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Sazetak - Cil stucije bilo je poredenme klinickih, bishemijskih 1 funkcionalmh efekata fosinoprila @ cnalaprila tokom tromesednng
pracena belesnika sa sistolnom sréanom insufichencijom. U studiju je ekliu¢eno 3% vzastopnih bolesnika (starosti 378 godina,
eickcione frakeije 18,926, 3%) koji su randomizovant na terapiju fosinoprilam ili enalaprilom wkom tri meseca Nite bilo razlike (2-
medu grupa u presivijavano | hospitalizacijl 2bog sréane slabosti bolesnika pa fosimoprilu © enalaprilu (86.7% vs, 82.8%, fog rank
421 p=UA3} Vreme do pojave dopadaja balo je duZe kod balesnika na tosinoprile (7722535 vs 40.2+6.8 dana, p=1,0d) Tokom
trajanja stidije nije bilo razlike o fonkcionalnom Kapacitelu, sjekcionoj frakeijs i kvalitetu Zivota 1zmedu dve grupe bolesnika, ali su
bolesnici na fosinaprilu unall manje serumske koncentraciie Kreatinina (99413 vs 113217 pmol/L, p=0.002) i uree (7 28+1.7 vs
8894234 mmol/L, p=tL01). Fositopn] i enalapril imaju slidne efekte na kratkorogne pre2ivljavange, funkeionalni kapacitet 1 kvaliret
Zivela bolesnike sa sranom msuficjencijorm. Fosinopril povolino utidge na bubreZno funkcijue.

kljuéne re€i: kongestivna sréana insuficijencija, Fosinopril; Enalapril; Inhibitori angiotenzin kenvertyjuéih enzima; Prospektivhe

studiye
Uvod

Upotreba inhibitora angiotenzina konvertujuceg
enzima (ACEL) poboljsava kvalitet i produzava du-
zinu Zivota bolesnika sa sistolnom sréanom insufici-
jencijom [1,2]. Velike studije nisu&mkm]e sLperi-
ornost jednog ACEI v odnosu na druge Sto se tice
simanjenja maortaliteta | morbiditeta. take da izbor
veste ACE1 kod konkretnog bolesnika uvglavnom
predstavlja diskreciono pravo ordinirajuceg lekara
[3]

Cil; ove studije je poredenje klinickih, bichemij-
skih i funkcinnﬂljni efekata fosinoprila | etmlﬂprﬂju
tokom tromesecnog pracenja bolesnika sa sistolnom
sréanom insuficijencijom.

Matertjal t metodologija

U studiju je prospektivno ukljuéenc 59 uzastop-
nik bolesnika kop su ispunjavaii sledeée uslove; 1)
¢jekeicna frakeija (EF) leve komore < 40% (ehokar-
ciografska procena); 2) da nemaju kontraindikacije
za primenu ACEI i da su ih prethodno dobro tol-
erisali; 3} da nemaju kontraindikacije za ergospl-
rometrijsho ispitivanje na tredmilu; 4) da imaju
dobar ultrazvuéni prozor {definisan kao adekvatba
vizualizacija najmanje 13/16 segmenata leve ko-
maore), 1 3} da daju pristanak za udesée u studiji. U
studiju su ukljuéivani bolesnici sa dilatacionom kar-
diomiopatijom i ishemijskom bolescu srca.

__Po ukljuéivanju u studiju bolesnici su naizme-
nicno randomizovam na terapiju  fosinoprilom i

el LT S —

enalaprilom. Lekovi su ukljuéivani u dozi koja je
odgovarala procentu maksimalno preporucene doze
prethodno koriééenog ACEL. Nakon toga bole-
snicima je savetovana postupna titracija doze ACE]
do maksimalne doze od 40 mg fosinoprila jednom
dnevno ili 20 mg enalaprila dva puta dnevno, uz
prethodnu konsultaciju sa ardinirajucim lekarom.

Druge grupe lekova Koje se koriste u terapiji
srcane insuficijencije su koriscene u skladu sa
klinickom slikom i procenom ordinirajuceg lekara.
Posebno su beleZene koriséene doze beta-blokatora
koje su, slicno ACEI, 1zrazavane kao procenti mak-
simalno preporulenih doza koje su za karvedilol
iznosile 25 mg dva puta dnevno, a za metoprolol
100 mg dva puta dnevno.

