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Nature of the PAH disease 

Resting PAH only occurs after an 
enormous proportion (roughly 50–70%) of 
the pulmonary vascular bed is lost and 
pulmonary vascular resistance and 
pulmonary artery pressure rises, so that 
when a diagnosis of PAH is made, by 
definition, the PVD is far advanced. 
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Progression of vascular disease 
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• 2493 pts from REVEAL registry 

• Mean time from PAH symptoms onset to RHC:1.1 y 

• Factors associated with >2 y interval (21%) 

•  Younger age, other resp disease 

• Less severe RV dysfunction 

• 6MWD<250m 



• Median: 44mo 
from symptom 
onset to 
diagnosis 

• Alternative 
diagnosis:asthma 





WHO-FC and mortality  

 FC-II: 20% 
mortality in 3 ys 

Humbert M et al.Circulation 2010;122:156-163 



Dunlap B et al. Am Fam Phys, 94 (6);2016 



Συμπτώματα και σημεία 

• Δυσλειτουργία της δεξιάς κοιλίας 

• Δύσπνοια στην κόπωση  

• Αδυναμία, καταβολή 

• Επεισόδια εμέτων στην κόπωση 

• Οιδήματα κάτω άκρων 

• Περικαρδιακή συλλογή, ασκίτης 

• Συγκοπτικά επεισόδια 

• Μηχανικές επιπλοκές 

 ERS/ESC Guidelines for the diagnosis and treatment of pulmonary hypertension 2015 
Bhatnagar A et al. Clev Cl J Med 2018; 85(6) 

• Ασθενείς με συμπτώματα 
δυσανάλογα με την 
υποκείμενη νόσο  

• Απουσία ανταπόκρισης 
στη θεραπεία  



Dunlap B et al. Am Fam Phys, 94 (6);2016 
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Διαγνωστική προσέγγιση 

• ΗΚΓ: Το φυσιολογικό δεν αποκλείει τη διάγνωση 



Διαγνωστική προσέγγιση 

• Ακτινογραφία θώρακος. Αποκλεισμός αναπνευστικής νόσου 
(Group III) ή πνευμονικού οιδήματος (Group II) 



Λοιπές εργαστηριακές εξετάσεις 

• PFTs: Υποκείμενη νόσος παρεγχύματος ή 
αεραγωγών 

• Ήπια – μέτρια μείωση των πνευμονικών όγκων 

• Μείωση DLCO: PVOD, SSc, παρεγχυματική νόσος 

• DLCO<45%: πτωχή πρόγνωση 

• Νυχτερινή οξυμετρία 

• Πολυσωματογραφική μελέτη ύπνου 

• Βrain natriuretic peptide 



Dunlap B et al. Am Fam Phys, 94 (6);2016 



Σύνθετα κλινικά σενάρια 

• Aσυμπτωματικοί ασθενείς που ανήκουν σε ομάδες 
υψηλού κινδύνου (screening) 

• Ασθενείς με νόσημα αναπνευστικού και 
δυσανάλογη αγγειακή πνευμονική νόσο που θα 
μπορούσαν να ωφεληθούν από ειδική αγωγή ΠΥ 



Simonneau G et al. Eur Resp J 2018 



Κληρονομική ΠΑΥ 

• Ετερόζυγος BMPR2 (bone morphogenetic protein 
receptor-II gene) μετάλλαξη 

• 75% οικογενών περιπτώσεων ΠΑΥ 

• 25% σποραδικών 

• Κίνδυνος ανάπτυξης ΠΑΥ σε ασυμπτωματικούς 
φορείς: 14% σε άνδρες-42% σε γυναίκες 

• Δυνατότητα γενετικού ελέγχου σε συγγενείς 
ασθενών  

• Ετησίως echo σε ασυμπτωματικούς φορείς 
Girerd B et al. Current opinion in pulmonary 
medicine. 2017;23(5):386-91. 
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ΠΥ συνδεόμενη με νόσο του 
συνδετικού ιστού 

• Σκληρόδερμα – ΠΥ 5-25% ανάλογα με τη μελέτη 

 Σημαντική αιτία νοσηρότητας και θνητότητας 

 H συχνότερη αιτία θανάτου 

• ΣΕΛ – ΠΥ 1-14% (Ασία, Κίνα) 

    Τρίτη αιτία θανάτου 

    Ανεξάρτητος παράγοντας θνητότητας 

• Μεικτή νόσος του συνδετικού ιστού 

ΤΤΕ, DETECT ετησίως 

Denton CP et al. Nat Rev Rheym. 2018, 19 (2) 
HK Min, JH Lee et al. Korean J Int Med, 2015;30,232-245 

   



Coghlan JG et al. Annals of the rheumatic 
diseases. 2014;73(7):1340-9. 
  



