pacientov. Tym si vysvetlujeme nedcinnost hypolipidemickej lie¢by pri pre-
vencii kardiovaskuldrnej mortality a morbidity. Ezetimib je novou latkou
(redukuje absorbciu cholesterolu z ¢reva, tym prispieva k poklesu séro-
vych hladin lipidov) a testovala sa jeho tcinnost a bezpecnost. Ezetimib
sa podéava v davke 10 mg/d a pridava sa k statinu alebo placebu. Primadr-
nym cielom EASE §tudie bol percentudlny pokles hladiny LDL-CH v sére
a druhotnym cielom bolo percento lie¢enych pacientov s dosiahnutim Zela-
telnej Grovne LDL cholesterolémie. Do $tidie zahrnuli 3 030 pacientov
av pomere 2 : 1 ich randomizovali na liecbu statin + ezetimib (2 020 pa-
cientov) alebo placebo + ezetimib (1 010 pacientov). Kontrola lipidov sa
uskutocnila pri vstupe do Studie a o Sest tyzdiov neskor. Do sledovania
zaradili pacientov, ktori pri Sesttyzdnovej liecbe statinom nedosiahli cie-
Tovad hladinu lipidov. Pacienti nesmeli mat sérové triacylglyceroly vysSie
nez 350 mg %. Zo sledovania vyliicili pacientov s kontraindikdciou liecby
statinmi, diabetikov s glykozylovanym hemoglobinom > 9 % a pacientov
so zvySenymi transamindzami (> dvojnasobok normy) a kretinkinazou (>
dvojnasobok normy). Sledovalo sa 50 % muzov a 50 % zien, priemerny
vek bol 62 rokov (25 % 0s6b bolo > 70 rokov). 80 % belochov, ICHS malo
80 % o0sdb, viac ako dva rizikové faktory 17 %, menej ako dva rizikové
faktory 4,6 % osob. Uzivané statiny: atorvastatin (40 % osob), simvastatin
(30 %), pravastatin (22 %) a fluvastatin (8 %). Vysledky: a) Pokles LDL-
CH v mg % a v percentach — v celej $tudii (ezetimib + statin vs len ezeti-

mib) 2,7 mg % (0 25,8 %), u pacientov s ICHS 1,1 mg % (o 25,1 %),
u pacientov s > dvoma rizikovymi faktormi 4,1 mg % (o 23,8 %)
au pacientov s < dvoma rizikovymi faktormi 5,8 mg % (o 25,7 %). b)
Dosiahnutie cielovych hladin sérovych lipidov (% pacientov na liecbe sta-
tinom versus statinom a ezetimibom): vsetci 20,6 % a 71,0 %, ICHS pa-
cienti 17,3 % a 69,5 %, pacienti s > dvoma rizikovymi faktormi: 32,7 %
a 75,1 %, pacienti s dvoma rizikovymi faktormi 52,4 % a 90,7 %. c) Upra-
va dalsich lipidov séra (statin versus statin + ezetimib, v %): triacylglyce-
roly (1,6 % vs 12,8 %), HDL-CH (0,8 % vs 1,3 % zvysenie), non-HDL-
CH (2,9 % vs 23,5 %), apolipoprotein B (3,1 % vs 19,4 %). d) Tieto zmeny
nezaviseli od veku, pohlavia a rasy pacientov. Nezaviseli od toho, ¢i bol/
nebol pacient diabetikom a ¢i mal/nemal metabolicky syndrém. e) Vsetky
statiny sa spravali v kombindcii s ezetimibom podobne. f) Liecba kombi-
naciou bola bezpecnd (neboli hldsené vyznamné neziaduce dcinky
a neprejavil sa vyraznejsi vzostup sérovych transamindz ani CPK). Zdver:
Ezetimib v davke 10 mg/d spolu so statinom znizil 0 23 % sérovi hladinu
LDL-CH (oproti placebu). Kombinacia vyznamne zvysila podiel pacien-
tov s dosiahnutou Zelatelnou hladinou LDL-CH (z 21 % statin na 71 %
osOb statin + ezetimib). Efekt nezavisel od typu statinu, veku, pohlavia,
rasy alebo od pritomnosti/nepritomnosti komorbidit. Kombinécia je vhod-
nd na liecbu rizikovych pacientov, ktorf len liecbou statinom nedosahuju
zelatelné cielové sérové hladiny LDL-CH.

