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Plju~ na hiper ten zi ja in plju~ no srce

Pul mo nary Hyper ten sion and Cor Pul mo na le

IZVLE^EK

KLJU^NE BESEDE: plju~ na hiper ten zi ja, plju~ no srce, diag no sti ka plju~ ne hiper ten zi je, zdrav lje nje plju~ ne hiper ten zi je

Plju~ na hiper ten zi ja pred stav lja hemo di nam sko in pato fi zio lo{ ko doga ja nje, ki ga naj de mo
pri raz li~ nih bole zen skih sta njih. ̂ eprav je vsem sku pen povi {an tlak v plju~ nem ̀ ilju, se raz -
li ku je jo v me ha niz mih nastan ka, kli ni~ ni sli ki in zdrav lje nju. V pris pev ku so poda ne zna ~il -
no sti posa mez nih sku pin plju~ ne hiper ten zi je, nji ho vo pre poz na va nje, osnov ni diag no sti~ ni
algo ri tem, na kon cu pa tudi osno ve zdrav lje nja z zdra vi li.

ABSTRACT

KEY WORDS: pulmonary hypertension, cor pulmonale, diagnosis of pulmonary hypertension, treatment of pulmonary hypertension

Pulmonary hypertension is a pathophysiological and a haemodynamic state that can be observed
in different clinical conditions. Although they all share elevated pressure in the pulmonary
circulation, the underlying mechanism, diagnostic approach, clinical course, treatment and
prognosis are completely different. This article presents the characteristics of individual groups
of pulmonary hypertension, diagnostic methods, basic diagnostic algorithm, and lastly some
principles of medical treatment.

1 Prim. doc. dr. Mat ja` Kle menc, dr. med., Odde lek za inten ziv no inter no medi ci no, Splo {na bol ni {ni ca
»dr. Fran ca Der gan ca« Nova Gori ca, Uli ca pad lih bor cev 13a, 5290 [em pe ter pri Gori ci;
mat jaz.kle menc@bol ni sni ca-go.si
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UVOD
O plju~ ni hiper ten zi ji (PH) govo ri mo takrat, ko
je sisto li~ ni tlak v plju~ ni arte ri ji (angl. pulmo -
nary artery pres su re, PAP) vi{ ji od 35 mmHg,
pov pre~ ni tlak v plju~ ni arte ri ji (angl. mean
pul mo nary artery pres su re, m PAP) pa enak ali
vi{ ji od 25 mm Hg (1). Povi {an PAP (vi{ ji od
40 mm Hg) izme ri mo z eho kar dio graf sko pre -
i ska vo tudi pri 6% zdra vih prei sko van cev, sta -
rej {ih od 50 let, pri 5 % prei sko van cev s pre -
ko mer no tele sno te`o (in deks tele sne mase
ve~ ji od 30 kg/m2) in pri atle tih. Ne gle de na
vzrok bolez ni je PH resno obo le nje, ki vodi
v ne pra vil no delo va nje desne ga pre ka ta,
zmanj {a no tele sno spo sob nost in kon~ no do
odpo ve di desne ga pre ka ta in smr ti. ^eprav
lah ko na PH posu mi mo na pod la gi eho kar -

dio graf ske ga izvi da, je za dokon~ no potr di tev
potreb na inva ziv na diag no sti ka.

DIAGNOSTI^NA RAZVRSTITEV
PLJU^NE HIPERTENZIJE
Tre nut na raz vr sti tev PH Sve tov ne zdravs tve -
ne orga ni za ci je zaje ma pato lo gi jo, etio lo gi jo,
kli ni~ no sli ko in funk cij ske podat ke (2). Izraz
»pri mar na plju~ na hiper ten zi ja« je bil spre me -
njen v »idio pat ska plju~ na arte rij ska hiper ten -
zi ja« (IPAH) ter pri potr di tvi genet skih dejav -
ni kov ozi ro ma vzor ca dedo va nja v »dru ̀ in ska
plju~ na arte rij ska hiper ten zi ja« (angl. fa mi lial
pul mo nary artery hyper ten sion, FPAH). Raz -
vr sti tev PH Sve tov ne zdravs tve ne orga ni za -
ci je je pred stav lje na v ta be li 1.

Sku pi na 1 Plju~ na arte rij ska hiper ten zi ja Idio pat ska plju~ na arte rij ska hiper ten zi ja
Dru ̀ in ska plju~ na arte rij ska hiper ten zi ja
Plju~ na arte rij ska hiper ten zi ja s pri dru ̀ e ni mi sta nji:
• kola gen ska `il na obo le nja,
• pri ro je ni spo ji (angl. shunt) med sistem skim in plju~ nim krv nim obto kom,
• por tal na hiper ten zi ja,
• oku` ba s HIV,
• zdra vi la in tok si ni ter
• dru gi vzro ki (ne pra vil no delo va nje {~it ni ce, Gauc her je va bole zen, here di tar na

hemo ra gi~ na telan giek ta zi ja, hemo glo bi no pa ti je, kro ni~ ne mie lo pro li fe ra tiv ne
bolez ni, sple nek to mi ja).

Plju~ na arte rij ska hiper ten zi ja, pove za na s spre mem ba mi kapi lar in ven
Plju~ na venoo klu ziv na bole zen
Plju~ na kapi lar na heman gio ma to za
Per si stent na plju~ na hiper ten zi ja pri novo ro jen~ ku

Sku pi na 2 Plju~ na hiper ten zi ja pri bolez nih leve ga pre ka ta Bo lez ni leve ga predd vo ra in pre ka ta
Bo lez ni mitral ne in aort ne zaklop ke

Sku pi na 3 Plju~ na hiper ten zi ja, pove za na s plju~ ni mi Kro ni~ na obstruk tiv na plju~ na bole zen
obo le nji in/ali hipok se mi jo In ter sti cij ske plju~ ne bolez ni

Ne pra vil no sti diha nja med spa njem
Al veo lar na hipo ven ti la ci ja
Dol go traj na izpo stav lje nost veli ki nad mor ski vi{i ni
Raz voj ne nepra vil no sti

Sku pi na 4 Plju~ na hiper ten zi ja zara di kro ni~ ne Trom bem bo li~ na obstruk ci ja prok si mal nih plju~ nih arte rij
trom bo ti~ ne in/ali embo li~ ne bolez ni Trom bem bo li~ na obstruk ci ja distal nih plju~ nih arte rij

Ne trom bo ti~ ni plju~ ni embo liz mi (npr. tumor ji, para zi ti)

Sku pi na 5 Me {a ni vzro ki Sar koi do za
Hi stio ci to za X
Lim fan gio ma to za
Pri tisk na plju~ ne `ile zara di:
• lim fa de no pa tij,
• tumor jev in
• fibro zi ra jo~ ga media sti ni ti sa.

