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Hipertensiunea pulmonari si hipertensiunea
arteriald pulmonari: este nevoie de clarificare

N. Galié, M. Palazzini, A. Manes
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Traducere in limba roména: Dr. Irina Strimbu

Interesul in crestere pentru hipertensiunea pulmonara (HP)
in multe specialititi medicale printre care cardiologia, reuma-
tologia si medicina respiratorie se poate datora recentei accesi-
bilitati a medicamentelor specifice aprobate pentru un grup rar
de entititi definite ca hipertensiune arteriali pulmonara
(HAP). Termenii ,,hipertensiune pulmonara“ si ,hipertensiu-
ne arteriala pulmonara® par similari, ceea ce a condus la con-
fuzie si ambiguitate atit in practica curenta cit si in literatura
de specialitate!. De aceea este important si clarificam diferite-
le definitii ale HP, relatia dintre masuritorile hemodinamice si
estimarile ecocardiografice si metodele suplimentare de diag-
nostic necesare diagnosticului clinic final. in plus, este impor-
tant s accentudm rolul semnificativ al cateterismului cordului
drept in algoritmul diagnostic al unui pacient cu HP.

HP este o entitate hemodinamici si fiziopatologici

HP nu poate fi considerati o ,maladie” bine precizata. HP
a fost definita drept cresterea presiunii medii in artera pulmo-
nard (P,,)=25 mmHg in repaus, mésurata prin cateterism al cor-
dului drept?5. O reevaluare recenti a datelor existente a aratat
cd P,,=SD normal in repaus este de 14+3 mmHg cu o limita
superioard a normalului de aproximativ 20 mmHg67.
Semnificatia unei P, de 21-24 mmHg este neclard. Pacientii cu
P, in acest domeniu necesitd in viitor evaluare in studii epi-
demiologice. Definitia HP la efort ca Ppa>30 mmHg, masurata
prin cateterism al inimii drepte, nu este sustinuta de datele publi-
cate, iar indivizii sinitosi pot atinge valori mult mai ridicate63.
Prin urmare, in prezent nu se poate formula o definitie a HP
la efort masurata prin cateterizarea cordului drept. Un para-
metru hemodinamic suplimentar foarte important ce caracte-
rizeaza definitia HP este presiunea capilara blocata (pulmonary
capillary wedge pressure - P,,). De fapt, conform diverselor
combinatii ale valorilor Ppcw, rezistentei vasculare pulmonare
(RVP) si debitului cardiac, se pot identifica diferite tipuri hemo-
dinamice de HP, enumerate in tabelul I. Distinctia dintre HP
precapilard (cu P, nomald) si postcapilard (cu P, crescutd)?

este extrem de important3, deoarece strategia terapeutica poate
diferi marcat intre cele doui situatii hemodinamice, tratamen-

te eficiente in forma precapilara putind fi daunatoare in tipul
postcapilar si invers.

Ecocardiografia Doppler poate estima
probabilitatea HP
Ecocardiografia Doppler nu poate masura presiunea arteriala
pulmonari (P,,,) dar oferd o estimare a ei folosind ecuatia de con-
tinuitate Bernoulli si velocitatea regurgitatiei tricuspidiene, ceea
ce include multiple aproximari teoretice. Chiar daca existi o core-
latie statistic semnificativa intre estimarea ecocardiografica si

masurarea hemodinamica a P_,, intervalele largi de confidenta

Y
Tabel I.
Definitiile hemodinamice ale hipertensiunii pulmonare (HP)
Definitie Caracteristici Grup clinic
HP P, 225 mmHg Toate
HP precapilard P, 225 mmHg 1. HAP
3. HP datorata
Py, <15 mmHg bolilor pulmonare
DC normal 4. HPCTE
sau scazut
5. HP cu mecanisme neclare
si/sau multifactoriale
. 2. HP datorati afectiirii
HP postcapilara P, 225 mmHg cordului stang
Py >15 mmHg
DC normal
sau scazut
Pasiva GPT =12 mmHg
Reactiva
(disproportionat) GPT >12 mmHg

