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1 Uvod a klasifikace

Plicni hypertenze je syndrom hemodynamicky charakterizovany
zvy$enim stfedniho tlaku v plicnici > 25 mm Hg. Vznika jako
dusledek mnoha onemocnéni plic, srdce nebo v souvislosti
s poruchami regulace dychani. Za horni hranici normalnich
hodnot stfedniho tlaku v plicnici se povazuje 20 mm Hg. Hod-
noty 21-24 mm Hg se oznacuji jako hrani¢ni a jejich klinicky
vyznam je zatim sporny. Pro stanoveni normélnich hodnot tlaku
v plicnici pfi zatézi neni zatim dostatek dat.!

Patofyziologicka klasifikace rozdéluje plicni hypertenzi podle
mechanismu vzniku na prekapilarni (zvyseny tlak v plicnici,
normalni v zaklinéni), postkapilarni (zvySeny tlak v plicnici
i v zaklinéni) a hyperkinetickou (pfi vysokém minutovém vy-
deji).? Postkapildrni plicni hypertenzi Ize déle rozdélit na pasivni
(transpulmonalni tlakovy gradient < 12 mm Hg) a reaktivni nebo
nepfiméfenou (transpulmonalni tlakovy gradient > 12 mm Hg)
(tabulka 1).

Klinicka klasifikace rozeznava Sest skupin plicni hyper-
tenze (tabulka 2): plicni arteridlni hypertenzi (PAH), plicni
hypertenzi pti postizeni venul anebo plicnich kapilar, plicni
hypertenzi pti onemocnéni levého srdce, plicni hypertenzi pfi
respira¢nich onemocnénich, chronickou tromboembolickou
plicni hypertenzi (CTEPH) a plicni hypertenzi z neznamych
pri¢in nebo multifaktoridlntho ptivodu. Do skupiny PAH je
fazena predevs$im idiopatickd a hereditdarni PAH a dale rada
stavi, v jejichZ patogenezi se pravdépodobné uplatnuji podobné
patofyziologické mechanismy a které jsou podobnym zptisobem
ovlivnitelné farmakoterapii (asociovana PAH). Zvlastni skupinu
predstavuje plicni venookluzivni nemoc a plicni kapilarni

hemangiomatéza, které jsou charakterizovany plicni okluzivni
venopatii a mikrovaskulopatii.

Podle stupné zavaznosti rozli$ujeme plicni hypertenzi lehkou,
stiedné tézkou a tézkou (tabulka 3).

2 Principy diagnostiky

2.1 Klinicky obraz

Vétsina priznakt u nemocnych s plicni hypertenzi souvisi se
zvy$enim tlaku v plicnici. Nejsou specifické a casto se vysky-
tuji az pti zvySeni tlaku v plicnici na dvojnasobek normalnich
hodnot. Pravé nespecifické projevy onemocnéni jsou pricinou
tak casté pozdni diagnézy.

Nejcastéjsim symptomem je postupné progredujici namaho-
va dus$nost a unavnost. Zavaznost dusnosti vyznamné koreluje
s prognoézou. Angindzni bolesti na hrudi jsou disledkem ische-
mie pravé komory, synkopy a presynkopy projevem nizkého
srde¢niho vydeje. Mezi vzacnéjsi projevy onemocnéni patii
chrapot zpiisobeny ttlakem levého vratného nervu dilatovanym
kmenem plicnice, kasel a hemoptyza.

Ve fyzikalnim ndlezu souvisi manifestace jednotlivych nalezt
se zdvaznosti plicni hypertenze. Casto byva akcentace druhé
srde¢ni ozvy nad plicnici, pfitomnost ¢tvrté ozvy a cvalového
rytmu. Treti ozva byva pfitomna v pokrocilych stadiich one-
mocnéni. Muze byt slysitelny Selest trikuspidalni a pulmonalni
regurgitace. U vét§iny nemocnych je zvySena napln krénich
zil a hmatna systolicka pulsace v prekordiu a v epigastriu pfi
hypertrofii pravé komory. Znamkou pokrocilého onemocnéni
je pritomnost perifernich otoki, ascitu a cyanozy.

Podporeno VZ MZOFNM2005 (VZMZO 64203-6306).

CorVasa 2011;53(3)

| 169



Tabulka 1 Patofyziologicka klasifikace plicni hypertenze

Tabulka 3 Stupné zavaznosti plicni hypertenze

PAMP PCWP TPG Cl Stredni tlak v plicnici Systolicky tlak v plicnici

Prekapilarni  >=25mmHg <15mmHg >10mmHg normalni (Dmiie) {nmikio)

nebo snizen Lehka 26-35 36-45
Postkapilarni Stfedné tézka 36-45 46-60
n Pasivni >225mmHg >15mmHg <12mm Hg normaln'lv Teska S 45 560

nebo snizen
» Reaktivni =25mmHg >15mmHg >12mmHg normalni

nebo shizen trikuspidalni regurgitace (V). Na jejim zakladé je stanoven
Hyper- 225mmHg  <15mmHg >10mmHg zvysen gradient mezi pravou komorou a pravou sini s vyuzitim zjed-
kinetickd

Cl - srdecni index, PAMP - stiedni tlak v plicnici, PCWP - tlak v zaklinéni,
TPG - transpulmonalni tlakovy gradient

2.2 Vlysetfovaci metody

Cilem jednotlivych vySetfovacich metod u nemocného s po-
dezfenim na plicni hypertenzi je potvrdit nebo vyloucit plicni
hypertenzi, v pripadé jejtho prokazani ji kvantifikovat a zjistit
jeji ptvod.

Echokardiografie je klicovym vySetfenim v detekci plicni
hypertenze.® Pro odhad stupné plicni hypertenze je nezbytné
dopplerovské echokardiografické vysetfeni. Odhad tenze
v plicnici se provadi pomoci uréeni vrcholové rychlosti trysky

Tabulka 2 Klinicka klasifikace chronické plicni hypertenze

1 Plicni arteridIni hypertenze
1.1 Idiopaticka
1.2 Hereditarni (pfi mutaci v genu pro BMPR2, ALK1, endoglin
s hereditarni hemoragickou hemangiopatii nebo bez ni)
1.3 Indukovand ablzem drog a toxickych latek
1.4 Asociovana
= se systémovymi onemocnénimi pojiva
= s HIV infekci
= s portalni hypertenzi
= s vrozenymi srde¢nimi vadami
= se schistosomidzou
» s chronickymi hemolyzami
1” Plicni venookluzivni nemoc anebo plicni kapilarni
hemangiomatéza
2 Plicni hypertenze pfi postizeni levého srdce
2.1 Systolicka dysfunkce
2.2 Diastolicka dysfunkce
2.3 Postizeni chlopni
3 Plicni hypertenze pfi plicnich onemocnénich anebo pfi
hypoxemii
3.1 Chronicka obstrukéni plicni nemoc
3.2 Intersticidlni plicni procesy
3.3 Plicni onemocnéni s kombinovanou ventila¢ni poruchou
3.4 Obstrukeni spankova apnoe
3.5 Chronicka alveoldrni hypoventilace
3.6 Chronicka vyskova hypoxie
3.7 Vyvojové abnormality
4 Chronické tromboembolicka plicni hypertenze
5 Plicni hypertenze z neznamych piicin anebo s multifaktorialnim
mechanismem vzniku
5.1 Hematologickd onemocnéni: myeloproliferativni onemoc-
néni, splenektomie
5.2 Systémova onemocnéni: sarkoiddza, histiocytdza X,
lymfangioleiomyomatdza, neurofibromatdza, vaskulitidy
5.3 Metabolické choroby: glykogendzy, Gaucherova choroba,
tyreopatie
5.4 Ostatni: nadorové obstrukce, fibrotizujici mediastinitida,
chronické renalni selhdni
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). K tomuto
gradientu je nutno pticist odhadovany tlak v pravé sini (RAP).
Vyslednou hodnotou je pak odhad systolického tlaku v plicnici:
PASP = PGy, + RAP. Tento predpoklad plati pii absenci prekazky
ve vytoku z pravé komory (napt. stendzy plicnice).

Odhad RAP je zaloZen nejcastéji na posouzeni rozméru
a kolapsibility dolni duté Zily s respiraci (resp. pfi usilovném
nadechu). V pripadé nejasnosti je nutno zvazit dal$i ukazatele
plnéni pravé komory, jako jsou pritok v jaternich zildch, vyuziti
tkanové dopplerovské echokardiografie a stanoveni poméru
E/E’ na trikuspiddlnim anulu, stanoveni rozméru pravé siné.

Alternativné Ize stanovit hodnoty tenze v plicnici z regurgi-
ta¢nich gradient na plicnici (PGyy), kde PAMP (stfedni tlak
v plicnici) = vrcholovy PG, + RAP a PADP (diastolicky tlak
v plicnici) = end-diastolicky PGy, + RAP.

Neptimé dopplerovské znamky hypertenze v plicnici jsou
méné spolehlivé. Tradicné se vyuziva méfeni akcelera¢niho ¢asu
(AcT) ve vytokovém traktu. Spise nez absolutni hodnoty AcT
je informativni tvar ktivky, kdy pritomnost strmé akcelerace
spolu s mid-systolickym nebo pozdné systolickym zafezem (de-
celeraci) svéd¢i pro pritomnost hypertenze pomérné specificky.

Mezi neptimé echokardiografické znamky plicni hypertenze
zahrnujeme dilataci pravé komory, jeji hypertrofii, pfitomnost
aplanace interventrikuldrniho septa (tzv. tvar D levé komory, hod-
noceny indexem excentricity), dilatace kmene arteria pulmonalis.

V pripadé podezfeni na plicni hypertenzi maji prognosticky
vyznam i ukazatele systolické funkce pravé komory (nejcastéji
se vyuziva TAPSE - tricuspid annular plane systolic excursion,
hodnoceni amplitudy viny S” na trikuspidalnim anulu, ptipadné
hodnoceni frak¢niho zkrdceni plochy pravé komory). Jako
prognosticky vyznamny se ukdzal i tzv. Teitiv index myokar-
dialni vykonnosti. Neblahou prognostickou znamkou je pak
i pritomnost perikardidlniho vypotku.

Pritomnost plicni hypertenze je nepravdépodobnd, pokud
odhadovany systolicky tlak v plicnici je < 36 mm Hg a soucasné
nejsou pritomny jiné echokardiografické znamky plicni hyper-
tenze, jako zkrdceni akcelera¢niho ¢asu na plicnici, dilatace
pravostrannych srde¢nich oddilt, hypertrofie volné stény pravé
komory, tvar D levé komory.

Pritomnost plicni hypertenze je moznd, pokud je odhadovany
systolicky tlak v plicnici 37-50 mm Hg nebo pokud je systo-
licky tlak v plicnici < 36 mm Hg a soucasné jsou ptitomny jiné
znamky svéd¢ici pro plicni hypertenzi.

