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结缔组织病相关动脉性肺动脉高压临床特点分析
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89.*,)%* :9;(%*01(< +P DGDQS]I OHI ZHDUDZOIUBWOBZW PV =DOBIGOW JBOH *PGGIZOB\I OBWWAI TBWIDWI DWWPZBDOIT .AQNPGDUS DUOIUS HS=IUOIGWBPG

^*+,-./0_ =DOBIGOW VPU BN=UP\BGR AGTIUWODGTBGR PV OHI TBWIDWI(=-*6/2.< +HI 23 *+,-./0 =DOBIGOW TBDRGPWIT `S UBRHO HIDUO ZDOHIOIUB]D$

OBPG^10*_ JIUI DGDQS]IT UIOUPW=IZOB\IQS( >-.+"*.< /QQ =DOBIGOW JIUI VINDQI4 DRI JDW ^5%(6)&%(7_SIDUW(+HI ZPNNPG WSN=OPNW PV ./0JIUI

TSW=GIDDGT VDOBRAI(+HI UDOI PV 1DSGDAT’W =HIGPNIGPG JDW 52(&8 ( +HI NDBG AGTIUQSBGR TBWIDWI JIUI WSWOINBZ QA=AW IUSOHINDOPWAW

^56(<8_ DGT =UBNDUS 9XPRUIG’W WSGTUPNI ^!38_( +HI =PWBOB\I UDOI PV DGOB-99/ DGOB`PTS JDW )5(78(+HI 76(<8 PV OHI IZHPZDUTBPRUD=HBZ

UIWAQOWWARRIWOIT OHIUI NDS `IOHI =AQNPGDUS HS=IUOIGWBPG(+HI &-SIDU DGT %-SIDU WAU\B\DQ UDOIW JIUI 7<8 DGT 7%8( ?/$%"+.0/$< .AQ$

NPGDUS DUOIUS HS=IUOIGWBPG ZDG PZZAU BG NDGS ZPGGIZOB\I OBWWAI TBWIDWIW4 9:; DGT =99 DUI ZPNNPG( 1DSGDAT’W =HIGPNIGPG4 DGOB-99/

DGOB`PTS DGT =IUBZDUTBDQ IVVAWBPG NDS `I UBWa VDZOPUW PV *+,-./0(;ZHPZDUTBPRUD=HS ZPGOUB`AOIW OP OHI WZUIIGBGR PV *+,-./0( @QAZPZPU$

OBZPBT DGT BNNAGPWA==UIWWB\I OHIUD=S NDS HD\I D =PWBOB\I IVVIZO PG BN=UP\BGR OHI TBWIDWI(

@(5 A/,2. ZPGGIZOB\I OBWWAI TBWIDWI；=AQNPGDUS DUOIUS HS=IUOIGWBPG；UBRHO HIDUO ZDOHIOIUB]DOBPG；IZHPZDUTBPRUD=HS

结缔组织病（ZPGGIZOB\I OBWWAI TBWIDWI4 *+,）是一

类以多系统受累为主要临床特征的自身免疫性疾

病，动脉性肺动脉高压（=AQNPGDUS DUOIUS HS=IUOIGWBPG4

./0）是其较为少见的并发症，但却是严重的、致死

性的并发症之一b&-!c，早期诊断、定期评估病情，可望

为其带来长期益处。本文回顾性分析 23例经右心导

管^UBRHO HIDUO ZDOHIOIUB]DOBPG4 10*_确诊的结缔组织病

相关动脉性肺动脉高压（ZPGGIZOB\I OBWWAI TBWIDWI-

=AQNPGDUS DUOIUS HS=IUOIGWBPG，*+,-./0）患者的临

床资料，包括患者一般情况、临床表现、检查结果、治

疗方案及随访数据，提高临床医生对本病的认识。

B ;<=)*

&(& "# 回顾性收集天津医科大学总医院 !336年

&3 月-!3&2 年 && 月经 10* 确诊的 23 例 *+,-

./0 患者的临床资料。

&(! $%&' 各 *+, 符合相应的疾病分类标

准；./0 诊断标准：海平面、静息状态下，10* 测得

平均肺动脉压（N./.）!!) NN0R，肺动脉楔压

（./>.）"&) NN0R，肺血管阻力（.d1）5% JPPT

单位 b%c。超声心动图诊断肺动脉高压（.AQNPGDUS

HS=IUOIGWBPG，.0）标准b5c：.0 高度可能：肺动脉收缩

压（./9.）5)3 NN0R4有或没有其他提示 .0 的征象

（如：肺动脉瓣反流速度的增加、右心腔内径增大、室

间隔形状和运动异常、右心室壁厚度增加、主肺动脉

扩张和右心射血时间的短暂加速）；.0 可能：

./9."%< NN0R，有其他提示 .0 的征象，或 ./9.