Ta be la 1. Raz vr sti tev plju~ ne hiper ten zi je Sve tov ne zdravs tve ne orga ni za ci je. HIV – huma ni virus imun ske pomanj klji vo sti.
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He mo di nam ska raz vr sti tev PH teme lji
na kom bi na ci ji hemo di nam skih para me trov,
kot so plju~ ni zagoz di tve ni kapi lar ni tlak
(angl. pul mo nary wed ge pres su re, PWP), m PAP,
minut ni volu men srca in trans pul mo nal ni
gra dient (TPG) (3). TPG pred stav lja raz li ko
med m PAP in pov pre~ nim PWP. Hemo di -
nam sko kla si fi ka ci jo pri ka zu je tabe la 2.

Plju~ na arte rij ska hiper ten zi ja

Idio pat ska plju~ na arte rij ska hiper ten zi ja

Idio pat ska plju~ na arte rij ska hiper ten zi ja
(IPAH) je red ka bole zen s pre va len co manj
kot 0,2 %. Pogo stej {a je pri ̀ en skah. Povpre~ -
na sta rost ob pri ~et ku bolez ni zna {a 35 let. Pri
bol ni kih, ki niso zdrav lje ni s pre sa di tvi jo srca
in plju~ ali z u~in ko vi tim vazo di la ta tor jem, je
eno let no pre ̀ i vet je 68–77 %, pet let no pa
22–38 %. Naj po go stej {i vzrok smr ti je odpo -
ved desne ga pre ka ta. Pre ̀ i vet je je pove za no
s sr~ nim indek som, tla kom v le vem predd vo -
ru, m PAP, fizi~ no zmog lji vost jo (oce ni mo jo
lah ko s {est mi nut nim testom hoje), kon cen -
tra ci jo B ozi ro ma mo` gan ske ga natriu re ti~ -
nega pep ti da (angl. brain natriu re tic pep ti de,
BNP) v krvi, nasi ~e nost jo krvi v plju~ ni arte -
ri ji s ki si kom in pri sot nost jo peri kar dial ne ga
izli va.

Dru ̀ in ska plju~ na arte rij ska hiper ten zi ja

V dru ̀ i nah, v ka te rih ima ta dva ali ve~ ~lanov
dru ̀ i ne plju~ no arte rij sko hiper ten zi jo (PAH),
so opa zi li vzo rec avto som ne ga domi nant ne -

ga dedo va nja. Spe ci fi~ ni gen se naha ja na gen -
skem loku su 2q31–q32 in kodi ra kost ni mor -
fo ge net ski pro tein ski recep tor 2 (angl. bone
morp ho ge ne tic pro tein recep tor, type II, BMPR2),
ki spa da med sig nal ne mole ku le. Pri bol ni -
kih z dru ̀ in sko anam ne zo PAH so muta ci je
BMPR2 pri sot ne pri vsaj 70 % bol ni kov (4, 5).
Muta ci ja BMPR2 pov zro ~i pove ~a no pro li fera -
ci jo in zmanj {a no apop to zo ̀ il nih glad komi -
{i~ nih celic, posle di ca tega pa so kon strik tiv -
ne po{ kod be ̀ il. Bole zen pogo ste je pri za de ne
`en ske kot mo{ ke, pri potom cih se zara di
genet ske anti ci pa ci je poja vi bolj zgo daj. Gen -
ske muta ci je, pove za ne z dru ̀ in sko PAH, so
pri sot ne pri 10–25 % bol ni kov z na videz spo -
ra di~ no IPAH.

Plju~ na arte rij ska hiper ten zi ja, pove za na
s si stem ski mi bolez ni mi vezi va

PAH sre ~a mo pri vseh sistem skih bolez nih
vezi va, naj po go ste je pa pri sistem ski skle rozi.
Raz li~ ne razi ska ve so ugo to vi le, da ima v pov -
pre~ ju 16 % bol ni kov s si stem sko skle ro zo
PAH. Pri sin dro mu CREST je PAH vzrok za
smrt pri polo vi ci bol ni kov, ki umre jo zara di
zaple tov, pove za nih s skle ro der mi jo. PAH je
pri bol ni kih z dol go traj no skle ro der mi jo pose -
bej pove za na s pri sot nost jo avto pro ti te les, kot
so anti cen tro mer na in pro ti je dr na pro ti te le -
sa. Pri me{a ni sistem ski bolez ni vezi va (pre -
kri va nje sin dro mov ali zna kov skle ro der mi je,
sistem ske ga lupu sa eri te ma to zu sa in polimio -
zi ti sa, pove za ne ga s pro ti te le som anti-U1 RNP)
je PAH naj po go stej {i vzrok smr ti.

De fi ni ci ja Zna ~il no sti Sku pi ne po raz vr sti tvi
Sve tov ne zdravs tve ne orga ni za ci je

pre ka pi lar na PH m PAP≥25mm Hg 1, 3, 4, 5
PWP≤15mm Hg
MVS je nor ma len ali zmanj {an

post ka pi lar na PH m PAP≥25mm Hg 2
PWP>15mm Hg
MVS je nor ma len ali zmanj {an

pa siv na TPGa < 12mm Hg

reak tiv na TPGa > 12mm Hg

a (TPG =m PAP – pov pre~ ni PWP)

Ta be la 2. Hemo di nam ske defi ni ci je plju~ ne hiper ten zi je. PH – plju~ na hiper ten zi ja, m PAP – pov pre~ ni tlak v plju~ ni arte ri ji, PWP –
plju~ ni zagoz di tve ni kapi lar ni tlak, MVS – minut ni volu men srca, TPG – trans pul mo nal ni gra dient.
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Plju~ na arte rij ska hiper ten zi ja, pove za na
z zdra vi li in s tok si ni

PAH se pojav lja pri u`i va nju zavi ral cev ape -
ti ta, kate rih kemij ska zgrad ba je podob na
amfe ta mi nu. Med taka zdra vi la spa da jo ami -
no rex, fenf lu ra min in dex fenf lu ra min. Sled -
nji, pri jema nju zdra vi la ve~ kot tri mese ce,
pove ~a ver jet nost nastan ka PAH za dvaj set -
krat. PAH so opa zi li tudi pri u`i val cih metam -
fe ta mi na, kar lah ko posta ne pomem ben zdrav -
s tve ni prob lem zara di raz {ir je ne upo ra be tega
nedo vo lje ne ga po`i vi la. Leta 1981 se je pri zau -
`it ju kon ta mi ni ra ne ga repi~ ne ga olja zastru -
pi lo 20.000 lju di, od tega so pri 2,5 % opa zi li
PAH.

Plju~ na arte rij ska hiper ten zi ja, pove za na
z de sno-le vim spo jem

Ei sen men ger jev sin drom pome ni levo-de sni
arte rij ski spoj (angl. shunt), ki s ~a som pri ve -
de do PAH in obra ta spo ja v de sno-levi ali dvo -
smer ni spoj. Pred raz vo jem spre memb na
plju~ nem `ilju opa ̀ a mo nizek plju~ ni `il ni
upor in velik pre tok. PAH je ver jet no posle -
di ca endo tel ne dis funk ci je zara di pove ~a nih
stri` nih sil pri veli kem pre to ku sko zi plju~ no
`ilje. Defek ti v pre kat nem pre ti nu pov zro -
~ijo PAH pogo ste je kot tisti v predd vor nem
pretinu ali pri bol ni kih z od pr tim Botal lo vim
vodom. Vzro ke za plju~ no hiper ten zi jo zara -
di levo-de snih spo jev pri ka zu je tabe la 3.