[spitivane su koncentracije uree, kreatinina i
holestrola u periferno] krvi. Uzorei krvi i same bio-
hemijske analize su procesirani na standardan naéin,

EF leve komore je vizuelno procenjivana iz api-
kalnih preseka etirt i dve Supljine od 1skusnih eho-
kardiografera (PO i Bl). Procena je vriena u inter-
valima od 5%. Dijastolna funkcija je procenjivana
pomocu pulsnog doplera sa volummim uzorkom
postavljenim  neposredno  iznad mitralnih  listiéa,
Kao parametri yastolne tunkcije leve komore su
koriscen) VD i E/A odnos. 1z merenja su iskljuceni
bolesnici sa sréanom frekvencijom > | 00 udara/min,
atrijainom fibrilacijom i hemodinamicki zna¢ajnom
mitralnom regurgitacijom. TeZina mitralne regurgi-
tacije je pm:en{wana serntkvantitativno (1-4+) po-
mocu kolor doplera,
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Skradenice

ALE - inhibitor angiotenzin-konvermjudeg cnzima

E/a odnos - adnos makismalmuh brzina talasa ranog )
kasnog punjenja

EF - ¢jekciona frakeija

METS = jedinica metabolitkog ekvivalenta

NYHA - New York Heart Association

VI - vreme deceleracije talasa ranog punjenja

VI, max - maksimalina potrodnja kiseonika

Kod svih bolesnika su uradeni Sestominutni test
hodanjem, ergospirometrija 1 Minnesota upitnik za
procenu kvaliteta zivota.

Bolesnier su pracent tri meseca nakon uklju-
¢ivanja u studiju. Od Klinickih dogadaja su belezeni
kardijalna smri i1 hospitalizacija zbog kongestivne
sréang slabost. Tokom trajanja studije jedan bole-
snik je 1zgubljen iz pradenja. Klinick:, biohemijski,
ehokardiogratski i funkcionalni parametri su praceni
na uklju¢ivanju u studiju i nakon tri meseca.

Sve vrednosti su prikazane kao srednja vrednost
+ standardna devijacija. Za procenu preZivljavanja
bez ciljnih dogadaja je koriséena Kaplan-Meirova
analiza. T-test za nezavisne 1 vezane uzcrke je ko-
riséen za procenu znacajnosti raziike izmedu para-
metarskih varijabli. dok su ¥° test i analiza varijanse
koridceni za procenu znacajnosti razlike izmedu ne-
kﬂ}::‘lipnulrafllll i kontinuiranih neparametarskih vari-
Jabli.

Rezultati

Prilikom uklju€ivanja u studiju, 30 buiesnikage
randomizovano na terapiju fosinoprilom, dok je 29
bolesnika randomizovano na terapiju enalaprilom.
Na Tabeli | su prikazani osnovni demografski i
klinicki parametri ove dve grupe bolesnika prilikom
uklju¢ivanja u studiju.

_ Tokom trajanja studije izmedu ispitivanih grupa
nije bilo razltke u lekovima koriséenim za terapiju
srcane insuficijencije. Prilikom ukljuc¢ivanja u
Tabela 1. Osnovni demografski i klinidki parametn bolesnika
prilikom ukljuivanja u studiju
Tabie 1. Baseline demographic and clinieal characteristics of
ivestigated palfenis |

Fosinopnl Enalapnil P vrednnst .
Fasinopril  Enalapril  F value
=30 in=249;
Starost (godine).Age (yearsi 56,8482 574178 0,66
Pol (muskiy.Fex (male) 24430 182G (.05
Triganje 51 (meseci)
Hi duration {months) IB 1357 28 54281 0,26
Drabetes mellitus 30340 2129 067
HBI/CRI 4130 6129 043
HLP 15730 Q20 (14
DM 16430 12/29 (.35
KBCAD 14/30 17420 0.4%

Legenda: DOM, dilataciona kardiomiopatija, HBI, kronifra bubre#na
insufcyencija, HLP, hipetipeproteinemija; KB, koronama bolest: 1,
srfana msulicijencija,

