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Plicni hypertenze mize komplikovat fadu chorob a tak mlze byt zpGisobena mnozstvim mechanizm od prosté pasivni elevace tlaku
v plicnici az po zadvaznd primarni onemocnéni plicnich cév. V poslednich dvou desetiletich je zvySeny zajem o problematiku plicni hy-
pertenze dan predevsim terapeutickymi moznostmi. Soucasna specificka lécba plicni arteridlni hypertenze (PAH) zahrnuje blokatory
kalciovych kanald, prostanoidy, antagonisty endotelinovych receptori a inhibitory fosfodiesterazy 5. K nové studovanym experimental-
nim lé¢ebnym moznostem u PAH patfi agonisté receptorti pro prostacyklin, aktivatory a stimulatory solubilni guanylat cyklazy, statiny,
antagonisté receptort pro serotonin a blokatory serotoninového transportéru, inhibitory Rho-kinazy, vazoaktivni intestinalni peptid
nebo inhibitory tyrozin kinazy. Intenzivné se hledaji rovnéz moznosti uplatnéni specifické farmakoterapie u nékterych nemocnych s plicni
hypertenzi pfi srdec¢nich a plicnich onemocnénich. Lé¢bou volby u chronické tromboembolické plicni hypertenze (CTEPH) je endarte-
rektomie plicnice u pacientt s chirurgicky dosazitelnou trombotickou obstrukci. U pacientd, ktefi nejsou kandidaty chirurgické l1écby,
muze alternativu predstavovat farmakoterapie. Dosud provedené klinické studie v této indikaci viak pfesvédcivy efekt medikamentézni
lIécby neprokazaly. Jako slibny se v posledni dobé jevi stimulator solubilni guanylat cyklazy riociguat.

Kli¢ova slova: plicni hypertenze, specificka l1écba, prostanoidy, antagonisté endotelinovych receptort, inhibitory fosfodiesterazy 5,
experimentalni |é¢ebné moznosti.

Current status and perspectives of treatment for chronic pulmonary hypertension

Pulmonary hypertension can complicate numerous conditions, and as such can be caused by a number of mechanisms, ranging from a simple
passive pressure elevation in the pulmonary artery to severe primary diseases of the pulmonary vessels. The recent increase in interest in
the issue of pulmonary hypertension results, in particular, from the treatment options. Current specific treatment for pulmonary arterial
hypertension (PAH) includes calcium channel blockers, prostanoids, endothelin receptor antagonists, and phosphodiesterase-5 inhibitors.
Newly investigated experimental treatment options for PAH include prostacyclin receptor agonists, soluble guanylate cyclase activators and
stimulators, statins, serotonin receptor antagonists and serotonin transporter blockers, Rho kinase inhibitors, vasoactive intestinal peptide
or tyrosine kinase inhibitors. Options of using specific pharmacotherapy in some patients with pulmonary hypertension in heart and lung
diseases are also being intensively sought. Pulmonary endarterectomy is the treatment of choice for chronic thromboembolic pulmonary
hypertension (CTEPH) in patients with a surgically accessible thrombotic obstruction. In patients who are not suitable for surgical treat-
ment, pharmacotherapy may be an alternative. However, the clinical trials conducted so far have not shown a consistent effect of medical
treatment in this indication. Recently, the soluble guanylate cyclase stimulator riociguat has shown promise.

Key words: pulmonary hypertension, specific treatment, prostanoids, endothelin receptor antagonists, phosphodiesterase-5 inhibi-
tors, experimental treatment options.

Interv Akut Kardiol 2012; 11(3-4): 149-152

Uvod

Soucasna klinickd klasifikace rozeznava cel-
kem 6 zakladnich skupin chronické plicni hyper-
tenze. Prvni skupinu predstavuje plicni arteridlnf
hypertenze (PAH), samostatné (jako skupina 1) je
vyclenéna plicni venookluzivni nemoc a plicni
kapilarni hemangiomatdza. Dalsi skupiny jsou
oznacovany jako plicni hypertenze pfi srde¢nich
onemocnénich, plicni hypertenze pfi plicnich
onemocnénich a/nebo hypoxii, chronicka trom-
boembolickd plicni hypertenze (CTEPH). Poslednf
skupina zahrnuje chronické plicni hypertenze
zjinych nebo nejasnych pficin (pfi nékterych he-
matologickych, systémovych a metabolickych
chorobach a déle pfi vrozenych srdecnich vadach
jinych neZ s levo-pravym zkratem) (1).