Plicni hypertenze je pravdépodobnd, pokud je systolicky tlak
v plicnici > 50 mm Hg.

Takto stanovené hranice a klasifikace odrazeji moznost fales-
né pozitivity i negativity odhadu tlakt v plicnici a posuzovani
plicni hypertenze. V ptipadé mozné a pravdépodobné plicni
hypertenze by se kone¢nd klasifikace zavaznosti méla vzdy opirat
o0 potvrzeni pravostrannou katetrizaci.

Vsechny vyse uvedené hodnoty se opiraji o méfeni provedena
v klidu. Zdtézova echokardiografie je perspektivné zajimavym
diagnostickym néstrojem pro detekci nemocnych s latentni plicni

nodusené Bernoulliho rovnice (PG =4 X V,
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hypertenzi (napt. u nemocnych z rodin postizenych familiarnimi
formami). Nedostate¢na standardizace a absence prospektivnich
dlouhodobych dat vsak zatim vedou k doporuéeni zatézovou
echokardiografii do diagnostického algoritmu nezarazovat.

Echokardiografie ma nezastupitelné misto i jako diferencidlné
diagnosticky nastroj k odliSeni nemocnych s postkapildrnimi
formami plicni hypertenze a pro stanoveni pric¢iny plicni hy-
pertenze napiiklad u vrozenych vyvojovych vad.

Na EKG je ptitomnost znamek hypertrofie pravé komory na-
lezem pro plicni hypertenzi specifickym, ale malo senzitivnim.
Dile mohou byt na EKG pritomny blokada pravého Tawarova
raménka, denivelace useku ST, abnormality viny T a P.

Na RTG snimku hrudniku byva zejména u prekapilarnich
forem plicni hypertenze pfitomna dilatace kment plicnice
a nahlé zdzeni cév na hranici lalokovych a segmentarnich
tepen. Dtisledkem spasmu perifernich plicnich cév je zvyseni
transparence periferie plicnich poli. U pokro¢ilého onemoc-
néni dochazi k rotaci srdce proti sméru hodinovych rucicek,
zmensuje se nebo mizi aortalni knoflik, prava komora vypliuje
retrosternalni prostor. V zadopiedni projekci pak muze prava
komora tvorit levou konturu srde¢niho stinu. Nalez na snimku
hrudniku v§ak mtize byt také zcela normalni.

Ventilacni a perfuzni scintigrafie plic slouzi zejména
k vylou¢eni CTEPH.* V této indikaci je nadfazena CT angio-
grafii.” Normalni nalez pti ventila¢ni a perfuzni scintigrafii plic
diagnézu CTEPH prakticky vyluc¢uje. Naopak pro onemocnéni
je charakteristicky ndlez jednoho nebo vice segmentarnich ¢i
vétsich defektti perfuze bez korespondujicich defektt ventila-
ce. Nehomogenni poruchy perfuze a unilateralni nalezy jsou
suspektni z jiné priciny nez CTEPH.

CT angiografie je semiinvazivni a ve srovnani s konvenéni
angiografii levnéjsi vySetteni. Pfi diagnostice CTEPH slouzi
k zobrazeni lokalizace trombotické obstrukce a k zobrazeni ana-
tomie cévni stény. Pfi CT angiografii je rovnéz mozné vysetfeni
srde¢nich dutin.’ Lze hodnotit velikost srde¢nich komor, tvar
mezikomorového septa, pfitomnost vrozenych vyvojovych vad,
vyznamnost trikuspidalni insuficience pfi hodnoceni refluxu
kontrastu do dolni duté Zily a jaternich Zil a kone¢né velikost
a lokalizaci bronchialnich tepen.

Konvencni angiografie plicnice ztstava nadale zasadnim
vysetfenim k definitivnimu stanoveni diagnézy CTEPH a k roz-
hodnuti o zptsobu 1é¢by.” Provadi se soucasné s pravostrannou
srde¢ni katetrizaci, zdsadné na pracovisti specializovaném
na péci o pacienty s plicni hypertenzi.

CT a CT s vysokou rozlisovaci schopnosti (HRCT) jsou
indikovany pfi podezfeni na intersticialni plicni proces, plicni
venookluzivni nemoc a plicni kapilarni hemangiomatdzu.

Magnetickd rezonance (MR) dovoluje posuzovat nejen
morfologické, ale i funkéni parametry plicniho obéhu. Jeji do-
stupnost se postupné zvy$uje. Magnetickd rezonance se povazuje
za metodu volby pro urceni rozmérii pravostrannych srde¢nich
oddilt a hmotnosti myokardu, navic jde o metodu neinvazivni
bez radia¢ni zatéze. Absence radiacni zatéZe je vyhodna zejména
u mladych jedincii a za okolnosti, kdy jsou pro nutnost sledovani
indikovéna opakovana vy$etfeni.

Funk¢éni vysetieni plic je zasadni k odliseni podilu onemoc-
néni dychacich cest nebo plicniho intersticia na rozvoji plicni
hypertenze.

Polysomnografie by méla byt provedena u pacientii s po-
dezfenim na syndrom obstrukéni spankové apnoe (obézni
nemocni s excesivni denni spavosti a noénim chrapanim).

Pravostrannd srdecni katetrizace je nezbytna pro defini-
tivni diagnézu plicni hypertenze. Zejména prekapilarni plicni
hypertenze je predevsim katetriza¢ni diagnézou. Pii vySetfeni
lze kvantifikovat tlaky v malém obéhu, ur¢it plicni cévni odpor
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a vasodilataéni odpovéd pti testu akutni plicni vasodilatace.
Princip testu spociva v podani t¢inného, dobte titrovatelného
vasodilatancia s rychlym nastupem t¢inku, kratkym polo¢asem
a relativni selektivitou pro plicni obéh (prostacyklin, adenosin,
NO) avhodnoceni zmén tlakd v malém obéhu, srdecniho indexu
a plicni cévni rezistence. Testovani ma byt zdsadné provadéno
ve specializovanych centrech pro plicni hypertenzi. Za kritéria
pozitivity testu se povazuje pokles stfedniho tlaku v plicnici
alesponi o 10 mm Hg vstupnich hodnot, ale zdroven na hodno-
tu < 40 mm Hg bez sou¢asného zhor$eni srde¢niho vydeje. Test je
nutno ukoncit pfi dosazeni hemodynamickych kritérif pozitivity,
pti dosazeni maximalni davky testovaného vasodilatancia, pfi
manifestaci nezadoucich ucinka testovaného vasodilatancia. Déle
je indikaci k ukonéeni testu pokles systolického systémového tlaku
pod 90 mm Hg, vzestup tepové frekvence nad 100/min a pokles
tepové frekvence pod 65/min. Cilem testu u nemocnych s PAH
je identifikovat pacienty s dostate¢né zachovanou vasoreaktivi-
tou, kteti mohou byt dlouhodobé¢ 1é¢eni blokétory kalciovych
kandld. S timto zdmérem se u ostatnich typu plicni hypertenze
testovani vasoreaktivity nedoporucuje. Protokol testu akutni plicni
vasodilatace u PAH je uveden v tabulce 4. U nemocnych s plicni
hypertenzi pii levostranném srde¢nim selhani pred transplantaci
srdce se pouziva ponékud odlisny testovaci protokol a jind cilova
kritéria (pokles plicni cévni rezistence < 3 Woodovy jednotky
(W,j.) a transpulmonalni tlakovy gradient pod 15 mm Hg).

Korondrni angiografie je indikovana u nemocnych s riziko-
vym profilem pro ischemickou chorobu srde¢ni, s anamnézou
pravdépodobné kardialnich bolesti na hrudi, pfed uvazovanou
transplantaci plic nebo endarterektomii plicnice.

Test Sestiminutovou chiizi je jednoduchy, levny a snadno
opakovatelny zatézovy test, ktery slouzi k hodnoceni funkéni
kapacity, sledovani a¢inku 1é¢by a odhadu prognozy. Pfi testu se
hodnoti vzdalenost, kterou nemocny dokaze ujit za $est minut,
monitoruje se tepova frekvence, krevni tlak a saturace tepenné
krve kyslikem. Dosazena vzdalenost pomérné tésné koreluje se
zavaznosti srde¢niho selhani.

Alternativni zatéZova vySetfeni se nejevi jako perspektivni.
Ergometrie je sice 1épe standardizovana nez test $estiminutovou
chuzi, ale vyzaduje vyssi zatéz. Spiroergometrie byva variabilni
kvality a je hiife standardizovana. V jednotlivych centrech je
vsak tato metoda uzite¢nd pri objektivizaci obtizi pacienta pri
diferencidlni diagnostice dusnosti.

Laboratorni vysetfeni ma vedle krevniho obrazu a béznych
biochemickych vysetfeni zahrnovat analyzu autoprotilatek
(k odliseni systémového onemocnéni pojiva jako pric¢iny PAH,
az 40 % nemocnych s idiopatickou PAH ma vs$ak nizky titr
antinuklearnich protilatek), trombofilii (véetné vysetfeni lupus
antikoagulans a antikardiolipinovych protilatek), protilatek proti
HIV a hepatitidam, hormont §titné zlazy a tzv. biomarkert
(natriuretické peptidy, srde¢ni troponiny).

Plicni biopsie byva indikovana zcela vyjimecné, pouze pii
diagnostickych rozpacich k vylouceni vaskulitidy nebo intersti-
cialniho plicniho procesu jako pfic¢iny plicni hypertenze.

Tabulka 4 Protokol testu akutni plicni vasodilatace

Pripravek Inicidlni  Max.  Protokol

davka davka
NO inh. (ppm) 10-20 - Jednorazova inhalace
Epoprostenoliv. 2 12 Dévku zvysit kazdych 10 min
(ng/kg/min) 0 2 ng/kg/min
Adenosin i.v. 50 350 Dévku zvysit kazdé 2 min
(pg/kg/min) 0 50 pg/kg/min
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3 Plicni arterialni hypertenze

Plicni arterialni hypertenze (PAH) je primarni onemocnéni
plicnich arteriol, které vznika bud z neznamé pri¢iny (idiopa-
tickd, pfipadné hereditarni PAH), nebo je jeho vznik asociovan
se zndamou vyvolavajici pfi¢inou (systémovd onemocnéni
pojiva, jaterni onemocnéni, vrozené zkratové srde¢ni vady,
HIV infekce, abuzus nékterych anorektik). Hemodynamicky
je PAH charakterizovana jako progredujici prekapilarni plicni
hypertenze vedouci bez 1é¢by relativné rychle k selhani pravé
srde¢ni komory a ke smrti.