Legend. CAD - coronany artery disease, ORI - chronic renal nsuffi-
ciency, DUM - dilated cardiomyopath, HLP - kyperlipoproieinemia,
HF - heart fatiure

studiju nije bilo razlike u Erimcnj-:naj dozi fosino-
prila i enalaprila (42.9%£23,1% vs. 45,9%x25 9%
maksimalne doze, respektivno), ali je tokom trajanja
studija doza fosinoprila znadamo vide povedana
nego doza enalaprila (24,1%0+23 8% vs. 95424, 3%,
r::sp::ktiync-, p=0,03). Sli¢no tome, primenjena doza
fosmoprila bila je znacajno veca na kraju studije
nego na ukljuéivanju (p=0,001), 5to nije bio sluéaj
sa enalaprilom. Sto se doze beta blokatora tice,
prilikom ukljucivanja u studiju nije bilo razlike iz-
medu bolesnika koji su wzimali fosinopril i enatapril
(41%£27,1% vs. 31%+23.1% maksimalne doze, re-
spektivno), ali je nakon tri meseca prosecna primen-
jena doza beta-blokatora bila znacajno veda kod

lesnika kop su leceni fosinoprilom u odnosu na
bolesnike lecene enalaprilom (56,1%328,2% vs.
36,1%425.9%, respektivno, p=0,01), Nije bilo
razlike u povecanju doza ieka izmedu ove dve grupe
bolesnika tokom trajanja studije (13,6%+23, 1% vs,
7,1%£17,1%, respektivno). Vazno je primetiti da je
primenjena doza beta blokatora kod bolesnika na
fosinoprilu bila znadayno veda na kraju studije nego
na ukljucivanpu (p=0.003), Sto nije bio slucaj kod
bolesnika na enalaprilu.

Prilikom uklju¢ivanija u studiju izmedu bolesnika
randomizovanih na fosinopril 1 enalapril nije bilo
razlike u serumsko] Koncentraciji uree (7,48+2,20
mmol/l. vs. 7.64£2.44 mmol/l., respektivno) i
kreatinina (98=21 pmol/L vs. 102+23 pumol/L, re-
spektivno). Nakon tri mescca bolesnici kop su bili
na fosinoprilu imali su znacajno nize koncentracije
uree (7,28+1.7 mmol/L vs. 8,89+2 39 mmol/L, re-
spektiviro, p=0,01} 1 kreatinina (99 £ 13 umol/L vs,
113 £ 17 umol/L, respektivno, p=0,002). Razlika u
koncentracijama uree 1 kreatinina na kraju i podetku
studije bila je znacajne manja kod bolesnika na fo-
sinoprilu nego na enalaprilu (-0,14+].8 mmol/L vs.
1*465:1,53 mmol/L, p=0.001 1 3+12 vs. 1116
umol/l, p=0.04, respektivno) (slike la i 1b). Fosi-

Tabela 2. Ehokardioprafsk: parametr prlikom ukljudivanga
u studiju 1 na kentroli nakon 3 meseca

Table 2. Baseline echocardiagraphic variables and at 3
month foliow-up

Fosinoprik Enalapnl P vrednost
Fasinoprif Enalaprid P vl
(=301} {n=29
Likhpadvanje/ Base fine
EF (%a) 18,726.7 TS 16 0,78
MR 1,631, 16 |, E7£0 89 (1,00
E‘A 1 B350 98 2254125 g,2]
VI (ms DT (ms; [48:11 151+£38 0,73
Kontrola/ Follow-up
EF (%) 20527 4 21,4478 0.68
MR 1.50£0,96 1,24£1.01 0,54
E/A 1,3 3056 1,731,014 {144
VD (msVOT (ms) 1681425 15%+36 (.81

Lzgends: EfA - odnos talasa ranog | kasaoe punjenja, EF - Ejl.*k:i:'-mr
trakeija, MR - mitralna regurgitacija, VD - vreme deceleractje talasa
ranog punjenfa

Legend: EiA - ratio of early and latz filling waves, EF - grection
Jrachon, DT - deceleration time of early filling wave, MR - mirval
regurgilaliomg
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Tabela 3. Paramein funkcionalnog kapaciteta i kvalitera #-
vola prilikom ukljudivania u studiju 1 na konireli nakon 3
MEsEca

Table 3. Raseline functional capacity and quality of life and
af 3 month foliow up

