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DEFINICE

Plicni hypertenze:
PAMP 2 25 mmHg

Hranicni tlaky:
PAMP 21-24 mmHg

PAH:  PAMP 2 25 mmHg, PCWP = 15 mmHg

PVR >3 WU (> 1.5 WU u jaternich
ohemocnheéni)



PLICNI HYPERTENZE
(hemodynamicka klasifikace)




SOUCASNA KLASIFIKACE

PLICNI HYPERTENZE

1.1 Idiopaticka
1.2 Dédiéna
1.2.1 Mutace v genu pro BMPR2
1.2.2 Jiné mutace
1.3 Indukovana léky a toxiny
1.4 Spojena s: 1'2%
1.4.1 onemocné&nim pojivové tkané
1.4.2 infekci virem lidské imunodeficience (human
immunodeficiency virus, HIV)
1.4.3 portalni hypertenzi
1.4.4 vrozenou srdeéni vadou (tabulka 3)
1.4.5 schistosomiazou

3.1 Chronicka obstrukéni plicni nemoc
3.2 Intersticialni plicni nemoc
3.3 Jina plicni onemocnéni se smisenou restriktivni a

obstruktivni formou
3.4 Poruchy dychani ve spanku 10'20%
3.5 Alveolarni hypoventilace
3.6 Chronicka expozice vysokym nadmoiskym vyskam
3.7 Plicni onemocnéni v obdobi vyvoje (webova tabulka I}

1". Plicni venookluzivni choroba a/nebo plicni kapilarni
hemangiomatéza

1°.1 Idiopaticka
1".2 Dédicna
1'.2.1 Mutace v genu pro EIF2ZAK4
1'.2.2 Jiné mutace
1".3 Indukovana léky, toxiny a ozarovanim
1".4 Spojena s:
1'.4.1 onemocnénim pojivové tkané
1'.4.2 infekci HIV

4.1 Chronicka tromboembolicka plicni hypertenze
4.2 Jiné typy obstrukce plicnice
4.2.1 Angiosarkom
4.2 .2 liné intravaskularni nadory 0
4.2.3 Arteritida 5 /O
4.2 4 Vrozené stendzy plicnice
4.2.5 Parazite (hydatidoza)

1". Perzistentni plicni hypertenze novorozenci

2.1 Systolicka dysfunkce levé komory

2.2 Diastolicka dysfunkce levé komory 7/ (0-809%0

2.3 Chlopenni vady

2.4Vrozenalziskana obstrukce vtokovéholvytokového traktu
levého srdce a vrozené kardiomyopatie

2.5 Vrozenalziskana stendza plicnich zil

5.1 Hematologické poruchy: chronicka hemolyticka anemie,
myeloproliferativni poruchy, splenektomie

5.2 Systémové poruchy: sarkoiddza, plicni histiocytoza,
lymfangioleiomyomatoza, neurofibromatdza

5.3 Metabolické poruchy: poruchy glykogenozy, Gaucherova
choroba, poruchy funkce stitné zlazy

5.4 Jiné: tromboticka mikroangiopatie pfi plicnim tumoru,
fibrotizujici mediastinitida, chronické renalni selhani
(s dialyzou/bez dialyzy), segmentarni plicni hypertenze

Cor et Vasa 58 (2016)




DIAGNOSTIKA SPOLECNA
PRO VSECHNY TYPY PH

Pri popisu vsech skupin PH tedy musime zminit
spole¢né znaky a spolecné ev. ruzné postupy:

anamnéza, symptomatologie
diagnostické metody, které pouzivame u vSech typu
zarazeni podle typu PH (1.-5. skupina)
zhodnoceni zavaznosti postizeni (WHO trida)
od typu PH pak odvozena lé¢ba
- farmakologicka
- chirurgicka (CTEPH)

- baléonkova septostomie, angioplastika, transplantace plic

COESE AN



Vysetrovaci metody
u plicni arterialni hypertenze

1. Anamneéza
2. ECHO

3. Plicni funkce, zobr. metody

4. V/Q plicni scintigrafie

5. Srdecni katetrizace



SYMPTOMY PH

prvni projev  pri diagnoze

Namahova dusnost 60% 98%
Unavnost 20% 73%
Bolesti na hrudi 7% 47%
Synkopy 12% 41%

Otoky 3% 33%

Rich et al., Ann Intern Med 107: 216-223, 1987



Elektro kardiogram
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 Vysoke viny R ve V1-2

 Prominentniinverze T ve svodech z praveho prekordia
 Deviace osy doprava (+110°)

 "Ppulmonale" ve svodu Il >2,5 mm




RTG znamky PH

« Zanikajici
aortalni knoflik

* Dilatace
plicnich hilu

« Cévni spasmus
na periferii




Odhad systolického tlaku v plicnici

® vrcholovy gradient trikuspidalni regurgitace
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Plicni angiografie a angio-CT

Bikni embolizace | 0




Ventilacni a perfusni scintigrafie
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Magneticka rezonance




PRAVOSTRANNA KATETRIZACE
U PLICNI HYPERTENZE

konfirmace diagnozy
pro definitivni diagnézu PAH a CTEPH

stanoveni tize PH
testovani vazoreaktivity
indikace lecby

testovani odpovedi na lécbu



Prognosticky vyznamneé ukazatele

MPAP =51 mm Hg \ '

Tlak v plicnicl

Srdecni index

Tlak v prave sini

Plicni cévni rezistence
Saturace zilni krve kyslikem



Atestacni otazka (y):

Plicni arterialni hypertenze
Farmakoterapie chronicke plicni hypertenze

PLICNI ARTERIALNI
HYPERTENZE

vyzaduje vylouceni vsech moznych pricin
vedoucich k rozvoji PH (tedy skupin 2.-5. klasifikace)



Doporuceni pro... | Guidelines

Doporucené postupy Evropské kardiologické
spolecnosti/Evropské respiracni spolecnosti
pro diagnostiku a lécbu plicni hypertenze,

verze 2015.

