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Plicni hypertenze u chronickych plicnich onemocnéni je definovana na rozdil od plicni arterialni hypertenze stfednim tla-
kem v plicnici > 20 mm Hg (u plicni arterialni hypertenze > 25 mm Hg) a tlakem v zaklinéni niZz§im nez 12 mm Hg. Preva-
lenci plicni hypertenze u plicnich onemocnéni lze odhadnout na 2-6/1 000 nemocnych, incidenci pak na 1-3/10 000 osob,
Plicni hypertenze pri chronické obstrukéni plicni nemoci (CHOPN) je vyvolana alveolarni hypoventilaci, vedouci k alveolar-
ni hypoxii a plicni vazokonstrikci. Jak akutni, tak chronicka hypoxie vyvolava plicni vazokonstrikci. Dochazi ke vzniku
endotelialni dysfunkce a k remodelaci mensich plicnich arterii.

Respiraéni acidéza potencuje hypoxickou plicni hypertenzi a naopak respira¢ni alkaléza ji zeslabuje. Ke zhorSeni plicni
hypertenze pri CHOPN prispiva i pfitomnost polycytemie a hypervolemie u tézsich nemocnych. Zakladem remodelace plic-
nich arterii je patrné poskozeni endotelu vyvolané hypoxii. Endotelialni dysfunkce vede ke zvySené tvorbé vazokonstrikénich
latek - endotelinu a tromboxanu A, a ke snizené tvorbé vazodilata¢nich latek — NO a prostacyklinu.

Remodelace plicnich cév pii plicnich onemocnénich je charakterizovana hypertrofii svaloviny medie v drobnych plicnich
arteriich, vznikem svaloviny v plicnich arteriolach, proliferaci endotelialnich bunék i fibroblasti. Anatomické zmény
plicnich arterii a arteriol jsou pfi plicnich onemocnénich reverzibilni.

Existuje individualni variabilita ve vnimavosti plicnich cév vii¢i hypoxii u lidi. Tim lze ¢astecné vysvétlit riizné stupné plic-
ni hypertenze u hypoxické plicni hypertenze.

Plicni hypertenze u CHOPN byva obvykle mirna az stfedné tézka. Stiedni tlak v plicnici se pohybuje mezi 20-42 mm Hg.
Progrese plicni hypertenze je pomala. Plicni hypertenze progreduje prumérné o 0,5-0,6 mm Hg za rok. Rychlejsi progresi
vykazuji pacienti s téZkou hypoxemii nebo pacienti s téZkou plicni hypertenzi.

Nejdrive je stfedni tlak v plicnici normalni v klidu, ale pfi zatézi 40 W v rovnovazném stavu stoupa stiedni tlak v plicnici
nad 30 mm Hg — hovorime o plicni hypertenzi pri zatézi.

Pritomnost plicni hypertenze pri zatézi znaci vétsi pravdépodobnost vzniku pozd€jsi klidové plicni hypertenze. Opétované
vzestupy tlaku v plicnici pri zatézi prispivaji patrné ke vzniku srde¢niho selhani. Rovnéz béhem spanku (zejména REM span-
ku) se zhorsSuje plicni hypertenze paralelné se zhorSenim hypoxemie.

Ke zhorseni plicni hypertenze dochazi béhem akutnich infekei dychacich cest paralelné se zhor§enim respirace, kdy stred-
ni tlak v plicnici stoupa i o 20 mm Hg a tyto epizody mohou prispét ke vzniku pravostranného srdec¢niho selhani.

Tézka plicni hypertenze se vyskytuje jen asi u 10 % pacientti s CHOPN s vyjimkou situaci, kdy jsou tito vySetfeni béhem
akutni exacerbace, nebo pokud jsou obézni s alveolarnim hypoventila¢nim syndromem nebo syndromem spankové apnoe.
Tézkou plicni hypertenzi mohou zpusobit dalsi onemocnéni, jako onemocnéni levého srdce (mitralni nebo aortalni vady),
levostranné srdecni selhani, ICHS, hypertenze, kardiomyopatie a plicni embolizace. Mezi pfi¢iny tézké plicni hypertenze
u CHOPN patii individualni rozdily v reaktivité plicnich cév na hypoxii, rozdily v intenzité remodelace i genetické rozdily.
Cévni prestavba u téchto pacientti pripomina prestavbu plicnich cév u plicni arterialni hypertenze.

Prestoze plicni hypertenze byva u plicnich onemocnéni vétSinou mirna, méné casto stredné tézka a zridka tézka, je stredni
tlak v plicnici i v multivaria¢ni analyze nejlepSim prediktorem Zivotni prognozy.

Pokrok v neinvazivni diagnostice plicni hypertenze pfinesla dopplerovska echokardiografie. U pacientt1 s CHOPN vsak skyta
nékdy nemalé obtize. Dtilezité je odhaleni dilatace pravé komory. Pro posouzeni pritomnosti hypertrofie pravé komory je
vyznamné stanoveni tloustky volné stény pravé komory. Chybéni abnormalit velikosti a funkce pravé komory vétsinou vylu-
¢uje plicni hypertenzi.

