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KDO BY MYSLEL NA PLICN HYPERTENZ MBULANCI PRAKTICKEHO LEKARE?

Kdo by myslel na plicni hypertenzi
v ambulanci praktického lékare?

doc. MUDr. Pavel Jansa, Ph.D.
Il. interni klinika kardiologie a angiologie, Centrum pro plicni hypertenzi
Véeobecna fakultni nemocnice a 1. lékafska fakulta UK, Praha, CR

Plicni hypertenze zahrnuje stavy charakterizované zvysenim stfedniho tlaku v plicnici = 25 mmHg. Nejcastéji se vyskytuje u one-
mocnéni srdce nebo plic. Vzacnéji je plicni hypertenze dlsledkem primarniho postiZeni plicnich cév (zejména plicni arteridlni
hypertenze pfi postizeni plicnich arteriol a chronicka tromboembolickd plicni hypertenze souvisejici s nedostatecnou reperfuzi
po akutni plicni embolii). V 1é¢bé plicni hypertenze u srde¢nich onemocnéni je klicova predevsim lé¢ba zakladniho srde¢niho
onemocnéni. Specifickd vazodilata¢ni lé¢ba neni u plicni hypertenze u srdecnich a plicnich onemocnéniindikovéana. Lé¢bou volby
u chronické tromboembolické plicni hypertenze je endarterektomie plicnice u pacientt s chirurgicky dosazitelnou trombotickou
obstrukci. V 1é¢bé plicni arterialni hypertenze dominuje farmakoterapie. Nemocni s pozitivnim vazodilatacnim testem jsou in-
dikovéni k lé¢bé vysokymi davkami blokétorl kalciovych kandl{. V pfipadé negativniho testu je vedle chronické antikoagula¢ni
[é¢by indikovana lé¢ba prostanoidy, antagonisty endothelinovych receptor(l a inhibitory fosfodiesterazy 5, stimulatory solubilni
guanylatcyklazy.

Klicova slova: plicni hypertenze, farmakoterapie, endarterektomie plicnice.

Who would think of pulmonary hypertension in the general practitioner's surgery?

Pulmonary hypertension includes conditions characterized by a mean pulmonary artery pressure which exceeds 25 mm Hg. It
most commonly occurs in heart and lung diseases. More rarely, pulmonary hypertension is a result of primary involvement of
the pulmonary vessels (particularly pulmonary arterial hypertension with involvement of the pulmonary arterioles and chronic
thromboembolic pulmonary hypertension associated with inadequate reperfusion following acute pulmonary embolism). It is
the treatment of the underlying heart disease that is crucial in the management of pulmonary hypertension in heart diseases.
Specific vasodilation therapy is not indicated in pulmonary hypertension in heart and lung diseases. Pulmonary endarterectomy
is the treatment of choice for chronic thromboembolic pulmonary hypertension in patients with a surgically accessible thrombotic
obstruction. Pharmacotherapy is the mainstay of treatment for pulmonary arterial hypertension. Treatment with high doses of
calcium channel blockers is indicated in patients with a positive vasodilation test. In the case of a negative test, treatment with
prostanoids, endothelin receptor antagonists, and phosphodiesterase-5 inhibitors is indicated in addition to chronic anticoag-
ulant therapy.

Key words: pulmonary hypertension, pharmacotherapy, pulmonary endarterectomy.

Uvod

Plicnf hypertenze je syndrom hemodynamicky
charakterizovany zvysenim stfedniho tlaku v plicnici
> 25 mmHg. Vznikd jako ddsledek mnoha onemoc-
néni srdce a plic nebo v souvislosti s poruchami
regulace dychéni. Patofyziologicka klasifikace roz-

déluje plicnf hypertenzi podle mechanizmu vzniku
na prekapildrnf (zvyseny tlak v plicnici, normalnf
v zaklinénf), postkapildrni (zvyseny tlak v plicnici
i v zaklinéni) a hyperkinetickou (pfi vysokém mi-
nutovém vydeji). Prekapildmi plicnf hypertenze je
hlavnim ddvodem vzniku izolované hypertrofie

pravé komory srdecn, tzv. chronického cor pulmo-
nale. Klinicka klasifikace rozeznava nékolik kategorif
plicni hypertenze: plicni arteridIni hypertenzi (PAH),
plicnf hypertenzi pii postizeni venul a/nebo plicnich
kapildr, perzistujicf plicni hypertenzi novorozenc(,
plicni hypertenzi pfi onemocnéni levého srdce,
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Tab. 1. Klinickd klasifikace chronické plicni hypertenze (2015)