1.1 Idiopaticka
1.2 Dédicna
1.2.1 Mutace v genu pro BMPR2
1.2.2 Jiné mutace
1.3 Indukovana léky a toxiny
1.4 5pojena s: 1'2%
1.4.1 onemocnénim pojivové tkané
1.4.2 infekci virem lidské imunodeficience (human
immunodeficiency virus, HIV)
1.4.3 portalni hypertenzi
1.4.4 yvrozenou srdeéni vadou (tabulka 3)
1.4.5 schistosomiazou
1". Plicni venookluzivni choroba a/nebo plicni kapilarni
hemangiomatéza
1.1 Idiopaticka
1".2 Dédicna
1".2.1 Mutace v genu pro EIF2AK4
1'.2.2 Jiné mutace
1.3 Indukovana léky, toxiny a ozafovanim
1".4 S5pojena s:
1".4.1 onemocnénim pojivové tkané
1".4.2 infekci HIV
1". Perzistentni plicni hypertenze novorozenci

2. Plicni hypertenze v diisledku postizeni levého srdce

2.1 Systolicka dysfunkce levé komory

2.2 Diastolicka dysfunkce levé komory

2.3 Chlopenni vady

2.4Vrozenalziskana obstrukce vtokovéholvytokového traktu
levého srdce a vrozené kardiomyopatie

2.5 Vrozenalziskana stendza plicnich zil

3. Plicni hypertenze v disledku plicnich onemocnéni a/nebo hypoxie

3.1 Chronicka obstrukZni plicni nemoc
3.2 Intersticialni plicni nemoc
3.3 Jina plicni onemocnéni se smisenou restriktivni a
obstruktivni formou
3.4 Poruchy dychani ve spanku
3.5 Alveolarni hypoventilace
3.6 Chronicka expozice vysokym nadmofskym vyskam
3.7 Plicni onemocnéni v obdobi vyvoje (webova tabulka IIl)
4. Chronicka tromboembolicka plicni hypertenze a jiné typy
obstrukce plicnice
4.1 Chronicka tromboembolicka plicni hypertenze
4.2 Jiné typy obstrukce plicnice
4.2.1 Angiosarkom
4.2 .2 liné intravaskularni nadory
4.2.3 Arteritida
4.2 4 Vrozené stendzy plicnice
4.2.5 Parazite (hydatidoza)

5. Plicni hypertenze nejasného a/nebo multifaktorialniho

i

5.1 Hematologické poruchy: chronicka hemolyticka anemie,
myeloproliferativni poruchy, splenektomie

5.2 Systémové poruchy: sarkoiddza, plicni histiocytéza,
lymfangioleiomyomatoza, neurofibromatdza

5.3 Metabolické poruchy: poruchy glykogenozy, Gaucherova
choroba, poruchy funkce stitné zlazy

5.4 Jiné: tromboticka mikroangiopatie pfi plicnim tumoru,
fibrotizujici mediastinitida, chronické renalni selhani
(s dialyzou/bez dialyzy), segmentarni plicni hypertenze

Cor et Vasa 58 (2016)
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Epidemioloo -term survival of

oulmonary arterial hypertensionlin the Czech

Republic: a retrospective analysis of a nationwide
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TERAPEUTICKE MOZNOSTI PAH

Konvencéni (podpurna) lécbha

antikoagulace, diuretika, kyslik
Specificka lécba

CCB

prostanoidy

ETRA

Inhibitory PDE-5, stimulatory sGC
Nefarmakologicka lecba

Balonkova septostomie (BAS)

Transplantace plic



rezivani

w
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CCB — DLOUHODOBY UCINEK

1.0 A
| Respondéri — akutné 10%
0.87 chronicky 5%

P =0.0007
0.6
0.4- Non-respondéri
0.2 A
O_
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Years
Respondéri
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Sitbon et al. Circ 2005



Signalni cesta ET

Pre-pro-ET— pro-EE

Antagonisté
receptort
pro ET

— ]

&)

vazokonstrikce

proliferace

Eﬂl//\&ETB

Signalni cesta NO

Signalni cesta PGI2

/

L-arginin— L-citrulin

S. arachidonova > P

Prostacyklin (Pglz)‘/

Endothelin-1

N[@)

—

PDES

PDES5 inhibitory

vazodilatace
antiproliferace

sGC stimulatory

cAMP

s

Analoga
prostacyklinu

/ +
Agonisté

IP receptoru

vazodilatace
antiproliferace



Specificka lecba PAH

sighalni cesta PGl,

EPOPROSTENOL i.v. termolabilni
EPOPROSTENOL termostabilni (Veletri)
TREPROSTINIL s.c., inhalace, i.v., p.o.
ILOPROST inhalace

BERAPROST p.o. Japonsko, J. Korea
SELEXIPAG p.0. agonista IP receptor




Specificka lecba PAH

sighalni cesta endotelinu

BOSENTAN dualni antagonista
AMBRISENTAN selektivni ET,

MACITENTAN  dualni ET, i ETA,

tkanoveé specificky, lipofilni
meéne hepatotoxicky




Specificka lecba PAH

signalni cesta oxidu dusnatéeho
- inhibice fosfodiesterazy — 5

SILDENAFIL Revatio
TADALAFIL Adcirca

- aktivatory solubilni guanylat-cyklazy

RIOCIGUAT




Tx plic

jednostranna, obustranna, HLTx, Tx + korekce vady
NYHA IV ihned, Ize vyradit pri NYHA IV— NYHA Il
NYHA lll pri stacionarnim stavu pri kombinacni lécbeé
PVOD zaradit ihned pri stanoveni diagnozy

RAP > 15,Cl<?2

Pittsburg, 1994-2006, 30 PAH
1rok 86 %
5let 75 %
10 let 66 %



PBAS ﬁ
A

~ 300 dokumentovanych vykonu

Zlepseni prognozy?