Nejdrive je ejekéni frakce pravé komory normalni v klidu a pri zatézi se dale zvySuje. Pri dalsi progresi je ejekéni frakce pravé
komory v klidu sice normalni, ale pfi zatézi nestoupa, pozdéji dokonce paradoxné klesa. Pri klidové plicni hypertenzi byva
ejekéni frakce pravé komory jiz v klidu snizena. Posouzeni funkce pravé komory v klidu a pri zatézi je mozné radionuklido-
vou ventrikulografii a echokardiografii. Posouzeni funkce a velikosti pravé komory lze provést také spiralni CT-angiografii
nebo nejlépe NMR.

Zaveér prehledu upozornuje na obtiZe v diagnostice pravostranného srdeéniho selhani a vymezuje mozZnou ulohu vazodila-
tacni 1ééby predevsim u pacientt s téZkou plicni hypertenzi.

Kliéova slova: Plicni hypertenze pri CHOPN - Cor pulmonale - Vyvoj a prognéza plicni hypertenze pri CHOPN

Cor Vasa 2007;49(1):25-33 Widimsky J. Plicni hypertenze u chronickych plicnich onemocnéni 25



Widimsky J (Department of Cardiology, Institute for Clinical and Experimental Medicine, Division of Cardiology, Post-
graduate Medical School, Prague, Czech Republic). Pulmonary hypertension in chronic lung disease. Cor Vasa 2007;
49(1):25-33.

Unlike pulmonary arterial hypertension, pulmonary hypertension in chronic lung diseases is defined by a mean pulmonary arte-
1y pressure > 20 mmHg (being > 25 mm Hg in pulmonary arterial hypertension) and a capillary wedge pressure below 12 mmHg,.
The estimated prevalence and incidence of pulmonary hypertension due to lung diseases is 2-6/1,000 patients and 1-3/10,000
patients, respectively; the latter being a 100-fold of the incidence of idiopathic pulmonary arterial hypertension.

Pulmonary hypertension in the presence of chronic obstructive pulmonary disease (COPD) is caused by alveolar hypoven-
tilation leading to alveolar hypoxia and pulmonary vasoconstriction. The result is endothelial dysfunction and remodeling
of smaller pulmonary arteries.

Respiratory acidosis exacerbates hypoxic pulmonary hypertension, respiratory alkalosis decreases hypoxic pulmonary
hypertension. Pulmonary hypertension associated with COPD becomes more severe in the presence of polycytemia and
hypervolemia. The primary cause of pulmonary artery remodeling seems to be hypoxia-induced endothelial damage. En-
dothelial dysfunction results in increased production of the vasoconstrictors endothelin and thromboxane A, and decreased
production of the vasodilators NO and prostacyclin.

Remodelling of the smaller pulmonary arteries in the presence of lung diseases is characterized by hypertrophy of the medial
musculature in tiny pulmonary arteries, smooth muscle formation in pulmonary arterioles, and endothelial cell and fibroblast
proliferation. The anatomical changes in pulmonary arteries and arterioles occurring in lung diseases are reversible.

There is individual variability in the susceptibility of pulmonary vessels to hypoxia in man. This may partly explain the
various degrees of pulmonary hypertension in hypoxic pulmonary hypertension.

Pulmonary hypertension in COPD is usually mild to moderate. Mean pulmonary artery pressure is in the range of 20-42
mmHg, and progression of pulmonary hypertension is slow, at an average rate of 0.5-0.6 mmHg per year. A more rapid rate
of progression is seen in patients with severe hypoxemia or those with severe pulmonary hypertension.

While, initially, mean pulmonary artery pressure at rest is normal, at a workload of 40 W during steady state exercise will
rise to over 30 mmHg; this is referred to as exercise-induced pulmonary hypertension.

Presence of exercise-induced pulmonary hypertension suggests a higher likelihood of development of resting pulmonary
hypertension at a later time. Repeated increases in pulmonary artery pressure seem to contribute to the development of
heart failure. Likewise, pulmonary hypertension during sleep (particularly REM sleep) tends to exacerbate in parallel with
deteriorating hypoxemia.

Exacerbation of pulmonary hypertension occurs also during acute airway infection along with deterioration of respiratory
insufficiency when mean pulmonary artery pressure rises by as much as 20 mmHg and these episodes may contribute to
the development of right-heart failure.

Severe pulmonary hypertension occurs in about 10% COPD patients except for cases whereby these are examined during acute
exacerbation or are obese with primary alveolar hypoventilation or have a syndrome of sleep apnea. Severe pulmonary hyperten-
sion may be caused by concomitant diseases such as left-heart disease (mitral or aortic valve disease), left-heart failure, CHD,
hypertension, cardiomyopathy or pulmonary embolism. Causes of severe pulmonary hypertension in COPD include individual
differences in the reactivity of pulmonary vessels to hypoxia, differences in the degree of remodelling, and genetic differences.
Vascular remodelling in these patients resembles pulmonary vascular remodelling in pulmonary arterial hypertension.
Although pulmonary hypertension in lung diseases is usually mild, less frequently moderate, and rarely severe, mean
pulmonary artery pressure is the best prognostic factor in multivariate analysis.

A major development in the non-invasive diagnosis of pulmonary hypertension was the introduction of Doppler echocar-
diography; however, this method may be associated with considerable problems in COPD patients. Every effort should be
made to identify right ventricular dilatation. A useful tool for assessing the presence of right ventricular hypertrophy
is determination of right ventricular free wall thickness. In most cases, absence of abnormal right ventricular size and
function rules out pulmonary hypertension.

