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Dušnost – častý symptom

• přítomnost dušnosti (námahové) u 25 % ambulantních pacientů

• v praxi specialistů

• 15-50 % u kardiologů

• 60 % u pneumologů

• dušnost jako hlavní důvod vyšetření

• v 8 % pro vyšetření na urgentním příjmu

• ve 12 % při volání ZZS

Berliner D et al. Dtsch Arztebl Int 2016; 113: 834–45
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04/2018

NYHA: několik let IV + synkopy

6MWT: 140 m, B8

NT-proBNP: 2340 ng/L

Echokardiografie: LEVÁ KOMORA bez dilatace a hypertrofie, s normální systolickou funkcí a regionální 
kinetikou kromě D shape, EF LK 55-60%. Diastolická funkce: porucha relaxace LK. PRAVÁ KOMORA FAC PK 
18%, TAPSE 13 mm, Vt 9 cm/s, dilatace a hypertrofie PK, těžká prekapilární PH, odhadovaný PASP 90 
mmHg, MPAP 55 mmHg, malý perikardiální výpotek

Hemodynamika: PS: 18 mmHg, spO2 53,6%, PK: 93/8 mmHg, AP: 99/43/60 mmHg, PAWP: 11 mmHg, 
PVR: 16,1 WU, CO: 3,04 l/min., CI: 1,6 l/min./m2

Scintigrafie plic V/Q: negativní 

Spirometrie a DLCO - bez ventil. poruchy, DLCO 58% NH při medikaci prednison 20 MG 1X1, 
flutikason/formoterol 250/10 2X1, tiotropium-bromid 2X1, ipratropium- bromid/fenoterol DP

Terapie: epoprostenol 2,5 mg/ml i.v. 20 ng/kg/min., sildenafil 20 mg tbl. 3x1, ambrisentan 5 mg tbl. 1x1
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Zdroj FN Olomouc, 

kardiologie
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04/2018
epoprostenol i.v. 0-20 ng/kg/min. 
sildenafil 20 mg tbl. 3x1
ambrisentan 5 mg tbl. 1x1

11/2018
epoprostenol i.v. ex (intolerance PICC)
selexipax 800 ug tbl. 2x1
sildenafil 20 mg tbl. 3x1
ambrisentan 5 mg tbl. 1x1

02/2012
selexipax 800 ug tbl. 2x1
sildenafil 20 mg tbl. 3x1
ambrisentan 5 mg 1x1

09/2021… WLx (?)…
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Hemodynamická definice
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RHC studies in healthy individuals to determine normal values of mPAP at rest and exercise. Data 
from 1187 normal subjects from 47 studies were analysed. mPAP at rest was 14.0±3.3 mmHg; this 
value was independent of sex and ethnicity, and was only slightly influenced by age and posture. 

Considering this mPAP of 14 mmHg, two standard deviations would suggest mPAP >20 mmHg as 
above the upper limit of normal (i.e. above the 97.5th percentile). 
This definition is, therefore, no longer arbitrary, but based on a scientific approach.

Co je horní hranice normálního tlaku v plicnici?

G. Kovacs et al. Eur Respir J 2009;34:888-894

maximal exercise
slight exercise 

rest 

Mean P̄pa during rest and slight supine exercise in healthy subjects 
aged 18–30 yrs (n = 144), 30–50 yrs (n = 169) and ≥50 yrs (n = 91). 
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KLASIFIKACE

CZ-SOT-00087 (1.0), 9/2025



Klasifikace
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SCREENING A DIAGNOSTIKA

CZ-SOT-00087 (1.0), 9/2025



ECHOKARDIOGRAFIE SPIROMETRIE/PFT

SCINTIGRAFIE PLIC LABORATORNÍ VYŠETŘENÍ

Obrázky poskytnuty laskavostí doc. Jansy
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Denton & Khanna. Lancet 2017;390:1685–99

A. Digital ulceration; B. Dry gangrene; C. Autoamputation; D. Intestinal pseudo-obstruction; E. Gastric antral vascular ectasia; F. Lung fibrosis with a usual interstitial pneumonia appearance on high-
resolution chest CT; G. Lung fibrosis with an non-specific interstitial pneumonia appearance on high-resolution chest CT; H. PAH shown histologically; I. PAH shown on CT; J. Cardiac fibrosis; K. 
Scleroderma renal crisis; L. Digital contractures; M. Calcinosis; N. Acro-osteolysis. CT, computed tomography.

