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Ορισμός  Πνευμονικής Υπέρτασης 

•Αιμοδυναμική και παθοφυσιολογική κατάσταση 
•Ορίζεται ως αύξηση της mPAP>25mmHg σε ηρεμία 
•Για τη διάγνωση απαιτείται δεξιός καρδιακός 
καθετηριασμός 
•Απαντάται σε πολλά (37) διαφορετικά νοσήματα 
•Δε θα πρέπει να συγχέεται με την ΠΑΥ (σπάνιο νόσημα) 



ΠΥ στη Χρόνια Αποφρακτική Πνευμονοπάθεια  

mPAP ≥ 35mmHg:5.8% 
mPAP ≥ 40mmHg : 

27/998 (2.7%) ασθενείς 
 

•mPAP>25 mmHg βρέθηκε  στο 
≈ 50%  των ασθενών με ΧΑΠ 
 

 
 
 

             Chaouat A et al. AJRCCM 2005 

Κατανομή της mPAP σε πληθυσμό 
νοσηλευόμενων ασθενών με σταθερή 
ΧΑΠ με μέτρια έως σοβαρή απόφραξη 

αεραγωγών(n=998) 











Συνεχές Doppler δια της τριγλώχινας για την 
εκτίμηση της συστολικής πίεσης της δεξιάς κοιλίας 





Ο ΑΠΕΙΚΟΝΙΣΤΙΚΟΣ ΕΛΕΓΧΟΣ 

Σε ασθενή με πιθανή νόσο των πνευμονικών αγγείων 
• Επιβεβαιώνει την παρουσία και το βαθμό της 

πνευμονικής υπέρτασης 
• Απαραίτητος στη διαφορική διάγνωση καθώς μπορεί  
    να καθορίσει την αιτία της πνευμονικής υπέρτασης 
• Σε παρουσία θρομβοεμβολικής νόσου, δίνει 

πληροφορίες για τη δυνατότητα χειρουργικής 
αντιμετώπισης 
 



ΑΚΤΙΝΟΓΡΑΦΙΑ ΘΩΡΑΚΑ ΣΕ ΠΝΕΥΜΟΝΙΚΗ 
ΥΠΕΡΤΑΣΗ 

    Ασθενής με ΙPΑH 

• Διάταση των  κεντρικών 
κλάδων των  πνευμονικών 
αρτηριών με ταχεία 
εξάλειψη των αγγείων 
στην περιφέρεια του 
πνεύμονα  

• Αύξηση  του  μεγέθους  
των  δεξιών  καρδιακών  
κοιλοτήτων 



Ασθενής  62 ετών 
Δύσπνοια, βήχας παραγωγικός, κυάνωση, οιδήματα κάτω άκρων 
Βαρύς καπνιστής  60py 
Σπιρομέτρηση: FEV1  700 (22% pred), FVC 1300 (35% pred) 
Αέρια αίματος:PaO2   58 mmHg, PaCO2   50 mmHg 

ECHO: Αύξηση διστάσεων δεξιών κοιλοτήτων. Εκτιμώμενη RVSP 55mmHg 
 



•Ασθενής με διαγνωσμένη ιδιοπαθή 
πνευμονική ίνωση 
•Παραπέμπεται  στο Ιατρείο Π.Υ. για 
αξιολόγηση 
•Σπιρομέτρηση:  
FVC 0.92 (39.2%), FEV1 0.83 
(42.7%), Tiff 89%, TLC 2.1 (43%),  
DLco 35% 
•Υποξαιμία-σοβαρός αποκορεσμός 
στη βάδιση (SpO2 80%) 



HRCT θώρακα: Αλλοιώσεις μελικηρύθρας (honeycombing), βρογχεκτασίες εξ έλξεως  
CT angiography: αρνητική για εμβολή 



•ECHO καρδιάς : πολύ αυξημένες διαστάσεις 
δεξιών κοιλοτήτων. D-shaped αριστερή 
κοιλία. Υπολογιζόμενη RVSP 95mmHg 
 
•Δεξιός καρδιακός καθετηριασμός:   
PAP 84/23/48 mmHg, PAWP 10mmHg 



ΛΕΙΤΟΥΡΓΙΚΗ ΕΚΤΙΜΗΣΗ 

• Η σπιρομέτρηση  πνευμονικοί όγκοι, ροές, DLCO  

    είναι απαραίτητη για τον αποκλεισμό υποκείμενης 
πνευμονοπάθειας (περιοριστικού ή αποφρακτικού 
τύπου)   

