皮下注射前列环素类似物

和/或进行肺移植评估[4-1]。
有心肺合并症的PAH患者，应考虑使用5型磷

酸二酯抑制剂或内皮素受体拮抗剂进行初始单药

治疗[4-5, 2-26] 若患者在接受单药治疗时仍存在中

或高死亡风险，可根据个体情况考虑额外的PAH

药物治疗[4-5]
此外，新版ESC指南提及了目前处于研发阶段

的新型药剂，即Ralinepag 和Sotaterceptl-s]
Ralinepag是一种前列环素受体激动剂,可以降低
患者的PVR[27]。Sotatercept则是一种融合蛋白,可
以降低患者的PVR并改善6min步行距离和

NT-proBNP水平[28]。然而两类药物均处于Ⅲ期临
床试验阶段，仍未达到临床推荐的程度[4-5,27-28]

2.左心疾病所致PH：我国指南和ESC指南均

强调管理此类患者的主要策略仍是优化潜在心脏

疾病的治疗[1.45]。即使有临床数据表明射血分数
保留的心力衰竭合并混合性毛细血管后PH患者可

能对5型磷酸二酯抑制剂有一定的耐受性[29],但仍
不能排除其有害影响。因此，新版ESC指南无法就

此类患者使用5型磷酸二酯抑制剂提出一般推荐

或反对意见。然而,指南不推荐在射血分数保留的

心力衰竭合并单纯性毛细血管后PH患者中使用

5 型磷酸二酯抑制剂[4-5] 
3.肺部疾病和/或缺氧所致PH：由于PVR>5

Wood单位是预测慢性阻塞性肺病和间质性肺病相

关PH患者预后差的较好阅值[30-31],新版ESC指南
使用PVR来区分非严重型PH(PVR<5Wood单位）

和严重型PH(PVR>5Wood单位)[4-5]。
INCREASE研究表明，曲前列尼尔可以改善间

质性肺病相关PH患者的活动耐量和NT-proBNP水
平并降低临床恶化事件的发生率[31],因此新版ESC
指南推荐此类患者应用曲前列地尼[45]。5型磷酸
二酯抑制剂可考虑用于间质性肺病相关的严重型
PH患者，但不建议用于非严重型PH(45]。由于安立
生坦增加了特发性肺纤维化相关PH患者发生临床

恶化事件的风险[32],因此指南不推荐此类患者使用
安立生坦[45]。对于特发性间质性肺炎相关PH患
者，利奥西呱与严重不良事件和死亡率增加相

关[3],因此指南不推荐此类患者使用该药[45] 。
4.CTEPH：新版ESC指南增加了新的诊断术

语，即慢性血栓栓塞性肺病（chronic
thromboembolic pulmonary disease, CTEPD)[4-5]。 所
有血栓栓塞后肺动脉内纤维化阻塞的患者,无论是

否发生PH,都可被认为患有CTEPD[34] 
对于CTEPH患者，指南推荐包括肺动脉内膜

剥脱术(pulmonary endarterectomy,PEA）、球囊肺血
管成形术(balloon pulmonary angioplasty,BPA）和药
物治疗在内的多学科、多模式的治疗决策[4-5]。PEA
仍被推荐为CTEPH患者的首选治疗方法[45]
RACE和MRBPA研究表明，对于无法手术的

CTEPH患者，BPA在改善血流动力学方面优于利

奥西呱[3-361],因此指南将BPA治疗此类患者的建议
等级由IⅡIb类提高到I类[45]。不合并PH的CTEPD
患者,则应考虑PEA或BPA治疗[45]

RACE试验的辅助随访研究发现，无法手术的

CTEPH患者在进行BPA前接受利奥西呱治疗,发

生BPA相关并发症的风险降低[35],因此指南建议
此类患者在接受BPA前应考虑预先使用利奥西

呱[45]。然而目前缺乏药物联合BPA治疗的疗效
优于单纯BPA治疗的证据，该建议仍需更多的循

证医学证据支撑。CTREPH研究表明，曲前列尼

尔可以改善CTEPH患者的运动耐量并具有安全

性[37],因此无法手术或PEA术后持续/复发PH且

WHO-FC为Ⅲ~IV级的CTEPH患者可以考虑使用

该药[4-5]
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六、PH中心

为了更充分地使患者获益,新版ESC指南建议

PH中心由多学科团队提供护理，并与其他临床服

务建立直接联系和快速转诊模式。新版ESC指南

首次提出，PH中心应帮助患者了解患者协会，并鼓

励患者加人到协会中[4-5]。患者协会是非官方注册
成立的组织，在政府部门的支持下，向患者及其家
属提供不同形式的帮助，以确保患者得到及时有效
的诊断和治疗[38]。患者协会在管理患者中发挥着
至关重要的作用，不仅为患者提供教育和情感支

持，而且有助于提高患者治疗依从性[4-5]。PH中心
还应保留患者的相关记录，并与患者协会合作，从

而更高效地提供医疗保健服务[4-5]。®

PH是一种病因复杂的异质性疾病,需要采取

多学科协作诊疗模式进行管理。近年来人们对PH

有了更深刻的认识,指南的更新对指导临床实践至

关重要。欧洲指南对于我国PH的诊治具有参考意

义，同时临床工作者应结合我国实际情况，以探索

最适合中国患者的诊疗方案。
利益冲突 所有作者声明无利益冲突
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