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Santrauka. Létiné tromboemboliné plautiné hipertenzija (LTPH) - tai liga, sqlygota létinés plauciy arterijy (dazniausiai
stambiyjy) obstrukcijos. Negydant Sios ligos, prognozé yra bloga. Kai pazeidzZiamos pagrindinés plauciy kraujagyslés,
pirmojo pasirinkimo LTPH gydymo metodas yra plauciy endarterektomijos operacija. Reciausiai taikomas gydymas
balionine angioplastika. Esant neoperabiliai LTPH, skiriamas gydymas tirpiosios guanilatciklazés stimuliatoriumi -

riociguatu.

Reiksminiai ZodZiai: plautiné hipertenzija, létiné tromboemboliné plautiné hipertenzija, plauciy endarterektomija.
Summary. Chronic thromboembolic pulmonary hypertension (CTEPH) is a distinct form of pulmonary hyperten-
sion due to chronic obstruction of the pulmonary artery tree. If left untreated, the prognosis is poor. Pulmonary
endarterectomy is the choice of treatment if main pulmonary arteries are affected. Baloon angioplasty is the new
less common treatment method. In case of inoperable CTEPH a new medication - riociguat is available.

Key words: pulmonary hypertension, chronic thromboembolic pulmonary hypertension, pulmonary endarterectomy.

Létiné tromboemboliné plautiné hipertenzija
(LTPH) - liga, salygota létinés plauciy arterijy (daz-
niausiai stambiyjy) obstrukcijos [1]. Manoma, kad
LTPH atsiranda dél vieno arba keliy endotelizuoty
plaudiy tromby, kurie neiStirpsta, bet sukelia létine
plauciy arterijy medzio obstrukcija, smulkiyjy krauja-
gysliy arteriopatija, taip pat auksta plauciy kraujagysliy
pasipriesinima, progresuojantj desiniojo skilvelio ne-
pakankamumga [2, 3]. Negydant $ios ligos, prognozé
bloga [4, 5].

Pagal naujausia plautinés hipertenzijos klasifikacija,
LTPH priskiriama ketvirtai plautinés hipertenzijos
grupei [6]. Atkreiptinas démesys | tai, kad ketvirta
plautinés hipertenzijos grupé 2015 m. Europos res-
piratology draugijos (ERS) ir Europos kardiology
draugijos (ESC) yra patikslinta ir i$plésta (1 pav.). Tai
viena prekapiliarinés plautinés hipertenzijos grupiy.
Manyta, kad per dvejus metus po persirgtos plauciy
embolijos nustatoma 0,1-9,1 proc. LTPH atvejy [7, 8].
Neseniai publikuota 16 klinikiniy tyrimy metaanalizé,
kur 4047 ligoniai buvo stebéti daugiau nei dvejus metus
po tminio plauciy embolijos epizodo [4]. 1§ 1186 visy
pakartotinai atvykusiy tiriamuyjy, dalyvavusiy dviejuo-
se tyrimuose, sergamumas LTPH buvo 0,56 proc. (95
proc. patikimumo intervalas (PI) 0,1-1,0). Remiantis
keturiy tyrimy rezultatais, tarp 999 iSgyvenusiyjy po
plauciy embolijos, LTPH buvo nustatyta 3,2 proc. (95
proc. PI 2,0-4,4). Devyniy atlikty tyrimy rezultatai
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rodo, jog tarp 1775 i$gyvenusiyjy po plauciy embo-
lijos ir neserganciy sunkiomis gretutinémis ligomis,
LTPH nustatyta 2,8 proc. (95 proc. PI 1,5-4,1). Tiek
pasikartojanti giliyjy kojy veny tromboembolija, tiek ir
plauciy embolija be aiskios priezasties buvo reik§min-
gai susijusios su didesne LTPH rizika: Sansy santykis
atitinkamai 3,2 (95 proc. PI11,7-5,9) ir 4,1 (95 proc. PI
2,1-8,2). Nenaudojant desiniosios Sirdies kateterizaci-
jos LTPH diagnozei patvirtinti, sergamumas LTPH 12
tyrimy buvo 6,3 proc. (95 proc. P14,1-8,4). Siuo metu
rutininé patikra dél LTPH po persirgto plauciy embo-
lijos nerekomenduojama [6]. Manoma, kad LTPH atsi-
rasti jtakos turi netinkamas gydymas antikoaguliantais,
didelés trombinés masés, liekamieji trombai, veny
tromboembolijy kartojimasis [9-12]. Sergantiesiems
LTPH, gali buti randama antifosfolipidiniy antikiny
arba lupus antikoaguliantas ir padidéjes VIII kreséjimo
faktoriaus kiekis [6]. LTPH i$sivystymo mechanizmai
neaiskas. Manoma, kad daliai ligoniy po plauciy
embolijos dél infekcijos, uzdegimo ir kity veiksniy
remodeliuojasi kraujagyslés. Stambiyjy kraujagysliy
obliteracijai jtakos turi hiperkoaguliacija, didelis trom-
bocity skai¢ius bei ,,nesuires” fibrinogenas. Su blogesne
LTPH prognoze ir didesniu dazniu taip pat siejama
ir splenektomija, ventrikulioatrialinis nuosruvis dél
hidrocefalijos bei létinis osteomielitas. Nereikéty uz-
mir$ti, kad be stambiyjy plauciy arterijy obstrukcijos
galimas ir smulkiyjy kraujagysliy pazeidimas. Vyrai
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1 lentelé. Plautinés hipertenzijos klasifikacija

