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Önsöz

Değerli Meslektaşlarım,

ADHAD Bülten’in bu 7. sayısını pulmoner hipertansiyon (PH) olgularına ayırdık. Bu özel olgu sayısında 
7 tane orijinal ve eğitici olgu sunumu yer alıyor. Son yıllarda medikal dergiler, sitasyon kaygıları ile olgu 
sunumlarını basmaktan maalesef ki kaçınabiliyorlar. Yine akademik yükselme vb. kriterlerde olgu sunum-
larının değeri yüksek olmadığı için yazarlar da olgularını paylaşmak için istekli olmayabiliyorlar. Halbuki, 
olgu sunumları özellikle de PH gibi nadir hastalıklarda sadece basit bir deneyim paylaşması değil, hastalığın 
anlaşılması ve tedavisi için kritik öneme sahiptir. Nadir hastalıklarda olgu sunumları;

1. Benzer vakalarla karşılaşan hekimlere tanı ve tedavi yöntemleri hakkında bilgi vererek, daha etkili bir 
şekilde hastaları yönetmelerine yardımcı olur.

2. İlgili nadir hastalıkla ilgili bilgi boşluklarını doldurarak literatüre ciddi bir katkıda bulunur.

3. Nadir hastalıkların teşhisi, tedavisi ve izlemi konusunda sağlık profesyonellerine rehberlik eder. Bu, has-
taların daha iyi bakım almasını sağlar.

4. Nadir hastalıkların doğası ve seyri hakkında önemli veri sağlar. Bu veriler, yeni tedavi yaklaşımlarının 
geliştirilmesine ve mevcut tedavi protokollerinin iyileştirilmesine katkıda bulunacaktır.

5. Nadir hastalıklar az bilinen durumlar olduğu için, olgu sunumları hekimlerin farkındalığını artıracaktır.

Özetle, PH gibi nadir hastalıklarda bazen bir olgu sunumu, bir hipotezin doğmasına yol açabileceği gibi me-
ta-analizler için de önemli bir veri kaynağı olabilir. Biz de olgu sunumlarına dikkati çekebilmek için bu sayıyı 
olgu sunumlarına ayırdık.

Bu sayının hayata geçmesinde bizi yüreklendiren ADHAD yönetim kurulu başkanımız Prof. Dr. Serdar 
Küçükoğlu’na ve birbirinden eğitici PH olgu deneyimlerini kaleme alarak bizlerle paylaşan değerli yazarlara 
ve özverili ve titiz değerlendirmeleri için değerli hakemlere teşekkürlerimizi sunmak istiyorum.

Yararlı olması dileğiyle,

Sayı Editörü 

Prof. Dr. Meral KAYIKÇIOĞLU
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JAK2 V617F MUTASYONUNA SAHİP ESANSİYEL 
TROMBOZA EŞLİK EDEN KRONİK TROMBOEMBOLİK 

PULMONER HİPERTANSİYON
CHRONIC THROMBOEMBOLIC PULMONARY HYPERTENSION 

COMORBID WITH ESSENTIAL THROMBOCYTOSIS WITH 
JAK2 V617F MUTATION

Ayşe Çolak, Zeynep Kumral, Ebru Özpelit, Bahri Akdeniz

Dokuz Eylül Üniversitesi Kardiyoloji Anabilim Dalı

ÖZET
Kronik miyeloproliferatif hastalık (KMH) ilişkili pulmoner hipertansiyon (PH) klinik pratikte kronik tromboem-
bolik hipertansiyon (KTEPH), ilaca bağlı PH ve prekapiller PH şeklinde kendini gösterebilmektedir. KMH tanısı 
alan hastalarda hangi grup PH olduğunun saptanması hastaların yönetiminin farklı olması nedeniyle önem arz et-
mektedir. KMH alt gruplarından olan esansiyel trombositoz (ET) genellikle arteriyel trombozlarlarla karakterizedir. 
Ancak bu hastalarda JAK2 V617F mutasyonu varlığı venöz trombozlara da neden olabilmektedir. Burada JAK2 
V617F mutasyonuna sahip ET’a eşlik eden KTEPH tanısı alan nadir bir olgu sunulmuştur.

Anahtar Sözcükler: Miyeloproliferatif Hastalıklar, Pulmoner Arteriyel Hipertansiyon, Esansiyel Trombositoz, Kronik 
Tromboembolik Pulmoner Hipertansiyon

GİRİŞ
Birçok hematolojik hastalığın en önemli komplikasyonlarından biri pulmoner hipertansiyondur (PH) ve kronik 
miyeloproliferatif hastalık (KMH) ilişkili PH, Grup 5 olarak sınıflandırılmaktadır.1 KMH ilişkili PH hastalarında 
kronik tromboembolik PH (KTEPH), prekapiller PH ve ilaca bağlı PH olmak üzere üç farklı klinik form tanım-
lanmıştır. KMH ilişkili prekapiller PH genellikle hastalığın geç döneminde teşhis edilirken, KMH ilişkili KTEPH 
olgularında iki hastalık genellikle aynı zamanda tanı almaktadır.2 KMH’lardan özellikle polisitemi vera (PV) ve 
esansiyel trombositoz (ET) trombofilik durumla karakterizedir ve ET hastalarının büyük çoğunluğunda arteriyel 
trombozlar görülmektedir.3 Literatürde ET ve KTEPH birlikteliği nadirdir. Bu yazıda ET’un eşlik ettiği KTEPH 
tanısı alan bir olgu deneyimi paylaşılmıştır.

OLGU SUNUMU
73 yaşında bir kadın hasta, transtorasik ekokardiyografide (TTE) tanımlanan PH değerlendirilmesi için kliniğimize 
yönlendirildi. Hastanın son 6 aydır olan efor ile artan nefes darlığı ve çarpıntı şikayetleri mevcuttu. Hastanın öykü-
sünde altı ay önce 14 saat süren bir yolculuk sonrası ani başlayan nefes darlığı, çarpıntı ve baş dönmesi yakınmaları 
ile dış merkeze başvurduğu ve hastada derin ven trombozu saptanarak akut pulmoner emboli ön tanısı ile yoğun 
bakımda izlendiği öğrenildi. O dönemde çekilen pulmoner bilgisayarlı tomografik (BT) anjiyografide pulmoner 
emboli saptanmamış ve derin ven trombozu için rivaroksaban tedavisi verilmişti. Taburculuk sonrası efor dispnesi 
yakınması geçmeyen hastanın üç ay sonra Göğüs hastalıkları bölümüne başvurduğu ve KTEPH ön tanısı ile PH 
polikliniğine yönlendirildiği öğrenildi. Aynı dönem yapılan hemogram analizinde trombosit sayısının 915x103/uL 
saptanması üzerine Hematoloji bölümünde, yapılan tetkikler ve kemik iliği aspirasyon biyopsisi sonucunda perife-
rik kanda JAK 2 V617F mutasyonu pozitif ET ve prefibrotik faz miyelofibrosis tanısı konularak hidroksiüre teda-
visi başlandığı öğrenildi. Hasta PH etyolojisinin araştırılması amaçlı kliniğimiz PH polikliniğinde değerlendirildi. 
Başvuruda Dünya Sağlık Örgütü (WHO) fonksiyonel sınıfı 2-3 olan hastanın kan basıncı 135/85 mmHg ve kalp hızı 
70 atım/dk olarak düzenliydi. Oksijen satürasyonu oda havasında %98 idi. Fizik bakıda akciğer sesleri olağandı ve 
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S2’de çiftleşme mevcuttu. Hipervolemi bulgusu saptanmadı. Kan testleri yüksek trombosit (690x103/uL) ve B-tipi 
natriüretik (BNP) değeri (105 pg/mL) dışında normaldi. Diğer koagülopati testleri ve bağ dokusu hastalığı belirteç-
leri de normal saptandı. Elektrokardiyografide normal sinüs ritmi mevcuttu (Şekil 1). 

Şekil 1. 12 derivasyonlu elektrokardiyografi bulguları (Normal sinüs ritmi)

TTE’de sağ atriyum ve ventrikülde dilatasyon, ciddi triküspid yetersizliği ve triküspid yetmezliği jet hızı üzerin-
den hesaplanan sistolik pulmoner arter basıncı (PAB) 65 mmHg saptandı. Akciğer ventilasyon perfüzyon (V/P) 
sintigrafisinde her iki akciğerde yaygın segmenter ve subsegmenter perfüzyon defektleri izlendi ancak kontrastlı 

pulmoner BT anjiyografide pulmoner emboli ile uyumlu görünüm izlenmedi (Şekil 2,3). 

Şekil 2. Ventilasyon perfüzyon sintigrafisi 
(her iki akciğerde yaygın segmenter ve subsegmenter perfüzyon defektleri)
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Şekil 3. Pulmoner bilgisayarlı tomografik anjiyografi 
(Pulmoner emboli görülmemektedir)

Sağ kalp kateterizasyonunda ortalama PAB 32 mmHg ve pulmoner vasküler direnç 3,9 Wood/ünite saptandı (Tablo 1). 

Tablo 1. Sağ kalp kateterizasyon bulguları

Sistolik pulmoner arter basıncı 52 mmHg

Ortalama pulmoner arter basıncı 32 mmHg

Diyastolik pulmoner arter basıncı 16 mmHg

Pulmoner kapiller uç basıncı 10 mmHg

Sağ ventrikülün basıncı 55/0/10 mmHg

Sol ventrikülün basıncı 130/2/10 mmHg

Sağ atriyumun basıncı 13 mmHg

Pulmoner vasküler direnç 3.9 Wood/Ünite

Kardiyak debi 5.63 L/dk

Kardiyak indeks 1.8 L/dk/m2

Miks venöz oksijen satürasyonu %76

Yapılan konvansiyonel pulmoner anjiyografide KTEPH ile uyumlu bulgular izlendi (Şekil 4). 

Şekil 4. Konvansiyonel pulmoner anjiyografi (Trombüs varlığı oklar ile gösterilmiştir)

Sonuçta hastaya ET’un eşlik ettiği KTEPH tanısı konuldu ve oral antikoagülan (warfarin) ve riosiguat (7,5 mg/gün) 
tedavisi başlandı. Cerrahi olarak erişilebilmesi zor olabilecek distal lezyonları olan hastaya balon pulmoner anji-
yoplasti (BPA) yapılması planlandı. Hastadan verilerinin bilimsel bir yazıda paylaşılacağına dair onam alınmıştır.
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TARTIŞMA
KMH olan hastalarda saptanan PH’nun etiyolojisinin belirlenmesi uygulanacak tedavinin seçilebilmesi için olduk-
ça önemlidir. Eğer hastada KTEPH saptanırsa emboli lokalizasyonuna göre pulmoner endarterektomi (PEA) ve 
pulmoner BPA gibi girişimsel tedaviler gündeme gelirken, prekapiller PH saptanırsa sitoredükif tedaviler ve JAK 
inhibitörleri ve ilaç ilişkili PH saptanırsa da ilacın kesilmesi ve muhtemel pulmoner arteriyel hipertansiyona spesifik 
tedaviler gündeme gelmektedir.4 

KTEPH tanısında akciğer V/P sintigrafisi %96-97,4 duyarlılığa ve %90-95 özgüllüğe sahiptir5 ancak PH hastalarında 
KTEPH olmadan da V/P sintigrafisinde perfüzyon anormalliklerinin olabileceği gösterilmiştir ve bu durum bu hastalar-
da daha kötü prognoz ile ilişkili bulunmuştur.6 KTEPH olmayan hastalarda saptanan bu tür global perfüzyon defektleri, 
sağ ventrikül yetersizliğine ilerlemeyi öngören patolojik bir özellik olan distal pulmoner damarların obliterasyonunu 
yansıtabilir.6 Bizim hastamızda V/P sintigrafisinde perfüzyon defektlerinin saptanıp pulmoner BT anjiyografide pul-
moner tromboemboli saptanmaması, bu perfüzyon defektlerinin saptanan PH’a sekonder olabileceğini düşündürerek 
ilk aşamada KTEPH tanısından uzaklaşılmasına neden olabilirdi. Bu durum hali hazırda KMH tanısı da alan hastanın 
Grup 5 PH olarak yanlış sınıflandırılmasına yol açabilirdi. Bu hastada asıl tanı konvansiyonel pulmoner anjiyografi ile 
kondu. Özellikle distal arterlerde damar kontrastını iyileştirmek için dijital subtraksiyon anjiyografi (DSA) ile kateter 
tabanlı selektif pulmoner anjiyografi, KTEPH’nin doğrulanması için altın standart tanı aracı olarak kabul edilmek-
tedir.7 Bu yöntem ayrıca hastalığın kapsamını ve dağılımını belirlemek için kullanılır ve böylece hastanın PEA veya 
BPA gibi tedaviler için uygunluğu hakkında bilgi sağlar. KTEPH tanısında pulmoner BT anjiografinin duyarlılığı lober 
dallar için %89 ila %100, segmenter dallar için ise %84 ila %91 arasındadır.8 Özgüllüğü ise lober dallar için %96 ila 
%100 arası; segmenter dallar için ise %92 ile %99 arasındadır ve bu yöntem tek başına KTEPH tanısını dışlamada ye-
tersiz kalmaktadır.8 KTEPH tanısında DSA’nın duyarlılığı ana/lober seviyede %66 ila %76 arasında değişirken, DSA 
subsegmenter dalları göstermede pulmoner BT anjiografiye göre daha avantajlıdır. Subsegmenter dalları göstermede 
DSA’nın duyarlılığı %97 iken, pulmoner BT anjiografinin duyarlılığı ise %80 olarak bulunmuştur9 (Tablo 2). 

Tablo 2. Kronik tromboembolik pulmoner hipertansiyon tanısında kullanılan yöntemlerin
duyarlılık ve özgüllük değerleri

Duyarlılık (%) Özgüllük (%)

Proksimal Distal Proksimal Distal

Bilgisayarlı tomografik anjiyografi 89 - 100 84 - 91 96 - 100 92 - 99

Dijital substraksiyon anjiyografi 66 - 76 97 100 100

Ventilasyon/perfüzyon sintigrafisi 96 - 97,4 90 - 95

Bu olgu, KTEPH tanısında pulmoner BT anjiyografinin duyarlılığının düşük olduğunu göstermesi ve tanıda konvansi-
yonel pulmoner anjiyografinin önemini de vurgulaması açısından önemlidir. 