Initially, right ventricular ejection fraction at rest is normal, rising with increasing workload. On progression, right ventricular
ejection fraction is normal at rest but does not increase during exercise or even decreases, quite paradoxically, at a later stage.
In resting pulmonary hypertension, right ventricular ejection fraction is decreased already at rest. The techniques used to assess
right ventricular function at rest and during exercise include radionuclide ventriculography and echocardiography. Right
ventricular function and size can also be assessed using spiral CT-angiography or, ideally, nuclear magnetic resonance imaging.
In conclusion, the review points to pitfalls in the diagnosis of right-heart failure and defines the potential role of vaso-
dilator therapy, particularly in patients with severe pulmonary hypertension.
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DEFINICE ® Chronicka obstrukéni plicni nemoc (CHOPN)
® Intersticialni onemocnéni plic
Podle klasifikace Svétové zdravotnické organizace roz- ® Obstrukéni spankova apnoe
délujeme plicni hypertenzi do nasledujicich kategorii. ® Chronicka alveolarni hypoventilace
1. Plicni arterialni hypertenze u zdravych plic (poruchy regulace dychani,
2. Plicni zilni hypertenze poruchy neuromuskularni)
3. Plicni hypertenze spojena s chorobami ® Chronicka vyskova hypoxie
respiracniho systému a/nebo hypoxemii ® Vyvojové abnormality (alveolokapilarni
4. Plicni hypertenze pri chronické trombotické dysplazie)
a/nebo embolické nemoci Plicni hypertenze u chronickych plicnich one-
5. Plicni hypertenze pri jinych onemocnénich mocneéni je definovana na rozdil od plicni arterialni
Plicni hypertenze u chronickych plicnich chorob se  hypertenze stfednim tlakem v plicnici 2 20 mm Hg
podle této klasifikace déli na nasledujici skupiny: (u plicni arterialni hypertenze > 25 mm Hg) a tlakem
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v zaklinéni niz§im nez 12 mm Hg."? U plicnich one-
mocnéni tedy vznika prekapilarni plicni hypertenze.
Mutizeme se vSak také nezfidka setkat u pacientt
s chronickym plicnim onemocnénim se smiSenou for-
mou plicni hypertenze, kdy nachazime zvysSeny tlak
v plicnici i v zaklinéni.® Pro pritomnost prekapilarni
slozky svédci zvySeny transpulmonalni gradient (nad
8-10 mm Hg). SmiSenou plicni hypertenzi mtiZeme
zjistit u pacienttt s plicnim onemocnénim, kompli-
kovanym pritomnosti levostranného srde¢niho selha-
ni, u pacientt s levostrannymi chlopniovymi vadami,
u kardiomyopatie zejména dilata¢ni, u ischemické
choroby srde¢ni (ICHS), u hypertenze, u perikarditi-
dy a dalsich srde¢nich onemocnéni.

Nejbéznéjsim plicnim onemocnénim je CHOPN,
zameérime se proto na hypertenzi pri CHOPN.

VYSKYT

Naeije” odhaduje prevalenci plicni hypertenze
u CHOPN na 10-30 % u pacientti alespon jednou
drive hospitalizovanych pro toto onemocnéni.

Prevalenci vyznamného cor pulmonale 1ze odhad-
nout podle Naeije,” Rubina® a Fishmana a spol.©® na
2-6/1 000 pacientt1, incidenci pak na 1-3/10 000
denci nez je incidence idiopatické plicni arterialni
hypertenze.“

Podle Arcasoye a spol.” se plicni hypertenze
vyskytuje u 18 % nemocnych s CHOPN a u 59 % ne-
mocnych s intersticialni plicni fibrézou. Tyto udaje
jsou vsak selektivni, predstavuji totiz udaje centra
zabyvajicitho se redukéni plicni chirurgii pacientt
s CHOPN a pacientti-kandidatti transplantace plic.

Plicni hypertenze se nevyskytuje pravidelné u pa-
cientt1 se stredné tézkou CHOPN; napriklad ve studii
Weitzenbluma a spol.,® ktera zahrnuje pacienty
s CHOPN s prumérnym FEV1 1,2 £ 0,51 a pramér-
nym PaCO, 63 = 11 mm Hg, mélo plicni hypertenzi
35 % nemocnych (62 ze 175).

PATOGENEZE A PATOFYZIOLOGIE

Alveolarni hypoventilace vede k alveolarni hypoxii,
ktera zpusobuje plicni vazokonstrikei. Vazokonstrik-
ce je lokalizovana v malych prekapilarnich arteriich.
Jak akutni, tak chronicka hypoxie vyvolava plicni
vazokonstrikci. Dochazi ke vzniku endotelialni dys-
funkce a k remodelaci mensich plicnich arterii.

Respira¢ni acidéza potencuje hypoxickou plicni
hypertenzi a naopak respiracni alkaloza ji zesla-
buje.® Vyvolavajicim faktorem je zména pH, protoze
i metabolicka acidéza v nepfitomnosti plicniho
onemocnéni napriklad pfi nemoci beri-beri je schop-
na vyvolat plicni hypertenzi. Také inhalace CO, ne-
vede k vyznamnéj§imu ovlivnéni plicniho obéhu.®
Vyznamny uc¢inek ma tézsi acidoza, jak také vyplyva
z obrazku 1.