Fasinopril engizpril P vrednost
Fostpapril  Enalapril P value
in=30) (=29} o
Ukljudivanje/ Baselire
NYHA Klasa'NYHA class 2.2+0.57 2,240 68 A7
VO max imPka/mun) 19714439 193145 62 2,76
METS S91=L30  505x1.72 0,91
ETH (m¥6 MWT (m) 272453 286104 048
Miresota upitntk
Minnesoila gquestdaonnaire 228119 264+2] 4 {*42
kontrola/Follow-igp
NYHA klasa/!NYIFS clase L, 5 1, 8=0160 1,53
ViDumax (mlkg/min) 205024 47 20 4946 86 0.99
METS 64%1,32 6082713 0.91
61H (s MWT im) 313174 352129 0,18
Mingseta upitnik
Mirngsoia guesiionnaire 23 RIS R 2562203 072

legenda METS - matabolicki eicvivalent, NYHA - New York Hearr
Asseciation klasa, 6TH - festominutn test hodanjem, VO, max - mak-
simaina  potrodnja Kiseonikallegend: METS - metmbolic equivaleny,
NYHA - New York Heart Associarion, VO max - macima! oxveen con-
serpiion, 6 MWT - sor minue walk test

nopril i enalapril su imali neutralan efekat na kon-
centraciju ukupnog holesterola i triglicerida tokom
trajanja studije,

Ispitivani ehokardiografski parametri su prika-
zani u Tabeli 2. Prilikom uklju¢ivanja u studiju i
nakon perioda pradenja od 3 meseca nije bilo ra-
zlike v ispitivanim parametrima sistolne t dijastolne
funkeiije leve komore, kao i teZini mitralne regurei-
tacije, lzmedu bolesnika koji su uzimali fosinopril |
enalapri].

Subjektivni i objektivni parametri funkcionalnog
kapaciteta, kao i subjektivna procena kvaliteta zivo-
ta. prikazani su u Tabeli 3. Prilikom ukljugivanja u
Studiju i nakon perioda praéenja od 3 meseca nije
bilo razlike u ispitivanim parametrima funkciona)-
nog kapaciteta i kvaliteta Zivota izmedu bolesnika
koji su uzimali f‘es.inﬂpkril 1 enalapril.

Blagi nezeljeni efekti (hipotenzija. muka, sviab),
koji misu zahtevalj prekidanje terapije ACEI, uoleni
su_kod 3/29 bolesnika koji su uzimali enalapril i
1730 bolesnika koji su uzimali fosinopril (p=0,25).

Tokom tromesetnog perioda pracenja je regi-
strovano ukupno 9 cilinih dogadaja, definisanih kao
kardijalna smrt i/ili hospitalizacija zbog kongestivne
srane slabosti. Nije bilo razlike u uéestalosti kom-
binovanag ciljnog dogadaja izmedu dve grupe bole-
snika (5/29 {I%T}E) bolesnika koji su ‘uzimali
cnalapril vs. 4/30 (13,3%) u grupi I:srdﬁsnika koji su
uzimali fosinopril, p=0,64), Takode nije bilo razlike
u ucestalosti pojedinacnih ciljinih dogadaja, tako da
¢ Kardijalna smrt registrovana kod 3/29 (10,3%)

olesnika na enalaprilu i 2/30 (6,7%) bolesnika na
fosinoprilu (p=0.58) a hospitalizaciia zbog konges-
tivite sréane slabosti kod 2/29 (6.9%) bolesnika na
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Slika 1. Serumske koncentracije {a) kreatinina i (b} uree na
podetku i na kraju studije, kao i promena njihovih koncentracija
tokom trajanja studije.

Fig. 1. Serum concentrations of o) creatinine and /b) wrea a
baseline and at siudy termination, as well as perceniape of their
increase during the study

enalaprilu i 2/30 (6,7%) bolesnika na fosinoprilu
(p=0,94),

Slitno prethodnom, Kaplan-Meirova analiza je
pokazala da tokom perioda pradenja nema razlike u
prezivijavanju bez cilinog dogadaja u odnosu na
vrstu ACEI koji su bolesniei uzimali (loe rank 4,21,
p=0,43) (Slika 2). Medutim, vreme do ciljinog do-
gadaja bilo je znadajno krate kod bolesnika na
enalaprilu u odnosu na bolesnike na fosinoprilu
(40,2468 dana vs, 77£2535 dana, respektivno,
p=0,04).

Diskusija

Pokazano je da je kod bolesnika sa sréanom sla-

bos¢u i hronitnom bubreZnom insuficijencijom
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Slika 2. Raplan-Mewova kriva predivljavenia ber ciljnog
dogadaja

Legenda: WVCD, vreme do cilineg dogadaja

Fig, 2, Kaplan-Meier eveni-free suwrvival cuve

tarmakokineticki profil fosinoprila znagajno povol-
Jmyji od enalaprita [4]. Do sada najveca klinicka
studija kopa je poredila efekte ova dva Ieka je
cbuhvatila 254 bolesnika i pokazala je da tokom pe-
ricda pracenja od 12 meseci bolesnici na fosinoprilu
imaju znacajno veée poboljdanje simptomatskoo
statusa 1 duze preZivljavanje bez ciljnog dogadaja
(kardijalni mortalitet 1 hospitalizacija zbog sréane
slabosti) nego bolesnici na enalaprilu [5].

