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Krénikus thromboembolias pulmonalis hypertonia

BALINT OLGA HAJNALKA, ANDREKA PETER

A krénikus thromboembolids pulmonalis
hypertonia (chronic thromboembolic pul-
monary hypertension, CTEPH) egy, a pul-
monalis artérias thrombosishoz tarsulé vas-
cularis betegség, amely az aramlasi viszo-
nyok megvéltozdsdhoz és a pulmonalis
erek masodlagos remodellingjéhez vezet.
A CTEPH ritka hosszd tava szovédménye a
pulmonalis embolianak, melynek kumula-
tiv incidencidja 0,1-9,1 kozétt van tiinetes
betegekben. Korai tiinetek az effort dysp-
noe, késébb a jobbszivfél-elégtelenség je-
lei domindlnak, ritkdbban a syncope.
CTEPH-ra kell gondolni, ha a krénikus pul-
monalis artérids thrombosis lehetésége fel-
meril és pulmonalis hypertonia jeleit latjuk
echokardiogréafidval. A thrombosis igazola-
sara V/Q scant, CT-angiografiat, illetve pul-
monalis angiogréfiat alkalmazunk, a pul-
monalis hypertonidra pedig jobbszivfél-ka-
téterezést. A CTEPH-kezelés modern szem-
lélete a multimodalitdst terdpia. Elsé va-
lasztando terdpia a pulmonalis thromboen-
darterectomia, ha a beteg nem alkalmas
mitétre, vagy residualis pulmonalis hyper-
tonidja van, akkor ballonos pulmonalis an-
gioplasztika, illetve gyodgyszeres kezelés
jon széba. A krénikus thromboembolids
pulmonalis hypertonidban szenvedd beteg
kezelése CTEPH programmal rendelkezé
centrumban javasolt.

pulmonalis hypertonia,
krénikus thromboembolias
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CHRONIC THROMBOEMBOLIC
PULMONARY HYPERTENSION

Chronic thromboembolic pulmonary hy-
pertension (CTEPH) is a vascular disease
associated with pulmonary artery thrombo-
sis, which causes changed flow patterns
and remodeling of pulmonary blood ves-
sels. CTEPH is a rare long-term complicati-
on of pulmonary embolism the cumulative
incidence of which ranges between 0.1-9.1
in symptomatic patients. Early sign is the
effort dyspnoea, later are dominating the
right heart failure symptoms, and rarely the
syncope.

CTEPH should be suspected if there are
emerging signs of chronic pulmonary ar-
tery thrombosis and echocardiography in-
dicates symptoms of pulmonary hyperten-
sion. Demonstrating thrombosis V/Q scan,
CT angiography or pulmonary angiography
can be performed and in case of pulmo-
nary hypertension right heart catheterisati-
on. The modern approach to CTEPH treat-
ment is a multimodality strategy. Pulmona-
ry thromboendarterectomy is the first treat-
ment of choice, but if the patient is not sui-
table for surgery, or he/she has chronic
thromboembolic pulmonary hypertension,
balloon pulmonary angioplasty and/or
drug therapy should be considered. Treat-
ment of chronic thromboembolic pulmo-
nary hypertension patients is recommen-
ded in a CTEPH program center.

pulmonary hypertension,
chronic thromboembolic
pulmonary hypertension
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krénikus thromboembolids pulmonalis
Ahypertonia (chronic thromboembolic

pulmonary hypertension, CTEPH) egy, a
pulmonalis artérids thrombosishoz tirsulé vascu-
laris betegség (1), amely az dramldsi viszonyok
megviltozdsihoz és a pulmonalis erek masodla-
gos remodellingjéhez vezet (2). A CTEPH a pul-

monalis hypertonia klasszifikiciéjidban a 4-es
osztalyhoz tartozik. A CTEPH ritka hosszt tava
szovédménye a pulmonalis embolidnak (PE),
amelynek kumulativ incidencidja tiinetes beteg-
nél 0,1-9,1 kozott van (3, 4). Egy akut pulmo-
nalis embolids esemény lehet akut rethrombosis
nem ismert CTEPH-s betegnél. Tovibbi ismert
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1. dbra. Echokardiogrdfia: tag jobb szivfél, tricuspidalis regurgitatio; a
jobb kamra tdgabb, mint a bal kamra

[FReas e —

-

2. dbra. Perfiizids pulmonalis szcintigrdfia. Mindkét
oldalon perfiizids defektusok lithatck

prediszponal6 tényez6k CTEPH kialakuldsira a
kovetkezsk: infekcid, gyulladdsos bélbetegség,
splenectomia, osteomyelitis, malignitds és vent-
riculoatrialis sént (2, 5). A thrombophilidval jir6
megbetegedések — antifoszfolipid szindréma,
magas VIII-as faktorszint, a nem ,07-s vér-
csoport, myeloproliferativ betegségek és a szub-
sztitudlt hypothyreosis — is fokozhatjak a
CTEPH kialakuldsinak esélyét (2).