3.1 Patofyziologie, epidemiologie, progndza
Idiopatickd a hereditdarni PAH piedstavuje zhruba 43 %
populace s PAH. Jeji minimdlni prevalence v dospélé evrop-
ské populaci se odhaduje nejméné na 15 pripadti na milion
dospélych obyvatel.® Idiopaticka PAH se v populaci vyskytuje
s ro¢ni incidenci 2-5 pfipadt na milion obyvatel, Castéji jsou
postizeny zeny. Hereditdrni forma tvoti 6-10 % pripadi PAH.
Asi u 60 % téchto nemocnych je pfitomna mutace v genu
BMPR2 (bone morphogenetic protein receptor 2), ktery patti
do skupiny receptort pro transformujici rustovy faktor p.° Jde
0 onemocnéni pfend$ené autosomalné dominantné s variabilni
penetranci (jen 10-20 % nositeld mutace ma projevy onemoc-
néni) a expresivitou. Zda se, ze je pritomna tzv. geneticka
anticipace, kdy u kazdé nasledujici generace nastava postizeni
drive nebo je klinicky zavaznéjsi. U idiopatické PAH muze
byt pritomna mutace BMPR2 priblizné u 10-20 % pacientt
a v tomto pripadé pravdépodobné jde o nové mutace, které ale
mohou byt dile preddny potomkum.

Plicni arteridlni hypertenze pfi abiizu nékterych Iékii a to-
xickych ldtek (néktera anorektika, amfetamin, metamfetamin,
kokain) pravdépodobné souvisi s interakei s nitrobuné¢nym
transportem serotoninu, pfipadné dopaminu a noradrenalinu.
Elevace tlakt v plicnici mtze byt patrna jiz po 3-4 tydnech
uzivani anorektik, k rozvoji PAH je vsak tfeba zpravidla vice
nez Sesti mésict."

Plicni arteridlni hypertenze u nemocnych se systémovymi
onemocnénimi pojiva predstavuje priblizné 15-20 % piipadu
PAH v dospélé populaci. Systémova sklerodermie, zejména jeji
CREST varianta, je nejcastéjsi pricinou PAH mezi systémovymi
onemocnénimi. Prevalence PAH u nemocnych se systémovou
sklerodermii kolisa nejcastéji mezi 7 a 12 %."' U systémového
lupus erythematodes je plicni hypertenze pfitomna u 5-10 %
pacientt. Vzacnéji se PAH vyskytuje u revmatoidni artritidy,
dermatomyositidy, polymyositidy a Sjogrenova syndromu. His-
tologicky obraz u PAH pii systémovych onemocnénich pojiva
se zasadné neli$i od obrazu u idiopatické PAH.

Plicni arteridlni hypertenze asociovand s vrozenymi srdec-
nimi vadami souvisi nepochybné vyznamné s recirkulaci, presto
predstavuje jen ¢ast problematiky plicni hypertenze u vrozenych
srde¢nich vad. Jde o problematiku specifickou a komplexni,
proto je vyc¢lenéna do zvlastni kapitoly téchto doporucenych
postupti.

U PAH pii jaternich onemocnénich muze byt jednim
z klicovych mechanism@ pfestup vasoaktivnich mediatort
(napt. serotonin produkovany enterochromafinnimi burkami
ve stfevé) z portalni do plicni cirkulace pti otevienych por-
tosystémovych zkratech. Az 20 % pacientii pred transplantaci
jater miize mit stfedni tlak v plicnici > 25 mm Hg, pfedev$im
jako dusledek vyssiho srde¢niho vydeje. Plicni cévni rezistence
byva zvysena jen u mensiny z nich. Plicni arterialni hypertenze
se vyskytuje u 1-6 % nemocnych s portalni hypertenzi. Riziko
vzniku PAH roste s délkou trvani portdlni hypertenze. Hodnoty
stfedniho tlaku v plicnici > 35 mm Hg a soucasné zvy$ena plicni
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cévni rezistence > 3 W,j. predstavuji relativni kontraindikaci
transplantace jater. Naopak i stfedné tézkad az tézkd plicni hy-
pertenze nemusi byt kontraindikaci transplantace jater, pokud
je na podkladé zvyseného srde¢niho vydeje.

Plicni arteridlni hypertenze asociovand s HIV infekci se
vyskytuje asi u 0,5 % infikovanych nemocnych. V patofyziologii
se pfedpoklddd pusobeni cytokint, rustovych faktorti a endote-
linu. V aktivaci zanétlivych mechanisma hraji zfejmé zasadni
roli nékteré proteiny viru HIV (proteiny Tat, Nef).

Medidn preZiti u nelécené idiopatické PAH je 2,8 roku."
Medidn preziti u nelé¢ené PAH pfi systémové sklerodermii se
pohybuje kolem 12 mésict. Podobné nepiiznivou prognozu
ma PAH asociovana s HIV infekci. Naopak lepsi prognézu nez
u idiopatické PAH pozorujeme u nemocnych s PAH asociova-
nou s vrozenou srde¢ni vadou.

3.2 Diagnostika

Zakladnim vySetfenim pfi podezfeni na plicni hypertenzi je
echokardiografie. Je-li na zékladé echokardiografického vysetre-
ni pfitomnost plicni hypertenze mozna nebo pravdépodobna
a soucasné je pritomno postizeni myokardu nebo chlopni levého
srdce, jde pravdépodobné o skupinu 2 podle klinické klasifikace.
Je-li oblast levého srdce normalni, je nutno vyloudit zkratovou
srde¢ni vadu (echokardiografické vySetfeni s kontrastem, pri-
padné jicnové echokardiografie). Svéd¢i-li nalez pro zkratovou
srde¢ni vadu, muiZe jit o plicni arterialni hypertenzi asociovanou
s vrozenou zkratovou srde¢ni vadou a podezifeni je tfeba ovérit
katetriza¢né.

Je-li nalez kontrastni nebo jicnové echokardiografie bez
podezfeni na zkratovou vadu, je nezbytné vySetfeni plicnich
funkci. V ptipadé jejich vyrazné redukce (FVC nebo TLC
nebo FEV, < 60 % nalezitych hodnot) je nutno pomoci HRCT
a polysomnografie vylou¢it plicni hypertenzi fazenou do sku-
piny 3 klinické klasifikace. U nemocnych s PAH mtze byt
redukovana vitalni kapacita zhruba na 80 % nélezitych hodnot
a difuzni kapacita pro CO asi na 40-80 % nalezitych hodnot.
Izolovand redukce difuzni kapacity pro CO bez proporcionalni
redukce plicnich objemt je nalezem znacné charakteristickym
pro pfitomnost plicni hypertenze.

V ptipadé nevyznamné redukce ventila¢nich parametrti
predstavuje daldi krok provedeni ventila¢ni a perfuzni scinti-
grafie plic. Jsou-li pfitomny nesegmentdrni defekty perfuze, je
indikovéna pravostranna srde¢ni katetrizace k prikazu mozné
PAH. V ptipadé segmentdrnich perfuznich defekti je indikovana
CT angiografie, angiografie a pravostrannd srdecni katetrizace
k prikazu mozné CTEPH (obrdzek 1).

K urceni pokrocilosti onemocnéni se vyuzivd jednoduchy
funkeni test $estiminutovou chuzi a také vysetfeni nékterych
biomarkerd: kyseliny mocové, troponinu, natriuretickych
peptidt. Vysledky téchto vySetfeni umoznuji spolu s dal$imi
Kklinickymi, echokardiografickymi a hemodynamickymi daty
stratifikovat nemocné, a tak individualizovat 1é¢bu (tabulka 5).

Echokardiograficky screening PAH je indikovdn u nemoc-
nych se systémovou sklerodermii kazdy rok, u ostatnich systé-
movych onemocnéni pojiva a HIV infekce v pfipadé manifestace
symptomu podeztelych z plicni hypertenze. U prvostupniovych
pribuznych nemocnych s PAH md byt echokardiografické
vySetfeni provadéno v intervalu tfi az péti let, u nemocnych
s jaternim onemocnénim vzdy pred planovanou transplantaci
jater (tabulka 6).

Stanoveni definitivni diagnézy PAH patfi do rukou expert-
nich center. Nemocni by méli byt na tato pracovisté v idedlnim
pripadé odeslani s podrobnym echokardiografickym nalezem,
s vysledkem celotélové pletysmografie a difuzni kapacity plic
pro CO a s vysledkem ventila¢ni a perfuzni scintigrafie plic.
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Obrézek 1 Diagnosticky algoritmus u chronické plicni hypertenze

Klinické kontroly v expertnim centru u pacientt s PAH jsou
indikovany kazdé tfi az ¢tyti mésice. Test $estiminutovou chuzi
a vySetfeni biomarkert (zejména natriuretického peptidu typu
B [BNP] nebo jeho N-termindlniho faktoru [NT-proBNP]) jsou
indikovany kazdych Sest mésicti u stabilniho pacienta. Kontrolni
echokardiografické vySetfeni a kontrolni pravostranna srdecni

Tabulka 5 Stratifikace nemocnych s plicni arterialni
hypertenzi z hlediska prognézy

Parametr Lepsi prognéza Horsi prognéza

Znamky pravostranného Ne Ano
srdecniho selhani

Rychlost progrese Pomald Rychla
Synkopy Ne Ano
NYHA tfida A I, v
Vzdélenost pfi Sestimin. chlizi (m) > 500 <300
Maximalni spotieba O, >15 <12
(ml/min/kg)
BNP/NT-proBNP Normalni nebo  Vysoky
hranicni
Perikardialni vypotek Ne Ano
TAPSE (mm) > 20 <15
Tlak v pravé sini (mm Hg) <8 > 15
Srdecni index (I/min/m?) >25 <2
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Tabulka 6 Indikace echokardiografického screeningu plicni
arterialni hypertenze

Indikace Frekvence echokardiografického
vysetfeni
Systémova sklerodermie Kazdy rok

Ostatni systémovéa onemocnéni

HIV infekce

Pfi manifestaci symptom

Pfi manifestaci symptoma

Kazdych 3-5 let

Rodinna anamnéza PAH

Jaterni onemocnéni Pred transplantaci jater

katetrizace jsou nezbytné pti zhorSeni nebo prfi zméné specifické
1é¢by (tabulka 7).

3.3 Lécba

Vedle rezimovych opatfeni lze terapeutické moznosti PAH
rozdélit na lé¢bu podptrnou (antikoagulace, lé¢ba srde¢niho
selhdni, oxygenoterapie), specifickou (vasodilata¢ni 1é¢ba bloka-
tory kalciovych kandld, prostanoidy, antagonisty endotelinovych
receptori a inhibitory fosfodiesterazy 5) a nefarmakologickou
(balonkova atridlni septostomie, transplantace plic).

3.3.1. Rezimova opatrenf

> Fyzicka z4téZ je u nemocnych s PAH vhodna dle individualni
tolerance. Optimalni je lehké aerobni cviceni (chtize).

> Neni vhodny pobyt ve vyssich nadmoiskych vyskach (nad
2 000 m n. m.).

> Pfi cesté letadlem je nezbytnd inhalace kysliku.

> Doporucovano je ockovani proti chripce.

> Téhotenstvi je u PAH kontraindikovéno. Nutna je G¢inna
antikoncepce. Z hlediska rizika tromboembolismu je
akceptovatelnd hormonalni antikoncepce pfi soucasné
antikoagula¢ni 1é¢bé.