Literatürde ET’a eşlik eden KTEPH vakaları nadirdir çünkü ET hastalarında baskın olarak arteriyel trombozlar 
görülmektedir. Tirozin kinaz JAK2 geninde edinilmiş V617F mutasyonunun varlığı, KMH olan hastaların polimormonük-
leer lökositlerinde ve trombositlerinde gösterilmiştir.10 Ayrıca, JAK2 mutasyonu barındıran ET hastaları, artmış venöz trom-
boz oranıyla birlikte “PH benzeri” bir fenotip göstermektedir.11 JAK2 mutasyonu olan hastalarda trombosit agregasyonu ve 
aktivasyonu ile birlikte polimorfonükleer lökosit aktivasyonu artmıştır ve bu durum KMH olan hastalarda trombotik olay-
lara yatkınlığın artmasına katkıda bulunmaktadır.4 Bu hasta örneği, JAK 2 V617F mutasyonu pozitif olan ET hastalarında 
PH saptanırsa özellikle KTEPH tanısından şüphe edilmesi gerektiğini vurgulayan önemli bir vakadır. 

SONUÇ
KMH tanısı alan hastalarda saptanan PAH; ilaç ilişkili (Grup 1), belirsiz ve/veya multifaktöriyel mekanizmalı (Grup 
5) ve KTEPH (Grup 4) olabilir. Bu hastalarda tedavi stratejisi farklı olduğu için KTEPH tanısının konulması olduk-
ça önemlidir. Tanı için V/P sintigrafisinde KTEPH hastaları dışındaki hastalarda da perfüzyon defektleri olabileceği, 
pulmoner BT anjiyografinin tanıdaki duyarlılığının düşük olduğu akılda tutulmalı ve hem tanıyı kesinleştirmek hem 
de tedavi yöntemini belirlemek için konvansiyonel pulmoner anjiyografi yapılmalıdır. 
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KARTAGENER SENDROMU VE PULMONER 
HİPERTANSİYON

KARTAGENER SYNDROME AND PULMONARY HYPERTENSION

Mustafa Mertkan Bilen, Cem Doğan 

İzmir Dr. Behçet Uz Çocuk Hastalıkları ve Cerrahisi Eğitim ve Araştırma Hastanesi, 
Çocuk Kardiyoloji Kliniği, İzmir

ÖZET
Kartagener Sendromu altta yatan yapısal pulmoner bozukluklarla seyreden genetik geçişli bir hastalıktır. Pulmoner 
hipertansiyon (PH) ile birlikteliği nadir olarak görülmektedir. Tanımlanmış nadir vakalar yetişkin yaşta ve akciğer 
parankim hastalığına ikincil olarak görülebilmektedir. Pediyatrik yaşta Kartegener sendromu ve PH birlikteliği en-
der rastlanan bir durumdur. Pediyatrik Kartegener sendromu tanısı ile seyreden ve PH saptanan nadir bir olgu klinik 
seyri ile birlikte paylaşılmıştır. Ender görülen bu klinik durumun çocukluk çağında da görülebileceğini vurgulamak 
açısından klinik öneminin olduğunu düşünmekteyiz.

Anahtar Kelimeler: Kartagener Sendromu, Pulmoner Hipertansiyon ve Çocuk hastalıkları

GİRİŞ
Kartagener Sendromu, situs inversus, bronşiektazi ve kronik sinüzit triadıyla karakterize, otozomal resesif geçişli, 
nadir görülen genetik bir hastalıktır. Hastalığın temel nedeni siliya hareketlerinde bozukluktur ve bu da tekrarlayan 
akciğer enfeksiyonlarına ve infertiliteye neden olur. Kartagener Sendromu ve çocukluk çağında pulmoner hipertan-
siyon (PH) birlikteliğinin literatürde çok nadir olması nedeniyle sunmayı amaçladık.

OLGU 
On-iki yaşındaki erkek olgu, 4 yaşındayken sık alt solunum yolu enfeksiyonu öyküsü olması sebebiyle araştırılırken 
Kartagener Sendromu tanısı aldı. On iki yaşına kadar destek tedavisi ile takipli hastanın son 1 yıldır giderek artan 
nefes darlığı ve hafif eforla bile intoleransı olması yakınması ile başvurdu. 

Şekil 1:Posteroanterior akciğer grafisinde mide havası 
sağda, pulmoner konus belirgin

Şekil 2: Transtorasik ekokardiyografi apikal dört boşluk 
görüntülemede triküspit kapak yetmezliği
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Hastanın dinlenme sırasında solunum sayısı 20/dk, spO2 %94’tü. Hastada çomak parmak mevcuttu. Kan tetkiklerin-
de kliniğini açıklayacak anormallik tespit edilmedi. Ön arka akciğer grafisinde mide havası sağdaydı ve pulmoner 
konus belirginliği mevcuttu (Şekil 1). Hastanın Elektrokardiyografisinde sağ aksı, sağ ventrikül hipertrofisi ve sağ 
dal bloğu tespit edildi. Hastanın transtorasik ekokardiyografik incelemesinde orta dereceli triküspit kapak yetmez-
liği tespit edildi ve yetmezlik akımından  65 mmHg  gradiyent ölçüldü (Şekil 2). Toraks bilgisayarlı tomografide 
sol akciğer alt lob anteriomediobazalde ve lateralobazalde fibroatelektatik dansiteler tespit edildi (Şekil 3). Tüm bu 
bulgular ile PH düşünülen hastaya kalp kateterizasyonu yapıldı. Sistemik basınç 104/70/88 mmHg ölçülürken, eş 
zamanlı pulmoner arter basıncı 96/64/78 mmHg saptandı. Pulmoner arterlerin ileri derecede geniş olduğu görüldü. 
Hastaya PH tanısı konulduktan sonra sildenafil ve bosentan tedavileri başlanarak takibe alındı. Tablo 1’de hastanın 
PH yönelik tedavi almadan önceki ve tedavi aldıktan 6 ay sonraki klinik ve laboratuvar değerlendirmeleri sunulmuş-
tur. Olgunun sunumu için hasta ve ebeveyn izni alınmıştır.

Şekil 3: Toraks bilgisayarlı tomografide sol akciğer alt lobda fibroatelektatik değişiklikler

Tablo 1. Medikal tedavi öncesi ve tedavi başlandıktan sonraki değişkenler

 

6-dakika yürüme mesafesi

Tedavi öncesi değerler Tedavi sonrası (6 aylık tedavi)

275 metre 385 metre

NT-ProBNP 128 pg/ml  96 pg/ml

Fonksiyonel Sınıf Sınıf 3 Sınıf 2

Ekokardiyografik sPAB 65 mmHg 40 mmHg

Risk sınıflaması Orta Derece Düşük Derece
NT-ProBNP: N-terminus pro-B-type natriuretic peptide, sPAB:Pulmoner arteryel sistolik basınç
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TARTIŞMA
İlk olarak 1904 yılında klinik olarak tanımlanan Kartegener sendromu, 1935 yılında situs inversus, sinüzit ve bron-
şiektazi triyadı şeklinde isimlendirilmiştir1-2. Tania 1984 yılında, Tanaka 2007 yılında, Ciancio 2006-2014 arasında 
sekiz hastalık çalışma ile situs inversus, sinüzis ve bronşektazi triyadına sahip olgu çalışmaları yayınlamışlardır3-5. 
Kartegener sendromu sadece dekstrokardi ile ya da sitüs inversus totalis ile birliktelik gösterebilir6. Bizim olgu-
muzda situs inversus totalis mevcuttu. Kartagener sendromunda mukosiliyer klirensin alt ve üst solunum yollarında 
etkilenim oranı klinik bulguları belirler. Erkek infertilitesi, işitme kaybı veya tekrarlayan otitis media birlikteliği 
görülebilir7. Nodal siliya defektinin embriyolojik dönemde sağ ve sol oryantasyonunda görev aldığı bilinmektedir. 
Kartegener sendromunda nodal siliya defektinin nedeniyle dekstrokardi ve situs inversus totalis kliniğine neden 
olduğu düşünülmektedir8. 

Tanı koymada tekrarlayan alt ve üst solunum yolu enfeksiyon öyküsü, tekrarlayan ya da dirençli otitis media, sinüzit 
öyküsü, dekstrokardi bulgusunu saptamak önemlidir. Yeni nesil sekans tarama yöntemi kullanılarak bakılan genetik 
testler tanı koymada faydalı olmaktadır. Kartegener ile ilişkilendirilmiş 40’dan fazla gen tanımlanmıştır9. 

Olgumuzdan genetik analiz gönderilmiş ancak patojenik gen varyantı saptanmamıştır. Kronik akciğer hastalığı 
temelinde PH geliştiği bilinen bir durumdur10. Bu hastalar Dünya sağlık örgütü (WHO) PH sınıflamasında sınıf 3 
içerisinde yer alırlar. Olgumuz New York Kalp Cemiyeti fonksiyonel sınıflamasına göre sınıf 3 içerindeydi. Hasta-
mızın tedavi sonrasında 6 dakika yürüme testinde artış, NT-ProBNP düzeyinde azalma, transtorasik ekokardiyogra-
fik olarak triküspit kapatan ölçülen indirek pulmoner arter basınç ölçümünde gerileme saptandı. Hastanın başlangıç 
ekokardiyografik indirek pulmoner arter basıncı, kataterde invazif olarak ölçülenden düşük saptanmıştır. Bu işlemi 
uygulayan kaynaklı olabileceği gibi değerlendirme sırasında o düzeyde triküspit yetersizliğin henüz oluşmamasın-
dan kaynaklanmış olabilir. Hastanın NT- ProBNP düzeyinin başlangıçta çok yüksek olmaması hastanın pediyatrik 
yaş grubu olması ile açıklanabilir. Pediyatrik hastaların mevcut kas kütlesi yetişkin hastalar kadar yüksek olmadığı 
için üretilen BNP düzeyi de doğru orantılı olarak düşük olabilmektedir. Yine pediyatrik hastaların ventrikül rezervi 
yetişkin hastalardan yüksek olduğu için atriyal gerilmeye neden olacak ventriküler disfonksiyonun gelişebilmesi 
için geçen süre yetişkinlerden daha uzundur. Fonksiyonel sınıflaması sınıf 3 olan hasta tedavi başlandıktan sonra 
sınıf 2 olarak klinik iyileşme gösterdi. 

Günümüzde Kartegener sendromu tedavisi için seçenekler kısıtlıdır. Solunum fizyoterapisi, ekspektoran ve bron-
kodilatör tedavi ile semptomatik tedavi verilmektedir. Son evre tedavi akciğer transplantasyonudur. Hastamızda 
Kartegener sendromuna ek olarak PH da olması kliniğin daha gürültülü olmasına sebep olmuştur. Çocukluk çağı 
Kartegener Sendromu tanılı hastalarda tekrarlayan akciğer enfeksiyonuna bağlı sekonder PH gelişme ihtimali pri-
mer PH’ya göre daha sıktır11. Hastamızda şikayetsiz ve akciğer semptomu olmadan geçen uzun süreden sonra baş-
layan ve hızlıca semptomatik hale gelen şikayet gelişmiştir. Güncel kılavuza göre yaşın küçük olmasından kaynaklı 
hastada ilk etapta akciğer hastalıkları araştırılmış, gerekli laboratuvar ve görüntüleme tetkikleri ile akciğer parankim 
hastalıkları dışlanmıştır. Bunun üzerine PH açısından hasta incelemeye alındıktan sonra hastanın tanısı konmuş-
tur. Kartegener sendromu ile PH birlikteliği literatürde yetişkin çağda görülen bir durumdur. Pediyatrik yaşta PH 
birlikteliğine literatürde sık rastlanmaması nedeniyle nadir bir olgu olarak sunmayı ve deneyimimizi paylaşmayı 
amaçladık.
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ÖZET 
Pulmoner stenoz (PS), tüm konjenital kalp hastalıkları içinde 7-12% sıklıkta görülen; valvüler, subvalvüler, sup-
ravalvüler olmak üzere 3 tipi olan doğuştan bir kalp hastalığıdır. İzole olarak veya diğer konjenital hastalıklarla 
birlikte izlenebilmektedir. Sağ ventrikül çıkış yolu obstrüksiyonunun en sık nedeni olan PS’da pulmoner arter ba-
sıncı, normal veya azalmıştır. Bu yazıda pulmoner hipertansiyon (PH) ön tanısı ile merkezimize yönlendirilen, fizik 
bakı, akciğer grafisi ve transtorasik ekokardiyografi bulguları ile PS ön tanısı alan, transözofageal ekokardiyografi, 
kardiyak manyetik rezonans görüntüleme ile PS tanısı kesinleştirilen, sağ kalp kateterizasyonu ile PH olmadığı ke-
sinleştirilen, pulmoner balon valvuloplasti ile tedavi edilen bir PS vakasını sunduk. Bu vakayla birlikte fizik bakı ve 
akciğer grafisi ile hastanın bütünsel değerlendirilmesinin önemini koruduğunu vurgulamaya çalıştık. 

Anahtar kelimeler: Pulmoner Stenoz, Pulmoner Hipertansiyon, Manyetik Rezonans Görüntüleme, Transtorasik Ekokardiyografi, 
Telekardiyografi

GİRİŞ
Pulmoner stenoz (PS), tüm doğuştan kalp hastalıkları (DKH) içinde 7-12% sıklıkta görülür. Valvüler, subvalvüler, 
supravalvüler olmak üzere 3 tipi vardır. İzole veya diğer DKH ile birlikte görülebilmektedir (1,2). Yapılan büyük 
bir çalışma PS’nin tedavi, hayat kalitesi, egzersiz yanıtları, ekokardiyografi bulguları, komplikasyonlar, endokardit 
riski göz önünde tutulduğunda en benign seyirli valvüler lezyon olduğunu ortaya koymuştur (3). Erişkin kardiyoloji 
pratiğinde ise yanıltıcı semptomlarıyla sıklıkla atlanmakta ve yanlış pulmoner hipertansiyon (PH) tanısını alabil-
mektedir. 

OLGU SUNUMU
İlerleyici nefes darlığı yakınması ile bir kardiyoloji polikliniğine başvuran 58 yaşındaki olgunun 30 yıl önce 
geçirilmiş tüberküloz öyküsü mevcut olup ilaç ve sigara kullanımı tanımlamamaktaydı (Tablo-1). Transtorasik 
ekokardiyografide (TTE) sol ventrikül (SolV) ejeksiyon fraksiyonu (EF) %60, ikinci derece triküspit yetersizliği 
(TY), sağ ventrikül (SağV) EF %48, sistolik pulmoner arter basıncı (PAB) 97 mmHg ve sağ yapılar genişlemiş 
olarak izlenmişti. Olgu PH ön tanısı ile kliniğimize sevk edildiğinde fonksiyonel sınıfı New York Heart Association 
II (NYHA-II) idi.
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Şekil 1. Posteroanterior akciğer grafisinde pulmoner konusta belirginleşme, sol pulmoner 
arter hizasında ‘poststenotik dilatasyon’ ile uyumlu olabilecek belirginleşme. Pulmoner vasküler yapılar olağan. 