Korai tiinetek az effort dyspnoe, gyors kifara-
das, el8rehajolds sordn dyspnoe, palpiticio;
késsbb a jobbsziviél-elégtelenség tiinetei domi-
nalnak, terhelésre hasi panasz és hanyinger, fo-
lyadékretenci6é miatt stlygyarapodds. A syncope

(f6leg rovid iddvel terhelés utin) a pulmonalis
artérids hypertonidban (PAH) kialakul6 low out-
put szindréménak része.

Panaszos betegnél, ha echokardiogrifia alapjan
pulmonalis hypertonidt, jobbkamra-tigulatot
és/vagy diszfunkciét litunk (1. dbra), akkor az
alabbi diagnosztikus lépésekre van sziikség (1):

1. V/Q scan: iltaldban perfaziés szcintigréfia
(2. dbra), de COPD/fibrosis esetén sziikséges a
ventildciés vizsgalat is.

2. Mellkas-CT - pulmonalis angiografidval (3.
dbra), {8leg a centrélis thrombosist zarja ki biz-
tonsaggal.

3. Katéteres pulmonalis angiografia (4., 5. dbra)
diagnézis megerSsitésére, kezelés tervezésére.

4. Jobbsziviél-katéterezés CTEPH igazoldsa-
ra, gold standard vizsgalat. A PAH hemodinami-
kai kritériumai az aldbbiak: mPAP (pulmonalis ar-
térids kézépnyomads) >20 Hgmm, PVR (pulmo-
nalis vascularis rezisztencia) >2 WE (Wood egy-
ség) és PCWP (pulmonalis éknyomads) <15 Hgmm.

A noninvaziv vizsgilatok (az 1-3. pontban
foglaltak) a kronikus thromboembolidt igazol-
jik, mds széval a krénikus thromboembolids
betegséget (az angolszdsz irodalomban chronic
thromboembolic disease, CTED). A kévetkez8
lépésben a pulmonalis hypertonia (PH) igazolan-
do jobbsziviél-katéterezéssel (4. vizsgilat), ha ez
pozitiv, CTEPH-r8l, ha negativ, CTED-r&l be-
széliink. Ha a beteg allapota megengedi, PH-t
minimum 3 hénap terdpids szintl antikoagulicié
mellett vizsgilunk. Ha antifoszfolipid szindré-
mds a beteg, nem fogadjuk el a NOAC-kal valé

antikoaguliciot.

A CTEPH kezelése

A CTEPH az egyetlen PH-tipus, melynél gy6-
gyuldst érhetiink el az aktudlisan rendelkezé-
stinkre 4ll6 terdpids lehet8ségekkel.

Az élethosszig tarté terdpids antikoagulicié
mellett, elsédlegesen valasztandé kezelés a pul-
monalis thromboendarterectomia (PEA, Ia indi-
kici6), mivel igen alacsony a 30 napos mortalitas
(<5%) és miitét utdn jelent&sen javul a betegek
funkcionilis illapota (6). Ennek ellenére a
betegek kozel fele nem keriil miitétre, mert dis-
talisak a thromboticus laesiék (technikailag nem
alkalmas PEA-ra), vagy olyan komorbiditisok
illnak fenn (de felsd korhatar nincs), hogy elfo-
gadhatatlanok a mitéti kockdzatok (4). Jelen-
t8s mitéti kockdzatot jelent az igen magas PVR
(10 WE feletti értékek), ilyenkor egyénileg mér-
legelhets a gybgyszeres kezelés a beavatkozis
el8tt; randomizalt vizsgilat ezen stratégia effek-
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tivitisinak bizonyitdsira nincs. A betegek t6bb-
sége mitét utdn gyogyul, de a rendszeres ko-
vetés elengedhetetlen, mivel perzisztilé vagy
visszatér$ (rekurrens) PH 17-31%-ban fordul-
hat el§ (4, 7).

A nem mfithetd6 CTEPH-ra, illetve a resi-
dualis/rekurrens PH-ra az utébbi 15 évben egyre
hatékonyabbnak bizonyult a pulmonalis ballonos
angioplasztikdval valé kezelés (BPA), ami az
érvényben 1év§ ajanlds alapjan 1. osztilyt indiké-
ciés kezelés lett (1). Az intervencié technikdja
mara kiforrott (lisd japin munkacsoportok
szerepe) (8), az eredmények egyre biztatébbak
(PH megsz{inése) és egyre kisebb arinyban for-
dulnak el sz6v6dmények (reperftzids szévsd-
mények, érsériilések, intrapulmonalis vérzések,
5-10%). A RACE vizsgilattal sikertilt demonst-
ralni, hogy az intervencié rizikesdkkentésére a
riociguat hatékony BPA elétt. Egy-egy betegnél
tlag 4 BPA-ra lehet sziikség, hogy szignifikins
pulmonalis nyomds és pulmonalis vascularis re-
zisztencia csokkenést, ezzel pedig j6 funkcio-
nélis dllapotot, illetve normalizélédott jobb kam-
rat érjiink el. A BPA-k sorozatit akkor fejezzitk
be, ha az 6sszes elérhetd pulmonalis artérias lae-
si6t megtagitottuk, és a hemodinamikai paramé-
terek kor és komorbiditisok fiiggvényében nor-
malizal6dtak (mPAP < 20-30 Hgmm és PVR <
2-3 WE).

