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 مقاله مروري

        پرفشاري بیماري درمانی(گایدلاین)  دستورالعمل

 ریوي شریان
 

 چکیده
 علیرغم متاسفانه. است کشنده و کننده ناتوان شدت به بیماري یک ریوي شریان پرفشاري
 با هنوز بیماران و پزشکان،  شده حاصل بیماري این درمانی هايانتخاب در اخیرا که هاییپیشرفت

. هستند مواجه بیماران این مشکلات با برخورد و درمانی هاي روش بکارگیري در زیادي مشکلات
 مجرب متخصصین توسط، دنیا معتبر منابع در موجود شواهد العمل دستور این سازي آماده طی در
. شوند تنظیم علمی شواهد مبناي بر هاتوصیه که شد تلاش و شدند بررسی بدقت زمینه این در

 با مواجهه در که سوالاتی از بسیاري به پاسخگویی جهت دقیقی شواهد، موارد از خیلی در متاسفانه
 مطالعات در بیماران ناهمگون و کم تعداد دلیل به عمدتا که ندارد وجود آیدمی پیش بیماران این

 بالینی هايکارآزمایی اساس بر کافی و قوي شواهد که مواردي در بنابراین. باشد می شده انجام
 ناکافی شواهد مواردیکه در و شدند آورده شواهد این مبناي بر هاتوصیه بود موجود، شده کنترل
 انجام موردي مطالعات و زمینه این در مجرب متخصصین جمعی خرد براساس هاتوصیه بودند
 . گردید تنظیم، شده
 تاکید و بوده) I گروه( ریوي شریان پرفشاري بیماران درمان براي راهنمایی، العملدستور این
 مجرب متخصصین توسط آن علت و بیماري دقیق تشخیص باید، درمان شروع از قبل که شود می
 .باشد شده مشخص زمینه این در
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 مقدمه
 کشنده و کننده ناتوان شدت به بیماري یک ریوي شریان پرفشاري

 درمانی هاي انتخاب در اخیرا که هایی پیشرفت علیرغم متاسفانه. است
 مشکلات با هنوز بیماران و پزشکان، است شده حاصل بیماري این

 مشکلات با برخورد و مختلف  درمانی هاي روش بکارگیري در زیادي
 العمل دستور این سازي آماده طی در. هستند مواجه بیماران این

 این در مجرب متخصصین توسط، دنیا معتبر منابع در موجود شواهد
 شواهد مبناي بر ها توصیه که شد تلاش و شدند بررسی بدقت زمینه
 جهت دقیقی شواهد، موارد از خیلی در متاسفانه. شوند تنظیم

 پیش بیماران این با مواجهه در که سوالاتی از بسیاري به پاسخگویی
 بیماران ناهمگون و کم تعداد دلیل به عمدتا که نداشت وجود ،آید می
 قوي شواهد که مواردي در بنابراین. باشد می شده انجام مطالعات در
 بود موجود، شده کنترل بالینی هاي کارآزمایی اساس بر کافی و

 شواهد مواردیکه در و شدند آورده شواهد این مبناي بر ها توصیه
 در مجرب متخصصین جمعی خرد براساس ها توصیه بودند ناکافی

 . شدند تنظیم، شده انجام موردي مطالعات و زمینه این
 درمان براي راهنمایی العمل دستور این شد گفته ابتدا در که همانطور
 قبل  شود می تاکید و است) I گروه( ریوي شریان پرفشاري بیماران

 توسط آن علت و بیماري دقیق تشخیص باید، درمان شروع از
 مبتلا بیماران. باشد شده مشخص زمینه این در مجرب متخصصین

 پرفشاري بر علاوه. شوند می بندي طبقه گروه 5 در ریوي پرفشاري به
 علت به ممکنست بالا فشار) I گروه یا PAH( ریوي شریان
 یا و ریوي هاي بیماري)، II گروه( قلب چپ سمت هاي بیماري

 و) IV گروه( ریوي شریان مزمن ترومبوآمبولی)، III گروه( هیپوکسی
 و دقیق تشخیص لذا. باشد) V گروه( نامشخص هاي مکانیسم با یا

 و بوده ضروري بسیار درمان شروع از قبل ریوي پرفشاري نوع تعیین
 فقط اختصاصی داروهاي با درمان براي نیگایدلا این هاي توصیه

 براي موجود شواهد. شوند گرفته بکار یک گروه بیماران در باید
 گروه مانرد در ریوي شریان پرفشاري اختصاصی داروهاي از استفاده

II و III داروها این از استفاده و بوده نقیض و ضد و محدود بسیار 
، IV گروه بیماران مورد در. شوند نمی توصیه دوگروه این در هنوز

 انجام امکان نظر از بدقت باید بیماران و است جراحی انتخابی درمان
 در فقط و شوند بررسی زمینه این در مجرب تیم توسط جراحی

 دارویی درمان کاندید نباشند جراحی براي مناسبی مورد صورتیکه
 . شوند می

 شریان پرفشاري به مبتلا بیماران در مشابه بالینی علایم علیرغم
 فرآیندهاي همچنین خطرو فاکتورهاي و اي زمینه هاي بیماري، ریوي

. باشند داشته وجود ستا ممکن افراد این در متفاوتی پاتوبیولوژیک
 ریوي شریان پرفشاري اختصاصی هاي درمان بالینی هاي کارآزمایی

 را موجود دارویی تاثیرعوامل و هستند بیماران کلیه برگیرنده در عموما
 عوامل به توجه با که کنند می بررسی بیماران این انواع تمام روي

 داروها بخشی اثر مختلف و متعدد خطر فاکتورهاي و پاتوبیولوژیک
 . باشند متفاوت ممکنست

 سازمان عمملکردي کلاس بندي طبقه از ما دستورالعمل این در
 جهت WHO( functional classification( جهانی بهداشت

 که است تاکید به لازم البته. ایم کرده استفاده درمانی هاي توصیه
، راست بطن عملکرد، ورزش ظرفیت مثل فاکتورها سایر

 و زندگی کیفیت، اقتصادي و اجتماعی فاکتورهاي، همودینامیک
 در درمانی هاي توصیه در باید حتما بیماران ترجیح مهمتر ازهمه