> Chirurgické vykony s celkovou anestezii trvajici déle nez tri
hodiny jsou rizikové

3.3.2 Podplirna lécha

> Diuretika zlep$uji symptomy v souvislosti s méstnanim pfi
srde¢nim selhdni.

> Dlouhodobd domaci oxygenoterapie ma stejna indikac¢ni
kritéria jako u plicnich onemocnéni, délka ma byt alespon
15 hodin denng, indikace u nemocnych s Eisenmengerovym
syndromem je spornd a obecné se nedoporucuje.

» Digitalis neni v soucasné dobé béznou soucasti terapie PAH.

> Chronicka antikoagula¢ni 1é¢ba warfarinem je indikovana
predev$im u idiopatické, hereditdrni PAH a u PAH asociované
s abuzem anorektik, déle pfi intravendzni 1é¢bé prostanoidy
s cilem snizit riziko trombodzy katetru.” Cilové INR se ma
pohybovat kolem 2,0.

Tabulka 7 Indikace vysetieni v expertnim centru pfi
chronickém sledovani pacienta s plicni arterialni hypertenzi

Klinické vysetfeni Kazdé 3-4 mésice

Test Sestiminutovou chlzi

BNP/NT-proBNP

Kazdych 6 mésicd

Kazdych 6 mésict

Echokardiografické vysetieni  Pfi zhorSeni nebo pfi zméné specifické

terapie

Hemodynamické vysetreni PYi zhorseni nebo pfi zméné specifické

terapie
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3.3.3 Specifické vasodilatacni 1é¢ba

Blokdtory kalciovych kandld

Lécba vysokymi davkami blokatort kalciovych kanald (nifedi-
pinu, diltiazemu, amlodipinu) je indikovana pouze v pripadé
zachované vasoreaktivity. Pozitivni vasodilata¢ni test pozoruje-
me u necelych 11 % nemocnych s idiopatickou PAH a podstatné
méné casto u PAH asociované s ostatnimi stavy. Dlouhodobé
odpovédi na vasodilata¢ni 1é¢bu blokatory kalciovych kanald,
ktera je charakteristickd mj. zlepSenim symptomi do stadia
NYHA I aIl, dosdhneme pouze asi u poloviny akutnich respon-
derd.™ Pri selhani 1é¢by blokatory kalciovych kanali je nezbytna
farmakoterapie prostanoidy, antagonisty receptorii pro endotelin
nebo inhibitory fosfodiesterazy 5.

Lécba blokatory kalciovych kanald musi byt obezfetné
titrovana. Lécba retardovanym nifedipinem se zahajuje davkou
30 mg dvakrat denné s titraci do davky 120-240 mg. Lécba
diltiazemem zac¢ind na ddvce 60 mg tiikrat denné s cilovou
davkou 240-720 mg denné. Amlodipin dévkujeme od 2,5 mg
denné do cilové davky vice nez 20 mg denné. Utinek 1é¢by musi
byt peclivé monitorovan véetné hemodynamického vysetreni,
a to jiz tfi az Ctyfi mésice od jejiho zahdjeni. Lécba blokatory
kalciovych kandlti nesmi byt nahle pferusena pro riziko ,re-
bound® fenoménu.

Prostanoidy

Epoprostenol je synteticky analog prostacyklinu. Vzhledem
ke kratkému biologickému polocasu je nutno jej podavat formou
dlouhodobé kontinudlni infuze do centrlniho Zilniho katetru.
Roztok epoprostenolu je termolabilni, proto je nezbytné jej
béhem aplikace chladit. V nékolika randomizovanych studiich
u nemocnych s idiopatickou a hereditarni PAH a s PAH aso-
ciovanou se systémovymi onemocnénimi pojiva prokazatelné
zlepsil symptomy, hemodynamiku, funkéni zdatnost a prognézu
nemocnych.'>'® Obdobny ucinek byl rovnéz dolozen v fadé ob-
servacnich studii u nemocnych s PAH asociovanou s vrozenymi
srde¢nimi vadami, HIV infekci a portalni hypertenzi. Lécba je
zahajovana davkou 2 ng/kg/min. V disledku tachyfylaxe je
nezbytné postupné zvySovani davky léciva. Za optimalni davku
pti dlouhodobé 1é¢be se povazuje 20-40 ng/kg/min, kdy dochazi
u fady nemocnych ke stabilizaci klinického stavu a kontinualni
zvySovani davek pak neni nutné. Vedle vlastnich nezddoucich
ucinka epoprostenolu (bolesti ¢elisti, flush, bolesti hlavy, nausea,
hypotenze, tachykardie, bolesti na hrudi, trombocytopenie) jsou
hlavnim rizikem lé¢by lokalni a systémové infekéni komplikace
v diisledku permanentniho centrdlntho Zzilniho katetru a dale
riziko poruchy infuzni pumpy s vyvoldnim ,,rebound” fenoménu
pti preruseni 1é¢by. Intravendzni epoprostenol je lékem volby
u nemocnych v klinickém stadiu NYHA IV. V Evropské unii
je epoprostenol registrovan pro lé¢bu PAH ve stadiu NYHA
III a IV.

Treprostinil je analog prostacyklinu stabilni za pokojové
teploty. Podavd se jako subkutdnni infuze z malé pfenosné
pumpy. Treprostinil u nemocnych s PAH zlepsuje hemody-
namiku, funkéni zdatnost a prognézu.'” Lécba se zahajuje
davkou 1-2 ng/kg/min. Za minimélni G¢innou davku se
povazuje 10 ng/kg/min. Cilova davka Siroce kolisa mezi
20-80 ng/kg/min podle individualni tolerance. Nejc¢astéjsim
nezadoucim ucinkem je lokalni bolestiva reakce v misté
podkozni infuze. V pfipadé intolerance lokdlniho podani
lze treprostinil rovnéz podavat alternativné intravendzné.
Ve srovnani s epoprostenolem odpada nutnost chlazeni infuzni
soustavy a zejména riziko plynouci z nahlého preruseni infuze.
Subkutanni treprostinil je v Evropské unii registrovan pro lé¢bu
PAH ve stadiu NYHA III.
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Iloprost je stabilni analog prostacyklinu s poloc¢asem
20-30 minut schvaleny pro inhala¢ni lé¢bu idiopatické PAH. Pro
navozeni dostate¢ného t¢inku na plicni cirkulaci je zapottebi
minimdlné 6-12 inhalaci davky 2,5-5 pg denné. Po nékolika mé-
sicich 1é¢by vede ke zleps$eni funkéni zdatnosti, hemodynamiky
a funkéni tfidy podle NYHA.' Dlouhodoby uc¢inek monoterapie
ziistava sporny. Inhala¢ni iloprost je v Evropské unii registrovan
pro lé¢bu nemocnych s PAH ve stadiu NYHA III.

Beraprost je peroralni stabilni analog prostacyklinu s poloca-
sem 35-40 minut. Uéinek spoéivajici ve zlepseni vzdalenosti pii
testu Sestiminutovou chiizi je doloZen po tfech a $esti mésicich
1é¢by, pti déletrvajici monoterapii v8ak jiz neni presvédcivy.'
Beraprost je pro lé¢bu PAH registrovan v Japonsku a Koreji.
V soucasné dobé je testovan beraprost s prodlouzenym uvol-
novanim.

Antagonisté endotelinovych receptort

Bosentan je dudlni antagonista receptort pro endotelin
s vyraznéjsi afinitou k receptoru ET,. Pusobi antiprolifera¢né
a vasodilata¢né. Jeho vliv na signifikantni zlep$eni funké¢ni
zdatnosti, hemodynamickych parametrti a pfezivani nemocnych
byl prokazan v radé klinickych studii, zejména u idiopatické
PAH, u PAH asociované se systémovymi onemocnénimi pojiva
a vrozenymi srde¢nimi vadami, ddle u PAH ve funkénim stadiu
NYHA II.2-* Bosentan se davkuje 62,5 mg dvakrat denné
po dobu prvnich ¢tyt tydnt, dale 125 mg dvakrat denné.
K hlavnim nezddoucim t¢inkéim patfi reverzibilni a na davce
zavisld hepatopatie. Vyskytne se asi u 10 % lé¢enych. Kontrola
jaternich testl je nutna po dvou tydnech od zvyseni davky a dale
v mési¢nich intervalech béhem 1é¢by. K normalizaci testil vede
redukce davky nebo preruseni lé¢by. Bosentan mize zejména
na zacatku lé¢by zvySovat retenci tekutin s nutnosti posileni
diuretické 1é¢by. Dale miize navozovat anemii, je teratogenni
a interaguje s metabolismem warfarinu. Muze také snizovat
ucinnost hormonélni antikoncepce. Bosentan je indikovan
u pacientd s PAH ve stadiu NYHA IT a ITI.

Sitaxentan je prakticky selektivni antagonista endotelinového
receptoru ET,. Davka 100 mg jednou denné vede u nemocnych
s PAH ke zlepseni hemodynamickych parametrt a k signifi-
kantnimu zlepseni vzdalenosti pfi testu Sestiminutovou chizi.®
Sitaxentan byl zaregistrovan pro lé¢bu PAH ve funkéni tiidé
NYHA III. V roce 2010 byl ptipravek z bezpe¢nostnich duvoda
stazen z trhu.

Ambrisentan je vysoce selektivni nesulfonamidovy antagoni-
sta endotelinového receptoru ET,. Zlep$uje vzdalenost pti testu
$estiminutovou chiizi, hemodynamiku a prodluzuje dobu do kli-
nického zhorseni.** Elevace aminotransferaz nad trojnasobek
normy se vyskytuje zhruba u 0,8-3 % léc¢enych. Ambrisentan
neovliviiuje vyznamnéji metabolismus warfarinu, sildenafilu ani
hormonalnich kontraceptiv. Je indikovan u nemocnych s PAH
ve funkéni tridé NYHA 1II a III. Lécba je zahajovana davkou
5 mg jednou denné a v pripadé snasenlivosti Ize davku zvysit
na 10 mg jednou denné.

Inhibitory fosfodiesterdzy 5

Sildenafil je potentni a prakticky selektivni inhibitor PDE-5 spe-
cifické k cGMP (cyklickému guanosinmonofosfatu). U pacientt
s PAH v klinickém stadiu NYHA II a III byl sildenafil testovan
v rozsahlé multicentrické randomizované a placebem kontrolo-
vané studii.”® V 1é¢ené skupiné pti davkovani ttikrat denné 20,
40 nebo 80 mg zlepsil po 12 tydnech funké¢ni zdatnost a he-
modynamické parametry. ZlepSeni funkéni zdatnosti pretrvava
i po 12 mésicich. Ve vétsiné pripadi je vSak nutno zvysit davku
na tiikrat denné 80 mg. K hlavnim nezadoucim uc¢inktim patii
bolesti hlavy, flush, dyspepsie a epistaxe. Sildenafil je zaregistro-

| 175



van pro 1é¢bu PAH ve funkénim stadiu NYHA II a III v davce
20 mg tfikrat denné.

