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“KURZE WISSENSCHAFTLICHE MITTEILUNGEN

Inhaliertes PGI, versus inhaliertes NO bei hypoxisch
pulmonaler Vasokonstriktion

B. Zwissler', M. Welte!, H. Habazettl?> und K. Messmer?

Institute fiir ' Anasthesiologie und  Chirurgische Forschung, Klini-
kum GroBhadern, LMU Miinchen

Fragestellung. Die intravenose Gabe von Prostacyclin (PGI,) senkt
bei pulmonaler Hypertension den pulmonalarteriellen Druck (PAP)
[3]. Die Anwendung von PGI, wird jedoch durch eine dosisabhin-
gige systemische Vasodilatation und eine Zunahme des intrapulmo-
nalen Rechts-Links Shunts mit Hypoxdmie limitiert [3]. In der vor-
liegenden Studie wurde daher erstmals der Effekt von inhaliertem
PGI, auf die systemische und pulmonale Himodynamik bei einer
durch hypoxisch pulmonale Vasokonstriktion (HPV) induzierten
pulmonalen Hypertension untersucht und mit der Wirkung von
inhaliertem Stickstoffmonoxid (NO) [1] verglichen.

Methodik. Die Versuche wurden nach Genehmigung (AZ 25/90,
Regierungsprasidium Oberbayern) bei 6 anésthesierten (Pentobar-
bital, Piritramid, Alcuronium) und beatmeten Hunden (27 +2 kg)
durchgefiihrt. Als Parameter der Himodynamik wurden der mittle-
re arterielle (MAP) und pulmonalarterielle Druck (PAP), der syste-
mische (SVR) und pulmonalvaskuldre GefdBwiderstand (PVR) so-
wie der Herzindex (HI) [2] erfaBt. Nach Ende der Praparation wur-
de durch Reduktion der F;0, auf 0,09-0,11 % eine HPV mit stabiler
pulmonaler Hypertension induziert. Wihrend HPV wurde dem In-
spirationsgas randomisiert entweder PGI,-Losung (430 ng/ml; ver-
abreichte Wirkdosis 0,9 +0,3 ng/kg/min) mittels eines Aerosol-Ver-
neblers oder NO in einer Konzentration von 50 ppm zugemischt.
Messungen erfolgten vor (Kontrolle) bzw. nach Induktion der
HPV ((HPV’) sowie jeweils 10 min nach Beginn der Inhalation von
PGI, (HPV +PGI,’) bzw. NO ((HPV + NO"). Die statistische Aus-
wertung erfolgte mittels Varianzanalyse fiir wiederholte Messungen
und dem t-Test fir verbundene Stichproben (HPV + PGI, vs. HPV
und HPV + NO vs. HPV; Statistik SAS®).

Ergebnisse. HPV (PaO, 41+ 9 mm Hg) fiihrte zu einer deutlichen
Erhohung von PAP, PVR und HI. Sowohl die Inhalation von PGI,
als auch von NO bewirkten eine signifikante Reduktion des durch
HPV erhohten PAP und PVR, jedoch keine Anderung von SVR
und HI. Nur unter NO kam es zu einem geringgradigen Abfall des
MAP von 88 auf 83 mm Hg (Tabelle 1). Weder die intraventse Ap-
plikation von PGI, in einer Dosierung von 1 bzw. 2 ng/kg/min noch
die Verdoppelung der PGI,-Konzentration im Vernebler (jeweils 2
Versuche) hatte Anderungen der pulmonalen oder systemischen
Hidmodynamik zur Folge (Daten nicht gezeigt).

Diskussion. Durch die Applikation von PGI, als Aerosol in einer
intravends unwirksamen Dosis (< 1 ng/min) konnten wir die durch
HPV induzierte pulmonale Vasokonstriktion teilweise aufheben,
ohne dabei eine systemische Vasodilatation auszuldsen. Der Abfall
von PAP bzw. PVR nach Gabe von PGI, betrug zwar nur etwa
65% des entsprechenden Effekts von inhaliertem NO, ging jedoch
nicht mit einem Abfall des MAP einher. Wir schlieBen aus den
gezeigten Befunden, daB die Inhalation von PGI, eine selektive

pulmonale Vasodilatation hervorruft, die allerdings in der von uns
verwendeten PGI,-Dosierung schwicher ausgeprigt ist als unter
NO. In Anbetracht der potentiell toxischen Nebenwirkungen [1]
von NO koénnte sich inhaliertes PGI, jedoch als Alternative bei
pulmonaler Hypertension erweisen.

Literatur. 1. Frostell C, Fratacci MD, Wain JC, Jones R, Zapol WM
(1991) Inhaled nitric oxide. A selective pulmonary vasodilator re-
versing hypoxic pulmonary vasoconstriction without causing syste-
mic vasodilation. Circulation 83:2038-2047. — 2. Holt JP, Rhode
EA, Kines H (1968) Ventricular volumes and body weight in mam-
mals. Am J Physiol 215:704-715. - 3. Rubin LF, Groves BM, Ree-
ves JT, Frosolono M, Handel F, Cato AE (1982) Prostacyclin in-
duced acute pulmonary vasodilatation in primary pulmonary hy-
pertension. Circulation 1982:334-338

Tabelle 1. MW 4 SD; t-Test, * p<0,05, ** p<001, *** p<0,001 (HPV +PGI, vs. HPV; HPV + NO vs. HPV)

Kontrolle HPV HPV + PGI, HPV HPV +NO
PAP (mm Hg) 129+1,3 20,6+1,7 17,04 1,6%** 203424 14,64 1,2%**
PVR (dyn-s-cm ™9 110 +125 314 +113 212 +112%* 326 +90 170 +135**
MAP (mm Hg) 98 +10 88 +9 8 +8 88 +9 83 +10*
SVR (dyn-s-cm~%) 2644 +437 1901 +490 1984 +515 1948 +577 1758 +511
HI (I/min/kg %) 23403 30406 2,7+04 3,040, 3,140,5
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