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Reducción de 
mortalidad en 

un 43%

Galie N, et al. Eur Heart J 2009;30(4):394-403.



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

A pesar de las nuevas 
terapias el pronóstico 
apenas se ha modificado
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PARA TODOS INDIVIDUALIZADAS

trasplantetrasplante



Medidas generales



Medidas de soporte



Antagonistas del calcio

RESPUESTA POSITIVA 
– ↓ PAPm ≥ 10 mmHg
– PAPm ≤ 40 mmHg
– GC = ó ↑

• Durante el CCD debe 
hacerse prueba de 
reactividad aguda con 
NO, epoprostenol o 
adenosina

≈ 10%



Antagonistas del calcio

• Solo un 50% tendrá
repuesta a 1 año

• Solo un 50% tendrá
repuesta a 1 año

VASORREAC-
TIVIDAD  (+)

VASORREAC-
TIVIDAD  (+) ANTAGONISTAS DEL Ca ANTAGONISTAS DEL Ca 

No se recomienda para identificar a respondedores 
a largo plazo en: cardiopatía izquierda,
portopulmonar, HPTEC, enfermedades 
pulmonares o HP por mecanismos múltiples 



Antagonistas del calcio

• EL USO EMPÍRICO DE 
ANTAGONISTAS DEL 
CALCIO ESTÁ TOTALMENTE 
DESACONSEJADO

• EL USO EMPÍRICO DE 
ANTAGONISTAS DEL 
CALCIO ESTÁ TOTALMENTE 
DESACONSEJADO



Terapia específica
Vía prostaciclina Vía NO Vía endotelina

S O L O S    O   E N   C O M P A Ñ Í A   D E   O T R O S



Tratamiento específico
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BASAL 3 AÑOS

VIVEN

EXITUS

INICIO DE TRATAMIENTO CON BOSENTANINICIO DE TRATAMIENTO CON BOSENTAN

Tankersley MA, et al. Pulmonary Hypertension Association Congress, 2008. 
www.phassociation.org/Medical/articles/SS2008/1062-Tankersley,Mark.pdf
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EXITUS TRATAMIENTO

(11%) 
Prostaglandinas

¡Solo 
bosentan!

Tankersley MA, et al. Pulmonary Hypertension Association Congress, 2008. 
www.phassociation.org/Medical/articles/SS2008/1062-Tankersley,Mark.pdf



Uso de prostaciclina en el estudio REVEAL

N = 2438

Badesch DB et al. Chest 2010: 137: 376-387





MORTALIDA
D 1 AÑO 50%

Mc Laughlin. J Am Cardiol 2009; 53:1573-1619



Galiè N, et al. Rev Esp Cardiol. 2009;62:1464.e1-e58



¿y cómo continuamos?

• Un punto de investigación es  encontrar 
marcadores de deterioro clínico cuya 
presencia nos obligaría a intensificar el 
tratamiento (más allá del T6MM). 

• Deberían ser sencillos de realizar, baratos y 
de buena correlación con el pronóstico

• Cada vez más se tienden a utilizar 
marcadores compuestos

• Posiblemente diferentes según el tipo de HP







Mc Laughlin. J Am Cardiol 2009; 53:1573-1619



Un caso clínico

Sitbon O, et al. Current Opinion in Pulmonary Medicina 2010: 16 (suppl 1) S21-S26





Sobre la vasorreactividad

• La presentan ≈ 1% de pacientes 
con ES

• Escasa utilidad en ES
• No olvidar la actuación de los 

antagonistas del Ca sobre el EEI

• La presentan ≈ 1% de pacientes 
con ES

• Escasa utilidad en ES
• No olvidar la actuación de los 

antagonistas del Ca sobre el EEI



Sobre la anticoagulación

• Evidencia débil sobre su 
utilidad

• Pacientes con más 
reflujo y ectasia gástrica 
vascular antral con 
riesgo de sangrado

• … valorar

• Evidencia débil sobre su 
utilidad

• Pacientes con más 
reflujo y ectasia gástrica 
vascular antral con 
riesgo de sangrado

• … valorar



Sobre el T6MM

• Es una medida de la capacidad de 
ejercicio cardiopulmonar submáxima 

• Se correlaciona con el pronóstico en 
pacientes con HPAI

• En pacientes con ES está influido por 
factores musculoesqueléticos y una 
posible EPI