Systémová sklerodermie -
multiorgánové postižení

CZ-SOT-00087 (1.0), 9/2025



CZ-SOT-00087 (1.0), 9/2025



A

B

P
K

L
K

Scintigrafie (CT/A) plic
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Hemodynamické vyšetření
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RIZIKOVÁ STRATIFIKACE
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Riziková stratifikace u PAH

Stanovení 
prognózy

Výběr 
optimální 
terapie

Monitorace 
terapeutické 

odpovědi

Načasování 
eskalace 
terapie
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Perikardiální výpotek

• nejčastěji uváděný echokardiografický prognostický faktor 
u PAH

• způsoben zvýšením tlaku v PS, který omezuje venózní a 
lymfatickou drenáž myokardu  - odraz diastolické 
dysfunkce PK

• až 40-50 % pt. s těžkou PAH

• korelace s prognózou, tolerancí zátěže, hemodynamickou
závažností

• známka pokročilého onemocnění

• CAVE jiná etiologie perikardiálního výpotku (pacienti se 
systémovým onemocněním pojiva)

Raymond RJ et al. J Am Coll Cardiol 2002 Apr 3;39(7):1214-9
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• dilatace pravé síně je důsledkem chronického zvýšení tlaků v PK a z něj vyplývající dysfunkce PK
s postupným nárůstem plnících tlaků, tj. tlaků v pravé síni

• ke zvýšení tlaků v pravé síni přispívá také trikuspidální regurgitace

• apikální 4-dutinová projekce

• end-systola
plocha PS maximální 
(měření od linie trikuspidálního 
anulu ke stropu PS, tedy mimo 
oblast mimo Tri chlopní a anulem)

• patologické hodnoty plochy
> 18 cm2

Plocha pravé síně

Lang RM et al. J Am Soc Echocardiogr 2015 Jan;28(1):1-39.e14.
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LÉČBA
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BMPR-II, bone morphogenetic protein receptor type II; ECs, endothelial cells; mPAP, mean pulmonary arterial pressure; PAH, pulmonary arterial hypertension; PASMC, pulmonary artery smooth muscle cells; PVR, pulmonary vascular 
resistance; RV, right ventricle/right ventricular; VSMC, vascular smooth muscle cell.

1. Humbert M, et al. Eur Respir J. 2022;2201347. doi:10.1183/13993003.01347-2022. 2. Humbert M, et al. Eur Respir J. 2019;53(1):1801887. 3. Humbert M, et al. N Engl J Med. 2021;384(13):1204-1215

Key Pathways Involved in the 
Pathogenesis1,3

Cellular changes2

Proliferation of ECs/PASMCs, hypertrophy of 
vasculature fibrosis inflammation

Clinical changes1-3

Vascular and RV remodeling

Decreased RV output 

RV failure

Maladaptive RV hypertrophy, 

RV dilatation

Deteriorating RV function

Tricuspid insufficiency, volume 
overload

Adaptive RV hypertrophy

Pulmonary vascular remodeling 

Increased mPAP, PVR

Normal distal 

pulmonary artery

PAH distal 

pulmonary artery

Activin/BMPRII Signaling Pathway 

Endothelin Pathway

Prostacyclin Pathway

Nitric Oxide PathwayV
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Patofyziologie plicní (arteriální) hypertenze
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Pravá komora u PAH
• An afterload mismatch - increased RV afterload, 

driven by increased PVR, leads to right heart failure.

• At an early stage, the RV adapts to the increased 
afterload to preserve stroke volume (homeometric
adaptation), followed by an heterometric 
adaptation when the latter gets exhausted, 
characterized by increased filling pressures, 
progressive RV dilation, and hypertrophy in order to 
reduce wall tension (Laplace’s law), leading to 
eccentric hypertrophy and right heart failure
(maladaptive RV). 

• Adapted ventricles usually have preserved
ventriculo-arterial coupling - a condition that 
occurs when the right ventricular function is adapted 
to the pulmonary vascular load so that energy 
transfer is most efficient. 

