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[摘要]　急性呼吸窘迫综合征(ARDS)时肺血管收缩、肺血管阻力

增加、肺动脉高压，导致患者右心后负荷过高，继而并发急性肺心病

(ACP)，加重右心功能损害，出现严重肺水肿及低氧血症。长期暴露在高

原慢性低氧环境的健康人，极易出现生理性肺动脉高压及血液黏滞度改

变等，这些因素会加重高原ARDS的严重程度。因此，高原ARDS与平原

ARDS的病理生理变化有所不同，诊断标准、临床表现、病情严重程度也

不一致。本文从高原ARDS的病理生理机制出发，探讨右心功能损害的影

响因素，提出高原慢性低氧暴露下的ARDS更应关注右心功能的监测与保

护，优化呼吸支持治疗、肺血管扩张治疗、抗凝治疗等，以减少治疗中

的再损伤，提高ARDS救治的存活率。
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[Abstract]　During acute respiratory distress syndrome (ARDS) occurs, the pulmonary vasoconstriction increased pulmonary 

vascular resistance, led to pulmonary arterial hypertension and excessive right ventricular afterload, followed by acute corpulmonale 

(ACP), aggravated right ventricular function damage, bring about pulmonary edema and hypoxemia, those are the important causes 

lead to patient death. Healthy people exposed to chronic hypoxia at high altitude for a long period prone to physiological pulmonary 

hypertension and change of blood viscosity, thus aggravating the severity of ARDS at high altitude. Therefore, the pathophysiological 

changes of ARDS are different in plateau to that in plain areas, and the diagnostic criteria, clinical manifestations and severity of 

the disease are also different. In present paper, the factors affecting the aggravation of right heart damage were discussed from a 

pathophysiological point, and a proposal was made that monitoring and protection of right ventricular function should be paid more 

attention in plateau and hypoxia environment for ARDS patient, optimizing respiratory support therapy, pulmonary vasodilation 
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therapy and anticoagulant therapy for reducing the iatrogenic injury in treatment and improving the survival rate of ARDS patients.

[Key words]　respiratory distress syndrome, adult; hypoxia; corpulmonale; ventricular function, right

急性呼吸窘迫综合征(acute respiratory distress syndrome，ARDS)，尤其是重症ARDS易继发循环衰竭，

并可能与严重低氧血症并存，是患者死亡的主要原因之一[1]。ARDS发生时，通过缺氧性肺血管收缩、间

质水肿压迫血管、血管重塑、血液黏滞度增加以及血栓栓塞等病理生理机制，使肺血管阻力(pulmonary 
vascular resistance，PVR)升高，引起肺动脉高压(pulmonary arterial hypertension，PAH)，右心后负荷增加，

最终导致右心衰竭，出现急性肺心病(acute corpulmonale，ACP)[2]，并引起急性心功能障碍，是循环衰竭发

生的重要原因。一项纳入352例ARDS患者的回顾性研究发现，ARDS患者病死率增高与ACP的发生发展密

切相关[3]。处于长期慢性低氧环境的人群会出现继发性PAH、高血红蛋白、血液黏滞度增加等生理改变，

这类人群遭受严重创伤、感染、急性缺氧等病理性因素后，发生ARDS的诊断标准及治疗策略应与平原不

一致[4]。此时，若仍遵循平原ARDS的标准进行治疗，可能会造成医源性损伤。本文从高原ARDS的病理生

理机制出发，探讨右心功能损害的影响因素，并提出可能的保护措施。

1　慢性低氧暴露与高原病

长期暴露于慢性低氧环境的健康人群，机体会出现许多生理变化，如红细胞逐渐增多、肺动脉压力增

高等，并会继发慢性高原病，包括高原红细胞增多症(high altitude polycythemia，HAPC)及高原肺动脉高压

(high altitude pulmonary hypertension，HAPH)。HAPC主要是由于促红细胞生成素(erythropoietin，EPO)过度

释放导致红细胞生成增多，使血液黏滞度异常升高，造成微循环障碍，组织严重缺氧，易导致血栓形成或

局部组织坏死等并发症[5]。HAPH是一种高原特发病，表现为平均肺动脉压>30 mmHg(1 mmHg≈0.133 kPa)
或肺动脉收缩压>50 mmHg，右心室肥大，中度低氧血症等。长期缺氧引起肺血管持续收缩及结构改变是