1. Plicni arteridlni hypertenze

1.1. Idiopatickd

1.2. Hereditarni

1.2.1. pfi mutaci v genu pro BMPR2

1.2.2 pfi jinych mutacich

1.3. Indukovand léky a toxickymi latkami

1.4. Asociovana

14.1. se systémovymi onemocnénimi pojiva

1.4.2. s HIV infekci

14.3 s portaIni hypertenzi

14.4. s vrozenymi srde¢nimi vadami

1.4.5. se schistosomdzu

1°. Plicni venookluzivni nemoc a/nebo plicni kapildrni hemangiomatéza

1°1 Idiopaticka

1".2 Hereditarni

17.2.1. pfi mutaci v genu pro EIF2AK4

1°.2.2 pfi jinych mutacich

1”3 Indukovana Iéky, radiaci a toxickymi latkami

14 Asociovana

1°4.1. se systémovymi onemocnénimi pojiva

1°4.2. s HIV infekci

17, Perzistujici plicni hypertenze novorozenct

2. Plicni hypertenze p¥i postiZeni levého srdce

2.1. Systolicka dysfunkce levé komory

2.2. Diastolicka dysfunkce levé komory

2.3. Postizeni chlopni

24.Vrozena nebo ziskand obstrukce vtokového a vytokového traktu levé komory, vrozené kardiomyopatie

2.5. Vrozena nebo ziskana stendza plicnich Zil

3. Plicni hypertenze pri plicnich onemocnénich a/nebo pri hypoxémii

3.1. Chronickd obstrukeni plicni nemoc

3.2. IntersticidIni plicni procesy

3.3. Plicni onemocnéni s kombinovanou ventila¢ni poruchou

3.4. Obstrukeni spankova apnoe

3.5. Chronicka alveolarni hypoventilace

3.6. Chronicka vyskova hypoxie

3.7.Vyvojové abnormality

4. Chronickd tromboembolickd plicni hypertenze a jiné obstrukce plicnich tepen

4.1. Chronicka tromboembolicka plicni hypertenze

4.2. Jiné obstrukce plicnich tepen

4.2.1. Angiosarkom

4.2.2. Jiné intravaskularni tumory

4.2.3. Arteritida

4.2.4.Vrozené stendzy plicnice

4.2.5. Parazitarni onemocnéni (hydatidoza)

5. Plicni hypertenze z nezndmych pricin a/nebo s multifaktoridlnim mechanizmem vzniku

splenektomie

5.1. Hematologickd onemocnént: chronické hemolytické anémie, myeloproliferativni onemocnént,

5.2. Systémova onemocnéni, sarkoiddza, histiocytdza X, lymfangioleiomyomatdza

5.3. Metabolické choroby: glykogendzy, Gaucherova choroba, tyreopatie

5.4. Ostatni: nddorova trombotickd mikroangiopatie, fibrotizujici mediastinitida, chronické rendlni selhani

(u dialyzovanych/u nedialyzovanych), segmentaini plicni hypertenze

plicni hypertenzi pfi respiratnich onemocnénich,
chronickou tromboembolickou plicni hypertenzi
(CTEPH) a plicni hypertenzi z nezndmych pficin
nebo multifaktoridlniho pdvodu (tab. 1). Klinické
jednotky v kazdé kategorii maji do jisté miry po-
dobnou patogenezi, histologicky obraz, kliniku
a lécbu. Prave odlisny zplsob lécby jednotlivych
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typl plicni hypertenze vysvétluje mimofadnou
dulezitost dobré diferencidlni diagnostiky.

Klinicky obraz a diagnostika

chronickeé plicni hypertenze
Cilem diagnostiky plicni hypertenze je je-

ji prikaz nebo vylouceni, uréenf jeji etiologie
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a zavaznosti. Pozdni diagndza plicni hypertenze,
zejména PAH a CTEPH, je i v zemich s bohatou tra-
dici péce o tyto nemocné stale smutnou realitou.