Indikace:

- synkopy pri maximalni farmakoterapii

- selhani farmakoterapie

Zvyseni rizika: Sa0, < 90%, RAP > 20 mmHg
Maximalni desaturace do 10 %

Primér 8.5¥2 mm, 1 CO o0 20-25 %



Atestacni otazka (y):

Vrozené srdecCni vady v dospélosti

PHU VSV



Doporuceni pro...

| Guidelines

Doporucené postupy Evropské kardiologické
spolecnosti/Evropské respiracni spolecnosti
pro diagnostiku a lécbu plicni hypertenze,

verze 2015.

1.1 Idiopaticka
1.2 Dédicna
1.2.1 Mutace v genu pro BMPR2
1.2.2 Jiné mutace
1.3 Indukovana léky a toxiny
1.4 5pojena s:
1.4.1 onemocnénim pojivové tkané
1.4.2 infekci virem lidské imunodeficience (human
immunodeficiency virus, HIV)
1.4 3 portalni hypartenzi
1.4.4 vrozenou srdeéni vadou (tabulka 3)
1.4.5 schistosomiazou

1". Plicni venookluzivni choroba a/nebo plicni kapilarni
hemangiomatéza

1.1 Idiopaticka
1".2 Dédi¢na
1".2.1 Mutace v genu pro EIF2AK4
1'.2.2 Jiné mutace
1.3 Indukovana léky, toxiny a ozafovanim
1".4 S5pojena s:
1".4.1 onemocnénim pojivové tkané
1".4.2 infekci HIV

1". Perzistentni plicni hyperten:e nnwm:encﬁ

2.1 Systolicka dysfunk:e Ieué konmrr

2.2 Diastolicka dysfunkce levé komory 7/ (0-809%0

2.3 Chlopenni vady

2.4Vrozenalziskana obstrukce vtokovéholvytokového traktu
levého srdce a vrozené kardiomyopatie

2.5 Vrozenalziskana stendza plicnich Zil

3. Plicni hypertenze v disledku plicnich onemocnéni a/nebo hypoxie

3.1 Chronicka obstrukZni plicni nemoc
3.2 Intersticialni plicni nemoc
3.3 Jina plicni onemocnéni se smisenou restriktivni a
obstruktivni formou
3.4 Poruchy dychani ve spanku
3.5 Alveolarni hypoventilace
3.6 Chronicka expozice vysokym nadmofskym vyskam
3.7 Plicni onemocnéni v obdobi vyvoje (webova tabulka IIl)
4. Chronicka tromboembolicka plicni hypertenze a jiné typy
obstrukce plicnice
4.1 Chronicka tromboembolicka plicni hypertenze
4.2 Jiné typy obstrukce plicnice
4.2.1 Angiosarkom
4.2 .2 liné intravaskularni nadory
4.2.3 Arteritida
4.2 4 Vrozené stendzy plicnice
4.2.5 Parazite (hydatidoza)

pivodu

5.1 Hematologické poruchy: chronicka hemolyticka anemie,
myeloproliferativni poruchy, splenektomie

5.2 Systémové poruchy: sarkoiddza, plicni histiocytéza,
lymfangioleiomyomatoza, neurofibromatdza

5.3 Metabolické poruchy: poruchy glykogenozy, Gaucherova
choroba, poruchy funkce stitné zlazy

5.4 Jiné: tromboticka mikroangiopatie pfi plicnim tumoru,
fibrotizujici mediastinitida, chronické ranalni selhani
(s dialyzou/bez dialyzy), segmentarni plicni hypertenze

Cor et Vasa 58 (2016)




Updated Clinical Classification of Pulmonary Arterial
IEL I Hypertension Associated With Congenital Heart

Disease™ oy glence 1,6-12,5/ 1 mil. dospélych

1. Eisenmenger syndrome - 25-50% ze vSech

Includes all large intra- and extra-cardiac defects which begin as systemic-to-

pulmonary shunts and progress with time to severe elevation of pulmonary
vascular resistance (PVR) and to reversal (pulmonary-to-systemic) or
bidirectional shunting; cyanosis, secondary erythrocytosis and multiple organ

invalvement are usually present,

. Left-to-right shunts
e Correctablef

e Noncorrectable

Include moderate to large defects; PVR is mildly to moderately increased
systemic-to-pulmonary shunting is still prevalent, whereas cyanosis is not
a feature.

. Pulmonary arterial hypertension (PAH) with coincidental congenital heart disease
Marked elevation in PVR in the presence of small cardiac defects, which
themselves do not account for the development of elevated PVR; the clinical
picture is very similar to idiopathic PAH. To close the defects in contraindicated.

. Post-operative PAH
Congenital heart disease (s repaired but PAH either persists immediately after
surgery or recurs/develops months or years after surgery in the absence of
significant postoperative hemodynamic lesions. The clinical phenotype is often

aggressive.




Atestacni otazka (y):

PH u srdedni slabosti a srdec¢nich vad

PH U SRDECNICH CHOROB



Doporuceni pro...

| Guidelines

Doporucené postupy Evropské kardiologické
spolecnosti/Evropské respiracni spolecnosti
pro diagnostiku a lécbu plicni hypertenze,

verze 2015.