V patofyziologii rozvoje hypertenznich
cévnich zmén, které se nevyskytuji specificky
jen u PAH, ale také u CTEPH nebo u dyspro-
porcionalnich plicnich hypertenzi u plicnich
a srde¢nich onemocnéni, se podle tradi¢nich
predstav kombinuji faktory genetické s vlivy ze-
vnimi. U PAH je zndm dokonce familiarni vyskyt
u nosicd mutace v genu BMPR2 (Bone morpho-
genetic protein receptor 2), ktery patfi do rodiny
receptorl pro TGF-beta (Transforming growth
factor — beta). Vétsina dokumentovanych mutacf
vede k predcasné terminaci translace proteinu
a tim k poruse jeho funkce. U zdravych jedincd
BMP inhibuje proliferaci a indukuje apoptézu
bunék hladkého svalstva ve sténé plicnich arte-
riol a na buriky endotelidlni ma ucinek antiapop-

toticky. U nemocnych s PAH ma BMP na bunky
hladkého svalstva ucinek proliferativni a proa-
poptoticky Ucinek je zesflen. Antiapoptoticky
uc¢inek na bunky endotelidInf se ménf rovnéz
v proapoptoticky.

Na vlastnim rozvoji hypertenznich zmén na
plicnich cévach se podili relativni nadprodukce
faktor s Ucinky vazokonstrikenimi, rlstovymi
a trombogennimi nad faktory s Ucinky vazodila-
ta¢nimi, antiprolifera¢nimia antitrombotickymi
pfi endotelidInf dysfunkci. V poslednich letech se
ukazuje, ze vyznamnou roli v téchto zménach
mUze hrét také signalni cesta spojend s aktivitou
Rho-kindzy. Aktivace Rho-kinazy vede k vazo-
konstrikci, mimo jiné také v dtsledku navozené
down-regulace endotelidlni NO syntazy. Na
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Tabulka 1. Prehled soucasnych specifickych
[ékd u PAH

Bosentan (Tracleer) antagonista receptord

pro endotelin

Ambrisentan (Volibris) antagonista receptord

pro endotelin

inhibitor fosfodieste-
rézy 5

Sildenafil (Revatio)

Tadalafil (Adcirca) inhibitor fosfodieste-

razy 5
Beraprost prostanoid
lloprost (Ventavis) prostanoid
Epoprostenol (Flolan) prostanoid
Treprostinil (Remodulin)  prostanoid

Tabulka 2. Prehled nové studovanych [ékd
u PAH

NS-304 (selexipag)

agonista receptoru pro pro-

stacyklin

Macitentan tkdnove specificky antagonis-
ta receptorl pro endotelin

Riociguat stimuldtor solubilni guanylat
cyklazy

Fluoxetin inhibitor zpétného vychyta-
vani serotoninu

Fasudil inhibitor Rho-kindzy

Vazoaktivniintesti- neurotransmiter

nalni peptid
Imatinib inhibitor tyrozin kindzy
Sorafenib inhibitor tyrozin kindzy

zvitecim modelu inhibice Rho-kindzy zmirnuje
monokrotalinem nebo hypoxii navozenou plicnf
hypertenzi, snizuje napéti a proliferaci hladkych
svalovych bunék a inhibuje migraci zanétlivych
elementl (2).