Kardiyomegali izlenmedi. 

Fizik bakısında, kan basıncı 130/70 mmHg, nabız 85/dk., oksijen satürasyonu 96%, solunum sesleri olağan, S1 ritmik, 
S2 çiftleşmesi ve pulmoner odakta 2/6 sistolik ejeksiyon üfürümü saptandı. Juguler venöz dolgunluk, asit veya preti-
biyal ödem mevcut değildi. Diğer sistem bakıları olağandı. Elektrokardiyografi sinüs ritmi, kalp hızı: 85/dk, PR aralığı 
220 msn ve QRS süresi 115 msn idi. Komplet sağ dal bloğu, SağV hipertrofisi izlendi. Akciğer grafisinde pulmoner 
konusta belirginleşme mevcuttu, pulmoner vasküler yapılar olağandı, kardiyomegali izlenmedi (Şekil1). Laboratuvar 
tetkiklerinde, karaciğer ve böbrek işlevleri, N-terminal B-tipi natriüretik peptid (NT-proBNP), D-dimer ve hemoglobin 
normal sınırlarda idi (Tablo-2). 6-dakika yürüme testinde 400 metre yürüdü ve desatüre olmadı (Tablo-2). 

Tablo-II: Laboratuvar bulguları

Laboratuar tetkiki Sonuç Birim Referans değeri

Alanin aminotransferaz 19 U/L < 45

Albümin 4,6 g/dL 3,5 – 5,2

Total Bilirubin 0,62 mg/dL 0,1 – 1

Direkt Bilirubin 0,24 mg/dL < 0.25

Kreatinin 0,74 mg/dL 0,7 – 1,3

eGFR >60 mL/dak/1,73 m2

Ürik Asid 6,9 mg/dL 3,5 – 7,2

C-reaktif protein 0,05 mg/dL 0 – 0,5

D-DIMER <169,7 µg/L FEU < 550

NT-proBNP 98 pg/mL 0-125

Lökosit 7,08 10^3/µL 4,5 – 11,0

Nötrofil % 73,8 % 34 – 64

Lenfosit % 17,7 % 14 – 26

Eritrosit 5,23 10^6/µL 4,2 – 5,6

Hemoglobin 16,3 g/dL 13,1 – 17,2

Trombosit 223 10^3/µL 150 – 450

eGFR, Tahmini glomerüler filtrasyon hızı, NT-proBNP: N-terminal pro-beyin natriüretik 
peptid.



-16-

ADHAD BÜLTEN CİLT: 1  SAYI: 7

Kontrol TTE incelemesinde SağV-EF ve SolV-EF olağan, SağV fraksiyone alan değişimi (FAD) %60, triküspit 
regürjitan velositesi (TRV): 4,4 m/sn., SağV sistolik basıncı 78 mmHg, sağ atriyum (SağA) alanı 16,8 cm², SağV 
çapları 3,1 cm, 3,0 cm ve 7,1cm, ana pulmoner arter (PA) çapı 1,6 cm ve interventriküler septumda düzleşme saptan-
dı. Pulmoner kapaktan alınan maksimum basınç farkı (gradient) 72 mmHg, maksimum hız 4,2 m/sn idi. Hafif-orta 
pulmoner yetersizlik (PY), 1.derece TY, minimum aort yetersizliği (AY) ve minimum mitral yetersizliği (MY) 
saptandı (Tablo 1).

Tablo-I: Olguya ait bazal karakteristikler, transtorasik ekokardiyografi ve sağ kalp 
kateterizasyonu bulguları 

Bazal karakteristikler

Yaş 58

Cinsiyet Erkek

Yakınma İlerleyici nefes darlığı

Sigara Yok

Fonksiyonel sınıf (NYHA) II

6 dakika yürüme testi (m) 400 (desature olmuyor)

Oksijen satürasyonu (%) 96

Vücut yüzey alanı (cm²) 2,01

Transtorasik ekokardiyografi 

SolV EF (%) 64

SağV EF (%) 50

SağV FAD (%) 60

SolV diyastol sonu çapı (cm) 4,1

SolV sistol sonu çapı (cm) 2,3

SolA çapı (cm) 3,5

İnterventriküler septum kalınlığı (cm) 1,3

Arka duvar (cm) 1

SağV duvar kalınlığı (cm) 0,8

SağA çapı (cm)

SağA alanı (cm²) 16,8

SağV çapları 
(SağV çap 1-2-3) (cm)

3,1
3,0
7,1

Ana PA çapı (cm) 1,6

Triküspit yetersizliği 1. derece

Triküspit yetersizlik velositesi (m/sn) 4,4

SağV sistolik basıncı (mmHg) 78

TAPSE (mm) 24

Pulmoner velosite (m/sn) 4,2

Pulmoner kapak maksimum gradienti (mmHg) 72

Pulmoner yetersizlik Hafif-orta

Aort yetersizliği Minimum

Mitral yetersizliği Minimum

SolV diyastolik disfonksiyonu Var

Sağ kalp kateterizasyonu 

PA basıncı (mmHg) (sistolik, diyastolik, ortalama) 20, 9, 15 (valvuloplasti öncesi)
20, 12, 18 (sonrası)

Pulmoner vasküler direnç (WU) 1,1

SağA basıncı (mmHg) 5
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SağV basıncı (sistol, diyastol) (mmHg) 105, 7 (valvuloplasti öncesi)
60, 8 (sonrası)

Aort basıncı (sistol, diyastol) (mmHg) 170, 80

Pulmoner kapiller uç basıncı (mmHg) 8

PA darlık gradienti (mmHg) 85

Koroner arter hastalığı Yok

Transpulmoner gradient (mmHg) 7

PA satürasyonu (%) 78

Femoral arter satürasyonu (%) 95

Kalp debisi (L/dk) 6,31

Kardiyak indeks (L/dk/m2) 3,12

EF: Ejeksiyon fraksiyonu, FAD: Fraksiyone alan değişimi, m: metre, NYHA: New York Heart As-
sociation, PA: Pulmoner arter, SağA: Sağ atriyum, SağV: Sağ ventrikül, SolA: Sol atriyum, SolV: 
Sol ventrikül, TAPSE: Triküspit kapağın anüler planda sistolik yer değiştirmesi, WU: Wood ünitesi.  

 

Şekil 2. Transözofageal ekokardiyografi görüntüleri 

A. Renkli Doppler’de interatriyal geçiş. 
B. İntravenöz ajite salin enjeksiyonu ile interatriyal geçiş. 
C. Pulmoner kapaktan sürekli akım Doppler ile alınan gradient (75 mmHg).  
D. 3 boyutlu görüntülemede interatriyal septum görünümü. 

B

DC

A
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Transözofageal ekokardiyografi (TÖE)’de pulmoner kapakta darlık (maksimal 75 mmHg gradient) ve poststenotik 
dilatasyon izlendi. Kontrast ile yapılan değerlendirmede interatriyal geçiş ve patent foramen ovale görüldü (Şekil 2). 
Olguda, 1-2. derece TY (velositesi:2,6 m/sn) ve SağV sistolik basıncı: 31 mmHg ölçüldü. Manyetik rezonans görün-
tülemede (MRG) pulmoner kapak düzeyinde belirgin stenoz, sol PA’da poststenotik dilatasyon, SağV serbest du-
varında hipertrofi, SağV-EF %47, SolV-EF %58, interventriküler septumda düzleşme, triküspit yetmezlik, SağA’da 
ılımlı dilatasyon izlendi. Pulmoner trunkus çapı:24 mm, sol PA çapı 48 mm, sağ PA çapı 27 mm saptandı (Şekil 3).

Şekil 3. Manyetik rezonans görüntüleme görüntüleri

A. SağV çıkış yoluna ait cine SFFP (Steady state free precession, denge durumu serbest salınım sekans) görüntü-
lerde pulmoner kapak düzeyinde valvüler stenoz ile uyumlu sistolik jet akıma bağlı hipointens sinyal paterni 
izlenmektedir (beyaz ok). Pulmoner arterde poststenotik dilatasyon. 

B. Faz kontrast görüntüde luminal daralma bölgesinde hipointens sinyal.
C. Aksiyel T2 ağırlıklı görüntüde, pulmoner trunkusta dilatasyon.
D. 4 oda sine SFFP sekans görüntülerde Sağ ventrikül serbest duvarında hipertrofi (kalın beyaz ok) ve interventri-

küler septumda düzleşme, triküspit kapakta yetmezlik (ince beyaz ok) ile uyumlu görünüm.
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Sağ kalp kateterizasyonunda (SKK) ise ortalama PAB 15 mmHg, pulmoner vasküler rezistans 1,1WU (Wood üni-
tesi), pulmoner kapiller uç basıncı 8 mmHg, SağA basıncı 5 mmHg saptandı (Tablo-1). Koroner anjiyografik ince-
lemede koroner arterler normaldi. Semptomatik ciddi valvuler PS saptanan olgudan onam alınarak pulmoner balon 
valvuloplasti (PBV) uygulandı, komplikasyon izlenmedi. Valvuloplasti öncesinde SağV basıncı 105/7 mmHg, PAB 
(sistolik, diyastolik, ortalama) 20, 9, 15 mmHg saptandı. 22x50 mm balon ile dilatasyon uygulandıktan sonra SağV 
basıncı 60/8 mmHg, PAB 20, 12, 18 mmHg olarak ölçüldü. Kontrol TTE’de pulmoner kapakta maksimum 38, or-
talama 18 mmHg gradient, minimal PY saptandı. Takipte PY’de ve rezidü PS gradientinde artış izlenmedi, SağV 
dilatasyonunda ılımlı düzelme ve hasta semptomlarında iyileşme olduğu izlendi. 

Tıbbi özgeçmiş, tanı, tetkik ve tedavi sürecindeki verilerin paylaşılması açısından hastadan sözlü ve yazılı onam 
alınmıştır.

TARTIŞMA
İzole PS, 2000 doğumda 1 veya daha yaygın olarak diğer DKH ile birlikte (25-30%) izlenebilmektedir (4, 5). Daha 
çok konjenital malformasyon olarak, nadiren edinilmiş nedenlere bağlı görülebilmektedir (6). İzole valvüler PS’de 
kapak yapısı kalın, fibrotik, semilünar kapakçıklar deforme ve komissürler yapışık olduğundan kapak sistolde tam 
olarak açılamaz, SağV’den PA’ya giden kan azalır, PS’de akciğere giden kan miktarı ‘shear stress’ yaratabilecek 
düzeyde olmadığından PH izlenmez (7-8). Ayrıca eksternal PA basısı veya internal PA oklüzyonu psödo-pulmoner 
darlığa neden olabilir. 

SağV’deki akımın pulmoner darlığı aşabilmesi için, SağV’de kronik basınç artışı, basınç yüklenmesi ve duvar-
lardaki streste artış olur. Normal debinin sağlanması için kontraktilite artışı, hipertrofi, sistol sonu, diyastol sonu 
volümlerin artması ve diyastol sonu basınç artışı izlenen kompanzatuar mekanizmalardır. Ancak zamanla SağV 
hipertrofisi ve ‘stiffness’ artışı, SağV sistolik ve diyastolik disfonksiyonu, triküspit kapak ve endokardiyal fibrozis, 
SağV iskemisi, hipertansiyon, hipertrofi ve SağA genişlemesi, aritmilere neden olmaktadır (10).

Erişkin yaşta, artan nefes darlığı yakınması ile başvurduğu kardiyoloji polikliniğinde TTE’de SağV dilatasyonu ve 
hipertrofisi, orta seviyeli TY ve TY hızından tahmini olarak hesaplanan sistolik PAB yüksekliği tespit edilmesi üze-
rine PH ön tanısı ile SKK açısından merkezimize sevk edilen bu olguda, fizik bakının göz ardı edilip görüntüleme 
yöntemlerine geçilmesi, tanısı kolaylıkla anamnez, fizik bakı ve akciğer grafisi ile konulabilecek olan PS’nin teşhi-
sini önlemiş, yanlış PH ön tanısına neden olmuştur. Bu olgu sunumu erişkin kardiyoloji pratiğinde nadir rastlanan 
PS’ye dikkat çekmek, PS’nin PH ile ayırıcı tanısının sağlanabilmesi için bilgilendirme amacı ile ele alındı. Olguda 
anamnez, fizik bakıda pulmoner odaktaki sistolik ejeksiyon üfürümü, akciğer grafisinde pulmoner konusdaki belir-
ginleşme ve sol PA’da genişleme ile uyumlu görünüm olması ile PS ön tanısı oluşmaktadır. Sol sternum üst kena-
rında sistolik ejeksiyon üfürümü, S2 çiftleşmesi, P2 şiddetinde azalma, boyun venlerinde dolgunluk PS fizik bakı 
bulgularındandır. Valvuler PS’de pulmoner trunkus ve sol PA genişleme tipiktir, sağ PA normal sınırlarda izlenir 
(9). Bu görünüm TTE, MRG ve BT ile tespit edilebileceği gibi akciğer grafisinde de görülebilmektedir (Şekil-1). 
Özellikle sol PA genişlemesi türbülan akımın anatomik olarak sola yönlenmesinden kaynaklanır, genişlemenin 4 
cm’i aşması anevrizma olarak değerlendirilir. PS’de pulmoner vaskülarizasyon olağandır, hatta şiddetli PS’de ise 
azalmaktadır. Pulmoner arteryel hipertansiyonda ise her 2 santral PA ve SağV genişlemiş, periferik PA’larda ise 
budanma manzarası görülür. PS’de elektrokardiyografide esas olarak SağV hipertrofisi beklenmekte; sağ aks, SağA 
dilatasyonu, SağV yüklenmesi ve inkomplet/komplet sağ dal bloğu izlenebilmektedir. EKG ile PS ile PH ayırıcı 
tanısı yapılamamaktadır (7, 8).