Toate valorile sunt masurate in repaus. P,,: presiunea arteriali
pulmonard medie; P,,: presiunea capilard pulmonari blocati
(pulmonary capillary wedge pressure); DC: debitul cardiac; GPT:
gradientul de presiune transpulmonar (P,, — P, medie); HAP:
hipertensiunea arteriali pulmonard; HPCTE: HP cronica trom-
boembolici. #: conform tabelului IIT; ': DC crescut poate fi prezent
in stari hiperkinetice, cum ar fi sunturi sistemic-pulmonare (numai
in circulatia pulmonara), anemie, hipertiroidism etc.
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Tabel I
Criterii arbitrare de estimare a probabilititii de hipertensiune pulmonari (HP) pe baza velocitiifii de varf a regurgitatiei tricuspidiene,
presiunii pulmonare sistolice de repaus corespunzitoare calculate prin Doppler (presupunénd o presiune in atriul drept normali
de 5 mmHg) si variabilelor ecocardiografice suplimentare sugestive de HP

HP prezents? Velocitatea de varf Presiunea arteriali Semne ecocardiografice
P a regurgitatiei tricuspidiene m's’|  pulmonari sistolici mmHg suplimentare de HP
Improbabil =2.8 <35 Nu
=2.8 =35 Da
Posibil
2.9-34 36-50 Nu/da
Probabil >3.4 >50 Nu/da

pot sta in calea unei comparatii confidente la un pacient indivi-
dual'®. Prin urmare, evaluarea HP prin ecocardiografie Doppler
expune la riscul diagnosticelor atét fals negative, cit mai ales fals
pozitive!l-13. Cateterismul cordului drept ar trebui efectuat ori de
cate ori mdsurarea exactd a P, este consideratd relevantd.
Cateterismul cordului drept poate oferi si o evaluare confidenta
a P, ceea ce permite identificarea precisa a tipului hemodina-
mic de HP. Ghidul recent de HP al European Society of
Cardiology (ESC) si al European Respiratory Society (ERS)*5 a
propus criterii arbitrare de apreciere a probabilititii de HP pe
baza velocititii de varf a regurgitatiei tricuspidiene, a Ppa sistoli-
ce de repaus corespondente calculati prin Doppler si a unor para-
metri ecocardiografici suplimentari, care ar putea ridica sau intari
suspiciunea de HP (tabel II). Criteriile deriva atat din datele exis-
tente!213 cit si din opinia expertilor, fiind nevoie de o validare
prospectiva corecta.

Alte variabile ecocardiografice care ar putea ridica sau intari
suspiciunea de HP independent de velocitatea regurgitatiei tri-
cuspidiene sunt o velocitate crescuta a regurgitatiei valvei pul-
monare si un timp scurt de acceleratie a ejectiei ventriculare citre
artera pulmonara. Dimensiunile crescute ale camerelor drep-
te, forma si functia anormale ale septului interventricular,
ingrosarea peretelui ventriculului drept si dilatarea trunchiu-
lui arterei pulmonare sunt de asemenea sugestive pentru HP,
dar au tendinta sd apara tarziu in evolutia bolii.

HP poate fi intilniti in cel putin 37 sindroame
clasificate in sase grupuri clinice