Prof. MUDr. Jan Murin, CSc.
1. interna klinika FN, Bratislava

XXIV. vyrocny kongres Medzinarodnej

spolocnosti pre transplantaciu srdca a pl'uc
San Francisco, 21. - 24. april 2004

XXIV. vedecké stretnutie Medzindrodnej spolo¢nosti pre transplan-
taciu srdca a pliic (The International Society for Heart and Lung Trans-
plantation, ISHLT) sa tento rok konalo v zdmori v diioch 21. az 24. aprila
2004 v kongresovych priestoroch hotela Hilton v San Franciscu. Cinnost
a odborné zameranie ISHLT je orientované na problematiku transplan-
tacif srdca, pliic, srdca a plic, a vietkych oblasti klinickej a experimental-
nej mediciny s tym suvisiacich. ISHLT zdruzuje lekdrov a vedcov roznych
medicinskych odborov, z ¢oho vyplyva jej multidisciplindrny charakter.

Tohto roku sa zasadnutia ISHLT zd¢astnilo priblizne 2 000 odborni-
kov z celého sveta, ktori prezentovali viac ako 400 prac. Takmer polovica
z nich odznela vo forme oralnych vystipeni, druhi polovicu tvorili mode-
rované postery. Styri plendrne zasadnutia a devét satelitnych sympézii bolo
zameranych na viaceré ,hortice“ témy, ktoré prednasali vyzvani renomo-
vani predstavitelia ISHLT.

Prvé, tivodné sympdzium kongresu sa zaoberalo problematikou dlho-
dobého manazmentu pacientov po transplantécii srdca (HTx). Vyskyt he-
modynamicky vyznamnej akitnej rejekcie v prvom roku po HTx je predik-
torom dysfunkcie Stepu a zvySenej mortality v dalSom potransplantacnom
priebehu (Kirklin JK, et al., Birmingham, USA). Dvojro¢né prezivanie re-
cipientov s akitnou rejekciou, sprevadzanou hemodynamickou kompromi-
taciou, predstavuje 50 % v porovnani s 90 % prezivanim pacientov, u kto-
rych sa takéto rejek¢nd epizoda nevyskytla. Avsak aj [ahké formy akitnej
rejekeie, ak su recidivujiice alebo perzistujtice, ¢ize nedostato¢ne kontrolo-
vané, zvySuji pravdepodobnost systolickej a diastolickej dysfunkcie trans-
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plantovaného srdca a vaskulopatie Stepu (cardiac allograft vasculopathy,
CAV). CAV je najcastejSou pricinou neskorej mortality po HTx. Pri opako-
vanych rejekcidch v prvom roku po HTx sa zvySuje riziko angiograficky po-
tvrdenej CAV 1,6-ndsobne, ¢o podporuje tlohu imunopatologickych me-
chanizmov v etiopatogenéze CAV. Dalsimi rizikovymi faktormi st: recipient
Ciernej rasy, ischemicka etioldgia kardiomyopatie a vy$§i vek darcu. Najmé
pri donoroch muzského pohlavia vzrastd pravdepodobnost vzniku CAV
u recipienta 1,7-nasobne na kazdjch 10 rokov veku darcu. Uginna preven-
cia a adekvatna liecba rejekcie od okamziku transplanticie mé vyznamny
vplyv na dal$i osud pacienta po HTx.