• In contrast, maladapted ventricles usually are 
characterized by uncoupling of the RV to the
pulmonary circulation

• Vyčerpání kompenzačních mechanismů pravé komory (PK) s následným pravostranným srdečním selháním 
je vedoucí příčina úmrtí u pacientů s PAH.

• Funkce PK (adaptace na zvýšený afterload, zachování funkce a CO) determinuje funkční stav pacienta a 
klinický průběh onemocnění.

• Zachování/zlepšení funkce PK jako zásadní terapeutický cíl.

Vonk-Noordegraaf A et al. JA Am Coll Cardiol 2013; Vol. 62, No. 25, Suppl D; D22–33;  
Miotti C et al. J Clin Med 2021, 10, 619.
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decrease in RV enddiastolic area (RVEDA) [-2,45 cm2 (sensitivity 93 %; specificity 40 %)], right atrial 
(RA) area [-1.30 cm2 (sensitivity 75 %; specificity 63 %)], and left ventricular systolic eccentricity 
index (LV-EIs) [-0.12 (sensitivity 88 %; specificity 44 %)]

Reverzní remodelace PK

Humbert M et al. Eur Hear J 2022, DOI: 10.1093/eurheartj/ehac237
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Hoeper M, et al. Phase 3 Trial of Sotatercept for Treatment of Pulmonary Arterial Hypertension. 2023. N Eng J Med 10.1056/NEJMoa2213558 
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Farmakoterapie PAH a její cíle

Hoeper M, et al. Phase 3 Trial of Sotatercept for Treatment of Pulmonary Arterial Hypertension. 2023. N Eng J Med 10.1056/NEJMoa2213558 

CZ-SOT-00087 (1.0), 9/2025



Pla

ce

bo 

(N=

160

)

Sotaterc

ept 

(N=16

3)

Observed mean

change from baseline

(95% CI)*

-1.4 (-13.2 to 10.3) 40.1 (29.9 to 50.2)

Hodges-Lehmann

location shift (95% CI)†
40.8 (27.5 to 54.1)

Wilcoxon p-value‡ < 0.001

*No imputation of missing data.
†Hodges-Lehmann location shift (95% CI) represents the location shift from placebo estimate 

(median of the differences in change from baseline at week 24 [sotatercept vs. placebo]).
‡From the aligned rank stratified Wilcoxon test with randomization factors as strata.

6MWD: 6-minute walk distance; CI: confidence interval; N: number of patients in the treatment group

or overall; n: number of patients in the category; SD: standard deviation.

Hoeper M, et al. Phase 3 Trial of Sotatercept for Treatment of Pulmonary Arterial Hypertension. 2023. N Eng J Med 10.1056/NEJMoa2213558 

Sotatercept (STELLAR)
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*Based on aligned rank stratified Wilcoxon test for continuous parameters or Cochran-Mantel-Haenszel method for dichotomous variables, both stratified by randomization factors.
† Defined as meeting all 3 of the following criteria at week 24: improvement in 6MWD [increase of ≥30 meters]; improvement in NT-proBNP level [decrease of ≥30%] or maintenance/achievement of NT-

proBNP level <300 pg/mL; and improvement in WHO FC [shift from class III to II or I, or class II to I] or maintenance of class II.
‡For multicomponent improvement and French risk score, N= 159 (placebo) and N= 162 (sotatercept) due to one patient in each treatment group with missing data due to COVID-19 and excluded from 

analysis. For WHO FC, N= 159 (placebo) and N= 163 (sotatercept) due to a placebo-treated patient with missing data due to COVID-19 and excluded from analysis.
†Expressed as hazard ratio (95% CI) and log-rank test p-value.

6MWD: 6-minute walk distance; CI: confidence interval; COVID-19: coronavirus of 2019; HL: Hodges-Lehmann; N: number of patients in the 
treatment group or overall; n: number of patients in the category; NT-proBNP: N-terminal pro–B-type natriuretic peptide; PAH SYMPACT®:
pulmonary arterial hypertension symptoms and impact patient-reported questionnaire; PVR: pulmonary vascular resistance; TTCW: time to clinical
worsening; WHO: World Health Organization; WHO FC: World Health Organization functional class; WHO FC II: slight limitation of activity (ordinary
activities cause some symptoms); WHO FC III: marked limitation of activity (less than ordinary activity causes symptoms).

