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摘  要 

肺动脉高压最终会进展为循环、呼吸衰竭，而妊娠状态加重心肺负担，妊娠合并肺动脉高压是危及母体

及胎儿的妊娠并发症，症状不典型，早期难以识别，死亡率高。超声心动图较右心导管检查而言，具有

简单、方便、无创的优点，临床常用。妊娠合并肺动脉高压患者一经诊断，应进行多学科管理，制定个

体化、全程的诊疗方案。 
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Abstract 
Pulmonary hypertension will eventually lead to circulatory and respiratory failure, and the state 
of pregnancy increases the burden of heart and lung. Pregnancy complicated with pulmonary 
hypertension is a pregnancy complication that endangers the mother and fetus. The symptoms are 
atypical and difficult to identify in the early stage, and cause high mortality. Compared with right 
cardiac catheterization, echocardiography is simple, convenient and non-invasive, and is com-
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monly used in clinic. Once patients are diagnosed, they should carry out multi-disciplinary man-
agement and formulate individual and whole-process diagnosis and treatment plans, and choose 
the appropriate operation and anesthesia to terminate the pregnancy in time. 
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1. 引言 

肺动脉高压(Pulmonary Hypertension, PH)是指由于肺动脉平滑肌细胞(Pulmonary Artery Smooth Mus-
cle Cells, PASMCs)过度增殖和凋亡抵抗增加了肺血管重塑，导致肺血管阻力增加，肺动脉压力升高，出

现循环、呼吸衰竭，甚至死亡[1]。妊娠合并 PH 以先天性心脏病相关肺动脉高压(Congenital Heart Dis-
ease-Associated Pulmonary Hypertension, CHD-PH)为主。20 年间我国孕产妇死亡率下降了 66.4%，但妊娠

合并心脏病仍占孕产妇死因的第二位[2]，妊娠合并心脏病中肺动脉高压组死亡率最高，为 9% [3]。妊娠

期血流动力学的改变，使肺动脉高压的表现更加复杂，早期不易识别，病情进展迅速，预后差。 

2. 妊娠合并肺动脉高压患者的早期识别与诊断 

2.1. 妊娠合并肺动脉高压患者的早期识别 

2.1.1. 识别妊娠合并肺动脉高压患病高风险人群 
凡妊娠患者存在危险因素如肺动脉高压家族史、药物或毒物接触史、结缔组织疾病、人类免疫缺陷

病毒感染、门脉高压、先天性心脏病、血吸虫病、慢性肺部疾病、间质性肺疾病、睡眠呼吸障碍、长期

居住高原环境、慢性溶血性贫血等[1]，并存在活动后乏力、心悸、胸闷、呼吸困难等症状，临床医师均

应考虑其罹患妊娠合并肺动脉高压的可能，并进行相关病史采集及体格检查、辅助检查，以明确诊断。 

2.1.2. 识别未来不良事件风险较高的妊娠合并肺动脉高压人群 
mWHO 对 PH 的分类是 IV 类，表明孕产妇心血管并发症的风险是 40%~100%，建议终止妊娠，如

继续妊娠，应多学科团队定期随访，密切评估妊娠风险。病史、体格检查、心电图、心脏彩超等是心脏

风险评估的基础，结合肺动脉压值、脑利钠肽水平、纽约心脏协会分级、右心房压力值、心脏指数、多

学科团队的随访等临床指标，形成了风险评估工具。常用的风险模型包括修改后的世界卫生组织孕产妇

心血管风险分类法(mWHO)、CARPREG 及 CARPREG II 风险评分、ZAHARA 加权风险评分，均按照所

患心脏病严重程度和危险程度进行分级[4]。按平均肺动脉压力将 PH 分为轻度 PH (25~50 mmHg)、中度

PH (50~80 mmHg)、重度 PH (≥80 mmHg)，我国将妊娠合并轻、中、重度 PH 分别归类为妊娠风险 III 级、

IV 级、V 级[5]。对于已确诊妊娠合并肺动脉高压患者而言，风险分级越高，母儿不良结局发生率越高。

因此，建议有妊娠风险的女性在经验丰富的诊治中心行孕前咨询、孕期和分娩期管理。 

2.2. 症状及体征 

主要表现为活动后乏力、心悸、胸闷、呼吸困难、水肿、黑矇、晕厥、肺动脉瓣区搏动增强和心音
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亢进、心率加快、肝–颈静脉回流征阳性、肝脏肿大、下肢水肿等症状和体征。 

2.3. 辅助检查 

在海平面、静息状态下，经右心导管检查(Right Heart Catheterization, RHC)测定的肺动脉平均压(mean 
Pulmonary Arterial Pressure, m PAP) ≥ 25 mmHg，即可诊断为肺动脉高压[1]。超声心动图中肺动脉收缩压