Syndrom plicni hypertenze se klinicky mani-
festuje nespecificky (predevsim dusnosti a inav-
nosti). K dalsim symptomm patii angindzni
bolesti na hrudi, synkopy a presynkopy, chrapot,
kasel a hemoptyza.

Ve fyzikdInim nélezu byvé akcentace druhé
srde¢ni ozvy nad plicnici, pfitomnost ¢tvrté ozvy
a cvalového rytmu. Treti ozva byva pfitomna
v pokrocilych stadiich onemocnéni. Mize byt
slySitelny Selest trikuspidaini a pulmonalni re-
gurgitace. V pokrocilejsich stadiich onemocnént
je zvySend napln krenich Zil a hmatna systolicka
pulzace v prekordiu a v epigastriu pfi hypertrofii
pravé komory, byvaji otoky a cyandza.

Pfi podezfeni na plicni hypertenzi jako
na moznou pfic¢inu obtiZzi nemocného je nutno
nejdrive plicni hypertenzi prokdzat nebo vy-
loucit (echokardiograficky). V pfipadé prikazu
plicni hypertenze na echokardiografii je nutno
nejdfive vyloucit jeji nejcastéjsi priciny: srdecni
onemocnéni pfi echokardiografii, plicni one-
mocnéni spirometricky, [épe pfi celotélové ple-
tysmografii a pomoci zékladnich zobrazovacich
metod. Vzhledem k tomu, Ze nezanedbatelnou
pficinou plicnf hypertenze je také syndrom ob-
strukeni spankové apnoe (OSA), je u nemocnych
s podezfenim na tuto klinickou jednotku vhodné
indikovat vysetfenf ve spankové laboratofi.

Pokud neni plicni hypertenze vysvétlitelnd
srde¢nim nebo plicnim onemocnénim, mlze se
jednat o PAH nebo CTEPH a nemocni by méli
byt sméfovani do specializovanych center. Pred
odeslanim nemocného je vhodné doplnit venti-
la¢né-perfuzni scintigrafii plic k vylou¢eni nebo
prikazu stavu po plicni embolii.

Diagnosticky algoritmus pfi podezfenf
na plicni hypertenzi je uveden na obrazku 1.

Lécba plicni hypertenze
u srde¢nich onemocnéni

Plicnf hypertenze nezfidka provézi onemocné-
ni myokardu nebo chlopnfilevého srdce. V popu-
laci se jednd o nej¢astéjsi chronickou plicni hyper-
tenzi. Plicni hypertenze u srde¢nich onemocnénije
typicky postkapilarni. Tlak v zaklinéni a tlak v plicnici
stoupd v pocatecnich stadiich onemocnénflinear-
né. Pozdéji viak dochdzi u nékterych nemocnych
k nelinedrnimu nérdstu tlaku v plicnici, predevsim

diky vazokonstrikci a remodelaci plicnich cév,
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Obr. 1. Diagnosticky algoritmus chronické plicni hypertenze
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Obr. 2. Typicky angiogram u nemocného s chronickou tromboembolickou plicni hypertenzi's oboustran-
nym centrdinim postizenim. Laskavé zapdjcil MUDr. S. Heller, Ph.D., Il. interni klinika kardiologie a angiologie
VFN a 1. LF UK, Praha

zvysuje se také transpulmonaini gradient. Stav se
oznacuje jako smisend nebo kombinovana pre-
a postkapilarni plicni hypertenze.

Pfitomnost plicnf hypertenze u levostranného
srde¢niho selhdni zna¢né nepfiznivé ovliviiuje
progndzu. Mortalita téchto pacientl je az 3x vyssi
nez unemocnych bez plicni hypertenze.

V terapii je zakladem adekvatniécba zéklad-
niho onemocnéni levého srdce (diuretika, inhi-
bitory angiotenzin konvertujictho enzymu, beta
blokatory, inhibitory fosfodiesterazy, digitalis).
| pfi normalizaci pInicich tlakd levé komory viak
u fady nemocnych plicni hypertenze pretrvava.
Jde zejména o pacienty s plicni hypertenzi, jejiz
zévaznost neodpovida zakladnimu onemocnént.

V takovych pfipadech se zkousi nékdy specificka

vazodilata¢ni 1é¢ba napt. sildenafilem, zejména
u kandidatl transplantace srdce. Nejedna se vsak
0 postup zatim obecné doporuceny.