%26)3 NN0R，有或没有其他提示 .0 的征象；排除

.0：./9."%< NN0R，没有提示 .0征象。排除标准：

排除特发性肺动脉高压（BTBP=DOHBZ =AQNPGDUS DUOIUS

HS=IUOIGWBPG）、先天性心脏病、缺氧性肺疾病、左心疾

病、慢性血栓栓塞性肺疾病等其他疾病引起的 .0。

&(% ()*+, 采用 9.99 !&(3 软件进行分析，
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对于正态分布及接近正态分布的计量资料采用 !"#

表示，对于显著偏态分布的资料以中位数（!）表示，

生存率分析采用寿命表法。

! !"

"#$ !"#$ %& 例 '()*+,- 均为女性，确诊年

龄（"&!%.）岁，平均（./#0"1/#2）岁，确诊 +,- 时

'() 病程为（&!/&）年，平均（%"%30）年（表 1）。引起

+,- 的基础疾病分别为系统性红斑狼疮（456）

/. 例（.0378）、原发性干燥综合征（944）1. 例

（":;:8）、未分化结缔组织病（<'()）% 例（1:#:8）、

系统性硬化症（44=）7 例（0#78）、混合性结缔组织病

（!'()）> 例（%;18）、皮肌炎（)!）. 例（>;%8）。+,-

首发临床症状分别为活动后气短 7: 例（0>;%8），乏

力 "7 例（/%;18），咳嗽 > 例（%;18），胸痛 > 例

（%;18），心悸 > 例（%;18），晕厥 / 例（.;/8）。雷诺现

象 // 例（.%;18）。

";" %&'()* 自身抗体阳性率从高到低分

别为抗核抗体 1::8，抗 44, 抗体 7>;%8（..?7%），

抗@AB+ 抗体 .";:8（"2?72），抗 44C 抗体 /1;/8

（"1?7%）和抗着丝点抗体 7;>8（/?.7）。

# " #$%$%&'

$&' " #$% '&()*+,) -.&/&-0)/+(0+-(

456 944 44= !'() )! D'()

确诊 +,- 年龄（岁，中位数） /0;> >. >> >2 /0 .:

确诊 +,- 时 '() 病程（年，中位数） > " 2 / 1;> .

";/ +,-./0123,4567 A-' 结

果：E+,+ 为（.0;7"1/;1）EE-F，平均右心房压力

（EA,+）为（73&"/3%）EE-F，心指数（'G）为（"37"13&）5?

EH@?E

"，+IA 为（1.30"%3.）JKKL 单位。

所有患者于 A-' 检查前 1 周内查超声心动

图，超声心动图测得 +,4+ 为（0/3."".31）EE-F，右

心房横径（A,)）为（.73/"%37）EE，右心室横径

（AI)）为（.:3""%3"）EE，心包积液 /0 例（>.328）。

根据 ":1> 年《肺动脉高压诊断和治疗指南》，超声

心动图结果符合 +-高度可能 >7例（2:3/8），+-中

度可能 >例（0318），1例（1378）符合 +-的排除标准。

"3. 89:;< '() 治疗：7> 例（2"328）服用糖

皮质激素，>0 例（0"328）服用免疫抑制剂。+,- 治

疗：患者住院期间均给予强心、利尿、吸氧等一般及

支持治疗；>7 例（0:8）服用 +,- 靶向药物治疗，其

中 11 例（1>3%8）联合 " 种 +,- 靶向药物治疗。

截至 ":1% 年 1" 月，对患者生存情况进行随

访，平均随访时间 M/;7"";>N年，2 例失访，0 例患者死

亡（11;.O），其中 > 例 456*+,-（1 例脑出血，" 例

心源性猝死，" 例死亡原因不明），" 例 44=*+,-（1例

心源性猝死，1 例消化道出血）P1 例 !'()Q+,-（右

心功能衰竭）。经寿命表法分析患者 $ 年和 / 年生

存率分别为 278和 2/8。

1 ()