HAPH发病的中心环节[6]及主要机制[7]。

2　慢性低氧环境下的ARDS特征

2.1　高原ARDS诊断标准中氧合指数的校正　随着海拔的升高，大气氧分压降低，人体动脉血氧分压会随

之下降。对于发生在高原的ARDS，如果仍按平原ARDS的标准进行诊断，可能在严重程度分层方面出现假

阳性，因此需要制定适合高原ARDS的诊疗标准。在柏林标准中已强调如果海拔>1000 m，需要对氧合指数

进行校正[8]。校正方法为：在标准大气条件下海平面的气压为760 mmHg，随着海拔升高，大气压逐渐下

降，海拔每升高12 m，大气压下降1 mmHg，校正氧合指数=760/实际海拔×实际测得的氧合指数[9]。

2.2　高原ARDS的病理生理特点

2.2.1　肺动脉压力增高　慢性低氧环境下发生ARDS时，肺血管阻力及肺动脉压力均明显增高[10]，其主

要机制为：(1)低氧性肺血管收缩(HPV)引起PAH。肺动脉平滑肌细胞中钙浓度的增加及Rho激酶介导的

敏化是HPV的主要机制之一[11-12]，同时内皮细胞损伤导致血管扩张介质(NO、前列环素)与血管收缩介质

(血栓素、白三烯、内皮素、5-羟色胺、血管紧张素Ⅱ)的平衡发生改变，也会导致HPV的发生[13]。(2)血
液黏滞度增高加重PAH。在过表达重组人促红细胞生成素(rhEPO)的转基因大鼠中证实，单纯红细胞增多

可以引起PAH，EPO诱导的红细胞增多症增加了血液黏度及肺血管阻力，参与了缺氧性PAH的形成[14]。 
红细胞增多会使全血量增加，引起心脏负荷增加，加重PAH，这种表现在HAPC中尤为明显[15]。血栓栓

塞、血管重塑均会使PVR增高，加剧PAH[16]。HPV及血液黏滞度增高等多种因素导致慢性低氧环境下的

ARDS肺血管阻力及肺动脉压力较常氧环境下明显增高，增加了右心后负荷，易发生ACP。有研究显示，

20%~25%的ARDS患者合并ACP[17]。

2.2.2　肺毛细血管通透性增加　低氧环境下，血管内皮细胞生长因子(VEGF)表达增加[18]。当机体遭受严

重缺氧、创伤、感染等因素损害时，肺泡壁被破坏，血管内皮损伤，组织间裂隙增宽，通透性增加，出现

毛细血管渗漏综合征，加重了肺水肿，可进一步导致低氧血症，这是慢性低氧环境下ARDS的显著病理生

理特征[19]。

2.3　高原ARDS的治疗策略

2.3.1　纠正低氧血症，改善右心功能　低氧血症是ARDS的主要表现，持续的低氧血症会进一步损害患者

的右心功能及其他器官功能。临床上应根据低氧血症的严重程度，依次采用面罩吸氧、经鼻高流量氧疗、



Med J Chin PLA, Vol. 47, No. 4, April, 2022 323

无创通气及有创通气等氧疗方式进行治疗[20]。随着患者低氧血症的缓解，其右心功能乃至左心功能也能得

到明显改善，进而减轻ARDS的临床症状，改善预后。

2.3.2　合理设置潮气量及呼气末正压(PEEP)　在对高原ARDS患者实施机械通气治疗时，应当积极关注其

右心功能。潮气量是影响后负荷的决定因素，过大可使跨肺压增高，PVR增高，右心室后负荷显著增加，

进而引起右心功能不全[21]；PEEP在吸气相和呼气相均增加右心室负荷，急剧增加的右心室后负荷导致右

心室收缩期延长，收缩末跨室间隔压力梯度逆转，右心室扩张[22]。目前临床医师设置PEEP的依据主要基

于2000年急性呼吸窘迫综合征网络(ARDSnet)推荐的表格法及跨肺压监测[23]，通过这两种方法设置的PEEP
在高原ARDS中并不合适。按此设置，会导致平台压>28 cmH2O(1 cmH2O≈0.098 kPa)，驱动压>15 cmH2O，

对高原ARDS极为不利，平台压越高右心功能损害越明显，更容易引起ACP。笔者认为，在慢性低氧ARDS
患者中，PEEP及潮气量设置的主要依据是维持平台压<25 cmH 2O，驱动压<15 cmH 2O，二氧化碳分压