 . شوند نظرگرفته
 بیماران اداره در...) و اکسیژن، دیورتیک مثل( نگهدارنده هاي درمان
 هاي درمان بر علاوه و مهمند بسیار ریوي شریان پرفشاري به مبتلا

 . اند شده بحث دستورالعمل دراین اختصاصی
 پیشرفت از جلوگیري براي اي شده ثابت درمان هیچ هنوز متاسفانه
 یک ریوي شریان پرفشاري و ندارد وجود ریوي عروق بیماري
 جهت عمدتا بالینی متخصصان تلاش و است العلاج صعب بیماري
 تشخیص تازه که بیمارانی انداز چشم اگرچه و آنست اداره و کنترل

 . نیست قبول قابل هنوز ولی داشته خوبی پیشرفت ،اند شده داده
 بر ها توصیه بالینی مزیت و شواهد بندي سطح دستورالعمل این در

 .اند شده تنظیم 2 و 1 جداول اساس
 

 شواهد بندي سطح: 1 جدول
 بالینی کارآزمایی یا سیستماتیکمرور ، متاآنالیز A شواهد سطح

 متعدد تصادفی
 غیر کارآزمایی یا تصادفی بالینی کارآزمایی یک B شواهد سطح

 یا شاهدي مورد یا کوهورت مطالعات، بزرگ تصادفی
 .مناسب طراحی با  توصیفی و مقطعی

 و تجربه با افراد اجماع گزارشات و تجربیات، نظریات C شواهد سطح
 موردنظر رشته در شده شناخته

 
 ها توصیه بالینی مزیت: 2 جدول

 بکاررفته اصطلاح بالینی مزیت توصیه
 شود می توصیه است موثر و مفید درمانی اقدام I کلاس
 اجماع یا بالینی شواهد IIa کلاس

 و مفید نفع به بیشتر متخصصین
 است بالینی اقدام بودن موثر

 گرفته درنظر است بهتر
 شود

 بر درمانی اقدام تاثیر یا فایده IIb کلاس
 است شک مورد شواهد اساس

 گرفته درنظر ممکنست
 .شود

 شواهد اساس بر درمانی اقدام  III کلاس
 مضر عمومی توافق یا موجود
 .ندارد تاثیري هیچ یا است

 شود نمی توصیه

 

 قلبی نوتوانی و فعالیت
 کنترل مطالعه سه، I گروه ریوي شریان پرفشاري به مبتلا بیماران در

 جهت بیمار محدودي تعداد روي نشده کنترل مطالعه چند و شده
 که اند شده انجام عملکردي معیارهاي روي نوتوانی تاثیر بررسی
 دهند می نشان فعالیت تحمل و عملکردي ظرفیت در را بهبود همگی
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 نظري اتفاق فعالیت میزان و زمان مدت مورد در هنوز البته). 8-1(
 . ندارد وجود

 توصیه
 شریان پرفشاري به مبتلا بیماران در نظارت تحت ورزشی فعالیت )1

 ظرفیت ارتقاء جهت، III و II عملکردي کلاس با I گروه ریوي
 در است بهتر و است کننده کمک زندگی کیفیت بهبود و فعالیت

 ).IIaB( شود نظرگرفته
 

 در یائسگی از بعد هاي درمان و خانواده تنظیم، بارداري
 ریوي شریان پرفشاري

 علائمشان ،درمان روي که PAH بیماران  از دسته آن در بارداري
 خصوص به دارند پایدار همودینامیکشرایط  و است شده برطرف
 است ممکن کلسیم هاي کانال هاي مهارکننده روي پایدار بیماران
 و مادر مرگ باعث و بالاست بسیار بارداري ریسک ولی ،شود تحمل
 کمتر بارداري ادامه ریسک از درمانی سقط ریسک. شود می جنین
 PAH در بارداري هاي پیامد بررسی براي وسیعی مطالعات. است
 این در. هستند case series صورت به بیشتر و نداشته وجود

 بیماران در بارداري میر و مرگ که است شده داده نشان  مطالعات
PAH  نارسایی شیوع مطالعات این در. است درصد 17 تا 12 حدود 
 ). 9-12( است بوده%  4 اورژانسی ریه پیوند و راست قلب شدید

 وجود بیماران این در خانواده تنظیم انتخابی روش براي کافی شواهد
          . هستند نامعلوم اثر با ایمن barrier هاي روش. ندارد

     وزبتروم ریسک ممکنست و بوده ممنوع استروژنی ترکیبات
 مثل پروژسترونی ترکیبات از ولی دهند افزایش را وریدي

medroxyprogesterone acetate   وetonogestrel توان می 
 ).11( کرد استفاده
 ها توصیه

 در و است ممنوع ریوي پرفشاري با بیماران تمامی در بارداري )1
-I( شود داده بارداري ختم باید وقت اسرع در آن تشخیص صورت

C.( 
 از مجرب مرکز در باید بیمار بارداري تداوم به اصرار صورت در )2

 متخصص پزشک از متشکل مربوطه تیم مراقبت تحت PH نظر
 ).I-C( باشد PH نظر از مجرب پزشکان و زنان

 یافته ادامه تجربه با تیم نظر تحت ،بارداري در باید PH داروهاي )3
 ).I-C( گردد انجام قبلی ریزي برنامه با زایمان و
 ها پروستاگلاندین)، B( هاPDE5I بارداري در خطر بی داروهاي )4
)C (و NO استنشاقی )C(هستند )I-C.( 
 barrier هاي روش مثل روش دو از استفاده خانواده تنظیم براي )5
 یا پروژسترون مدروکسی مثل پروژسترونی ترکیبات اضافه به

 .توصیه می شود )I-C( اتونوژسترول

 عدم صورت در تنها یائسگی از بعد هورمونی ترکیبات از استفاده )6
 نظر در کواگولان نتیآ با همراه است بهتر ،یائسگی علائم تحمل
 ).IIa-C( شود گرفته

 
 درمانی اکسیژن

 دو فقط ریوي پرفشاري به مبتلا بیماران به اکسیژن تجویز درمورد
 هاي بیماري به مبتلا بیماران روي یکی که دارد وجود مطالعه

 منگر یزنآ به مبتلا بیماران روي دیگري و ریه انسدادي
)Eisenmenger (بیماري به مبتلا بیماران در. است شده انجام 