U nemocnych rezistentnich k farmakoterapii
a nevhodnych k resynchroniza¢ni terapii |ze indi-
kovat mechanické srde¢ni podpory, které slouzi
ke zvlddnuti akutniho zhorseni nebo jako most
k transplantaci. Vedou také k redukci tlaku v plicnici.

Lécba plicni hypertenze
u plicnich onemocnéni

Plicnf hypertenze predstavuje ¢astou kompli-
kaci plicnich onemocnéni. Pfesto dosud nemame
74dna relevantni data, kterd by ukazovala na smy-
sluplnost indikace specifické vazodilata¢ni lécby
u téchto pacientd. Ur¢itou vyjimkou mohou byt
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pacienti s nepfimérené tézkou plicnf hypertenzi
(stfedni tlak v plicnici > 35 mmHg), kde pricina
plicni hypertenze nemusi byt pouze v zékladnim
plicnim onemocnénti, ale i v jiném koincidujicim
onemocnéni (PAH, CTEPH, syndrom obstrukéni
spankové apnoe).V piipadé podezient, ze koinci-
duje PAH, Ize o specifické farmakoterapii uvazovat.
Efekt oxygenoterapie spociva predevsim
ve zlepseni oxygenace tkani. U syndromu OSA
je pfitomnost plicni hypertenze dokladem ma-
nifestace dalsich komplikaci OSA (arteridInf hy-
pertenze, poruchy srde¢niho rytmu, ischemie
myokardu) a tedy nutnosti jeho Ié¢by (reZimova
opatfeni, 1é¢ba kontinudlnim pretlakem, chi-
rurgicka 1éc¢ba). Pri Uspésné léché pretlakem
zndmky plicnf hypertenze ¢asto ustoupi.

Lécba CTEPH

CTEPH je chronickym dusledkem akutni plic-
ni embolie. Plicni embolie, nékdy opakovans,
vede u ¢asti nemocnych k postupnému uza-
virdni plicniho Fecisté (Obr. 2). Na rozvoji plicni
hypertenze u CTEPH se vsak nepodili pouze
mechanické obstrukce plicnich cév organizo-
vanymi tromby, ale také podobné remodelac¢ni
zmény jako u PAH. V Ié¢ebné strategii otevird
tato skutec¢nost vedle rekanalizace obliteraci
i prostor pro farmakoterapii ovliviiujici rozvoj
arteriopatie.

Po stanoveni diagnozy CTEPH je indikovana
dlouhodoba antikoagula¢ni 1é¢ba warfarinem
nebo nizkomolekuldrnim heparinem. O dosta-
te¢né Ucinnosti novych antikoagulancif nenf
zatim dostatek doklad(. Nékdy pfi lé¢bé dochazi
ke zlepseni hemodynamiky a funkenizdatnosti.
Pokud po tfimési¢ni antikoagulacni 1écbé pretr-
Vavé vyznamnéjsi plicni hypertenze, je nezbytné
definitivni vysetfeni s otdzkou vhodné Ié¢ebné
strategie.

Lécebnou metodou volby u CTEPH je v pfi-
padé chirurgicky dostupné obstrukce plicnich
tepen endarterektomie plicnice (PEA) (Obr. 3).
Indikovani jsou symptomaticti nemocni se zvy-
senou plicni cévnirezistenci. Po vykonu je nutna
dozivotni antikoagulace.

U nemocnych nevhodnych k chirurgické
intervenci kvili perifernimu postizeni nebo vy-
znamnym pridruzenym onemocnénim je indi-
kovéna doZivotni antikoagula¢ni Ié¢ba.

Efekt specifické farmakoterapie je u CTEPH
naprosto nesrovnatelny s efektem chirurgické
|écby pomoci PEA. Prvnim lékem, ktery pro-
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Obr. 3. Endarterium odstranéné u nemocného
s tézkou chronickou tromboembolickou plicni hy-
pertenzi pfi endarterektomii plicnice. Vykon ved|
k normalizaci tlakd v plicnici. Laskavé zapdjcil
prof. MUDr. Jaroslav Lindner, CSc, Il. chirurgickd kli-
nika kardiovaskuldrni chirurgie, VN a 1. LF UK, Praha

kdzal Uc¢innost u pacientl nevhodnych k PEA

nebo s vyznamnou rezidudIni plicni hypertenzi
po operadi, je riociguat (stimuldtor solubilni gu-
anylatcyklazy).