Plju~ na arte rij ska hiper ten zi ja, pove za na
s por tal no hiper ten zi jo

Pri 10–20 % bol ni kov s por tal no hiper ten zi -
jo so pred na~r to va no pre sa di tvi jo jeter opa -
zi li povi {an (30–50 mm Hg) PAP. ̂ eprav so ti
bol ni ki pogo sto asimp to mat ski, je tre ba pomi -
sli ti na PAH, ker smrt nost po trans plan ta ci -
ji jeter nara ste, ~e je m PAP vi{ ji od 35 mm Hg.

Bo le zen plju~ nih ven in mikro cir ku la ci je

Plju~ na oklu ziv na veno pa ti ja in mikroan -
giopa ti ja sta red ki bolez ni, do sedaj je bilo
opisanih manj kot 200 pri me rov. Uvr{ ~e ni
sta v sku pi no PAH zara di podob nih histo lo{ -
kih spre memb (in ti mal na fibro za, hiper trofi -
ja medi je, plek si form ne lezi je) in podob ne
klini~ ne sli ke  (6, 7). Pri zdrav lje nju z va zodi -
la ta tor ji se pri bol ni kih z ok lu ziv no veno pati -
jo in mikroan gio pa ti jo lah ko raz vi je plju~ ni
edem.

Plju~ na ven ska hiper ten zi ja
in bolez ni leve ga predd vo ra
in pre ka ta

Prib li` no 60 % bol ni kov s hudo sisto li~ no
dis funk ci jo leve ga pre ka ta in 70 % bol ni kov
z izo li ra no dia sto li~ no dis funk ci jo leve ga pre -
ka ta ima PH (8). Spre mem be v le vem pre ka -
tu in predd vo ru, kate rih posle di ca je dvig tla ka
v plju~ nih venah, pov zro ~i jo tudi dvig arte -
rij ske ga plju~ ne ga tla ka zara di pasiv ne ga pre -
no sa ven ske ga tla ka v ar te ri je. TPG je v me jah
nor ma le, povi {a na pa sta tlak v le vem pred -
d vo ru in kon~ ni dia sto li~ ni tlak v le vem pre -
ka tu. S ~a som pri de do remo de li ra nja plju~ nih
arte rij, kar je pove za no s po ra stom TPG zara -
di pove ~a ne ga upo ra v plju~ nem ̀ ilju. Opaz -
na je dila ta ci ja plju~ nih kapi lar, inter sti cij ski
edem, alveo lar ne krva vi tve in pove ~a nje limf -
nih ̀ il (6, 7). V ta be li 4 so pred stav lje ni vzro -
ki za plju~ no hiper ten zi jo zara di spre memb
v le vem predd vo ru in pre ka tu.

Iz ven sr~ ni spo ji Od prt Botal lov vod
Aor to pul mo nal no okno
Rup tu ra aort ne ga sinu sa
Pe ri fer na arte rio ven ska fistu la
He mo dia liz ni spo ji

Sr~ ni spo ji De fekt pre kat ne ga pre ti na
De fekt predd vor ne ga pre ti na

Ta be la 3. Vzro ki za plju~ no hiper ten zi jo zara di levo-de snih spo jev.

Aor ta Koark ta ci ja
Su pra val vu lar na aort na ste no za

Levi pre kat Aort na ste no za
Pri ro je na subaort na ste no za
Hi per tro fi~ na kar dio mio pa ti ja
Kon strik tiv ni peri kar di tis
Re strik tiv na kar dio mio pa ti ja
Di la ta tiv na kar dio mio pa ti ja
Mi tral na ste no za
Mi tral na regur gi ta ci ja

Levi predd vor Tromb
Mik som
Cor tria tria tum

Ta be la 4. Vzro ki za plju~ no hiper ten zi jo zara di spre memb v le vem
predd vo ru in pre ka tu.
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Plju~ na hiper ten zi ja, pove za na
s plju~ ni mi obo le nji in/ali
hipok se mi jo

Po gla vit ni vzrok za PH pri teh obo le njih je
neza dost na oksi ge na ci ja arte rij ske krvi zara -
di bolez ni plju~, motenj ven ti la ci je ali izpo -
stav lje no sti veli ki nad mor ski vi{i ni. Pona va di
je m PAP bla go povi {an in zna {a 25–35mmHg.
Kljub temu pa ima del bol ni kov s kro ni~ no
obstruk tiv no plju~ no bolez ni jo (KOPB) hudo
PH, ~eprav je raz mer je med for si ra nim eks -
pi ra cij skim volum nom v prvi sekun di in for -
si ra no vital no kapa ci te to le malo zni ̀ a no.
Pato lo{ ke spre mem be vklju ~u je jo hiper tro fi -
jo medi je in obstruk tiv no pro li fe ra ci jo inti me
v di stal nih plju~ nih arte ri jah (6, 7). PH je pri
bol ni kih s KOPB in vsaj enim bol ni {ni~ nim
zdrav lje njem zara di poslab {a nja pri sot na
v 20 %, v na pre do va lih sta di jih pa v ve~ kot
50 % (9, 10). Pri inter sti cij ski bolez ni plju~ je
pre va len ca PH 32–39 % (11). Vzro ke za PH,
pove za no s plju~ ni mi obo le nji in/ali hipok se -
mi jo, poda ja tabe la 5.

Plju~ na hiper ten zi ja zara di
kro ni~ nih trom bem bo li~ nih
zaple tov

Za PH zara di kro ni~ nih trom bem bo li~ nih
zaple tov (angl. chro nic throm boem bo lic pul mo -
nary hyper ten sion, CTEPH) so zna ~il ni orga -
ni zi ra ni trom bi, ki se ~vr sto dr`i jo medi je
v ela sti~ nih plju~ nih arte ri jah. Trom bo ti~ ne
mase lah ko popol no ma zapre jo svet li no ali
pov zro ~i jo zo`i tve s tvor bo mre` in tra kov (12).
Trom bem bo li jo in nasta nek trom bov v plju~ -
nih arte ri jah lah ko pov zro ~i ali poslab {a ne -
pra vil nost v ka ska di koa gu la ci je, endo tel nih
celi cah ali trom bo ci tih (13). Spre mem be
distal nih arte rij v po dro~ jih, kjer pre tok zara -
di trom bo ti~ nih mas ni ovi ran, so podob ne
tistim pri PAH. Na nasta nek spre memb vpli -
va jo stri` ne sile, tlak krvi, vnet je in spro{ ~anje
cito ki nov. CTEPH nasta ne pri 0,5–2 % bol ni -
kov po pre bo le li plju~ ni embo li ji. Pove ~a na
sisto li~ na obre me ni tev (angl. af ter load) je naj -
po memb nej {i vzrok, ki vodi do popu{ ~a nja in
odpo ve di desne ga pre ka ta. Po zmanj {a nju sisto -
li~ ne obre me ni tve z us pe {no plju~ no endar te -
rek to mi jo pri de prak ti~ no ved no do izbolj {a nja
sisto li~ ne funk ci je desne ga pre ka ta (14).