Nada studija nije pokazala razliku u prezivlja-
vanju bez ciljnog dogadaja izmedu ove dve grupe
bolesnika, niti razliku u ]I'Imk::innalnﬂm statusu na
kraju perioda pracenja. Mogude je da su razliditi
rezultati uzrokovani razli¢itom duZinom pracenja
balesnika (3 vs 12 meseci), kao i finjenicom da su u
nasoj studipi svi bolesnici ve¢ bili na relativno zna-
cajnim dozama ACEI. Takode, za razliku od nase
studije, u prethodnoj studiji su koriséene manje do-
ze fosinoprila i enalaprila (I 5-20 mg dnevno) i enala-
pril je davan u jednoj dnevnoj dazi. Nasi rezultati
potvrduju prethodni nalaz da je vreme do ciljnog
dogadaja duZe kod bolesnika na fosinoprilu nego na
enalaprilu.

Definitivno je pokazano da fosinopril znacajno
povecava VO, max u odnosu na placebo, kao i da
poboljsava kvalitet Zivota i parametre sistolne 1 di-
Jastolne funkcije leve komore u bolesnika sa sréa-
nom insuficijencijom [6]. Sliéno vaZi i za enalapril
[7]. U naSoj studiji nije bilo razlike u VO, max, du-
Zinl sestominutnog testa hodanja, kvalitetu Zivota i
ehokardiografskim parametrima sistolne i dijastolne
funkeije leve komaore izmedu bolesnika na fosino-
prilu i enalaprilu. Razlozi za ovakav nalaz verovat-
no leZe u efektu klase na toleranciju napora, pretho-

dnom uzimanju ACE;j i kratkom periodu pracenja.

Veoma znaCajan nalaz ove studije je da je kod
bolesnika rundomizovanih na fosinopril tokom tra-
jm][ja s'rudjj& znacajno vise povecana doza fosino-
prila, te da je na kraju studiie primenjena doza
fosinoprila bila znadajno veda nege na podetku, Sto
nije bio slucy) sa bolesmicima na enﬂl;aprilu. Po-
kazano j¢ da bolesnict koji uzimaju visoke doze
ACE! imaju znadajno bolje bichemijske, klinicke 1
t'unk{;il:ma]]ne parametre od bolesnika kol su na
niskim dozama ACE1 [8]. Visoke doze ACED su se
Eﬂkaza]t‘- korisnim 1 kod starijih bolesnika [9], kao i
.od bolesnika sa visokim kardiovaskularnim rizi-
kom [10]. Takode je pokazano da jo primena vi-
sokih doza ACE1 povezana sa znaéajno nizim ukup-
nim  trodkovima leenja bolesnika sa  sréanom
suficijencijom [11]. Registri pokazuju da su doze
ACET koje se prepisuju u klinicko| praksi niZze od
doza koje su koriséene u kliniCkim studijama |12,
[3]. Jedan od glavmih razloga 7a koriséenje miske
doze ACEI jeste hroniéna bubreZna insuficijencija, i
bojazan od akumulacije ACED 1 poslediénih neze-
ljenth efekata [14]. Razlog za brzu i bolju titraci{u
tosmoprila lezi u njegovom povoljnom  tarmak-
okine- uckom i bezbednosnom profilu [15].

Nasi rezultati pokazuju da su bolesnici koji su
azimali fosinopril tolerisali vece doze beta hljmka—
tora od bolesnika na enalaprilu. Bristow { saradnici
su pokazali da sistolna funkcija leve komore | mor-
talitet bolesnika sa hroniénom sréanom nsuficijen-
cijom direkine  zavise od primenjene  doze
beta-blokatora [16]. Nedavno je uofeno da je dis-
perzija QT mtervala manja kod bolesmika koji vzi-
maju vece doze kﬂn’fd”ﬂ{ﬂ# Sto bi mogao biti jedan
od razloga smanjenja mortaliteta kod bolesnika na
visokim dozama beta-blokatora [17]. Znacajno je da
su bolesnict u nasoj studiji veoma dobro tolerisali
uperednu titraciju ACEID 1 beta-blokatora, Sto je u
skladu sa prethodno ebjavljenim rezultatima koji
ukazuju da je ovakva praksa bezbedna [18].