 شریان فشار کاهش باعث اکسیژن تجویز ،ریوي شدید انسدادي
 تاثیري اکسیژن تجویز منگر آیزنبه  مبتلا بیماران در ولی شده ریوي
 کیفیت و ورزش ظرفیت، خونی اندکسهاي، بیمار بقاي میزان روي

 ). 13, 14( است نداشته بیماران زندگی
 هیپر یک گروه ریوي پرفشاري به مبتلا بیماران در درمانی اکسیژن
 . )IIb-C( باشد کننده کمک ممکنست ریوي تانسیون
 و >lit5/1 FEV1 با شدید COPD به مبتلایان در درمانی اکسیژن

50%FEV1/FVC< اکسیژن فشار و% 88 از کمتر اکسیژن اشباع و 
 12تا 10 مدت به و lit/min5/2-5/1 مقدار به 60 از کمتر شریانی
 کاهش باعث و گردد می توصیه روز در ساعت 9 و شب در ساعت

 .)IIa-B( شود می ریوي شریان فشار
 همراه به پولمونري هیپرتانسیون به مبتلا بیماران در درمانی اکسیژن
 در ساعت 8 مدت به منگر ایزن سندرم و قلبی مادرزادي هاي بیماري

 مزبور بیماران بقاي افزایش در تغییري، شب ساعات شامل روز شبانه
 ).III( شود نمی توصیه و است نکرده ایجاد

 در) >mmHg60PO2( اکسیژن اشباع افت به توجه با همچنین
 نظر در تواند می مسافرت حین اکسیژن تجویز ،هوایی هاي مسافرت

 از بیش ارتفاع در هوایی هاي مسافرت از و)، IIb-C( شود گرفته
 ). IIb-C( شود اجتناب است بهتر متر 2000 تا 1500

 
 کواگولان آنتی

 بیماران اتوپسی در متعدد ترومبوتیک ضایعات از شواهدي وجود با
 از استفاده مورد در )15( ریوي پرفشاري یک گروه به مبتلا
 نشده انجام اي شده کنترل مطالعه هیچ بیماران این در کواگولان آنتی
 هاي یستريجر از آمده بدست اطلاعات به محدود شواهد و است
، 17( دهند می نشان را متناقضی نتایج که باشد می مطالعات سایر
16.( 

 توصیه
 پرفشاري یک گروه به مبتلا بیماران در کواگولان آنتی از استفاده )1

 ).IIb-C( شود گرفته نظر در تواند می ریوي
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  حسی بی خطر و زایمانی غیر و قلبی غیر جراحی اعمال
  حسی بی خطر و زایمانی وغیر قلبی غیر جراحی اعمال انجام خطر

 مطالعه دو در ریوي شریان فشاري پر I گروه به مبتلا بیماران در
 انجامکه  است داده نشان که گرفته قرار بررسی مورد نگر گذشته
 عوارض و میر و مرگ بالاي ریسک با بیماران این در جراحی اعمال
 کمتر فعالیت ظرفیت با تر حال بد بیماران در خطر این و است همراه

 نوعاز طرفی .  است بیشتر  اورژانسی جراحی اعمال در همچنین و
 وقوع در چندانی تفاوت) عمومی هوشی بی یا اپیدورال( حسی بی

 غیر و قلبی غیر جراحی اعمال انجام). 18، 19( است نداشته عوارض
 بسیار یک گروه ریوي شریان پرفشاري به مبتلا بیماران در زایمانی

 ،ندارد عوارض ایجاد در فاحشی تفاوت حسی بی نوع و بوده خطر پر
 .شود می تحمل تر راحت اپیدورال حسی بیهرچند 
 توصیه

 به مبتلا بیماران در زایمانی غیر و قلبی غیر جراحی اعمال انجام
 از است بهتر و است خطر پر بسیار یک گروه ریوي شریان پرفشاري

 ).III( شود اجتناب ضروري غیر اعمال
پیشرفته و   مرکز در است بهتر ،جراحی اعمال به نیاز صورت در

 ). I-C( شود انجام، مجربتوسط افراد 
 

 خونی کم و آهن فقر
 بیماران درصد 43 در و است شایع ریوي شریان درپرفشاري آهن فقر

 درصد 56 و اسکلرودرمی با مرتبط موارد درصد 46، ایدیوپاتیک
 ). 20-22( شود می دیده منگر ایزن به مبتلا بیماران

 و باشد داشته ارتباط فعالیت ظرفیت کاهش با است ممکن آهن فقر
 در آنمی شدت یا و وجود از مستقل ممکنست مرگ و میر افزایش
 باید آهن منظم کنترل ها داده این اساس بر). 23، 24( باشد  بیماران

 آهن فقر در آهن جایگزینی است بهتر و شود انجام بیماران در
 . گیرد صورت

 در آهن خوراکی جذب که است شده عنوان مطالعات بعضی در
PAH  بهتر آهن وریدي تجویز شاید بنابراین. است همراه نقص با 

 . ندارد وجود اي شده کنترل مطالعه چه اگر ،)23، 25، 26( باشد
 توصیه

 گیري اندازه بهتر است ریوي اولیه پرفشاري به مبتلا بیماران در
 در عملکردي ظرفیت بهبود براي هنآ فقر تصحیح و هنآ پروفایل

 ). IIa-C( شود گرفته نظر
 

 اختصاصی دارویی هاي درمان
 درمان و )Vasoreactivity Test( اکتیویته ري وازو تست

 کلسیم کانال هاي کننده بلوك با
 به مبتلا بیماران در کلسیم کانال هاي کننده بلوك از استفاده

 بیمارانی از کوچک گروه زیر یک به محدود، ریوي شریان پرفشاري
، اثر کوتاه وازودیلاتورهاي با همودینامیک تست براساس که است

 و بررسی کلسیم  کانال هاي کننده بلوك به آنها پاسخدهی احتمال
 قادر دیگري همودینامیک یا بالینی یافته هیچ). 26( است شده ثابت

 مورد در اطلاعات. نیست داروها این به پاسخدهی پیشگویی به
 بدست نشده کنترل مطالعه دو از داروها این مدت دراز بالینی تاثیرات

