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Plicni hypertenze

e Stredni tlak v plicnici (PAPm) zméreny pfri katetrizaci = 25 mmHg
e Postkapilarni
* Prekapilarni
* Kombinovana

* Tyka se levého srdce, plicni cirkulace i pravého srdce
* Ma radu pricin
* Multimodalitni diagnostika

e Scintigrafické metody

* Diagnostika funkcniho systému srdce-plice
* Pricina, prubéh



Plicni hypertenze

* \/zajemna interakce mezi pravou komorou srdecni a plicnim cévnim
systémem

* V/ySe tlaku v plicnici prilis nekoreluje s klinickou symptomatologii
ani s prognozou
* Morfologické a funkéni parametry pravého srdce vyrazné urcuji
prognozu
* Velikost a objem pravé komory, srdecni vydej a tlak v pravé predsini

* Je nezbytné vysetrovat pravou komoru srdecni a plicni cévni systém
jako jednotku

* Rada vysetiovacich metod



Right Ventricle Pulmonary Arteries

Thin RV
Healthy PA endothelium
Thin walled-relaxed PAs

Large capillary network

Normal

Normal CO
Normal PVR
Normal perfusion

Hypertrophied RV
Abnormal PA endothelium
Constricted-stiff PAs

Loss of microvessels

Normal CO
Mild increase in PVR
Moderate decrease in perfusion

Compensation

Dilated RV
Cell proliferation in the PA wall
Obliterative PA remodeling

Failure

Severe decrease in CO
Severe increase in PVR
Severe decrease in perfusion

Champion et al. Approach to the RV-Pulmonary Circulation Unit. Circulation. 2009;120:992-1007



Overview of multimodality assessment of the cardiopulmonary unit.
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Right heart catheterization
Conductance catheterization

Anton Vonk Noordegraaf et al. Circulation. 2015;131:899-
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Scintigrafie

* |[dealni metoda pro molekularni i nemolekularni zobrazovani
* Vhodna pro vyzkum i rutinni klinické vyuziti

* Sleduje distribuci cilovych iontld, molekul, peptidu, bilkovin,
castic nebo bunék oznacenych vhodnym radionuklidem
* Nepouziva zadné kontrastni latky
* VVyuziva stopova mnozstvi indikatoru
* Vlysoka senzitivita
* Zadny vliv na pfirozené fyziologické procesy
* Umoznuje kvantifikaci procesu na Zivém organismu

e Radiacni zatéz je primerena



Scintigrafické metody

* Leva i prava komora srdecni
* Prokrveni myokardu v klidu i pfi zatézi
* Mechanicka funkce

Metabolismus myokardu

Spotreba kysliku v myokardu

Novotvorba kapilar (angiogenese)

* Neurohumoralni systém

e Apoptoza

* Plicni parenchym

* Distribuce plicni perfuze i ventilace
* Na urovni kapilar a alveolu (terminalnich bronchiol()

* Intersticialni procesy (fibroza)



Scintigrafické metody
Prokrveni myokardu



Perfuze svalovych bunék

* Indikatory bunécného prokrveni
e Akumulace umeérna velikosti krevniho prutoku

e Rutinné pouze leva komora
 Hlavné SPECT
o 201T| 99mTc MIBI, Myoview

* Dif dg levostranného srdecniho selhani

* Experimentalné i prava komora
* Amoniak 13N-NH,, C acetat, 1°0-CO
* Méreni spotreby kysliku



Scintigrafické metody
Mechanicka funkce srdce



Mereni EF, EDV, ESV, SV

* Soucast perfuzni scintigrafie
* Méné presna
* Horsi Casové rozliseni

* Neumoznuje méreni rychlosti plnéni a vyprazdnovani

e Radionuklidova ventrikulografie

* Mérizménu objemu komor v prabéhu srdecniho cyklu
e Znacené erytrocyty nebo albumin (blood pool)

* Rovnovazna (MUGA)
e Planarni, SPECT

* Prvopritokova
* Hlavné na hodnoceni pravé komory
e U pacientu jinak nevysetfitelnych (obsolentni)



