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摘  要 

阻塞性睡眠呼吸暂停低通气综合征(OSAHS)作为一种高患病率的睡眠呼吸疾病，其与肺动脉高压(PH)的
共病现象已成为呼吸与心血管交叉领域的研究热点。流行病学数据显示，OSAHS显著增加了PH的发病风

险，二者的并存往往预示着更差的临床结局。本文系统综述了OSAHS相关PH的最新研究进展，深入解析

间歇性缺氧、胸腔内压剧烈波动、交感神经过度激活及系统性炎症等核心机制，阐明了上述因素如何通

过协同调控肺血管张力与促进血管重塑，最终导致PH的发生发展。文章进一步探讨了该共病在儿童、唐

氏综合征及重叠综合征等特殊人群中的临床异质性，并总结了当前用于PH风险识别的筛查策略与诊断流

程，旨在为临床早期干预及制定循证诊疗策略提供理论参考。 
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Abstract 
Obstructive sleep apnea-hypopnea syndrome (OSAHS) is frequently comorbid with pulmonary 
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hypertension (PH), posing a significant clinical burden at the cardio-respiratory interface. Epidemio-
logical evidence links OSAHS to adverse cardiovascular outcomes, yet the underlying mechanisms re-
main complex. This review synthesizes recent advances in OSAHS-associated PH, focusing on core 
pathophysiological drivers including intermittent hypoxia, exaggerated intrathoracic pressure swings, 
sympathetic overactivation, and systemic inflammation. We elucidate how these factors synergistically 
induce endothelial dysfunction, promote pulmonary vasoconstriction, and drive vascular remodeling, 
ultimately elevating pulmonary arterial pressure. Special attention is given to clinical heterogeneity 
across high-risk populations, such as pediatric patients, individuals with Down syndrome, and those 
with overlap syndrome. Furthermore, we evaluate current screening strategies and diagnostic work-
flows, highlighting the utility of hypoxia burden metrics and echocardiography for early risk stratifi-
cation. By integrating mechanistic insights with clinical evidence, this review aims to refine early in-
tervention strategies and guide personalized management for OSAHS-related PH. 
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1. 引言 

阻塞性睡眠呼吸暂停低通气综合征(OSAHS)是一种常见的疾病，其特征为睡眠过程中反复出现的上

气道塌陷，引起呼吸暂停和通气不足，其核心病理生理过程包括间歇性缺氧、高碳酸血症和睡眠结构紊

乱[1]，肺动脉高压(PH)是一种严重的临床症候群，以肺血管阻力进行性增加为特征，最终可导致右心功

能衰竭[2]，流行病学研究证据显示，OSAHS 是 PH 发生与进展的独立风险因素。例如，在 OSAHS 患者

群体中，PH 的患病率显著高于普通人群。一项研究表明，在不合并慢性阻塞性肺疾病(COPD)的 OSAHS
患者中，毛细血管前肺动脉高压(定义为平均肺动脉压 > 20 mmHg 且肺毛细血管楔压 < 15 mmHg)的发生

率可达到 27% [3]，另一项针对 PH 患者的研究则发现，睡眠呼吸障碍的患病率高达 71%，其中阻塞性睡

眠呼吸暂停(OSA)占 56%，这些数据证实了 OSAHS 与 PH 之间存在密切的流行病学关联[4]。 
然而，二者关联机制复杂，涉及多通路交互作用。间歇性缺氧是核心始动因素，可触发肺血管收缩、

内皮损伤、氧化应激及炎症反应[5]，在动物实验模型中，慢性间歇性缺氧(CIH)能够成功诱导出肺动脉高

压，表现为右心室收缩压升高和右心室肥厚，且这种效应在成年大鼠中更为明显，提示年龄可能是一个

重要的调节因素，内皮功能损伤在此过程中扮演了核心角色[5]。内皮素-1 (ET-1)作为一种强效的血管收

缩肽和促细胞分裂因子，其在 OSAHS 患者血浆中的水平升高，并且与肺动脉压力呈正相关关系，同时，

一氧化氮(NO)生物利用度的降低也至关重要[6]。此外，精氨酸酶活性的上调也被证实参与了间歇性缺氧

诱导的成年大鼠 PH，其作用机制是通过减少 NO 的生成来实现的[5]。 
除了血管活性物质平衡失调外，炎症和免疫机制也越来越受到重视。脂肪因子网膜素作为一种新型

