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A quoi fait penser la PAPS?
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Signes cliniqgues HTP: pas spécifiques

* Diyspnoea on exertion MHG‘-FC’;I
» Fatigue and rapid exhaustion
* Dy=spnoea when bending forward (bendopnoes)
* Palpimdons
« Haomoptysis
+ Exercise-induced abdominal distension end raussa
» Weight gein due to fluid retention
* Syncope (during or shordy sfter physical exertion)

Rare symptoms due to pulmenary artery dilation”
+ Exertional chest pain:
dynamic comprenion of the lef main coronary arery
+ Hoarseness (dysphonia):
mﬂhmm-ﬂn

Humbert M et al. ESC/ERS Guidelines 2022



A quoi fait penser la PAPS?

Examen de dépistage : ETT

Echoardogranty s recommended as the
first.ine, non-nvaive. diggnostic investigation in
anpected PHHT
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Qu’est ce que |la PAPS?
Pression artérielle pulmonaire systolique

399 ¢m/s
63,8 mmHg
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Dépistage echocardiographique

’évaluation de la PAPS
dépend de:

) e d
@,‘: jT' » la machine d’ETT,

decreaed LV ﬂmqum
i colbpsibiiny, sabcoaral veaw

oo > l'opérateur,
s, ST > I'angle de la sonde,
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Eadmazion of syscolic paimonany Presence of pericardial effusiesc
2 artery pressure (sPAFL rir-charmber view;
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estimated RAF ocher views (&g subcoaml wiew)
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Humbert M et al. ESC/ERS Guidelines 2022
Tello K et al. Circ cardiovasc imaging 2019



Probabilité d’HTP

A: The ventricles B: Pulmonary C: Inferior vena
Peak tricuspid regurgitation veloclty fmis) aktey S
- 1 RV/LV basal diameter/ RVOT AT IVC diameter
- .* . - " - ’ 1 — area ratio >1.0 <105 ms and/or =21 mm with
=@ a4 i 314 ; mid-systolic decreased inspiratory
3 [ 3 ' B ] " i | notching collapse (<50% with

a sniff or <20% with

o of otfver ocha PH signi® {see Table 10)

quiet inspiration)

|'_ o l_ ¥ TealMo Flattening of the Early diastolic RA area (end-systole)
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Au final, que faire devant une probabilité intermédiaire ou forte d’"HTP?

SUSPICION CLINIQUE

DEPISTAGE

CONFIRMATION

Centre de compétence
et/ou référence

@ESC ® ERS -

Humbert M et al. ESC/ERS Guidelines 2022




Diagnostic de certitude HTP :
cathétérisme cardiaque droit

» Confirmation du diagnostic
» Enquéte étiologique

PAPO <a 15 mmHg
et RVP 2 a 2UW
HTP pré-capillaire

N

Groupe 1, 3,4,5 ‘

PAPm >a 20mmHg
HTP

PAPO >a 15 mmHg
et RVP < 3 2UW
HTP post-capillaire isolée

.

Groupe 2 ‘

PAPO >a 15 mmHg
et RVP >a 2UW
HTP mixte (pré- et post- capillaire
combinée)

A Groupe 2 et autre HTP pré-capillaire ‘

PAPO < a 15 mmHg
et RVP < a 2UW

Fausse HTP, rechercher hyperdébit
associé

Forme pré ou post capillaire

Test de vaso-réactivité
Test de remplissage



Au final, que faire devant une probabilité intermédiaire ou forte d’"HTP?