Tadalafil, rovnéz prakticky selektivni inhibitor PDE-5,
zlep$uje u nemocnych s PAH v monoterapii nebo v kombinaci
s bosentanem funkéni zdatnost, kvalitu Zivota a prodluzuje
dobu do klinického zhor$eni.*® K hlavnim nezddoucim u¢inkim
tadalafilu patfi flush, bolesti hlavy a bolesti svalt. Tadalafil je pro
lécbu PAH ve funkeni tfidé NYHA IT a III registrovan v davce
40 mg jednou denné.

Kombinacni farmakoterapie

Je obecné znamou skute¢nosti, ze monoterapie PAH nevede
u fady nemocnych k takové dlouhodobé kontrole onemocnéni,
za kterou povazujeme dosazeni funkéni tfidy NYHA T a II, vzda-
lenosti pti testu Sestiminutovou chtizi > 400 m (1épe > 500 m)
a kompenzaci pravostranného srde¢niho selhani (viz tabulku 5).
Kombina¢ni lé¢ba umoznuje postihnout vice patogenetickych
mechanismt, které se podileji na rozvoji onemocnéni. Je proto
logickou strategii v pfipadé nedostate¢ného t¢inku monotera-
pie. Otevienou vsak zustava otdzka volby kombina¢nich schémat
a jejich nacasovani.”

3.3.4 Nefarmakologické metody lé¢by PAH
Atridlni septostomie je intervencni metoda spocivajici ve vytvo-
feni umélé komunikace na urovni sini se vznikem pravolevého
zkratu. Cilem intervence je zvy$eni srde¢niho vydeje za cenu
systémové desaturace. V zemich s dostupnou farmakoterapii
je atridlni septostomie indikovana jako paliativni metoda, pfi-
padné jako most k transplantaci u nemocnych s refrakternim
pravostrannym srde¢nim selhdnim a synkopami pfi maximalni
specifické farmakoterapii. V zemich, kde specificka 1é¢ba PAH
neni k dispozici, je atridlni septostomie ¢asto jedinou moznou
terapeutickou intervenci. Saturace by neméla po vykonu kles-
nout o vice nez 10 % vstupnich hodnot. Vytvoreni septostomie
o priméru kolem 8 mm zvysi vétsinou dostatecné srde¢ni vydej
0 20-25 %. Vykon by nemél byt indikovan pti tlaku v pravé
sini > 20 mm Hg a pfi saturaci < 80 %.

Transplantace plic predstavuje uc¢innou 1é¢bu u nemocnych
v terminadlnim stddiu PAH po vycerpani vsech ostatnich
dostupnych lé¢ebnych moznosti. Vétsina center indikuje bilate-
ralni sekven¢ni transplantaci plic. Transplantace srdce a plic je
indikovéna téméf vylu¢né u komplexnich vrozenych srde¢nich
vad. V ptipadé jednoduchych srde¢nich vad s plicni arteridlni hy-
pertenzi se indikuje korekce vady a transplantace plic sou¢asné.”

Nemocni ve funkénim stadiu NYHA IV maji byt zatazeni
na ¢ekaci listinu k transplantaci plic ihned po stanoveni diagno-
zy a mohou byt vyfazeni pti zlepseni do funkéniho stadia NYHA
II. Nemocni ve funkénim stadiu NYHA III jsou indikovani
k transplantaci, pokud ani kombina¢ni 1é¢ba PAH nevede k vy-
raznéj$imu zlepSeni. Za hemodynamicka kritéria pro indikaci
k transplantaci plic se povazuje tlak v pravé sini > 15 mm Hg
a srde¢ni index < 2 1/min/m?.

Jednorocni preziti po transplantaci plic pro PAH se pohybuje
v rozmezi 66-75 %, pétileté preziti kolem 45-50 %.

3.3.5 Strategie lécby PAH (obrdzek 2, tabulka 8)

> Pred zahdjenim 1é¢by PAH je nezbytné peclivé vySetieni
nemocného ve specializovaném centru véetné invazivniho he-
modynamického vySetfeni s testovanim akutni vasoreaktivity.

> Nemocni se zachovanou vasoreaktivitou jsou indikovani
k 1é¢bé vysokymi déavkami blokdtora kalciovych kanala
za peclivého monitorovani u¢inku (I-C).

> Antikoagula¢ni lé¢ba je indikovana predevsim u idiopatické,
hereditarni PAH a u PAH asociované s ablizem anorektik,
dale pti intravenoézni 1é¢bé prostanoidy (IIa-C).
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Tabulka 8 Kategorizace doporuceni a urovné dikazt

Trida doporuceni

| Jednoznacny dlikaz anebo jednoznacné stanovisko

Il Nejednoznacny dlkaz anebo nejednoznacné stanovisko
Il Negativni stanovisko

Uroven diikazd

A Data z vice randomizovanych studii nebo metaanalyz

B Data z jedné randomizované klinické studie nebo z velkych
nerandomizovanych studif

C Konsensus expertd anebo data z malych studi, z retrospektivnich
studii nebo registra

> U nemocnych bez vasodilata¢ni rezervy je indikovéna

specificka farmakoterapie, jejiz indikace vyzaduje indivi-
dualizovany pfistup.

> Ke stanoveni individudlni lé¢ebné strategie je nezbytna

stratifikace pacienta (viz tabulku 5).

> U symptomatickych nemocnych ma byt lé¢ba zahajena

bezprostiedné po stanoveni diagnézy. Cilem je u pacientii
ve funkéni tfidé NYHA II zabranit progresi onemocnéni,
u nemocnych ve funkéni tfidé NYHA III a IV dosahnout
zlepSeni.

> U nemocnych ve funkénim stadiu NYHA II je indikovan

ambrisentan (I-A), bosentan (I-A) a sildenafil (I-A), tadalafil
(I-B).

> U nemocnych ve funkénim stadiu NYHA III je indikovana

perordlni 1é¢ba: ambrisentanem (I-A), bosentanem (I-A),
sildenafilem (I-A), tadalafilem (I-B) nebo inhalaé¢nim
iloprostem (I-A). U nemocnych s pokroc¢ilou NYHA III je
indikovéana lé¢ba parenteralnimi prostanoidy: treprostinilem
(I-B), epoprostenolem (I-A), ptipadné kombina¢ni lé¢ba
(ITa-B).

> U nemocnych ve funkénim stadiu NYHA IV je 1ékem volby

epoprostenol (I-A), pfipadné kombinacni 1é¢ba (IIa-B).

> Pfiselhdni farmakoterapie je indikovéna atridlni septostomie

(I-C) a transplantace plic (I-C).

Konvenéni Iécba
Diuretika, kyslik, antikoagulace

v

Expertni centrum, pravostranna srdec¢ni katetrizace

v

Test akutni plicni vasoreaktivity

I - -

) Stabilni Nestabilni

Blokatory kalciovych nemocny nemocny
kanald (NYHA I, 111) (NYHA V)

Nedostate¢na odpoved l
Antagonisté receptor(i
pro endotelin Epoprostenol i.v.
Inhibitory PDE-5 Nedostatetna Kombinacni lécba
Prostanoidy odpovéd

Kombinacni lécba Selhani
|écby

Atrialni septostomie
Transplantace plic

Obrazek 2 Terapeuticky algoritmus u plicni arterialni hypertenze
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4 Plicni venookluzivni nemoc a plicni kapilarni
hemangiomatdza

Plicni venookluzivni nemoc a plicni kapilarni hemangiomatéza
jsou vyclenény ze skupiny PAH pro svoji odli$nou patofyzio-
logii a 1é¢bu. V histologickém obrazu jsou pritomny typické
hypertenzni zmény na cévach (hypertrofie medie, fibroza intimy,
plexiformni 1éze), ale zaroven i nalezy charakteristické pro
postkapilarni plicni hypertenzi (plicni edém, dilatace lymfatic-
kych cév). Klinicky obraz je od PAH stézi odlisitelny. Vyskyt je
raritni. V literatufe je popsano pouze nékolik set pripadu.

Pro pacienty s plicni venookluzivni nemoci je charakteristicky
vyskyt hlubsi hypoxemie a vyznamnéjsi redukce difuzni kapacity
plic pro oxid uhelnaty (DLCO), nez byva u pacientd s PAH.
Kli¢ovou vysetfovaci metodou je HRCT, kde byva nélez ztlusténi
interlobuldrnich sept subpleuralné, denzity typu mlééného skla
centrilobularné a mediastinalni lymfadenopatie.

Vasodilata¢ni 1é¢ba a zejména 1é¢ba prostanoidy jsou u téchto
nemocnych zatizeny vysokym rizikem rozvoje plicniho edému.
Indikace atridlni septostomie je vétSinou omezena hypoxemii.
Lécbou volby je transplantace plic, k niZz maji byt nemocni
indikovani ihned po stanoveni diagnozy.

5 Plicni hypertenze pfi postizeni levého srdce

Plicni hypertenze neztidka provazi onemocnéni myokardu nebo
chlopni levého srdce (postkapilarni plicni hypertenze, plicni
zilni hypertenze). Podil tohoto typu plicni hypertenze mezi
pacienty s nevysvétlenou plicni hypertenzi je vysoky a stoupa
s vékem. Celkové jde o nejcastéjsi chronickou plicni hypertenzi
v populaci. U pacienti se systolickou dysfunkei levé srde¢ni
komory a také u pacientt s diastolickou dysfunkei levé srde¢ni
komory byva plicni hypertenze pfitomna az u 70 % nemoc-
nych. U kandidatii transplantace srdce ma uréity stupen plicni
hypertenze vétSina nemocnych. Plicni hypertenze u srde¢nich
onemocnéni je typicky postkapildrni. Tlak v zaklinéni a tlak
v plicnici stoupd v pocate¢nich stadiich onemocnéni linedrné.
Pozdéji vsak u nékterych nemocnych dochdzi k nelinedarnimu
nartstu tlaku v plicnici, pfedevsim v dusledku vasokonstrikce
a remodelace plicnich cév, zvysuje se také transpulmonalni gra-
dient. Stav se oznacuje jako smisend plicni hypertenze. Naopak
tlak v zaklinéni u nemocnych s diastolickym srde¢nim selhdnim
lé¢enych diuretiky nemusi byt v klidu zvy$en.

Pfitomnost plicni hypertenze u levostranného srde¢niho
selhani zna¢né nepriznivé ovliviiuje prognézu. Mortalita téchto
pacientt je az tfikrat vys$si nez mortalita nemocnych bez plicni
hypertenze.”

U plicni hypertenze pfi onemocnéni levého srdce byva
zvét§eny objem levé siné (> 40 ml/m?). K rizikovym faktoriim
zejména diastolického srde¢niho selhani patfi vék nad 65 let,
pritomnost arterialni hypertenze, fibrilace sini, diabetu, obezity,
anamnéza prechodné plicni kongesce na snimku hrudniku
a symptomatickd odpovéd na diuretickou lé¢bu.