Pokazali smo da bolesnici koji su uzimali fosino-
pril imaju znacajno manje serumske koncentracije
uree  Kreatinina nakon tri meseca u odnosu na bole-
snike kaji su uzimali enalapril, Ovi rezultati su ode-
kivani jer eksperimentalne 1 klini¢ke studije poka-
zuju da enalapril nema renoprotektivine dejstvo u
srcanoj insuficijencije [19.20], dok fosinopril ima
povelino dejstvo na renalnu funkeiju [21,22]. Po-
voljn1 efekti fosinoprila na usporen rast uree i
kreatinina mogu biti objasnjeni njegovim povaljnim
hemodinamickim dejstvima i reverzijom periferne
mikrovaskularne disfunkcize [23.24]. Povoljno de-
Jstvo fosinoprila na bubreZnu funkciju je vazno s
obzirom da je postojanje ¢ak i umerene bubreine in-
suficijencije povezano si nepovolinom prognozom
kod bolesnika sa sréanom insuficijencijom [25].

Lakljucak

Fosinopril 1 enalapril imaju slifan uticaj ra
kardijalnt mortalitet i ﬁaspitalizm:iju zhog pogorsa-
nja sréane insuficijencije. kao i na funkcionalni ka-
pacitet 1 kvalitet Zivota belesnika sa sistolnom
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srcanom insuficijencijom tokom tromeseénog pra-
cenja. Medutim, fosinopril produzava vreme do na-
stanka simptoma_sréane insuficijencije koji zahte-
vaju hospitalizaciju, ednosno do kardijalne smrti, u

adnosu na bolesnike lecene enalaprilom. Fosinopril
ima povoljnije dejstvo od enalaprila na bubreznu
funkciju 1 lakSe se titrira do maskimalne Zeljene
doze.
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Sunimary

Introduction

Fhee aim af this study was to evaluate shori-term clinical, bio
chemical and functional effects of fosinopril versus enalapril i
pratients with heart failure.

Material and methads

3% consecutive patients fmean age 578 vears, EF 18 9+6.3%,
NYHA Il or IV class 19/39) were randomized to receive fosino-
pril or enalapril for three months. Afl patients underwent echo-
cardiography, metabolic testing, and a S-minwte wafk test and
completed the Minnesota guestionnaire on inclusion and three
months fater. Additionaily, serum creatinine, BEUN, roal cho-
lesteral and triglycerides were measured. Kaplan-Meier curve
vy creafed to assess event-free survival for cardiae death and
haspitalization for heart falure,

Resulis

There was no staiistically significant difference in event-free
survival between patients on fosinopril and enalapril (36 7%
vs. 82.8%, log rank 4.21 p=0.43). However, time ta the event
wag fonger in patients on fosinopril (7702535 vs. 40.2:6.8

days, p=0.04). At the end of the study, no difference berween
Sfosinopril and enalapril group existed with respect {0 maximal
axygen consumption (20.90=4.47 ve. 208926 36 mikg'ming,
giection fraction (2057 £ ve 21 447 B%), distance during the
G-minite test walk (313074 vs, 3325129 metersi and qualiny of
life (23.8215.8 vs. 25.6220.3 points), but patienis on enalapril
fad higher creatinine (98313 vs. 113417 pmol/L, p=0.002) and
BUN (7. 28+] 7 v, 88952 39 mmol/L, p=0.01} levels Increase
in josiriopril dose dvring the study was higher than increase in
enalapril dose (24 125-23 8% vs. 9.5224.5%, p=0.04).
Conclusions

Fosinopril and enalapril have similar short-term gffects an
everl-free survival ejection fradtion, functional capacity nd
guality of life in patients with heart faiture. Patienis on fosino-
pril presented with langer survival without evert and had fower
creatinine and BUN at the endwof the foliow-up Additionally,
Josinopril can be easily tiratéd to the maximum Fierapenin
clease.

Key words: Heart Fatiure, Congestive; Fosinoprii; Enal april; Anglotensin-Converting Enzyme Inhibuors; Frospective siudies

Rad je primijen 9. V 2005,
Frihvacen za Stampu | VII 2005,
BIBLID.OOZ5-8105:{2006%LIX:1-2:51-56.