SUSPICION CLINIQUE
DEPISTAGE
CONFIRMATION Class Level
Centre de compétence .-
et/ou référence

@ESC ® ERS -

Humbert M et al. ESC/ERS Guidelines 2022



GROUPE 1 HTAP : pré-capillaire

1: Hypertension artérielle pulmonaire (HTAP)
1.1. HTAP idiopathique
1.2, HTAP héritable
1.3. HTAP induite par les médicaments ou les toxigues
1.4, HTAP associée a:
1.4.1. Connectivite
1.4.2. Infection par le VIH
1.4.3. Hypertension portale
1.4.4. Cardiopathie congénitale
1.45. Schisostomiase

1.5. HTAP gvec réponse au Jong cours aux inhibiteurs
calciques

1.6, HTAP avec une atteinte veinulaire/capillaire
ﬁrédumlnante {maladie veino-occusive/
émangiomatose capillaire pulmenaire}

1.7. HTP persistante du nouveau-né

GROUPE 2 HTP : post-capillaire

2: HTP due & une cardiopathie gauche

2.1. Cardiopathie gauche a FEVG préservée

22, Cardionathie gauche & FEVG diminude

1.3. Cadopathie vaivlsire

24. Pathologie cardiovasculaire congénitale ou acquise
responsable d'HTP postcapillaire

Enquéte étiologique

Bilan minimal
ATCD
Examen clinique

ECG
NT-pro-BNP
Saturation en 02

GROUPE 3 HTP : pré-capillaire

3: HTP due & des maladies respiratoires chronigues
etlou a I'hypoxie

3.1, Maladie respiratoire assodée a un trouble
ventilatoire obstructif

3.2, Maladie respiratoire assodée a un trouble
ventilatoire restrictif

3.3, Autre maladie respiratoire avec trouble ventilatoire
mixte

3.4, Hypoxie sans maladie respiratoire

3.5, Anomalies du développement pulmonaire

GROUPE 4 HTP : pré-capillaire

4: HTP due & des obstructions artérielles pulmonaires
4.1. HTP thromboembolique chronique
4.2 Autres causes d"obstruction artérielle pulmonaire

GROUPE 5 HTP: pré-capillaire

5. HTP de mécanismes inconnus et/ou multifactoriels
5.1. Maladies hématologiques

5.2, Maladies systémiques et métaboliques

5.3 Autres

5.4. Cardiopathie congénitale complexe

Humbert et al.

ERJ 2022



Enquéte étiologique

GROUPE 1 HTAP : pré-capillaire

1: Hypertension artérielle pulmonaire (HTAP)

GROUPE 3 HTP : pré-capillaire

Bilan minimal

1.1, HIAP idiopathique ATCD -
1.2. HTAP héritable Examen clinique GDS
1.3. HTAP induite par les médicaments ou les toxigues )
1.4, HTAP associéea: 268 EFR' TM6
1.4.1. Connectivite NT-pro-BNP DLCO
1.4.2. Infection par le VIH Saturation en 02

TDM thoracique

1.4.3. Hypertension portale
1.4.4. Cardiopathie congénitale
1.4.5. Schisostomiase

1.5. HTAF gvec réponse au Jong cours aux inhibiteurs
calciques

1.6, HTAP avec une atteinte veinulaire/capillaire VO2 max

GROUPE 4 HTP : pré-capillaire

rédominante (maladie veino-ocdusive/ S nf . .
ﬁémangiﬂmatuse capillaire pulmonaire) Scintigraphie pulmonaire
1.7. HTP persistante du nouveau-né

GROUPE 2 HTP : post-capillaire

GROUPE 5 HTP: pré-capillaire

5. HTP de mécanismes inconnus et/ou multifactoriels
ETT 5.1. Maladies hématologiques

5.2, Maladies systémiques et métaboliques

5.3. Autres

5.4. Cardiopathie congénitale complexe

Humbert et al. ERJ 2022




Au final, que faire devant une probabilité intermédiaire ou forte d’"HTP?