WHO-FC at the time of diagnosis is 
different if a screening program is 
used 

Marc Humbert*, et al. Eur Respir Rev 2012; 21: 
126, 306–312 



Survival in PAH/SSc patients is 
better if a a screening program is 
used 

Marc Humbert*, et al. Eur Respir Rev 2012; 21: 
126, 306–312 



Frost A et al. Eur Resp J 2018 

Συμπτώματα 
Iv drug 

HCV 

TTE 
ΠΥ 2-6% 



Montani D et al. ERJ 2016;47, 1518-1534 

Intimal 
fibrosis 

Endothelial 
proliferation 

Intimal 
fibrosis 



Πότε υποπτευόμασε PVOD 

• Very low DLCO 

• Hypoxemia 

• Severe desaturation on 6-min walking test 

• 2 of 3 characteristic radiological signs on HRCT 
(thickening of interlobular septa, ground glass 
opacities, lymph node enlargement) 

• Occult alveolar haemorrhage (post capillary block) 

Montani D et al. ERJ 2016;47, 1518-1534 



Montani D et al. Eur Respir J 2016 



Heritable PVOD 

Eyries et al. Nat Genet 2014 



Κληρονομική μορφή PVOD 

• Eukaryotic translation initiation factor 2 alpha 
kinase 4 

• Activator of cellular stress response pathway 

• Autosomal recessive transmission 

• 100% of familial cases of PVOD 

• 20-25% of sporadic cases 

• Biallelic EIF2AK4 in PH pt: PVOD 

Hadinnapola C et al. Circulation 2017; 136:2022-2033 



Frost A et al. Eur Resp J 2018 



CTEPH 

• Group 4 of the present clinical classification 

• Rare and late complication of PE 

• Thrombi in proximal pulmonary arteries 

• Small vessel disease 

• “Honeymoon period” 

• Incidence after symptomatic PE: 0.4-6.2% (3.4%) 

• Systematic V/Q scanning after PE: Not 
recommended 

Simonneau et al. Eur Respir Rev 2017;26  



Σύνθετα κλινικά σενάρια 

• Aσυμπτωματικοί ασθενείς που ανήκουν σε ομάδες 
υψηλού κινδύνου (screening) 

• Ασθενείς με νόσημα αναπνευστικού και 
δυσανάλογη αγγειακή πνευμονική νόσο που θα 
μπορούσαν να ωφεληθούν από ειδική αγωγή ΠΥ 



Frost A et al. Eur Resp J 2018 



ΠΥ σε ασθενείς με χρόνια 
αναπνευστικά νοσήματα 

• IPF: mPAP>20 mmHg 8-15% 

• COPD: ΠΥ 20-50% 

• Στάδιο ΙV: mPAP>20 mmHg 90% 

• Συσχέτιση με θνητότητα  

• Pulmonary vascular COPD phenotype 

 Ήπιος περιορισμός αεροροής/   DLCO 

 ΄Hπια υποξαιμία/υπο ή νορμοκαπνία 

 Επηρεασμένη καρδιοαναπνευστική άσκηση 

• Παραπομπή σε ειδικά κέντρα-κλινικές μελέτες 

Maron B, N.Galie; JAMA Cardiol.2016 
Nathan S et al. Eur Respir J, December 2018 
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Μηνύματα για το σπίτι… 

• H ΠΥ παραμένει μία νόσος με δυσμενή 
πρόγνωση  

• Τα συμπτώματα είναι μη ειδικά – 
Δυσλειτουργία δεξιάς κοιλίας 

• Η διάγνωση γίνεται σε προχωρημένο στάδιο 
της νόσου 

• Οι συνοσηρότητες περιπλέκουν την εικόνα 
• Παρακολούθηση ασθενών με παράγοντες 

κινδύνου 
• Επιλογή των ασθενών με φαινότυπο σοβαρής 

πνευμονικής αγγειακής νόσου 
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