 مبتلا بیماران در داروها این به مدت طولانی پاسخ). 27( است آمده
 تست افرادیکه% 50 از بیش در ایدیوپاتیک ریوي شریان پرفشاري به

  به مدت دراز پاسخ). 28( است شده دیده داشتند مثبت اکتیوي ر وازو
 ناشایع داشتند ایدیوپاتیک غیر پرفشاري که بیمارانی در داروها این
 مصرف اشتها ضد داروهاي که بیمارانی در% 4/9( است بوده
 به مبتلا بیماران در ترتیب به% 6/0 و% 7/0%، 6/1 و کردند می

HIV ،در ، همچنینهمبند بافت هاي بیماري و پورت هیپرتانسیون 
Pumonary Veno-Occlusive Disease (PVOD) و 

 ). 29) (است نشده دیده مادرزادي هاي بیماري
 توصیه

 کانال هاي کننده بلوك بالاي دوز از مدت کوتاه آزمایشی استفاده )1
 به ثانوي و ارثی، پاتیک ایدیو  پرفشاري به مبتلا بیماران در کلسیم 
 کلاس( شود می توصیه دارند مثبت اکتیوي ر وازو تست که داروها

IC .( 
 بررسی جهت ،بعد ماه 4 تا 3 دارو شروع از بعد نزدیک پیگیري )2

 ).IC کلاس( شود می توصیه درمان به همودینامیک پاسخ
 توجه قابل همودینامیک پاسخ درصورت داروها این با درمان ادامه )3
 توصیه) II یا I عملکردي کلاس( علائم بهبود و) نرمال به نزدیک(

 .)IC کلاس( شود می
 در یا و اکتیوي ر وازو تست انجام بدون داروها ازاین استفاده )4

 .)IIIC کلاس( دارد مصرف منع دارند منفی تست که بیمارانی
 

  5 تیپ استراز فسفودي هاي کننده مهار
 باعث 5 تیپ استراز فسفودي کننده مهار داروي سه هر

 . شوند می ریوي شریان وازودیلاتاسیون
 

 )Sildenafil( سیلدنافیل -
 رويبر  سیلدنافیل تاثیر بررسی براي شده کنترل مطالعه سه

 در را مثبت تاثیر همگی که است شده انجام ریوي شریان پرفشاري
 همودینامیک معیارهاي و فعالیت تحمل، عملکردي ظرفیت بهبود
 هم وریدي اپوپروستنول به سیلدنافیل افزودن). 30-32( دادند نشان
 ولی). 33( است شده فوق معیارهاي در ملاحظه قابل بهبود باعث
 به مبتلا بیماران در )Bosentan( بوزنتان به سیلدنافیل کردن اضافه
 اشباع ولی نداشته عملکردي ظرفیت افزایش در تاثیري منگر ایزن

 20 شده توصیه دوز). 34( است کرده بهتر را شریانی اکسیژن
 صورت به که مطالعه یک در). 20( است روز در بار سه میلیگرم

 کلاس و همودینامیک شدید اختلال با بیمار 19 رويبر  گذشته نگر
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 با ترکیبی درماننشان داد که ، بود شده انجام IIIو II عملکردي
 ملاحظه قابل بهبود باعث وریدي اپوپروستنول و سیلدنافیل، بوزنتان

 ).35( بود شده فعالیت ظرفیت و همودینامیک شاخص هاي
 توصیه

 ریوي شریان هیپرتانسیون به مبتلا بیماران به سیلدنافیل تجویز )1
 بهبود جهت دارویی تک بصورت II  عملکردي کلاس با I گروه

 توصیه همودینامیک معیارهاي و فعالیت تحمل، عملکردي ظرفیت
 ).I-A( شود می
 ریوي شریان هیپرتانسیون به مبتلا بیماران به سیلدنافیل تجویز )2

 بهبود جهت دارویی تک بصورت III  عملکردي کلاس با I گروه
 توصیه همودینامیک معیارهاي و فعالیت تحمل، عملکردي ظرفیت

 ).I-A( شود می
 ریوي شریان هیپرتانسیون به مبتلا بیماران به سیلدنافیل تجویز )3

 بهبود جهت دارویی تک بصورت IV عملکردي کلاس با I گروه
 ممکن همودینامیک معیارهاي و فعالیت تحمل، عملکردي ظرفیت

 ).IIb-C( باشد کننده کمک است
 با بیماران این در وریدي اپوپروستنول با سیلدنافیل ترکیبی درمان )4

 و فعالیت تحمل، عملکردي ظرفیت بهبود به III عملکردي کلاس
 ).IIa-B( کند می کمک همودینامیک

 با بیماران این در وریدي اپوپروستنول با سیلدنافیل ترکیبی درمان )5
 فعالیت تحمل، عملکردي ظرفیت بهبود جهت  IV عملکردي کلاس

 ).IIb-C( باشد کننده کمک ممکنست همودینامیک هاي اندکس و
 دراین وریدي واپوپروستنول بوزنتان، سیلدنافیل ترکیبی درمان )6

، شدید همودینامیک اختلال و II-IV عملکردي کلاس با بیماران
 ستا ممکن همودینامیک هاي اندکس و فعالیت ظرفیت بهبود تهج

 ). IIb-C( باشد کننده کمک
 

 Tadalafil تادالافیل -
 تاثیر بررسی براي سوکور دو کارآزمایی تصادفی شده مطالعه یک

 رسپتور هاي مهارکننده همراه به یا اول درمان عنوان به تادالافیل
 بیماري علائم تادالافیل داده نشان که) 36( است شده انجام اندوتلین

     دوز به وابسته صورت به و کرده بهتر را همودینامیکشرایط  و
 40 دوز با همچنین. بخشد بهبود را دقیقه 6راه رفتن  تست تواند می

 کیفیت و time to clinical worsening در بهبود موجب گرم میلی
 قلب پیوند، مرگ شامل(  بالینی شرایط شدن بدتر بروز و شده زندگی

 درمان. کند می کمتر را) شدن بستري و دهلیزي سپتوستومی، وریه
 PAH درمان که بیمارانی در Ambrisentan با تادالافیل ترکیبی