SUSPICION CLINIQUE
DEPISTAGE
CONFIRMATION Class Level
_ Centre de compétence .-
2 ) et/ou référence
@ESC® ERS -

Humbert M et al. ESC/ERS Guidelines 2022



Est-ce que je dois dépister toutes les maladies ?
Dépistage des HTP des patients a haut risque

GROUPE 1 HTAP GROUPE 3 HTP
1 : Hypertension ﬂfté‘l'iﬂllf pulmonaire (HTAF) 3 : HTP associee a des maladies respiratoires chronigues

1.1. HTAP tdwpal:l'nque etfou a l'hypoxie

1.1.1. Hon-répondeurs au test de vasureacl:lmte en aigu 3.1. Maladie respiratoire chronique avec trouble

1.1.2. Repondeurs au test de vasoreactivite en aigu ventilatoire obstructif ou emphyséme
1.2, HIA heﬁt‘ﬂhleﬁ : 3.2, Maladie respiratoire chronique avec trouble
1.3. HTAF induite par les medicaments et les toxiques® ventikitoire reatrichit
1":' :l’:.ﬂ.l:: Em: 3.3. Autre maladie respiratoire chronique avec trouble

<83 Laemy _ - o ventilatoire mixte
1.4.1. Infection par le virus de "immunodeficience

3.4, Syndromes d"hypoventilation
3.5. Hypoxie sans maladie respiratoire
3.6. Anomalies du developpement pulmonaire

humaine
1.4.3. Hypertension portale
1.4.4. Cardiopathie congenitale

— s ket
1.5. HTAP avec signes d'atteinte veinulaire et/ou GROUPE 4 HTP
capillaire (maladie veino-occlusive/hemangiomatose — _ L N
capillaire pul aire) 4 : HTF associée a des obstructions artérielles pulmonaires

4.1. HTF thromboemboligue chronigue

1.6. HTF persistante du nouveau-ne
4.2, Autres causes d'cbstruction arterielle pulmonaire®

GROUPE 2 HTP

GROUPE 5 HTP

2 : HTP associee a une cardiopathie gauche

2.1. Insuffisance cardiaque 5. HTP de mecanismes inconnus et /ou multifactoriels
2.1.1. avec fraction d'&jection du ventricule gauche 5.1. Maladies hematologiques
(FEVG) conservee 5.2. Maladies systémiques
2.1.2. avec fraction d'&jection du ventricule gauche 3.3. Maladies métaboliques
reduite ou modérement réduite 5.4. Insuffisance renale chronigue (avec ou sans
1.3. Cardiopathie valvulaire hémodialyse)
1.4, Pathologie cardiovasculaire congenitale ou acquise 5.5. Microangiopathie thrombotique tumorale pulmonaire
responsable d'HTP post-capillaire 5.6. Mediastinite fibreuse

Humbert M et al. ESC/ERS Guidelines 2022



Dépistage des HTP des patients a haut risque

* Délai avant le diagnostic >a 2 ans

* Patients asymptomatiques a haut risque
* Sclérodermie (5-19%) : ETT annuelle
e Mutation BMPR2 (14-42%) (et apparentés premier degré HTAP héritable) : ETT annuelle
* Evaluation pour transplantation hépatique (2-9%): ETT

e Patients symptomatiques dans les groupes a risques
* hypertension portale
* HIV (0,5%)
* Connectivite (sauf sclerodermie)




Groupe 1.3 Médicaments

ETT bilan initial
Dyspnée
inexpliquée

Definite
association

Aminorex
Benfluorex
Dasatinib
Dexfenfluramine
Fenfluramine
Methamphetamines
Toxic rapeseed oil

Possible association

Alkylating agents (cyclophosphamide,
mitomycin C)*

Amphetamines

Bosutinib

Coaine

Diazoxide

Direct-acting antiviral agents against hepatitis
C virus (sofosbuvir)

Indirubin (Chinese herb Qing-Dai)
Interferon alpha and beta

Leflunomide

L-tryptophan

Phenylpropanolamine

Ponatinib

Selective proteasome inhibitors (carfilzomib)
Solvents (trichloroethylene)*

St John's Wort

Pulmonary arterial
hypertension (PAH)