U CTEPH hraji rovnéz hypertenzni zmény na
plicnich cévach vyznamnou roli vedle mecha-
nické obstrukce organizovanym trombotickym
materidlem. Vysvétluji progresi plicni hypertenze
a dysfunkci pravé komory srdecnf i pfi absenci
recidivy plicni embolie, déle opakované pozo-
rovanou diskrepanci mezi obstrukci plicnich cév
dokumentovanou zobrazovacimi metodami a ti-
Zi plicni hypertenze, redistribuci krevniho toku
po Uspésné endarterektomii plicnice z oblastf
bez trombotické obstrukce do oblastf cerstve
endarterektomovanych a konecné perzistujicf
plicni hypertenzi u 10-30% nemocnych po chi-
rurgické intervenci. Mikrovaskularni postizeni se
muze u CTEPH manifestovat trojim zpisobem:
jako obstrukce malych subsegmentélnich elas-
tickych plicnich arterii, nebo jako arteriopatie
malych muskularnich arterif distdlné od elas-
tickych plicnich arterii nepostizenych obstrukcf
a konecné jako arteriopatie distalné od elastic-
kych plicnich arterif postizenych trombotickou

obstrukci ¢astécné nebo zcela. Jednotlivé me-
chanizmy se mohou vzdjemné kombinovat.

Urceni miry mikrovaskuldrniho postizeni
u CTEPH je zasadni pred indikaci endarterek-
tomie, protoze jeho vyznamnéjsi pritomnost
mUze byt pfi¢inou vyznamné rezidualni plicni
hypertenze po vykonu. K posouzent je zésadnf
konfrontace tiZze plicni hypertenze s nélezy ze
zobrazovacich vysetreni.

Specificka farmakoterapie PAH

Intenzivni rozvoj farmakoterapie PAH v po-
slednich 20 letech je nepochybné pficinou znac-
ného z&jmu o toto onemocnéni, které bylo dfive
prakticky nelécitelné a dnes je relativné dobre
terapeuticky ovlivnitelné. Léky uzivané v terapii
PAH jsou charakterizovany nejen Ucinky vazodi-
lata¢nimi, ale také plsobenim na progresi remo-
delacnich zmén (tabulka 1) (3). Perspektivnim
cilem farmakoterapie je vsak nejen remodelaci
zpomalit, ale rovnéz ji zvratit a indukovat dere-
modelaci (tabulka 2).

Blokatory kalciovych kanald

Lécba vysokymi davkami blokator( kalcio-
vych kandld (zejména nifedipin a diltiazem) je
indikovana pouze v pfipadé zachovalé vazore-
aktivity. Pozitivni vazodilatacni test pozorujeme
maximalné u 10% nemocnych s idiopatickou
PAH a podstatné méné ¢asto u PAH asociované
s ostatnimi stavy. Dlouhodobé odpovédi na
vazodilatacnflécbu blokatory kalciovych kanald,
kterd je charakteristickd mj. zlepSenim sympto-
ma do stadia NYHA | a Il, dosdhneme pouze asi
u poloviny akutnich respondérd (4).

Prostanoidy a agonisté
receptord pro prostacyklin

Synteticky analog prostacyklinu epoproste-
nol byl poprvé pouzit pro Ié¢bu PAH v 80. letech
20. stoleti a zGstava jedinym lékem uzivanym
u PAH, ktery prokazatelné zlepsuje prognozu
jiz b&hem nékolika mésicd 1é¢by, zejména u pa-
cientd v klinickém stadiu NYHA IV (5). Limitem
lécby je slozity zpUsob aplikace kontinudlné do
centrdlni Zily vzhledem k velmi kratkému biolo-
gickému polocasu preparatu.

KontinualIni nitrozilnf infuzi Ize podavat také
iloprost a treprostinil. Obé tato analoga prosta-
cyklinu maji ve srovnani s epoprostenolem vétsi
stabilitu a delsf biologicky polocas. Postraddme
viak relevantni srovnani zejména jejich dlouho-
dobého Ucinku s epoprostenolem.

Treprostinil umoznuje diky své stabilité sub-
kutdnni podani. Dlouhodoby efekt podkozné
podavaného treprostinilu je srovnatelny s 1é¢-
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bou intravendznim prostanoidem (6). Limitem
vsak je lokéIni bolestiva reakce v misté podkozni
infuze. Vlyskytuje se az u 85% lécenych a v fadé
pfipadl vede k pteruseni 1écby.