1. Plauciy arterijos hipertenzija
1.1. ldiopatiné
1.2. Paveldima
1.2.1. BMPR2
1.2.2. Kitos mutacijos
1.3. Sukelta vaisty ir toksiny
1.4. Susijusi su:
1.4.1. Jungiamojo audinio ligomis
1.4.2. ZIV infekcija
1.4.3. Portine hipertenzija
1.4.4.|gimta sirdies liga
1.4.5. Sistozomiaze

4. Plautiné hipertenzija dél plauciy ligos ir (arba) hipok-
sijos

4.1.LOPL

4.2. Intersticiné plauciy liga

4.3. Kitos plauciy ligos su misria restrikcija arba obstrukcija
4.4. Kvépavimo sutrikimai miegant

4.5. Alveoliné hipoventiliacija

4.6. Nuolatinis buvimas aukstikalnése

4.7. Plauciy vystymosi sutrikimai

2. Plauciy veny okliuziné liga arba plauciy kapiliary he-
mangiomatozé
2.1. |diopatiné
2.2. Paveldima
2.2.1. EIF2AK4
2.2.2. Kitos mutacijos
2.3. Sukelta vaisty, toksiny ir spinduliuotés
2.4. Susijusi su:
2.4.1. Jungiamojo audinio ligomis
2.4.2. ZIV infekcija
2.5. Persistuojanti naujagimiy plautiné hipertenzija

5. Létiné tromboemboliné plautiné hipertenzija ir kitos
plauciy arterijy obstrukcijos
5.1. Létiné tromboemboliné plautiné hipertenzija.
5.2. Kitos plauciy arterijy obstrukcijos.
5.2.1. Angiosarkoma
5.2.2. Kiti intravaskuliniai navikai
5.2.3 Arteriitas
5.2.4 |Jgimtos plauciy arterijy stenozés
5.4.2.5 Parazitai (hidatidozé)

3. Plautiné hipertenzija dél kairiosios Sirdies ligos
3.1. Sistoliné disfunkcija
3.2. Diastoliné disfunkcija
3.3.Voztuvy liga
3.4. |gimta, jgyta kariojo skilvelio jtekéjimo, iStekéjimo
trakto obstrukcija
3.5.]gimta, igyta plauciy veny stenozé