(Pulmonary Arterial Systolic Pressure, PASP) ≈ 右心室收缩压 = 4 × 三尖瓣反流最大速度 2 + 右房压，其

中三尖瓣反流速度 ≥ 2.9 m∙s−1 可诊断 PH [6]。对 PASP、肺动脉平均压(Pulmonary Arterial Mean Pressure, 
PAMP)、肺动脉舒张压(Pulmonary Arterial Diastolic blood Pressure, PADP)三个指标，分别通过校正公式进

行校正，得到的 PASP、PAMP、PADP 值更接近右心漂浮导管法测量值，相关性更高[7]。同时，超声心

动图能够通过测量右心室面积变化分数、三尖瓣环平面收缩期离散度、左室射血分数等指标来动态评估

患者的心脏结构及功能。肺动脉压力值、B 型利钠肽、肌酸激酶同工酶是发生危重 MACE (主要不良心血

管事件，Major Adverse Cardiac Events，MACE)的独立危险因素[8]，完善相关检查可用于器官功能评估

及预后预测。 

2.4. 肺动脉高压危象 

妊娠合并肺动脉高压患者肺血管痉挛性收缩、阻力逐渐增大、右心排出受阻，心肺功能进行性恶化，

最终导致急性右心衰竭的临床危象状态，即为肺动脉高压危象(Pulmonary Hypertensive Crisis, PHC)，主要

表现为 SpO2 降低、血压下降、心率增快或降低，最终导致死亡，孕产妇中多见于分娩期和产后 72 h 内，

一旦诊断明确，应立即抢救。 

3. 临床管理 

3.1. 氧疗 

氧气可促进肺血管扩张。短期氧疗可降低肺动脉平均压、肺血管阻力，改善患者的运动能力、心功

能分级[9]。当患者出现喘累、气促、PaO2 < 60 mmHg 或外周血氧饱和度 < 91%等缺氧表现时，可适当

给氧，改善氧合[1]。 

3.2. 营养和生活方式干预 

有针对性的营养和生活方式干预，主要包括限盐限酒，增加蔬菜、新鲜水果、全谷物、可溶性纤维、

鱼、坚果和橄榄油等摄入。近年来，蛋白质、鱼油和低聚糖、铁、维生素 C、维生素 D 等膳食成分，以

及肠道微生物群被发现可影响 PH 进展[10]。因此，肺动脉高压患者应重视营养状况和肠道生态。 

3.3. 改善心衰 

右心衰竭是肺动脉高压的主要死因。其处理重点在优化右心室前负荷、增强右心室收缩力、降低心

室后负荷。谨慎对待液体容量负荷，正确剂量的利尿剂可迅速改善症状和血液动力学。临床可通过超声

对下腔静脉、颈内静脉、肾内静脉流量进行测量，以评估患者的静脉压及液体容量状态[11]。液体管理常

用的利尿剂包括呋塞米、托拉塞米，用药时应监测体重、肾功能、电解质等指标，必要时可考虑血液透

析替代治疗。 

3.4. 抗凝 

妊娠期的孕妇处于高凝状态，妊娠期凝血因子增加、纤维蛋白溶解减少、创伤和静脉淤血、高龄产妇、

肥胖、多胎妊娠和剖宫产等会增加静脉血栓栓塞症(Venous Thrombus Embolism, VTE)的风险[12]。合理使用
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抗凝剂可预防血栓发生，但是由于抗凝与出血风险增加有关，而且缺乏可靠的数据，因此妊娠期抗凝治疗

目前尚无统一标准。孕前已接受抗凝治疗者，孕期应继续抗凝治疗，未接受抗凝治疗者，可产前或产后预

防性抗凝。低分子肝素(Low Molecular Weight Heparin, LMWHs)在母乳中的含量极低，不会对母乳喂养的婴

儿造成风险，首选依诺肝素。由于高流产率、胎儿畸形率，华法林、直接口服抗凝剂孕妇应禁用。 

3.5. 肺动脉高压的靶向药物 

3.5.1. 一氧化氮途径 
一氧化氮(Nitric Oxide, NO)通过维持血管平滑肌细胞内环磷酸鸟苷(cyclic Guanosine Monophosphate 

Pathway, cGMP)浓度到达扩血管效应。5 型磷酸二酯酶(Phosphodiesterases-5, PDE-5)抑制剂，能抑制 cGMP
的降解，具有扩血管和抗增殖的作用[1]。PDE-5 抑制剂中只有西地那非和他达那非被报道用于怀孕，两

者均属于妊娠用药 B 类，能降低胎儿窘迫手术分娩的风险[13]。TPN171H 是一种新型选择性口服 PDE-5
抑制剂，其活性强于西地那非和他达拉非，在健康受试者中是安全的，耐受性良好[14]，正在进行 II 期