1.1 Idiopaticka
1.2 Dédicna
1.2.1 Mutace v genu pro BMPR2
1.2.2 Jiné mutace
1.3 Indukovana léky a toxiny
1.4 5pojena s:
1.4.1 onemocnénim pojivové tkané
1.4.2 infekci virem lidské imunodeficience (human
immunodeficiency virus, HIV)
1.4.3 portalni hypertenzi
1.4.4 vrozenou srdeéni vadou (tabulka 3)
1.4.5 schistosomiazou

1". Plicni venookluzivni choroba a/nebo plicni kapilarni
hemangiomatéza

1.1 Idiopaticka
1".2 Dédi¢na
1".2.1 Mutace v genu pro EIF2AK4
1'.2.2 Jiné mutace
1.3 Indukovana léky, toxiny a ozafovanim
1".4 S5pojena s:
1".4.1 onemocnénim pojivové tkané
1".4.2 infekci HIV

1". Perzistentni plicni hyperten:e nnwm:encﬁ

2.1 Systolicka dysfunk:e Ieué konmrr

2.2 Diastolicka dysfunkce levé komory 7/ (0-809%0

2.3 Chlopenni vady

2.4Vrozenalziskana obstrukce vtokovéholvytokového traktu
levého srdce a vrozené kardiomyopatie

2.5 Vrozenalziskana stendza plicnich Zil

3. Plicni hypertenze v disledku plicnich onemocnéni a/nebo hypoxie

3.1 Chronicka obstrukZni plicni nemoc
3.2 Intersticialni plicni nemoc
3.3 Jina plicni onemocnéni se smisenou restriktivni a
obstruktivni formou
3.4 Poruchy dychani ve spanku
3.5 Alveolarni hypoventilace
3.6 Chronicka expozice vysokym nadmofskym vyskam
3.7 Plicni onemocnéni v obdobi vyvoje (webova tabulka IIl)
4. Chronicka tromboembolicka plicni hypertenze a jiné typy
obstrukce plicnice
4.1 Chronicka tromboembolicka plicni hypertenze
4.2 Jiné typy obstrukce plicnice
4.2.1 Angiosarkom
4.2 .2 liné intravaskularni nadory
4.2.3 Arteritida
4.2 4 Vrozené stendzy plicnice
4.2.5 Parazite (hydatidoza)

pivodu

5.1 Hematologické poruchy: chronicka hemolyticka anemie,
myeloproliferativni poruchy, splenektomie

5.2 Systémové poruchy: sarkoiddza, plicni histiocytéza,
lymfangioleiomyomatoza, neurofibromatdza

5.3 Metabolické poruchy: poruchy glykogenozy, Gaucherova
choroba, poruchy funkce stitné zlazy

5.4 Jiné: tromboticka mikroangiopatie pfi plicnim tumoru,
fibrotizujici mediastinitida, chronické renalni selhani
(s dialyzou/bez dialyzy), segmentarni plicni hypertenze

Cor et Vasa 58 (2016)




PH U ONEMOCNENI LEVEHO SRDCE

stredni tlak v plicnic 2 25 mmHg v klidu +

- pasivni (postkapilarni)
PCWP > 15
TPG =12
DPG <7

- smisena (kombinovana)
PCWP > 15
TPG > 12
DPG 27




Diastolic Pulmonary Vascular
Pressure Gradient

A Predictor of Prognosis in “Out-of-Proportion”
Pulmonary Hypertension
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Gerges Ch et al. CHEST 2013; 143(3):758-766




Atestacni otazka (y):

Patofyziologie, diagnostika a terapie chron. cor pulmonale

PH U PLICNICH CHOROB

casta, lehka, nema specifickou lécbu
tezka PH ma casto koincidujici a lécCitelnou pricinu



Doporuceni pro... | Guidelines

Doporucené postupy Evropské kardiologické
spolecnosti/Evropské respiracni spolecnosti
pro diagnostiku a lécbu plicni hypertenze,

verze 2015.

1.1 Idiopaticka
1.2 Dédicna
1.2.1 Mutace v genu pro BMPR2
1.2.2 Jiné mutace
1.3 Indukovana léky a toxiny
1.4 5pojena s:
1.4.1 onemocnénim pojivové tkané
1.4.2 infekci virem lidské imunodeficience (human
immunodeficiency virus, HIV)
1.4.3 portalni hypertenzi
1.4.4 vrozenou srdeéni vadou (tabulka 3)
1.4.5 schistosomiazou

1". Plicni venookluzivni choroba a/nebo plicni kapilarni
hemangiomatoéza
1.1 Idiopaticka
1".2 Dédi¢na
1".2.1 Mutace v genu pro EIF2AK4
1'.2.2 Jiné mutace
1.3 Indukovana léky, toxiny a ozafovanim
1".4 S5pojena s:
1".4.1 onemocnénim pojivové tkané
1".4.2 infekci HIV
1". Perzistentni plicni hypertenze novorozenci

2. Plicni hypertenze v diisledku postizeni levého srdce

2.1 Systolicka dysfunkce levé komory

2.2 Diastolicka dysfunkce levé komory

2.3 Chlopenni vady

2.4Vrozenalziskana obstrukce vtokovéholvytokového traktu
levého srdce a vrozené kardiomyopatie

2.5 Vrozenalziskana stendza plicnich zil

3. Fimll'lypertuuevdﬁdecltumﬁlllﬂnehu hypoxie
3.1 Chronicka obstrukéni plicni nemoc
3.2 Intersticialni plicni nemoc

3.3 Jina plicni onemocnéni se smisenou restriktivni a

obstruktivni formou
3.4 Poruchy dychani ve spanku 10'20%
3.5 Alveolarni hypoventilace
3.6 Chronicka expozice vysokym nadmofskym vyikam
3.7 Plicni onemocnéni v obdobi vyvoje (webova tabulka Il
4. Chronicka tromboembolicka plicni hypertenze a jiné typy
obstrukce plicnice
4.1 Chronicka tromboembolicka plicni hypertenze
4.2 Jiné typy obstrukce plicnice
4.2.1 Angiosarkom
4.2 .2 liné intravaskularni nadory
4.2.3 Arteritida