6. Plautiné hipertenzija su neaiskiais ir (arba) daugiafak-
toriniais mechanizmais

6.1. Kraujo ligos: létinés hemolizinés anemijos, mieloprolife-
racinés ligos, splenektomija

6.2. Sisteminés ligos: sarkoidozé, plauciy Langerhanso
lasteliy histiocitozé, limfangiomiolejomatozé, neurofibro-
matozé

6.3 Metaboliniai sutrikimai: glikogeno sankaupy liga, Gaucher
liga, skydliaukés sutrikimai

6.4 Kitos: plauciy tumoro tromboziné angiopatija, fibrozuo-
jantis mediastinitas, létinis inksty nepakankamumas (su (be)
dialize), segmentiné plautiné hipertenzija

ir moterys serga vienodai daznai. Vidutinis ligoniy
amzius — 63 metai. Klinikiniai simptomai dazniausiai
nespecifiniai ir i§ryskéja atsiradus desiniojo skilvelio
nepakankamumui. Nuo simptomy pradzios iki diagno-
zés nustatymo paprastai praeina 14 mén. Klinikiniai
simptomai panasas j iminés plauciy embolijos arba
idiopatinés plauciy arterijos hipertenzijos simptomus.
LTPH diagnozuojama, kai 3 mén. tinkamai gydant
antikoaguliantais, nustatomi $ie poZymiai: 1) atliekant
invazinj hemodinaminj tyrima, vidutinis plauciy arte-
rijos kraujospudis >25 mm Hg st., kai plauciy arterijos
pleistinis kraujospudis <15 mm Hg st.; 2) maziausiai
vienas (segmentinis) perfuzijos defektas, nustatytas
perfuzinés plauciy scintigrafijos tyrimu, arba plauciy
arterijy obstrukcija pavirtinta daugiasluoksnés KT
tyrimu su angiografija, arba pulmoangiografijos tyrimu
[6]. LTPH diagnostikos algoritmas pateikiamas 1 pav.
Ventiliacing, perfuziné plauciy scitigrafija — privalo-
mas pirmos eilés tyrimas jtariant LTPH. Jos jautru-
mas — 96-97 proc., specifiSkumas — 90-95 proc. Esant
idiopatinei plauciy arterijos hipertenzijai arba plauciy
veny okliuzinei ligai, perfuzine plaudiy scintigrafija
nustatoma subsegmentiniy kraujotakos defekty arba
ju nerandama.
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Kliniskai jtariama létiné tromboemboliné
plautiné hipertenzija (LTPH)

v

Echokardiograma: regurgitacija per trivartj voztuva
>2,8 m/s, ilgiau kaip 3 mén. esant reikiamai antikoaguliacijai

v

Ventiliaciné perfuziné (V/Q) scintigrafija

v v v

Nevertintina / Maziausiai 1 arba 2,
neaiski arba daugiau defekty

Y v v

LTPH abejotina LTPH galima

v

Desiniosios Sirdies kateterizacija
ir pulmoangiografija (jprastiné
“-»| arba kompiuteriné tomografija
(KT) arba magnetinio rezonanso
tomografija (MRT) metu