K zhorsSeni plicni hypertenze pri CHOPN prispiva
i pritomnost polycytemie a hypervolemie u tézSich
pripadtt onemocnéni.

Schéma patofyziologickych faktorti ti€astnicich se
vzniku plicni hypertenze u CHOPN ukazuje obrdazek 2.

Plicni hypertenze byva obvykle pritomna u pacientti
s vyrazneéjsi hypoxemii, s arterialni tenzi kysliku 55-60
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Obr. 1 Vztah tlaku v plicnici, stupné hypoxemie a pH krve

AP sti. — stfedni tlak v plicnici

Hypoxie Vazokonstrikce

Remodelace plicnich tepen

Plicni hypertenze

Respiraéni acidéza Polyglobulie

Hypervolemie

Hypertrofie PK

Dilatace PK

Pravostranné srdec¢ni selhani

Obr.2 Patofyziologické schéma plicni hypertenze u chro-
nické obstrukéni plicni nemoci

PK - prava komora

mm Hg. Dulezité se jevi pro vznik plicni hypertenze
v prubéhu CHOPN, zejména zhorsovani hypoxemie."
Zakladem remodelace je patrné poskozeni endotelu
plicnich arterii vyvolané hypoxii. Endotelialni dysfunk-
ce vede ke zvySené tvorbé vazokonstrikénich latek —
endotelinu a tromboxanu A, a ke snizené tvorbé vazo-
dilata¢nich latek — NO a prostacyklinu. Endotelin-1
a tromboxan A, maji téZ proliferativni vliv.19 Remo-
delace plicnich cév byla pozorovana také u pacientt
s CHOPN bez hypoxemie a dokonce u kuraktl bez
obstrukce dychacich cest.!') Intenzivné se zkouma ge-
neticky vliv. Byl popsan vliv polymorfismu transportni-
ho genu pro serotonin.!'? Intenzivné se také zkouma
podil zanétlivé komponenty pri vzniku remodelace.
Remodelace plicnich cév pri plicnich onemocné-
nich je charakterizovana hypertrofii svaloviny medie
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v drobnych plicnich arteriich, vznikem svaloviny
v plicnich arteriolach, proliferaci endotelialnich bu-
nék i fibroblasti. Remodelace plicnich arterii a arte-
riol vede ke zmensSeni lumina cév. Anatomické zmény
plicnich arterii a arteriol jsou pri plicnich onemocné-
nich reverzibilni.

Priroda pripravila prirozeny model vlivu hypoxie
klad lidé v jihoamerickych Andach v Peru v nad-
morské vySce nad 3 000 m a existuje osidleni i ve vys-
kach nad 4 000 m nad morem. Obyvatelé téchto
vySek maji trvalou plicni hypertenzi. Ta je vSak rever-
zibilni, jak to prokazaly studie dobrovolnikti, kteri se
na nékolik meésict presteéhovali do Limy k mori, kde
jejich plicni hypertenze vymizela.'® Reakci plicni
cirkulace na hypoxii lze prokazat také experimen-
talné expozici v barokomore na trvalou nebo intermi-
tentni hypoxii.(1419

Cor pulmonale je podle staré definice Svétové zdra-
votnické organizace definovano pritomnosti hypertro-
fie pravé komory srdecni, vyvolanou plicni hyperten-
71 pti onemocnénich plic, hrudniku nebo plicnich cév.
Hypertrofie pravé komory vznika po 2-3 mésicich
trvalé plicni hypertenze. Tato definice se jiZ mno-
ho neuziva, protoZe plicni hypertenze u plicnich
onemocnéni byva vétSinou jen mirna a diagnostika
hypertrofie pravé komory pomoci EKG je obtiZzna;
i echokardiograficka diagnostika ma své problémy
(viz dale). V experimentu vSak vznika hypertrofie
pravé komory jiZz po 24 hypoxickych expozicich po
4 hodiny denng¢, po dobu 5 dnu v tydnu, tedy v dobé,
kdy se plicni hypertenze vyskytuje jen intermitentné,
v obdobi expozice vaéi vySkové hypoxii v baroko-
more. 1415

Existuje individualni variabilita ve vnimavosti plic-
nich cév viéi hypoxii u 1lidi."® Tim lze castecné
vysvétlit rizné stupné plicni hypertenze u hypoxické
plicni hypertenze.

Pokud stupen plicni hypertenze neodpovida stupni
hypoxemie je tfeba myslet na dalsi pri¢iny, napriklad
plicni embolizaci, chlopnové vady i kombinaci s idio-
patickou plicni arterialni hypertenzi.

PLICNi HYPERTENZE o
U RESTRIKENICH PLICNICH ONEMOCNENI

Plicni hypertenze se vyskytuje ¢asto u intersticialnich
plicnich fibréz, dale u pneumokoniozy a silik6zy.
V patogenezi hypertenze u téchto onemocnéni ma
velky vyznam restrikce plicniho cévniho recisté za-
kladnim plicnim onemocnénim. Ur¢itou roli hraje
i hypoxicka vazokonstrikce a zavaznost ¢asto pridru-
Zené chronické obstrukce dychacich cest.

Plicni rec¢iSt¢é ma velikou rezervu. Proto teprve
restrikce 50 % plicnich cév je schopna vyvolat plicni
hypertenzi. Pouze pneumonektomie vede k mirné kli-
dové plicni hypertenzi, ktera je vSak vyznamna pri
namaze, za predpokladu zdravé zbyvajici plice.!'”