 بالینی نظر از شدن بدحال  کاهش باعث است نشده شروع آنها براي
 ). 37( کند می بهتر را دقیقه 6 تست و شده
 . است روز در بار یک صورت به گرم میلی 40 تا 5/2 شده توصیه دوز

 توصیه
 ریوي شریان هیپرتانسیون به مبتلا بیماران به تادالافیل تجویز )1

 معیارهاي و فعالیت تحمل، عملکردي ظرفیت بهبود جهت I گروه
 ).I-B( شود می توصیه همودینامیک

 یک گروه بیماران در Ambrisentan با تادالافیل ترکیبی درمان )2
 براي PAH درمان که II-III عملکردي کلاس با ریوي پرفشاري

 و فعالیت تحمل و بالینی شرایط بهبود جهت است نشده شروع آنها
 ) I-B(  میشود توصیه مرگ و میر کاهش

 یک گروه بیماران در Ambrisentan با تادالافیل ترکیبی درمان )3
 آنها براي PAH درمان که IVعملکردي کلاس با ریوي پرفشاري

 و فعالیت تحمل و بالینی شرایط بهبود جهت است نشده شروع
 ).IIb-C( باشد کننده کمک ستا ممکن و میر گمر کاهش

 
 Vardanafil  خوراکی واردنافیل -

 گروه ریوي شریان پرفشاري به مبتلا بیماران در دارو این از استفاده
 داروهاي با درمان تحت قبل از که II-III عملکردي کلاس بایک 
 مطالعه یک در اند بوده... و وارفارین و فوروزماید نظیر اختصاصی غیر

 همو هاي یافته و فعالیت میزان در مطلوبی اثرات و شده بررسی
 5 شده توصیه دوز. است داشته بیماران شدن بدتر زمان و دینامیک

 ).38( باشد می روز در دوبار گرم میلی
 توصیه

 شریان پرفشاري به مبتلا بیماران به خوراکی واردنافیل تجویز) 1
  فعالیت ظرفیت بهبود جهت II-III عملکردي کلاس با 1 گروه ریوي

 شدن بدتر زمان انداختن تاخیر به و همودینامیک هاي یافته و
 ). IIbC( شود می توصیه بیماران

 
 اندوتلین رسپتور آنتاگونیستهاي
Ambrisentan 

 open مطالعه یک و شاهدي مورد مطالعه دو در دارو این اثر بررسی

label  بیماران فعالیت بر دارو مثبت اثر نشانه همگی که شده انجام 
 بیماران در آمبریسنتان میلی گرم 1و  5/2، 5، 10 زهايود. گردد می

 عملکرد افزایش با FCII&III با مختلف هاي گروه از  PH به مبتلا
 ادم، سردرد مثل عوارضی). 39، 40( است بوده همراه فعالیتی
 کردند می دریافت امبریسنتان که بیمارانی در بینی احتقان و محیطی

 در برابر سه از بیش افزایش بیماران از هیچکدام در ولی بوده بیشتر
 مصرف open label مطالعه یک در. نشد دیده آمینوترانسفرازها
Ambrisentan و بوزنتان قبلا که بیمارانی در sitaxentan مصرف 

     داشته بدنبال را کمتري کبدي هاي آنزیم افزایش، اند کرده می
 ).41( است
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، یک گروه بیماران در هم پروستانوییدها به آمبریزنتان کردن اضافه
 است بوده فعالیتی عملکرد بهبود با همراه ریه پرفشاري چهار و سه

)42.( 
 توصیه 
 در روز در گرم میلی 5 و 5/2 مقدار به Ambrisentan مصرف) 1

 و II عملکردي کلاس با یک گروه ریوي هیپرتانسیون به مبتلایان
III شود  می توصیه فعالیتی عملکرد بهبود جهت )I-A .( 

 در روز در گرم میلی 5 و 5/2 مقدار به Ambrisentan مصرف
 IV عملکردي کلاس با یک گروه ریوي هیپرتانسیون به مبتلایان

 ). IIb-C( باشد کننده کمک ستا ممکن فعالیتی عملکرد بهبود جهت
 یک گروه بیماران در امبریزنتان به سیتازنتان و بوزنتان تغییر

 کمک اند شده کبدي آنزیمهاي افزایش دچار که ریوي پرفشاري
 ).IIa-C( شود گرفته نظر در است بهتر و است کننده
 و سه، یک گروه بیماران در پروستانوییدها به آمبریزنتان کردن اضافه
 و است کننده کمک فعالیتی عملکرد بهبود جهت ریه پرفشاري چهار
 ).IIa-C. (شود گرفته نظر در است بهتر

 یک گروه بیماران در Ambrisentan با تادالافیل ترکیبی درمان
 آنها براي PAH درمان که IVعملکردي کلاس با ریوي پرفشاري

 و فعالیت تحمل و بالینی شرایط بهبود جهت است نشده شروع
 ).IIb-C( باشد کننده کمک ستا ممکن مرگ و میر کاهش

 
 Bosentan بوزنتان

 اولین و اندوتلین رسپتور اختصاصی غیر آنتاگونیست یک بوزنتان
 در. است شده ساخته دارویی کلاس این در که است مولکولی
 منو عنوان به را بوزنتان تاثیر دوسوکور بالینی کارآزمایی 4 مجموع

 II-IV عملکردي کلاس با ریه پرفشاري کی گروه بیماران در تراپی
 فعالیت توان بهبود مطالعات این تمام در و اند داده قرار بررسی مورد

 بیماري شدن بدتر زمان افزایشهمچنین  و همودینامیک معیارهاي و
 به بوزنتان کردن اضافه همچنین). 43-46( است شده دیده

 کلاس و ریوي شریان شدید پرفشاري با بیماران در اپوپروستنول
 است شده همودینامیک معیارهاي بهبود باعث  IVو III عملکردي

)47 .( 
 و نگر گذشته مطالعه یک سیلدنافیل به بوزنتان کردن اضافه مورد در

 بهبود نگر گذشته مطالعه در. است شده مطرح بالینی زماییآکار یک
 از یک هر افزودن در همودینامیک شاخص هاي و فعالیت توان

 زیرگروههاي تمام در بالعکس یا بوزنتان مونوتراپی به سیلدنافیل
 زیرگروه در تنها عملکردي ظرفیت بهبود و شد مشاهده یک گروه