+,- 属于 +- 的第一大类，以肺血管“丛样”改

变为特征性病变R.S，肺动脉病变引起肺血管阻力升

高，右心负荷增加，从而引起一系列右心功能下降

的临床表现，重者可出现右心功能衰竭以致死亡。

临床实践中以 G+,-、先天性心脏病相关动脉性肺

动脉高压（=K@FT@HUVW XTVYU LHZTVZTQ9DWEK@VY[ VYUTY[

X[9TYUT@ZHK@，'-)Q+,-）及 '()Q+,- 最为常见，

+,- 已成为 '() 患者疾病加重，死亡的重要原因

之一，受到了越来越多临床医生的关注。研究报道

G+,- 及 '-)Q+,- 以女性患者更常见，男女性别

比例约为 1\"!"3>，而 '()Q+,- 发病的性别差异更

为明显R>S，本组数据全部为女性患者，这可能是因为

女性 '() 患病率远高于男性。+,- 的临床症状无

特异性，以右心功能衰竭的表现为主，如活动后胸

闷、乏力等，部分患者可以出现咳嗽、胸痛及晕厥

等。对于 '() 患者来说，+,- 可以是其首发，甚至

是唯一的疾病表现。本组资料中 " 例患者于明确

'() 诊断 /& 年后出现活动气短表现，未能引起足

够的重视，就诊时已处于疾病重症阶段。0 例患者因

“活动后气短”首诊于心脏科或呼吸科，于诊断过程

中发现患者同时有多种血清自身抗体，伴或不伴其

他系统损害，经多学科讨论病情后得以明确诊断。

各 '()Q+,- 的发病特点不一，44=Q+,- 好发于中

老年女性，+,- 多发生于 44= 病程的第 1& 年 R7S，

456Q+,- 好发于青中年女性，常在 456 病程的第

>年出现 +,-

R%S，本研究结果与文献报道一致。

'()Q+,- 的早期诊断需要不同专科的临床医师提

高对该病的警觉性，女性 +,- 患者要注意筛查

'()，'() 患者出现心肺症状需警惕继发 +,-。

国内外研究报道不同的 '() 继发 +,- 的危险

因素不完全一致，但存在一些相似结论，例如雷诺

现象，该症状是 '() 常见的临床表现之一，有学者

认为肢端雷诺现象常提示存在内脏的雷诺现象，肺

血管反复痉挛收缩导致肺组织缺氧损伤是 +,- 的

发病机制之一R0S。本组资料中近半数患者有雷诺现

象，支持该假说。越来越多的临床研究结果显示自

!
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身抗体可能参与了 !"#$%&' 的发病过程，如抗

((& 抗体、抗 )*+,-% 抗体等./0，本研究中最常见的

自身抗体为抗 ((& 抗体，文献报道抗 ((&1,234 抗

体可以通过诱导内源性 5 型干扰素的产生、诱导白

细胞介素+6 的产生及影响 -78!9 信号通路的活化

造成体内多种炎症因子过量表达引起肺血管内皮

细胞损伤、平滑肌细胞增殖，最终导致 %&'

.:0，上述

理论需更多的基础及临床研究进一步论证。心包积

液是 %&' 的常见临床表现之一，其既可以是 !";

免疫炎症反应活跃的表现，亦可能是 %&' 引起的右

心功能衰竭的症状。有临床研究报道心包积液是

!"; 继发 %&' 的危险因素./<*=$>>0，本组患者心包积液

的发生率为 3?@:A，而文献报道中 5%&' 合并心包

积液的概率为 4*A

.*40，故推测心包积液可能是

B";$%&' 的发病危险因素之一。

,'B 是诊断 %&' 的金标准，%C,、D,&% 及 B5

反映右心血流动力状态及右心功能情况，是评估

%&' 病情及预后的重要指标，但该检查有创、重复

性差、价格高，在临床诊疗中应用受限，寻求简单、

无创、可信的指标来诊断及评估 %&' 病情仍是目前

临床研究的重要方向。超声心动图是筛查、监测 %'

常用且有效的检查方法。根据 4E>3 年《肺动脉高压

诊治指南》的标准，本研究绝大多数超声心动图结

果提示 %' 高度可能，与最终诊断一致。> 例结果符

合 %' 排除标准表现，但该患者持续存在活动后气

短，最终行 ,'B 明确 %&' 诊断。上述情况表明超

声心动图可作为 B"#$%&' 的有效筛查工具，但同

时也存在漏诊可能。

B"#$%&' 往往因为早期诊断困难，合并 %&'

以外的脏器系统受累，治疗效果差，预后不良.>F0，且

循证医学发现 B"#+%&' 及 5%&' 患者在应用 %&'

靶向药物治疗后，前者在改善右心功能方面临床获

益更小.>?0，提示笔者单用 %&' 靶向药物治疗可能并

不能最大程度地改善 B"#+%&' 患者病情。%' 指南

建议疾病相关性 %&' 要积极的治疗原发病.?0，我国

的 (GH+%&' 诊治共识也提出“双重达标”的治疗理

念.>30。本研究大多数患者在明确诊断后即开始接受

激素、免疫抑制剂及 %&' 靶向药物治疗，可能为本

组患者生存率稍高于文献报道.>60的原因之一。此外，

本组病例中以 (GH+%&' 患者为主，((I+%&' 患者

较少，有研究报道 (GH+%&' 接受免疫抑制剂治疗

后可以获得临床缓解，((I+%&' 对免疫抑制剂治疗

反应差.>/0，推测不同的 B"; 发生 %&' 的主要病理

机制不尽相同，从而影响疗效及预后，这需要更多

临床研究数据证实。

!"#$!