* |diopathic/heritable
e Associated
conditions

Humbert M et al. ERJ 2022



Dépistage au cours de la Sclérodermie

100% 81% — .
| A61-03 - 43-8% e 1 13
100 :
90 — ;
75%
80 — (95% Cl 46-80%)
70
" p=0.0037
HR=4.15

(C195% 1.47-11.71)
31%
(95% CI 11-54%)

Survival rate (%)
3
1

25%

30 — (5% C1 8-47%)
H 17%
20 - ; (95% CI 3-39%)
10 —
0 : : : Years of follow-up
0 1 year 3 years 5 years 8 years

Humbert M et al. ESC/ERS Artheritis Rheum 2011



Dépistage au cours de la Sclérodermie

(5-19%)

Patients a risque: criteres cliniques
et paracliniques

Approche multimodale comprenant
ETT, NT-pro-BNP et EFR

Algorithme DETECT

Recommendations

ETT annuelle

Systemic sclerosis

recommended

In adult patients with SSc with >3 years’ disease duration, an FVC 240%, and a
DLCO <60%, the DETECT algorithm is recommended to identify asymptomatic

patients with PAH

In patients with SSc, where breathlessness remains unexplained following non-

Step 1
Non-echocardiographic variables
1. FVC %/DuLco % predicted
2. Current/past telangiectasias
3. Anti-centromere antibody
4. NT-proBNP
5. Urate
6. ECG right axis deviation

Total risk points >3007?

Step 2

1. Total risk points from Step 1
2. Echocardiography variables
Yes Right atrial area

L

No referral for
echocardiography

In patients with SSc, an annual evaluation of the risk of having PAH is

invasive assessment, RHC is recommended to exclude PAH

TRV

Total risk points >357

N/ Yes

No RHC referral RHC referral

Class Level

Cohlgan JG et al Ann Rheum Dis. 2014
Humbert M et al. ESC/ERS Guidelines 2022



Dépistage BMPR2

e Pénétrance 20%(F>M) BMPR2 Sox17
ATP13A3  CAV1

: AQP1 TBX4
* Incidence annuelle de 2.3% (DELPHI2) a
ABCC8 EIF2AK4
KCNK3 KDR
* Conseil génétique : patient informé du SMADS ENG
risque - ETT annuelle
GDF2 ACVRL1

ETT annuelle

Counselling regarding the risk of PAH, and annual screening is recommended in
individuals who test positive for PAH-causing mutations and in first-degree
relatives of patients with HPAH

Montatni D et al. 2020 the Europ Respir journal
Humbert M et al. ESC/ERS Guidelines 2022



Hypertension portale

ETT au bilan pre-
greffe et dyspnée
inexpliquée

* 1-2% de patients ayant une hypertension portale vont
développer une HTPorto pulmonaire

dépistage par ETT

* Liste de transplantation: ETT annuelle

In patients referred for liver transplantation, echocardiography is recommended

as a screening test for PH

Humbert M et al. ESC/ERS Guidelines 2022



Classification 2022

GROUPE 1 HTAP GROUPE 3 HTP
1 : Hypertension ﬂfté‘l'iﬂllf pulmonaire (HTAF) 3 : HTP associee a des maladies respiratoires chronigues

1.1. HTAF idim:_lal:hlque et/ou a |"hypoxie

1.1.1. Hon-répondeurs au test de vasureacl:lmte en aigu 3.1. Maladie respiratoire chronique avec trouble

1.1.2. Repondeurs au test de vasoreactivite en aigu ventilatoire obstructif ou emphyséme
1.1 HIAP heﬁt‘ﬂhleﬁ : 3.2, Maladie respiratoire chronique avec trouble
1.3. HTAF induite par les medicaments et les toxiques® ventikitoire reatrichit
1":' :l’:.ﬂ.l:: gyt 3.3. Autre maladie respiratoire chronique avec trouble

A1 WECH‘-"“:E _ - o ventilatoire mixte
1.4.1. Infection par le virus de "immunodeficience