临床研究。瑞西呱是鸟苷酸环化酶(soluble Guanylate Cyclase, sGC)激动剂，有致畸性，孕妇禁用。 

3.5.2. 内皮素途径 
内皮素-1 通过与位于平滑肌细胞表面的两个 G 蛋白偶联受体 A 型和 B 型结合，调节心血管功能，促

进肺动脉高压的发生发展。三种内皮素受体拮抗剂(Endothelin Receptor Antagonist, ERA)即波生坦、安贝

生坦、马西替坦，均有致畸性，孕妇禁用。GMA301 是一种靶向内皮素受体 A 的新型单克隆抗体药物，

基于 1a 期临床试验的良好结局[15]，正在开展国际多中心临床试验。针对内皮素受体 A 的 PH 疫苗

ETRQβ-002 能有效降低 PH 动物模型的右心室收缩压，逆转右心室肥厚和肺血管重塑，远期疗效好，且

不会造成肝肾功能损害[16]。 

3.5.3. 前列环素途径 
前列环素(Prostaglandin I2, PGI2)通过催化平滑肌细胞中三磷酸腺苷(Adenosine Triphosphate, ATP)产

生环磷酸腺苷(cyclic Adenosine Monophosphate, cAMP)，从而介导平滑肌细胞松弛，是强有力的肺血管扩

张剂。临床上依前列醇、曲前列尼尔被列为妊娠用药 B 类，伊洛前列素被列为妊娠用药 C 类，目前无妊

娠女性使用司来帕格的资料。Ralinepag 是新一代选择性、慢作用、口服前列环素受体激动剂，能显著改

善肺血管阻力，且安全性、耐受性和不良反应与其他前列环素类药物一致[17]。NTP42 是一种血栓素受

体拮抗剂，通过血栓素–前列腺素受体参与 PH 的发病机制，正在开发用于 PH 治疗[18]。 

3.5.4. 钙离子通道 
通过右心导管检查行急性血管反应性试验，可确定可能对大剂量钙通道阻滞剂表现出长期良好反应

的 PH 患者。钙通道阻滞剂不会导致先天性畸形，但是可能会增加新生儿癫痫发作风险。 

3.5.5. 靶向药物的研究热点 
PH 是一种由血管生成障碍、平滑肌肥大、炎症、新陈代谢失调及其他多种因素相互作用所导致的病

理状态，其靶向治疗研究主要集中在骨形成蛋白(Bone Morphogenetic Protein, BMP)信号传导、酪氨酸激

酶受体、血管活性肽、血清素代谢、Rho 激酶系统等途径[19]。 
目前，骨形成蛋白 II 型受体(Bone Morphogenetic Protein type II Receptor, BMPR2)激活剂他克莫司

[20]、可溶性激活素受体 IIA-Fc 型融合蛋白索特西普(sotatercept) [21]、酪氨酸激酶抑制剂塞拉鲁替尼

(seralutinib) [19]、缓释血管活性肠肽类似物 Pemziviptadil (PB1046) [22]、色氨酸羟化酶抑制剂罗达司他乙

酯[23]等药物均正在进行临床试验。章锐锋教授团队以紫杉醇纳米晶为载体，开发出的 FoxO1 激活剂(紫
杉醇，PTX)和 Cas-3 的靶向共递送系统，能有效促进 PASMCs 的凋亡，抑制肺动脉重构，为肺动脉高压
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的治疗提供了新方向[24]。 
吸氧、抗凝、利尿等一般治疗仅能控制症状，而无法改善母婴预后。近年来，妊娠合并肺动脉高压

