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背 景

左心疾病患儿存在发展为肺动

脉高压的风险。此类肺动脉高压

最初继发于肺静脉高压，可能进

一步进展为肺血管阻力升高，即

混合型毛细血管前后肺动脉高压

（CpcPH）。升高的肺血管阻力

(PVR)可能因后负荷增加而对新移

植心脏的右心室构成风险，因此

是心脏移植资格评估中的重要考

量因素。

在许多国家，小儿心脏移植  （HTx）  

是儿童终末期心力衰竭的标准疗法，在大

多数情况下，终末期心力衰竭是由先天性

心脏病或心肌病引起的。合并肺动脉高压  

（PH）  可能是  HTx 的绝对或相对禁忌

证，具体取决于肺血管阻力  （PVR）  升

高程度和其他临床因素。PVR 升高可能

会使中心不考虑单独对儿童进行  HTx，

转而提高对心肺联合移植的考虑。然而，

与心肺联合移植相比，HTx 的长期生存

率明显更高。

肺血管阻力评估是多数中心心

脏移植标准评估的一部分，但由

于数据不足，关于心脏移植的肺

血管阻力阈值仍缺乏共识，尤其

在儿童中。认识到肺血管阻力

PVR的升高对心脏移植结局的潜

在负面影响以及避免肺移植的目

标，推动了预防和管理策略的制

定，包括肺血管扩张剂的应用。
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风险因素

• 导致左心疾病患儿肺血管阻力（PVR）升高的临床风险因素及机制是什么？
• 可逆性预测指标有哪些？

血流动力学评估

• 何时需要评估？
• 混杂因素：如全身麻醉、低心输出量、

技术差异、最佳时机选择
• 哪些参数最具参考价值？

可接受的PVR阈值 围术期及术后管理

• 最佳围术期及术后实践
• 如何保护右心室？

• 肺血管扩张剂治疗的持续时间？

急性血管反应性试验与PVR

急性血管反应性试验
• 试验方案/药物选择？
• 对PVR长期可逆性的预测能力？

PVR
• 心脏移植资格的界定标准？
• 重新评估的时机及重要性？

治疗选择

肺血管扩张剂
• 心脏移植前的应用？
• 优选药物？
• 禁忌证？

心室辅助装置（VAD）
• 联合使用肺血管

扩张剂？

心房血流
调节装置
（心房分
流）

血流动力学重新评估

• 是否需要导管检查重新评估？
• 其他设备的作用（如植入式远

程肺动脉压力监测仪）？
• 其他可逆性生物标志物？

心脏移植指征评估标准

考虑心肺联合移植

左心疾病合并肺血管阻力升高患儿的临床问题与管理困境

◼ 对于左心疾病合并肺血管阻力升高的儿科患者，其临床处理仍存在诸多未解问题，包括风险因素识别、

基于导管检查与急性肺血管反应试验的血流动力学评估、药物治疗策略及移植指针评估等。

◼ 问号标记的领域提示当前存在的争议与实践异质性，需进一步研究明确。



 为静息仰卧位时通过右心导管插入术  （RHC）  测量的肺动

脉平均压（mPAP）＞20mmhg；

 2018 年，世界肺动脉高压研讨会  （WSPH）  发布了对  

PH 定义的修订，从肺动脉平均压  （mPAP）  ≥25 

mmhg 降至  >20 mmhg，（这项修改已被应用于2018

年WSPH及欧洲肺血管疾病网络发布的最新指南和建议中）

肺动脉高压（pulmonary hypertension，PH）是指各种原因所导致的以肺动脉压力

（pulmonary artery pressure，PAP）增高为血流动力学特点的临床症候群。

第一类：PAH；

第二类：左心疾病引起的PH；

第三类：肺部疾病和/或缺氧引起的PH;

第四类：肺动脉阻塞引起的PH;

第五类：多种和／或不明机制的PH；

肺 动 脉 高 压 （pulmonary hypertension， PH）

血流动力学 :