Heterogenitatea situatiilor clinice cu HP (tabel III) este cu sigu-
rantd mult mai mare decit varietatea hemodinamici a HP (tabel
I). in clasificarea clinici actualizati a HP (tabel I11)14, 37 de situatii
clinice cu HP sunt clasificate in sase grupuri, dupa caracteristici-
le lor morfopatologice, fiziopatologice si terapeutice: HAP (gru-
pul 1), boala pulmonara veno-ocluziva (grupul 1’), HP datorata
afectarii inimii stangi (grupul 2), HP datorata bolilor pulmona-
re (grupul 3), HP cronica tromboembolica (HPCTE, grupul 4)
si HP cu mecanisme neclare sau multifactoriale (grupul 5). in duda
cresterilor posibil comparabile al Ppa si RVP in diferitele grupuri
clinice, mecanismele care le stau la baza, abordul diagnostic, impli-
catiile prognostice si terapeutice sunt complet diferite. Nu exista
date epidemiologice comparative asupra prevalentei diferitelor
grupuri de HP. Intr-un studiu efectuat intr-un laborator de eco-
cardiografie!®, prevalenta HP (definitd ca presiunea sistolica in
artera pulmonara (AP) > 40 mmHg) intr-un lot de 4.579 pacienti
a fost de 10,5%. Dintre cele 483 cazuri cu HP, 78,7% aveau afec-
tare a cordului sting (grupul 2), 9,7% aveau boli pulmonare si
hipoxemie (grupul 3), 4,2% aveau HAP (grupul 1), 0,6% aveau
HPCTE (grupul 4) si la 6,8% diagnosticul nu a putut fi definit.

Tabel III.
Clasificarea actualizati a hipertensiunii pulmonare (HP)

1. HAP

1.1. HAP idiopatica
1.2. Mosteniti
1.2.1 Mutatia genei BMPR2

1.2.2 Mutatia genei ALK1, endoglin
(cu sau fara teleangiectazie hemoragici ereditara)
1.2.3 Necunoscuta

1.3. Indusi medicamentos sau toxic
1.4. HAPA
1.4.1. Boli de colagen
1.4.2. Infectie HIV
1.4.3. Hipertensiune portald
1.4.4. Cardiopatii congenitale
1.4.5. Schistosomiaza
1.4.6. Anemie hemolitica cronici

1.5. HP persistentd a nou-nascutului

1. Boala pulmonari veno-ocluzivia
si/sau hemangiomatoza capilar pulmonari

2. HP datoratii afectirii cordului sting

2.1. Disfunctie sistolica
2.2. Disfunctie diastolici
2.3. Valvulopatii

3. HP datoratii bolilor pulmonare si/sau hipoxiei

3.1. Bronhopneumopatia cronici obstructiva

3.2. Pneumopatii interstitiale difuze

3.3. Alte boli pulmonare cu pattern mixt restrictiv si obstructiv
3.4. Tulburari respiratorii in timpul somnului

3.5. Hipoventilatie alveolard

3.6. Expunere cronici la altitudine

3.7. Anomalii de dezvoltare

4. HPCTE

5. HP cu mecanism nedar si/sau multifactorial

5.2. Boli sistemice, sarcoidoza, histiocitozi pulmonari
cu celule Langerhans, limfangioleiomiomatoza,
neurofibromatozi si vasculite

5.3. Tulburiri metabolice: boala de depunere de glicogen,
boala Gaucher si bolile tiroidiene

5.4. Altele: obstructie tumorali, mediastiniti fibrozanti
si insuficienta renala cronici necesitind dializi

HAP: hipertensiunea arteriali pulmonari; BMPR2: bone morphoge-

netic protein receptor, tip 2; ALK1: activin receptor-like kinase 1;
HAPA: HAP asociata; HPCTE: HP cronici tromboembolici.
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Tabel IV.
Probabilitatea clinici de diagnostic de hipertensiune arteriali pulmonari (HAP) si abordul diagnostic recomandat conform sansei de hipertensiune
pulmonari (HP) prin ecocardiografie Doppler (tabel IT), prezentei simptomelor si factorilor de risc si bolilor asociate (tabel III)

Sca:cs:r((iifolg-lrl;ﬁc;nform Simptome Factori de risc/BA Probabilitatea HAP Abord
Improbabil Nu Da/nu Joasa Nu

Da Da Joasa Monitorizare ecocardiografica
Da Nu Joasa Alte cauze

Posibil Nu Nu Intermediara Monitorizare ecocardiografica
Da Da Intermediara Cateterism cardiac drept
Da Nu Intermediara Monitorizare ecocardiografici”

Probabil Da Da/nu Inalta Cateterism cardiac drept
Nu Da/nu Inalts Cateterism cardiac drept

BA: boli asociate. #: se iau in considerare si alte cauze si, daca simptomele sunt cel putin moderate, se face si cateterism cardiac drept.