4.2 4 Vrozené stendzy plicnice
4.2.5 Parazite (hydatidoza)

pivodu

5.1 Hematologické poruchy: chronicka hemolyticka anemie,
myeloproliferativni poruchy, splenektomie

5.2 Systémové poruchy: sarkoiddza, plicni histiocytéza,
lymfangioleiomyomatoza, neurofibromatdza

5.3 Metabolické poruchy: poruchy glykogenozy, Gaucherova
choroba, poruchy funkce stitné zlazy

5.4 Jiné: tromboticka mikroangiopatie pfi plicnim tumoru,
fibrotizujici mediastinitida, chronické renalni selhani
(s dialyzou/bez dialyzy), segmentarni plicni hypertenze

Cor et Vasa 58 (2016)
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Prevalence and Outcomes of Pulmonary
Arterial Hypertension in Advanced
Idiopathic Pulmonary Fibrosis™

mPAP

PAH
NEEE D
—-—yEs

ITTTTY T ]] F <= 0.001

o
o

Cumulative Probability to Survival

prognoza

1000 1500
Days to Event

nejcasteji pouze 20-30 mmHg Chest 2006, 129: 746-752


http://www.chestjournal.org/content/vol129/issue3/images/large/zcb0120598830002.jpeg
http://www.chestjournal.org/content/vol129/issue3/images/large/zcb0120598830001.jpeg

Atestacni otazka (y):

Opakovana plicni embolizace
Tromboembolicka plicni hypertenze

CTEPH



Doporucené postupy Evropské kardiologické
spolecnosti/Evropské respiracni spolecnosti
pro diagnostiku a lé¢bu plicni hypertenze,

verze 2015.
1.1 Idiopaticka 3.1 Chronicka obstrukéni plicni nemoc
1.2 Dédicna 3.2 Intersticialni plicni nemoc
1.2.1 Mutace v genu pro BMPR2 3.3 Jina plicni onemocnéni se smisenou restriktivni a
1.2.2 Jiné mutace obstruktivni formou
1.3 Indukovana léky a toxiny 3.4 Poruchy dychani ve spanku
1.4 Spojena s: 3.5 Alveolarni hypoventilace
1.4.1 onemocnénim pojivové tkané 3.6 Chronicka expozice vysokym nadmorfskym vyskam
1.4.2 infekci virem lidské imunodeficience (human 3.7 Plicni onemocnéni v obdobi vyvoje (webova tabulka I}

immunodeficiency virus, HIV)
1.4.3 portalni hypertenzi
1.4.4 vrozenou srdeéni vadou (tabulka 3)
1.4.5 schistosomiazou

4.1 Chronicka tromboembolicka plicni hypertenze
4.2 Jiné typy obstrukce plicnice

1". Plicni venookluzivni choroba a/nebo plicni kapilarni 4.2.1 Angiosarkom
hemangiomatéza 4.2 2 Jiné intravaskularni nadory 5%
1°.1 Idiopaticka 4.2.3 Arteritida
1".2 Dédicna 4.2 .4 Vrozené stenozy plicnice
1'.2.1 Mutace v genu pro EIF2AK4 4.2.5 Parazite (hydatidoza)

1'.2.2 Jiné mutace
1".3 Indukovana léky, toxiny a ozarovanim

f ll"l

- v;’fskyt po PE 3-4%, prognoza podle mPAP - spatna
- skrining CTEPH u asymptomatickych pacientu po PE
neni doporucen ll| - C

2.4Vrozenalziskana obstrukce vtokovéhoAwtokového traktu (s dialyzou/bez dialyzy), segmentarni plicni hypertenze

levého srdce a vrozené kardiomyopatie
2.5 Vrozenalziskana stenoza plicnich zil Cor et Vasa 58 (2016)




Ventilation—Perfusion Scintigraphy Is More
Sensitive than Multidetector CTPA in Detecting
Chronic Thromboembolic Pulmonary Disease as a

Treatable Cause of Pulmonary Hypertension

Nina Tunariu', Simon J.R. Gibbs?3, Zarni Win*, Wendy Gin-Sing2, Alison Graham?, Philip Gishen!, and
Adil AL-Nahhas34

!Department of Radiology. Hammersmith Hospital, London, United Kingdom; 2Department of Cardiology, Hammersmith Hospital,
London, United Kingdom; *Imperial College, London, United Kingdom,; and *Department of Nuclear Medicine. Hammeremith Hacnital,
London, United Kingdom

Diagnostika:

VP scan
CT angio
katetrizace TABLE 1

Summary of V/Q Scans and CTPA Results

V/iQ CTPA

Low Intermediate High
Group probability probability probability Negative Positive

Aln =78 2 1 75 38 40
B =149 134 7 8 148 1




Hlavni fakta o CTEPH na jednom dia
u dusnych po PE uvazovat o CTEPH (lla, C)

dozivotni antikoagulace (I, C)

posouzeni operability multidisciplinarnim tymem
vcetne chirurga (I, C)

plicni endarterektomie lIé€bou volby (muze vylégit!!) (I, C)

u inoperabilni pacientu/pacientu s rezidualni PH po PEA
je doporucena lécba riociguatem (I, B)

u inoperabilni pacientu/pacientu s rezidualni PH po PEA
je mozna off-label IéCba ostatnimi leky pouzivanymi
u PAH, ev. angioplastika (lib, B)