End-Diastola PARADOX
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Kvantitativni GBP SPECT
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Prvoprutokova RNV
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Scintigrafické metody
Metabolické zmeny myokardu



Prenos energie
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Metabolicka plasticita

e Schopnost myocytU vyuzivat rlUzné substraty
e Zakladem je glukdza a mastné kyseliny
* Nezbytna pro rovhovahu mezi produkci energie a
pozadavky na myokard pri riznych fyziologickych a
patologickych stavech
e Akutni zmény
e Zména vyuziti stavajicich cykld

* Chronické zmény — metabolicka remodelace

* Modifikace cykll (zména genové exprese - enzymatické
zmeny)



Schema metabolické substratové plasticity
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Prava komora a plicni tepny

* Pokles transportu mastnych kyselin pri tlakovém pretizeni
* Spojeno s poklesem mechanické funkce a Spatnou progndzou

e Zvysena spotreba glukozy
* Produkce ATP glykolyzou v cytoplazmé, nikoli oxidaci glukdzy v mitochondriich

* Typické pro zvysenou proliferaci a potlacenou apoptozu — hypertrofie
svalovych i endotelialnich bunék — remodelace

* PAH

e ZvySeny pomér akumulace glukézy mérené pomoci *8F-FDG mezi pravou a
levou komorou ve prospéch pravé komory

» ZvySena akumulace 8F-FDG v plicich
* Nenijasné
e Zda jde o trvaly nebo prechodny stav
» Zda je to projev adaptace nebo patologické remodelace



Increased RV glucose uptake in iPAH Therapy with Flolan decreases RV glucose uptake
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Scintigraficke metody
/meny spotreby kysliku v myokardu



Spotreba kysliku a krevni prutok

* Moznost méreni pomoci vhodnych indikatoru
* Experimentdlné nejcastéji (*°0-H,0, >0-CO, °0-0,)
* V praxi nejcastéji amoniak *N-NH, nebo !C acetat
e Soucasné mereni umoznuje zjistit spotrebu kysliku myokardem

* U PAH je spotreba kysliku pravé komory srdecni vyznamneé zvysena
proti kontrolam
e Vice u NYHA Il nez u NYHA IlI
* Pritom sila kontrakce je podobna
» Tedy efektivita prace je snizena



Impaired right ventricular (RV) mechanical efficiency in patients with pulmonary arterial
hypertension is determined primarily by increased myocardial oxygen consumption (MVo2).
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Scintigrafické metody
Novotvorba kapilar (angiogenese)




Pomeér angiogenese vuci hypertrofii

* Fyziologicky je angiogenese umerna hypertrofii svaloviny
 Je fizena VEGF a integriny
U zvirecich modell plicni hypertenze je vSak angiogenese relativné
snizena
e Scintigrafie umoznuje primé méreni téchto regulatoru
* VEGF znaceny ®4Cu
* Peptid s afinitou k a, B, integrinu znaceny 8F (arginin-glycin-aspartat)

* Pouziti u pacientt s PH je na samém zacatku
* Pouziva se u pacientu po infarktu myokardu



Scintigrafické metody
Neurohumoralni system



Sympatikus

* Podil na rozvoji selhani pravé komory u PAH
* Vysoka hladina katecholaminu pfi poruse jejich zpétného vychytavani

* Aktivitu mozno mefrit nekolika indikatory
* Pro SPECT 123IMIBG (meta jod benzyl guanidin)
* Pro PET '1C HED (meta hydroxy efedrin)

» Zobrazeni pomoci 1%3I-MIBG
* Prokazany prognosticky vyznam
* VCasna detekce pred klinickou manifestaci

* Perfuzné-inervacni mismatch
e Arytmogenni, podil na remodelaci u ICHS



Systém renin-angiotenzin-aldosteton (RAAS)

* Tkdnova hladina ACE a angiotensinovych receptoru moduluje
negativni ucinek neurohumoralni aktivace na myokard

