
·55·实用心脑肺血管病杂志2021年5月第29卷第5期 　　投稿网址：http：//www.syxnf.net

•论著 •

间质性肺疾病相关肺动脉高压患者肺动脉收缩压与肺功能
指标的相关性研究

孙佳 1，赵薇 2，周晓燕 1

【摘要】　背景　肺动脉高压（PH）是一种以肺动脉压升高为主要表现的病理生理状态，可由间质性肺疾病（ILD）

引起。目前国内对间质性肺疾病相关肺动脉高压（ILD-PH）患者 PH 与肺功能相关性的研究很少。目的　分析 ILD-
PH 患者肺动脉收缩压（PASP）与肺功能指标的相关性。方法　回顾性选取 2017 年 7 月—2020 年 7 月在南京医科大

学附属无锡人民医院就诊的 ILD 患者 202 例为研究对象。根据患者是否发生 PH，将其分为 ILD-PH 组（71 例）和非

ILD-PH 组（131 例）。收集并比较两组患者一般资料、PASP、肺功能指标，分析 ILD-PH 患者 PASP 与肺功能指标的

相关性。结果　ILD-PH 组病程长于非 ILD-PH 组，尿酸（UA）、D- 二聚体（D-D）、丙氨酸氨基转移酶（ALT）、

脑钠肽（BNP）、PASP 高于非 ILD-PH 组，血小板计数（PLT）、肺活量百分比（VC%）、第 1 秒用力呼气容积与用

力肺活量比值（FEV1/FVC）低于非 ILD-PH 组（P ＜ 0.05）。ILD-PH 患者 PASP 与最大通气量（MVV）、VC%、用

力肺活量占预计值百分比（FVC%）、FEV1/FVC、残气量占肺总量百分比（RV/TLC%）、一氧化碳弥散量（DLCO）

呈负相关（P 值均＜ 0.05）。结论　ILD-PH 患者 PASP 可能与肺功能指标（MVV、VC%、FVC%、FEV1/FVC、 
RV/TLC%、DLCO）呈负相关。
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【Abstract】　Background　Pulmonary hypertension（PH）is a pathophysiological state characterized by increased 
pulmonary artery pressure，which can be caused by interstitial lung disease（ILD）.At present，there are few studies on the 
relationship between PH and pulmonary function in patients with interstitial lung disease associated pulmonary hypertension
（ILD-PH）.Objective　To analyze the correlation between pulmonary artery systolic pressure（PASP）and pulmonary 
function indexes in patients with ILD-PH.Methods　A total of 202 patients with ILD who were treated in Wuxi People's 
Hospital Affiliated to Nanjing Medical University from July 2017 to July 2020 were retrospectively selected as the research 
objects.According to whether the patients had PH，they were divided into ILD-PH group（71 cases）and non-ILD-PH group
（131 cases）.The general data，PASP and pulmonary function indexes of the two groups were collected and compared，and 
the correlation between PASP and pulmonary function indexes in ILD-PH patients was analyzed.Results　The disease course of 
ILD-PH group was longer than that of non-ILD-PH group，uric acid（UA），D-dimer（D-D），alanine aminotransferase

（ALT），brain natriuretic peptide（BNP），and PASP were higher than those of non-ILD-PH group，platelet count（PLT），

vital capacity percentage（VC%），and the percentage of forced expiratory volume in the first second/forced vital capacity（FEV1 
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/FVC）were lower than those in the non-ILD-PH group（P ＜ 0.05）.In patients with ILD-PH，PASP was negatively correlated 
with maximum ventilation（MVV），VC%，forced vital capacity as a percentage of predicted value（FVC%），FEV1/FVC，
residual volume as a percentage of total lung volume（RV/TLC%），carbon monoxide diffusion（DLCO）（P values were 
all ＜ 0.05）.Conclusion　PASP in ILD-PH patients may be negatively correlated with pulmonary function indexes（MVV，

VC%，FVC%，FEV1/FVC，RV/TLC%，and DLCO）.
【Key words】　Lung diseases，interstitial；Hypertension，pulmonary；Blood pressure；Pulmonary function