Secondary Endpoint

Placebo

(N = 160)

Sotatercept

(N = 163)

Sotatercept vs. Placebo

HL Location Shift

(95% CI) p-value*

1 Multicomponent Improvement†, n/N (%) 16 (10.1)‡ 63 (38.9)‡ -- <0.001

2 PVR – dyn·sec·cm−5 -234.6 (-288.4 to -180.8) <0.001

3 NT-proBNP – pg/mL -441.6 (-573.5 to -309.6) <0.001

4 WHO FC, n/N (%) 22 (13.8)‡ 48 (29.4)‡ -- <0.001

5 TTCW or all-cause death 0.16 (0.08 to 0.35)† <0.001†

6 French low-risk score, n/N (%) 29 (18.2)‡ 64 (39.5)‡ -- <0.001

7 PAH-SYMPACT® Physical Impacts -0.26 (-0.49 to -0.04) 0.010

8 PAH-SYMPACT® Cardiopulmonary -0.13 (-0.26 to -0.01) 0.028

9 PAH-SYMPACT® Cognitive/Emotional -0.16 (-0.40 to 0.08) 0.156

• The between-group reduction from baseline in least-squares mean pulmonary artery 

pressure (exploratory endpoint) at week 24 was -13.9 mmHg (95% CI: -16.0 to -11.8)
Hoeper M, et al. Phase 3 Trial of Sotatercept for Treatment of Pulmonary Arterial Hypertension. 2023. N Eng J Med 10.1056/NEJMoa2213558 

Sotatercept (STELLAR - sekundární endpointy)
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After a median follow-up of 32.7 weeks across the treatment groups, the hazard ratio in the sotatercept group as compared with the

placebo group was 0.16 (95% CI: 0.08 to 0.35).

Placeb

o 

(N=160

)

Sotatercep

t 

(N=163)

Total number of patients who died or

experienced at least one clinical worsening

event, n (%)

42 (26.3) 9 (5.5)

Assessment of first occurrence of death or non-

fatal

clinical worsening event*:

Death as first event 6 (3.8) 2 (1.2)

Worsening-related listing for lung or heart-lung

transplant

1 (0.6) 1 (0.6)

Need to initiate rescue therapy or need to

increase dose of infusion prostacyclin by 10%

or more

17 (10.6) 2 (1.2)

Need for atrial septostomy 0 0

PAH-related hospitalization (≥24 hours) 7 (4.4) 0

Deterioration of PAH 15 (9.4) 4 (2.5)

N: number of patients in the intention-to-treat population; n: number of patients in the category; PAH: pulmonary arterial hypertension; TTCW: time to clinical worsening.

Hoeper M, et al. Phase 3 Trial of Sotatercept for Treatment of Pulmonary Arterial Hypertension. 2023. N Eng J Med 10.1056/NEJMoa2213558 

Sotatercept (STELLAR- čas do klinického zhoršení)
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Chin KM et al. Eur Respir J 2024
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Podpůrná léčba

Hoeper M, et al. Phase 3 Trial of Sotatercept for Treatment of Pulmonary Arterial Hypertension. 2023. N Eng J Med 10.1056/NEJMoa2213558 
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ZÁVĚRY
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1. Plicní arteriální hypertenze je vzácné onemocnění se závažnou prognózou

Co lze říci závěrem?
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1. Plicní arteriální hypertenze je vzácné onemocnění se závažnou prognózou

2. Podezření na PAH je založeno na kompetentním zhodnocení symptomů, 
objektivního nálezu a korelující funkční/strukturální abnormality plic…

Co lze říci závěrem?
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1. Plicní arteriální hypertenze je vzácné onemocnění se závažnou prognózou

2. Podezření na PAH je založeno na kompetentním zhodnocení symptomů, 
objektivního nálezu a korelující funkční/strukturální abnormality plic…

3. Při diferenciální diagnóze dušnosti je nutná screeningová echokardiografie a 
zvážení hemodynamického vyšetření a kauzální léčby.

Co lze říci závěrem?
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FAKULTNÍ NEMOCNICE OLOMOUC
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