DIAGNOSTI^NA OBRAVNAVA
BOLNIKOV S PLJU^NO
HIPERTENZIJO
Diag no sti ka bol ni kov s PH obse ga raz li~ ne
prei ska ve, ki poma ga jo pri raz vr{ ~a nju bol ni -
kov v po sa mez ne sku pi ne PH ter tipe PAH in
oce nju je jo nji ho vo funk cio nal no ter hemo di -
nam sko sta nje.

Kli ni~ na sli ka

Naj po go stej {i simp to mi pri bol ni kih s PH so (15):

• disp ne ja,
• utru je nost,
• nemo~,
• bole ~i na v pr snem ko{u in
• ob~u tek nape to sti v tre bu hu.

Opi sa ni simp to mi se pojav lja jo v mi ro va nju
le v na pre do va nih pri me rih.

Pri bol ni kih s PH pogo sto opa ̀ a mo nasled -
nje zna ke (16):

• dvi go va nje leve ga para ster nal ne ga predela
prsne ga ko{a,

Dol go traj na izpo stav lje nost veli ki nad mor ski vi{i ni

Re strik tiv na spre mem ba ven ti la ci je zara di:
• debe lo sti,
• kifo sko lio ze,
• `iv~ no-mi {i~ nih obo lenj,
• hude plju~ ne fibro ze ali
• resek ci je plju~.

Kro ni~ na obstruk ci ja zgor njih dihal nih poti zara di:
• pri ro je nih mre` (angl. con ge ni tal webs),
• pove ~a nih ton zil ali
• obstruk tiv ne no~ ne apne je.

Kro ni~ na obstruk ci ja spod njih dihal nih poti zara di:
• kro ni~ ne ga bron hi ti sa,
• bron hial ne ast me,
• bron hiek ta zij,
• cisti~ ne fibro ze ali
• emfi ze ma.

Kro ni~ ne difuz ne paren him ske bolez ni:
• inter sti cij ska fibro za,
• pnev mo ko nio ze,
• gra nu lo ma to za in
• sistem ske bolez ni vezi va (skle ro der mi ja, rev mat ska plju ~a).

Ta be la 5. Vzro ki za plju~ no hiper ten zi jo, pove za no s plju~ ni mi
obolenji in/ali hipok se mi jo.
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• pou dar je no pul mo nal no kom po nen to dru -
ge ga sr~ ne ga tona,

• pan si sto li~ ni {um tri kus pi dal ne regur gi ta -
ci je,

• dia sto li~ ni {um plju~ ne regur gi ta ci je in
• tret ji sr~ ni ton.

V na pre do va nih sta di jih se poja vi jo:

• nabre klost vrat nih ven,
• hepa to me ga li ja,
• peri fer ni ede mi,
• asci tes in
• hlad ne okon ~i ne.

Elek tro kar dio gram

EKG lah ko pri bol ni kih s PH poka ̀ e hiper -
trofi jo in obre me ni tev desne ga pre ka ta in
pove~a nje desne ga predd vo ra. Hiper tro fi ja
desne ga pre ka ta je pri bol ni kih z IPAH pri -
sot na v 87 %, zasuk elek tri~ ne sr~ ne osi v de -
sno pa pri 79% (16). Samo EKG nima zadost ne
ob~ut lji vo sti (55 %) in spe ci fi~ no sti (70 %) kot
pre se jal ni test za pomemb no PH (sli ka 1).

Rent ge no gram prsnih orga nov

Rent gen ski posne tek prsnih orga nov lah ko
poka ̀ e cen tral no raz {i ri tev plju~ ne arte ri je
z iz gu bo ̀ il na peri fe ri ji (kot »obre za no drev -
je«), v na pre do va lih fazah tudi pove ~an desni

pre kat in predd vor. Prei ska va omo go ~a izklju -
~i tev pomemb ne plju~ ne bolez ni ali pa plju~ -
ne ven ske hiper ten zi je zara di bolez ni srca.

Oce nje va nje plju~ ne funk ci je in
plin ska ana li za arte rij ske krvi

Bol ni ki s PAH ima jo pona va di zmanj {a no difu -
zij sko kapa ci te to za oglji kov monok sid (40–80%
pred vi de ne vred no sti) in bla go do zmer no
zmanj {a nje plju~ nih volum nov. Del ni tlak kisi -
ka v ar te rij ski krvi je v mi ro va nju nor ma len
ali bla go zni ̀ an, del ni tlak oglji ko ve ga dioksi -
da je zmanj {an zara di alveo lar ne hiper ven -
ti la ci je. Pri KOPB kot vzro ku hipok si~ ne PH
opa ̀ a mo nepo prav lji vo ovi ran pre tok sko -
zi dihal ne poti, s po ve ~a ni mi rezi dual ni mi
volum ni in zmanj {a no difu zij sko kapa ci te to
za oglji kov monok sid ter nor ma len ali zvi {an
del ni tlak oglji ko ve ga diok si da v ar te rij ski krvi.

Ul tra zvo~ na prei ska va srca

Oce nje va nje tla ka v plju~ ni arte ri ji teme lji na
meri tvi hitro sti tri kus pi dal ne ga regur gi tant -
ne ga toka. Raz mer je med gra dien tom tla ka
na nivo ju tri kus pi dal ne zaklop ke in tla kov
v plju~ ni arte ri ji opi su je poe no stav lje na Ber -
noul li je va ena~ ba:

∆P = 4 · v2, (1)

Sli ka 1. EKG-po sne tek, zna ~i len za plju~ no srce. V ek stre mi tet nih odvo dih je elek tri~ na sr~ na os odklo -
nje na v de sno (v I. od vo du je S-zo bec ve~ ji od R-zob ca). V pre kor dial nih odvo dih ima QRS-kom pleks
v od vo du V1 obli ko r S (lah ko tudi rs ali Rs), v od vo dih V2, V5 in V6 je S-zo bec ve~ ji od R-zob ca. P-val
je v II. odvo du (lah ko tudi v III.) vi{ ji od 3mm, v od vo du V1 pa je nega ti ven.
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kjer je ∆P – gra dient tla ka, v – mak si mal na
hitrost regur gi tant ne ga toka pod tri kus pi -
dal no zaklop ko (sli ka 2, sli ka 3). ^e izmer je -
ni vred no sti pri {te je mo {e tlak v de snem
predd vo ru, dobi mo vred nost PAP ob pred po -
stav ki, da med desnim pre ka tom in plju~ no
arte ri jo ni ovir. Pri {ib kem sig na lu tri kus pi -
dal ne regur gi ta ci je si lah ko poma ga mo s kon -
trast nim sreds tvom (npr. pre tre se no fizio lo{ ko
raz to pi no). Pov pre~ ni tlak v plju~ ni arte ri ji
lah ko izra ~u na mo po ena~ bi (17):

m PAP = PAP · 0,61 + 2 mm Hg. (2)

Pri hudi tri kus pi dal ni regur gi ta ci ji upo ra ba
poe no stav lje ne Ber noul li je ve ena~ be ni pri -
po ro~ lji va za oce no PAP zara di pod ce nje -
nih vred no sti. Z iz me ri tvi jo pove ~a ne hitrosti
regur gi tant ne ga toka pod pul mo nal no za -
klopko in skraj {a ne ga ~asa pos pe {e va nja izti -
sa desne ga pre ka ta lah ko pod kre pi mo sum
na PH.