3.4, Syndromes d"hypoventilation
3.5. Hypoxie sans maladie respiratoire
3.6. Anomalies du developpement pulmonaire

humaine
1.4.3. Hypertension portale
1.4.4. Cardiopathie congenitale

—_— s e
1.5. HTAF avec signes d'atteinte veinulaire et/ou GROUPE 4 HTP
capillaire (maladie veino-occlusive/hemangiomatose
capillaire pulmonaire) 4 HIF associee a des obstructions artenelles pulmonaires

4.1. HTF thromboemboligue chronigue

1.6. HTF persistante du nouveau-ne
4.2, Autres causes d'cbstruction arterielle pulmonaire®

GROUPE 2 HTP

2 : HTP associee a une cardiopathie gauche

GROUPE 5 HTP

2.1. Insuffisance cardiaque 5. HTP de mecanismes inconnus et /ou multifactoriels
2.1.1. avec fraction d'&jection du ventricule gauche 5.1. Maladies hematologiques
(FEVG) conservee 5.2. Maladies systémiques
2.1.2. avec fraction d'&jection du ventricule gauche 3.3. Maladies métaboliques
reduite ou modérement réduite 5.4. Insuffisance renale chronigue (avec ou sans
1.3. Cardiopathie valvulaire hémodialyse)
1.4, Pathologie cardiovasculaire congenitale ou acquise 5.5. Microangiopathie thrombotique tumorale pulmonaire
responsable d'HTP post-capillaire 5.6. Mediastinite fibreuse

Humbert M et al. ESC/ERS Guidelines 2022



Embolie pulmonaire

* 30 a 50% de défects persistants apres une EP
 Faible incidence (1-3%) d’HTP ( FOCUS et preva CTEPH)

 Score ou facteurs de risque

Recommendations Class Level
CTEPH/CTEPD

In patients with persistent or new-onset dyspnoea or exercise limitation

following PE, further diagnostic evaluation to assess for CTEPH/CTEPD is | C
recommended

For symptomatic patients with mismatched perfusion lung defects beyond 3
months of anticoagulation for acute PE, referral to a PH/CTEPH centre is
recommended after considering the results of echocardiography, BNP/NT-
proBNP, and/or CPET

Fauché A et al. JTH 2022
Humbert M et al. ESC/ERS Guidelines 2022



Embolie pulmonaire

Perfusion imaging
(V/Q scan or new modality®)

EP initiale a risque ;':'r.::ndgm
intermédiaire haut-/haut ANC
o S \ Echocardiography
Dyspnée mexphquee apres : et CPET: =t s
une PE (3 mois d’ATC) \  high probabiliy of PH  suggestive for CTEPD
T :

Humbert M et al. ESC/ERS Guidelines 2022



Qu’en est il des patients avec maladie respiratoire?

1 a 5% BPCO sévere Pas de dépistage systématique
8 3 15% Fibrose Diagnostic de la maladie — A distance d’une exacerbation

Remodelling of airways, lung parenchyma, and vessels

Emphysema . _ Vascu/lar pruning

Severe PH
No PH Non-severe PH (PVR >5 WU)

Prevalence ~70% ~20% ~5-10%

Mostly ventilatory Mostly circulatory

exercise limitation exercise limitation

Hypoxaemia at rest and/or during exercise

PH associated with
lung disease

PHRC ERASE COPD (Pr David Montani) ~ * hon-severe PH

e Severe PH

Treprostinil inhalé PID (AP)

Change from Baseline (m)

o Observed * MMRM 0 MCMC

Inhaled 121
treprostinil

125

@ESC @ ERS-

Waxman et al. NEJM 2021



» Bilan étiologique simple (bio ECG, TDM, scintigraphie, EFR)

»Penser a certaines maladies fréquentes associées (sclérodermie, PE, cirrhose)

» Appeler un ami
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Maillage territorial PulmoTension : 2023-2027
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Merci de votre attention