生物标志物，其水平的波动与包括 OSAHS 和 PH 在内的多种肺部疾病相关联[7]，肿瘤坏死因子弱凋亡

诱导剂与其受体 Fn14 的结合，参与了细胞增殖、血管新生和炎症反应等多种病理过程，可能与 OSAHS
和 PH 的发病机制存在关联[8]。此外，在慢性血栓栓塞性肺动脉高压和 PH 患者的血清中，EXD2 和 PHAX
的自身抗体水平显著升高，提示自身免疫反应可能参与了疾病的进展[9]。在微观层面，miRNA 的调控作
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用亦不容忽视。例如，miR-485-5p 的表达下调，能够通过抑制 PI3K/AKT 信号通路，进而下调低氧诱导

因子 3α (HIF3A)的表达，从而在 OSAHS 相关高血压和 PH 模型中减轻肺血管平滑肌细胞的增殖和迁移活

动[10]。 
需要特别注意的是，OSAHS 常与 COPD 等其他呼吸系统疾病同时存在，形成重叠综合征(OS)，这会

进一步加重夜间低氧血症，从而显著提升发生 PH 的风险并加剧其严重程度[11]。近年来，研究范围不断

扩展，针对儿童以及重叠综合征人群的探索，加深了研究者对高危人群识别和个体化管理方案的理解。

在儿童患者中，扁桃体肥大是导致 OSAHS 和 PH 的重要风险因素，扁桃体与咽部大小的比值与肺动脉压

力密切相关，可作为预测心脏并发症参考指标[12]。对于等待肺移植的晚期 PH 患者，尽管日间血碳酸水

平正常，但夜间高碳酸血症的患病率较高，且与总肺容量百分比降低有关，这可能通过增加心输出量而

在睡眠期间加重肺动脉高压[13]。 
在临床预后方面，夜间低氧负荷的严重程度是影响 PH 患者预后的关键因素。通过聚类分析发现，伴

有严重夜间低氧负荷合并 OSA 的 PH 患者，其临床状况恶化的风险显著高于仅存在轻微睡眠呼吸障碍的

患者[14]。另一项研究也指出，在 PH 患者中，夜间低氧血症与不良预后独立相关，这强调了在 PH 患者

中系统筛查并积极处理夜间低氧的重要性[15]。然而，PH 的诊断常常被延误，特别是当患者合并有阻塞

性气道疾病或睡眠呼吸暂停病史时，这些常见呼吸道疾病的存在可能掩盖 PH 的症状，从而导致诊断延

迟[16]。综上所述，OSAHS 与 PH 之间的关联是一个多因素、多机制相互作用的复杂过程，涉及从分子

层面到临床表型的多个维度，深入理解这些机制对于制定有效的预防、早期诊断和个体化治疗策略至关

重要。 

2. OSAHS 与 PH 的流行病学关联及高危人群 

2.1. 普通 OSAHS 人群中 PH 的流行病学特征 

在成年 OSAHS 患者群体中，PH 的患病率在不同研究中普遍共识是其发生率显著高于健康人群。一

项针对无明确心肺基础疾病的 OSAHS 患者的研究报告，在 37 例受试者中，有 8 例(21.6%)存在日间肺动

脉高压，且这些患者均符合 AHI 超过 30 次/小时的重度 OSAHS [17]。这一发现提示，在未经干预的重度

OSAHS 患者中，发生 PH 的风险尤为显著。PH 的发生与 OSAHS 的严重程度，特别是夜间低氧血症的

严重程度和持续时间，存在密切关联。研究指出，除了 AHI，夜间血氧饱和度低于 90%的时间占比(T90)
是预测 PH 更为关键的指标[18]。例如，与不合并 PH 的 OSAHS 患者相比，合并 PH 的患者其夜间平均