Pri kaz ven ti la ci je in per fu zi je
plju~

Pri kaz ven ti la ci je in per fu zi je plju~ je pre se -
jal na meto da izbo ra pri sumu na CTEPH
zaradi vi{ je ob~ut lji vo sti v pri mer ja vi z ra ~u -
nal ni{ ko tomo gra fi jo (18). Pri PAH je lah ko
ven ti la cij sko-per fu zij ski scin ti gram plju~ nor -
ma len ali pa so na peri fe ri ji opaz na seg men -
tal na neu je ma nja in izpa di per fu zi je (sli ka 4).

Ra ~u nal ni{ ka tomo gra fi ja
in plju~ na angio gra fi ja

Ra ~u nal ni{ ka tomo gra fi ja viso ke lo~ lji vo sti
omo go ~a natan ~en pri kaz plju~ ne ga paren hi -
ma in olaj {a diag no sti ko inter sti cij ske plju~ -
ne bolez ni in emfi ze ma. Inter sti cij ski edem
z di fuz ni mi cen tral ni mi mot nja va mi in zade -
be li tvi jo inter lo bu lar nih pre ti nov je zna ~i len
za plju~ no venoo klu ziv no bole zen, pri dru ̀ e -
na sta lah ko {e lim fa de no pa ti ja in ple vral ni
izliv (19). Ra~u nal ni{ ka tomo graf ska angio -
gra fi ja plju~ nih arte rij je pri po ro~ lji va pred
kirur{ kim pose gom pri bol ni kih s CTEPH. Pri -
ka ̀ e lah ko tipi~ ne spre mem be kot so popolna
zapo ra, tra ko vi, mre ̀ e in spre mem be inti me
`il, tako natan~ no kot digi tal na sub trak cij ska
angio gra fi ja (20, 21). Kla si~ na plju~ na angio -
gra fi ja se {e ved no upo rab lja za izbor bol ni -
kov s CTEPH, pri kate rih lah ko pri ~a ku je mo
izbolj {a nje po plju~ ni endar te riek to mi ji (22).

Ka te te ri za ci ja desne ga srca
in `il na reak tiv nost

Ka te te ri za ci ja desne ga srca omo go ~a potr di -
tev diag no ze PAH, opre de li tev stop nje hemo -
di nam ske pri za de to sti in testi ra nje ̀ il ne reak -
tiv no sti plju~ ne ga obto ka. S ka te te ri za ci jo
izme ri mo PAP, m PAP, PWP in dia sto li~ni
tlak v plju~ ni arte ri ji ter tlak v de snem pred -
d vo ru in pre ka tu. Z me ri tvi jo minut nega
volum na srca (s ter mo di lu ci jo ali Fic ko vo

Sli ka 2. Obse ̀ en regur gi tant ni tok pod tri kus pi dal no zaklop ko pri
bol ni ci s si stem sko skle ro zo. Pod desnim predd vo rom je viden peri -
kar dial ni izliv.

Sli ka 3. Dopler ski sig nal regur gi tant ne ga toka pod tri kus pi dal no
zaklop ko pri isti bol ni ci. Mak si mal na hitrost toka zna {a 381 cm/s,
oce nje ni gra dient tla ka po poe no stav lje ni Ber noul li je vi ena~ bi
zna{a 58mm Hg.
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OCENA BOLNIKOVEGA
STANJA
Oce na bol ni ko ve ga sta nja teme lji na kli ni~ nih
ugo to vi tvah ter upo ra bi nein va ziv nih in inva -
ziv nih diag no sti~ nih metod. Bol ni ke lah ko
deli mo v tri sku pi ne.

Sta bil no in zado vo lji vo sta nje

Bol ni ki ne ka`e jo zna kov popu{ ~a nja desnega
pre ka ta, v {e stih minu tah pre ho di jo raz da ljo
500 me trov ali ve~, nji ho va mak si mal na poraba
kisi ka je ve~ ja od 15 ml/kg/min, kon cen tracija
BNP ali N-kon~ ne ga natriu re ti~ ne ga pro pep ti -
da tipa B (angl. N-ter mi nal pro hor mo ne of brain
natriu re tic pep ti de, NT-pro BNP) v nji ho vi krvi
je v nor mal nem obmo~ ju ali blizu tega obmo~ -
ja, nima jo zna kov peri kar dialnega izli va, pre -
mik rav ni ne tri kus pi dal ne ga obro~a v si sto li
je ve~ ji od 2cm, tlak v de snem predd vo ru bol -
ni kov je manj {i od 8 mm Hg in nji hov sr~ ni
indeks je ve~ ji ali enak 2,5 l/min/m2 (25–28).

Sli ka 4. Ven ti la cij ski (zgor nja vrsta) in per fu zij ski (spod nja vrsta) scin ti gram plju~ pri bol ni ku s kroni~no
trom bem bo li~ no plju~ no hiper ten zi jo. Neu je ma nje med ven ti la ci jo in per fu zi jo je naj bolj izra ̀ e no v desnem
plju~ nem kri lu (fo to gra fi ja je iz zbir ke slik dr. Mar ka Grme ka).

meto do) lah ko izra ~u na mo upor v plju~ nem
krv nem obto ku. PWP, vi{ ji od 15mm Hg, izklju -
~u je mo` nost pre ka pi lar ne PAH. S te sti ra njem
plju~ne ̀ il ne reak tiv no sti dobi mo odgo vor na
vpra{a nje, ali bo bol ni ku kori sti lo zdrav lje nje
z zavi ral ci kal ci je vih kanal~ kov. Za testi ra nje
naj ve~ krat upo ra bi mo du{i kov monok -
sid  (NO), pri testi ra nju z ade no zi nom in
epo pro ste no lom mora mo biti pozor ni na
sistem ske vazo di la ta tor ne u~in ke (23). Test
`il ne reak tiv no sti vred no ti mo kot pozi ti ven,
~e se m PAP zni ̀ a za 10 mm Hg ali ve~, tako
da pade na vrednost 40 mm Hg ali manj, pri
zvi {a nem ali nes pre me nje nem minut nem
volum nu srca (23). Prib li` no polo vi ca bol ni -
kov z IPAH, ki akut no rea gi ra na ome nje ne
vazo di la ta tor je, bo od zdrav lje nja z za vi ral ci
kal ci je vih kanal~ kov ime la kori sti tudi dol go -
ro~ no. Na~in a pli ka ci je, raz po lov ni ~as,
odmer ke in tra ja nje posa mez nih sto penj testa
pri ka zu je tabe la 6.