• Es una medida de la capacidad de 
ejercicio cardiopulmonar submáxima 

• Se correlaciona con el pronóstico en 
pacientes con HPAI

• En pacientes con ES está influido por 
factores musculoesqueléticos y una 
posible EPI



Sobre BNP/pro-BNP

• A igualdad de trastorno hemodinámico 
el pro-BNP se eleva más en ES frente a 
HAPI

• Existe correlación entre los niveles de 
NT-proBNP y la mortalidad en ES

• El ascenso de pro-BNP no diferencia 
entre afectación de VD y VI

• A igualdad de trastorno hemodinámico 
el pro-BNP se eleva más en ES frente a 
HAPI

• Existe correlación entre los niveles de 
NT-proBNP y la mortalidad en ES

• El ascenso de pro-BNP no diferencia 
entre afectación de VD y VI



Chatterjee S. doi:10.1016/j.semarthrit.2010.08.004

Sobre los fármacos. EC en HAP



Sobre los fármacos



Sobre los fármacos



Sobre los EC en HP-ES

• Suelen ser EC compartidos con HAPI
• Suelen ser estudios compartidos con 

otras conectivopatías
• La HP-ES evoluciona peor que la 

asociada a LES
• Muchos resultados se guían por la mejora 

en el T6MM
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Launay D et al. J Rheumatol 2001;28:2252-6

Klings ES et al. Arthritis Rheum 1999;42:2638-45.
Badesch DB et al. Ann Intern Med 2000; 132:425-34.
Fagan KA et al. Prog Cardiovasc Dis 2002;45: 225-34.

Oudiz RJ et al. Chest 2004; 126:420-7
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Galie N et al. N Engl J Med 2005;353:2148-57.
Badesch DB, et al. J Rheumatol 2007;34:2417-22.

Galie N,  et al. Circulation 2009;119:2894-903.
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Barst RJ, et al. J Am Coll Cardiol 2006;47:2049-56.

Galie N, et al. J Am Coll Cardiol 2005;46:529-35.

Rubin LJ, et al. N Engl J Med 2002;346:896-903.
Cozzi F, et al. Eur J Clin Invest 2006;36(Suppl 3):49-53.



Vía de la endotelina-1Vía de la endotelina-1

EC = endothelial cell; ETA/B = endothelin A/B receptors; ET-1 = endothelin-1; NO = nitric oxide;
PAH = pulmonary arterial hypertension; PGI2 = prostacyclin; SMC = smooth muscle cell
Davie N, et al. Eur J Clin Invest 2009;39 Suppl 2:38–49.

Vessel lumen

EC
↑ Vasodilatation (NO & PGI2)
↑ ET-1 clearance
↑ Anti-proliferation

ET-1 production

ETB
ET-1

SMC

ETA ETB

↑↑ Vasoconstriction
↑↑ Proliferation
↑↑ Fibrosis
↑↑ Hypertrophy

↑ Vasoconstriction
↑ Proliferation

↑



Ví
a 

de
 la

 e
nd

ot
el

in
a-

1
Ví

a 
de

 la
 e

nd
ot

el
in

a-
1



Tiene¿Importa la selectividad?¿Importa la selectividad?

• Desde un punto de vista teórico
implicaría beneficio por mantener los 
mecanismos de vasodilatación y 
disminuir los niveles de ET-1

• Desde un punto de vista práctico hay 
dudas.

• No obstante…



STRIDE 2X (PAH)STRIDE 2X (PAH)

Langleben et al. Eur J Clin Invest 2009; 39 (S2): 27–31



STRIDE 2X (PAH). Solo ESSTRIDE 2X (PAH). Solo ES
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p = 0.001

Weeks
sitaxentan 29 25 23 22
bosentan 20 11 9 7                   

Number at risk

*Defined as: On-study death, hospitalization for PAH, addition of any chronic PAH 
therapy, atrial septostomy, transplantation,   or a combined decline in WHO functional 

class and ≥15% reduction in 6MWD from baseline
Seibold JR, et al. Ann Rheum Dis 2009;68(Suppl.3):463



Terapia combinadaTerapia combinada



Sobre el trasplanteSobre el trasplante

• En pacientes cuidadosamente 
seleccionados (riñón, esófago,…) el 
trasplante consigue resultados a 2 años 
similares a los de la HAPI

Schachna L, et al. Arthritis Rheum 2006;54(12):3954-61.
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