2018年，第六届世界肺高压会议
WSPH 肺高血压PH临床诊断分类：



定义【1】【2】 血流动力学指标【1】【2】 WSPH组

肺动脉高压(PH) mPAP >20 mm Hg 1~5

毛细血管前肺动脉高压PAH
mPAP >20 mm Hg
PAWP ≤15 mm Hg

PVRi ≥3 WU m2 (adults: PVR >2 WU【3】)
1、3、4和5

单纯性毛细血管后PH
（Ipc-PH)

mPAP >20 mm Hg
PAWP >15 mm Hg

PVRi <3 WU m2 (adults: PVR <2 WU【3】)
dTPG <7 mm Hg (可选)

2和5

毛细血管前后混合性PH    
（Cpc-PH） 

mPAP >20 mm Hg
PAWP >15 mm Hg

PVRi ≥3 WU m2 (adults: PVR >2 WU【3】)
dTPG ≥7 mm Hg (可选)

2和5

【1】：PH 亚型的定义仅适用于心脏指数正常或降低的情况，而不适用于心脏指数显著升高的高动力状态（例如，大剂量前列环素类似物输注、败血症）；
【2】：PH 的定义已更改为：肺动脉平均压 （mPAP） >20 mm Hg，现在还包括 3 WU（成人）和 3 WU·m2 （儿童）的肺血管阻力临界值以区分毛细血管前和单纯性毛细血管后PH；
【3】：仅限 2022 ESC/ERS指南；