Inhala¢ni lé¢ba u PAH je mozna iloprostem
a treprostinilem. Hemodynamicky Ucinek obou
pfipravkd je vsak po inhalaci relativné kratky
(30-45 minut u iloprostu a 60-120 minut u tre-
prostinilu). To vede k nutnosti fady inhalacf za
den (6-9 uiloprostu, 4 u treprostinilu). Presto
zUstava cast dne dostatecné Iécbou nepokryta.
To mUze vysvétlit otazny dlouhodoby uUcinek
inhalacné aplikovanych prostanoidd (7).

K perordlni1é¢bé je ur¢en beraprost, testovan
je treprostinil. U¢inek beraprostu spocivajici ve zlep-
senf vzdalenosti pfi testu Sestiminutovou chlizi je
dolozen po 3 a6 mésicich lécby, pii déletrvajici
monoterapii vsak jiz nenf presvédcivy (8). Beraprost
je pro lé¢bu PAH zaregistrovan v Japonsku a Korel,
kde je v soucasné dobé dostupny také beraprost
s prodlouzenym uvolfiovanim.

U PAH je v soucasné dobé testovan agonista
prostacyklinového receptoru. Aktivni metabolit
ltky NS-304 (selexipag) ma biologicky polocas
zhruba 10 hodin a pfedpoklada se, Ze jeji podani
bude spojeno s nizsim vyskytem nezadoucich
ucinkd typickych pro prostanoidy (flush, bolesti
hlavy, nauzea, prdjmy, bolesti celistf).

Antagonisté receptord pro endotelin

Endotelin-1 (ET-1) hraje zésadni roli v regulaci
kardiovaskuldrniho systému, respiracniho systé-
mu a v regulaci metabolizmu vody a iont0. ET-1
vedle vazokonstrikce indukuje hypertrofii a hy-
perplazii rdznych bunék, proliferaci fibroblastd,
produkci extraceluldrni matrix a rovnéz aktivuje
mechanizmy zanétlivé reakce. Aktivovany en-
dotelinovy systém u PAH Ize ovlivnit dudini nebo
selektivni blokddou endotelinovych receptordi.

Existuje rozsahla klinicka evidence o ucin-
nosti jak dudini blokddy bosentanem, ale i se-
letivni blokady receptoru ETA ambrisentanem
(9, 10). Oba preparaty byly testovany v relativné
kratkych randomizovanych klinickych studiich
(maximalni doba trvani studie byla 18 tydnu)
a byly registrovany pro lé¢bu PAH. Lécba témito
pripravky vede ke srovnatelnému zlepseni he-
modynamickych parametr(i a ke srovnatelnému
prodlouZeni vzdalenosti pfi testu Sestiminuto-
vou chlizi. Rovnéz jednoleté preziti pti lécbé
antagonisty receptort pro endotelin je podobné
a pohybuje se kolem 95 %.

Jednotlivi antagonisté receptor( pro en-
dotelin se lisi v bezpecnostnim profilu a v inter-
akci se soucasné poddvanymi dalsimi pfipravky.
Hepatopatie se vyskytuje ¢astéji pfilécbé bosen-



tanem, méné casto pfi lécbé ambrisentanem.
Obe Iéky jsou teratogennt. K retenci tekutin do-
chazi pfi lé¢bé bosentanem i ambrisentanem.
Bosentan potencuje metabolizmus warfarinu
a sildenafilu. Lékové interakce mezi ambrisenta-
nem, sildenafilem a warfarinem se nevyskytuij.

Macitentan je novy tkanoveé specificky du-
alnf antagonista receptord pro endotelin (11).
V soucasné dobé je u PAH testovan v multicen-
trické klinické studii.

Inhibitory fosfodiesterazy 5

Inhibice degradace cGMP (cyklicky guanosin
monofosfat) jako druhého posla v regulacni kaska-
dé NO (oxid dusnaty) zesiluje relaxaci hladkych sva-
lovych vidken a vazodilataci navozenou cGMP.