血氧饱和度(SpO2)显著更低，而血氧饱和度低于 90%的总睡眠时间比例(TST-SpO2 < 90%)则显著更高

[19]。然而，并非所有重度 OSAHS 患者均会进展为 PH，这暗示了个体易感性差异的存在。多变量分析

揭示，AHI、夜间平均 SpO2以及呼吸暂停事件占总睡眠时间的比例(TST-A)是 OSAHS 患者并发 PH 的独

立预测因子[20]。这表明，在临床评估 PH 风险时，需要综合考量呼吸事件频率与低氧血症严重度等多维

度指标。 

2.2. 儿童 OSAHS 患者的 PH 患病风险 

在儿童OSAHS患者中，关于 PH患病率的研究数据相对匮乏，且现有结果存在不一致性。儿童OSAHS
的临床征象与成人有所不同，其典型表现包括打鼾、睡眠紊乱、呼吸费力、胸腹反常运动、口式呼吸及

生长发育迟缓，而肥胖和日间嗜睡则相对少见，但在重症病例中可能并发肺源性心脏病[21]。关于 PH 的

具体患病率，一项回顾性分析显示，在接受筛查的 OSAHS 儿童中，右心室压力升高的检出率为 4.0%，

且与 OSAHS 的严重程度未发现明确相关性。然而，另一项针对重度 OSAHS 患儿的研究则报告，经超声

心动图确诊的 PH 患病率可达 8.2%，提示在特定严重程度的儿科亚组中，PH 风险值得关注[21]。目前，
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关于儿童 PH 的筛查指征尚存争议，普遍筛查的医疗成本效益较低，因此需要发展更为精确的风险分层