间质性肺疾病（interstitial lung disease，ILD）即为

弥漫性实质性肺疾病，是一种累及肺泡腔和肺间质进而

导致肺泡 - 毛细血管功能单位丧失的弥漫性肺疾病［1］，

其临床分类为已知原因的 ILD、肉芽肿性 ILD、特发性

间质性肺炎（idiopathic interstitial pneumonia，IIP）、其

他罕见 ILD，其特征是免疫细胞早期浸润肺部后发生肺

纤维化，形成致密的斑块状纤维化伴蜂窝状组织［2］。 
相关研究表明，ILD 患者就诊时的疾病严重程度及

进行性肺一氧化碳弥散量（carbon monoxide diffusion 
capacity，DLCO）降低与预后密切相关［3］。肺动脉高

压（pulmonary hypertension，PH）是多种原因引起的肺

动脉压升高的病理生理状态，可见于各种结缔组织病

（connectivetissue disease，CTD），尤其是 ILD 的常见

并发症；其病情发展缓慢，临床表现缺乏特异性［4］。

目 前 国 内 外 对 间 质 性 肺 疾 病 相 关 肺 动 脉 高

压（interstitial lung disease associated pulmonary 
hypertension，ILD-PH）的临床研究进展缓慢，患者的

生活质量和预后尚未得到明显改善［5］。且 ILD-PH 发

病机制复杂，国外对 ILD-PH 发病率及相关因素分析

多集中在等待肺移植患者中，而国内有关 ILD-PH 的

研究较少，部分相关研究集中在 CTD 相关 PH 上，对

ILD-PH 患者 PH 与肺功能相关性的研究很少，且治疗

方法无统一规范，患者预后不良［6］。本研究旨在分

析 ILD-PH 患者肺动脉收缩压（pulmonary artery systolic 
pressure，PASP）与肺功能指标的相关性，为今后开展

前瞻性研究提供依据。

1　对象与方法

1.1　研究对象　回顾性选取 2017 年 7 月—2020 年 7 月

在南京医科大学附属无锡人民医院就诊的 ILD 患者 202
例为研究对象。本研究经南京医科大学附属无锡人民医

院伦理委员会批准，患者及家属均知情同意并签署相关

文书。

1.2　纳入与排除标准　纳入标准：（1）经高分辨率

计算机断层扫描（high resolution computed tomography，
HRCT）检查证实为 ILD；（2）经超声心动图完成肺动

脉压估测。排除标准：（1）有急 / 慢性血栓栓塞症、肺癌、

肺结核等合并症患者；（2）存在遗传性或获得性出血

及血栓倾向患者；（3）有特殊药物应用史或传染病病

史患者；（4）有慢性肺部疾病病史，如慢性阻塞性肺

疾病、支气管扩张、矽肺、支气管哮喘等患者。

1.3　ILD 诊断标准［7］　ILD 诊断标准为：（1）临床表

现有胸闷、干咳、进行性呼吸困难、肺部 Velcro 音；（2）
胸部 CT 提示间质性肺炎改变；（3）肺功能检查提示

以限制性通气功能障碍为主；（4）肺组织活检病理结

果证实为 ILD。符合上述前两条及第 3 条或第 4 条即可

诊断为 ILD。

1.4　PH 诊断标准　本研究中，根据世界卫生组织的推

荐，超声心动图检查估测 PASP ≥ 40 mm Hg（1 mm Hg 
=0.133 kPa）即可诊断为 PH，并将 PASP ≥ 60 mm Hg
视为重度 PH［8］。根据患者是否发生 PH，将其分为

ILD-PH 组（71 例）和非 ILD-PH 组（131 例）。

1.5　方法

1.5.1　一般资料收集　收集患者一般资料，包括性

别、年龄、病程、实验室检查指标〔包括尿酸（uric 
acid，UA）、 血 小 板 计 数（platelet count，PLT）、

D- 二 聚 体（D-Dimer，D-D）、 白 蛋 白（albumin，
Alb）、球蛋白（globulin，GLO）、丙氨酸氨基转移酶

（alanine aminotransferase，ALT）、天冬氨酸氨基转移

酶（aspartate aminotransferase，AST）、乳酸脱氢酶（lactate 
dehydrogenase，LDH）、 脑 钠 肽（brain natriuretic 
peptide，BNP）〕。

1.5.2　PASP 检测方法　利用脉冲波多普勒超声心动

图测定患者肺动脉和体动脉压力比值，以定量测定

PASP。
1.5.3　肺功能指标检测方法　统一采用 SprioScout 便携

式肺功能测量仪进行肺功能检查，具体方法为：患者吸

入气雾剂沙丁胺醇 400 μg，休息 20 min 后接受检查；

患者保持用嘴呼吸，尽可能含紧连接传感器的呼吸过

滤器口嘴，保证测试过程不漏气，后令患者平静呼吸

3~5 次，尽最大努力深吸气后以最快速度呼出，并至

少坚持 4~6 s 以上，记录每分钟最大通气量（maximum 
ventilation volume per minute，MVV）、肺活量百分比（vital 
capacity，VC%）、用力肺活量占预计值百分比（forced 
vital capacity，FVC%）、第 1 秒用力呼气容积与用力