患者的靶向药物应用愈发广泛，但是缺乏统一的治疗标准。孕前已接受靶向药物治疗的患者如无禁忌应

继续治疗，对于低或中危的新发 PH 的患者，建议起始联合治疗；若患者为高危状态，联合治疗方案应

包括前列环素类似物，仍未达标者，需更改方案为序贯联合治疗[1]。因妊娠期致畸，鸟苷酸环化酶激动

剂及内皮素受体拮抗剂妊娠期应避免使用。 

3.6. 手术干预 

手术治疗主要包括心脏缺损修补术、球囊房间隔造口术、肺移植、心肺联合移植、体外膜肺氧合

(Extracorporeal Membrane Oxygenation, ECMO)。但是妊娠期间手术风险极高，应严格掌握手术指针及术

前评估。 

3.7. 终止妊娠时机及方式 

应通过妊娠风险、孕周、心功能及患者与胎儿一般情况来评估终止妊娠时机及方式。对大多数心血

管病妊娠风险 I~II 级，心功能良好者，可以足月妊娠、阴道分娩，若出现病情变化，应提前终止妊娠。

妊娠风险分级Ⅲ级、心功能 I 级者可 34~35 周终止妊娠，良好的监护条件下可延长至 37 周。对于心功能

可，妊娠风险分级 IV 级患者建议在 32~34 周终止妊娠。妊娠风险分级 V 级属妊娠禁忌证，一旦诊断尽

快终止妊娠，在孕早期应动员人工流产，孕晚期可选择剖宫产终止妊娠[5]。 
对于剖宫产者，需进行充分的麻醉前评估和准备，并全方位考虑不同麻醉方式对孕妇本身及体肺循

环及胎儿的影响，选择合适的麻醉方式。目前，尚无统一的麻醉方式，临床常用椎管内麻醉。对于有椎

管内麻醉禁忌患者，可在充分的术前准备后选择全身麻醉，但全身麻醉下行剖宫产者产妇病死率较高，

这可能也与本身病情有关[25]。 

3.8. 多学科管理 

随着妊娠期间血流动力学、凝血机制、激素水平的变化，妊娠合并肺动脉高压患者进展为右心衰竭、

恶性心律失常、甚至死亡的风险明显增加。针对妊娠合并肺动脉高压患者建立一个涉及妇产科、心内科、

胸心外科、重症医学科、麻醉科、护理团队等方向的多学科团队，从而通过多学科管理(Multidisciplinary 
Team, MDT)实现以病人为中心、以多学科专家组为依托的有机结合，制定个体化、全程的诊疗方案。研

究表明实施多学科管理的患者中产妇死亡、新生儿死亡、心力衰竭、紧急剖腹产较对照组明显降低[26]，
可见多学科管理在一定程度上能改善妊娠合并肺动脉高压患者的预后。 

首先，严格控制妊娠指针，注重患者孕前及孕早期的管理，针对育龄期女性进行孕前的全面咨询与

评估，妊娠期间严格定期产检，重点关注孕妇心功能分级、症状、超声心动图、6 分钟步行试验、生化

指标等，从而减少晚期并发症，改善母婴预后。其次，针对孕期及围分娩期患者，在多学科的协助下动

态的监测病情变化，进行科学的妊娠风险评估，动态监测患者心功能，早期识别并发症，选择合适的终

止妊娠时机及方式，及时终止妊娠，做好孕期和围分娩期的多学科管理。 

4. 量化评分 

孕产妇心理健康的评估和管理也至关重要。孕产妇心理健康障碍主要包括产后抑郁症、心境恶劣、

持续性抑郁、怀孕和产后的普通焦虑、怀孕和产后强迫、与出生有关的创伤后应激障碍。可通过妊娠压

力量表、分娩恐惧量表、爱丁堡产后抑郁量表(Edinburgh Postnatal Depression Scale, EPDS)、9 项患者健康

问卷(Patient Health Questionnaire-9 items, PHQ-9)、抑郁自评量表(Self-Rating Depression Scale, SDS)、7 项
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广泛性焦虑障碍量表(Generalized Anxiety Disorder-7, GAD-7)、焦虑自评量表(Self-Rating Anxiety Scale, 
SAS)等量表筛查[27]，来评估孕产妇心理健康状况。我国一项 17,005 人次孕产期心理筛查中，14.85%孕

产妇可疑高危，以孕早期为主，1.29%孕产妇抑郁可能性大，以产后为主[28]。通过 PHQ-9 量表和 SDS
量表评估为抑郁的比率分别为 30.1%、22.4%，而 GAD-7 和 SAS量表评估结果为焦虑的比率分别为 26.5%、

10.2% [29]。可见孕产期心理健康问题发生率高，心理健康筛查应纳入常规孕产期保健项目。 

5. 预后 

妊娠状态可加重肺动脉高压，诱发肺动脉高压危象及急性右心衰竭，从而导致流产、早产、胎儿缺

氧、胎儿生长受限、胎死宫内，甚至母体死亡。欧洲妊娠和心脏病登记处的 5739 例妊娠病例中，肺动脉

高压组的死亡率为 9%，49%病例出现了一种或多种胎儿并发症[3]。轻度肺动脉高压组产妇死亡或心力衰

竭、其他心脏并发症、产科并发症发生率为 7.8%、9.0%、5.3%，而中到重度肺动脉高压组发生率分别为

39.6%、32.3%、15.7%，可见妊娠合并肺动脉高压患者及胎儿的预后差，且肺动脉高压的严重程度分级

与预后密切相关[30]。 

6. 小结 

降低孕产妇死亡率是世界卫生组织的一项全球健康目标，可持续发展目标要求到 2030 年全球每 10
万活产的孕产妇死亡人数低于 70 人。妊娠合并肺动脉高压患者的并发症多、死亡率高，预后差，为实现

这一目标，临床上应早筛查、早诊断，并进行科学的风险评估，实现多学科管理，制定个体化诊治方案，

选择恰当的终止妊娠时机及方法，从而改善妊娠合并肺动脉高压的母婴结局。 
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