Eur Respir J 2015, 46(4):903-75



SPECIFICKA LECBA CTEPH

Endarterektomie

Angioplastika

Farmakoterapie
riociguat
polymorbidni

periferni léze

priprava pred PEA
rezidualni PH po PEA




SOUHRN PLICNIHYPERTENZE

PH je syndrom

PAH je relativhé vzacna skupina
prekapilarnich plicnich hypertenzi - skrining!
PH u srde€nich onemocneéni je Casta,

nema specifickou lécbu

PH u plicnich onemocnéni je casta, lehka,
nema specifickou lécbu, tézka PH

ma casto koincidujici a lécitelnou pricinu

CTEPH je vylécitelna, poddiagnostikovana
(V/Q plicni scintigrafie)




HLAVNI ZDROJ INFORMACI

 Doporucene postupy Evropské kardiologicke
spolecnosti/Evropskeé respiracni spolecnosti
pro diagnostiku a lécbu plicni hypertenze,
verze 2015.

struény prehled vypracovany CKS, original na
webovych strankach EKS (www.escradio.org)

Cor et Vasa 2016:1:121-142

Aschermann M., Jansa P., Hutyra M.
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Plicni hypertenze podle ECHO mozna nebo pravdépodobna 3 ! ! \\gg ‘
Postizeni myokardu nebo chlopni Bez postizeni myokardu nebo chlopni
levého srdce levého srdce

\

Kontrastni ECHO
Jicnové ECHO
— T

normalni abnormalni

/ LY

mEE Plicni hypertenze
Plicni funkce P

Y . u vroz. srd. vady
{ - / \ J
R NN

Vyrazna redukce Normalni
nebo nevyznamna redukce — V/Q plicni scintigrafie % @ % B

/ N, MARre
@ Nesegmentarni defekty Segmentarni defekty

e ¥
katetrizace CT angiografie, angiografie, katetrizace




Doporuceni pro... | Guidelines

Doporucené postupy Evropské kardiologické
spolecnosti/Evropské respiracni spolecnosti
pro diagnostiku a lé¢bu plicni hypertenze,
verze 2015.

Symptomy, zndmiy, anamnéza pipomingid PH
Pravdepodobnost piftomnosti FH
m:'mﬂnmmuﬁeﬂml
Wysokd nebo stredng wysoka Mizicy
¥ ¥
DAt momost onemomanl eveno it
Eie
WERTvych Taktord, EXG, PFT + DLOD, rig

srdee @ piic 3 HETC, analyzy krevnich phyna
(tabulka 5)

Cor et Vasa 58 (2016)



Doporucené postupy Evropské kardiologické @
spolecnosti/Evropské respiracni spolecnosti
pro diagnostiku a lécbu plicni hypertenze,

verze 2015. @

Strucny pre h | Ed Vypracova ny CESKA KARDIOLOGICKA SPOLECNOST

CESkOU I(a FdiO'OgiCkOU spoleﬁn osti THE CZECH SOCIETY OF CARDIOLOGY

Klidova echokardiografie je doporucena jako screeningové vysetieni u asymptomatickych nemocnych se 5.

Klidova echokardiografie je doporucena jako screeningove vyietreni u nositeld mutace genu pro BMPR2,
u pfibuznych prvniho stupné nemocnych s HPAH a u pacientd s poPH pred transplantaci jater.

Kombinovany pristup (zahrnujici echokardiografii, stanoveni biomarkerd, PFT) by mél byt zvazen k predikci
PH u 55.

Pacienti se 55 s mPAP 21-24 mm Hg by méli byt ¢astéji kontrolovani kvili vysSimu riziko vzniku PH.

Pocatecni screening s uzZitim algoritmu DETECT by mél byt zvazen u dospélych pacientd se 55 s trvanim
onemocnéni déle nez tfi roky a predikovanou DLCO < 60 %.

Rocni screening s echokardiografii, PFT a stanovenim biomarkerd mdze byt zvazen u pacientd se 55.

Nemocni s pozitivni mutaci PAH a pribuzni prvniho stupné nemocnych s HPAH by méli jednou za rok
podstoupit echokardiograficke vysetreni.

Zatézova echokardiografie neni doporucena k predikci PH u vysoce rizikové populace _

DLCO - difuzni kapacita plic; HPAH - hereditarni plicni arterialni hypertenze; mPAP - stfedni tepenny tlak v plicnici; PAH - plicni arterialni
hypertenze; PFT - plicni funkZni testy; PH - plicni hypertenze; poPH - portalni plicni hypertenze; 55 - systémova sklerodermie.




Doporucené postupy Evropské kardiologické
spolecnosti/Evropské respiracni spolecnosti
pro diagnostiku a lécbu plicni hypertenze,
verze 2015.

Zahrnuje viechny rozsahlé intra- a extrakardialni vady, které
zacinaji jako zkrat mezi systémovym a plicnim obéhem a ¢asem
progreduji do zavaZzného zvyieni PVR a obraceného (plicni obéh
do systémového obé&hu) nebo oboustranného zkratu; obvykle je
pfitomna cyandza, sekundarni erytrocytdza a postizeni nékolika
organd.

* Korigovatelna®

* Nekorigovatelna

Zahrnuje stredné rozsahlé a rozsahlé vady; PVR je mirné az
stredné zavaZné zvysena, stale jeité prevlada zkrat mezi
systémovym a plicnim ob&hem, pricemz v klidu nelze cyandzu
pozorovat.

Vyrazné zvyseni PVR pfi malych srde¢nich vadach (obvykle vady
na komorovém septu < 1 cm a vady na sinovém septu < 2 cm
efektivniho priméru prfi echokardiografickem vysetreni), jez
samy o sobé nejsou zodpovédny za zvyieni PVR; klinicky obraz
je velmi podobny jako u idiopatickeé PAH. Uzavreni vady je
kontraindikovano.