肺活量比值（forced expiratory volume in the first second 
/forced vital capacity，FEV1/FVC）、残气量占肺总量百

分比（residual volume/total lung capacity，RV/TLC%）、

DLCO。
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1.6　统计学方法　采用 SPSS 25.0 软件对研究数据进行

统计学分析。符合正态分布的计量资料以（x±s）表示，

组间比较采用两独立样本 t 检验；不符合正态分布的计

量资料以 M（QR）表示，组间比较采用非参数检验；

计数资料以相对数表示，组间比较采用 χ2 检验；两变

量间的相关性分析采用 Pearson 相关分析。以 P ＜ 0.05
为差异有统计学意义。

2　结果

2.1　一般情况　202 例 ILD 患者中，男 113 例（55.9%），

女 89 例（44.1%）；年龄 36~72 岁，平均（49.7±6.1）岁；

病程 3~24 年，平均（12.0±2.2）年；PASP 15.9~139.3 
mm Hg，平均（56.1±7.9）mm Hg；重度 ILD-PH 16 例

（7.9%）。

2.2　ILD-PH 组与非 ILD-PH 组一般资料、PASP、肺

功能指标比较　两组性别、年龄、Alb、GLO、AST、
LDH、MVV、FVC%、RV/TLC%、DLCO 比较，差异无

统计学意义（P ＞ 0.05）；ILD-PH 组病程长于非 ILD-
PH 组，UA、D-D、ALT、BNP、PASP 高于非 ILD-PH 组，

PLT、VC%、FEV1/FVC 低于非 ILD-PH 组，差异有统

计学意义（P ＜ 0.05），见表 1。
2.3　ILD-PH 患者 PASP 与肺功能指标的相关性　ILD-
PH 患 者 PASP 与 MVV、VC%、FVC%、FEV1/FVC、
RV/TLC%、DLCO 均呈负相关（r 值分别为 -0.313、 
-0.289、-0.330、-0.388、-0.270、-0.276，P 值分别为

0.008、0.015、0.005、0.001、0.023、0.020）。

3　讨论

ILD-PH 的发病机制尚无明确定论，有研究指出，

其发病因素与进行性加重的不可逆转的肺间质纤维化、

低氧血症、缺血性肺血管收缩等有关［9］。ILD-PH 患者

肺功能异常［10］，故探讨 ILD-PH 患者 PASP 与肺功能

指标的相关性对于选择 ILD-PH 的有效治疗方案具有重

要意义。

本研究结果显示，ILD-PH 组病程长于非 ILD-PH
组，UA、D-D、ALT、BNP、PASP 高于非 ILD-PH 组，

PLT、VC%、FEV1/FVC 低于非 ILD-PH 组，与既往研

究结果［11］相符。日本一项纳入了 246 例 ILD 患者的研

究显示，ILD 患者 PH（其 PH 定义为多普勒超声心动

图评估 PASP ≥ 40 mm Hg）发生率为 5.7%［12］；另一

项回顾性研究分析了从超声肺移植登记处注册的患者

中获得的数据，结果显示，等待肺移植的特发性肺纤维

化（idiopathic pulmonary fibrosis，IPF）患者中有 46.1%
患有 PH［13］。而本研究结果显示，ILD 患者 ILD-PH
发生率为 35.1%（71/202），而重度 ILD-PH 相对较少