根据 2018 年世界肺动脉高压研讨会 （WSPH） 的血流动力学定义以及 2022 年欧洲心脏病学会/欧洲呼吸学会成人肺动脉高压 （PH） 指南

dTPG ：舒张期跨肺压差;  PAWP：肺动脉楔压;  PVRi：肺血管阻力指数

PH（Pulmonary Hypertension）的血流动力学定义



儿 童 左 心 疾 病 所 致 肺 动 脉 高 压

1、射血分数保留型心力衰竭相关PH（HFpEF相关PH）；

2、射血分数降低型心力衰竭相关PH（HFrEF相关PH）；

3、心脏瓣膜病相关PH；

4、先天性/获得性心血管疾病（毛细血管后PH）；

根据2018年世界肺动脉高压研讨会（WSPH）分类，

左心疾病引起的PH（WSPH第二类）包含以下亚组：

儿童左心疾病引起的PH为WSPH 第二类

➢ 主要因素是左心室的收缩或舒张功能障碍，导致左

心房压力升高，肺静脉回流受阻，肺静脉压力升高，

进而引起肺动脉压力升高（ mPAP 和 PAWP升高）。

➢ 根据病情发展阶段的不同分为单纯毛细血管后肺动

脉高压(Ipc-PH)和毛细血管前后混合性肺动脉高压

(Cpc—PH)。



儿童射血分数保留型心力衰竭

• 最常见于左心结构发育不良（如Shone复合征、左心发育不良变异型、限制性心肌病）

• 或先天性左心流入道/流出道梗阻性病变（如二尖瓣狭窄、三房心、慢性二尖瓣反流）

获得性病因

• 中低收入国家：风湿性心脏病累及二尖瓣是常见原因

• 发达国家：相对罕见

➢ 儿童可因左心室心肌功能障碍（收缩性、舒张性或二者并存）或基础先天性/获得性心脏病（无论

左室射血分数是否保留）继发PH

射血分数降低型心力衰竭相关病因

• 先天性/获得性左室流出道梗阻（如主动脉瓣狭窄、主动脉缩窄）

• 扩张型/肥厚型心肌病（先天性/遗传性或获得性）



该图显示了导致儿童左心疾病 PH 的广泛诊断，包括解
剖学上位于肺毛细血管和胸降主动脉之间的异常

瓣下或瓣膜性主动脉狭窄
主动脉缩窄或主动脉弓发育不良

二尖瓣狭窄
二尖瓣上环
三房心

 儿童及青少年左心疾病的发病机制主要包括先天性或获得

性的左心室流出道/流入道结构性异常，左心室功能障碍，

心脏瓣膜病。

 肺静脉压力升高是所有病理机制的共同终点。 PH-LHD发

展初期由于左室充盈压升高，左心房压力升高，肺静脉压

力升高通过肺泡毛细血管传导至动脉侧，导致毛细血管后

肺动脉高压（PH）。

 在慢性持续性毛细血管后PH状态下，毛细血管前肺血管

收缩及动脉重塑可引发肺血管阻力（PVR）升高，形成混

合型毛细血管前后肺动脉高压（CpcPH）。

◆ PVR可逆性的具体影响因素仍不明确。

梗阻性病变

心肌炎 肥厚型心肌病

左心室充盈压升高

毛细血管后PH

CpcPH

肺动脉压被动性升高 

左心房压力升高

肺静脉压力升高

可逆性丧失？

肺动脉收缩和重塑

PVR升高

左心疾病所致肺动脉高压的机制



根据 2022 年欧洲心脏病学会（ESC）/欧洲呼吸学会指南(ERS)，左心疾病 （LHD） 引

起的肺动脉高压是最常见的 PH 类型，占病例的 65%-80%。然而，关于儿童左心疾病引起

的 PH 的流行病学和结果数据很少，因为该人群很少被纳入儿科 PH 登记。

左心疾病 PH 的流行病学

近期关键数据：

一项针对心脏重症监护病房收治的急性失代偿性心力衰竭儿童的注册研究显示：

➢ PH检出率为6%

➢ 先天性心脏病（先心病）患儿的PH发生率显著高于非先心病患儿



1980 年代中期至 2000 年代初,许多儿科中心进

行回顾性队列研究，评估了 PVRi 升高对心脏移

植HTx 后结果的影响。研究结果存在分歧：一些

研究报告了移植前 PVRi 升高与死亡风险之间的

强烈统计关联，而另一部分研究发现 PVRi 对结

局没有影响。

造成显著差异的原因尚不清楚，但可能反映了患

者群体、分析方法、使用的 PVRi 临界值、AVT 

的纳入、HTx 后管理、评估的结局和时间段的异

质性。

P VR 与 心 脏 移 植 结 局 ： 争 议 与 演 进

◼ 1993 年第 24 届Bethesda会议推荐固定 PVR >6 WU 作为 HTx 的排除标准;