VYVO0J PLICNi HYPERTENZE U CHOPN
Plicni hypertenze u CHOPN byva obvykle mirna az
stfedné tézka. Stredni tlak v plicnici se pohybuje

mezi 20-42 mm Hg, pramér v souboru Kesslera
a spol. ¢inil 26,8 £+ 6,6 mm Hg.!) Progrese plicni
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hypertenze je pomala. Plicni hypertenze progreduje
prumérné o 0,5-0,6 mm Hg za rok.U81!9 Rozdilnou
situaci s rychlejsi progresi vykazuji pacienti s téZkou
hypoxemii nebo pacienti s téZkou plicni hypertenzi
(stfedni tlak v plicnici > 40 mm Hg).18:29)

Pri vyvoji plicni hypertenze je tlak v plicnici dosud
normalni v klidu, ale pri zatézi 40 W v rovnovazném
stavu stoupa stredni tlak v plicnici nad 30 mm Hg -
hovorime o plicni hypertenzi pri zatézi. Pritomnost
plicni hypertenze pri zatézi znaci vétsi pravdépodob-
nost vzniku pozdéjsi klidové plicni hypertenze.®V Kli-
dova plicni hypertenze se pri zatézi zhorsuje vyrazne,
stredni tlak v plicnici se miize snadno zvysit u téchto
nemocnych z inicialnich klidovych hodnot 30 mm Hg
az na 60 mm Hg pri zatézi.

Opétované vzestupy tlaku v plicnici pri zatézi pri-
spivaji patrné ke vzniku srde¢niho selhani.®V

Rovnéz béhem spanku (zejména REM spanku
/rapid eye movement/) se zhorSuje plicni hypertenze
paralelné se zhorSenim hypoxemie.

VYSKYT TEZKE PLICNi HYPERTENZE U CHOPN

Exacerbace CHOPN vede k akutni respiracni insufici-
enci u tézsich nemocnych. Ke zhorSeni plicni hyper-
tenze dochazi béhem akutnich infekei dychacich cest
paralelné se zhorSenim respirace,®! jak to ukazuje
tabulka I. Stredni tlak v plicnici béhem téchto epizod se
zvySuje i o 20 mm Hg a tyto epizody mohou prispét ke
vzniku pravostranného srdec¢niho selhani. Obdobné
i periody spankové apnoe vedouci ke zhorSeni hypoxe-
mie zpusobuji paralelné zvyseni tlaku v plicnici.

Tabulka |
Hemodynamika a respirace ve stabilnim stavu
a béhem dekompenzace u CHOPN®@!

PaO, (mm Hg) 63+ 4 49 + 7%
PaCO, (mm Hg) 46 £ 7 59 + 1*
AP stf. (mm Hg) 27 +5 40 + 6*
PKd (mm Hg) 7,5+3,1 13,4 + 1,2*
MV 1/min 3,2+0,8 32+1,1

AP stf. — stredni tlak v plicnici; PKd - kone¢ny diastolicky
tlak v pravé komore, MV — minutovy vydej srdecni, * — sta-
tisticky vyznamné

Z tabulky I je vidét, Ze b&éhem epizody infekce v dy-
chacich cestach doslo ke zhorseni hypoxemie i hyper-
kapnie. Zaroven vyznamné stoupla plicni hypertenze
a zvysil se konecny diastolicky tlak v pravé komore,
jako znamka pravostranného srde¢niho selhani. Mi-
nutovy vydej se naproti tomu nezmeénil.

V letech 1990-2002 vysetrili Weitzenblum a Cha-
out® a Chaout a spol.?) srdeéni katetrizaci 998 pa-
cienttt s CHOPN. TéZkou plicni hypertenzi (stfedni tlak
v plicnici vy$si nez 40 mm Hg) zjistili jen u 27 z nich
(2,7 %). Jen 11 z téchto 27 pacientti mélo CHOPN, jako
jedinou pri¢inu tézké plicni hypertenze (1,1 %).

Thabut a spol.?? vysetrovali 215 pacientt1 s pokro-
¢ilou CHOPN - kandidaty chirurgické 1écby omezuji-
ci objemy plic nebo kandidaty transplantace plic. Ze
souboru vyloucili pacienty s akutni nebo opétovanou
plicni embolizaci, levostrannym srde¢nim onemocné-
nim, portalni hypertenzi, infekci HIV, kolagennim
cévnim onemocnénim; dale také pacienty uzivajici
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anorektika, nemocné s nedavnou exacerbaci a pa-
cienty s respira¢nimi spankovymi poruchami.?®

U 50 % z nich zjistili stredni tlak v plicnici vyssi
nez 25 mm Hg.?Y Stfedné tézka plicni hypertenze
(podle autortl — stfedni tlak v plicnici 35-45 mm Hg)
byla pfitomna u 9,8 % pacient1.?® Tézka plicni
hypertenze (podle autort - stredni tlak v plicnici
> 45 mm Hg) byla zjisténa u 3,7 % pacientti. Celkem
12,5 % souboru vykazovalo stfedni tlak v plicnici
35 mm Hg a vyssi.??