.>0 (JKKL C ;，MKNOPKQ " &@ BRSLPKO TL ISUOKO 2V NKSJR TL OWOJKDTI

OIXKQ2OTO，>:/484==4.Y0@ &LL ,RKUD ;TO，4==/，66（/）Z:?=
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SLSXWOTO 2V OWOJKDTI XU^UO KQWJRKDSJ2OUO NUQTLP JRK ^SOJ 46 WKSQO.Y0_

BXTL ,RKUDSJ2X，4=>?，FF（>）Z3/
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.?0 ]SXTK -，'UD`KQJ M，CSIRTKQW Y G，KJ SX_ 4=>3 H(BaH,( PUTNKXTLKO
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VSIJ2QO 2V ^UXD2LSQW SQJKQTSX RW^KQJKLOT2L TL OWOJKDTI XU^UO

KQWJRKDSJ2OUO ^SJTKLJO.Y0_MKNTITLK（9SXJTD2QK），4E>6，:3（>E）ZK4/6>
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PQKLhO OWLNQ2DKZ >3 LKf ISOKO VQ2D S OTLPXK IKLJKQ.Y0_ 5LJ Y ,RKUD#TO，

4E>:，44（:）Z>//3

.>>0 dRSLP -，GT M "，iTSL Y [，KJ SX_ %UXD2LSQW SQJKQTSX RW^KQJKLOT2L

TL OWOJKDTI XU^UO KQWJRKDSJ2OUO `SOKN 2L S B("&, 8%&' OJUNWZ

9SOKXTLK IRSQSIJKQTOJTIO SLN QTOc VSIJ2QO.Y0_ 5LJ Y ,RKUD #TO，4E>:，

44（3）Z:4>

.>40 7KLOJSN H ,，GK , Y，(TLSc G Y，KJ SX_ %KQTISQNTSX KVVUOT2LO TL

^UXD2LSQW SQJKQTSX RW^KQJKLOT2L IRSQSIJKQTOJTIO，̂Q2PL2OTO，SLN Q2XK

2V NQSTLSPK.Y0_ BRKOJ，4E>F，>??（3）Z>3FE

.>F0 BRULP G，GTU Y G，%SQO2LO G，KJ SX_ BRSQSIJKQTjSJT2L 2V I2LLKIJTkK

JTOOUK ;TOKSOK 8&OO2ITSJKN ^UXD2LSQW SQJKQTSX RW^KQJKLOT2L VQ2D

,HCH&G TNKLJTVWTLP OWOJKDTI OIXKQ2OTO SO S ULTlUK ^RKL2JW^K .Y0_

BRKOJ，4=>=，>Fb（6）Z>FbF

.>?0 ,RKK , G，]S`XKQ - 9，(SLPSLT (，KJ SX_ B2D^SQTO2L 2V JQKSJDKLJ QK!

O^2LOK TL TNT2^SJRTI SLN I2LLKIJTkK JTOOUK NTOKSOK8SOO2ITSJKN ^UX!

D2LSQW SQJKQTSX RW^KQJKLOT2L.Y0_ &D Y ,KO^TQ BQTJ BSQK MKN，4=>3，

>:4（:）Z>>>>

.>30 国家风湿病数据中心，中国系统性红斑狼疮研究协作组_中国成

人系统性红斑狼疮相关肺动脉高压诊治共识.Y0_中华内科杂志，

4=>3，3?（>）Zb>

.>60 'S2 [ Y，YTSLP \，dR2U e，KJ SX_ B2LLKIJTkK JTOOUK NTOKSOK 8

SOO2ITSJKN ^UXD2LSQW SQJKQTSX RW^KQJKLOT2L TL BRTLKOK ^SJTKLJO .Y0_

HUQ ,KO^TQ Y，4=>?，??（?）Z:6F

.>/0 YSTO \，GSULSW ;，[STIT &，KJ SX_ 5DDUL2OU^^QKOOTkK JRKQS^W TL

XU^UO8 SLN DTmKN I2LLKIJTkK JTOOUK NTOKSOK8SOO2ITSJKN ^UXD2LSQW

SQJKQTSX RW^KQJKLOT2LZ S QKJQ2O^KIJTkK SLSXWOTO 2V JfKLJW8JRQKK ISOKO.Y0_

&QJRQTJTO ,RKUD，4==b，3b（4）Z34>

（4=>:8=38=4 收稿）
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