• Σε περίπτωση συνύπαρξης παρεγχυματικής βλάβης, 
καθορίζεται η συμβολή της στην ανάπτυξη της 
πνευμονικής υπέρτασης     

• Ασθενείς με ΙPΑH και CTEPH (σε ποσοστό 20%) 
παρουσιάζουν ήπιο περιορισμό (TLC<80%)                  

 



ΛΕΙΤΟΥΡΓΙΚΗ ΕΚΤΙΜΗΣΗ 

• Δείκτης διάχυσης DLCO 
    αύξηση: ενδοκαρδιακά shunts 
    ελάττωση: νόσοι των πνευμονικών αγγείων 
                     ΙPΑH, CTEPH  
                     νόσοι κολλαγόνου: σκληρόδερμα, SLE 
                                                    •Ασθενείς με σκληρόδερμα    

παρουσιάζουν (σε ποσοστό 20%) 
μεμονωμένη ελάττωση του DLCO 

•Σοβαρή ελάττωση του DLCO <55% 
υποδηλώνει τη μελλοντική 
ανάπτυξη πνευμονικής υπέρτασης 

•Ασθενείς με σκληρόδερμα πρέπει 
περιοδικά (κάθε 6-12 μήνες) να 
ελέγχονται για την έγκαιρη 
ανίχνευση αγγειακής ή διάμεσης 
νόσου των πνευμόνων 
 



• Γυναίκα 39 ετών, 130 kg 
• Νοσηλεύεται  για διερεύνηση 

πνευμονικής υπέρτασης  
• ECHO: RVSP  62 mmHg 
      ΑΡ κοιλία με καλή συστολική 

λειτουργία, βαλβίδες κ.φ. 
• Έναρξη αγωγής με ERA’s  





• Mean PAP≥25 mmHg 
• PWP ≤15 mmHg 
• CO φυσιολογικός  ή 

ελαττωμένος 

Φ.Τ. ηρεμίας  : 14.0  3.3 mmHg,  
Άνω όριο (mean  2 SD): 20.6 mmHg 

Kovacs G, Olschewski H et al. ERJ 2009 

Precapillary art. 



Επίπτωση PAH και 
IPAH: 15 και 5.9 
περιστατικά/εκατομ. 
πληθυσμού 

 SMAD9, CAV1, KCNK3 





Obstructive remodelling of a small pulmonary artery in pulmonary arterial hypertension 
(increased thickness of the three vessel layers and severe lumen reduction are shown) and 
ongoing pathobiological processes in the different layers of the vessel wall (yellow boxes) 

and in the blood. 

Galiè N et al. Eur Heart J 2010;31:2080-2086 

Presenter
Presentation Notes
Obstructive remodelling of a small pulmonary artery in pulmonary arterial hypertension (increased thickness of the three vessel layers and severe lumen reduction are shown) and ongoing pathobiological processes in the different layers of the vessel wall (yellow boxes) and in the blood. Asterisks indicate the potential processes involved. Corrective interactions of the related approved therapeutic interventions are also reported (green boxes). *Vasoconstriction; †Proliferation/migration; ‡Inflammation; §Thrombosis. B-FGF, basic fibroblast growth factor; BMPR, bone morphogenetic protein receptor; [Ca2+], intracellular calcium concentration; K+ch, membrane potassium channels; SMC, smooth muscle cells; MFB, myofibroblasts; MMP, matrix metalloproteases; PDE-5, phosphodiesterase type 5; PDGF, platelet-derived growth factor; TxA2, tromboxane A2; VEGF, vascular endothelial growth factor; VIP, vasoactive intestinal peptide. The pathological picture is a courtesy of Dr Carol Farver, Cleveland Clinic.