Sildenafil je potentniinhibitor fosfodiesterazy
5 (PDE-5) specifické k cGMP. U pacientd s PAH
v klinickém stadiu NYHA Il a Il byl testovan v roz-
sahlé multicentrické randomizované a placebem
kontrolované studii (12). V Ié¢ené skupiné pfi dav-
kovéni 3 x denné 20, 40 nebo 80 mg zlepsil po
12 tydnech funkéni zdatnost a hemodynamické
parametry. Zlepseni funkéni zdatnosti pretrvava
i po 12 meésicich. Ve vetsiné pifpadl viak je nutné
zvysit davku na 3 x denné 80 mg. Z dlouhodo-
bého sledovani je také zfetelny pfiznivy vliv silde-
nafilu na prezivani nemocnych, nejednd se vsak
o efekt zaregistrované davky 20 mg, ale u vétsiny
pacientl o efekt davky vyssi.

Tadalafil je zaregistrovan pro lécbu PAH
v davce 40 mg 1 x denné (13).

P¥imé srovnani ucinku sildenafilu a tadalafilu,
kromé srovnani akutniho hemodynamického efek-
tu, nenf kdispozici. Sildenafil, na rozdil od tadalafilu,
inhibuje i PDE-1, kterd se podili na proliferaci bunék
hladkého svalstva v cévni sténé. Neni zndmo, zda
tato skute¢nost muize byt klinicky relevantni.

Stimulatory a aktivatory solubilni
guanylat cyklazy

Solubilni guanylat cykldza hraje klicovou roli
v aktivaci cGMP v signdlnf cesté NO. Stimulatory
zesiluji tcinek NO na guanylat cykldzu, zatimco
aktivatory mohou indukovat vazodilatacii bez pU-
sobeniNO.V experimentu stimuldtory i aktivatory
piiznivé ovliviiuji remodelaci. Ve fazi klinického vy-
zkumu u nemocnych s PAH, CTEPH a s nékterymi
formami plicni hypertenze u onemocnénilevého
srdce je perordlnf stimuldtor solubilni guanylat cyk-
lazy riociguat (14). Jeho podani vede k poklesu tlaku
v plicnici a ke zvyseni srde¢niho vydeje.

Statiny
Na zvitecim modelu vede vysoka davka sim-
vastatinu k pfiznivému ovlivnéni remodelace

v plicnich cévéch. V klinice by tak bylo mozné
od |é¢by statiny ocekavat spise zpomaleni pro-
grese onemocnéni, nez zlepseni hemodynamiky
a funkeni kapacity.

Antagonisté receptorud
pro serotonin a blokatory
serotoninového transportéru

V preklinické fazi vyzkumu je nékolik latek
ovliviujicich serotoninovy receptor, zadny z nich
vsak zatm neni testovan v klinické studii. V [é¢bé
PAH se rovnéz zkousi selektivnf inhibitory zpét-
ného vychytavani serotoninu (fluoxetin).

Inhibitory Rho-kinazy

Inhibitor Rho-kindzy fasudil se jevi jako slib-
ny na zvitecich modelech plicni hypertenze.
U nemocnych s PAH Ize vyznamnéjsiho ucinku
dosahnout pfedevsim kombinaci s podanim
prostanoidd (15). Siréf klinické vyuZiti fasudilu
viak mlze byt komplikovano nefrotoxicitou.

Vazoaktivni intestindlni peptid

Vazoaktivn{intestindIni peptid (VIP) inhibuje
agregaci trombocytd, proliferaci bunék hladké-
ho svalstva a ma vyznamné vazodilatacni Ucinky.
Na malé skupiné nemocnych s PAH je dokumen-
tovéno zlepseni funkénich a hemodynamickych
parametrl po podani 4 x 50 ug VIP denné. Byl
testovan i akutni hemodynamicky Ucinek inha-
lace 100 ug VIP (16).