Tézka plicni hypertenze je neobvykla u pacientt
s CHOPN s vyjimkou situaci, kdy jsou vySetreni bé-
hem akutni exacerbace nebo pokud jsou obézni
s alveolarnim hypoventilaénim syndromem nebo syn-
dromem spankové apnoe. Tézkou plicni hypertenzi
mohou zpusobit dalsi onemocnéni, jako onemocnéni
levého srdce (mitralni nebo aortalni vady), levostran-
né srdecni selhani, ICHS, hypertenze, kardiomyopa-
tie a plicni embolizace.

Obrazek 3 ukazuje vysledky studie Thabuta
a spol.®?¥ Z obrazku je ziejmé, Ze z korelace vztahu
mezi FEV1 a stfednim tlakem v plicnici se vymyka
skupina pacientti, jejichz stupen plicni hypertenze je
podstatné tézsi nez odpovida snizeni FEV1.29

Jakeé jsou priciny tézkeé plicni hypertenze u CHOPN?
Existuji jednak individualni rozdily v reaktivité plic-
nich cév na hypoxii, jak jsme se jiz zminili. Mohou exi-
stovat také rozdily v intenzité remodelace a mohou se
uplatiiovat i genetické rozdily. Uvadi se predispozice
k plicni hypertenzi u pacientt s CHOPN, kteri maji
polymorfismus genu pro transportni gen serotonin.?
Cévni prestavba u téchto pacientti pfipomina prestav-
bu plicnich cév u plicni arterialni hypertenze.

Je vhodné patrat po nemocnych s tézsi plicni
hypertenzi pri CHOPN, neodpovidajici sniZeni FEV1?

Bezpochyby ano, protoZe tito nemocni mivaji tézsi
hypoxemii a vyraznéjsi snizeni difuzni kapacity
plic.® Maji velice zavaznou prognoézu; lze je patrné
v budoucnosti tispésSné 1écit antagonisty endotelino-
vych receptorti nebo sildenafilem.

PROGNOSTICKY VYZNAM PLICNi HYPERTENZE
PRI PLICNICH ONEMOCNENICH

Prestoze plicni hypertenze byva u plicnich onemocné-
ni mirna, méne casto stredné tézka a zridka tézka, je
stfedni tlak v plicnici i v multivaria¢ni analyze nej-
lepSim prediktorem Zivotni prognézy. V této proble-
matice existuji prioritni nalezy ceskych autoru.
Ourednik a Susa jiz v roce 19759 zjistili prognostic-
ky vyznam plicni hypertenze pri CHOPN (tabulka II).
Weitzenblum a spol.® potvrdili tyto nalezy v roce 1981.

Tabulka Il
Prognoza plicni hypertenze pfi CHOPN®®)

Stupen plicni hypertenze 5leté prezivani

Mirna plicni hypertenze 50%
— AP stf. 20-30 mm Hg

Stredné tézka az tézka plicni 30%
hypertenze — AP stf. 31-50 mm Hg

Velmi tézka plicni hypertenze 0%

— AP stf. > 50 mm Hg

AP stf. — stfedni tlak v plicnici
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V roce 1985 jsme zjistili, Ze i mirna hypertenze pri
CHOPN je provazena vyrazné horsSim prezivanim
nemocnych (obrdazek 4).?% Také jsme zjistili prognos-
ticky vyznam plicni hypertenze i u jinych plicnich
onemocnéni, konkrétné u silikézy (obrdzek 5),2425
kde ma prognosticky vyznam i plicni hypertenze pri
zatézi (obrazek 6).2*2% Prognosticky vyznam plicni
hypertenze jsme také zjistili u plicni tuberkulozy®®
a pfi chronické tromboembolické plicni hypertenzi.??

Nalezy, jez uvadéji autori®® plati i po 20 letech.
V roce 1995 Osvald-Mammosser a spol.?® potvrdili, ze
5leté prezivani nemocnych s CHOPN a strednim tla-
kem v plicnici vy$$im nez 25 mm Hg bylo 36%, zatim-
co u nemocnych se strednim tlakem v plicnici niZSim
nez 25 mm Hg bylo podstatné vyssi, tj. 52%.29

DIAGNOSTIKA PLICNi HYPERTENZE

Neinvazivni diagnostika plicni hypertenze se dlouho
opirala jen o fyzikalni vySetreni, elektrokardiograficky
(EKG) a rentgenovy (RTG) snimek hrudniku. EKG je
v§ak schopné rozpoznat plicni hypertenzi se strednim
tlakem v plicnici > 25 mm Hg za predpokladu chybé-
ni hypertrofie levé komory srde¢ni nebo krivky zmé-
néné infarktem myokardu nebo blokem levého Tawa-
rova raménka.®? Vznik EKG-znamek hypertrofie
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Obr. 3 Charakteristika nemocnych s tézkou plicni hyper-
tenzi pfi CHOPN (cervené body). Podle Thabuta G, et al.®®

CHOPN - chronicka obstrukéni plicni nemoc

pravé komory zavisi totiZ na poméru hmotnosti pravé
a levé komory. Pritomnost hypertrofie obou komor se
obvykle na EKG neprojevi, nebo jsou v EKG projevy
hypertrofie levé komory; na pritomnost hypertrofie
pravé komory lze usuzovat jen z neprimych znamek,
napr. svislé polohy srdecni, pritomnosti P, 3;-pulmo-
nale.® Koncem 90. let upozornili Incalzi a spol., Ze
nalez EKG-krivKky, v niz 1ze nalézt typ krivky S; S, Ss
a Pys-pulmonale ma negativni prognosticky vy-
znam.®? Tyto zmény EKG vsak jsou pouze nepiimé
znamky hypertrofie pravé komory a jsou spiSe vyvo-
lany zménou polohy srde¢ni pri emfyzému.