见，发生率为 7.9%（16/202），与上述研究结果略有

不同，可能与 ILD 的类型、ILD 的严重程度、PH 的诊

断方法、研究人群的生理条件不同等因素有关［14］，且

本研究对象包括住院患者，而这些患者可能存在严重的

临床并发症，进而影响本研究结果。相关研究指出，

MVV 能够衡量肺组织的弹性、气道阻力，肺部疾病患

者的 MVV 明显下降；VC%、FVC% 联合 DLCO 能够相

对准确地反映肺功能状态；VC%、FVC%、FEV1/FVC、
RV/TLC% 与 ILD-PH 患者肺功能密切相关；DLCO 降低

与 ILD-PH 患者的预后密切相关［15-16］。本研究结果显

示，ILD-PH 患者 PASP 与 MVV、VC%、FVC%、FEV1 

/FVC、RV/TLC%、DLCO 呈负相关。

ILD-PH 目前尚无特效疗法，氧疗是较常用的治疗

措施，肺移植虽然能够提高其生存率，但受到 PH 的影

响，可能引起预后不良［17-18］。肺血管扩张剂治疗 ILD-
PH 的益处尚未得到证实。

本研究仍存在一定局限性，本研究并未分析

PASP、MVV、VC%、FVC%、FEV1/FVC、RV/TLC%
联合 DLCO 是否能够反映 ILD-PH 患者病情、预测预

表 1　ILD-PH 组与非 ILD-PH 组一般资料、PASP、肺功能指标比较
Table 1　Comparison of general data，PASP and pulmonary function 
indexes between ILD-PH group and non-ILD-PH group

指标 ILD-PH 组（n=71） 非 ILD-PH 组（n=131） 检验统计量值 P 值

性别（男 / 女） 40/31 73/58 0.007a 0.933

年龄（x ±s，岁） 49.3±6.5 48.3±8.0 0.888 0.376

病程（x ±s，年） 15.4±8.0 10.2±6.1 5.116 ＜ 0.001

UA（x ±s，μmol/L） 368.4±147.3 289.3±88.2 4.766 ＜ 0.001

PLT（x ±s，×109/L） 167.3±75.2 218.5±81.0 4.399 ＜ 0.001

D-D（x ±s，mg/L） 3.0±1.5 1.3±1.2 9.079 ＜ 0.001

Alb（x ±s，g/L） 37.2±5.1 38.3±5.2 1.445 0.150

GLO（x ±s，g/L） 34.7±9.7 33.7±8.4 0.810 0.419

ALT〔M（QR），U/L〕 66.8（98.3） 59.0（88.2） 0.652b 0.014

AST（x ±s，U/L） 98.3±84.2 93.2±81.3 0.421 0.674

LDH（x ±s，U/L） 545.3±53.9 536.5±59.5 1.037 0.301

BNP（x ±s，ng/L） 1 319.3±573.3 578.6±316.4 11.843 ＜ 0.001

PASP（x ±s，mm Hg） 49.5±6.1 30.2±8.3 17.244 ＜ 0.001

MVV（x ±s，L/min） 77.4±28.1 78.4±25.7 0.248 0.805

VC%（x ±s，%） 54.1±10.2 71.6±20.5 6.749 ＜ 0.001

FVC%（x ±s，%） 66.3±11.2 67.3±19.6 0.396 0.693

FEV1/FVC（x ±s，%） 88.0±10.3 102.4±17.3 6.411 ＜ 0.001

RV/TLC%（x ±s，%） 38.4±13.3 39.9±12.7 0.794 0.428

DLCO（x ±s，%） 46.7±12.8 50.9±22.6 1.444 0.150

注：a 为 χ2 值，b 为 u 值，余检验统计量值为 t 值；ILD-PH= 间

质性肺疾病相关肺动脉高压，UA= 尿酸，PLT= 血小板计数，D-D=D-
二聚体，Alb= 白蛋白，GLO= 球蛋白，ALT= 丙氨酸氨基转移酶，

AST= 天冬氨酸氨基转移酶，LDH= 乳酸脱氢酶，BNP= 脑钠肽，

PASP= 肺动脉收缩压，MVV= 最大通气量，VC%= 肺活量百分比，

FVC%= 用力肺活量占预计值百分比，FEV1/FVC= 第 1 秒用力呼气

容积与用力肺活量比值，RV/TLC%= 残气量占肺总量百分比，DLCO 
= 一氧化碳弥散量
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后，另外，本研究选取的患者例数有限，应扩大样本

量进行多中心、大样本量研究，以深入探索 ILD-PH
患者 PASP 与肺功能指标相关的具体机制。鉴于 ILD-
PH 的流行情况，ILD-PH 患者 PASP 与 MVV、VC%、

FVC%、FEV1/FVC、RV/TLC%、DLCO 之 间 的 相 关 性

及 ILD-PH 的治疗选择有限，有必要针对控制 ILD 患者

PASP 的药物进行临床试验。

综上所述，ILD-PH患者 PASP与肺功能指标（MVV、

VC%、FVC%、FEV1/FVC、RV/TLC%、DLCO）呈负相关，

临床应密切监测患者上述肺功能指标，以寻求更加有效

的 ILD-PH 治疗方案。
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