方法。诊断儿童 OSAHS 主要依赖于多导睡眠监测(PSG)，其中 AHI、最低血氧饱和度(LSpO2)以及血氧饱

和度低于 90%的指数(SIT90%)是评估病情严重程度的关键参数[21]。因此，对于儿童 OSAHS 患者，特别

是重度病例，临床医师应保持对潜在 PH 的警惕性，但需依据更具体的临床特征和睡眠监测指标来制定

个体化的评估与监测方案。 

2.3. 特殊人群：重叠综合征与遗传性疾病 

在特殊人群中，OSAHS 与 PH 的关联表现出独特且风险更高的模式。重叠综合征是指 OSAHS 与

COPD 同时存在。此类患者发生 PH 的风险远高于单纯患有 OSAHS 或 COPD 的患者。研究数据显示，在

新诊断的 PH 患者中，高达 64.3%属于重叠综合征组，这突出表明两种疾病共存时对肺循环具有协同损害

效应[17]。其潜在机制可能涉及更严重的夜间间歇性低氧与日间持续性低氧，共同诱发肺血管收缩、结构

重塑及肺动脉压力上升。此外，唐氏综合征(DS)患儿由于特殊的面部解剖结构异常(如面中部发育不全、

巨舌症)及肌张力减退，OSAHS 的发病率极高。研究证实，DS 是 OSAHS 患儿发生 PH 的一个独立危险

因素，其 PH 患病率显著高于非 DS 的 OSAHS 儿童[21]。这提示对于 DS 患儿，常规进行睡眠呼吸障碍

评估和 PH 监测具有关键意义。甲状旁腺功能减退–生长迟缓–畸形综合征(SSS)是一种罕见的常染色体

隐性遗传病，以生长障碍、智力发育迟滞和特殊面容为主要特征。最新研究发现，SSS 患儿普遍存在

OSAHS，且严重的 OSAHS 可导致 PH，甚至因呼吸衰竭而死亡[21]。这一发现强烈强调了在此类罕见遗

传综合征患者中，早期识别和筛查睡眠呼吸障碍对于预防 PH 和呼吸衰竭等致命并发症的重要性。综上

所述，对于重叠综合征、唐氏综合征及甲状旁腺功能减退–生长迟缓–畸形综合征等特殊人群，临床医

生需高度警惕其并发 OSAHS 及继发 PH 的风险，并采取积极的筛查与管理措施。 

3. OSAHS 诱发 PH 的核心病理生理学机制 

3.1. 间歇性低氧与血管内皮功能紊乱 

OSAHS 特征性的间歇性低氧(IH)是 PH 发生发展的病理生理学驱动因素[22]。IH 通过诱发氧化应激

和炎症反应，直接损害肺血管内皮细胞的功能[23]。研究表明，在 OSAHS 患者及动物模型中，IH 可导致

内皮依赖性血管舒张功能明显减退，其核心机制与一氧化氮(NO)的生物利用度下降以及内皮素-1 (ET-1)
等血管收缩因子表达失衡密切相关[24]。例如，在 OSAHS 大鼠模型中，暴露于 IH 显著降低了主动脉组

织中的 NO 水平，并伴随着内皮素系统的激活；而使用分子氢(H2)进行干预，可通过恢复内皮型一氧化氮

合酶(eNOS)的磷酸化状态及四氢生物蝶呤(BH4)水平，有效改善 NO 的生物利用度并修复内皮功能[24]。
基础研究进一步揭示了 IH 对内皮细胞的复杂影响。此外，IH 引发的氧化应激与炎症是内皮功能紊乱的

关键中间环节。实验证实，经 IH 处理的人脐静脉内皮细胞中，活性氧(ROS)及炎症因子如肿瘤坏死因子

-α (TNF-α)的水平显著升高；而长链非编码 RNA CCAT1 可通过降解干扰素调节因子 1 (IRF1)的 mRNA，

从而抑制细胞焦亡，减轻内皮损伤[25]。这些分子层面的发现为理解 IH 如何启动肺血管病变提供了重要

线索。以上体内外水平的研究共同阐明了 IH 作为始动因素，即通过氧化还原失衡、炎症激活及自噬调节

等多条信号通路，损害内皮功能，为后续肺血管的持续性收缩与重塑奠定了病理基础。 

3.2. 氧化应激、炎症与肺血管结构重塑 

IH 通过激活烟酰胺腺嘌呤二核苷酸磷酸(NADPH)氧化酶等途径，产生大量活性氧(ROS)，引发显著

的氧化应激。这不仅直接损伤血管细胞，还强力促进白细胞介素-6 (IL-6)、肿瘤坏死因子-α (TNF-α)等促

炎细胞因子的释放[26]。在 OSAHS 患儿中，IL-6、IL-12 等促炎性细胞因子浓度显著升高，且与夜间最低
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血氧饱和度呈负相关，这进一步证实了 IH 与系统性炎症反应之间存在密切联系[26]。慢性炎症状态与氧