Ιδιοπαθής Πνευμονική Αρτηριακή Υπέρταση 

• Mία σπάνια νόσος, με πολύ 
δυσμενή πρόγνωση  

     μέση επιβίωση 2-3 έτη 
• Επίπτωση: ετησίως 2-5 

άτομα/εκατ. πληθυσμού 
• Συχνότερη εμφάνιση στις 

γυναίκες (1.7:1) 
• Εμφάνιση:3η -4η δεκαετία ζωής 
• Κληρονομούμενη: μεταλλάξεις 

στα γονίδια  BMPR-2, ALK-
type 1, endoglin gene, SMAD9, 
CAV1, KCNK3 
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Πότε θα υποψιαστούμε ΠΑΥ? 
• Ασθενείς με οικογενειακό ιστορικό ΙΠΑΥ 
  συχνότητα οικογενούς εμφάνισης 6-12% ,  επικρατούντας 

αυτοσωματικός χαρακτήρας 

• Νόσος συνδετικού ιστού 
     σκληρόδερμα: 30%, CREST:20-25%, ΣΕΛ: 4-14%, 

     ρευματοειδής αρθρίτιδα : ως 21% 

• Συγγενείς καρδιοπάθεια        •Πυλαία υπέρταση 

• Ιστορικό πνευμονικής εμβολής : CTEPH ως 4% 

• Χρήση φαρμάκων (drug induced PH) 
       aminorex, methamphetamine, Fen Phen, dasatinib 

• Ασθενείς με HIV 

• Δρεπανοκυτταρική αναιμία 

 



 



Κανένα αρχικό σύμπτωμα 
Ετήσιος προληπτικός έλεγχος, αναγκαίος σε 
πληθυσμούς υψηλού κινδύνου  

Προοδευτική δύσπνοια κοπώσεως, κόπωση, 
αίσθημα παλμών, θωρακικό άλγος, 
συγκοπτικό επεισόδιο, βήχας 

Έναρξη νόσου 

Πρώιμα 
Συμπτώματα      

Τελικά 
Συμπτώματα 

Θάνατος       

1 D’Alonzo et al. Ann Internal Med 1991;115:343 
Harrison‘s Principles of Internal Medicine, 14th ed.  

ΠΑΥ: Κλινική Εικόνα 

Συμπτώματα δεξιάς καρδιακής ανεπάρκειας, 
Διάταση σφαγίτιδας, Οίδημα, Ηπατομεγαλία, 
Ασκίτης 

Μέσος χρόνος επιβίωσης χωρίς θεραπεία 
2.8 έτη1 

 

Presenter
Presentation Notes
Dyspnea (on exertion) is the most important presenting symptom of PAH. 
However, even later symptoms remain non-specific which leads to confusion with other diseases and a delayed diagnosis of PAH.
ΑΠΟΥΣΙΑΖΕΙ ΜΕΧΡΙ ΤΑ ΠΡΟΧΩΡΗΜΕΝΑ ΣΤΑΔΙΑ ΤΗΣ ΝΟΣΟΥ
ΟΤΑΝ ΕΜΦΑΝΙΖΕΤΑΙ ΕΙΝΑΙ ΜΗ-ΕΙΔΙΚΗ
                   δύσπνοια, αρχικά μόχθου, μετά σε ηρεμία
                   εύκολη κόπωση
                   θωρακικός πόνος
                   συγκοπτικά επεισόδια
                   οίδημα
                   αίσθημα παλμών
ΤΑ ΣΥΜΠΤΩΜΑΤΑ ΕΠΙΔΕΙΝΩΝΟΝΤΑΙ ΣΤΑΔΙΑΚΑ
ΣΕ ΟΨΙΜΗ ΦΑΣΗ ΟΙ ΑΣΘΕΝΕΙΣ ΔΕΝ ΕΙΝΑΙ ΣΕ ΘΕΣΗ ΝΑ ΠΡΑΓΜΑΤΟΠΟΙΗΣΟΥΝ ΟΥΤΕ ΑΠΛΕΣ ΚΑΘΗΜΕΡΙΝΕΣ ΔΡΑΣΤΗΡΙΟΤΗΤΕΣ
Η ΝΟΣΟΣ ΟΔΗΓΕΙ ΣΕ ΘΑΝΑΤΟ ΝΩΡΙΣ ΣΤΗ ΖΩΗ







Η αποτελεσματική θεραπευτική αντιμετώπιση της ΠΑΥ 
απαιτεί τακτική παρακολούθηση και έγκαιρη 

παρέμβαση  



Time-course of 25 published randomized controlled studies (identified by acronyms, if any, or 
drug and year of publication) in pulmonary arterial hypertension as of May 2010. 