关键数据：在一项 >1900 名儿童的大型多中心儿科

队列中，研究结果报告 PVRi 与 HTx 后死亡风险之

间缺乏关联，其中包括 24% 的 PVRi >5 iWU 患者，

主要表明采用强化肺血管扩张剂治疗和机械支持可以

成功克服升高的 PVRi 以促进 HTx。

关于 PVR 升高是否或多大程度上应被视为与 HTx 后死亡风险

相关，仍未达成共识。由于自 1980 年代以来，随着 VAD 的

使用、心力衰竭的额外药物治疗以及肺血管扩张剂的广泛使用，

治疗前景发生了很大变化，因此在当前时代需要研究来指导 

HTx 前儿童 PVRi 升高的解释和管理，并促进一种更细致的方

法，解释多种风险因素。



➢ PH治疗策略：药物、设备和机械支持



P VR  升 高 的 移 植 前 管 理

• 治疗目标通常聚焦于通过降低PVR及改善心衰症状以确立或优化移植资格。

• 但目前对心衰综合治疗与肺血管扩张剂的联合应用仍缺乏共识。

• 初始策略着重于优化血流动力学以降低左心房（LA）压力及肺动脉平均压（mPAP）。

◆指南不推荐左心疾病引起的PH（WSPH 第二类）常规使用肺血管扩张剂。

◆实际临床实践中，部分中心仍使用PH靶向药物以降低移植前PVR。

肺血管扩张剂主要靶向三条通路：

➢ 一氧化氮NO（如5型磷酸二酯酶抑制剂[PDE5i]、可溶性鸟苷酸环化酶激动剂[sGC]）

➢ 内皮素（内皮素受体拮抗剂[ERA]）

➢ 前列环素

 对于肺血管阻力（PVR）升高的儿童心脏移植候选者



• 一些研究报道 ，内皮素受体拮抗剂 波生坦和马西替坦加重了  HFrEF 成人患者的体液潴留。

◆ 需进行专门研究，以确定这些药物在儿童中的安全性和有效性，并指导临床实践。

 儿童移植前肺血管扩张剂的研究仅限于回顾性病例系列

近期一项研究表明，在单中心儿科队列研究中，静脉用前列环素类似物曲前列尼尔可改善心衰症状，且

不增加LA压力【4】

【4】《Treprostinil improves hemodynamics and symptoms in children with mild pulmonary hypertension awaiting heart transplantation》Pediatr Transplant. 2020;24:e13742. doi: 10.1111/petr.13742

➢ NO（ 5型磷酸二酯酶抑制剂（PDE5i）或可溶性鸟苷酸环化酶激动剂）

• 在一项纳入22例WSPH第2类PH儿童的研究中，西地那非与右心室（RV）改善相关，但2

例因肺水肿停用。（改善RV功能，但9%因肺水肿停药）有加重肺水肿风险。

• sGC激动剂维利西呱在儿科心力衰竭患者中的临床试验正在进行中。

➢ 内皮素（内皮素受体拮抗剂）

➢ 前列环素

肺 血 管 扩 张 剂 应 用 研 究



《Treprostinil improves hemodynamics and symptoms in children with mild pulmonary hypertension awaiting 

heart transplantation》 Pediatr Transplant. 2020;24:e13742. doi: 10.1111/petr.13742