PS tanısı için görüntüleme yöntemlerinin bütüncül değerlendirilmesi önemlidir.  TTE pulmoner kapaklardaki kalın-
laşma, darlığın anatomisi, PA’da poststenotik dilatasyon, pulmoner kapaktaki gradient ölçümü, sağ yapıların değer-
lendirilmesi ve ek patoloji varlığı konusunda bilgi vermektedir. TTE ile PH değerlendirilmesi, en sık basitleştirilmiş 
Bernoulli denklemi kullanılarak TY akım velositesinden sistolik basınç farkı ölçümüne dayanır (11). Bu basınç de-
ğeri ile SağA değeri toplanılarak SağV basıncı elde edilmektedir. Bu değer SağV çıkış yolunda ve pulmoner kapakta 
darlık olmaması halinde sistolik PAB’a eşit olarak kabul edilmektedir. Ancak olguda ciddi PS olmasına rağmen 
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ölçülen basıncın doğrudan sistolik PAB olarak kabulü yanlış PH ön tanısına neden olmuştur. PH değerlendirilirken, 
indirekt bulgularının (sağ yapılarda genişleme, interventriküler septumda parodoksal hareket, D şeklinde septum, 
pulmoner kapak geri kaçış hızında artış, akselerasyon zamanında kısalma) eşlik edip etmediğinin değerlendirilmesi 
de önemlidir (11). PH tanı algoritmasında TY, TRV ve sistolik PAB değerlendirilmesi çok önemlidir ancak sade-
ce TY ve sistolik PAB dikkate alındığında yanlış pozitif tanı riski ortaya çıkmaktadır. TY varlığı ve sistolik PAB 
yüksekliği, normal sağlıklı popülasyonda bile sıklıkla izlenebilen; klinik olarak dikkatle deneyimli klinisyenler 
tarafından değerlendirilmesi gereken bir durumdur (11). PS’de olgudaki gibi normal SağV sistolik fonksiyonları ve 
SağV hipertrofisi izlenir. SağV çapları normaldir, ilerleyen aşamalarda dilatasyon gelişebilir. DKH’na bağlı PH’de  
ise ciddi SağV hipertrofisi izlenebilir.

TÖE, SağV çıkış yolu, pulmoner kapak, proksimal PA morfolojisi ve çapları konusunda detaylı bilgi sağlar. PS 
ile birlikte interatriyal geçişi de olan olguda, ek DKH varlığı ve sağ yapıların optimal değerlendirilmesi açısından 
kardiyak MRG ve TÖE yapılmıştır. Kesin tanı algoritmasında her iki modalitenin uygulanıp uygulanmayacağı veya 
hangi sıra ile uygulanacağı konusunda klinik yaklaşım farklılıkları olabilir, literatür net değildir. TÖE deneyimi 
yüksek bir merkez olarak, interatriyal septum incelenmesi ve eşlik eden anomalileri değerlendirebilmek açısından 
TÖE öncelikle tercih edilmiştir. Ciddi PS saptanan hastada eşlik eden ek anomali varlığının değerlendirilmesi, ka-
pağın ve PA’ların distalinin incelenmesi, diğer etiyolojilerin ayırıcı tanısının yapılabilmesi açısından sağ yapıların 
değerlendirilmesinde altın standart olan ve giderek önem kazanan (6, 11).

Olgunun yakınmalarını tüberküloz öyküsüne bağlaması nedeniyle kardiyak açıdan tetkik edilmemesi ve PS’nin 
benign seyredebilen bir valvuler lezyon olması ciddi PS’ye rağmen erişkin yaşta tanı almasına neden olmuş olabilir. 
Tüberkülom PS’nin edinilmiş nedenleri arasındadır ancak olgudaki PS’ye katkısı tam bilinememektedir. 

PH kesin tanısı SKK ile konulmaktadır, PS kesin tanısında ise SKK şart değildir, tedaviyi yönlendirmede faydalıdır. 
Semptomatik ciddi PS tanısı konulan olguda PBV planlanmış olması üzerine PH, SKK ile invazif basınç ölçümü ile 
de ekarte edilmiştir. PY’si hafif-orta olan hastaya kılavuz önerileri (6) doğrultusunda PBV uygulanmıştır. PBV ciddi 
PS’de ve konjestif kalp yetersizliği, interatriyal sağdan sola şant varlığından kaynaklanan siyanoz, egzersiz intole-
ransı gibi semptomatik olgularda düşünülmelidir (2). Kapak yapısı PBV için uygun olmayan, kompleks kardiyak 
anomalileri olan, başarısız valvotomi öyküsü olan, subvalvuler/supravalvuler PS veya ciddi PY’si olan olgularda ise 
cerrahi önerilmektedir (2). Kontrol TTE’de hafif-orta PS, minimal PY izlenmiş ve takiplerde bu seviyede seyretmiş-
tir. Girişim sonrası veya nativ orta PS’nin iyi klinik sonlanımlarla seyrettiği bilinmektedir (2). Olgunun da girişim 
sonrasında semptomlarında iyileşme izlenmesi üzerine takibi planlandı. PBV veya cerrahi sonrasında rezidü PY, 
semptomatik olgularda, ilerleyici SağV genişlemesinde veya SağV disfonksiyonunda ilerleyen yıllarda girişim tek-
rarı gerektirebilir. Hafif valvuler veya hafif rezidüel PS’nin ise 5 yıl içinde sadece 1 kez kontrolü önerilmektedir (6). 

Sonuç olarak dispne ayırıcı tanısında erişkin yaşta da PS akılda tutulmalı, ayrıntılı fizik bakı yapılmalı, pulmoner 
odakta işitilen sistolik ejeksiyon üfürümü, akciğer grafisinde pulmoner konusun ve sol PA’nın belirgin olması, 
TTE’de SağV hipertrofisinin olması ancak çapının normal olması veya belirgin dilatasyon olmaması, pulmoner 
kapak yapısında izlenebilecek değişiklikler ve pulmoner gradient ölçülmesi PS düşündürmelidir. 
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ÇÖZÜLMEMİŞ BİR GİZEM: BU PULMONER 
ARTERİYEL HİPERTANSİYON İDİYOPATİK Mİ YOKSA 

SİSTEMİK SKLEROZLA MI İLGİLİ?
AN UNSOLVED MYSTERY: IS THIS PULMONARY 

ARTERIAL HYPERTENSION IDIOPATHIC OR RELATED 
TO SYSTEMIC SCLEROSIS?

Hakan Gökalp Uzun, Hatice Solmaz

İzmir Şehir Hastanesi Kardiyoloji Ana Bilim Dalı, İzmir

ÖZET
Deri ve iç organlarda ilerleyici fibrozis ile karakterize kronik bir hastalık olan sistemik skleroz, doğrudan veya do-
laylı yollardan pulmoner hipertansiyona yol açabilmektedir. Bu hastalarda pulmoner arteriyel hipertansiyon (PAH) 
varlığı kötü prognozla ilişkili olup interstisyel akciğer hastalığının ardından mortalitenin ikinci en sık sebebi haline 
gelmiştir. Vakamızda, akciğer parankim tutulumu olmayan idiyopatik PAH gibi seyreden sistemik skleroz tanılı bir 
hastanın tanı, tedavi ve izlem bulguları karşılaştırılmalı olarak sunulmuştur.

Anahtar sözcükler: Sistemik Skleroderma, Pulmoner Arteriyel Hipertansiyon, Pulmoner Fibrozis, Pulmoner Veno-Oklüzif Hastalık

GİRİŞ
Deri ve iç organ tutulumu ile karakterize, ilerleyici fibrozis ile seyreden ve multisistemik bir hastalık olan sistemik sk-
lerozda (SSk) akciğerler, özofagusun ardından en sık tutulan ikinci organ olup, bu hastalarda akciğer tutulumu morta-
litenin en önemli sebebidir.1 SSk’da doğrudan pulmoner arter tutulumuna ya da pulmoner veno-oklüzif hastalığa bağlı 
grup 1 pulmoner hipertansiyon (PH) gelişebilmesinin yanı sıra, interstisyel pulmoner fibrozise ikincil olarak grup 3, 
pulmoner tromboemboliye ikincil grup 4, sol kalp patolojileri vasıtasıyla grup 2 PH gozlenebilmektedir.2–4 

OLGU SUNUMU
Bilinen kronik hastalık öyküsü, kardiyovasküler risk faktörü ya da aile öyküsü olmayan 62 yaşındaki kadın hasta, 
yakın zamanda artış gösteren efor dispnesi yakınması ile kardiyoloji polikliniğe başvurusunda kan basıncı ve nabzı 
normal sınırlarda iken oda havasında oksijen satürasyonu %90 olarak saptandı. Akciğer oskültasyonunda bazallerde 
azalmış solunum sesleri dışında bulgu saptanmayan hastanın kardiyak bakısında mezokardiyak odakta 3/6 sistolik 
üfürüm ve pretibiyal gode bırakan +1 ödem mevcuttu. EKG’de sinüs ritmi ile beraber sağ dal bloğu görülen hastanın 
biyokimyasal değerlendirmesinde demir eksikliği anemisi ve b-tipi natriüretik peptit (BNP) yüksekliği (326 ng/L, 
-normal<100 ng/L) dışında anlamlı patoloji saptanmadı (Tablo 1). 

Tablo 1. Laboratuvar bulguları

Hemoglobin  11.9 gr/dL

Hematokrit  35.4 %

Trombosit 297.000 /mcL
AST 30 U/L
ALT 24 U/L
Üre 37 mg/dL

Kreatinin 1.0 mg/dl

GFR 77 mL/dk/1.73m2
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Fe 38 mcg/dL
Ferritin 11 μg/L
BNP 326 ng/L
ALT, alanin aminotransferaz; AST, aspartat aminotransferaz; GFR, glomerüler 
filtrasyon oranı; Fe, demir; BNP, B tipi  natriüretik peptid.

Kardiyak üfürüm ve BNP yüksekliği nedeniyle yapılan transtorasik ekokardiyografide (EKO), sol ventrikül (SolV) 
ejeksiyon fraksiyonu (EF) %60 saptanan hastada, ciddi triküspit yetmezliği, yüksek triküspit yetmezlik hızı (4.9 m/
sn) ve beraberinde sağ yapılarda dilatasyon gözlendi (Tablo 2). Ayrıca EKO’da pulmoner arter Doppler akımındaki 
sistol ortası çentiklenme ve inter ventriküler septumun D şeklini aldığı görüldü (Şekil 1, sırasıyla A ve B). PHT 
ayırıcı tanısı amaçlı yapılan ventilasyon-perfüzyon sintigrafisi pulmoner emboli açısından negatif idi. Solunum 
fonksiyon testinde küçük hava yolu etkilenmesi ve obstrüksiyon başlangıcını işaret eden bulgular saptandı (MEF 
25-75: %44). FVC/DLCO oranı 1.3 (FVC %117, DLCO %90) olarak hesaplandı. Yüksek rezolüsyonlu akciğer 
bilgisayarlı tomografisinde (HRCT) her iki akciğerde mozaik perfüzyon görünümü ve küçük hava yolu hastalığı ile 
uyumlu görünüm mevcuttu (Şekil 2).

Tablo 2. Ekokardiyografi bulguları

Sol ventrikül ejeksiyon fraksiyonu (%) 60

Sağ ventrikül ejeksiyon fraksiyonu (%) 65

Triküspit yetmezlik hızı (m/sn)  4.9

Egzantirisite indeksi > 1.1

Sistolik pulmoner arter basıncı (mmHg) 95+3

TAPSE (mm) 25

E/e’ septal  8.8

E/e’ lateral 11

e’ septal (cm/sn) 9

e’ lateral (cm/sn) 11

Sol atriyum hacim indeksi (ml/m2) 29

Pulmoner yetmezlik hızı (m/sn)  3.8

Vena kava inferior (cm)  1.8

TAPSE, triküspit anüler sistolik yer değiştirme

Şekil 1. A: Ekokardiyografide pulmoner arter Doppler akımındaki sistol ortası çentiklenme, 

B: Ekokardiyografide parasternal kısa aks görüntüde D şeklini almış interventriküler septum
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Romatolojik değerlendirmede hastanın her iki el derisinin kalın ve avuç içinde küçük, genişlemiş damarlanmaların 
olduğu, beraberinde Raynaud fenomeninin klinik özellikleri ile uyumlu belirtiler tarif ettiği raporlandı. Muayene 
bulguları ve sorgusundan yola çıkarak SSk ön tanısı ile bakılan otoimmün antikorlardan antinuklear antikor (ANA) 
‘centromere’ kuvvetli pozitif (1/3200), anti-Ro52, centromere B ve anti-ribozomal P protein ile birlikte anti-dsD-
NA antikoru ise zayıf pozitif saptandı. Bu bulgular ile hastaya romatoloji kliniği tarafından sınırlı deri tutulumlu 
SSk tanısı koyuldu. Altı dakika yürüme testinde 149 metre yürüyebilen hastanın oksijen satürasyonunda düşme 
izlendi (başlangıç %90, bitiş %85). Sağ kalp kateterizasyonunda ortalama pulmoner arter basıncı (PAB) 78 mmHg, 
pulmoner vasküler rezistans (PVR) 12.93 WU ve pulmoner kapiller uç basıncı 9 mmHg bulundu (Tablo 3, ilk sü-
tun). İnhale iloprost ile yapılan vazoreaktivite testi negatif olan hasta, eşlik eden kardiyopulmoner komorbiditesi 
olmaması sebebiyle ESC/ERS (3 basamaklı)3 modeline göre orta riskli olarak belirlendi. Bunun üzerine hastaya 
endotelin reseptör antagonisti (masitentan) ve fosfodiesteraz 5 inhibitörü (tadalafil) kombinasyon tedavisi ile furo-
semide 40 mg 1x1 ve spirinolakton 25 mg gün aşırı 1x1 başlanan hastaya demir eksikliği anemisine yönelik de intra 
venöz demir infüzyonu verildi (demir karboksimaltoz 500 mg 1x2). Arteriyel kan gazında parsiyel oksijen basıncı 
56 mmHg saptanması üzerine hastaya oksijen konsantratörü önerildi.

Tablo 3. Tedavi öncesi ve tedavi sonrası (6.ay) bulguları

Tedavi öncesi Tedavi sonrası (6.ay)

Sağ atriyum (mmHg) 19 9

SağV sistol/diyastol sonu (mmHg) 110/18 75/9

PA sistol/diyastol(ort.) (mmHg) 114/41/(78) 78/32/(49)

Aort (mmHg) 158/88/(124) 150/76/(107)

PKUB/SolV EDB (mmHg)  9/11  10/8

PA (mmHg)/Ao SatO2 (%) 51.1/80 64/94.4

SvO2 (%) 60 64

Kardiyak Debi (L/dk)  5.18  4.38

Kardiyak indeks (L/dk/m2)  2.59  2.39

PVR (Wood Unit)  12.93  8.9

SVI (ml/m2)  26.74  32.39

BNP (ng/L) 326 126

6dk yürüme mesafesi (metre) 149 234

Fonksiyonel sınıf III II-III

Ao, aort; BNP, B tipi natriüretik peptit;  SolV DSB, sol ventrikül diyastol sonu basıncı; SağV, 
sağ ventrikül; PA, pulmoner arter; PKUB, pulmoner kapiller uç basıncı; SatO2, oksijen 
satürasyonu; SvO2, venöz oksijen satürasyonu; PVR, pulmoner vasküler direnç; SVI, atım 
hacmi indeksi

Şekil 2. Toraks bilgisayarlı tomografide küçük hava yolu hastalığı ile uyumlu her iki akciğerde 
mozaik perfüzyon görünümü



-25-

PULMONER ARTERİYEL HİPERTANSİYON      Olgu Sayısı 1

Hastanın 6. ay kontrollerinde yapılan kateterizasyonda ikili kombinasyon tedavisi ile ortalama PAB ve PVR de-
ğerlerinde düşüş gözlendi (Tablo 3, ikinci sütun). Başlangıç bulgularına göre Dünya Sağlık Örgütü (WHO) fonk-
siyonel sınıfı III’ten II-III’e geriledi. 6 dakikada 234 metre yürüyen hastanın satürasyon düşüşü daha az oranda 
gerçekleşti (%92’den %89). Ayrıca kontrol BNP düzeyi 126 ng/L saptandı. Tüm bu takip bulgularıyla hasta 4’lü3 
risk değerlendirmesinden 2 puan alarak orta-düşük riskli olarak sınıflandırıldı. Hastanın kliniğinde ve risk sınıfın-
da düzelme olmasına rağmen, 2022 ESC/ERS kılavuzunda PAH hastalarında tedavi hedefi olarak en uygun tıbbi 
tedaviyle düşük risk profilinin elde edilmesi ve sürdürülmesinin önerildiği, buna ek olarak hastanın bireysel değer-
lendirmesinde düşük risk sınıfına ulaşılabileceği öngörüldüğü için mevcut tedavisine prostasiklin reseptör agonisti 
(seleksipag) eklendi. Takiplerinde kliniği kararlı seyreden ve süreç boyunca hastaneye yatış gerektirecek PAH iliş-
kili durum gelişmeyen hasta üçlü tedavi altında kontrollerine devam etmektedir.