Intravaskuldrny ultrazvuk (IVUS) je v sticasnosti najsenzitivnejSou
metddou diagnostiky CAV. Dokaze odhalit proliferativne zmeny cievnej
steny vencovych tepien ovela skor ako angiografia a umoznuje sledovat
dynamiku tychto zmien v jednotlivych Gsekoch korondrnej vaskulattry.
Maximalne zhrubnutie intimy o 0,5 mm a viac v priebehu prvého roka po
HTx sa povazuje za nepriaznivy marker dlhodobej prognézy. Tito vyset-
rovaciu metddu s meranim dynamiky intimalnej proliferdcie v konkrét-
nych tsekoch koronarnych artérii bezprostredne po operacii (vychodisko-
va hodnota) a rok po HTx pouzili v §tidii zaoberajicej sa vplyvom
rozliénych imunosupresiv na vyskyt a progresiu CAV. U pacientov liece-
nych prepardtom mykofenolat-mofetil sa v porovnani s azatioprinom zis-
tila signifikantne nizsia progresia zhrubnutia intimy pocas prvého roka po
HTx. Obidve skupiny pacientov zdroven uZivali aj cyklosporin a predni-
z0n. Zda sa, zZe antiproliferativne a imunosupresivne vlastnosti mykofe-
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nolat-mofetilu spomaluju progresiu hyperplazie a redukuji imunitné re-
akcie v bunkéch cievnej steny (Kobashigawa JA, et al., Los Angeles, USA).
S vysledkami $tidie pravdepodobne suvisi aj lepsie trojrocné prezivanie
pacientov liecenych tymto preparatom, ako to uvadza register ISHLT (91 %
pre mykofenolat-mofetil versus 86 % pre azatioprin).

Vzhladom na prevenciu akiitnej rejekcie po HTx a bezpecnost liecby
je najoptimdlne;jsia trojkombindcia imunosupresiv takrolimus + mykofe-
nolat-mofetil + prednizén. Vyplyva to zo Sestmesacnych vysledkov pro-
spektivnej, randomizovanej, multicentricke;j $tudie, ktord porovnévala roz-
liéné imunosupresivne rezimy u de-novo pacientov po HTx (Kobashigawa
JA, et al., Los Angeles, USA).

Zékladnym heslom stcasnej stratégie imunosupresivnej liecby po HTx
je individualizacia terapie. UmoZiuje ju rozvoj a klinické overenie novych
efektivnych imunosupresiv s rozlicnym spektrom neziaducich ucinkov.
Kombinovani imunosupresiu mozno individudlne aplikovat na konkrét-
neho pacienta so zretelom na sprievodnd komorbiditu. Stavebnym kame-
fiom drvivej vacSiny imunosupresivnych rezimov zostavaju kalcineurinové
inhibitory (cyklosporin A a takrolimus). Najcastejsie sa podavaji v kom-
bindcii s antimetabolitmi (azatioprin a mykofenolat-mofetil) a prednizé-
nom. Stcasny trend smeruje k maximélnej redukcii az eliminacii steroi-
dov najneskdr rok po HTx pre ich vyrazné nepriaznivé pdsobenie pri
dlhodobom podévani (cushingoidnd obezita, hyperlipidémia, osteopord-
za, diabetes melitus) (Kobashigawa JA, Los Angeles, USA; Meiser B,
Mnichov, Nemecko; Zuckermann A, Vieden, Rakiisko).

