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摘  要 

慢性阻塞性肺疾病(Chronic Obstructive Pulmonary Disease, COPD)作为全球第三大死因，其病程中并

发的肺动脉高压(Pulmonary Hypertension, PH)是患者预后不良的独立危险因素。本文综述了COPD相

关肺动脉高压(Pulmonary Hypertension Associated with COPD, COPD-PH)的早期诊断研究进展，旨在

梳理慢性阻塞性肺疾病相关肺动脉高压早期诊断领域的研究进展，通过整合循证证据与前沿探索，期望

为临床实践提供决策参考，并指明未来研究方向。 
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Abstract 
Chronic Obstructive Pulmonary Disease (COPD) is the third leading cause of death worldwide, and 
Pulmonary Hypertension (PH) complicating the course of the disease is an independent risk factor 
for poor prognosis of patients. This article reviews the research progress of early diagnosis of pul-
monary hypertension associated with COPD (COPD-PH), aims to summarize the research progress 
in the field of early diagnosis of COPD-associated pulmonary hypertension, and expects to provide 
a reference for decision-making and indicate the direction of future research for the clinical prac-
tice by integrating the evidence-based evidence with the cutting-edge exploration. The aim is to 
summarize the research progress in the field of early diagnosis of COPD-PH. 
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1. 引言 

慢性阻塞性肺疾病(简称慢阻肺)作为一种不可逆的慢性炎症性呼吸系统疾病，是全球第三大死因。在

COPD 病程中，肺动脉高压作为重要的并发症，是疾病进展至肺心病的核心病理生理环节。调查显示我

国肺动脉高压患者出现症状后平均 11 个月才得以确诊[1]。研究表明，约 20%~91%的 COPD 患者合并

PH，且平均肺动脉压力大于 25 mmHg 的 COPD 患者 5 年生存率仅 36% [2] [3]。早期识别 PH、并给予积

极处理，对于延缓 COPD 患者心肺功能恶化、改善预后具有关键意义。近年来，随着对 COPD-PH 病理

机制的深入研究、超声心动图技术的优化、新型生物标志物的发现以及人工智能的不断迭代，PH 早期诊

断的敏感性和可及性显著提升，为临床提供了更高效的无创评估工具。 

2. 慢性阻塞性肺疾病相关肺动脉高压的病理机制 

COPD-PH 的病理机制是多种机制交互作用的结果。COPD 患者由于气道阻塞及血管破坏导致机体长

期处于缺氧状态，慢性低氧血症是 COPD-PH 的核心因素。长期缺氧时通过激活缺氧诱导因子-1α (hypoxia 
inducible factor-1α, HIF-1α)上调内皮素-1 (endothelin-1, ET-1)的表达，抑制诱导型一氧化氮合酶，引起肺

血管持续收缩。HIF-1α在肺动脉内皮细胞中表达增高，可促进该细胞的钙通道开放，引起血管收缩[4]。
同时，研究发现 ET-1 可结合内皮素受体 A 促进钙离子内流，进一步收缩肺血管[5]。此外，HIF-1α能够

启动下游信号通路，进而增强血管内皮生长因子-A 的释放，加快肺血管生成与重塑[6]。大量研究发现，

炎症反应在肺动脉高压的发展过程中起到关键作用[7]。肺血管周围出现炎症环境时，肺泡巨噬细胞和 T
淋巴细胞释放多种促炎因子如白介素-6 (Interleukin-6, IL-6)、肿瘤坏死因子-α (tumor necrosis factor-α, TNF-
α)等激活 NF-κB 等多种信号通路，诱导肺血管内皮细胞凋亡和平滑肌细胞增殖[8] [9]。同时，炎症因子可

抑制内皮型一氧化氮合成酶，减少一氧化氮生成，减弱血管舒张功能[4]。炎症因子还可促进血栓素 A2释

放，加剧血管收缩和血小板聚集[10]。长期低氧和炎症刺激可导致肺血管重构，表现为内皮损伤、平滑肌

异常增殖及细胞外基质沉积。此外，COPD 患者随着病情进展，肺泡过度充气和弹性回缩力进一步下降

可导致通气/血流(V/Q)比例失调，进一步加重低氧血症和肺动脉压力。肺动脉压力持续升高导致右心室后
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负荷增加，初期右心室通过 Frank-Starling 机制可进行代偿，但长期负荷过重引发心肌纤维化、收缩功能