Vrozena srdecni vada byla odstranéna, aviak PAH bud pretrvava
bezprostfedné po korekci, nebo dochazi k jeji recidivé/vzniku
mésice aZ roky po jeji korekci bez vyznamnych pooperaénich
hemodynamickych zmén.

Cor et Vasa 58 (2016)



2015 ESC/ERS Guidelines for the diagnosis
and treatment of pulmonary hypertension

Diagnosis confirmed by
CTEPH expert center

v

Lifelong anticoagulation
— I, C
Operability assessment
by a multidisciplinary CTEPH team |, C
Y

- ~
Technically operable [ Technically non-operable J
l L J
L ]
4 Ny
Acceptable Non-acceptable Y
[ risk/benefit ratio ] risk/benefit ratio®

,B||llb,B

-

Persistent
tic PH
\ Sympromatic W, Consider BPA in ”b’ C

expert center®

L )

Y

Consider lung Persistent severe
transplantation symptomatic PH

Eur Respir J 2015, 46(4):903-75




Doporuceni pro... | Guidelines

Doporucené postupy Evropské kardiologické
spolecnosti/Evropské respiracni spolecnosti
pro diagnostiku a lécbu plicni hypertenze,
verze 2015.

Tabulka 11 - Stanoveni rizika u plicni arterialni hypertenze

Determinanty prognozy®

(odhadovand jednoroéni mortalita)

Klinické znamky pravostranného
srdecniho selhani

Nizké riziko < 5 % Stfedné vysoké riziko 5-10 % Vysoké riziko > 10 %

Nepfitomny Nepiitomny Pfitomny

Progrese symptoma

Ne Pomala Rychla

Synkopa

Ne Obéasna synkopa® Opakovana synkopa*

Funkénl tfida WHO

I, 1l il v

BMWT

=440 m 165440 m <165 m

Kardiopulmonalni zatéZovy test

Max. VO; > 15 mlimin/kg Max. VO; 11-15 ml/min/kg Max. VO; < 11 mimin/kg
(> 65 % norm.) (35-65 % norm.) (< 35 % norm.)
Sklon VENCO, < 36 Sklon VENVCO, 36-44,9 Sklon VENVCO, =2 45

Koncentrace NT-proBNP v plazmé

BNP < 50 ng/l BNP 50-300 ng/l BNP > 300 ng/l
NT-proBNP < 300 ng/l NT-proBNP 300-1 400 ng/l NT-proBNP > 1 400 ng/l

Zobrazovacl metody
(echokardiografie, CMR)

Hemodynamika

s
Plocha P§ < 18 cm? Z.::;:;::EJ fn_li?mu; i Plocha pravé siné > 26 cm?
Bez perikardialniho vjpotku perikardisni wpotek Perikardialni vypotek
Tlak v P§ <8 mm Hg Tlak v PS 8-14 mm Hg Tlak v P§ > 14 mm Hg
Cl=2,5 Vmin/m? €1 2,0-2,4 /min/m? {1 < 2,0 min/m?
WO, > 65 % SvO, 60-65 % w0, <60 %

Cor et Vasa 58 (2016)



Doporucené postupy Evropské kardiologické
spolecnosti/Evropské respiracni spolecnosti
pro diagnostiku a lé¢bu plicni hypertenze,
verze 2015.

Dosud neléceni pacienti

e

e

~

Diagnodza v expertnim centru

Y

Blokatory

Test akutni plicni vazoreaktivity

Jjen skupina 1.1, 1.2, 1.3 (tab. 4.1)

kalciowych kanalll \

" -""f. \ 5
Respondér |& Nonrespondér

-,
-

———— "

Nizké a stfedni riziko (NYHA 1I-111)

Vysoké riziko (NYHA V)

Inicialné monoterapie

Inicialné kombinace per os

- P

B W

Inicidlné kombinace
vCetné i. v. prostanoidd

Jif 1éCeni pacienti

il

Nedostatecna klinicka odpovéd

Y

¥

Sekvencni dvoj- nebo trojkombinace

'

Nedostatecna klinicka odpovéd

y

Zafazeni na ¢ekaci listinu k Tx plic

Konzultace Tx centra

Lor et Vasa 58 (2016)



PAH V CESKE REPUBLICE

2000-2013

| NG
I NyYHA 1
[ INYHA
[ JNYHAI

M=584 2001 2002 2003

M=58 MN=7 MN=16




Kumulativni mortalita

o
=
|

PAH V CESKE REPUBLICE

2000-2015

0.5

o
~
|

0.3

o
N
|

0.0
|

0O 6

T T T T T T
12 18 24 30 36 42
Cas (meésice)

Celkem
N=690*
6 mésicll 4.5(3.1;6.3)
1rok 8.3(6.4;10.6)
2 roky 14.6(12.1;17.6)
3 roky 19.4(16.5;22.7)
4 roky 22.7(19.5;26.3)
5 let 24.8(21.4;28.5)

T T 1
48 54 60

Kumulativni mortalita

0.5 7 Familiarni a Idiopaticka PAH (N=433)
————— As. s vrozenymi srde¢nimi vadami (N=188)
0.4 As. se systémovymi onemocnénimi pojiva (N=69)
Log — Rank test
p < 0.001 _,a
0.3 — a
0.2 -~
0.1 b
0.0 a.b homogenni skupiny stanovené pomoci post hoc testu
T T T T T T T T 1
0 6 12 18 24 30 36 42 48 54 ©
Cas (mésice)
Familiarni a As. s vrozenymi  As. se systémovymi
Idiopaticka PAH  srde&nimi vadami onem. pojiva
N=433 N=188 N=69
6 mésicu 6.2(4.3;9.0) 0.5(0.1;3.7) 4.4(1.4;13.1)
1rok 10.7(8.1;14.1) 2.2(0.8;5.6) 10.3(5.0;20.4)
2 roky 19.1(15.5;23.3) 3.8(1.8;7.8) 18.1(10.7;29.8)
3 roky 24.9(20.8;29.7) 5.5(3.0;9.9) 26.7(17.5;39.5)
4 roky 29.8(25.3;34.9) 6.7(3.8;11.5) 28.5(18.9;41.5)
5 let 31.8(27.1;37.1) 8.8(5.4;14.2) 31.0(20.8;44.5)