Najvyznamnej$im neziaducim tcinkom prolongovaného podévania
kalcineurinovych inhibitorov je artériova hypertenzia a renalna insuficien-
cia. Kym hypertenziu mozno medikamentdzne kontrolovat, spomalit ale-
bo zvratif, postihnutie obliciek je problematické a casto vedie az k termi-
nalnemu rendlnemu zlyhaniu s potrebou eliminacnej liecby. Urcitou
nadejou v tomto smere by mohla byt nové skupina imunosupresiv — TOR-
inhibitory (sirolimus, everolimus). Ich mechanizmus tcinku je dplne od-
li$ny od vsetkych doteraz znamych preparatov. Podstatnou charakteristic-
kou ¢rtou je, Ze samotné nie st nefrotoxické. Viaceré Studie, predovsetkym
u pacientov po transplantdcii oblicky, potvrdili ich dostatoné imunosup-
resivne posobenie. Podobné vysledky dokumentuji aj spravy hodnotiace
podavanie sirolimu a everolimu jedincom po HTx (Eisen H, et al., Phila-
delphia, USA; Kobashigawa JA, et al., Los Angeles, USA; Mueller M, et
al., Mnichov, Nemecko). Konverzia z cyklosporinu na sirolimus umoznila
zlepSenie rendlnych funkcii u 30 pacientov s oblickovou nedostatocnostou
po HTx na podklade cyklosporinovej nefropatie bez zvy3enia rizika vzni-
ku akitnej rejekcie (Groetzner J, et al., Mnichov, Nemecko). Antiprolife-
rativny efekt TOR-inhibitorov sa zda byt vyhodny pri prevencii a liecbe
CAV po HTx. Potvrdili to IVUS nélezy po Siestich mesiacoch a dvoch
rokoch v $tudii so 136 pacientmi, ktord porovnava sirolimus a azatioprin.
Tak po Siestich mesiacoch, ako aj po dvoch rokoch, bola intimélna prolife-
récia vyraznejSia v skupine s azatioprinom. Tieto vysledky dokumentuji
najdlhsi a najvyznamne;jsi efekt antiproliferativnej latky na CAV po HTx.

Absoliitnou novinkou kongresu bola prezentacia novej klasifikdcie
akttnej rejekcie po HTx, ktora je vysledkom konsenzu odbornikov viace-
rych disciplin a predstavila ho predsedkyna Pracovnej skupiny pre patolé-
giu pri ISHLT Susan Stewart (Cambridge, UK). Cielom novej klasifiké-
cie je simplifikdcia a Standardizacia bioptickych nalezov vo vzorkach
myokardu. Histologicka diagndza celularnej rejekcie bude kategorizova-
na na [ahku, stredne tazku a fazkd. Samostatnu kapitolu tvori protilatka-
mi mediovand akitna rejekcia, nazyvana aj humoralna. Nova klasifikécia
by mala jednoznacne definovat histopatologické diagnostické kritéria hu-
moralnej rejekcie, ako aj metodoldgiu imunofluorescencnych testov na jej
potvrdenie. Potrebu novej klasifikdcie zdoraznila aj Margaret Billingham
(Palo Alto, USA), autorka stcasnej schémy hodnotenia akitnej rejekcie
po HTx, byvald prezidentka ISHLT a jedna z najzndmejsich transplantac-
nych patolégov na svete. ZjednoduSenie klasifikacie zvysi reproducibilitu
nalezov. Okrem toho, budticnost pravdepodobne prinesie rozvoj moleku-
larnych genetickych testov, ktoré umoznia diagnostiku rejekcie po HTx aj
bez invazivnych procedir.
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Graf 1 Diskrepancia medzi po¢tom pacientov na ¢akacej listine (WL)
na transplantaciu srdca (HTx) a frekvenciou HTx v rokoch 1993 az
2002 (podfa US OPTN/SRTR Annual report, 2003)