下降，最终发展为右心衰竭。研究表明 COPD 患者一旦合并右心衰，其病死率高达 50%，显著增加患者

死亡风险[11]。 

3. 现有诊断方法 

3.1. 金标准与侵入性方法 

目前，肺动脉高压的诊断仍以右心导管检查(Right Heart Catheterization, RHC)为金标准，即在静息状

态且处于海平面水平时，通过 RHC 测量平均肺动脉压力(mean pulmonary artery pressure, mPAP)，当该指

标 ≥ 25 mmHg 时可确诊为肺动脉高压[12]。虽然该技术已较为成熟，严重并发症发生率低，但术后部分

患者仍会出现穿刺点血肿、心律失常、肺动脉穿孔及迷走神经反射(血压下降、脉搏细弱等)等不良反应

[13]。对于 COPD 患者，因常合并心肺功能不全，对 RHC 的耐受性较差，且对于非重度 PH 患者的靶向

药物干预获益尚存争议，部分学者建议优先采用无创替代方案进行初筛。 
CT 肺动脉造影成像(Computed Tomography Pulmonary Angiography, CTPA)是一种造影技术，能够清

晰显示肺组织与肺血管的解剖情况及其病理变化，从而为诊断肺动脉高压提供有力依据[14]。相关研究发

现，CTPA 中主肺动脉直径、升主动脉直径等指标对于评估肺动脉压力水平具有重要价值[15]。然而，

COPD-PH 的早期病理改变主要表现为缺氧诱导的肺小动脉痉挛和内膜增生，在 CTPA 上难以显影。只

有当病变发展至血管壁明显增厚或管腔出现狭窄时，CTPA 才能识别，这可能导致错过早期干预的时机。

此外，COPD 患者由于高龄、长期缺氧、服用药物等因素，部分患者合并肾功能不全，而 CTPA 需要注

射造影剂，这可能会加重肾损伤或者诱发过敏反应。 

3.2. 无创筛查方法 

肺动脉压力升高时可导致右心室后负荷增加，继发右心肥大，此时心电图即可出现相应变化。研究

发现，QRS 电轴右偏 > 87˚在诊断肺动脉高压方面的敏感度为 86%，特异度为 92% [16]。通常认为肺动

脉压水平升高时可出现以下变化：肺性 P 波、右心室肥厚、额面 QRS 电轴右偏、右束支传导阻滞及 QTc
间期延长等[17]。在肺动脉高压的临床诊断中，心动图具备筛查优势以及动态监测价值，然而，部分肺动

脉高压患者的心电图检查结果并未呈现异常表现。因此，为了进一步精准评估患者的肺动脉压水平，需

将心电图检查与其他检查手段联合应用。 
超声心动图通过声波成像，无需侵入性操作或辐射暴露，该技术费用低廉、操作便捷，可用于重复

检查和动态监测，在长期随访方面也具有显著优势。其对肺动脉压力水平的评估主要包括 3 种方法：三

尖瓣反流速度法、肺动脉瓣反流法及心内分流法[18]。在临床实践中，三尖瓣反流速度法是最常用的方法

之一，该方法应用伯努利方程，通过三尖瓣反流速度(tricuspid regurgitation velocity, TRV)估测肺动脉压力

水平[12]。多项研究结果表明，TRV 在诊断 PH 方面具有良好的准确性[19]-[21]。虽然目前最广泛应用三

尖瓣反流速度法，但其受到患者呼吸、体位、右心室充盈情况等多种因素影响，可能导致高估或低估肺

动脉压力实际水平。杜佩等发现，联合 TRV 和 Tei 指数诊断 PH 的敏感度为 86%，特异度高达 93% [21]。
因此，Albani、Correale 等多项研究进行进一步探索，研究结果表明多个超声指标联合应用可有助于筛查

肺动脉高压[22]-[24]。然而，超声心动图只能间接估测肺动脉压力，当出现肺动脉狭窄或右心室流出道梗

阻等病理改变时，其对肺动脉压力的估测出现误差的可能性增加。 
胸部 CT 检查主要通过定量肺血管的测量和肺结构形态的评估，在临床中逐渐成为诊断肺动脉高压

的简便、高效的方法。在 CT 影像中，COPD 并发肺动脉高压的特征表现包括：第一、右下肺动脉横径 ≥ 
15 mm，肺动脉段凸出程度≥3 mm，中央肺动脉呈扩张状态，外周肺血管纤细，由此形成“残根征”；第
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二、右心房及右心室扩大，致使出现右心影增大表现[25]。Corson 等发现，当主肺动脉直径 > 29 mm 时，