Mitét és intervencié mellett a gyogyszeres
kezelés pontos helye még vitatott, de tény, hogy
azon betegeknél, akiknél mas beavatkozas nem jon
sz6ba, illetve residualis vagy rekurrens PH alakul
ki PEA utin, ez marad az alapkezelés (7). A kro-
nikus thromboembolids betegséghez tarsul6 PH
kialakuldsdban szdmos, az idiopathids PAH-hoz
hasonlé vascularis mechanizmus jitszik szerepet.
Ezzel magyardzhat6 a gydgyszeres kezelés haté-
konysdga ebben a csoportban is. A CTEPH-be-
tegek kezelésére is torzskdnyvezett PAH-speci-
fikus gyégyszer a riociguat (Rio) L. osztilyd in-
dikdciéval, illetve a treprostinil ITa indikiciéval
(1).Igen magas, stlyos rizik6ja PAH esetén mér-
legelend8 a treprostinilkezelés, akir PEA vagy
BPA elétt is (ha PVR >10 WE, tapasztalatra ala-
pul6 indikacié). A PAH folyamatos jobb kamrai
terhelést jelent, amely kezelés nélkil sulyos,
magas mortalitdssal jar6 szivelégtelenséghez ve-
zethet. A diagnézistdl szdmitott elsd 6t évben
kezelés nélkiil a mortalitds akdr 50%-os 1s lehet.
A gybgyszeres kezelés kezdetben igen hatdsos
(gyors kezdeti perctérfogat-emelést, igy jobb
terhelhet8séget ériink el), de ha sszehasonlitjuk
a BPA-val vagy PEA-val, az 6téves talélés igen-
csak elmarad, 47-64% vs. 95%, illetve 96% (p <
0,0001) (7, 9, 10).

3. dbra. CT pulmonalis angiogrdfia (CTPA): Mindkét oldali jelentés

kronikus pulmonalis thrombosis, kalcifikdcidkkal

TRN

4. dbra. DSA: jobb pulmonalis angiogrdfia, az alsé
és kozéplebeny jelentds perfiizids defektusa, a felsé
lebenyben kisebb defektus lithaté

Tekintettel az Osszetett feladatokra, csak
CTEPH-programmal rendelkez8 centrumban ja-
vasolt a CTEPH-beteg kezelési stratégidjanak a
megbeszélése. Ha a beteg kivizsgildsa megvolt,
PAH-specialista, intervenciésteam-megbeszélé-
sen dontjik el, sebész részvételével, hogy miithe-
t6-e a beteg, ha nem, akkor intervenciéra alkal-
mas-e, illetve, hogy igényel-e gydgyszeres keze-
lést.

Magyarorszigon évtizedek 6ta a CTEPH-be-
tegek gydgyszeres kezelésére a PAH-centru-
mokban van lehet8ség (Semmelweis Egyetem;
GOKVI; Debrecen, Szeged, illetve Pécs). A
PEA-kezelés kiilfoldon torténik, tobbségében
Bécsben, az Allgemeines Krankenhaus centrum-
ban. A BPA-t Magyarorszigon el8szér Debre-
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5. dbra. DSA: bal oldali pulmonalis angiogrdfia, az
alsé lebenyben perfiizios defektus

Irodalom

cenben 2017-ben (11) vezették be. 2023. februar
6ta a GOKVI-ban a bécsi centrum segitségével
megteremtettilk a CTEPH-program lehet8ségét,
elkezdtiik a BPA-s beavatkozisokat, és rovid
id6n belil a PEA-mitéteket is.

Osszefoglalds

CTEPH-ra kell gondolni, ha a krénikus pul-
monalis artérids thrombosis lehet8sége felmeriil
és jobbsziviél-terhelés jeleit litjuk. A thrombosis
igazoldsira V/Q scant, CT-angiografiit, illetve
pulmonalis angiogréifiit, a pulmonalis hyperto-
nidra pedig jobbszivfél-katéterezést alkalma-
zunk. A CTEPH-kezelés modern szemlélete a
multimodalitdst terdpia, egyénileg mérlegelve a
kezelések kombindciéjat: PEA, BPA, illetve
gyogyszeres kezelés. Az adekvit kezelési straté-
gidt csak CTEPH-program keretén beliil lehet
j6l kivitelezni.
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