Galiè N et al. Eur Heart J 2010;31:2080-2086 

Presenter
Presentation Notes
Time-course of 25 published randomized controlled studies (identified by acronyms, if any, or drug and year of publication) in pulmonary arterial hypertension as of May 2010. Colour code identifies the design of the study: monotherapy (black): investigational drug vs. placebo in patients naive for pulmonary arterial hypertension approved drugs. Monotherapy and/or sequential combination (red): investigational drug vs. placebo in patients either naive for, or treated with pulmonary arterial hypertension approved drugs. Upfront combination (light blue): single drug vs. combination of two drugs in patients naive for pulmonary arterial hypertension approved drugs.



Macitentan 
Riociguat 





Παρούσα στρατηγική 

3 κατηγορίες φαρμάκων   

Εναλλακτική προσέγγιση 

•Βελτίωση των διαθέσιμων 
φαρμάκων 
•Συνδυαστική θεραπεία 
• Ανάπτυξη νέων φαρμάκων-στόχων 
θεραπείας 

Θεραπευτικές στρατηγικές στην ΠΑΥ 
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PGI2, prostacyclin; t1/2, half-life 
 
1. Clapp et al. Am J Respir Cell Mol Biol. 2002;26:194-201; 2. Gomberg-Maitland et al. Eur Respir J. 2008;31:891-901;  
3. Remodulin® (treprostinil)  US prescribing information; United Therapeutics Corp. January 2010 

Prostacyclin analogues: 
Chemical structures and plasma half-lives 



Prostacyclin Analogues:  
Intravenous, Subcutaneous, or Inhaled 

Epoprostenol (Flolan®) 
Treprostinil (Remodulin®) 

Treprostinil 
(Remodulin®) 

Iloprost (Ventavis®) 

Presenter
Presentation Notes
 Prostacyclin and prostacyclin analogues are available in intravenous (IV), subcutaneous (SC), and inhaled formulations.
 These drug delivery systems are complex.
 IV epoprostenol and treprostinil require a chronic indwelling central venous catheter, usually a tunneled catheter exiting the left upper or right upper chest wall.
 Potential complications: infection (blood stream, tunnel, or exit site infection), thrombosis, accidental removal, device malfunction. 
 SQ trepostinil
Treprostinil, a prostacyclin analogue, has a longer half-life (approximately 4.5 hr) than epo (≤6 min), and can be administered SC.
Potential complications: 85% of patients reported incidence of infusion pain and/or site reaction (redness and swelling, not dose related), leading to discontinuation in 8%. Significant infection is rare.
 Iloprost is administered via iNeb device (hand-held portable device).
 Takes approx 6-10 min to deliver the total dose, depending on the patient’s breathing pattern, plus up to 10 min per session for device cleaning (time reduced recently with new cleaning system)
 Since the dose frequency is 6-9 times per day (every 2 hours while awake), it can be cumbersome. 




• FLOLAN : IV infusion 
24 hours, daily. 

• A central line & a 
PUMP (200g)  

FLOLAN administration 

http://www.renaloo.com/images/ktssclaviere.jpg


IV epoprostenol: NYHA FC is predictive 
of survival 

Time on epoprostenol (months) 
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PAH patients in NYHA FC III at baseline have a higher 
survival rate when treated with IV epoprostenol compared 
with those in NYHA FC IV at baseline 

Time on epoprostenol (months) 
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sildenafil 
tadalafil 







Κατηγορία  Συμπτώματα ασθενή 
 
Class I (Mild)  Κανένας περιορισμός της φυσικής δραστηριότητας. 
                                                Η συνήθης φυσική δραστηριότητα  δεν προκαλεί  
   συμπτώματα 
 
Class II (Mild)  Ήπιος περιορισμός της φυσικής δραστηριότητας.  
   Ο ασθενής είναι καλά σε ηρεμία, η συνήθης φυσική  
   δραστηριότητα  προκαλεί συμπτώματα 
    
Class III (Moderate) Σημαντικός περιορισμός της φυσικής δραστηριότητας.  
    Ο ασθενής είναι ασυμπτωματικός σε ηρεμία , αλλά  
    λιγότερη από τη συνήθη φυσική δραστηριότητα   
   προκαλεί συμπτώματα  
 
Class IV (Severe)                 Συμπτώματα καρδιακής ανεπάρκειας σε ηρεμία. Δυσφορία 
   που αυξάνεται με την παραμικρή φυσική δραστηριότητα. 
 