U nemocnych s plicni Zilni hypertenzi je zakladem lécby
dobra kontrola systémové arteridlni hypertenze, dale adekvatni
lé¢ba zakladniho onemocnéni levého srdce (diuretika, inhibitory
angiotensin konvertujiciho enzymu, beta-blokatory, inhibitory
fosfodiesterazy, digitalis, korekce vyznamné chlopenni vady).
I pti normalizaci plnicich tlakll levé komory vSak u rady ne-
mocnych plicni hypertenze pretrvava. Jde zejména o pacienty
s plicni hypertenzi, jejiz zavaznost neodpovidd zdkladnimu
onemocnéni (tlak v zaklinéni < 22 mm Hg, stfedni tlak v plicni-
ci > 35-40 mm Hg, transpulmonalni gradient > 18-20 mm Hg).
Jako logicka se pak nabizi otdzka specifické 1é¢by podobné jako
u PAH.
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Specifickd vasodilatacni 1é¢ba antagonisty receptort pro en-
dotelin a prostanoidy u nemocnych s plicni zilni hypertenzi byla
dosud zkous$ena neuspésné. Pric¢inou je zfejmé zlepseni Zilniho
navratu a zvySeni srde¢niho vydeje pfi terapii. To muize vést k dal-
$imu nartstu levostrannych plnicich tlakii a k selhanilevé komory.

V posledni dobé v3ak existuji sdéleni o pfiznivém uéinku sil-
denafilu na redukci plicni cévni rezistence, zejména u kandidata
transplantace srdce. Pretrvavajici vy$si plicni cévni rezistence
na vrcholu vasodilataéniho testu je totiz zdsadni prekazkou
transplantace srdce.”

U nemocnych rezistentnich k farmakoterapii a nevhodnych
k resynchroniza¢ni terapii lze indikovat mechanické srdecni
podpory, které slouzi ke zvladnuti akutniho zhor$eni nebo jako
most k transplantaci. ZlepSeni symptomt je u téchto nemocnych
provazeno poklesem tlaku v plicnici.”

Pokles plicni cévni rezistence po transplantaci srdce zavisi
na jeji zavaznosti pred vykonem.

6 Plicni hypertenze u respira¢nich onemocnéni

Plicni hypertenze u respira¢nich onemocnéni je druhou nejcas-
t&j8i plicni hypertenzi po plicni hypertenzi pfi postizeni levého
srdce. Typicky jde o prekapilarni plicni hypertenzi, ktera je
u vétsiny pacientu lehk4, ale jeji pritomnost je zdvaznym negativ-
nim prediktorem progndzy. Tézsi plicni hypertenze (stfedni tlak
v plicnici > 35 mm Hg) se u respira¢nich onemocnéni vyskytuje
spiSe vzacné, maximalné u nékolika procent nemocnych. Napf.
v populaci pacientti 1é¢enych dlouhodobou domaci oxyge-
noterapii je takovych nemocnych asi 1 %. Pfi¢inou této tézsi
plicni hypertenze muize byt jind koincidujici klinickd jednotka
charakteristickd syndromem plicni hypertenze (napt. CTEPH,
spankovd apnoe), ktera miize byt sama o sobé dobre terapeuticky
ovlivnitelna. Proto by nemocni s respiraénim onemocnénim
a se stfednim tlakem v plicnici > 35 mm Hg méli byt rovnéz
vySetfeni ve specializovaném centru.

Chronickd obstrukéni plicni nemoc je v 8-10 % kompliko-
vana plicni hypertenzi, vétsinou lehkou. Terapie predpoklada
adekvatni lé¢bu zakladniho onemocnéni. Kyslik je jediné
dostupné vasodilatans selektivni pro plicni obéh. Dlouhodoba
oxygenoterapie (minimalné 14-16 hodin) brani progresi plicni
hypertenze a zejména zlepsuje prognézu.” Vzhledem k tomu,
ze plicni hypertenze je u respira¢nich onemocnéni vétsinou
mirnd, hemodynamické zmény zfejmé nejsou hlavni pticinou
zlep$eni progndzy. Oxygenoterapie predevsim zlepsuje oxyge-
naci tkani, snad také priznivé ovliviiuje remodelaci plicnich
cév. Lécba kyslikem rovnéz zpusobuje pokles hematokritu
a v disledku zlep$eni reologickych vlastnosti krve pokles cévni
rezistence a zlep$eni funkce pravé komory. Venepunkce vede
ke zlep$eni hemodynamiky a ke kratkodobému zlepseni tole-
rance zatéze. Indikovana je u nemocnych s hematokritem > 55,
cilem je dosazeni hematokritu kolem 50. U¢inek specifické
vasodilata¢ni terapie neni presvéd¢ivé dolozen. Transplan-
tace jedné plice nebo transplantace obou plic je indikovana
u nemocnych v termindlnim stadiu plicnich onemocnéni. Jiz
transplantace jedné plice mize normalizovat hemodynamické
poméry. Jednoleté preziti se pohybuje kolem 60 %, pétileté
preziti kolem 40 %.

Neékteri pacienti s emfyzémem mohou profitovat z volum
redukéni plicni resekce. Nemocni s vyznamnéjéi plicni hyper-
tenzi (stfedni tlak v plicnici > 35 mm Hg) v8ak nejsou vhodnymi
kandidaty. Existuji rozporuplné udaje o vlivu tohoto vykonu
na plicni hemodynamiku. U nemocnych s preexistujici plicni
hypertenzi dochazi poopera¢né ¢asto k nartistu tlaku v plicnici.
Spise ojedinélé jsou tidaje o vyznamnéjsim zlepseni funkce pravé
komory po vykonu.
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Intersticidlni plicni procesy jsou relativné ¢astou pri¢inou
plicni hypertenze, 60-70 % pacientti ma v terminalnim stadiu
své nemoci znamky plicni hypertenze, ktera je typicky lehka. Jeji
lé¢ba je obtiznd, i pti adekvétni terapii zakladniho onemocnéni
perzistuje, nezfidka progreduje a vede k selhani pravého srdce.
Vedle dlouhodobé doméci oxygenoterapie prichazi v uvahu také
transplantace plic. Ucinek specifické vasodilataéni terapie neni
prokazan.

Syndrom obstrukcni spdnkové apnoe (OSA) je charakteri-
zovan mnohocetnymi apnoickymi pauzami, epizodami hlasi-
tého chrapani a nadmérnou denni spavosti. Plicni hypertenzi
ma asi 12 % pacienti s OSA. Nejcastéji byva mirna a lécbu
nevyzaduje.” Jeji pritomnost je v8ak dokladem manifestace
dal$ich komplikaci OSA (arteridlni hypertenze, poruchy
srde¢niho rytmu, ischemie myokardu), a tedy nutnosti jeho
lé¢by (rezimova opatfeni, 1é¢ba kontinualnim pretlakem,
chirurgicka lécba).

7 Chronicka tromboembolicka plicni hypertenze

7.1 Patofyziologie, epidemiologie a progndza
Chronicka tromboembolickd plicni hypertenze (CTEPH)
souvisi s akutni plicni embolii. Jeji vznik v8ak nelze vysvétlit
pouze obliteraci plicnich cév organizovanymi nerekanalizo-
vanymi tromby, které u vétSiny pacienti uzaviraji vice nez
40 % plicnich cév.*** Akutni plicni embolie hraje zfejmé
ulohu spoustéce kaskady déju zahrnujici remodelaci plicnich
cév a sekundarni trombdzy in situ, které mohou ustit v rozvoj
CTEPH. Je velmi pravdépodobné, Ze podobné jako u PAH
existuje geneticka dispozice pro vznik CTEPH, kterou zatim
nezname. Také ostatni molekularni mechanismy podilejici se
na rozvoji CTEPH jsou pravdépodobné velmi podobné jako
u ostatnich typt tézké chronické plicni hypertenze. Tyto tvahy
oteviraji moznost podobného terapeutického pristupu u PAH
a nékterych nemocnych s CTEPH. Anamnéza plicni embolie
je némd az u 50 % nemocnych s CTEPH.

Vyskyt CTEPH neni pfesné znam. Jednou z pricin je jisté
vztah CTEPH k akutni plicni embolii, jejiz vyskyt v populaci
rovnéz presné nezndme. Proti tradovanym odhadiim, Ze
epizodu akutni plicni embolie, se ukazuje, ze vyskyt CTEPH
bude pravdépodobné vyssi, nejspise kolem 2-4 %.

K rizikovym faktoriim vzniku CTEPH patfi vy$si koncentra-
ce antifosfolipidovych protilatek, pritomnost lupus antikoagu-
lans, opakované ptihody plicni embolie, neznamy zdroj plicni
embolie, rozsahlejsi perfuzni defekty, anamnéza maligniho
onemocnéni, hypotyredza, infekce kardiostimula¢ni soustavy,
pritomnost ventrikuloatridlni spojky pro 1é¢bu hydrocefalu,
chronické zanéty (osteomyelitida, nespecifické stfevni zanéty)
a splenektomie.”

Klicovym prediktorem prognézy CTEPH je zavaznost plicni
hypertenze. Zietelné horsi prognézu maji nemocni se stfednim
tlakem v plicnici > 30 mm Hg a zejména ti, ktefi maji znamky
pravostranného srdeéniho selhani. Ve skupiné se stfednim
tlakem v plicnici > 50 mm Hg je dvouleté preziti kolem 20 %.%

7.2 Diagnostika

U nemocnych s podeztenim na plicni hypertenzi pouzivame
jako zakladni vySetfeni k jeji detekci echokardiografii s dopple-
rovskym vysettenim. Pokud zji$tujeme pii akutni plicni embolii
systolicky tlak v plicnici > 50 mm Hg, velmi pravdépodobné
jiz jde o CTEPH. K odhaleni rizika rozvoje CTEPH by méli
byt echokardiograficky vy$etfeni vSichni pacienti asi Sest tydnt
po epizodé akutni plicni embolie a pak zejména ti, u nichz dojde
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béhem dalsiho obdobi k manifestaci symptomu podeztelych
z plicni hypertenze.

V pripadé pritomnosti echokardiografickych zndmek plicni
hypertenze, pokud neni nalez vysvétlitelny srde¢nim nebo
plicnim onemocnénim, indikujeme ventila¢ni a perfuzni scin-
tigrafii plic. Normdlni perfuzni scintigrafie prakticky vylucuje
CTEPH. Pokud je scintigrafické vysetfeni nediagnostické nebo
prokazuje viceCetné oboustranné segmentarni, piipadné sub-
segmentarni defekty, je indikovana CT angiografie. V pripadé
nalezu vysoce podezielého z CTEPH je nezbytné kontaktovat
centrum, které se zabyvd 1é¢bou tohoto onemocnéni a zvazit
dalsi diagnosticky postup. Vétsina expertnich center povazuje
za idedlni provedeni vlastniho angiografického vySetfeni,
pokud se jevi jako pravdépodobna moznost chirurgické lécby
CTEPH. Invazivni vy$etfeni zahrnuje pak vedle angiografie
plicnice rovnéz hemodynamické vysetteni a koronarni angio-
grafii (obrdzek 3).