Celosvetovym problémom transplantacnej liecby konecného $tddia
zlyhévania zivotne ddlezitych organov je nedostatok vhodnych darcov.
Diskrepancia medzi poctom ¢akatelov na HTx a mnozstvom dostupnych
organov stdle narastd (graf 1). Frank Smart (Texas, USA) konstatoval
velmi nizku utilizdciu darcov. Podla registra United Network for Organ
Sharing (UNOS) iba polovica zo vSetkych potencidlnych darcov sa neskor
stane aj skutoénymi donormi transplantabilnych orgdnov. Na podobnd
skutocnost poukdzala aj zastupkyna z Eurotransplantu Jacqueline Smits
(Leiden, Holandsko). Rezervy st predovsetkym vo vyhladévant, identifi-
kécii a adekvatnej starostlivosti o potencialnych darcov. Nezastupitelnd
tlohu zohrava funkcia nemocni¢ného koordinatora. Pri jeho profesional-
nej a zodpovednej ¢innosti sa vyznamne zvySuje pocet darcov v danej ne-
mocnici. Vzhladom na legislativu je k darcovskému programu najpriazni-
vejsi tzv. princip predpokladaného sthlasu. Znamena to, Ze kazdy ¢lovek
sa po smrti moze stat darcom orgénov, pokial za zivota pisomne nedekla-
roval, Ze si to neZeld. K odberu orgdnov po smrti potom nie je potrebny
sthlas pribuznych. Takyto transplanta¢ny zékon plati aj v Slovenskej re-
publike. Zo 739 opytanych ¢lenov ISHLT az 39 % predpoklada, Ze princip
predpokladaného sdhlasu moze vyrazne zvysit pocet donorov. 18 % by
uprednostnilo edukaciu verejnosti formou osvety a 11 % zavedenie preu-
kazu darcu, tzv. donor card.

Svetové prvenstvo v pocte darcov na jeden milién obyvatelov patri
Spanielsku. Vjrazny vzostup odberovej aktivity v tejto krajine nastal v 90.
rokoch 20. storodia a prakticky trva dodnes. ,,Spanielsky zazrak*, ako sa
niekedy oznaCuje, funguje vdaka velmi dobre prepracovanému systému
organizacie a koordindcie odberového a transplantaénému programu
v ramci celej krajiny. Pritom treba poznamenat, Ze k odberu orgénov od
kadaverézneho darcu je v Spanielsku jednoznaéne potrebny sihlas pri-
buznych zomrelého. Napriek tymto ispechom aj Spanielsky model ma re-
zervy a stale je o rozvijat (Miranda B, Madrid, Spanielsko). Perspektivy
st v zlepSeni komplexnej starostlivosti o darcu, akceptdcii margindlnych
donorov, v osvete a vzdelavani odbornej aj laickej verejnosti.

HTx od hrani¢nych darcov je alternativnym rieSenim limitovaného
mnoZstva vhodnych orgénov aj pre detskych prijemcov (Neligan S, et al.,
Londyn, UK). Autori retrospektivne vyhodnotili osud 52 deti vo veku 5
mesiacov az 16 rokov (priemer 7,2 roka) po HTx od marginélneho dono-
ra. Hrani¢né kritérid u darcu predstavovali: viac ako trojndsobne vacSia
hmotnost v porovnani s prijemcovou, vysoka inotropna podpora (dopa-
min > 10 ug/kg/min, adrenalin/noradrenalin > 0,1 ug/kg/min), ischemic-
ky ¢as > 4 hodiny, vek > 40 rokov, nikotinizmus, resusciticia darcu a
pritomnost koronarnej choroby. Vcasna (30-dnova) pooperacnd mortali-
ta bola vysSia v porovnani s osudom deti po HTx optimalneho orgdnu
(11,5 % vs 6,3 %). V ro¢nom a dlhodobom prezivani nebol medzi tymito
skupinami rozdiel. Autori konstatuju, Ze pouzitie margindlnych darcov je
mozné aj u deti, najmé u tych, ktoré si pred HTx zévislé od mechanicke;j
podpory cirkul4cie.
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Predtransplantacné a perioperacné prediktory vcasnej imrtnosti (do
30 dni) u 1 173 dospelych pacientov po prvej HTx analyzovali Ganesh JS,
et al. (Londyn, UK). Z faktorov zo strany recipienta zistili, Ze ochorenie
periférnych tepien zvySuje mortalitu 3,5-ndsobne, potreba pliicnej venti-
lacie pred operaciou 2,6-ndsobne, diabetes mellitus dvojnasobne, klirens
kreatininu pod 0,83 ml/s 1,9-krat a viac ako jedna predchddzajiica operé-
cia srdca 1,6-krét. Z hladiska donora ovplyviioval skorti potransplantaénd
mortalitu vek a ischemicky ¢as transplantovaného srdca. So stipajiicim
vekom darcu a dizkou ischémie sa riziko Gmrtia zvySovalo 1,3-ndsobne
pre kazdu z vekovych kategérif darcu (< 26, 26 — 40, 41 - 55 a > 55 rokov)
a 1,4-krat pre jednotlivé casové intervaly studenej ischémie (< 2,2-3,3 -
4 a > 4 hodiny). Z faktorov prijemcu 30-diiova umrtnost po HTx nestvi-
sela so zdkladnou diagnézou, vekom, pohlavim, hmotnostou, hodnotou
plicnej vaskuldrne;j rezistencie a potrebou inotropnej alebo mechanickej
podpory cirkuldcie. Zo strany darcu sa nepreukdzal vplyv pohlavia, ino-
tropnej podpory, anamnézy cukrovky a hmotnostného nepomeru s reci-
pientom. Uvedené poznatky mozno vyuzit v predpovedi vcasného uspe-
chu HTx, aplikovat ich pri identifikdcii potencidlnych darcov srdca a
vhodnych kandidatov HTx a tieZ pri vybere adekvatneho prijemcu k exis-
tujicemu darcovi.