Diag no sti~ ni algo ri tem za plju~ no hiper -
ten zi jo je pred stav ljen na sli ki 5.

U~in ko vi na Na ~in a pli ka ci je Raz po lov ni ~as Od me reka Po ve ~a nje odmer kab Tra ja njec

epo pro ste nol in tra ve noz no 3min 2–12 ng/kg/min 2 ng/kg/min 10min
ade no zin in tra ve noz no 5–10 s 50–300 µg/kg/min 50 µg/kg/min 2min
du {i kov monok sid in ha la ci je 15–30 s 10–20 ppm ned 5min

a za ~et ni in naj ve~ ji odmer ki (ome je ni s stran ski mi u~in ki, kot so hipo ten zi ja, gla vo bol, zar de va nje itd.)
b pove ~a nje odmer ka pri vsa ki stop nji
c ~as tra ja nja posa mez ne stop nje
d pri testi ra nju z du {i ko vim monok si dom je pri po ro ~e na samo ena stop nja

Ta be la 6. Upo ra ba u~in ko vin za testi ra nje reak tiv no sti plju~ ne ga `ilja.
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Sli ka 5. Diag no sti~ ni algo ri tem za plju~ no hiper ten zi jo (24). PH – plju~ na hiper ten zi ja, m PAP – pov pre~ ni tlak v plju~ ni arte ri ji, PWP – plju~ni
zagoz di tve ni kapi lar ni tlak, HIV – huma ni virus imun ske pomanj klji vo sti, BMPR2 – kost ni mor fo ge net ski pro tein ski recep tor, ALK1 – kinaza,
podob na akti vin ske mu recep tor ju, HHT – here di tar na hemo ra gi~ na telan giek ta zi ja, IPAH – idio pat ska plju~ na arte rij ska hiper ten zi ja,
FPAH – dru ̀ in ska plju~ na arte rij ska hiper ten zi ja.
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Sta bil no in neza do vo lji vo sta nje

Bol ni ki so sicer sta bil ni, ne dose ga jo pa vseh
kazal ni kov iz prve sku pi ne. Pri tej sku pi ni je
pri po ro ~e na ponov na oce na zdravs tve ne ga
sta nja in spre mem ba zdrav lje nja.

Ne sta bil no in poslab {u jo ~e
se sta nje

Pri bol ni kih pri de do napre do va nja popu{ -
~anja desne ga pre ka ta, skraj {a se raz da lja
{est-mi nut ne hoje in poslab {a mak si mal na
pora ba kisi ka.

Kri te ri je za uvr sti tev v sku pi no z do bro
(bol ni ki, kate rih sta nje je sta bil no in zado volji -
vo) in s sla bo (bol ni ki, kate rih sta nje je nesta -
bil no in se slab {a) napo ved jo pote ka bolez ni
pri ka zu je tabe la 7.

ZDRAVLJENJE PLJU^NE
HIPERTENZIJE
Zdrav lje nje plju~ ne hiper ten zi je zaje ma ugo -
tav lja nje resno sti bolez ni, pod por ne in splo{ne
ukre pe, dolo ~a nje `il ne reak tiv no sti, upo ra -
bo in ugo tav lja nje u~in ka raz li~ nih zdra vil in
postop kov.

Splo {ni ukre pi

Bol ni kom sve tu je mo fizi~ no aktiv nost do poja -
va simp to mov, kot so te` je diha nje ali nastop
bole ~i ne v pr snem ko{u. Vsa kod nev ni pro gram
tele sne vad be bol ni kom pomemb no pove ~a

tele sno zmog lji vost in s tem kva li te to `iv -
ljenja (30). Nose~ nost je pri bol ni cah s PAH
poveza na s 30–50 % smrt nost jo, zato pome -
ni plju~ na hiper ten zi ja kon train di ka ci jo za
nose~ nost (31). Pri pre pre ~e va nju nose~ no -
sti je tre ba upo {te va ti, da zavi ral ci endo te lin -
skih recep tor jev (npr. bosen tan) zmanj {u jejo
u~in ko vi tost oral nih kon tra cep ti vov. Bol ni kom
v III. ali IV. funk cij skem raz re du po raz de litvi
Sve tov ne zdravs tve ne orga ni za ci je in tistim,
ki ima jo del ni tlak kisi ka v ar te rij ski krvi ni` -
ji od 60 mm Hg, ods ve tu je mo vzpo ne na nad -
mor sko vi{i no 1.500 me trov ali ve~ brez dodat -
ne ga kisi ka. Plju~ ni ca je vzrok smr ti pri 7 %
bol ni kov (32). ̂ eprav ni kon tro li ra nih razi skav,
se pri po ro ~a cep lje nje pro ti gri pi in pnev mo -
kok ni plju~ ni ci. Elek tiv ni kirur{ ki poseg pred -
stav lja dejav nik tve ga nja za bol ni ke s PAH. Epi -
du ral ni pri stop je po mne nju stro kov nja kov
manj tve gan kot splo {na ane ste zi ja.

Pod por no zdrav lje nje

Pri bol ni kih z IPAH so opa zi li viso ko pre va -
len co trom bo ti~ nih zaple tov, prav tako tudi
motenj v koa gu la cij skem in fibri no li ti~ nem
siste mu (33, 34). Oral na anti koa gu lant na za{ -
~i ta se je izka za la za u~in ko vi to pri bol ni kih
z IPAH, s FPAH in PAH zara di u`i va nja zdravil
za zmanj {a nje ape ti ta (33). Pri zdrav ljenju
z oral ni mi anti koa gu lan ti je tre ba upo {te vati
tve ga nje za krva vi tev, {e pose bej pri bol ni kih
s por to-pul mo nal no hiper ten zi jo in vari ca mi.
Pri popu{ ~a nju desne ga pre ka ta pri de do zadr -

Ka zal ci napo ve di pote ka bolez ni Do bra napo ved pote ka bolez ni Sla ba napo ved pote ka bolez ni

Kli ni~ ni zna ki popu{ ~a nja desne ga pre ka ta Ne Da
Hi trost raz vo ja simp to mov Po ~a si Hi tro
Sin ko pa Ne Da
Funk cij ski raz red po raz vr sti ti vi Sve tov ne
zdravs tve ne orga ni za ci je I, II III, IV

[est mi nut ni test hoje > 500m <300m
Obre me ni tve no testi ra nje VO2 max > 15 ml/kg/min VO2 max < 12 ml/kg/min
BNP- ali NT-pro BNP- kon cen tra ci ja v krvi Nor mal na ali bli zu nor mal ne Zelo povi {a na
Ul tra zvo~ ni para me tri Brez peri kar dial ne ga izli va, TAPSE > 2,0 cm Pe ri kar dial ni izliv, TAPSE < 1,5 cm
He mo di nam ski para me tri PDA < 8mm Hg in SI≥2,5 l/min/m2 PDA < 15mm Hg in SI < 2 l/min/m2