IPAH/HPAH بالینی زماییآکار در. گردید مشاهده 
COMPASS-2 مختصر بهبود باعث سیلدنافیل به بوزنتان افزودن 

 Time to بهبود بر تاثیري اما شد Pro-BNP کاهش و فعالیت توان

clinical worsening  48، 49( نداشت .( 

 توصیه
 ریوي شریان پرفشاري کی گروه به مبتلا بیماران در بوزنتان تجویر

 معیارهاي و فعالیت توان بهبود جهت IIIو II عملکردي کلاس با
 توصیه Time to clinical worsening افزایش و همودینامیک

 ).I-A( شود می
 ریوي شریان پرفشاري کی گروه به مبتلا بیماران در بوزنتان تجویر

 معیارهاي و فعالیت توان بهبود جهت IV عملکردي کلاس با
 ممکن Time to clinical worsening افزایش و همودینامیک

 ).IIb-C( باشد کننده کمک ستا
 با یک گروه تلابهبم بیماران در اپوپروستنول به بوزنتان کردن اضافه

 کمک همودینامیک معیارهاي بهبود) III-IV( بالا عملکردي کلاس
 ).IIa-B( شود  گرفته نظر در است بهتر و کند می

 کلاس با یک گروه بیماران در سیلدنافیل به بوزنتان کردن اضافه
 معیارهاي و فعالیتی توان بهبود به ممکنست II-IV عملکردي

 ).IIb-C( کند کمک همودینامیک
 

 Macitentan ماسیتنتان
  3 فاز چند مرکزي مطالعه یک فقط ماسیتنتان مورد در
)SERAPHIN(، به مبتلا دربیماران را دارو این مدت تاثیرطولانی 

مورد بررسی قرار داده است که  ریوي شریان پرفشاري یک گروه
 پرفشاري شدن بدتر( اولیه پیامد عنوان به بالینی شرایط بهبود روي

، ریه پیوند، ها پروستانوئید زیرجلدي یا وریدي درمان شروع، ریوي
 پیامد نعنوا به عملکردي کلاس و)  مرگ و دهلیزي سپتوستومی

 بیماران% 60 از بیش مطالعه این در.  )50( است داده نشان ثانویه
 پروستانوئیدهاي، 5استراز فسفودي هاي مهارکننده تحت درمان با

-ال یا و کلسیم  کانال هاي کننده بلوك، استنشاقی یا خوراکی
 تا II عملکردي کلاس شدند مطالعه وارد که بیمارانی. بودند آرژینین

IV جلدي زیر یا وریدي درمان ازبیماران یک هیچ و داشتند 
 .کردند نمی دریافت پروستانوئید

 سردرد، نازوفارنژیت میزان میکردند دریافت ماسیتنتان که بیمارانی در
 . بود بیشتر دارونما گروه به نسبت آنمی و

 پلاسبو با و هم با دارو از میلیگرم 10 و 3 دوز دو مطالعه این در
 .شد مشاهده میلیگرم 10 دوز با نتایج بهترین که شدند مقایسه

 توصیه
 پرفشاري یک گروه دربیماران مونوتراپی بصورت ماسیتنتان با درمان
 و بالینی شرایط بهبود جهت II-III عملکردي کلاس با ریوي شریان
 ). I-B( شود می توصیه عملکردي کلاس بهبود و مورتالیتیه کاهش
 پرفشاري یک گروه دربیماران مونوتراپی بصورت ماسیتنتان با درمان
 و بالینی شرایط بهبود جهت IV عملکردي کلاس با ریوي شریان
 کمک ستا ممکن عملکردي کلاس بهبود و مورتالیتیه کاهش
 ).IIb-C( باشد کننده
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 عروق گشادگننده خوراکی داروهاي سایر به ماسیتنتان کردن اضافه
 کلاس با ریوي شریان پرفشاري یک گروه بیماران در ریوي

 و مرگ و میر کاهش و بالینی شرایط بهبود جهت II-III عملکردي
 ).I-B( شود می توصیه عملکردي کلاس بهبود
 عروق گشادگننده خوراکی داروهاي سایر به ماسیتنتان کردن اضافه
 کلاس با ریوي شریان پرفشاري یک گروه بیماران در ریوي

 کاهش و بالینی شرایط بهبود جهتممکن است  IV عملکردي
 ).IIb-C( باشد کننده کمک عملکردي کلاس بهبود و مورتالیتیه

 
 پروستانوئیدها

 Iloprost استنشاقی ایلوپروست
 مصرف ،تصادفی شده یکارآزمایی بالین مطالعه سه از مطالعه دو در

 باعث بوزنتان همراه با یا تنهایی به استنشاقی  (Iloprost)ایلوپروست
 ریوي شریان پرفشاري انواع به مبتلا بیماران فعالیتی عملکرد افزایش
 مطالعه یک در اما). 51، 52( شده است  چهار و سه فعالیتی کلاس

 ).53( است نشده بهبود این باعث دارواین  مصرف دیگر
 توصیه

 PH بیماران در، عملکردي کلاس بهبود جهت استنشاقی ایلوپروست
 کلاس با و) IIa-B( شود استفاده است بهتر III عملکردي کلاس با

 ).IIb-C(باشد کننده کمک ممکنست IV عملکردي
 

 وریدي ایلوپروست
          مطالعه یک فقط وریدي ایلوپروست از استفاده مورد در

            بیماران در را بقا میزان بهبود که دارد وجود نگر گذشته
 )CTEPH( چهار و ) اولیه(  یک گروه ریوي پرفشاري به مبتلا

Chronic thromboembolic pulmonary hypertention که 
 داده نشان اند داشته%  60 از کمتر وریدي مخلوط اکسیژن اشباع
 ماهیانه و متناوب تجویز بعد و قبل مطالعه دریک ).54( است

 هاي یافته و بیماران فعالیتی عملکرد بهبود با وریدي ایلوپروست
 ).55( است بوده همراه همودینامیک

 توصیه
 به مبتلا دربیماران مداوم بصورت وریدي ایلوپروست تزریق )1

 اشباع که III عملکردي کلاس با چهار و یک گروه ریوي پرفشاري
 ).IIa-C( است کننده کمک دارند% 60 از کمتر اکسیژن