Bu vaka sunumu için hastanın onamı alınmıştır.

TARTIŞMA
SSk, genellikle yaygın vasküler disfonksiyon ve ilerleyici fibrozis ile karakterize, deri ve iç organları tutan kronik 
bir hastalıktır. SSk, sınırlı kutanöz ve diffüz kutanöz skleroderma olmak üzere iki ana başlıkta sınıflandırılır.4 İç 
organ tutulumu, sınırlı kutanöz grubuna oranla diffüz kutanöz grupta daha sık görülmekte ve daha erken ortaya 
çıkmakta, pulmoner arteriyel hipertansiyon (PAH) ise her iki hastalık grubunda da sıklıkla görülebilmektedir. Bu-
nun yanı sıra SSk tanılı hastaların %80’den fazlasında farklı düzeylerde akciğer tutulumu bulunmaktadır.5Akciğer 
tutulumu hastalarda genellikle kuru öksürük ve özellikle efor dispnesi ile kendini göstermektedir. SSk bağlı akciğer 
tutulumunun iki önemli komponenti pulmoner fibrozis ve PAH’a yol açan pulmoner vasküler hastalıktır. Diffüz 
grupta daha çok pulmoner fibrozis görülürken, sınırlı grupta PAH daha sık görülmektedir. Yine de diffüz SSk hasta-
larında PH, pulmoner fibrozise ikincil olarak da ortaya çıkabilmektedir. Ayrıca PAH, SSk’da görülen en sık pulmo-
ner vasküler prezantasyon iken ayrıca tromboemboli, pulmoner kapiller hemanjiomatozis ve pulmoner veno-oklüzif 
hastalık da görülebilmektedir.6,7

PAH, tüm SSk hastalarının yaklaşık %10-40’da görülür. Bu hastalarda pulmoner vasküler hastalıktan bağımsız ola-
rak pulmoner fibrozan alveolit de tek başına solunumsal bozukluklara yol açabilmekte, deri ve kas iskelet sistemi tu-
tulumu varlığı ise hastaların 6 dakika yürüme mesafelerini etkileyebilmektedir.8 Bu nedenle sağ kalımı ön gördüren 
parametreler yardımıyla oluşturulan risk ölçekleri SSk-PAH hastalarına uyarlandığında benzer riski yansıtmayabi-
lir. Bu hasta grubunda yeni pulmoner vazodilatör tedavilerle yakınmaların düzelmesi ve yaşam süresinin uzamasına 
rağmen sağ kalımın, idiyopatik PAH ve diğer bağ dokusu hastalıkları ile ilişkili PAH formlarına göre daha kötü 
olduğu ortaya konulmuştur.9 Ek olarak yıllık tarama ile tanı alan hastaların, rutin kontrollerde tanı alan hastalarla 
kıyaslandığında yaşam sürelerinin iyileştiği bilinmektedir.10,11 life-limiting complication of systemic sclerosis (SSc 
Bu nedenle SSk hastalarında yıllık tarama yapılması12 ve PAH riski açısından klinik (dijital ülser varlığı,13 daha 
uzun hastalık süresi) /demografik (ileri yaş erkek) /laboratuvar (düşük DLCO,14 pozitif antikor varlığı) bulguları 
yardımıyla risk değerlendirmesi yapılması önem taşımaktadır.

Sklerodermaya bağlı PAH’ta sağ kalım, bağ dokusu hastalıkları da dahil olmak üzere diğer PAH formlarından daha 
kötüdür. Ayrıca sağ kalım ön gördüren parametreler yardımıyla oluşturulan risk ölçekleri SSk-PAH hastalarında 
benzer riski yansıtmayabilir çünkü bu hastalarda pulmoner vasküler hastalıktan bağımsız olarak pulmoner fibrozan 
alveolit de tek başına solunumsal bozukluklara yol açabilmektedir.

Bizim olgumuz da SSk tanısı almasına rağmen, PH’nin SSk ile ilişkili olduğuna dair bulgular net değildir. DLCO %90 
olan ve HRCT’de interstisyel tutulumu olmayan olguda PAH etyolojisinde idiyopatik komponentin ön planda olduğu-
nu düşünmekteyiz. Pulmoner vazodilatör tedavilere yanıtın ve sağ kalımın SSk ilişkili PAH da idiyopatik PAH grubuna 
oranla daha kötü olduğu15–17  düşünüldüğünde olgumuzun şanslı olduğu kanısındayız.  
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ÖZET
Bu makale, pulmoner hipertansiyon ve akciğer kanseri ile birlikte olan kombine pulmoner fibrozis ve amfizem 
(KPFA) olgusunu incelemektedir. KPFA, özellikle sigara içen erkeklerde sıkça görülen bir durumdur. Fibrotik in-
terstisyel akciğer hastalığından ayrı bir klinik durum ya da birden çok hastalığı bünyesinde barındıran bir sendrom 
olup olmadığı halen tartışılmaktadır. Bu makalede, KPFA’nın pulmoner hipertansiyon ve akciğer kanseri gibi ciddi 
komplikasyonlara yol açabilen, kötü prognozlu bir sendrom olduğu vurgulanmaktadır. Hastanın tedavi sürecinde 
karşılaşılan zorluklar, KPFA’nın spesifik bir tedavi stratejisinin olmaması ve eşlik eden hastalıkların yönetimine 
odaklanan multidisipliner bir yaklaşımın gerekliliği tartışılmıştır. Son olarak, KPFA’nın karmaşık yapısı ve tedavi 
zorlukları göz önüne alındığında, bu hastalığın yönetiminde deneyimli bir sağlık ekibi tarafından düzenli takiplerin 
ve bireyselleştirilmiş tedavi stratejilerinin önemli olduğu vurgulanmıştır.

Anahtar kelimeler: Akciğer Kanseri, Kombine Pulmoner Fibroz ve Amfizem, Pulmoner Hipertansiyon

GİRİŞ
Fibrotik interstisyel akciğer hastalığı olan hastalarda amfizem varlığı nispeten yaygındır. Buna kombine pulmoner 
fibrozis ve amfizem (KPFA) adı verilmiştir.1-3 Yapılan araştırmalarda bu hastalığın idiyopatik pulmoner fibrozis 
(İPF) ve eşlik eden amfizemden farklı bir klinik durum veya tablo olduğu düşünülmektedir. Hatta birçok klinik 
durum ile birlikteliği nedeni ile bu hastalığın bir sendrom olabileceği de belirtilmektedir.4 İdiyopatik interstisyel 
pnömoni (İİP) olan hastaların %26-54’ünde KPFA bildirilmektedir.5 KPFA, eşlik eden hastalıklar nedeni ile progno-
zu kötü bir hastalıktır. Özellikle pulmoner hipertansiyon (PH)’nın sık eşlik ettiği gösterilmiştir. KPFA’lı hastaların 
%15-55’inde PH rapor edilmiştir ve PH varlığı mortaliyeti en belirgin şekilde etkileyen özelliktir.6 Benzer şekilde 
akciğer kanseri diğer fibrotik akciğer hastalıklarına göre KPFA hastalarında daha sık gözlenmekte ve beklenen sağ 
kalım süresini azaltmaktadır. KPFA’lı hastaların %2-52’sinde akciğer kanseri bildirilmiştir.7 

KPFA, henüz tam anlaşılamamış ve net bir tedavi stratejisi oluşturulmamıştır. Hastalığın, Kronik obstrüktif akciğer 
hastalığı (KOAH) ya da IPF ye benzer tedaviler, solunum yetmezliğinin kaçınılmaz olması nedeni ile uzun süreli 
oksijen tedavisi (USOT), eşlik eden, pnömoni, pulmoner emboli, PH ve akciğer kanseri gibi hastalıkların standart 
tedavi yaklaşımları uygulanmaktadır.8-10 KPFA’nin sistemik skleroz ve romatoid artrit gibi otoimmun hastalıklara da 
eşlik edebileceği belirtilmektedir.11

Olgumuz, dispne yakınması ile KOAH, IPF tanıları almış fakat optimal tedavi kullanmamış bir olgudur. Hastanın 
başvurusu şiddetli dispne ve solunum yetmezliği nedeniyle olmuş ve bu semptomu açıklayabilecek havayolu has-
talığından daha ön planda akciğer parankimini etkileyen amfizem ve fibroz bulgusu, vasküler hastalığın sebebi PH 
ve akciğer kanseri ve metastazı olan plevral efüzyon saptanmıştır. Olgumuz, KPFA’nın bir sendrom gibi sık görülen 
bütün bileşenlerin özelliklerini taşıması nedeni ile literatürle birlikte tartışılmıştır. 



-28-

ADHAD BÜLTEN CİLT: 1  SAYI: 7

OLGU SUNUMU
Erkek hasta, 61 yaşında, eforla artan nefes darlığı şikâyeti ile başvurdu. Öksürük ve balgam şikâyeti ön planda 
değildi. Şikayetlerinin uzun süredir olduğunu fakat son bir aydır belirgin şekilde arttığını ifade etti. Aktif sigara (40 
p/y) kullanan olgunun özel bir maruziyeti veya kullandığı bir ilacı yoktu. Bir yıl önce şikayetleri başladığında bir 
göğüs hastalıkları hekimine başvurduğunu, son dönem interstisyel akciğer hastalığı olduğunu, ileri inceleme ya da 
tedavi önerilmediğini belirtti. KOAH için inhaler tedavi önerilmiş fakat hasta kullanmamış. Geçirilmiş pnömoni, 
tüberküloz ya da COVID-19 öyküsü ya da aile öyküsünde bir özellik yoktu.

Fizik bakısında siyanotikti ve “Büzülmüş dudak” solunumu yapıyordu. Çomak parmağı mevcut olan olgu, ortopne 
ve bendopne tarif ediyordu. Solunum seslerinin şiddeti ileri derecede azalmış ve bilateral bazallerde raller işitildi. 
Diğer sistem bakıları olağan, oda havasında oksijen saturasyonu %86’ydı.

Laboratuvar bulgularında ılımlı bir lökositozu (WBC 10900 /mm3) vardı. C-reaktif protein değeri 84 mg/L, B-tipi 
natri üretik peptid düzeyi 598 pg/mL saptandı. Arter kan gazında KGA (oda havası) pH: 7.45, PaCO2 37 mmHg, 
PaO2 62 mmHg, HCO3 26.5 ve SaO2 %91 saptandı.

Hasta amfizem tipi KOAH, KOAH alevlenmesi, pnömoni, plörezi, interstisyel akciğer hastalığı ve PH ön tanıları 
ile göğüs hastalıkları servisine yatırıldı. Postero-anterior akciğer grafisinde, bilateral retikuler dansiteler gözlendi. 
Sol kostafrenik sinüs kapalı ve sol kalp gölgesi silinmişti. Hilusları dolgun görünümde izlendi (Şekil 1). Hastaya 
yüksek rezolusyonlu bilgisayarlı tomografi (YRBT) çekildi. YRBT bulgularında pulmoner trunkus çapı genişlemiş-
ti (33 mm). Mediyastende patolojik görünüm ve boyutta lenf nodları mevcuttu. Bilateral akciğer üst loblarda büllöz 
amfizematöz değişiklikler gözlendi. Her iki akciğerde alt loblarda belirgin kistik değişiklikler, buzlu cam alanları, 
bronşiektatik değişiklikler ve sağ alt lobda bal peteği bulguları (Şekil 1) ile sol hemitoraksta plevral sıvı (en kalın 
yerinde 4 cm) ve kalınlaşma saptandı (Şekil 2).

Şekil 1: Şekilde hastanın yüksek rezolüsyonlu bilgisayarlı tomografi (YRBT) ve akciğer grafisi görüntüleri görülmektedir. 
Görüntülerde bilateral akciğer üst loblarında büllöz amfizematöz değişiklikler ok işareti ile gösterilmiştir. Her iki 

akciğerde alt loblarda belirgin kistik değişiklikler, buzlu cam alanları, bronşiektazi bulguları mevcut (A-E). 
Akciğer grafisinde bilateral retiküler dansiteler, kapalı sol kostafrenik sinüs ve silinmiş sol kalp gölgesi, 

bilateral dolgun hiluslar görülmektedir (F).
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Solunum fonksiyon testinde FEV1/FVC %69, FEV1 1510 ml (%72), FVC 2188 ml (%74) ve DLCO %41 saptandı. 
Ekokardiyografik incelemede sol ventrikül ejeksiyon fraksiyonu % 60, sistolik pulmoner arter basıncı (PAB) 120 
mmHg, orta derecede mitral ve aort kaçakları, orta-ciddi derecede triküspit yetersizliği, sağ yapılarda genişleme ve 
sol ventrikülde D-şekli saptandı.

Kronik tromboembolik PH (KTEPH) dışlama amacı ile çektirilen ventilasyon-perfüzyon sintigrafisinde sol akciğer-
de aktivite dağılımı heterojen ve sağ akciğerde inhomojen görünümde saptandı. Sağ akciğer üst lob apikal, posterior 
ve alt lob lateral bazal segmentlerde subsegmenter hipoaktif alanlar izlendi. Sol akciğer üst lob anterior, süperior 
lingual, inferior lingual, alt lob süperior, anterior medial bazal, lateral bazal ve posterior bazal segmentler ile uyumlu 
alanlarda nonsegmenter perfüzyon defektleri YRBT görüntülerinde izlenen plevral efüzyon ve atelektazi alanlarıyla 
ilişkili olabileceği düşünüldü. Kronik emboli açısından ileri bir yorum yapılamadı. Sağ kalp kateterizayonunda ise 
ortalama PAB 45 mmHg (78/28), pulmoner arteriyel uç basıncı (PAUB): 7mmHg, pulmoner vasküler rezistans (di-
renç) (PVR):10.7 mmHg saptanarak ön planda düşük debi ve pre-kapiller PH düşünüldü.