曲前列尼尔可改善等待心脏移植的肺动脉高压患儿
的血流动力学和心衰症状

AHA科学声明，曲前列尼尔引用文献解读：

该研究对所有在登记期间接受曲前列尼尔治疗的心脏移植

候选患者进行了单中心回顾性研究。分析了基线导管插入术

（药物开始前）和心脏移植前之间的血流动力学和功能指标变

化，以及患者结果。

结果：曲前列尼尔显著降低了PVR，而平均左心房（mLA）或

平均肺毛细血管楔压（mPCW）未发生变化。60%的患者在开

始用药前没有 VAD 支持，心力衰竭症状得到改善。

结论：曲前列尼尔可安全地用于等待 HT 的轻度 PAH 患者，

包括 SV 疾病患者。PVR 下降，mLA/mPCW 压力没有增加。

一些患者的心衰症状有所改善。



➢ 部分病例中，联合左心室辅助装置LVAD与肺

血管扩张剂，可优化PVR并减轻RV后负荷，

从而避免右心室辅助装置（RVAD）需求。

近期调查显示，临床医生更倾向在LVAD支持下使

用PH药物

✓ 一项纳入17例接受VAD的儿科患者的研究中，

使用前列环素类似物，在术后最初 24 小时内，

正性肌力药物的需求显著减少，不良反应最小。

VAD支持

临床经验表明，通过LVAD、肺血管扩张剂或联合治疗，等待移植期间PVR可在数周至数月内改善，

但仍需进一步研究以明确最佳治疗指征与优选方案

但术前预测是否需要RVAD仍具挑战，尽管尝试将成

人双心室辅助装置（BiVAD）标准应用于儿科，但

尚未明确RV衰竭的特异性预测因子。

➢ 许多儿科中心在术中启动LVAD联合肺血管扩

张剂（常为氧气与吸入性一氧化氮[iNO]），

同时通过实时超声心动图评估RV功能。

➢ 部分中心在LVAD植入后调整或加用肺血管扩

张剂以长期维持。



AHA科学声明，曲前列尼尔引用文献解读：

VAD与前列环素类药物联用，在术后最初24小时内，
正性肌力药物的需求显著减少，不良反应最小。

该研究作者来自 霍普金斯大学医学院麻醉和重症监护医学系和

斯坦福大学医学院儿科（心脏病学）。

研究回顾了 2016 年至 2021 年在接受 VAD 支持且 PVR 较高

的儿科患者中使用前列环素治疗的情况。在符合纳入条件的 17 

例患者中，12 例存活至移植，1 例原位 VAD 存活。所有患者

在移植后均存活。使用连续静脉注射 （IV） 依前列醇或曲前列

尼尔治疗，没有出血并发症或终末器官功能恶化。在前列环素开

始后的前24小时内，观察到血管活性正性肌力药评分显著降低 

49%。

◆ 前列环素作为 VAD 和移植过程的一部分，可用于 PVR 升高

的患者，并可能为那些不适合的患者提供移植选择。



无法置入VAD患者的替代治疗

 部分患者因限制性心肌病或先天性心脏畸形导致心室腔过小，无法置入VAD。

经导管植入式心房血流调节器

➢ 近期临床试验显示，经导管植入式心房血流调节器可改善射血分数保留型心力衰竭（HFpEF）

与射血分数降低型心力衰竭（HFrEF）患者生存率。

心房分流术（左向右限制性分流）

➢ 近期少量儿童病例报告表明，限制性心肌病，LA高压及PH的儿童创建限制性左向右心房分流，

可改善症状与血流动力学。

◆ 其长期效应尚不明确，且该装置在美国尚未广泛应用。

➢ 部分中心将心房分流装置作为限制性心肌病患儿移植过渡治疗或非移植候选者的长期治疗选择。

➢ Potts分流术亦被提议作为左心疾病相关PH的潜在疗法。



术后管理

在大多数情况下，心脏移植术HTx后 PVR 会迅速下降，通常在几周内。

HTx术后肺血管扩张剂治疗的最佳持续时间尚不清楚。

• 可以通过心内膜心肌活检时进行的血流动力学评估来指导。

• 远程PA压力监测装置，有助于指导治疗的持续时间和强度

术前接受肺动脉高压靶向药的患者通常会继续使用靶向药，但不同中心的做法有所

不同。

• 由于细胞色素P450酶的作用，内皮素受体拮抗剂与免疫抑制剂的药物相互作用具

有特定的风险。

• 由于抑制CYP3A4，波生坦具有最多的药物相互作用，并且与某些药物（包括环

孢素）禁忌使用，临床医生应该意识到任何内皮素受体拮抗剂对伴随治疗的潜在

影响，并监测药物水平或相应调整治疗。



护 理 和 专 职 医 疗 专 业 人 员 移植前后的康复可能包括

营养评估和支持，以及物理、

职业、言语和喂养疗法，以

改善生活质量。

    对于家庭肺血管扩张剂治

疗，高级执业医师和护士可

以与药剂师合作，提供药物

管理和并发症识别方面的教

育，解决超说明书使用的保

险障碍，并与门诊专业药房

协调，以确保治疗没有失误。



在儿童心脏移植（HTx）早期阶段，已认识到PVR升高对移植结局不良的风险。然而，

大多数评估术前PVR升高风险的研究开展于治疗手段有限的时期，且这些研究对心脏

移植的PVR临界值及血管反应性重要性缺乏共识。

近期研究未显示出，PVRi升高对移植术后结果的重大风险，但由于该研究设计中的缺

陷，导致其可信度降低。

尽管当前证据不足，部分儿科中心仍将急性血管反应性试验（AVT）后PVR <6 iWU

作为心脏移植筛选标准。

关于肺血管扩张剂（无论是否联合左心室辅助装置[LVAD]）的应用策略仍存在异质性，

且缺乏足够的儿科数据指导实践。

有证据表明，曲前列尼尔可改善等待心脏移植的肺动脉高压患儿的血流动力学和心衰

症状。

左心疾病患儿有发展为肺血管阻力升高的肺动脉高压风险，但目前对临床及血流

动力学预后相关因素尚缺乏足够临床证据

因供体右心室（RV）对高后负荷高度敏感，因此术后早期应注意改善患者肺血管阻力

结 论



谢谢关注！
thanks for your attention.
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