化应激反应相互促进，形成恶性循环，共同刺激肺血管平滑肌细胞发生异常增殖和迁移，并促使细胞外

基质过度沉积，最终导致肺血管壁中层增厚和管腔狭窄，即典型的肺血管重塑病理改变[18]。在分子机制

层面，多条信号通路参与了间歇性低氧诱导的肺血管重塑。研究发现，间歇性低氧可导致辅助性 T 细胞

17 (Th17)与调节性 T 细胞(Treg)的比例失调，表现为 Th17 细胞及其相关的炎症因子增多，而 Treg 细胞

减少。这种免疫失衡进一步加剧了血管局部的炎症微环境，促进了血管重塑的发生[27]。此外，纤溶酶原

激活物抑制剂-1 (PAI-1)不仅通过抑制纤溶系统影响血栓形成，更以不依赖于纤溶系统的方式直接促进内

皮功能障碍和动脉粥样硬化进程，这可能是连接间歇性低氧与血管重塑的另一条重要分子途径[28]。以上

研究阐明，从氧化应激的爆发、炎症网络的激活到特定信号通路的失调，共同构成了间歇性低氧驱动肺

血管发生病理性结构改变的精细调控网络。 

3.3. 机械效应、交感神经激活与胸腔内压变化 

OSAHS 相关 PH 的发生机制不仅涉及细胞与分子水平的改变，由反复呼吸暂停引发的机械效应及神

经体液调节失衡同样扮演着关键角色。在呼吸暂停期间，患者为对抗上气道阻塞而进行的强力呼吸努力，

导致胸腔内压力发生显著波动。这种压力波动可传导至胸腔内的大血管，从而增加右心室的后负荷，直

接影响右心室功能[29]。与此同时，呼吸暂停末期出现的低氧血症和高碳酸血症会强烈刺激颈动脉体及中

枢化学感受器，引发交感神经系统张力出现持续且反射性的增高[30]。动物实验研究证实，慢性的睡眠片

段化(SF，OSAHS 的另一核心特征)即使在不伴有严重低氧的情况下，也能独立诱发交感神经激活，导致

平均动脉压显著上升和动脉僵硬度增加[30]。交感神经过度激活会产生多方面的后果。一方面直接作用于

肺血管，通过释放去甲肾上腺素等血管活性物质促进肺血管收缩；另一方面引发全身性高血压和心率加

快，增加心输出量，从而间接导致肺动脉压力升高[29]。这种持续的交感神经兴奋状态，与 OSAHS 患者

日间高血压及心血管事件风险增加密切相关。因此，OSAHS 相关 PH 是一个由间歇性低氧、胸腔内压波

动、交感神经激活、炎症与氧化应激等多重因素构成的复杂病理网络。这些因素协同作用，共同推动肺

血管收缩、重塑及右心负荷增加的临床进程。 

4. 临床评估与诊断策略 

4.1. 临床表现与识别高危特征 

OSAHS 相关 PH 的临床表现通常较为隐匿，其症状容易被 OSAHS 本身的典型表现(如响亮的鼾声、

日间过度嗜睡)所掩盖[23]。然而，当患者出现难以完全用 OSAHS 解释的进行性劳累后呼吸困难、不明原

因的显著乏力、胸痛、晕厥发作或双下肢水肿时，临床医生应高度警惕合并 PH 的可能性[31]。这些症状

的出现往往提示右心功能已经受到损害，病情可能已进展至更严重的阶段。因此，在 OSAHS 的长期管理

过程中，主动识别与 PH 相关的症状至关重要。临床评估的重点在于筛查特定的高危人群。研究表明，重

度 OSAHS 患者，特别是 AHI 大于 30 次/小时的患者，发生 PH 的风险显著增高。重叠综合征患者由于同

时承受日间和夜间的低氧血症双重作用，其发生 PH 的风险远高于单纯 OSAHS 或单纯慢性阻塞性肺疾病

患者[32]。合并睡眠相关低通气现象，例如呼气末二氧化碳分压大于 50 mmHg 的时间延长，也提示存在

高碳酸血症性呼吸衰竭倾向，这与 PH 的发生密切相关[33]。此外，患有唐氏综合征等遗传性疾病的患者，

因其固有的上气道解剖结构异常和潜在的肺血管疾病易感性，也是 OSAHS 相关 PH 的高危人群[34]。识

别这些高危临床特征有助于早期进行针对性的检查，从而改善患者的预后。 

4.2. 无创筛查与诊断方法 

针对疑似与 OSAHS 相关的 PH 患者，一系列无创性检查构成了筛查与诊断的基础。超声心动图是筛
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查 PH 的首选无创方法，主要通过测量三尖瓣反流峰值流速来估测肺动脉收缩压(PASP)，同时评估右心

腔室的大小、形态及功能。然而，在 OSAHS 患者中应用超声心动图需考虑其局限性。其中，肥胖作为

OSAHS 的常见共病，可能影响超声图像的采集质量，造成技术困难。此外，PASP 的估测值可能出现假

阳性(例如因三尖瓣反流速度被高估)或假阴性(例如因未能获取满意的三尖瓣反流频谱)，因此其结果需

要结合临床表现及其他检查进行综合判断[35]。多导睡眠监测是诊断 OSAHS 并评估其严重程度的金标

准[36]。除了核心指标 AHI 外，对夜间血氧饱和度曲线的深入分析至关重要。诸如低氧负荷、低通气事

件以及反映高碳酸血症的指标(如经皮二氧化碳监测)对于预测 PH 风险的价值可能高于单纯的 AHI 
[37]。这些参数能够更精确地量化夜间缺氧的严重程度和持续时间，而间歇性缺氧正是驱动肺血管收缩