7.3 Lécba CTEPH (obrdzek 4, viz tabulku 8)

> Po stanoveni diagnézy CTEPH je indikovéna chronicka anti-
koagula¢ni lé¢ba s cilovym INR 2,5-3 (I-C). Nékdy pti lécbé
dochézi ke zlep$eni hemodynamiky a funk¢ni zdatnosti.

> Asymptomatické nebo oligosymptomatické nemocné s pre-
trvavajici lehkou plicni hypertenzi a normélni funkci pravé
komory je nutno pravidelné echokardiograficky monitorovat.

> Pokud po tfimési¢ni antikoagulaéni 1é¢bé pretrvava vyznam-
néjsi plicni hypertenze, je nezbytné definitivni vySetfeni se
zvazenim vhodné 1é¢ebné strategie. Pfi tvahach o kauzalni
lécbé CTEPH je zcela zasadni priikaz lokalizace obstrukce
plicniho cévniho recisté.

> Endarterektomie plicnice (PEA) je metodou volby v 1é¢bé
CTEPH. Operativa je celosvétové soustiedéna do nékolika
multidisciplindrnich center, véetné jednoho centra v Ceské
republice. Indikovani jsou symptomati¢ti nemocni (zejména
ve stadiu NYHA IIT a IV) s chirurgicky dosazitelnou trombo-

= Plicni hypertenze nevysvétlitelna srdeénim nebo plicnim onemocnénim
= Plicni hypertenze a anamnéza epizody (epizod) zilni trombdzy a/nebo
plicni embolie

Ventilaéni a perfuzni scintigrafie plic
|

v v

Normalni perfuzni scintigram

Nediagnosticky scintigram
Mnohocetné segmentarni
a subsegmentarni defekty

v

CT angiografie

v

CTEPH pravdépodobna

v

Odeslani nemocného do expertniho centra

v

Invazivni hemodynamické vySetfeni
Angiografie plicnice
Koronarni angiografie
Magnetické rezonance
Z&tézova vysetreni

CTEPH vylouéena

Obrazek 3 Diagnosticky algoritmus u chronické tromboembo-
lické plicni hypertenze
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CTEPH
|
Oligosymptomaticka Symptomaticka
Antikoagulace . _p
i, 8 mtefes Nestabilni Stabilni
! v
+ + Antikoagulace
Stabilizace/ Progrese min. 3 mésice
zlepSeni + 1 +
¢ Operabilni Neoperabilni
Antikoagulace
trvala + +
g prawdglr]e PEA Farmakoterapie
sledovani
Progrese Stabilizace
Uspésna Nelisp&$na v v
+ (Angioplastika) Pokracovat
Antikoagulace trvala Transplantace ve
plic farmakoterapii

Obrazek 4 Terapeuticky algoritmus u chronické tromboembo-
lické plicni hypertenze

tickou obstrukei plicnich cév, plicni cévni rezistenci > 4 Wj.,
bez zavaznych pridruzenych onemocnéni (I-C).* V piipadé
hrani¢ni hemodynamické stability 1ze PEA indikovat oka-
mzité i bez tfimési¢ni antikoagula¢ni pripravy. Po vykonu
je nutna dozivotni antikoagulace (I-C). Akceptovatelna mor-
talita PEA je do 10 %. Riziko vykonu zvy$uje splenektomie,
ventrikuloatrialni spojky pro 1é¢bu hydrocefalu, plicni cévni
rezistence > 12 Wj. Po operaci je nutno sledovat nemocného
alespon 12 mésictl v operujicim centru, nebot maximalni
ucinek PEA lIze ocekéavat zhruba do Sesti mésicti od vykonu.
U nemocnych nevhodnych k chirurgické intervenci z divodu
periferniho postiZzeni nebo vyznamnych pfidruzenych one-
mocnéni je indikovana doZivotni antikoagula¢ni 1é¢ba (I-C).?
Utinek specifické farmakoterapie je naprosto nesrovnatelny
s u¢inkem chirurgické 1é¢by pomoci PEA a neni dosud
podlozen presvéd¢ivymi daty z randomizovanych klinickych
studii.** Indikaci muze byt kontraindikace PEA pro periferni
postizeni, pfitomnost vyznamnych ptidruzenych chorob,
pritomnost rezidudlni plicni hypertenze po PEA (IIb-C).
Transplantace plic muze predstavovat feSeni pro nemocné
po neuspésné PEA nebo refrakterni k farmakoterapii, pri-
padné pro pacienty, pro néz PEA neni vhodna. Dlouhodobé
prezivani po transplantaci je podstatné horsi nez po PEA.
Balonkovd angioplastika neni alternativou PEA a je stéle spise
experimentalni metodou.

Implantace kavalnich filtrtt ma byt prisné individualizovana
a je opodstatnéna predevsim u pacientii s o¢ekavanou kom-
plikovanou titraci antikoagula¢ni 1é¢by

8 Plicnf hypertenze u vrozenych srdecnich vad
8.1 Epidemiologie

Plicni hypertenze (definovand stfednim tlakem v plicni-
ci> 25 mm Hg) se vyskytuje v souc¢asné neselektované populaci
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dospélych s vrozenou srde¢ni vadou (VSV) asi v 5-10 %,*"*
v minulosti byla ¢astéjsi (tabulka 9).*

Eisenmengertv syndrom (definice viz nize) se v soucasné
populaci vech dospélych s VSV vyskytuje v 1,1-4 % pripada.**
V minulosti byl Eisenmengertv syndrom c¢astéjsi,*” jeho vyskyt
klesa se zlepsenou diagnostikou a 1é¢bou VSV v novorozenec-
kém obdobi. U déti je Eisenmengerav syndrom v dne$ni dobé
jiz velmi vzacny.

8.2 Klinicko-patofyziologicka klasifikace plicni

hypertenze u vrozenych srdec¢nich vad

1. Hyperkinetickd plicni hypertenze: Zvyseny tlak v plicnici
odpovida vysokému pritoku plicnim fe¢i§tém u levopravych
zkratti, plicni cévni rezistence (PVR) je normaélni nebo
jen mirné zvySend. U mladsich pacientt byva PVR nor-
malni a plicni hypertenze byva lehkd. U star$ich pacienti
s vyznamnym levopravym zkratem byva jiz PVR mirné
zvy$ena (obvykle do 4-5 W.j.) a plicni hypertenze muze
byt tézka. Pokud v$ak prevazuje levopravy zkrat s vysokym
plicnim pritokem (pomér plicniho a systémového pritoku
[Qp/Qs] > 1,5), nejde o Eisenmengertv syndrom. Plicni
hypertenze je Gplné nebo castecné reverzibilni po korekci
vady. Typicky se vyskytuje u defekti sifiového septa typu II
(ASD-II), u vétsiny inkompletnich defekta atrioventrikular-
niho septa (AVSD) a u nékterych defektti komorového septa
(VSD) nebo otevienych tepennych duceji (DAP). Muze jit
i 0 kombinaci zkratovych vad.

2. Eisenmengeriiv syndrom predstavuje extrémni formu plicni
cévni choroby s tézkou ireverzibilni PAH, ktera vznika
u nékterych zkratovych vad, neni-li velky zkrat uzavien
do jednoho roku véku, nejéastéji u VSD, DAP, kompletniho
defektu atrioventrikuldrniho septa (AVSD) a u nékterych
komplexnich vrozenych srde¢nich vad bez restrikce plicniho
prutoku. U Eisenmengerova syndromu byva tlak v plicni-
ci> 90 % systémového tlaku, plicni cévni rezistence je vysoka
(obvykle > 7 W,j.) a plicni pritok neni vyznamné zvysen oproti
systémovému, Qp/Qs < 1,5 : 1. Zkrat je bidirekéni, u oteviené
tepenné duceje muize byt pouze pravolevy pri suprasystémo-
vém tlaku v plicnici. Pacienti s Eisenmengerovym syndromem
maji cyandzu a jsou kontraindikovani ke korekci vady. Pro-
gnoza pacienttl s Eisenmengerovym syndromem je horsi nez
u bézné populace i nez u jinych VSV, av$ak je vyznamné lepsi
nez u idiopatické PAH. Padesati let véku se doziva 55 % pa-
cient s Eisenmengerovym syndromem.* Od Eisenmengerova
syndromu je nutno odlisit pacienty s cyandzou pri zkratové
vadé a stendze plicnice, ktefi jsou operabilni.

3. Pozdni pooperacni PAH: Je-li zkratovd vada uzaviena prili§
pozdé, v dobé, kdy jiz doslo k remodelaci plicniho cévniho
recisté, muaze plicni hypertenze pretrvavat i po uzavéru zkra-
tu, vzacné muze i progredovat. Hemodynamika se podoba
idiopatické PAH, pacienti nemaji cyandzu. Nejcastéji se
vyskytuje u pozdniho uzavéru defektu komorového septa
nebo u komplexnich VSV. Je nutno vyloucit souc¢asnou
postkapilarni plicni hypertenzi.

4. Tézkd PAH u malych defektii: Vzicné se setkime s hemo-
dynamicky nevyznamnou zkratovou vadou, napf. malym
ASD-II s tézkou ireverzibilni PAH. Miuze jit o koincidenci
s PAH. Zkrat neni indikovan k uzavéru.

5. Postkapildrni a smiSend plicni hypertenze: Plicni hypertenze
vznikd nésledkem vrozenych vad levého srdce nebo aorty se
zvy$enym tlakem v levé sini. V nékterych pripadech tézké
a dlouhotrvajici postkapilarni plicni hypertenze muze dojit
k vasokonstrikei nebo i remodelaci plicniho arterialniho
fecisté s disproporcionalni (reaktivni, smiSenou postkapilarni
a prekapilarni) plicni hypertenzi. Miizeme se s ni setkat
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Tabulka 9 Vyskyt plicni hypertenze a Eisenmengerova syndromu u dospélych s vrozenou srde¢ni vadou

Vyskyt Eisenmengerova
syndromu

Poznamky

Jednoduché zkratové vady

Defekt sinového septa typu |l Malo casty, 0,7-1,7 %

Muze jit o koincidenci IPAH s ASD. Po 50. roce véku u neuzavienych velkych

ASD-Il je ¢asta mirna az stfedni PH, vétsinou reverzibilni.

Defekt sinového septa typu Castéjsi nez u ASD-Il, 3 %

sinus venosus

Vyskyt zvysené PVR i PH byl u sinus venosus defektt tfikrat ¢astéjsi nez u ASD-II.