Hastanın romatolojk incelemesinde kapilleroskopisi normaldi ve bağ doku hastalığı ya da vaskülit düşünülmedi. 
Hastanın sol plevral efüzyonundan yapılan örnekleme eksüdatif vasıftaydı. Kültürlerinde üreme olmadı. Hasta-
nın plevral efüzyon sitoloji sonucu adenokarsinom metastazı ile uyumlu olarak değerlendirildi. Pozitron emisyon 
tomografi – bilgisayarlı tomografi (PET-BT)’de ise (Şekil 2). Sol hemitoraksta plevrada, alt lobda anterior ve ba-
zallerde 18-flüorodeoksiglukoz (18-FDG) tutulumları saptandı (4.2 SUVmax (standardized uptake value). Medi-
astende çok sayıda lenf nodu mevcuttu (4.4 SUVmax). Hastanın fibrozis komponenti dominant olan KPFA ve PH 
Grup 3 tanısı koyuldu. INCREASE çalışmasında 12 İAH ilişkili grup 3 PH olgularında inhale treprostinil ile elde 
edilen olumlu sonuca dayanılarak Nebulize “İloprost trometamol” için endikasyon dışı ilaç başvurusu yapıldı fakat 
onay alınamadı. Hastaya KOAH tedavisi düzenlendi. Evde uzun süreli oksijen tedavisi önerildi. Sigara bıraktırma 
tedavisi düzenlendi. Pulmoner rehabilitasyon programına alındı. Akciğer kanseri konseyinde görüşülen hastanın 
moleküler mutasyon pozitifliği saptanmaması nedeni ile kemoterapi başlanması önerildi.

Şekil 2: Şekilde Pozitron emisyon tomografi – bilgisayarlı tomografi (PET-BT) ve Toraks bilgisayarlı tomografi (BT) 
görüntüleri görülmektedir. A: PET-BT’de sol akciğerde alt lobda plevrada FDG tutulumu mevcut; B: Sol hemitoraksta 

plevral sıvı ve kalınlaşma bulgusu izlenmektedir.

TARTIŞMA
KPFA ve PH zorlu bir klinik senaryoyu temsil etmektedir.1,2 KPFA, yeni İİP sınıflandırmasında bir IPF fenotipi ola-
rak kabul edilmektedir ve en sık sigara içen erkeklerde görülür. Nefes darlığı en sık belirtilen şikayettir.5 Radyolojik 
olarak üst loblarda sentriloboler amfizem, alt loblarda fibrozis ile birlikte gaz değişim anormallikleri hastalığın en 
önemli özellikleridir.13 Bu hastalarda solunum fonksiyon testlerinde DLCO düşük, psödo-normal akciğer hacimleri 
(amfizeme bağlı hiperinflasyon) saptanır.14 KPFA’nin özellikle sigara kullanımı ve çevresel maruziyetler nedeni ile 
geliştiği düşünülmekte, ayrıca genetik yatkınlık da olduğu belirtilmektedir.15,16
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Bu hastalarda PH, IPF hastalarına göre daha sık gelişmektedir ve mortaliteyi artıran önemli bir belirteçtir.6 PH 
sıklığı %47 olup; bu hastalıktaki PH varlığı İPF’den daha sık ve daha ağır seyretmektedir. Amfizem ve fibrozun 
bir arada bulunmasının ventilasyon-perfüzyon uyumsuzluğuna, bozulmuş gaz değişimine ve kronik hipoksiye yol 
açtığı; kronik hipoksinin vazokonstriksiyona ve pulmoner vaskülaritenin yeniden şekillenmesine neden olarak PH 
gelişimine katkıda bulunduğu düşünülmektedir.3,8 KPFA’de 5 yıllık yaşam suresi %25-75 iken PH geliştiğinde bek-
lenen bir yıllık yaşam suresi azalmaktadır.3,17,18

KPFA varlığında akciğer kanseri sıklığı yüksek olup İPF’den daha yüksek oranda gözlenmektedir. En çok skuamöz 
hücreli akciğer kanseri ve adenokarsinomlar gözlenmektedir. Sağ kalım sürelerinin İPF’de gelişen akciğer kanseri 
sağ kalım sürelerine göre daha az ve medyan yaşam süresinin 10,8 ay olduğu belirtilmiştir. 5,19,20

KPFA için özgün bir tedavi yoktur. Hastalığın tedavisinde semptomların giderilmesi, hastalığın ilerlemesinin yavaş-
latılması, PH için tedavi stratejileri, vazodilatör ilaçlar, oksijen tedavisi ve bazı durumlarda akciğer nakli yer almak-
tadır. Sigaranın bırakılması ilk yapılması gerekendir. Bronkodilatörler ve oksijen tedavisi hemen her hasta kullan-
maktadır. Bunların dışında hastaların pulmoner rehabilitasyon programlarına dahil edilmesi ve enfeksiyonlara karşı 
etkin bağışıklama önerilmektedir. Uygun olgularda akciğer transplantasyonu ve İPF komponentinin daha baskın 
olduğu durumda antifibrotik ajanlar da kullanılabileceği belirtilmektedir.2,6,8,14,18   Randomize, çift kör olan INCRE-
ASE çalışmasında, İAH ilişkili grup 3 PH olguları günde dört kez 12 nefese (toplam, 72 μg) kadar uygulanan inhale 
treprostinil 16 haftalık izlemde plasebo ile karşılaştırıldığında  treprostinil alan grupta NT-proBNP düzeylerinde 
azalma (tedavi oranı, 0,58; 95% güven aralığı (GA), 0,47 – 0,72; P<0,001) ve 6 dakika yürüme mesafesinde belirgin 
düzelme (başlangıca göre değişim açısından ortalaması farkı 31,12 m, %95 GA, 16,85 ila 45,39; P<0,001) saptan-
mıştır. Treprostinil grubunda 37 hastada (%22,7), plasebo grubunda 54 hastada (%33,1) klinik kötüleşme gelişmiştir 
(Hazard oranı, 0,61; %95 GA, 0,40 - 0,92; P = 0,04).12 INCREASE çalışmasındaki inhale treprostinil ile elde edilen 
olumlu sonuca dayanarak hastaya tedavi planlandık. 

KPFA’nın prognozu eşlik eden diğer hastalıklara göre değişebilir. Akciğer hastalığının şiddeti, PH derecesi ve 
hastanın genel sağlık durumu gibi faktörler sağ kalımı etkilemektedir. KPFA, barındırdığı havayolu ve parankim 
hastalığı nedeni ile Grup 3 PH olarak sınıflandırılmaktadır. Günümüzde, Grup 3 PH için özellikli bir tedavi 
bulunmamaktadır. Olgumuz, literatürde KPFA’ya eşlik etmesi mümkün olarak tanımlanmış bütün komplikasyonları 
taşımaktadır. PH haricinde eşlik eden hastalıkları için tedavi almaktadır. Fakat akciğer kanseri ile birlikte sağ kalımı 
en çok etkileyen faktör olan PH için özel bir tedavi alamamıştır. Böyle hastalarda destek tedavi ve eşlik eden 
hastalıkların tedavisi çok önemli olmakla birlikte PH tedavisiz kalmaktadır. 

Sonuç olarak; KPFA ve PH’nın altında yatan mekanizmaları daha iyi anlaşılmalı ve Yeni ve bireyselleştirilmiş teda-
vi yaklaşımları tanımlanmalıdır. KPFA, vakalarının karmaşıklığı göz önüne alındığında, göğüs hastalıkları uzman-
ları, kardiyologlar ve diğer uzmanları içeren “multidisipliner” bir yaklaşım gereklidir. Deneyimli bir sağlık ekibi ile 
düzenli takipler yapılmalı ve hastanın değişen gelişen klinik durumuna göre tedavi planı güncellenmelidir.
1Dip not 3: SUVmax (standardize2d uptake value): PET çekiminde vücudun belirli bir bölgesindeki maksimum 18-FDG alım miktarını ifade eder.3

1 Olgu sunumu için hastadan sözel onam alınmıştır.
2 Finansal kaynak kullanılmamıştır.
3 SUVmax (standardized uptake value): PET çekiminde vücudun belirli bir bölgesindeki maksimum 18-FDG alım miktarını ifade eder.
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ÖZET
Vazoreaktivite testinin (VRT) idiyopatik, kalıtımsal ve ilaç ilişkili pulmoner arteriyel hipertansiyon (PAH) hasta-
larında yapılması önerilmektedir ve VRT’de pozitif yanıt varlığı iyi prognoz ile ilişkilidir. VRT’ne yanıt genellikle 
hastalığın erken evrelerinde, henüz geri dönüşsüz yeniden şekillenme gelişmeden mevcuttur. Güncel kılavuzlar, ilk 
tanı anındaki kalp kateterizasyonunda hastada VRT negatif ise, takip sürecinde tekrar vazoreaktivite yapılmasını 
önermemektedir. Ancak VRT’de kullanılan ajana göre pozitif saptanma duyarlılık ve özgüllük değerleri farklılık 
gösterebilir. Bazı idiyopatik PAH, kalıtımsal PAH, ilaç-toksin ilişkili PAH hastalarında başlangıçta pozitif olan 
VRT, takipte negatifleşebilmektedir. Ayrıca; PAH tanısında farkındalığın artması, PAH tedavisindeki gelişmeler ve 
PAH’a özgün ajanlarla kombine tedavi ile pulmoner vasküler yatakta ters yeniden şekillenme gelişebilir ve hipotetik 
olarak başlangıçta vazoreaktivite göstermeyen pulmoner vasküler yatak, PAH’a özgün tedavi sonrası vazoreaktivite 
gösterebilir. Bu yazıda, tanı anında VRT’ye yanıtsız olan ve kombine PAH’a özgün tedavi altında takip sürecinde 
tekrar edilen VRT’ne yanıt veren bir idiyopatik PAH olgusu sunulmuştur. Henüz yeterli veri ve kanıt olmasa da VRT 
negatif olan prevalant PAH hastalarında kontrol kalp kateterizasyonlarında tekrar vazoreaktivitenin değerlendiril-
mesi faydalı olabilir.   

Anahtar kelimelr: Pulmoner Hipertansiyon, Vazoreaktivite Testi, Kalp Kateterizasyonu

GİRİŞ
Vazoreaktivite, vazodilatör ajan uygulaması sonrası kardiyak debide değişiklik olmaksızın veya artışa rağmen 
ortalama pulmoner arter basıncında (PAB) ≥ 10 mmHg azalma olması ve ortalama PAB’ın ≤40 mmHg düzeyine 
düşmesi olarak tanımlanmaktadır. Vazoretaktivite testi için kullanılması önerilen ajanlar; inhale nitrik oksit, inha-
le iloprost ve intravenöz (İV) epoprostenoldür. Önceden vazoreaktivite değerlendirilmesinde kullanılan adenozin, 
güncel kılavuzlarda yan etkileri nedeni ile kullanılması önerilmemektedir.1 VRT kalıtımsal, idiyopatik ve ilaç ilişkili 
PAH düşünülen olgularda yapılmalıdır ve diğer pulmoner hipertansiyon gruplarında yapılması önerilmemektedir. 
VRT pozitif olan hastaların prognozu vazoreaktif olmayan hastalara göre daha iyidir ve vazoreaktivite saptanan 
hastalar uzun dönem kalsiyum kanal blokörü tedavisinden fayda görmektedir. Tanı sırasında vazoreaktif olarak 
değerlendirilen hastalarda hastalığın ilerlemesi ile uyumlu semptom ve bulgular varlığında kalp kateterizasyonu ve 
vazoreaktivite değerlendirilmesi tekrar edilerek kalsiyum kanal blokörü tedavisinin devamına karar verilmelidir.2 
Ancak, başlangıçta VRT negatif olan hastalarda takip sürecinde tekrar vazoreaktivite değerlendirilmesi ile ilgili 
veri ve öneri yoktur. Bu olgu sunumunda, başlangıçta VRT negatif PAH tanısı alan ve PAH’a özgün tedavi altında 
takipte iken şikayetleri artan ve kontrol kalp kateterizasyonunda VRT pozitif saptanarak tedavisine kalsiyum kanal 
blokörü eklenen bir hastayı sunduk.    
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OLGU SUNUMU
Koroner arter hastalığı ve PAH tanıları ile dış merkezde takipte olan 54 yaşında kadın hasta, polikliniğimize efor dispne-
sinde artış ve bir kez olan senkop nedeni ile başvurdu. Hastanın fonksiyonel kapasitesi Dünya Sağlık Örgütü fonksiyonel 
sınıf III olarak değerlendirildi. Öyküsünden 10 sene önce sol ana koroner artere aterosklerotik ciddi darlık (%90) nedeni ile  
stent implantasyonu yapıldığı ve 3 sene önce de idiyopatik PAH tanısı aldığı öğrenildi. PAH tanısı aldığında yapılan kalp 
kateterizasyonunda adenozin ile yapılan VRT’nin negatif olduğu öğrenildi. Hasta PAH tedavisi için üç ilaç kombinasyonu 
almaktaydı (tadalafil, bosentan ve inhale iloprost). Fizik muayenesinde P2 sert idi ve triküspit odakta pansistolik 3/6 üfürüm 
duyuldu. Bilateral eser miktarda pretibiyal ödem mevcuttu. Elektrokardiyografide sinüs ritmi ile birlikte sağ atriyal dila-
tasyon ve sağ ventrikül ‘strain’ görünümü izlendi. Ekokardiyografik değerlendirmede sol ventrikül ejeksiyon fraksiyonu 
%62, ciddi triküspit yetersizliği (V maks=4,74 m/s), genişlemiş sağ boşluklar ve artmış sistolik PAB (110 mmHg) saptandı. 
Pulmoner arter çapı 32 mm olarak ölçüldü. Posterior duvar komşuluğunda minimal perikardiyal efüzyon mevcuttu. Labo-
ratuvar bulguları BNP yüksekliği (180 pg/mL; normal değeri <100pg/mL) dışında normaldi. Hasta, merkezimizde ilk kez 
değerlendirildiği için PAH dışı pulmoner hipertansiyon nedenleri açısından tekrar gözden geçirildi. Ventilasyon perfüzyon 
sintigrafisi ve kontrastlı pulmoner BT anjiyografisinde pulmoner emboli ve kronik tromboembolik pulmoner hipertansiyon 
ile uyumlu bir bulguya rastlanmadı. Solunum fonksiyon testlerinde obstrüktif ya da restriktif patoloji düşündürecek bir 
bulgu izlenmedi. Romatolojik belirteçler negatif saptandı. Sol ana koroner arter stenti olduğu için ve genişlemiş pulmo-
ner arterin sol ana koroner artere basısını değerlendirmek için yapılan koroner anjiyografide koronerlerde anlamlı darlık 
izlenmedi. Kalp kateterizasyonunda sol ventrikül diyastol sonu basıncı 12 mmHg, ortalama PAB 53 mmHg, pulmoner 
kapiller uç basıncı (PKUB) 14 mmHg  ve pulmoner vasküler direnci 9,1 WU saptandı. PKUB değeri 14 mmHg olduğu 
için, hastaya 500 cc serum fizyolojik, 10 dakikada verilerek sıvı yükleme testi yapıldı ve PKUB değerinde anlamlı bir artış 
olmadığı ve maksimum 15 mmHg düzeyine yükseldiği görüldü. Hastanın merkezimizdeki ilk kalp kateterizasyonu olması 
nedeni ile ve VRT’ye yanıtın bazı hastalarda takip sürecinde kaybolduğu bilgisinden yola çıkarak hastalık seyri sürecinde 
vazoreaktivitenin gerek PAH’a özgün tedavinin etkisi ile gerek hastalığın seyri ile ilgili olarak değişkenlik gösterebileceği 
düşünülerek, hastaya VRT yapılması planlandı. Adenozin ile (50 mcg/kg/dk dozundan infüzyona başlandı ve 300 mcg/
kg/dk dozuna ulaşana kadar 2-5 dakikada bir 50 mcg/kg/dk artırıldı) VRT yapıldı ve kardiyak debi değişmeden ortalama 
PAB 38 mmHg düzeyine düştü (Tablo-1). VRT pozitif olarak kabul edilen hastaya diltiazem 120 mg günde iki kez olacak 
şekilde başlandı. 3 ay sonraki kontrolünde fonksiyonel kapasitesinin fonksiyonel sınıf II’ye düzeldiği ve BNP düzeyinin 
60 pg/mL’ye gerilediği görüldü. Hastaya akut VR yanıtı değerlendirmek için 3. ayda ve kalsiyum kanal blokeri tedavisine 
kronik yanıt varlığı açısından 1. yılda kalp kateterizasyonu önerildi, ancak hasta klinik olarak stabil olup kendini iyi hisset-
tiği için kateterizasyon işlemini reddetti. Hastanın kateterizasyon öncesi ve 3 ay sonraki risk değerlendirmesi Tablo-2’de 
özetlenmiştir. Hasta 2 yıldır üçlü PAH’a özgün tedavi ve kalsiyum kanal blokörü tedavisi ile izlemine devam etmektedir ve 
hastalığı stabil seyretmektedir. 