Pokrok v neinvazivni diagnostice plicni hypertenze
prinesla echokardiografie. Dopplerovska echokardio-
grafie propocitava systolicky tlak v plicnici z vrcholo-
vé rychlosti trikuspidalniho regurgita¢niho jetu
a z omezenych zmén dolni duté Zily (z nich se usuzu-
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je na tlak v pravé sini). Podle Arcasoye a spol.(”) se ale
propocet systolického tlaku v plicnici dopplerovskou
echokardiografii z jetu trikuspidalni insuficience dari
jen u 38 % pacientti s CHOPN, 54 % pacientu s inter-
sticialni plicni fibrézou. Dtivodem je jednak obezita,
jednak hyperinflace plic (u pacientt s rezidualnim
volumem nad 150 % normy se dari propocet systolic-
kého tlaku v plicnici vyrazné méné casto).””? Porovna-
ni katetriza¢nich tidajii s dopplerovskou echokardio-
grafii ukazuje ¢asto nesoulad.” Pokud systolicky tlak
v plicnici ¢inil > 45 mm Hg podle dopplerovské echo-
kardiografie, byl systolicky tlak zjistén presné jen
u 31 % pacientti; naproti tomu, pokud systolicky tlak
v plicnici byl niZsi nez 45 mm Hg, byl zjiStén spravné
u 72 % pacientti; 45 % pacienta se systolickym
tlakem v plicnici pii dopplerovské echokardiografii
> 45 mm Hg nemélo pri srdec¢ni katetrizaci viibec plic-
ni hypertenzi. Nedostatkem prace Arcasoye a spol.” je
skutecnost, Ze mezi katetrizaci a dopplerovskou echo-
kardiografii ubéhlo az 48 hodin. Idealni by bylo porov-
nani obou metod souc¢asné provedenych.

Méritelny trikuspidalni gradient zjistili Higham
a spol.®Y u 77 % pacientt1 s CHOPN. Plicni hyperten-
zi klasifikovali na rozdil od predchozi studie trikuspi-
dalnim gradientem vétSim nez 30 mm Hg, coZ odpo-
vida stfednimu tlaku v plicnici 20 mm Hg. Plicni
hypertenzi nachazeli podle této definice u 55 % ze
73 za sebou jdoucich pacientti. Trikuspidalni gra-
dient vykazoval hraniéni korelaci s FEV1 (r = -0,26,
p = 0,05) a lepsi korelaci s difuzni kapacitou plic pro
CO - Dy (r =-0,42, p = 0,006).

ZNAMKY DYSFUNKCE PRAVE KOMORY

Dulezité je odhaleni dilatace pravé komory (pomér
enddiastolického rozméru pravé komory k enddiasto-
lickému rozmeéru levé komory > 0,5, enddiastolicky
rozmér pravé komory > 30 mm). Posuzujeme také
kontraktilitu pravé komory; lze nalézt asynergii volné
stény pravé komory, nékdy hypokinezi az akinezi
volné stény pravé komory. U té€zké plicni hypertenze
Ize zjistit paradoxni pohyb septa. Parametry dysfunk-

ce pravé komory koreluji také s prezivanim nemoc-
nych s CHOPN.®2)

Pro posouzeni pritomnosti hypertrofie pravé komo-
ry je vyznamné stanoveni tloustky volné stény pra-
vé komory. Tloustka volné stény pravé komory totiz
koreluje se systolickym tlakem v plicnici zjiSténym
dopplerovskou echokardiografii.

Na pritomnost hypertrofie pravé komory lze usuzo-
vat také z thaliové scintigrafie myokardu podle inten-
zity zobrazeni pravé komory.®?

Chybéni abnormalit velikosti a funkce pravé ko-
mory vylucuje plicni hypertenzi.®

EJEKCNi FRAKCE PRAVE KOMORY

Nejdrive je ejekéni frakce (EF) pravé komory u nemoc-
nych s CHOPN normalni v klidu a pri zatézi se dale
zvySuje. Pri dalsi progresi je EF pravé komory v klidu
sice normalni, ale pri zatézi nestoupa, pozdéji dokon-
ce paradoxneé klesa. Pri klidové plicni hypertenzi byva
EF pravé komory dokonce sniZzena. Posouzeni EF pra-
vé komory v klidu a pri zatézi je mozné radionuklido-
vou ventrikulografii®¥ nebo echokardiografii.

Posouzeni funkce a velikosti pravé komory je moz-
né také spiralni CT-angiografii nebo pomoci nuklear-
ni magnetické rezonance (NMR).

Presné stanoveni plicni hypertenze, jejiho typu
a velikosti umoznuje pouze srdeéni katetrizace. Lze ji
provadét ambulantné pomoci plovacich cévek. Je
indikovana predevsim u pacientt pred plicni resekeé-
ni terapii a pred transplantaci plic a také u nemoc-
nych s podezfenim na tézkou plicni hypertenzi.