* Podili se na hypertrofii a fibroze
* Stimuluje fibroblasty a hromadéni kolagenu

* AT1 receptor
e ZvySena tvorba ROS (oxidacni stres)

e Zvysena retence sodiku a periferni vasokonstrikce
e Dalsi mechanicka zatéz myokardu



/obrazeni a ex vivo kvantifikace AT1
receptoruy

Infarct (n=4)
w Control (n=6)

uSPECT Ex vivo USPECT Ex vivo

uCT uSPECT/CT uCT uSPECT/CT Infarct Border Remote

kontrola 3 tydny po IM



Short-axis images obtained by positron emission tomography—computed tomography in a
patient with pulmonary arterial hypertension (PAH) before and after B-adrenergic blockade.

Normalizace retence **C HED u pacienta s PAH po 6mésicni |écbé bisoprololem
(v obou komorach)

Baseline After B-adrenergic receptor blockade

Anton Vonk Noordegraaf et al. Circulation. 2015;131:899-
913
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Scintigraftické metody
Apoptoza



Programovana smrt bunek

* Podil na rozvoji srdecniho selhani

* Exprese fosfatidylserinu na vnéjsi strané buneécné membrany
e Signal pro makrofagy k odstranéni bunky

* Vhodnym indikatorem této exprese je *?mTc znaceny annexin

e ZvySena exprese prokazana u selhavajici levé komory a u rejekce
transplantatu

* Zvysena exprese prokazana u PH na zvirecich modelech
* U pacientu dosud nebyla potvrzena



Scintigrafické metody
Plicni parenchym



Scintigrafie plicni perfuze a ventilace

* \/lyznam pfi podezreni na chronickou tromboembolickou plicni
hypertenzi (CTEPH)

* Perfuzni defekt velikost minimalné poloviny plicniho segmentu, ktery
pretrvava po nejméne 3mesicni efektivni antikoagulacni [écbé

e Udavana senzitivita 90 - 100 %, specificita 94 - 100 %
* JACC Cardvasc Imaging 2010;3:1287-95

* Potencialni faleSné nalezy
e Pozitivni
* Nesegmentarni defekty u PAH
* Plicni venookluzivni choroba (PVOD)
* Negativni
* VVymizeni perfuznich defektu v terminalni fazi CTEPH



Patients with Unexplained Pulmonary Hypertension
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Figure 2. Contemporary Diagnostic Imaging Algornithm

Hadionudide ventilation-perfusion scarming (W0 pleys a ke=y role in ruling out chronic thromboembelic pulmonary hypertension [44).
Due to wider availsbiliy and more evidence, computed tomography (CT) has been ranked before cardiac magretc resonance (CMA) (3]
Center-specific use of imaging modalits=s may vary. CTEPH = chronic thromboembolic pulmonary hypertension.




65lety pacient s CTEPH 78leta pacientka s COPD



52lety pacient s PVOD 47lety pacient s idiopatickou PAH



Intersticialni plicni procesy

* Predevsim zanétlivé zmeéeny ev. s fibrozou

* Rada vhodnych indikatord
» BF FDG, #*MTc MIBI, **™Tc IgG, tIn oktreotid, ®8Ga DOTATOC

* Rada infekénich i neinfekénich zanétdl
* Bakterialni, mykobakterialni, plisnové, kolagendzy
e Granulomatozni procesy

e Sarkoidoza

* Proliferativni procesy

* Radiacni pneumonitida, potransplantacni lymfoproliferace, profesionalni
pneumokoniozy



/aver

* Scintigrafie nabizi u pacientl se suspektni nebo prokdzanou plicni
hypertenzi radu vysetrovacich metod

* Jsou vétsinou snadno dostupné a neinvazivni, pouzitelné
experimentalné i klinicky

* Pochopeni patologickych procesu vedoucich k rozvoiji plicni
hypertenze i principu distribuce rtznych indikatoru (radiofarmak) je
pro jejich efektivni vyuziti nezbytné

* Spoluprace vsech profesi zainteresovanych na péci o tyto pacienty je
zadouci
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