Inhibitory tyrozin kinazy

Inhibitory tyrozin kindzy se jevi jako slibné
v navozeni deremodelace v plicnich arteriolach
u pacientl s PAH, predevsim ovlivnénim apop-
tézy. Imatinib uzivany v [é¢bé chronické mye-
loidnf leukemie inhibuje rovnéz tyrozin kinazu
receptoru pro rdstovy faktor derivovany z des-
ticek (PDGF) a tak ovliviuje proliferaci bunék
hladkého svalstva v cévni sténé. Imatinib nenf
vazodilatétor, pfesto je na nékolika pfipadech
nemocnych s pokrocilou PAH dolozZen jeho pfi-
znivy vlivi na hemodynamiku (17). Jako nadéjny
se u PAH jevi rovnéz sorafenib, ktery je pouZzivén
také v protinddorové [écbé. Predmétem peclivé-
ho testovani musf byt také bezpecnost pifpadné
|écby inhibitory tyrozin kindzy u PAH.

Specificka vazodilata¢ni

Iécba u plicni hypertenze

p¥i srdeénich onemocnénich
Specifickd vazodilata¢ni Ié¢ba antagonisty

receptorl pro endotelin a prostanoidy u nemoc-

nych s plicni Zilnf hypertenzi byla dosud zkouse-

na nelspesné. Pricinou je ziejmé zlepseni Zilniho

navratu a zvyseni srdecniho vydeje pfi terapii.
To muze vést k dalsimu nardstu levostrannych
plnicich tlakd a k selhani levé komory.

V posledni dobé viak existuji sdéleni o pfiz-
nivém Ucinku sildenafilu na redukci plicnf cévni
rezistence, zejména u kandidatl transplantace
srdce. Pretrvavajicl vyssi plicni cévni rezistence
na vrcholu vazodilata¢niho testu je totiz zasadnf
prekédzkou transplantace srdce (18). U nemocnych
s chronickym levostrannym srde¢nim selhanim
vede chronickd Ié¢ba sildenafilem ke zlepsent
funkeni kapacity a klinického stavu (19).

| u pacientl s chronickym levostrannym sr-
decnim selhdnim se ukazuje, Ze vyznamnou roli
v patofyziologii jejich plicnf hypertenze mize
hrat aktivace Rho-kindzy a jeji inhibice mize
predstavovat urcitou terapeutickou nadéji.

Peroraln{ stimulator solubilni guanylat cykla-
zy riociguat je v soucasné dobé zkousen u paci-
entd se systolickou a diastolickou dysfunkcf levé
komory s plicni hypertenzi.

U nemocnych rezistentnich k farmakotera-
pii a nevhodnych k resynchroniza¢ni terapii Ize
indikovat mechanické srdecni podpory, které
slouZi ke zvladnuti akutniho zhorseni nebo ja-
ko most k transplantaci. ZlepSeni symptomd
je utéchto nemocnych provézeno poklesem
tlaku v plicnici.

Specificka vazodilataéni
Iécba u plicni hypertenze
p¥i plicnich onemocnénich

Prestoze plicnf hypertenze predstavuje ¢as-
tou komplikaci plicnich onemocnéni, dosud ne-
méme zadné relevantni data, kterd by ukazovala
na smysluplnost indikace specifické vazodila-
ta¢ni lécby u téchto pacientl. Urcitou vyjimkou
mohou byt pacienti s nepfiméefené tézkou plicnf
hypertenzi (stfednf tlak v plicnici > 35 mmHg),
kde pficina plicni hypertenze nemusi byt pouze
v zdkladnim plicnim onemocnéni, ale i v jiném
koincidujicim onemocnéni (PAH, CTEPH, syn-
drom obstrukéni spankové apnoe). V pfipadé
podezreni, Ze koinciduje PAH, Ize o specifické
farmakoterapii uvazovat.