Liecba vrodenych srdcovych chyb (VSCH) u star$ich deti a dospelych
transplantacnymi metédami predstavuje iba malé percento z celkového
objemu vnitrohrudnych transplantacii a vykonava ju len niekolko praco-
visk vo svete. Jeden a péfro¢né prezivanie pacientov po HTx kvoli VSCH
predstavuje 60 % a 54 %, ¢o je signifikantne horsie ako u pacientov ope-
rovanych kvoli ziskanému ochoreniu srdca (Radley-Smith R, et al., Hare-
field, UK). Od roku 1980 operovali v harefieldskom centre 194 pacientov
s VSCH vo veku 10 az 52 rokov. Sestdesiat z nich bez sprievodnej plicnej
hypertenzie podsttipilo HTx, ¢o zodpoveda 4 % vsetkych HTx realizova-
nych na uvedenom pracovisku. 129 pacientov absolvovalo transplanticiu
srdca a plic (H&LuTx) (27 % vsetkych H&LuTx) a péf bilateralnu trans-
plantéciu plic (LuTx) s korekciou chyby (3 % vsetkych LuTx). Hospitali-
zatna mortalita bola 33 % po HTx, 41 % po H&LuTx a 0 % po bilateral-
nej LuTx s korekciou chyby. Najvyssia skord imrtnost bola u pacientov po
Hé&LuTx kvoli atrézii plicnice (85 %). Z dalich rizikovych faktorov véas-
nej mortality po H&LuTx identifikovali predchddzajicu laterdlnu torako-
tomiu a vek recipienta nad 35 rokov.

Velmi zaujimavym bol prispevok o LuTx od zivych darcov (Date H,
Okayama, Japonsko). Kvoli socidlno-kultirnym, legislativnym a organi-
za¢nym problémom s odbermi orgdnov od kadaverdznych donorov st trans-
plantacie od zivych darcov ¢asto jedinou moznostou radikalneho riesenia
termindlnej respiracnej insuficiencie. Na uvedenom japonskom pracovis-
ku uskuto¢nili celkovo 34 LuTx, z nich len $tyri boli kadaverézne. Autor
prezentoval osud 30 pacientov po LuTx od zivych darcov. U 29 pacientov
sa realizovala bilaterdlna LuTx, pri ktorej Cast prijemcov dostala plicne
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laloky aj od viacerych darcov. Jeden recipient absolvoval unilaterdlnu LuTx.
Vsetci pacienti ziji — 1 az 66 mesiacov po operacii. U darcov pliic neza-
znamenali vyznamnejsie komplikacie.