Inkompletni defekt Méné casty K PH prispiva nejen LP zkrat, ale i postkapilarni slozka PH u vyznamné mitralni
atrioventrikuldrniho septa regurgitace.
Defekt komorového septa Casty u velkych Ke vzniku Eisenmengerova syndromu dochdzi asi u tfetiny velkych VSD, nejsou-li

neuzavienych VSD

uzavieny do jednoho roku véku a neni-li soucasné pfitomna pulmonalni stenéza.

Casty u velkych
neuzavienych duceji

Oteviena tepenna ducej

Cyandza je pfitomna pouze v dolni poloviné téla.

Komplexni vady

Kompletni AVSD Casty

Casty Eisenmengerdv syndrom, neni-li operace brzy po narozeni a neni-li

soucasné pfitomna pulmonalni stendza.

Transpozice velkych tepen Casta PH bez operace

Rychly vzestup PVR bez operace TGA v novorozeneckém véku.

Fallotova tetralogie Neni

PH se u TOF nevyskytuje diky omezenému plicnimu pritoku. PH maze byt

po centrélnich spojkovych operacich nebo pfi rezidualnim velkém VSD
po korekci TOF.

Casty, neni-li pfitomna
pulmonalni stenéza

Spole¢na komora

Fontanovska cirkulace (TOF) 0

Cirkulace je kriticky zavisla na nizkém tlaku v plicnim fecisti s normalni PVR.

ASD - defekt sifnového septa, AVSD - kompletni defekt atrioventrikularniho septa, IPAH - idiopatickd plicni arterialni hypertenze, LP — levopravy, PH - plicni
hypertenze, PVR - plicni vaskularni rezistence, TGA - transpozice velkych tepen, TOF - Fallotova tetralogie, VSD - defekt komorového septa

u nékterych koarktaci aorty, tézkych nelécenych aortélnich
vad, vrozené mitralni stendzy, vzacné u tézké mitralni
regurgitace nebo jejich kombinaci, napt. u koarktace aorty
s aortalni stendzou. Plicni hypertenze je vétsinou reverzibilni
po chirurgickém odstranéni jeji pfi¢iny. Postkapilarni plicni
hypertenze se muize kombinovat i se zkratovymi vadami
s prekapildrni plicni hypertenzi (napt. ASD s mitralni re-
gurgitaci, VSD s aortalni stendzou aj.).

8.3 Diagnostika plicni hypertenze u vrozenych
srde¢nich vad

Kromé urceni tlakt v plicnim redisti je velmi dilezita presna

kvantifikace plicniho pritoku a levopravého i pravolevého

zkratu.

Echokardiografie

> ZvySeny gradient na trikuspiddlni regurgitaci (systolic-
ky/sttedni gradient > 36/25 mm Hg) nemusi znamenat pouze
plicni hypertenzi, ale i obstrukci vytokového traktu pravé
komory nebo jejich kombinaci. Tyto stavy je nutno spolehlivé
rozlisit, ¢asto je nutnd katetrizace.

> Zvyseny end-diastolicky gradient na pulmonélni regurgitaci
(> 10 mm Hg) nds muZze upozornit na zvy$eny diastolicky
tlak v plicnici i u pacientd bez trikuspidalni regurgitace.

> Gradient na defektu komorového septa (VSD) lze odecist
od systolického arteridlniho tlaku a ziskdme odhad systo-
lického tlaku v pravé komore, tato metoda vSak nemusi byt
spolehliva pii podhodnoceni gradientu na VSD.

> Svétsi ¢i mensi mirou presnosti lze urcit Qp/Qs a verifikovat
pravolevy zkrat.

Pravostrannd srdecni katetrizace je indikovana pred operaci

vrozené srde¢ni vady pfi podezfeni na plicni hypertenzi, k od-
liseni plicni hypertenze a obstrukce vytokového traktu pravé
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komory a k verifikaci ireverzibilni plicni hypertenze, nevhodné
k operaci. U tézké plicni hypertenze Ize provést testovani vaso-
dilata¢ni rezervy. Plicni pritok a velikost zkratu jsou hodnoceny
Fickovou metodou oxymetricky pfi méfené spotiebé kysliku.
Magnetickd rezonance: Kromé morfologie VSV a zhodnoceni
funkce pravé komory uptesni i plicni pratok, dilezity pro sprav-
ny vypocet plicni cévni rezistence, a velikost levopravého zkratu.
First-pass radionuklidovd kardiografie (Radionuklidovd
kardiografie prvniho priichodu) kvantifikuje levopravy zkrat.

84 Lécba

Chirurgickd nebo katetrizacni lécba

> U zkratovych vad s vyznamnym levopravym zkratem a PVR
do 5 Wij. je indikovana chirurgicka 1é¢ba (I-B).

> U pacient se zkratovou vadou s vyznamnym levopravym
zkratem (Qp/Qs > 1,5:1) a PVR > 5 W,j,, ale nizsi nez
%5 systémové cévni rezistence, lze zvazit, zda zvolime chirur-
gické feseni, nebo katetriza¢ni intervenci (II-B).

> Prioteviené tepenné duceji lze uvazovat o uzavéru i pti PVR
vy$si nez ¥s systémové cévni rezistence, pokud stale prevazuje
levopravy zkrat (Qp/Qs > 1,5: 1) (Ila-C).

> Eisenmengertv syndrom je kontraindikovan k chirurgické-
mu feSeni (III).

> Prevenci vzniku plicni hypertenze a Eisenmengerova
syndromu je véasna kardiochirurgicka 1é¢ba vyznamnych
zkratovych a komplexnich VSV brzy po narozeni.

Specifickd vasodilatacni 1écba

> Specifickd vasodilata¢ni 1é¢ba u vrozenych srdec¢nich
vad muiZze byt provadéna pouze ve specializovaném centru
(I-C).

> U Eisenmengerova syndromu ve funkéni ttidé NYHA III je
indikovan bosentan (I-B) i jiné inhibitory endotelinovych
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receptortl, inhibitory fosfodiesterazy 5 (sildenafil) nebo
prostanoidy (ITa-C).*#

> U Eisenmengerova syndromu Ize pouzit kombinaci specifické
vasodilata¢ni 1é¢by (IIb-C).

> U Eisenmengerova syndromu neni indikovano pouziti
kalciovych blokatoru (III).

Transplantacni 1écba

K transplantaci srdce a plic nebo k transplantaci plic s korekei
vady jsou indikovani inoperabilni pacienti s tézkou plicni
hypertenzi a zhor§enim funkéniho stavu i pfi specifické plicni
vasodilata¢ni 1é¢bé, s opakovanym srde¢nim selhdnim, syn-
kopami a jinymi znamkami $patné prognozy. Pétileté preziti
po transplantaci srdce a plic se pohybuje mezi 30-69 %.%5%

Obecnd opatieni u Eisenmengerova syndromu’*"

> Vyvarovat se téhotenstvi (I-B).

> Vyvarovat se dehydratace (I-C).

> Vyvarovat se nadmérné zatéze, zvlasté izometrické, 1ze povolit
jen lehkou fyzickou aktivitu dle vlastni tolerance (I-C).

> Vyvarovat se nadmeérné tepelné zatéze, horké lazné, sauny (I-C).

> Vyvarovat se pobytu ve vysokych nadmortskych vyskach, nad
2 000 m n. m. (I-C).

> Vyvarovat se sideropenie a neindikovanych venepunkci (I-B),
venepunkce nejsou u Eisenmengerova syndromu indikovany
pausalné ani u vysokého hematokritu, pouze pfi znamkach
hyperviskézniho syndromu.

> U cyanotickych vrozenych srde¢nich vad je zvy$ené riziko
infekéni endokarditidy a paradoxni embolizace.

Kazdy dospély s vrozenou srde¢ni vadou by mél mit svého
kardiologa v misté bydlisté. Pfi podezieni na plicni hypertenzi by
mél byt pacient dikladné vySetfen v Centru pro vrozené srde¢ni
vady v dospélosti, kde je také navrzen 1é¢ebny postup, at jiz jde
o 1é¢bu konzervativni, antiarytmickou, specifickou vasodilata¢ni,
konven¢ni kardiochirurgickou nebo transplanta¢ni. Specificka
vasodilata¢ni 1é¢ba se provadi ve spoluprici s Centrem pro
lécbu plicni hypertenze, k transplantaci jsou pacienti odesilani
do transplantacnich center.

9 Organizace péce o0 nemocné s chronickou
plicni hypertenzi

Chronicka plicni hypertenze jako syndrom komplikujici fadu
onemocnéni se jisté nevyskytuje vzacné. Naopak nékteré spe-
cificky lécitelné formy plicni hypertenze (zejména PAH) tvori
podskupinu chronické plicni hypertenze, ktera spliuje kritéria
EU jako vzacného onemocnéni (vyskyt v populaci je mensi nez
pét pripadi na 10 000 obyvatel).

V Ceské republice dosud neexistuje jednotna koncepce pro
vzacna onemocnéni. Byla vSak vytvorena Ndarodni strategie pro
vzacnd onemocnéni na léta 2010-2020, kterd byla schvalena
vlddou CR v ¢ervnu 2010 a vychazi z doporu¢eni Rady Evropské
unie, kterd se tykaji vzacnych onemocnéni. Za klicové jsou
povazovany centralizace pé¢e o nemocné se vzacnymi onemoc-
nénimi, vypracovani doporucenych postupt pro diagnostiku
a lé¢bu a mezioborové spoluprace v diagnostice a lécbeé.

K zdkladnim parametriim u center pro plicni hypertenzi patfi:
> interdisciplinarni tym s iizkou néavaznosti na komplementdrni

centra (centra pro chirurgickou lé¢bu CTEPH, transplanta¢ni

centra);

> sledovani alespon 50 pacientit s PAH nebo CTEPH;

> stanoveni alespon dvou novych diagnéz PAH nebo CTEPH
mésicné;

> provedeni alespon 20 vasodilatac¢nich testd ro¢ne.
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Péce o pacienty s PAH je v Ceské republice soustfedéna
do center pfi II. interni klinice VSeobecné fakultni nemocnice
a 1. LF UK v Praze a na Klinice kardiologie IKEM v Praze.

Péce o pacienty s CTEPH je v Ceské republice koncentrovana
do Kardiocentra VSeobecné fakultni nemocnice a 1. LF UK
v Praze.

Pé¢e o nemocné ve specializovanych centrech v Ceské
republice vétsinou navazuje na vySetfeni nemocného na né-
kterém z pracovist tzv. echokardiografické sité. Jde o vice nez
40 echokardiografickych laboratoti v CR, které se vice vénuji
diagnostice plicni hypertenze.

Oponenti

Michael Aschermann’, Vojtéch Melenovsky?

"Il interni klinika kardiologie a angiologie, Vseobecnd fakultni
nemocnice a 1. lékarskd fakulta Univerzity Karlovy, 2 Klinika kardiologie,
Institut klinické a experimentdlni mediciny, Praha, Ceskd republika
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