Norma

LTPH paneigta

1 pav. Létinés tromboembolinés plautinés hipertenzijos
diagnostikos algoritmas
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LTPH gydymo algoritmas pateikiamas 2 pav. Jeigu yra
centriniai plauciy kraujotakos pazeidimai, pasirinktinis
metodas LTPH gydyti yra plauciy endarterektomijos
operacija [12]. Europos specializuotuose centruose
pooperacinis mir§tamumas — 4,7 proc. [6]. Operacija
atliekama dirbtinés kraujotakos ir gilios hipotermijos
salygomis. Daugeliu atvejy kraujotaka pilnai norma-
lizuojasi, Zymiai sumazéja simptomy. Svarbiausias
tinkamumo operuoti kriterijus - galimybé pasiekti
trombus pagrindinése, skiltinése ir segmentinése
plauciy arterijose. Jeigu operacija negalima, prognozé
bloga. 3 pav. pateikiama sergancio LTPH operaciné en-
dartektominé medziaga. Akreiptinas démesys j tai, kad
operuoti ligoniai turi vartoti antikoaguliantus (varfarina,
rivaroksabang arba kitg naujajj antikoagulianta) visg
gyvenima. Be endarterektomijos daliai ligoniy bandoma
atlikti plauciy arterijy balionine angioplastikg. LTPH
gydyti svarbis ne tik antikoaguliantai, bet ir diuretikai,
o esant létiniam kvépavimo nepakankamumui - nuo-
latinis gydymas deguonimi. Néra visuotinai priimto
sutarimo, ar $iems ligoniams reikia implantuoti j vena
cava filtrag. LTPH gydymas specifiniais vazodiliatatoriais
skiriamas $iais atvejais: 1) kai LTPH serganciam ligoniui
operacija negalima (distaliniy kraujagysliy liga); 2) kai
yra persistentiné arba liekamoji plautiné hipertenzija
po endarterektomijos operacijos; 3) kai operacija ne-
priimtinai rizikinga. Siuo metu vienintelis patvirtintas
vaistas suaugusiyjy persistentinei ar rekurentinei LTPH
gydyti po operacijos arba kai ligoniui operacija negali-
ma - riociguatas. Tai tirpus geriamasis guanilatciklazés
stimuliatorius. Jis pagerina LTPH serganciyjy fizinio
krivio toleravima ir funkcine klase. Siuo metu gydymas
riociguatu Lietuvoje kompensuojamas.

LITERATURA

1. Fedullo PE, Auger WR, Kerr KM, Rubin LJ. Chronic throm-
boembolic pulmonary hypertension. N Engl ] Med. 2001;
345(20):1465-72.

2. Kearon C. Natural history of venous thromboembolism. Cir-
culation. 2003; 107(23 Suppl 1):122-30.

3. Kim NH, Delcroix M, Jenkins DP, Channick R, Dartevelle P,
Jansa P, et al. Chronic thromboembolic pulmonary hyperten-
sion. ] Am Coll Cardiol. 2013; 62(25 Suppl):D92-9.

4. Ende-Verhaar YM, Cannegieter SC, Vonk Noordegraaf A,
Delcroix M, Pruszczyk P, Mairuhu AT, et al. Incidence of
chronic thromboembolic pulmonary hypertension after acute
pulmonary embolism: a contemporary view of the published
literature. Eur Respir J. 2017; 49(2). pii: 1601792.

5. Lang IM, Madani M. Update on chronic thromboembolic
pulmonary hypertension. Circulation. 2014; 130(6):508-18.

6. Gali¢ N, Humbert M, Vachiery JL, Gibbs S, Lang I, Torbicki
A, etal. 2015 ESC/ERS Guidelines for the diagnosis and treat-
ment of pulmonary hypertension. The Joint Task Force for the
Diagnosis and Treatment of Pulmonary Hypertension of the
European Society of Cardiology (ESC) and the European Res-
piratory Society (ERS): Endorsed by: Association for European
Paediatric and Congenital Cardiology (AEPC), International
Society for Heart and Lung Transplantation (ISHLT). Eur Respir
J. 2015; 46(4):903-75.

7. LangIM, Pesavento R, Bonderman D, Yuan JX. Risk factors
and basic mechanisms of chronic thromboembolic pulmonary
hypertension: a current understanding. Eur Respir J. 2013;
41(2):462-8.

44

Patvirtinta létiné tromboemboliné plautiné hipertenzija
(LTPH) diagnozé, antikoaguliacinis gydymas visg gyvenima

v

LTPH gydymo komandos sprendimas
dél tinkamumo operuoti

v v

Tinkama operuoti Operacija negalima
A :
' v
Kito patyrusio centro spe-
cialisty konsultacija

v
Medikamentinis gydymas

A4

Plauciy endarterektomija

Pt > specifiniais vazodilata-
toriais
v v v
Persistentiné Siuntimas plau- Nauji gydymo
simptominé ¢iy transplanta- badai (balioniné
plautiné hiper- cijos plauciy angio-
tenzija plastika)

2 pav. Létinés tromboembolinés plautinés hipertenzijos
gydymas

3 pav. Plauciy endarterektomijos pooperaciné medziaga
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