和重构的关键病理生理机制之一[38]。肺功能检查与动脉血气分析在鉴别重叠综合征患者方面具有不可

替代的作用。COPD 与 OSAHS 重叠的患者常表现出更显著的日间低氧血症和高碳酸血症，其肺功能检查

显示持续性的气流受限，动脉血气分析则提示氧分压降低和二氧化碳分压升高[39]。因此，联合应用无创

检查方法，可以全面评估患者的呼吸功能、睡眠结构以及心肺血流动力学状态，为后续的治疗决策提供

依据。 

4.3. 右心导管检查的作用 

在 OSAHS 相关肺动脉高压的诊断与评估体系中，右心导管检查占据着不可替代的核心地位，它是

确诊 PH 并精确评估血流动力学严重程度的金标准[35]。对于临床上高度怀疑 PH、且超声心动图检查提

示 PH 的 OSAHS 患者，尤其是当考虑启动肺动脉高压靶向药物治疗时，应积极考虑进行右心导管检查

[40]。该检查能够直接测量肺动脉压、肺毛细血管楔压、心输出量等关键血流动力学参数，从而准确区分

肺动脉高压的类型，并评估血管反应性。在 OSAHS 相关的 PH 中，其血流动力学特征通常表现为轻度至

中度的肺动脉压力升高，而肺毛细血管楔压通常在正常范围内，这有助于与左心疾病引起的毛细血管后

性 PH 相鉴别。因此，右心导管检查所提供的精确血流动力学数据，对于明确 PH 的病因、指导治疗方案

的选择以及评估预后具有决定性意义[41]。尽管是一项有创操作，但在经验丰富的医疗中心进行，其风险

是可控的。对于计划接受重大手术(如减重手术)或对常规 OSAHS 治疗(如持续气道正压通气)反应不佳的

严重 PH 患者，右心导管检查的价值尤为突出。 

4.4. 临床决策难点与争议：风险分层筛查策略 

当前，OSAHS 相关 PH 的筛查具有漏诊与过度诊疗并存的临床困境，其核心矛盾在于缺乏统一的风

险分层标准。基于现有证据，推行分级管理是平衡医疗获益与资源消耗的关键。对于低危人群(轻度

OSAHS、无严重低氧及基础心肺疾病)，常规筛查性价比极低，应在出现呼吸困难等警示症状时再行评估，

以避免不必要的医疗资源浪费。针对中危人群(中度 OSAHS、轻中度低氧)，建议采取“年度超声心动图 
+ PSG 低氧负荷评估”的策略，利用 TST-SpO2 < 90%等指标动态监测疾病进展。而对于高危人群(重度

OSAHS、重叠综合征、唐氏综合征及合并代谢综合征者)，鉴于其极高的 PH 患病风险，应在确诊初期即

行超声心动图筛查，并需警惕超声正常但存在隐匿性肺血管病变的可能[42]。一旦疑似 PH (极高危)，必

须依靠右心导管检查这一“金标准”明确诊断，并立即启动多学科协作管理。然而，现行分层仍面临挑

战：中危人群的筛查间隔尚待规范，且单一超声心动图难以捕捉亚临床病变。未来，我们需要在现有分

层框架下，进一步探索更敏感的早期预警指标，如结合胸部 CT 的主肺动脉直径测量及内皮素-1、VEGF
等血液生物标志物，构建多维度的风险评估模型，从而实现从“经验性筛查”向“精准化预警”的转变。

不同风险分层患者的筛查时机、手段选择是临床决策核心难点，本研究结合现有研究证据，汇总了分层

筛查建议(见表 1)。 
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Table 1. Recommendations for PH screening in patients with OSAHS stratified by risk level 
表 1. 不同风险分层 OSAHS 患者 PH 筛查建议 