<48 mmHg且pH值>7.25，依此标准能明显提高ARDS患者的存活率。

2.3.3　重视血容量管理　高原ARDS的特征主要为PAH，右心室功能易出现明显损害，考虑到右心室舒张

末期压力-容量的双曲线，当右心室已经扩张时，由于红细胞明显增多，造成血液黏滞度增加，容量治疗

的窗口特别窄，前负荷稍微增加，其舒张末期的压力就增加得非常明显。右侧压力增加，致使一些重要

器官灌注的末端压力增高，会对肾脏等器官的功能造成负面影响。部分健康人急进至海拔3000 m以上高原

时，会发生间质性肺水肿及肺泡性肺水肿，主要原因是急性缺氧导致肺血管收缩、PAH、心脏泵功能下

降、组织缺氧、代谢障碍、毛细血管通透性增加等，同时红细胞增生、血红蛋白增加、肺血容量增加，此

时如果再输入过多的液体，就容易导致肺水肿的发生[24]。

2.3.4　早期俯卧位通气　为缓解及保护慢性低氧环境下ARDS患者的右心及左心功能，持续俯卧位通气是

一项非常有效的措施[25]。俯卧位通气可改善肺的应变应力，减轻肺部甚至全身的炎症反应，从而改善细胞

因子释放导致的心功能损害。同时俯卧位通气可使肺通气更均匀，改善氧合，降低二氧化碳分压[26]。可通

过肺重力依赖区的背区复张以降低驱动压来纠正右心衰竭[27]。笔者的经验是在氧合指数低于150 mmHg，
甚至在无创通气时就实施俯卧位通气，而且要延长俯卧位的持续时间，甚至通过左右侧俯卧位交替的方式

达到24 h持续俯卧位通气，连续3 d以上，直至肺顺应性及氧合明显改善[28]。

2.3.5　早期应用降低PAH的药物　早期应用内皮素受体拮抗剂波生坦及左西孟旦可明显降低PAH，保护右

心功能[29-30]。

3　总结与展望

高原ARDS的诊断标准、病理生理及治疗策略与平原ARDS均有明显不同(表1)，在临床应用中应区别

对待，精准治疗。

ARDS是临床治疗的难点，也是基础及临床研究的热点。长期暴露于低氧环境下的健康人群，其许多

生理指标与平原人群明显不同，主要表现为生理性的PAH、血液黏滞度升高、微循环血流速度减慢、微血

表1　高原ARDS与平原ARDS的差异

Tab.1　Comparison of the difference between plateau ARDS and plain ARDS

参数 平原ARDS 高原ARDS

病因 严重创伤、感染、休克、误吸等 前述病因+低氧因素

氧合指数 血气分析仪测得值 需要矫正(760/当地大气压×测得的氧合指数)

肺动脉压 较低 较高

肺渗出 较轻 较重

低氧血症 明显 更加明显

急性肺心病 出现 易出现

右心损害 较轻 较重

容量管理 自由 保守

PEEP设置 较高 较低

潮气量设置 较高 较低

俯卧位通气时间 较短 较长

　　ARDS. 急性呼吸窘迫综合征；PEEP. 呼气末正压
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管密度增加等。长期低氧，再加上发生ARDS时炎性因子、血管紧张素等直接因素对肺微血管内皮细胞的

损伤，以及急性低氧、肺血管异常(肺血管的压迫、肺血管的阻塞、肺血管重塑、肺血管舒缩功能障碍)等
间接因素导致的PAH，致使高原ARDS的病理生理具有一定的特殊性。慢性低氧暴露下的ARDS容易发生急

性肺心病，右心功能会受到明显损害，最终导致右心衰竭。急性右心功能损害使左心前负荷减少，同时右

心的容积或压力升高均通过室间隔传递给左心，从而影响左心射血能力，出现左心功能障碍，进一步发展

可导致全心功能损害。血液黏滞度的增加会使肺血容量增加，此时不恰当的输液等治疗会增加肺血流量，

加重或诱发肺水肿，出现更严重的低氧血症及呼吸衰竭。因此，在临床治疗中必须了解并掌握慢性低氧暴

露下ARDS的病理生理特征，更应关注右心功能的监测及保护，优化呼吸支持治疗、肺血管扩张治疗、抗

凝治疗等，减少治疗中的再损伤，提高ARDS的救治存活率。
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