Ta be la 7. Kazal ci, ki vpli va jo na oce no stop nje, sta bil no sti in napo ved pote ka plju~ ne arte rij ske hiper ten zi je (29). VO2 max – mak si -
mal na pora ba kisi ka, BNP – B-na triu re ti~ ni pep tid, NT-pro BNP – N-kon~ ni natriu re ti~ ni pro pep tid tipa B, TAPSE – pre mik rav ni ne trikus -
pi dal ne ga obro ~a v si sto li (angl. tri cus pid annu lar pla ne systo lic excur sion), PDA – tlak v de snem predd vo ru, SI – sr~ ni indeks.
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`e va nja vode v te le su, povi {a nja cen tral ne ga
ven ske ga tla ka, kon ge sti je jeter in peri fer nih
ede mov. ^eprav razi skav o upo ra bi diu re ti -
kov pri bol ni kih s PAH ni, kli ni~ ne izku{ nje
ka`e jo na izbolj {a nje simp to mov. Doda tek kisi -
ka zmanj {a upor v ma lem obto ku pri bol ni -
kih s PAH. Pri po ro ~i la gle de dodat ka kisi ka
teme lji jo na izku{ njah pri zdrav lje nju bol nikov
s KOPB, ~e je del ni tlak kisi ka v ar te rij ski krvi
ni` ji od 60 mm Hg, ̀ eli mo z do dat kom kisi ka
dose ~i vred no sti, vi{ je od 60mm Hg, vsaj 15ur
v dne vu (35).

Zdrav lje nje z zdra vi li

Za vi ral ci kal ci je vih kanal~ kov

Zdrav lje nje z za vi ral ci kal ci je vih kanal~ kov
ugod no vpli va na kli ni~ ni potek in prog no zo
bol ni kov z IPAH, pri kate rih smo doka za li
`ilno reak tiv nost. Naj bolj se upo rab lja jo nife -
dipin, dil tia zem in amlo di pin. Upo rab lje -
ni dnev ni odmer ki pri zdrav lje nju IPAH so
razme ro ma viso ki: 120–240 mg za nife di pin,
240–720mg za dil tia zem in do 20mg za amlo -
di pin (36). Prib li` no 10 % bol ni kov z IPAH
dose ̀ e pozi ti ven rezul tat pri testu ̀ il ne reak -
tiv no sti, od teh je samo polo vi ca uspe {no
zdrav lje na z za vi ral ci kal ci je vih kanal~ kov.

Pro sta noi di

Pro sta ci klin je mo~an vazo di la ta tor, ki ga
izlo~a jo endo tel ne celi ce. Poleg vazo di la ta ci -
je zavi ra agre ga ci jo trom bo ci tov, izra ̀ a tudi
cito pro tek tiv no in anti pro li fe ra tiv no aktiv -
nost (37). Pri bol ni kih s PAH so opa zi li spre -
mem be meta bol nih poti pro sta ci kli na. Spre -
mem be so zmanj {a na izra ̀ e nost pro sta ci -
klin ske sin te ta ze v plju~ nih arte ri jah in spre -
me nje na sesta va meta bo li tov pro sta ci kli na
v uri nu.

Epo pro ste nol je sin te ti~ ni pro sta ci klin
s krat ko raz po lov no dobo (3–5 min), na sobni
tem pe ra tu ri obsto jen do osem ur. Zara di
nave de nih last no sti ga bol ni ki pre je ma jo
intra ve noz no s po mo~ jo infu zij skih ~rpalk.
Epo pro ste nol pri bol ni kih z IPAH in PAH
zara di skle ro der mi je izbolj {a simp to me,
hemo dinam ske kazal ce, pove ~a spo sob nost
obre me ni tve in podalj {a pre ̀ i vet je (38). Bol -
ni ke pri~ ne mo zdra vi ti z za ~et nim odmer kom
2–4 ng/kg/min. Kasne je lah ko odme rek pove -
~a mo do 20–40 ng/kg/min ozi ro ma do poja -

va stran skih u~in kov, kot so pojav rde ~i ce, gla -
vo bo la, dia re je in bole ~i ne v no gah. Nenad -
na pre ki ni tev infu zi je epo pro ste no la je lahko
nevar na, ker pri posa mez nih bol ni kih lah ko
pov zro ~i izra zi to poslab {a nje simp to mov in
tudi smrt.

Tre pro sti nil je tri ci kli~ ni ben zi din ski ana -
log epo pro ste no la, ki ga lah ko bol nik dobi
intra ven sko ali pa sub ku ta no. Pri bol ni kih,
zdrav lje nih s tre pro sti ni lom, se je pove ~a la
spo sob nost obre me ni tve, izbolj {a jo se hemo -
di nam ski para me tri in simp to mi (39). Bole -
~i na na mestu infu zi je je naj po go stej {i stran ski
pojav, ki v 8 % vodi do pre ki ni tve zdrav lje nja.
U~in ki zdrav lje nja s tre pro sti ni lom so pri mer -
lji vi z u~in ki epo pro ste no la, le da so odmer -
ki dva- do tri krat vi{ ji.

Be ra prost je prvi ana log pro sta ci kli na, ki
je kemi~ no sta bi len in oral no akti ven. Ran -
do mi zi ra ne razi ska ve so poka za le izbolj {a -
nje spo sob no sti obre me ni tve, ki pa tra ja jo le
3–6 me se cev (40).

Za vi ral ci endo te lin skih recep tor jev

Ak ti va ci ja endo te lin ske ga siste ma pri bol ni -
kih s PAH je bila doka za na tako v plaz mi, kot
v plju~ nem tki vu. ̂ eprav ni povsem jasno, ali
dvig kon cen tra ci je endo te li na-1 v plaz mi pred -
stav lja vzrok ali posle di co PH, ima endo te -
linski sistem pomemb no vlo go v pa to ge ne zi
PAH (41). Veza va endo te li na-1 na dve raz li~ -
ni obli ki recep tor ja (en do te lin ski recep tor
A in B), ki se naha ja ta na povr {i ni glad ko mi -
{i~ nih celic `il v plju ~ih, pov zro ~i vazo kon -
strik ci jo in ima mito ge ne u~in ke. Endo te lin ski
recep tor ji B se naha ja jo tudi v en do te lij skih
celi cah, nji ho va akti va ci ja pov zro ~i spro{ ~a -
nje vazo di la ta tor jev in pro ti pro li fe ra tiv nih
mole kul, kot so NO in pro sta ci klin.

Bo sen tan je oral no aktiv ni anta go nist
endo te lin skih recep tor jev A in B, preiz ku {en
pri bol ni kih z IPAH, s PAH zara di sistem skih
bolez ni vezi va in pri Eisen men ger je vem sin -
dro mu. Razi ska ve so poka za le ve~ jo spo sob -
nost obre me ni tve, izbolj {a nje hemo di namskih,
eho kar dio graf skih in dopler skih para me trov
in podalj {an ~as do kli ni~ ne ga poslab {a nja
(42, 43). Zdrav lje nje pri~ ne mo z od mer kom
62,5 mg na 12 ur, po {ti rih ted nih pa odmerek
povi {a mo do 125 mg na 12 ur. Zara di pora sta
ami no trans fe raz, ki se poja vi pri prib li` no
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10 % bol ni kov, je tre ba vsak mesec opra vi ti
jetr ne teste.