风险分层 分层依据 筛查建议 证据等级 

低危 轻度 OSAHS (AHI 5~15 次/小时)、无夜间重度

低氧、无基础心肺疾病、非特殊人群 
不常规筛查；出现呼吸困难、乏力等

症状时再评估 Ⅱb 

中危 中度 OSAHS (AHI 15~30 次/小时)、T90 
10%~30%、无基础心肺疾病 

每年 1 次超声心动图筛查；联合 
PSG 评估低氧负荷 Ⅱa 

高危 
重度 OSAHS (AHI > 30 次/小时)、T90 > 30%、

重叠综合征、唐氏综合征等特殊人群、合并高

血压/糖尿病 

首次确诊即行超声心动图；异常者进

一步行右心导管检查；每 6 个月复查

评估 
Ⅰ 

极高危 超声心动图提示 PASP > 40 mmHg、出现右心功

能不全症状、CPAP 治疗无效 
立即行右心导管检查；明确 PH 诊断

后启动多学科管理 Ⅰ 

争议点说明：① 低危人群筛查性价比低，过度筛查易造成医疗资源浪费；② 中危人群筛查间隔无统一标准，需结

合个体症状调整；③ 高危人群中，部分患者超声心动图正常但存在早期肺血管病变，需探索更敏感的早期筛查指标

(如生物标志物、胸部 CT 肺动脉直径测量)。 

5. 最新研究进展与未来方向 

5.1. 分子标志物与精准医疗探索 

探究 OSAHS 进展为 PH 风险的生物标志物，是实现精准医疗的关键步骤。当前研究聚焦于反映内皮

功能障碍、氧化应激及炎症反应的特定分子。例如，内皮素-1 (ET-1)与一氧化氮(NO)作为关键的血管活

性物质，其平衡失调在 OSAHS 相关 PH 的发病机制中占据核心地位。研究显示，OSAHS 合并 PH 患者

的血浆 ET-1 水平显著升高，而 NO 水平下降，且 ET-1 浓度与肺动脉压力呈正相关[43]。此外，血管内皮

生长因子(VEGF)和碱性成纤维细胞生长因子等促血管生成因子也被发现与 OSAHS 患者的肺动脉压力升

高存在关联，提示其在血管重塑过程中发挥作用[43]。缺氧诱导因子-1α作为低氧应答的核心调控因子，

其 mRNA 在 OSAHS 患者血浆中显著上调，并与 AHI 及氧减指数(ODI)呈正相关，显示出作为诊断和评

估 OSAHS 严重程度潜在生物标志物的前景[44]。OSAHS 的发病涉及肥胖、颅面结构、通气控制及睡眠

–觉醒模式等多基因的复杂相互作用，这些基因的多态性可能影响疾病的临床表现与严重程度，为精准

识别 PH 高危人群提供了遗传学线索[45]。通过整合这些分子标志物与遗传信息，未来有望构建更为精准

的风险预测模型，实现对 OSAHS 相关 PH 的早期识别与个体化干预。 

5.2. 新型药物作用机制的发现 

针对 OSAHS 相关 PH 的治疗，基础研究正不断揭示新的治疗靶点与干预策略。IH 作为 OSAHS 的核

心病理生理驱动因素，通过诱发氧化应激、炎症反应、细胞衰老及表观遗传修饰等一系列分子与细胞事

件，共同促进了血管老化与 PH 的发生[46]。因此，针对这些新兴机制的研究为开发新型药物奠定理论基

础。例如，研究发现全反式维甲酸等药物可能通过调控特定基因表达来发挥保护作用。在动物模型中，

使用下颌前移装置治疗 OSAHS 可增加 NO 释放，从而改善肺动脉高压，这提示促进内源性 NO 生成可

能成为一种潜在的治疗方向[47]。此外，表观遗传修饰，如 DNA 甲基化与组蛋白修饰，在 IH 引起的基

因表达长期改变中起关键作用，靶向这些表观遗传调控因子可能为疾病治疗提供新的切入点。尽管目前

大多数关于新型作用机制的研究仍处于临床前阶段，但它们极大地深化了我们对 OSAHS-PH 复杂发病网

络的理解，为开发能够干预疾病进程的靶向药物奠定基础。 
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5.3. 临床研究热点：筛查策略优化与预后改善 