HAP este un grup clinic de boli rare

HAP este un grup clinic de boli rare caracterizate prin HP
precapilari (tabel I) in absenta altor cauze de HP precapilari,
cum ar fi HP datorata bolilor pulmonare (grupul 3), HPCTE
(grupul 4) sau altor boli rare (grupul 5) (tabel III). HAP inclu-
de diferite forme care impartasesc un tablou clinic similar si prac-
tic modificiari morfopatologice identice la nivelul arterelor
pulmonare distale (tabel III).

Cateva registre recente au descris epidemiologia HAP16.17,
Cea mai scazuti estimare a prevalentei HAP si HAP idiopatice
este de 15 cazuri, respectiv 5,9 cazuri la un milion de adulti. Cea
mai joasd estimare a incidentei HAP este de 2,4 cazuri la un
milion de adulti pe an. Date recente din Scotia si alte tiri au
confirmat ci prevalenta HAP se afld intre 15 si 50 de subiecti
la milion in Europal”.

In registrul francez, 39,2% din pacienti prezentau HAP idio-
patici si 3,9% HAP ereditara. Intr-un subgrup de HAP asociata,
15,3% aveau boli de tesut conjunctiv (in principal scleroza sis-
temica), 11,3% prezentau cardiopatii congenitale, 10,4% hiper-
tensiune portald, 9,5% HAP asociata anorexiei si 6,2% aveau
infectie HIV16,

Diagnosticul clinic final al fiecirui pacient cu HP

necesita un algoritm diagnostic corect

Confuzia intre ,hipertensiunea pulmonara“ (o situatie fizio-
patologici relativ frecventi) si ,hipertensiunea arteriald pul-
monari® (o situatie clinica rarid) poate conduce la erori de
diagnostic si in consecinti si terapeutice serioase la un pacient
dat. Diagnosticul final corect pentru un pacient cu HP include
identificarea grupului clinic principal, recunoasterea subtipu-
lui clinic specific si evaluarea tipului hemodinamic de HP pre-
supus sau cert. O posibild dificultate se leagid de prezenta
potentiali a diferitelor forme de HP in cadrul unui singur sub-
tip clinic (ex: HP precapilara sau postcapilari la pacientii cu scle-
roza sistemici) sau de coexistenta diferitelor situatii clinice care
pot conduce la HP la un pacient individual (ex: boala pulmo-
nara, afectare a cordului sting si infectie HIV).

Algoritmul diagnostic al ghidului de HP al ECS/ERS isi pro-
pune si faciliteze diagnosticul corect si sa optimizeze utilizarea
procedurilor diagnostice*5.

In practica clinici, HP este descoperita prin ecocardiogra-
fia Doppler, fie realizati pentru acest scop, fie solicitatd pentru
alta indicatie. La majoritatea pacientilor se descoperd unul din
cele mai comune doua grupuri clinice legate de HP (afectarea
cordului stang si boala pulmonari), fie direct prin examinarea