NYHA Functional Class 



ΘΕΡΑΠΕΙΑ  ΣΥΝΔΥΑΣΜΟΥ  ΣΤΗΝ 
ΠΑΥ 





Ταυτόχρονη έναρξη 

Διαδοχική προσθήκη 

Drug 1 Drug 2 + 

Drug 1 

Drug 2 
+ 

ΣΥΝΔΥΑΣΤΙΚΗ ΘΕΡΑΠΕΙΑ 

Presenter
Presentation Notes
One RCT is ongoing to explore the effects of the addition of sildenafil to patients already on epoprostenol.
In patient with PAH, deteriorating despite chronic treatment with non-parenteral prostanoids, addition of bosentan or sildenafil to the ongoing treatment resulted in favorable improvements in pulmonary hemodynamics and exercise capacity in uncontrolled studies.
Grade of Recommendation = IIb; Level of Evidence = C 



     Chest 1987;92;330-334 

        D’Alonzo et al. Ann Intern Med 1991;115:343-9 

 NIH Registry  :     Επιβίωση   1 yr 3 yr 5 yr 
    68% 48% 34% 



NYHA I,II 

 NYHA IV 

NYHA III 







Παρούσα στρατηγική 

3 κατηγορίες φαρμάκων  

Εναλλακτική προσέγγιση 

•Βελτίωση των διαθέσιμων μορφών 
φαρμάκων     oral PGI2 

•Συνδυαστική θεραπεία 
• Ανάπτυξη νέων φαρμάκων-στόχων 
θεραπείας     tyrosine inhibitors 

Θεραπευτικές στρατηγικές στην ΠΑΥ 



  





ΠΝΕΥΜΟΝΙΚΗ ΥΠΕΡΤΑΣΗ ΣΤΙΣ 
ΠΝΕΥΜΟΝΟΠΑΘΕΙΕΣ 



ΠΝΕΥΜΟΝΙΚΗ ΥΠΕΡΤΑΣΗ ΣΤΑ ΝΟΣΗΜΑΤΑ 
ΑΡΙΣΤΕΡΗΣ ΚΑΡΔΙΑΣ 





Για τη βέλτιστη αντιμετώπιση των ασθενών με πνευμονική 
υπέρταση, απαιτείται η σύσταση πολυδύναμης ομάδας  

  

Η εξειδικευμένη ομάδα  πνευμονικής υπέρτασης συνεργάζεται με 
τους γιατρούς των περιφερικών νοσοκομείων και της 

πρωτοβάθμιας για την καλύτερη παρακολούθηση των ασθενών  



ΣΧΟΛΙΑ - ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ 

•Η διάγνωση της ΠΑΥ συχνά καθυστερεί λόγω της μη 
ειδικής φύσης των συμπτωμάτων της νόσου 
 

•Η ακριβής και έγκαιρη διάγνωση της νόσου είναι 
καθοριστική για τη βελτίωση της πρόγνωσης και πρέπει 
απαραίτητα να περιλαμβάνει την αιμοδυναμική 
εκτίμηση του ασθενούς 
 

•Η συνεργασία με εξειδικευμένα ιατρεία εξασφαλίζει τη 
βέλτιστη αντιμετώπιση των ασθενών αυτών  
 
 

 





Νέος αιμοδυναμικός ορισμός της ΠΥ 
ESC/ERS guidelines 2009 

Ορισμός Χαρακτηριστικά Κατηγορίες 

Προτριχοειδική ΠΥ 
PAPm ≥ 25 mmHg σε ηρεμία* 
PCWP ≤ 15 mmHg 
CO φυσιολογική ή ελαττωμένη** 

1, 3, 4, 5 

Μετατριχοειδική ΠΥ 
PAPm ≥ 25 mmHg σε ηρεμία 
PCWP > 15 mmHg 
CO φυσιολογική ή ελαττωμένη** 

2 

Παθητική 
Αντιδραστική 

TPG ≤ 12 mmHg*** 
TPG > 12 mmHg 

*  Το κριτήριο της άσκησης  έχει διαγραφεί 
**  Υψηλή καρδιακή παροχή (CO) σε υπερκινητική κυκλοφορία, συστηματικά-προς-πνευμονικά 

 shunt, αναιμία, υπερθυρεοειδισμός 
*** TPG – transpulmonary gradient (PAPm-PCWP) 



Galiè N, et al. Eur Heart J. Epub ahead of print Aug 2009.  
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