当前临床研究的热点集中于优化 PH 的筛查策略，并明确有效治疗对患者远期预后的影响。在筛查

方面，研究致力于在避免不必要的侵入性检查(如右心导管术)的同时，确保不漏诊高危患者。例如，通过

胸部 CT 测量主肺动脉直径发现，即使在心脏超声未提示 PH 的 OSAHS 患者中，其肺动脉已出现增宽，

且与 AHI 相关，这为早期识别肺血管改变提供了新的影像学线索[48]。在预后层面的循证探索中，现有

长期队列研究主要聚焦于持续气道正压通气(CPAP)对 OSAHS 合并 PH 患者远期转归的干预效应。生理

学研究证实，CPAP 通过有效纠正夜间低氧血症并降低 AHI，不仅能显著降低肺动脉压力，亦能部分逆转

右心室重构。尽管血流动力学改善明确，但 CPAP 能否转化为全因死亡率降低及主要不良心血管事件(如
心力衰竭再入院)的减少，仍需大规模前瞻性随机对照试验予以确证。此外，针对 OSAHS 合并肺栓塞等

特殊血栓高风险人群，现有数据提示，在标准疗程之外延长抗凝周期，可能对降低血栓复发及改善远期

生存具有潜在获益[49]。这些临床研究进展共同推动着 OSAHS 相关 PH 的诊疗向更精准、更有效的方向

发展。 

6. 总结与临床启示 

OSAHS 并发 PH 的核心机制为夜间间歇性低氧，其通过损伤内皮功能致血管收缩因子失衡，并诱发

氧化应激与全身炎症，促使肺血管重塑[50]。同时，呼吸暂停引起的胸腔负压剧烈波动及交感神经过度激

活，进一步加剧肺高压。重叠综合征因日夜缺氧叠加及炎症更重，风险尤高；唐氏综合征等特殊人群亦

因解剖及血管因素更易感[51]。 

临床管理的核心策略 

临床应对重度 OSAHS、严重低氧、重叠综合征及特定遗传病患者重点筛查 PH。诊断需联合 PSG 量

化睡眠紊乱与超声心动图评估肺动脉压力，必要时行右心导管检查确诊[52]。治疗首选 CPAP 改善低氧，

并管控肥胖等合并症。对 CPAP 反应不佳的重度 PH 患者，需经多学科协作评估，联合靶向药物个体化

治疗。儿童患者围手术期须谨慎，术前应通过 CPAP 纠正肺动脉高压以保障手术安全[53]。 
OSAHS 与 PH 的关联已跨越单纯临床观察，构筑起以间歇性低氧为核心的复杂病理生理网络。这种

关联不仅是机制层面的阐释，更深刻重塑了临床实践：从被动应对到主动出击，联合多导睡眠监测精细

化参数与超声心动图，对重度 OSAHS、重叠综合征及唐氏综合征等高危人群实施系统性筛查，已成为早

期阻断疾病进展的关键。CPAP 作为一线基石，通过纠正低氧部分逆转血流动力学异常，但对已发生不可

逆肺血管重塑者，需融合肺动脉高压靶向药物，践行“病因治疗”与“精准干预”并举的现代理念。 
然而，精准防治之路仍存挑战。未来亟需突破单一 AHI 视角，通过大规模前瞻性队列研究，深入剖

析“低氧负荷型”等 OSAHS 表型与肺血管病变的因果链条，锁定真正的高危个体。技术上，应开发更敏

锐的无创筛查工具——融合胸部 CT 影像学与多组学生物标志物，弥补超声心动图对操作者依赖及亚临

床识别盲区。治疗学上，需打破通气支持的局限，深入探索 RhoA/ROCK 等特异性通路，推动“血管保

护性治疗”的变革。唯有如此，方能有效降低心血管事件与死亡率，实现从基础机制到临床预后的全面

获益。 
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