ecocardiografici (afectarea inimii stingi), fie prin proceduri supli-
mentare deja disponibile sau efectuate pentru acest scop, cum
ar fi radiografia toracica, testele functionale pulmonare (inclu-
siv oximetria nocturna daci e necesar) si tomografia compute-
rizatd cu inaltd rezolutie a toracelui (boli pulmonare). in aceste
cazuri, confirmarea invaziva a HP devine necesarid numai in cir-
cumstante specifice, cum ar fi candidatii la chirurgie cardiovas-
culard conventionald sau la transplant pulmonar sau cardiac,
pentru a aprecia riscul chirurgical. Dacd nu se gasesc boli ale cor-
dului sting sau pulmonare, sau daca HP pare ,,disproportionata*
fata de severitatea acestora, trebuie cautate cauze mai putin comu-
ne de HP. Trebuie luati in considerare o scanare pulmonara
ventilatie/perfuzie. Daca aceasta pune in evidenta multiple defec-
te de perfuzie segmentare, trebuie suspectat diagnosticul de
HPCTE (grupul 4). Diagnosticul final al acestei afectiuni (si eva-
luarea pentru posibilitatea endarterectomiei pulmonare) va nece-
sita angiografie pulmonara CT, cateterizarea cordului drept si
angiografie selectiva pulmonara. Dupa excluderea afectirii cor-
dului stang, bolilor pulmonare si HPCTE se poate suspecta in
mod serios un diagnostic de HAP. In acest caz, confirmarea hemo-
dinamici a HP precapilare devine clinic semnificativa, deoare-
ce aceasta ar justifica indicatia medicatiilor aprobate pentru HAP.
Totusi, decizia de a realiza o procedura invaziva impune o eva-
luare mai detaliata a caracteristicilor pacientului. in ghidul
ESC/ERS a fost introdus conceptul de ,probabilitate clinici de
diagnostic de HAP* pentru a sprijini luarea deciziilor pentru fie-
care pacient individual (tabel IV).

Probabilitatea este definita ca joasa, intermediara sau inalta
corespunzitor sansei de identificare a HP prin ecocardiografie
Doppler (tabel II) si prezentei simptomelor si factorilor de risc
(ex: utilizarea anorexigenelor) sau a bolilor asociate (tabel III),
propunandu-se un abord specific. Acesta poate presupune una
din urmaitoarele cai: cateterizarea cordului drept, monitoriza-
rea ecocardiografici Doppler, sugerarea unui diagnostic alter-
nativ, sau investigatii suplimentare. Acest abord probabilistic,
similar cu algoritmul diagnostic folosit in trombembolismul pul-
monar acut!8, are intentia de a sustine indicatia cateterismului
cardiac drept numai in fata suspiciunii unei situatii severe si rare
ca HAP. Sugestiile incluse in tabelul IV se bazeaza pe opinia
expertilor si necesitd o validare prospectiva.

Cateterismul cordului drept este de asemenea foarte
important in stiri asociate, cum ar fi sclerodermia, infectia HIV,
cardiopatiile congenitale, hipertensiunea portala si anemiile
hemolitice cronice, in care se pot gasi diferite tipuri hemodi-
namice de HP (ex: precapilard, postcapilara si hiperkinetica).
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Concluzii

HP este o stare fiziopatologica si hemodinamici frecventi
ce se poate intalni intr-o multitudine de situatii clinice, printre
care afectarea cordului sting si bolile pulmonare. Daci prezenta
HP poate fi estimata prin ecocardiografie Doppler, diagnosti-
cul clinic corect necesiti o serie de investigatii, incluse intr-un
algoritm de diagnostic*5. HAP este un grup specific de situatii
rare si severe cu caracteristici morfopatologice, hemodinamice
si terapeutice similare. In aceste cazuri, confirmarea diagnosti-
cului prin cateterism al cordului drept este obligatorie, fiind dis-
ponibile tratamente cu eficacitate dovedita de evidente. Lipsa
cunoasterii si aplicarii unui algoritm diagnostic corect poate duce
la confundarea pacientilor cu ,,hipertensiune pulmonari®, o stare
hemodinamici frecventa, cu subiectii afectati de ,hipertensiu-
nea arteriald pulmonari®, o entitate clinici rara. Consecinta
directi a acestei confuzii poate fi utilizarea de medicamente apro-
bate pentru pacientii cu HAP la subiecti cu HP datorata afectarii
cordului sting sau bolilor pulmonare. Raportul risc-beneficiu
al utilizarii acestor molecule in aceste conditii inci nu a fost sta-
bilit cu exactitate!9-21,
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