Chronické srdcové zlyhdvanie (CHSZ), vratane jeho pokrocilych fo-
riem, sa stdva epidémiou sticasnosti, a teda stale vacsim medicinskym, spo-
lo¢enskym a ekonomickym problémom. Implantabilné mechanické systé-
my na podporu cirkuldcie (mechanical circulatory support device, MCSD)
st vo vyspelych krajinach Coraz CastejSou alternativou liecby CHSZ. Od
roku 1994 sa tento sposob terapie pouzil u viac ako 4 000 pacientov na
celom svete najmé ako prepojenie k zotaveniu pri akitnych stavoch — tzv.
bridging to recovery alebo preklenutie doby do HTx — bridging to trans-
plantation. V ostatnom ¢ase sa MCSD indikuju aj ako konecné rieSenie
termindlneho Stddia CHSZ - tzv. destination therapy, predovetkym u
pacientov nevhodnych na HTx. Vzhladom na to, Ze ide o financne mimo-
riadne narocnu liecbu, ktord zatazuje aj ekonomicky zdatné spolocnosti,
problémom sa stdva optimélna selekcia pacientov, pre ktorych by tento
spdsob terapie priniesol maximalny benefit. Indikacné kritérid zahfiaju
CHSZ trvajice minimalne 90 dni, nereagujice na medikament6znu ale-
bo inti liecbu pocas 60 az 90 dni, predpokladani dizka Zivota pacienta
menej ako dva roky a kontraindikacia HTx (Kormos RL, Pittsburgh, USA).

Hodnotenie tlakovych pomerov v pulmondlnej cirkulécii a stanovenie
reverzibility plicnej hypertenzie je klicovou komponentou predtransplan-
tacného vysetrenia pacientov s pokrocilym CHSZ, potencialnych kandida-
tov HTx. Sildenafil, $pecificky inhibitor fosfodiesterdzy-5 znizuje pliicnu ciev-
nu rezistenciu (PVR) a moze byt uzitocny pri testovani sekundarnej
pulmonalnej hypertenzie v dosledku CHSZ (Alaeddini J, et al., New Orle-
ans, USA). Sildenafil zlepsil hemodynamické pomery u 11 z 12 pacientov,
ktori nereagovali na podanie inotropnych a vazodilatacnych latok (milri-
non, dobutamin, nitroprusid, nesiritid). Po oralnej aplikécii lieku klesol stred-
ny tlak v pulmonalnej artérii alebo PVR o viac ako 20 %. Nevyskytli sa ziad-
ne vedajsie ucinky liecby, systémovy tlak krvi zostal konstantny.

Primarna plicna hypertenzia (PPH) je idiopatické, prognosticky ne-
priaznivé a terapeuticky fazko ovplyvnitelné ochorenie, ktoré vyznamne
redukuje kvalitu Zivota postihnutych jedincov. Bosentan, dulny antago-
nista receptorov pre endotelin-1 potvrdil svoju tcinnost v liecbe plicnej
hypertenzie (PPH, alebo plicnej hypertenzie asociovanej so systémovymi
chorobami spojiva) v multicentrickej, dvojito-slepej, placebom kontrolo-
vanej $tudii (Rubin LJ, et al. NEJM 2002;346:896-903). Anne Keogh (Syd-
ney, Australia) prezentovala Sestmesacné vysledky austrdlskeho ramena
uvedene;j Studie, tykajiice sa analyzy kvality Zivota. Pacienti lie¢eni bosen-
tanom v davke 125 mg dvakrat denne vykazovali po polroku terapie $tatis-
ticky vyznamné zlepSenie vo vSetkych ukazovateloch kvality Zivota, vrata-
ne fyzickej vykonnosti. Bosentan sa zd4 byt nddejnym prepardtom pre
uvedenu skupinu pacientov, zatial v§ak neexistuju relevantné mortalitné
udaje.
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