Hastadan, verilerinin anonim olarak bilimsel dergilerde sunulmasına yönelik onam alınmıştır.

Tablo-1. Hastanın kalp kateterizasyonu verileri

Bazal ölçümler  Adenozin sonrası ölçümler
Ortalama sağ atriyum basıncı  10 mmHg
Sağ ventrikül basıncı 90/10 mmHg
Pulmoner arter basıncı 
Sistolik
Diyastolik
Ortalama

90 mmHg
32 mmHg
53 mmHg

60 mmHg
24 mmHg
38 mmHg

PKUB 14 mmHg 
Kardiyak debi (Fick metodu) 4,18 L/min 4,21 L/min
Kardiyak indeks 2,14 L/min/m² 2,15 L/min/m²
Pulmoner vasküler direnç 9,1 WU
Sistemik vasküler direnç 20,3 WU
Kısaltmalar: PKUB: Pulmoner kapiller uç basıncı
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Tablo-2. Hastanın tedavi öncesi ve sonrası risk değerlendirmesi

Tedavi öncesi Tedavi sonrası

Fonksiyonel sınıf III II

BNP (pg/mL) 180 60

6 dakika yürüme mesafesi 285 324

Risk sınıfı (Üçlü risk değerlendirme) Orta Orta

Risk sınıfı (Dörtlü risk değerlendirme) Yüksek-Orta Yüksek- Düşük

TARTIŞMA
VRT, özellikle herediter, idiyopatik ve ilaç ilişkili PAH hastalarının kalsiyum kanal blokörü tedavisine yanıtını 
öngörmede ve prognozu belirlemede önemli rol oynaması nedeni ile kalp kateterizasyonun önemli bir komponenti-
dir. VRT testi pozitif olan hastalar uzun dönem kalsiyum kanal blokörü tedavisinde fayda görürler ve VRT negatif 
olan hastalara göre daha iyi prognozludurlar.3 İdiyopatik PAH vakalarının %10-15’inde VRT’ne pozitif yanıt sap-
tanmaktadır. Vazoreaktivite, genellikle hastalığın erken evrelerinde mevcuttur ve hastalık ilerledikçe ve pulmoner 
vasküler yatakta yeniden şekillenme oldukça vazoreaktivite genellikle kaybolur.4 BMPR2 (Bone morphogenetic 
protein receptor type-2) gen mutasyonu herediter ve idiyopatik PAH vakalarında görülebilmektedir ve BMPR2 mu-
tasyonu olan hastalarda VRT’ye yanıt oranlarının daha düşük olduğu bildirilmiştir.5 BMPR2 mutasyonu, pulmoner 
vasküler yatak yeniden şekillenmesi sürecinde önemli rolü olan aktivin yolağını aktive etmektedir. Aktivin yola-
ğını inhibe eden sotaterceptin, pulmoner vasküler yatakta meydana gelen patolojik değişiklikleri geri döndürerek 
PAH tedavisinde etkili olabileceği gösterilmiştir.6 Bu bulgular, pulmoner vasküler yatakta meydana gelen yeniden 
şekillenmenin tedavi ile geri döndürülebileceğini ve pulmoner vasküler yatağın tedavi altında VRT’ne pozitif yanıt 
verebileceğini düşündürmektedir. Ancak hastamızda kullanılan PAH’a özgün ajanlar vazodilatör etkinlikte olup 
pulmoner vasküler yatakta yeniden şekillenme üzerine etkilerini gösteren veri mevcut değildir. Bu nedenle sotater-
ceptin yeniden şekillenme üzerine olan olumlu etkilerini, diğer PAH’a özgün ilaçlara genellemek mümkün değildir.   

VRT yanıtı pozitif olup, kalsiyum kanal blokörü tedavisi altında klinik olarak kötüleşen ve hastalığı ilerleyen has-
talarda tedaviye PAH’a özgün ilaçlar başlanması; ancak, bu süreçte kalsiyum kanal blokörü tedavisine de devam 
edilmesi önerilmektedir.2 Hastamız başlangıçta kombine PAH’a özgün tedavi almakta iken VRT pozitifliği sonradan 
tespit edilerek hastaya kalsiyum kanal blokörü başlanmıştır. Hastanın üçlü PAH’a özgün ilaç kombinasyonu altında 
semptomatik olması ve tedaviye kalsiyum kanal blokörü eklenmesini hemodinamik olarak tolere etmesi nedeni ile, 
hastada PAH’a özgün ilaçlarda azaltma düşünülmemiştir.

Vazoreaktivite yanıtı, test sırasında kullanılan ajana göre de değişebilmektedir. Test sırasında kullanılan ilaçların 
farklı hemodinamik etkileri mevcuttur. Prostaglandin analogları ve adenozin, vazodilatasyon ve refleks taşikardiye 
neden olarak hem PKUB’ının hem de kardiyak atım hacmini artırırken; nitrik oksit, pulmoner arter basıncının ana 
belirleyicileri olan kardiyak atım hacminde ve PKUB’da belirgin bir değişikliğe neden olmaz.7,8 Sunduğumuz hasta, 
yeni kılavuz yayınlanmadan önce kateterizasyon yaptığımız bir hastaydı ve kliniğimizde rutin olarak adenozin ile 
vazoreaktivite değerlendirme yaptığımız için hastada test sırasında adenozin kullandık. Ancak güncel veriler ışığın-
da yan etkileri nedeni ile adenozin kullanımı önerilmemektedir.2 

Sonuç olarak, her ne kadar güncel kılavuzlar tanı anında VRT negatif olan hastalara takipte tekrar vazoreaktivite 
değerlendirmesini önermese de bu olguda olduğu gibi; vazoreaktivitenin PAH’ın ileri evrelerinde de devam edebi-
leceği unutulmamalıdır. Başlangıçta VRT yanıtı olmayıp hastalığın ilerleyen sürecinde VRT yanıtı olması şu neden-
lerle açıklanabilir: i) İlk testte kullanılan ajana bağlı olarak vazoreaktivite yalancı negatif olarak değerlendirilmiş 
olabilir. ii) Özellikle hastalık patogenezi üzerinde etkili olan yeni geliştirilen ilaçlarla birlikte PAH’a özgün tedavi 
altında pulmoner vasküler yatakta ters yeniden şekillenmeye “reverse remodeling” bağlı olarak pulmoner vasküler 
yatak vazoreaktif hale gelebilir. iii) İlaç ya da toksin ilişkili PAH olgularında, maruz kalınan ilaç ve toksinin etkile-
rinin zamanla geçmesi ile pulmoner vasküler yatak vazoreaktif hale gelebilir. Her ne kadar VRT yanıtının hastalığın 
erken evresinde görüldüğü kalıplaşmış bir bilgi olsa da, PAH’ın ileri dönemlerinde de pulmoner vasküler yatağın 
vazoreaktif olabileceği akılda tutulmalıdır. 
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ÖZET
Kronik Tromboembolik Pulmoner Hipertansiyon (KTEPH), masif, tekrarlayan ve/veya organize olmuş trombüslerin 
ya da damar duvarı yeniden biçimlenmesinin (remodelling) pulmoner damarları tıkaması ve kan akışını yavaşlatma-
sı sonucunda oluşan prognozu kötü olan bir hastalıktır. Cerrahiye uygun hastalar, pulmoner endarterektomi (PEA) 
operasyonu ile etkin şekilde tedavi edilebilir. PEA, KTEPH hastalarında pulmoner vasküler direnç ve pulmoner 
hipertansiyonu azaltarak sağ ventrikül disfonksiyonunu hafifletmek amacı ile obstrüktif tromboembolik materyalin 
pulmoner arterlerden çıkarılmasıdır. PEA için kesin kontrendikasyon olmamakla birlikte eşlik eden komorbiditeler 
dikkatle değerlendirilmelidir. Ciddi parankimal akciğer hastalığı olanlar hastalar ameliyattan daha az fayda sağlaya-
bileceği gibi ventilasyonu iyi olmayan bir sahanın perfüzyonunun sağlanması, semptomları daha da kötüleştirerek 
post-operatif solunum yetmezliği, mortalite ve morbiditeyi riskini arttırabilir. Eşlik eden kronik obstrüktif akciğer 
hastalığı (KOAH) varlığında kalıcı pulmoner hipertansiyon ve hastane içi mortalite riskinde artma ile hastane yatış 
süresinde artış görüldüğünün gösterilmesi, cerrahi kararını etkileyebilir. Bu yazıda, 6 yıldır KOAH tanısı ile takip 
edilirken ilerleyici dispne nedeni ile oksijen bağımlı hale gelen bir hastada gelişen senkop ve hipotansiyon ile tanı 
konulan masif pulmoner emboliyi takiben gelişen KTEPH’in PEA ile başarılı şekilde tedavisi sunulmuştur. 

Anahtar Kelimeler: Pulmoner Hipertansiyon, Pulmoner Emboli, Kronik Obstrüktif Akciğer Hastalığı

GİRİŞ
Kronik tromboembolik pulmoner hipertansiyon (KTEPH), masif, tekrarlayan ve/veya organize olmuş trombüslerin 
ya da damar duvarı yeniden biçimlenmesinin (remodelling) pulmoner damarları tıkaması ve kan akışını yavaşlatma-
sı sonucunda oluşan ve prognozu kötü olan bir hastalıktır. Hastalıkta pulmoner damar direnci artar, pulmoner arter 
basıncı yükselir ve hastalık ilerleyerek sağ kalp yetersizliği ve ölümle sonuçlanır.1 

KTEPH’in gerçek insidansı bilinmemekle birlikte güncel literatürde akut pulmoner emboli (PE) sonrası takiplerde 
%0,5 ile %9 arasında değişen oranlarda bildirilmiştir.2-4 Bu farkın, çalışmalara dahil etme kriterlerindeki farklılıklar, 
tarama yöntemlerindeki değişkenlik veya hastaların sevk edilmesindeki farklılıklardan kaynaklandığı düşünülmek-
tedir. Ancak bu çalışmalar içinde en önemli yere sahip olan Pengo ve arkadaşlarının yaptığı prospektif çalışmada 
akut PE sonrası izlemde olguların %3’ünde KTEPH geliştiği görülmüştür.3
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Cerrahi tedavi ile alınan sonuçlardan dolayı, ilgili kılavuzlar, tüm KTEPH hastalarının multidisipliner bir takım ta-
rafından en uygun ve kişiye özel tedavi yaklaşımı açısından değerlendirilmesini önermektedir.5 Buna göre, KTEPH 
hastaları, deneyimli bir cerrah tarafından pulmoner endarterektomi (PEA) operasyonuna uygunluk açısından değer-
lendirilmeli ve cerrahiye uygun, medikal olarak cerrahiye engel bir komorbiditesi olmayan tüm hastalara en etkin 
tedavi yöntemi olan PEA operasyonu önerilmelidir.6

KTEPH’in semptomlarının özgün olmaması ve birçok kardiyopulmoner hastalık ile karışabilmesi nedeni ile hasta-
ların büyük çoğunluğunun tanı konulmadan önce bu ayırıcı tanılar ile tedavi edildiği, bunun da KTEPH tanısında 
gecikmelere yol açabildiği görülmektedir.7

Kronik obstrüktif akciğer hastalığı (KOAH) bu tanılar içerisinde oldukça sık görülen hem KTEPH ayırıcı tanısında 
hem de KTEPH’e eşlik eden komorbiditeler arasında önemli bir sorun olarak karşımıza çıkmaktadır. KOAH tüm 
dünyada %6-20 arasında değişen sıklıkta görülen, ilerleyen yaşla sıklığı artan bir mortalite ve morbidite nedenidir.8 
Eşlik eden akciğer hastalıkları, cerrahi kararını etkileyebileceğinden bu hastalar dikkatle değerlendirilmelidir. 