Lécba CTEPH

Po stanoven( diagnézy CTEPH je indikovana
chronickd antikoagulacni 1é¢ba s cllovym INR 2,5
a7z 3.Jiz samotnd antikoagula¢ni lé¢ba mlze nékdy
vést ke zlepseni hemodynamiky a funkéni zdat-
nosti. Pokud po tfimési¢ni antikoagulacni lé¢bé
pretrvava vyznamnéjsi plicni hypertenze a paci-
ent je symptomaticky, je nutno uvazovat 0 moz-
nosti chirurgické 1é¢by (endarterektomie plicnice,
PEA). Po vykonu je nutna doZivotni antikoagulace.
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Akceptovatelnd ¢asnd mortalita PEA je do 10%.
Riziko vykonu zvysuje splenektomie, ventrikulo-
atriaIni spojky pro 1é¢bu hydrocefalu, plicni cévni
rezistence nad 12 Woodovych jednotek. Po operaci
je nutno sledovat nemocného alespon 12 mésicl
v operujicim centru, nebot maximalni efekt PEA Ize
ocekavat zhruba do 6 mésict od vykonu.

Efekt specifické farmakoterapie je napros-
to nesrovnatelny s efektem chirurgické [é¢by
pomoci PEA (20). Teoretickou indikaci mze
byt kontraindikace PEA pro periferni postizent,
pfitomnost vyznamnych pfidruzenych chorob,
pfftomnost rezidudIni plicnf hypertenze po PEA.
Dosud neuspésné byl zkousen bosentan, iloprost
a sildenafil. V soucasné dobé probiha rozsahla
randomizovana klinickd studie s riociguatem
u pacientd s inoperabilni CTEPH a rezidualni
plicni hypertenzi po PEA.

Transplantace plic mUZe pfedstavovat feSenf
pro nemocné po nelspésné PEA nebo refrakter-
ni k farmakoterapii, pfipadné nevhodné k PEA.
Dlouhodobé prezivani po transplantaci je pod-
statné horsi nez po PEA.

Balonkové angioplastika nenf alternativou
PEA a je stéle spise metodou experimentalnf. Jeji
Sirst uplatnéni zatim brani zejména fada komplika-
ci (predevsim krvéceni do plic a plicni edém).

Situace v CR

Pacienti s PAH jsou v Ceské republice
systematicky centralizovani od roku 1999.
V soucasné dobé je |é¢ba soustiedéna do 3
specializovanych center (Vseobecnd fakultni
nemocnice v Praze, Institut klinické a experi-
mentélni mediciny v Praze a Fakultni nemocni-
ce v Olomouci). Na dalsich 2 pracovistich jsou
sledovani nemocni s vrozenou srde¢ni vadou
v dospélosti (Nemocnice Na Homolce v Praze,
Fakultni nemocnice Brno-Bohunice). K dispozici
je kromé konvencni lé¢by celé spektrum speci-
fické farmakoterapie. Ke konci roku 2011 bylo
specifickou farmakoterapif v CR lé¢eno zhruba
400 nemocnych.

Program endarterektomie plicnice u CTEPH
je rozvijen v Kardiocentru VSeobecné fakultni
nemocnice v Praze od roku 2004. Do konce

roku 2011 bylo diagnostikovano téméf 400 ne-
mocnych s CTEPH. Bylo provedeno celkem 186
endarterektomif plicnice v¢etné fady operaci
u nemocnych ze Slovenska. Po operaci dochézi
prakticky k normalizaci hemodynamickych para-
metrd. Mortalita 4,8 % je srovnatelnd s vysledky
nejlepsich svétovych pracovist.

Zavér

Syndrom plicni hypertenze nadéle zUstava
situaci, kterd potencidlné spéje k selhdni pravé
komory srde¢ni a ke smrti. Ackoli jsme svedky
mnoha pokrokd v poznani mechanizmd vzniku
plicni hypertenze, dnes dostupna farmakotera-
pie nenflé¢bou kauzalnia navic je prokazatelné
ucinna jen u PAH.

Perspektivné se velké nadéje vklddaji do
kombinac¢nich schémat, do novych forem po-
davant jiz znamych 1€k a do vyvoje novych
ptipravkd. Cilem terapeutickych snah bude také
dysfunkce pravé komory srdecni, kterd je roz-
hoduijici pro osud nemocnych. Velkou vyzvou
jsou vedle PAH dalsf skupiny chronické plicnf
hypertenze, které by mohly podobné jako PAH
byt cilem farmakoterapeutické intervence, pro
kterou vsak zatim v téchto pfipadech postrada-
me relevantnf klinickou evidenci.
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