诊断 PH 的敏感度为 89%，特异度为 84% [26]。目前认为胸部 CT 测量肺动脉直径与同水平升主动脉直径

之比可以间接反映肺动脉压力，在慢阻肺患者中，当主肺动脉与同水平升主动脉直径的比值 > 1 时，提

示其继发肺动脉高压的可能性较大，其敏感度为 89%，特异度为 82% [26] [27]。胸部 CT 在 PH 的筛查中

准确性良好，可作为超声检查提示可疑肺动脉高压患者的辅助筛查方法。相较于其他无创检查手段，其

临床应用存在检查成本高、电离辐射暴露等局限性。 
心脏磁共振(cardiovascular magnetic resonance, CMR)单次扫描即可同时获取心脏三维解剖结构、心脏

功能、心肌组织特征以及血流动力学信息，为肺动脉高压的诊断和预后评估供应影像学指导[28] [29]。
CMR 通过钆对比剂延迟强化、纵向弛豫时间定量成像及心肌细胞外容积技术可评估肺动脉高压患者的心

肌组织情况[30]。CMR 通过显示心脏异常解剖、分析肺部血液分流情况及展现左心疾病的患病情况，以

此揭示肺动脉高压患者潜在的致病因素[29] [31] [32]。张宝美等的研究发现 CMR 在诊断 PH 时敏感度为

81%，特异度高达 94% [33]。然而，CMR 检查费用相对较高、检查时间较长，以及部分患者可能因身体

状况难以耐受，这些因素在一定程度上限制了其在临床中的广泛应用。 
生物标志物作为非侵入性检测手段，其操作简便、快捷易行，能够有效反映肺动脉高压的病理变化

过程，目前指南推荐 B 型脑钠肽(Brain natriuretic peptide, BNP)和 N 末端 B 型脑钠肽前体(N-terminal pro-
brain natriuretic peptide, NT-pro BNP)作为常规检测指标[12]。BNP 主要在呼吸系统中代谢，研究发现在 PH
患者中 BNP 水平与 PH 不良结局相关[34]。此外，相关研究指出在第三组肺动脉高压中，BNP 与世界卫

生组织肺功能分级之间关系密切。多项研究结果均证实，BNP 水平可作为独立的预测因子评估 PH 患者

的死亡率风险[35]。 
随着医疗信息化技术的发展，人工智能(artificial intelligence, AI)现已广泛应用于肺部疾病、心血管疾

病等多种医学领域[36]。Tison 等通过深度学习构建的神经网络结果显示，AI 联合心电图对诊断肺动脉高

压具有极高的辨别力[37]。此外，Aras 等通过对 24470 例患者进行深度学习心电图算法研究，最终发现

其检测 PH 的敏感度和特异度均为 81%，检测毛细血管前 PH 的敏感度和特异度分别为 83%和 84% [38]。
Diller 等在肺动脉高压患者的大队列中评估了机器学习算法在估计预后和指导治疗方面的效用，研究发现

准确率高达 90%以上[39]。研究发现，通过三维卷积神经网络(3D Convolutional Neural Network, 3D CNN)
这种深度学习模型，在无需进行血管造影的情况下即可自动区分动脉和静脉，在 COPD 队列中敏感度高

达 97% [40]。研究发现，基于 CT 构建的随机森林模型在预测肺动脉压力时表现出最佳性能，基于该模

型对肺动脉高压的诊断可减少对侵入性 RHC 的依赖，其诊断 mPAP > 15 mmHg 的灵敏度高达 77.8%，特

异度为 74.6% [41]。在肺动脉造影中，AI 自动测量的右心室与左心室直径比值相较于手动测量的比值对

诊断肺动脉高压具有更高的敏感性[42]。相关研究表明，机器学习方法可以根据超声心动图数据在无创环

境中有效区分毛细血管前肺动脉高压和毛细血管后肺动脉高压[43]。因此，深度开发机器自动化辨识系统

具有广阔的实践前景，扩大其应用范围，能够进一步推动对肺动脉高压的筛查、分类与诊断工作。 

4. 总结与展望 

右心导管检查虽然对于诊断 COPD-PH 准确性高，但其侵入性风险限制了临床应用范围。无创技术

联合生物标志物可提高诊断的敏感度。PH 疾病具备复杂性、多样性及高风险性，AI 在肺动脉高压的诊

断中也表现出很强的辨别力，对于发现 PH 高危人群、早期筛查 PH 患者、明确 PH 诊断及评估患者预后

都有巨大的应用前景[44] [45]。未来，需建立大规模、多中心、规范化医疗数据库，提供高质量、标准化

的医疗数据，提高 AI 技术水平，促进 AI 和 PH 的数据契合度，更好地在临床实践中落实此应用性技术，

最终实现最佳医疗保健的管理。 
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