Si tak sen tan je selek tiv ni oral no aktiv ni
anta go nist endo te lin ske ga recep tor ja A. U~i -
nek zdra vi la je bil preiz ku {en pri bol ni kih
z IPAH, s PAH, pove za no s si stem ski mi bolez -
ni mi vezi va in pri ro je ni mi sr~ ni mi napa ka mi.
Zdrav lje nje s si tak sen ta nom je pove ~a lo spo -
sob nost obre me ni tve in izbolj {a lo hemo di -
nam ske kazal ce (44). U~in ki zdra vi la so pri sot ni
ves ~as zdrav lje nja, zara di pora sta ami no trans -
fe raz (3–5 % bol ni kov) je pri po ro ~e na mese~ -
na kon tro la jetr nih testov. Zara di inte rak ci je
med sitak sen ta nom in var fa ri nom je tre ba
zmanj {a ti odme rek sled nje ga zara di pre ve li -
ke ga pora sta pro trom bin ske ga ~asa.

Am bri sen tan je selek tiv ni anta go nist endo -
te lin ske ga recep tor ja A, preiz ku {en pri bol ni -
kih z IPAH, PAH zara di sistem skih bolez ni
vezi va in pri bol ni kih, oku ̀ e nih s hu ma nim
imu no de fi cit nim viru som. Razi ska ve so poka -
za le izbolj {a nje simp to mov, hemo di nam skih
para me trov, pove ~a no spo sob nost obre me ni -
tve in podalj {a nje ~asa do poslab {a nja kli ni~ -
ne sli ke (45).

In hi bi tor ji fos fo die ste ra ze tipa 5

In hi bi ci ja enci ma fos fo die ste ra ze tipa 5 (angl.
c GMP-spe ci fic phosp ho die ste ra se type 5, PDE5)
pov zro ~i vazo di la ta ci jo (pre ko NO in gva no -
zin-3',5'-mo no fos fa ta (cGMP)) in u~in ku je
pro ti pro li fe ra tiv no (46). Vse tri obli ke inhi -
bi tor jev PDE5, ki jih upo rab lja mo tudi pri
zdrav lje nju erek til ne dis funk ci je, sil de na fil,
tada la fil in var de na fil, pov zro ~i jo pomemb -
no dila ta ci jo plju~ nih arte rij.

Sil de na fil, oral no akti ven inhi bi tor PDE5,
je bil preiz ku {en pri bol ni kih z IPAH, s PAH,
pove za no s si stem ski mi bolez nim vezi va, pri -
ro je ni mi sr~ ni mi napa ka mi in CTEPH. Z upo -
ra bo odmer kov 20–80 mg so bili ugo tov lje ni
pozi tiv ni u~in ki gle de spo sob no sti obre me ni -
tve, izbolj {a li so se hemo di nam ski kazal ci in
simp to mi (47). Stran ski u~in ki zdrav lje nja so
bla gi, pove za ni z va zo di la ta ci jo (gla vo bol, zar -
de va nje in krva vi tev iz nosu).

Ta da la fil je selek tiv ni inhi bi tor PDE5,
ki ga odmer ja mo enkrat dnev no. V od mer ku
40 mg na dan ugod no vpli va na spo sob nost
obre me ni tve, simp to me, hemo di nam ske kazal -
ce in ~as do kli ni~ ne ga poslab {a nja (48). Stran -
ski u~in ki so podob ni tistim pri sil de na fi lu.

Eks pe ri men tal na zdra vi la in na~i ni
zdrav lje nja

Kljub napred ku pri zdrav lje nju PAH sta funk -
cio nal na ome je nost in pre ̀ i vet je bol ni kov {e
ved no dale~ od ̀ elja zdrav ni kov. Tre nut no se
izva ja jo preiz ku {a nja raz li~ nih spo jin (faza II
in III), kot so od NO neod vi sni sti mu la tor ji in
akti va tor ji c GMP, inha la tor ni vazoak tiv ni
inte sti nal ni pep tid, nepro sta noid ni ago ni sti
pro sta ci klin ske ga recep tor ja, inhi bi tor ji tirozin
kina ze in anta go ni sti sero to ni na. Na za~et ku
preiz ku {a nja so {e dru ge spo ji ne, kot so inhi -
bi tor ji ro-ki na ze, inhi bi tor ji recep tor ja ̀ il nega
endo te lij ske ga rast ne ga dejav ni ka, inhi bi torji
angio poe ti na-1 in inhi bi tor ji ela staz. Prav tako
je v fazi preiz ku {a nja tudi zdrav lje nje z ma -
ti~ ni mi celi ca mi.

Zdrav lje nje z ve~ u~in ko vi na mi

Zdrav lje nje z ve~ u~in ko vi na mi ozi ro ma kom -
bi na cij sko zdrav lje nje pome ni isto ~a sno upo -
ra bo ve~ spe ci fi~ nih zdra vil za PAH. V ran -
do mi zi ra nih razi ska vah so bile upo rab lje ne
nasled nje kom bi na ci je zdra vil: epo pro ste nol
in bosen tan, ilo prost v in ha la ci jah in bosen -
tan, tre pro sti nil v in ha la ci jah z bo sen ta nom
ali s sil de na fi lom, sil de na fil in epo pro ste nol
in tada la fil z bo sen ta nom (49–53). Pri kombi -
na cij skem zdrav lje nju osta ja jo {te vil na odpr -
ta vpra {a nja, kot so izbi ra same kom bi na ci je
zdra vil, opti mal ni ~as doda ja nja zdra vil, zame -
nja va ali doda ja nje dolo ~e ne ga zdra vi la. Kom -
bi na cij sko zdrav lje nje je pri po ro ~e no pri tistih
bol ni kih, ki ne odgo vo ri jo pri mer no na mono -
te ra pi jo.

ZAKLJU^EK
^e prav smo v zad njem deset let ju pri ~a hitre -
mu raz vo ju stra te gij zdrav lje nja plju~ ne hiper -
ten zi je, so rezul ta ti zdrav lje nja {e ved no
neza do vo lji vi, pred vsem zara di viso ke smrtno -
sti in pogo ste ga hemo di nam ske ga in kli ni~ -
ne ga poslab {a nja. Bolj {e rezul ta te zdrav lje nja
pri ~a ku je mo na pod la gi ran do mi zi ra nih razi -
skav upo ra be ve~ u~in ko vin, {e pose bej, ~e bo
~as opa zo va nja dovolj dolg. Pote ka jo za~et ne
razi ska ve (faza  II in III) delo va nja novih
u~in ko vin, kot sta zavi ra lec tiro zin ske kinaze
in nepo sred ni sti mu la tor ji gva no zin ske cikla -
ze. Veli ko si obe ta mo tudi od gen ske ga zdrav -
lje nja, pred vsem s trans fek ci jo genov, ki kodi -
ra jo sin te zo NO in pro sta ci kli nov.
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