PRAVOSTRANNE SRDECNi SELHANI
(TZV. DEKOMPENZOVANE COR PULMONALE)

Pravostranné srdecni selhani se projevi cvalovym ryt-
mem, tachykardii, dilataci pravé komory na echokar-
diogratfii, zvySenym centralnim zilnim tlakem, hepa-
tojugularnim refluxem, zvétSenim jater a otoky.
U tézkého pravostranného srdec¢niho selhani mtize
byt i pritomen ascites.
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Nékdy svadi k mylné diagnoze pritomnost jen oto-
k1. Je tfeba pripomenout, Ze samotna porucha venti-
lace/perfuze plic vedouci k hypoxemii vede také ke
stimulaci renalni retence soli a vody mechanismem
hyperkapnické acidézy.*2) Navic, plicni hypertenze
vede k aktivaci sympatiku a systému renin-angioten-
zin-aldosteron. Aktivace systému renin-angiotenzin-
-aldosteronového ptisobi rovnéz renalni retenci soli
a vody i v nepritomnosti srdec¢niho selhani (obrazek 4).
Kromé toho mohou mit symetrické otoky obou dolnich
koncetin i fadu dalSich pric¢in. Nelze tedy povazovat
pritomnost perifernich otokt bez dalSich znamek pra-
vostranného srde¢niho selhani za jeho prukaz.®®

U nékterych pacientt s ,dekompenzovanym cor
pulmonale® lze nalézt minutovy vydej srdecni
v mezich normy (tabulka 1) a nékteré parametry
srdec¢ni kontraktility nemuseji byt snizeny.®%37 Jiz
pred mnoha lety bylo zjiSténo, Ze oxygenoterapie
v akutni situaci zlepSuje funkci pravého srdce daleko
Iépe nez digoxin.®” Nad terminem ,dekompenzované
cor pulmonale® existuje fada otazniku, i kdyZ nelze
pochybovat o tom, Ze se v rozvinuté formé pravo-
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stranné srde¢ni selhani u pacienti v pokrocilych
fazich onemocnéni vyskytuje.

LEGBA PLICNi HYPERTENZE U CHOPN N
A LEGBA PRAVOSTRANNEHO SRDECGNIHO SELHANI

Zakladem lécby plicni hypertenze pri CHOPN je
ambulantni oxygenoterapie.®® Na rozdil od kontrol
vede ambulantni oxygenoterapie pouze k zastaveni
progrese plicni hypertenze, nevede vSak k vyznam-
néjsimu poklesu plicni hypertenze.“38 Vysvétleni je
jednoduché. Jestlize jsme spolecné s B. Ostadalem
ukazali, Ze jiz intermitentni hypoxie (4 hod. denng,
5 dnt1 v tydnu) vede po uréitém poctu expozic k trva-
1é plicni hypertenzi, pritomné i v dobé, kdy zvirata
dychaji vzduch;©? neni prekvapenim, Ze oxygenotera-
pie trvajici ve vétsiné pripadu 12, maximalné 16 ho-
din, nevede k poklesu tlaku v plicnici. Plicni hypertenze
v experimentu mizi po 2-3 mésicich trvalé normoxie.*?
Mizi i remodelace cévnich zmén v plicich.®%
Ambulantni oxygenoterapie predstavuje intermi-
tentni normoxii. V 1éc¢bé plicni hypertenze by byla
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Obr. 7 Patofyziologické schéma dekompenzovaného cor pul-
monale pfi CHOPN. Podle Naeije R.®

CHOPN - chronicka obstrukéni plicni nemoc

pochopitelné tu¢innéjsi kontinualni oxygenotera-
pie,“? ktera ale dlouhodobé skyta cetné svizele, pa-
cienty by byla patrné snasena.

VAZODILATAENI LECBA?

Jiz v 60. letech jsme ukazali, Ze plicni hypertenze ma
svou funkéni komponentu, kterou lze prokazat far-
makologickym testem.“24% Dlouhodobé zkuSenosti
s léébou blokatory kalciovych kanali vSak nebyly pri-
li§ povzbudivé.“¥ V soucasné dobé existuje cela fada
modernich uéinnych vazodilata¢nich latek, mezi néz
patri prostanoidy, antagonisté endotelinovych recep-
tortr a inhibitor-fosfodiesterazy 5 — sildenafil. Nejdfi-
ve by se mél zkoumat vliv téchto latek u nemocnych
s tézkou plicni hypertenzi pri CHOPN.

DALSi MOZNE LECEBNE PRiSTUPY U CHOPN?

Nedavno zjistila retrospektivni observac¢ni analyza
pacientti s CHOPN®® vyznamné sniZeni celkové mor-
tality i hospitalizaci CHOPN léc¢bou, statiny a inhibi-
tory ACE nebo statiny a blokatory AT1. Nalez byl zjis-
tén nejen u pacientt s CHOPN a ICHS, ale také
u pacientti s CHOPN a s nizkym kardiovaskularnim
rizikem. Studie nedava odpovéd, zda priznivé vysled-
ky se tykaji i pacientd s pokrocilym stadiem CHOPN.
Vysledky neznamenaji pouziti téchto latek v 1lécbé
CHOPN, ale jsou vyznamnou vyzvou k intervenéni
studii, ktera by potvrdila nebo vyvratila tuto zajima-
vou lécebnou moznost.
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