Bu yazıda, 6 yıldır KOAH tanısı ile takip edilirken ilerleyici nefes darlığı nedeni ile oksijen bağımlı hale gelen bir 
hastada gelişen senkop ve hipotansiyon ile tanı konulan masif pulmoner emboliyi takiben gelişen KTEPH’in PEA 
ile başarılı şekilde tedavisi sunulmuştur. 

OLGU SUNUMU
Altı yıldır KOAH tanısı olan ve bronkodilatör tedavi olarak uzun etkili beta-2 agonist ve inhale kortikosteroid 
kombinasyonu ile inhale anti-kolinerjik almakta olan 64 yaş erkek hasta, son 1 yıldır giderek artan nefes darlığı 
ile hekime başvurmuş. Bu dönemde nefes darlığına eşlik eden ortopne, paroksismal noktürnal dispne ve bacak-
larda şişlik yakınması mevcut. Bu şikayetlerinin son dönemde giderek arttığını ve sık sık bu nedenle KOAH 
atak tanısı ile hastane yatışları olduğu öğrenilen hastaya, kronik hipoksemik solunum yetmezliğine ikincil sağ 
kalp yetersizliği ön tanısı ile diüretik tedavi ile uzun süreli oksijen desteği başlanmış. Takiplerinde yine nefes 
darlığı nedeni ile başvurduğu bir dış merkezde eşlik eden presenkop olması üzerine çekilen pulmoner bilgisa-
yarlı tomografi anjiyografi (BTA)’de bilateral ana pulmoner arterlerde dolum defektleri saptanmış ve eşlik eden 
hipotansiyonu da olan hastaya masif pulmoner emboli tanısı ile trombolitik tedavi uygulanmış. Bu tedavi sonrası 
hemodinamisi düzelen hastanın yapılan ekokardiyografisinde sol ventrikülde segmenter duvar hareket kusuru, 
hafif aort ve mitral yetersizliği, ileri triküspit yetersizlik (TY) ve sağ atriyal genişleme ile birlikte pulmoner 
hipertansiyon [sistolik pulmoner arter basıncı (PAB) 82 mmHg] saptanmış. Subkutan enoksaparin, KOAH açı-
sından almakta olduğu üçlü bronkodilatör tedavi, diüretik tedavi ile uzun süreli oksijen desteği ile taburcu edilen 
hasta üç ay antikoagülan tedavi sonrası yapılan ekokardiyografisinde pulmoner hipertansiyonunun devam etmesi 
üzerine KTEPH açısından değerlendirilmek üzere merkezimize sevk edilmiş. Hastadan gidişatının bilimsel bir 
yazı olarak sunulması için sözlü onam alınmıştır.

Hastanın öz geçmişinde 3 ay önce tanı aldığı pulmoner emboliye ek olarak Tip 2 diyabetes mellitus, kronik iskemik 
kalp hastalığı ve KOAH tanıları mevcuttu. Soy geçmişinde özellik saptanmadı. Yetmiş paket yıl sigara kullanım 
öyküsü olan hasta, KOAH tanısı ile üçlü kombine bronkodilatör tedaviye ek olarak furosemid ve enoksaparin teda-
vilerini kullanmaktaydı. 

Merkezimize başvurusunda kan basıncı 100/ 75 mmHg, nabız 88/dk., solunum sayısı 26/dk., oksijen satüras-
yonu nazal kanül ile 3 litre/dk oksijen desteği ile %93 ölçüldü. Solunum sistemi bakısında bilateral bazallerde 
ince krepitan ralleri mevcuttu. Kardiyovasküler sistem değerlendirmesinde S1, S2 doğaldı, ek ses veya üfürüm 
duyulmadı. Boyun venöz dolgunluğu ve pretibiyal ödemi olan hastanın ayrıca eşlik eden asit ile uyumlu olarak 
açıklığı yukarı bakan matitesi mevcuttu. Gelişinde yapılan laboratuvar tetkiklerinde anemisi veya biyokimyasal 
parametrelerinde belirgin bir özelliği yoktu. D-dimer ve NT-pro-B-tipi natriüretik peptid (pro-BNP) düzeyleri 
yüksek idi (Tablo 1).  
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Tablo 1. Hastanın geliş laboratuvar sonuçları

Hemogram ve koagülasyon parametreleri Biyokimya tetkikleri

Lökosit sayısı 6200/𝞵L Glukoz 171 mg/dL

Nötrofil %73,7 Kreatinin 0.75 mg/dL

Hemotokrit %43,1 ALT 8 U/L

Trombosit sayısı 305000/ 𝞵L LDH 310 U/L

PT 16,1 saniye Sodyum 137 mEq/L

aPTT 37 saniye Potasyum 3,5 mEq/L 

INR 1,37 saniye Kalsiyum 7,4 mEq/dL 

D-dimer 1,06 mg/L NT-proBNP 3256 mg/L

ALT: alanin aminotransferaz, INR: uluslararası normalleştirilmiş oran, LDH: laktat dehidrogenaz, PT: protrombin 
zamanı, aPTT: aktive parsiyel tromboplastin zamanı, NT-proBNP: N-terminal-pro B tipi natriüretik peptid 

Hastanın EKG’sinde ise sinüs ritmi (93/dk) ile sağ dal bloğu ve sağ atriyal genişleme görüldü (Şekil 1). Ekokar-
diyografik değerlendirmesinde ise sağ kalp boşlukları ve sol atriyum genişlemiş, sol ventrikül sistolik fonksiyonu 
azalmış, segmenter duvar hareket kusuru (ejeksiyon fraksiyonu: %46), hafif mitral yetersizliği, hafif- orta derece tri-
küspit yetersizliği (sistolik PAB: 50 mmHg), TAPSE 8 mm ve perikardiyal efüzyon (kalp boşlukları etrafında 9-12 
mm) saptandı. Solunum fonksiyon testi, bronkodilatör yanıtsız orta derecede obstrüksiyon ile uyumlu idi (FEV1: 

%67, FVC: %91,4 FEV1 / FVC: %57) (Şekil 2). Karbon monoksit difüzyon kapasitesi hafif derecede azalmış olarak 
ölçüldü (%68). Optimal tedavi altında çekilen kontrol pulmoner BTA incelemesinde her iki ana pulmoner arterde 
kronik döneme ait dolum defektleri ile birlikte pulmoner arter çapında artma, sağ kalp boyutlarında artma ile inferi-
or vena kava’ya kontrast geri kaçışı izlendi (Şekil 3).  Yapılan ventilasyon perfüzyon sintigrafisi de ‘her iki pulmo-
ner arterde, ana pulmoner arterlerden itibaren bilateral yaygın lober ve segmenter ‘mismatch-uyumsuz’ perfüzyon 
defektleri izlenmiş ve pulmoner arter çapı artmış olup KTEPH açısından anlamlıdır.’ şeklinde rapor edildi. Bu dö-
nemde hasta ilk dakikada presenkop gelişmesi nedeni 6 dakika yürüme testine 50 metreden sonra devam edemedi.

Koroner anjiyografide, ekokardiyografide rapor edilenin aksine anlamlı iskemik hastalık gözlenmedi. Sağ kalp kateteri-
zasyonu ise ciddi prekapiller pulmoner hipertansiyon ile uyumlu idi (Tablo 2). Multidisipliner pulmoner hipertansiyon 
konseyi kararı ile proksimal trombüsleri olan hastaya PEA başarı ile gerçekleştirildi (Şekil 4). Operasyon öncesi dö-
nemde fonksiyonel sınıf 4 olan hastanın post-operatif dönemde oksijen gereksinimi ortadan kalkmış, NT-proBNP değeri 
normal sınırlara inmiş ve 6 dakika yürüme mesafesi 350 metreye yükselmiş, fonksiyonel sınıfı 2 olmuştur (Şekil 5). 

Şekil 1. Sinüs ritmi (93/dk), sağ dal bloğu ve sağ 
atriyal genişlemenin görüldüğü elektrokardiyogram

Şekil 2. Orta derecede obstrüksiyon ile uyumlu solunum fonksiyon 
testi (FEV

1
/FVC %55 ve FEV

1
 %67) ve bronkodilatör uygulaması 

sonrası yanıt alınmaması kronik obstrüktif akciğer hastalığını 
desteklemektedir. FEV1: birinci saniyedeki zorlu ekspiratuar hacim 1. Saniye 

FVC: zorlu vital kapasite
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Tablo 2. Sağ kalp kateterizasyonu

Pulmoner Arter Basıncı 60/38/46 mmHg

Sistemik Tansiyon 95/75/81 mmHg

Sağ Atrium 25 mmHg

Pulmoner kapiller uç basıncı 11 mmHg

Kardiyak debi 3,14 lt/dk

Kardiyak indeks 1,66 lt/ dk/ m2

Sistemik vasküler direnç 19 Wood ünitesi

Pulmoner vasküler direnç 8,61 Wood ünitesi

Şekil 3. Pulmoner bilgisayarlı tomografi anjiyografi kesitleri A: sol ana pulmoner arterde dolum defekti B: sağ ana 
pulmoner arterde dolum defekti C: sağ kalp boyutlarında artma D: inferior vena kava’ya kontrast geri kaçışı

Şekil 4. Pulmoner Endarterektomi materyali Şekil 5. Altı dakika yürüme mesafesi ve NT-Pro-B tipi 
natriüretik peptid (pro-BNP) sonuçlarının pre-operatif ve 

post-operatif 3 ve 6. ay takip verilerindeki düzelme 
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TARTIŞMA 

Bu olgu sunumunda, 6 yıldır KOAH tanısı ile takip edilirken ilerleyici vasıfta nefes darlığı nedeni ile oksijen bağım-
lı hale gelen bir hastada gelişen senkop ve hipotansiyon ile tanı konulan masif pulmoner emboliyi takiben gelişen 
KTEPH’in PEA ile başarılı şekilde tedavisi sunulmuştur.

KTEPH, pulmoner hipertansiyon grupları içinde tedavi edilebilir özelliğe sahip olması nedeni ile önemli bir yere 
sahiptir. Akut pulmoner emboliyi takiben devam eden trombüsler sonucu gelişen KTEPH, pulmoner arterlerin tı-
kayıcı bir hastalığıdır. Organize olan ve fibrotik özellik kazanan kronik trombüsler zaman içinde pulmoner damar 
yatağında yeniden şekillenme ve sonrasında gelişen pulmoner hipertansiyon ve sağ kalp yetersizliği ile ölümle 
sonuçlanabilir.9-10

PEA, KTEPH hastalarında pulmoner vasküler direnç ve pulmoner hipertansiyonu azaltarak sağ ventrikül disfonk-
siyonunu azaltmak amacı ile pulmoner arterleri tıkayan tromboembolik materyalin pulmoner arterlerden çıkarılma-
sıdır. Basit bir prensibe sahip olan bu karmaşık cerrahi, uygun hastalarda iyileştirici tedavi seçeneği olmaya devam 
etmektedir ve perioperatif mortalitesi deneyimli merkezlerde yaklaşık %2’ dir.11-13  KTEPH hastalarında cerrahi 
yapılmayan hastalarla karşılaştırıldığında, opere edilen hastalarda hayat kalitesi, fonksiyonel kapasite ve egzersiz 
kapasitesi gibi uzun dönem sonlanım noktalarında düzelme gözlenmiştir.14  Ayrıca cerrahi yapılan hastalarda birinci 
yıl sonunda sağlanan sağ kalım avantajının 3 yıla kadar uzadığı da gösterilmiştir.14

PEA için karar verilirken eşlik eden komorbiditeler dikkatle değerlendirilmeli ve cerrahi riski yüksek veya cerrahi-
den daha az fayda sağlayabilecek hastalar iyi ayırt edilmelidir. Özellikle ciddi parankimal akciğer hastalığı olanlar 
(amfizem, interstisyel akciğer hastalığı veya bronşiektazi) ameliyattan daha az fayda görebilecek hasta gruplarıdır. 
Ventilasyonu bozuk bir sahanın perfüzyonun sağlanması, semptomları iyileştirmeyebileceği gibi ameliyattan sonra 
solunum yetmezliği riski ile mortalite ve morbiditeyi arttırabilir.15

KOAH tüm dünyada %6-20 arasında değişen sıklıkta görülen, ilerleyen yaşla sıklığı artan önemli bir mortalite ve 
morbidite nedeni olmaya devam etmektedir.8 Akut atak ile hastaneye yatan KOAH hastalarında sık saptanan PE16 
mutlaka KTEPH gelişimi açısından takip edilmelidir.5 KTEPH hastalarında da eşlik eden komorbiditeler arasında 
sıklıkla görülebilen KOAH’ın kardiyak cerrahi hastaları da dahil olmak üzere post-operatif pulmoner komplikas-
yonları, hastanede yatış süresini ve erken ve uzun dönem mortaliteyi arttırdığı gösterilmiştir.17 Cerrahi yapılmadan 
takip edilen KTEPH hastalarının 3 yıllık sağ kalımlarının değerlendirildiği bir kayıt çalışmasında KOAH varlığının 
sağ kalımı olumsuz etkilediği gösterilmiştir14 Opere edilen KTEPH hastalarında eşlik eden KOAH varlığının cerrahi 
sonuçları üzerine etkisinin değerlendirildiği bir başka çalışmada da komplikasyon riskinin, hastanede kalış süresi-
nin ve erken post-operatif dönemdeki mortalitenin arttığı gösterilmiştir.18 Bu nedenlerle KTEPH hastalarında eşlik 
eden KOAH varlığında PEA başarısının etkilenebileceği düşüncesi nedeni ile hastaların cerrahiye yönlendirilmeden 
medikal tedavi ile takip edilmeleri, bu hastalarda cerrahi seçeneğinin gecikmesine yol açabilmektedir. Tüm KTEPH 
hastaları, KTEPH cerrahisi konusunda deneyimli merkezlere yönlendirilerek multidisipliner bir ekip tarafından 
cerrahiye uygunluk açısından değerlendirilmeli ve uygun bulunan hastalara iyileştrici tedavi seçeneği olan PEA 
operasyonu uygulanmalıdır.    

Olgumuz, orta derecede obstrüksiyon yaratan ve ciddi parankim hasarı olmayan bir KOAH hastasında açıklana-
mayacak ciddiyette pulmoner hipertansiyon varlığına rağmen geç fark edilmiş bir pulmoner emboli ve buna ikincil 
gelişen KTEPH ve bunun PEA ile başarılı şekilde tedavi edilebildiğini gösteren eğitici bir vakadır. Altta yatan 
KOAH’a rağmen hastanın post-operatif dönemde oksijen gereksiniminin ortadan kalkması ve fonksiyonel kapasi-
tesindeki iyileşme, bu hastalarda eşlik eden pulmoner hipertansiyonun diğer nedenlerinin mutlaka araştırılmasının 
önemini vurgulamaktadır. 
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