 به مبتلا دربیماران مداوم بصورت وریدي ایلوپروست تزریق )2
 اشباع که IV عملکردي کلاس با چهار و یک گروه ریوي پرفشاري
 ).IIb-C( باشد کننده کمک ستا ممکن دارند% 60 از کمتر اکسیژن

 به مبتلا بیماران در متناوب بصورت وریدي ایلوپروست تزریق )3
 کمک ممکنست IV و III عملکردي کلاس و  یک گروه پرفشاري

 ). IIb-C( باشد کننده

 Beraprostبراپروست 
 تجویز. است پروستاسایکلین خوراکی آنالوگ اولین براپروست
 III و II عملکردي کلاس با یک گروه ریوي پرفشاري در براپروست

 توان بهبود با و) 56، 57( است گرفته قرار بررسی مورد مطالعه دو در
 طولانی تاثیر اما. است بوده همراه ماه شش تا سه مدت به ورزشی

 .است نشده مشاهده ینامیکدهمو فاکتورهاي بهبود و مدت
 در و شروع روز در بار چهار میکرو بیست از تجویزي دوز میزان
 روز در بار چهار میکرو 120 دوز ماکزیمم به هفته شش عرض
 درد، گرفتگی گر، سردرد شامل براپروست اصلی عوارض. شود رسانده

 .می باشد اسهال و فک
 توصیه

  عملکردي کلاس با یک گروه ریوي پرفشاري در براپروست تجویز
II و III ستا ممکن ورزشی توان در ماهه شش الی سه بهبود جهت 

 .)IIb-B( باشد کننده کمک
 

  Epoprostenolروستنول پاپو
 ندارد وجود دوسوکوري کارآزمایی وریدي اپوپروستنول تجویز مورد در

 درمانهاي با بیماران روي را دارو این نگرتاثیر آینده مطالعه چند فقط
 به مبتلا بیماران روي که مطالعه یک در. اند کرده مقایسه معمول

 و اپوپروستنول شده انجام ریوي شریان پرفشاري سه و یک گروه
 داشتند% 60زیر اکسیژن اشباع که افرادي در وریدي ایلوپروست

 روي که دیگر مطالعه سه در. )39( است شده بقاء عمر بهبود باعث
 و) 58، 59( ریوي شریان پرفشاري یک گروه به مبتلا بیماران

 ،است شده انجام )60( اسکلرودرمی در شریان ریوي هیپرتانسیون
 .است شده مشاهده فعالیت توان و همودینامیک معیارهاي بهبود

 توصیه
 کننده گشاد داروهاي سایر به وریدي اپوپروستنول کردن اضافه )1

 هاي آنتاگونیست و استراز فسفودي هاي مهارکننده( ریوي شریان
  IVو III عملکردي کلاس با یک گروه بیماران در) اندوتلین رسپتور
 ).I-B( شود می توصیه فعالیتی توان و همودینامیک بهبود جهت

 کننده گشاد داروهاي سایر به وریدي اپوپروستنول کردن اضافه )2
 هاي آنتاگونیست و استراز فسفودي هاي مهارکننده( پولمونر شریان
 III عملکردي کلاس با سه و یک گروه بیماران در) اندوتلین رسپتور

 کمک مرگ و میر کاهش جهت% 60 از کمتر اکسیژن اشباع و IV و
 ).IIa-C( شود گرفته نظر در است بهتر و کننده بود

 
 SC Treprostinilترپروستینیل زیر جلدي 

  جلدي زیر مداوم تزریق صورت به دارو این از استفاده مطالعه یک در
 کلاس با 1 گروه ریوي شریان پرفشاري به مبتلا بیماران در

 گشاد مثل داروهایی با درمان تحت قبل از که III-IV عملکردي
 مدر داروهاي یا و خوراکی انعقاد ضد یا خوراکی عروقی هاي کننده
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  فعالیت ظرفیت میزان در داري معنی افزایش باعث اند بوده خوراکی
 ).61( شود می قلبی اندکس افزایش و ریوي عروق مقاومت کاهش و

 توصیه
 بیماران در جلدي زیر مداوم تزریق صورت به ترپروستینیل تجویز
 با III عملکردي کلاس با 1 گروه ریوي شریان پرفشاري به مبتلا
 فعالیت ظرفیت افزایش منظور به)  ng/kg/min 22.5-1.25( دوز

 شود می توصیه قلبی اندکس افزایش و ریه عروق مقاومت وکاهش
)I-B.( 

 بیماران در جلدي زیر مداوم تزریق صورت به ترپروستینیل تجویز
 با IV عملکرد کلاس با 1 گروه ریوي شریان پرفشاري به مبتلا
 و فعالیت ظرفیت افزایش منظور به) ng/kg/min 22.5-1.25(دوز

 کمک ستا ممکن قلبی اندکس افزایش و ریه عروق مقاومت کاهش
 ).IIb- C( باشد کننده

 
 استنشاقی ترپروستینیل

 I گروه ریوي شریان پرفشاري به مبتلا بیماران در دارو این از استفاده
 یا بوزنتان با درمان تحت قبل از که IV یا III عملکردي کلاس با

 مختصر بهبود و شده بررسی مطالعه یک در اند بوده سیلدنافیل
 است شده دیده بیماران زندگی کیفیت هاي شاخص و فعالیت درمیزان

 و سردرد، سرفه از بودند عبارت مطالعه این در عمده عوارض). 62(
 .گرگرفتگی

 توصیه
 کلاس با I گروه ریوي شریان پرفشاري به مبتلا دربیماران )1

 تیپ استراز فسفودي هاي مهارکننده با درمان علیرغم III عملکردي
 ترپروستینیل از استفاده، اندوتلین رسپتور هاي آنتاگونیست یا 5

 است کننده کمک زندگی کیفیت و فعالیت تحمل بهبود در استنشاقی
 ).IIa-B( شود گرفته نظر در است بهتر و
 کلاس با I گروه ریوي شریان پرفشاري به مبتلا دربیماران )2

 تیپ استراز فسفودي هاي مهارکننده با درمان علیرغم IV عملکردي
 ترپروستینیل از استفاده، اندوتلین رسپتور آنتاگونیستهاي یا 5