Transplantace plic mze pfedstavovat feseni
pro nemocné po neulspésné PEA nebo refrak-
terni k farmakoterapii, popf. nevhodné k PEA.
Dlouhodobé prezivani po transplantaci je pod-
statné horsi neZ po PEA.

Balonkové angioplastika nenf alternativou
PEA a je rezervovéna pro piisné selektovanou
populaci nemocnych v centrech se zkusenostf
s komplexni diagnostikou a lé¢bou CTEPH.
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Implantace kavalnich filtrd ma byt pfisné
individualizované a je opodstatnénd predevsim
u pacientd s o¢ekdvanou komplikovanou titraci
antikoagula¢nf écby.

Lécba PAH

PAH predstavuje nejméné castou skupinu
plicni hypertenze. Sou¢asné moznosti jeji lécby
Ize rozdélit na lé¢bu podpUrnou (antikoagulace,
|é¢ba srde¢niho selhani, oxygenoterapie), lé¢bu
specifickou (vazodilata¢ni lé¢ba blokatory kalci-
ovych kanald, prostanoidy, antagonisty endote-
linovych receptor(, a inhibitory fosfodiesterazy
5, stimuldtory solubilni guanylétcykldzy) a lécbu
nefarmakologickou (balonkova atridIni septosto-
mie, transplantace plic).

Pred zahajenim 1é¢by PAH je nezbytné pec-
livé vysetfeni nemocného ve specializovaném
centru pro plicnf hypertenzi v¢etné invazivni-
ho hemodynamického vysetreni s testovanim
akutni vazoreaktivity. Nemocnf se zachovalou
vazoreaktivitou (5-10% nemocnych) jsou in-
dikovani k 1é¢bé vysokymi davkami blokétor(
kalciovych kanalll za peclivého monitorovani
efektu. Antikoagula¢ni1éc¢ba je indikovéana pre-
devsim u idiopatické, hereditarni PAH a u PAH
asociované s abuzem anorektik.

U nemocnych bez vazodilata¢nf rezervy
ve funkeni tfidé NYHA Il je indikovéna lé¢ba an-

dorsed by: Association for European Paediatric and Conge-
nital Cardiology (AEPC), International Society for Heart and
Lung Transplantation (ISHLT). Eur Respir J 2015; 46(4): 903-975.
2. Pepke-Zaba J, Delcroix M, Lang |, et al. Chronic Throm-
boembolic Pulmonary Hypertension (CTEPH) Results From
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tagonisty endotelinovych receptord (bosentan,
ambrisentan) nebo inhibitory fosfodiesterazy 5
(sildenafil, tadalafil).

U nemocnych bez vazodilata¢ni rezervy
ve funk¢ni tfidé NYHA Il je indikovana lé¢ba
peroralni: ambrisentan, bosentan, sildenafil,
tadalafil nebo inhala¢ni prostanoid iloprost.
U nemocnych s pokrocilou NYHA Ill je indi-
kovana lécba parenterdinimi prostanoidy:
treprostinil, epoprostenol, popf. lé¢ba kom-
binacni.

U nemocnych ve funkénim stadiu NYHA IV je
|ékem volby intravendzni analog prostacyklinu
epoprostenol, ev. kombinacni lé¢ba.

Pti selhani farmakoterapie pada v Uvahu ba-
lonkova atridIni septostomie a transplantace plic.

Zaver

Plicni hypertenze predstavuje relativné
¢asto se vyskytujici syndrom, ktery zahrnu-
je Siroké spektrum moznych pficin zvyseni
tlaku v plicnici. Terapeuticky pfistup se pak
zdsadné lisi podle typu plicni hypertenze.
Specifickou 1é¢bu cilenou na ovlivnéni plic-
nich cév a pravé komory srde¢nfi vyzadujf
predevsim vzacngjsi formy (PAH, CTEPH).
Nutnost ¢asné a kvalitni diferencidinf dia-
gnostiky je proto nezbytnym pfedpokladem
Uspésné terapie.
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124:18 s.
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