Preziti (%)

PROGNOZA PAH-SSc
(RUTINNi PRAXE VS SKRINING)

He p = 0.0037
100 = ' HR = 4.15
L 81% (95% CI 1.47 - 11.71)
0+ | :
80 - _L‘_ — I
70 _ . | | 64%
75% . -
0= : 3% Skrining
50 — : PAH-SSc
I (n =16)
40 : 31%
30 I 25% Rutinni
: praxe
20 - | ! | 17% pAH-SSc
10 — ! i i (=16
0 | ! | i
1 rok 3 roky 5 let 8 let

Follow-up (roky)
Humbert M, et al. Arthritis Rheum 2011; 63:3522-30.



Chronicka plicni hypertenze

Doporuceny diagnosticky a lécebny postup
Ceské kardiologické spole¢nosti, 2010

Pavel Jansa', Jana Popelova?, Hikmet Al-Hiti?, Jaroslav Lindner?, Ales Linhart'

il intern( klinika kardiologie a angiologie, Vseobecnd fakultnl nemocnice a 1. lékafskd fakulta Univerzity Karlovy, ? Kardiochirurgicke oddélen,
Nemocnice Na Homolce, ? Klinika kardiologie, Institut klinické a experimentdinf mediciny, * II. chirurgickd klinika - kardiovaskuldm/ chirurgie,
Veeobecnd fakultni nemocnice a 1. lékaiskd fakulta Univerzity Karlovy, Praha, Ceskd republika

Jednoduché zkratové vady

ASD Il Eisenmengeruv syndrom vzacny (0.7-1.7 %)
ASD typu sinus venosus PH 3x ¢astéji nez u ASD I, ES 3 %
Inkompletni AVSD (+MR) PH pfi zkratu + postkapilarni

VSD ES 30 % u velkych neuzavienych do 1. roku
PDA ES Casty

Komplexni vady

Pulm. stenéza — nizky plicni prutok
Absence pulm. stenézy — rychly vzestup PVR — ES

CorVasa 2011:53(3)




Doporucené postupy Evropské kardiologické
spolecnosti/Evropské respiracni spolecnosti
pro diagnostiku a lécbu plicni hypertenze,

verze 2015.
Tabulka 22 - Doporuéeni pro korekd vrozené srdeénl vady pii
previidajicich zkratech mezi systémovym a plicnim ob&hem
Doporucen| Trida® | Uroven®
PVRi PVR Korigovatelnad®
Wuesm? | (WU)
<4 <23 ANO F
> 8 > 4.6 Ne 12
4-8 2346 Individuaini vysetrenl
pacienta v zarizeni la
terciarni péde

Cor et Vasa 58 (2016)
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PREZIVANI PO PEA

VEN Praha, 2004-2014, n=247

Dlouhodobé prezivani:
— 1 rok: 89%
— 3 roky: 87% | Fikes paca o DR SRS
— 5 let: 82%




Riociguat

 aktivator solubilni cyklické guanylatcyklasy
- vasodilatace hladkého svalstva cév

+ antiproliferativni + antifibroticky efekt

« 3x denné 1 mg, az 3 x 2mg denne

Zména PVR (dyn's-cm™)

100 -

-100
-200
-300
-400

Inoperabilni CTEPH

+4%
I
-30%
Riociguat Placebo
(n=105) (n=63)

Zména PVR (dyn-s-cm™)

Perzist./rekurentni PH

100 -

0.
-100 A
-200 A
-300 A
-400 -

po PEA

Riociguat Placebo
(n=46) (n=19)

NEJM 2013, 369: 319-329



Balonkova angioplastika u CTEPH

 komplexni vykon

« provedeni pouze ve zkusenych centrech

« perfektni znalost plicni vaskularni anatomie

e porozumeni fyziologie malého obéehu

« proceduralni hodnoceni lézi a jejich vyznamu
« farmakologicka priprava a podpora

« spoluprace s JIP (reperfuzni edém)






A COMPARISON OF CONTINUOUS INTRAVENOUS EPOPROSTENOL (PROSTACYCLIN) WITH
CONVENTIONAL THERAPY FOR PRIMARY PULMONARY HYPERTENSION

ROBYN J. BARST, M.D., LEWIS J. RUBIN, M.D., WALKER A. LONG, M.D., MICHAEL D. McGOON, M.D.,
STUART RICH, M.D., DAVID B. BADESCH, M.D., BERTRON M. GROVES, M.D., VICTOR F. TAPSON, M.D.,
ROBERT C. BOURGE, M.D., BRUCE H. BRUNDAGE, M.D., SPENCER K. KOERNER, M.D.,

DAVID LANGLEBEN, M.D., CESAR A. KELLER, M.D., SRINIVAS MURALI, M.D.,

BARRY F. URETSKY, M.D., LINDA M. CLAYTON, PHARM.D., MARIA M. JOBSIS, B.A.,
SHELMER D. BLACKBURN, JR., B.A., DENISE SHORTINO, M.S., JAMES W. CROW, PH.D.,
FOR THE PRIMARY PULMONARY HYPERTENSION STUDY GROUP*
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N Engl J Med 1996;334:296-301