 موثر زندگی کیفیت و فعالیت تحمل بهبود در ممکنست استنشاقی
 ).IIb-C( باشد

 
 وریدي ترپروستینیل

 بالینی زماییآکار یک فقط وریدي ترپروستینیل درمانی اثر مورد در
 به مبتلا نشده درمان بیماران در که است شده انجام سوکور دو

 را دارو اثر IV و III عملکردي کلاس با ریوي شریان پرفشاري
کلاس  با PAH بیماران در دارو این. )63(است کرده بررسی

 NYHA FC  و عملکردي ظرفیت بهبود باعثIV و  IIIعملکردي 
 .است شده

 توصیه
 کلاس با PAH بیماران درمان در تنهایی به وریدي ترپروستینیل) 1

 ).IIa-C( است کننده کمک فعالیتی توان بهبود در III عملکردي
 کلاس با PAH بیماران درمان در تنهایی به وریدي ترپروستینیل

 .باشد کننده کمک ستا ممکن IV عملکردي
 

 خوراکی ترپروستینیل
 به مبتلا بیماران روي را خوراکی ترپروستینیل اثر مطالعه سه

 ازاین یکی که است کرده بررسی یک کلاس ریوي پرفشاري
 دو در و )64( بوده شده داده تشخیص تازه بیماران روي مطالعات

، 66( اند بوده داروها سایر با درمان تحت قبل از بیماران دیگر مطالعه
 اي دقیقه 6 فعالیت درتست يمختصر افزایش اول درمطالعه). 65

 ظرفیت ی درخفیف افزایش تنها بعدي مطالعه دو در ولی شد دیده
 .داشت وجود عملکردي

 یک گروه ریوي پرفشاري با بیماران در خوراکی ترپروستینیل تجویز
 کمک ستا ممکن فعالیت تحمل بهبود جهت II عملکردي کلاس و

 ). IIb-C( باشد کننده
 

 Selexipagسلکسیپگ 
 پروستاسایکلین IP رسپتور انتخابی آگونیست، خوراکی سلکسیپگ

 تحت که ریوي فشارخون یک کلاس به مبتلا بیماران در و باشد می
 هاي کننده مهار و اندوتلین رسپتور هاي انتاگونیست با درمان
       کاهش باعث سلکسیپگ با درمان بودند 5 استراز دي فسفو

PVR ،PAP ،RAP ،SVR  افزایش وCI  ،PCWP  67( گردید.(  
 سلکسیپگ با درمان ریوي فشارخون یک کلاس به مبتلا بیماران در

 بستري کاهش و کلاس عملکردي و اي دقیقه 6 تست بهبود باعث
 )68( شد کلی میر و مرگ و شدن

 توصیه
شاخص هاي ، فعالیت ظرفیت بهبود جهت سلکسیپگ )1

 پرفشاري به مبتلا بیماران در میر و مرگ کاهش و همودینامیک
 ).I-B( شود می توصیه II-III عملکردي کلاس با یک گروه ریوي

 
 Riociguat ریوسیگوات

 به که است سیکلاز گوانیلات کننده تحریک ترکیب یک ریوسیگوات
 بیماران در ریوسیگوات با درمان. است دسترس در خوراکی صورت

 و II عملکردي کلاس در) یک گروه( اولیه پرفشاري ریوي به مبتلا
III یا گرفتند نمی درمان یا بیماران است شده بررسی مطالعه یک در 

 هاي آنتاگونیست یا وریدي غیر پروستانوییدهاي با درمان تحت
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، عملکردي ظرفیت در دارو این مطلوب آثار. بودند اندوتلین رسپتور
 شده مشاهده بالینی شدن بدتر زمان و همودینامیک شاخص هاي

 دي فسفو هاي مهارکننده با ریوسیگوات همزمان تجویز). 69( است
 ).70( است ممنوع خطرناك فشار افت بدلیل 5 استراز

 توصیه
 و ریوي اولیه پرفشاري به مبتلا بیماران در ریوسیگوات با درمان )1
 در بار سه گرم میلی 2.5 حدکثر دوز با III و II عملکردي کلاس در

 و بوزنتان با ترکیب در طور همین و منوتراپی عنوان به روز
، عملکردي ظرفیت بهبود جهت، وریدي غیر پروستانوییدهاي

 شود می توصیه بالینی شدن بدتر زمان و همودینامیک هاي شاخص
)I-B .( 
 کننده کمک ستا ممکن ریوسیگوات نیز 4عملکردي  کلاس در )2

 ).   IIb-C( باشد
 

 دهلیزي سپتوستومی
 Balloon Atrial Septostomy (BAS) 

 و راست قلب فشار کاهش باعث چپ به راست شنت یک ایجاد
  ).71، 72( شود می قلبی ده برون و بطن چپ لود پره افزایش

 اشباع کاهش رغم علی O2 انتقال بهبود باعثمی تواند  براین علاوه
 و بالون تدریجی اتساع شده توصیه تکنیک. شود شریانی اکسیژن

 و همودینامیک یکسان بهبود باعث که است دهلیزي سپتوستومی
 . شود می اولیه تکنیک با مقایسه در ریسک کاهش و علائم

انجام . است مؤثر مرگ و میر کاهش در عمل از قبل ریسک ارزیابی
 انتهایی مرحله در بیمار مواردیکه دردهلیزي  مل سپتوستومیع

 استراحت حالت در O2 SATو RAP>20mmHg( است بیماري
 درمان تحت باید .)شود انجام نباید اتاق هواي در% 85 از کمتر

 .باشد نیز تزریقی اینوتروپ شامل تواند می که دنباش کافی مدیکال
کلاس : است داده نشان زیر موارد در را BASفواید  ،مطالعات

 یا دارویی درمان به مقاوم راست قلب نارسایی با  IVعملکردي 
 ای هستند پیوند انتظار در که بیمارانی در همچنین، شدید سنکوپ

 درمان که زمانی یا داده اند مدیکال درمان حداکثر به نامناسب پاسخ
 کاهش و قلبی اندکس در بهبود ،مطالعات. نباشد دسترس در مدیکال

 minute waking-6تست در بهبود و) RAB( راست دهلیز فشار

distance (6MWD)  53، 54( است داده نشان را.( 
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