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ÖZET 
Pulmoner arteriyel hipertansiyon ( P AH), tedavi edilmediğı taktirde 
hızla ilerleyerek sağ ventrikül yetmezliği ve ölüme yol açan, nadir ve 
yıkıcı bir hastalıktır. Tanı için en önemli basamak, şüphedir. Hastalığa 
erken tanı konması, hastada sürviyi uzatan ve yaşam kalitesini iyileşti­
ren bir takım tedavi seçeneklerinin uygulanabilirliği açısından onemli­
dir. PAH tanı ve tedavisinde özellikle son on yıl içinde çok büyük atı­
lımlar yapılmış olmasına rağmen daha fazla çalışmalara ihtiyaç var­
dır. Kullanımdaki ajanların kombinasyon tedavisi, gen tedavisi, yeni 
farmakolojik ilaçlar için yeni hedefler, cerrahi girışim/erden sonra 
sağkalırnın yükseltilmesi ve Sildenafil'in güvenliği ve etkınliği; ileri 
araştırmaların yapılabileceği onemli alan/ardır. Bu derlemenın amacı, 
P AH tam ve tedavisindekı güncel konulara değinmektir. 
Anahtar kelime/er: pulmoner arteriyel hıpertansiyon, güncel tanı ve 
tedavi 

TANIM 

P AH, sağ ventrikül yetersizliği ve ölümle sonuçla­
nan, artmış pulmoner arteriyel basınç ile kendini göste­
ren, nadir ve progresif bir hastalıktır. 

Normal şartlarda İstirahat Pulmoner arter (PA) sisto­
lik basıncı 18-25 mm-Hg arasında değişir (ortalama 12-
16 mm-Hg). PAH, ortalama pulmoner arter basıncının 
(PAB) istirahatte 25 mm-Hg, egzersizde 30 mm-Hg üze­
rinde olmasıdır. PAB 25-45 mm-Hg arasında olduğunda 
hafif, 46-65 mm-Hg olduğunda orta, >65 mm-hg oldu­
ğunda ciddi PAH'dan söz edilir. 
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SUMMARY 
Updating n pulmonary arterial hypertension 
Pulmonary arterial hypertension (PAH) isa rare and destructive di­
sease which rapidly leads to right ventricle failure and death, unless 
treated. The most important step for dıagnose is suspicion. Early diag­
nose is important for performing treatment choices w hi ch can lengthen 
the survey and improving life qualities. In diagnose and treatınent of 
PAH, although many advances have been done, especially in last ten 
years, more studies are required. lmportant research areas are; com­
bination of agents in use, gene treatment, new goals for new drugs, im­
proving the survey after surgical procedures and safety and activity of 
sildenafil. The ai m of this article is to mention the current topics in the 
diagnose and treatment of P AH. 
Key words: pulmonary arterial hypertension, current dıagnose and tre­
atment 

EPİDEMİYOLOJİ 

P AH 20-40 yaş arası genç kadınlarda daha sık görü­
lür. Olguların yaklaşık %7'sinde otozornal dominant ka­
lıtsal geçiş saptanmıştır. İdiyopatik ve ailevi PAH insi­
dansı milyonda 1-2' dir. P AH bilincinin artması tespit 
oranlarında artışı getirmiş ve böylelikle P AH insidansı 
son 10 yılda artış göstermiştir.PAH'un prevalansını gös­
teren çalışma sayısı çok azdır. Tahminen tüm dünyada 
milyonda 1-2 kişinin etkilendiği bir prevalansa sahiptir. 

SlNlFLANDlRMA 

İlk olarak 1998 yılında WHO tarafından yapılan tanı­
sal sınıflandırma, 2003 yılında Venedik'te yapılan bir 
toplantıyla yeniden güncelleştirilrniştir. Son sınıflandır­
madaki önemli yenilikler; primer pulmoner hipertansi-
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yon yerine idiopatik P AH teriminin kullanılması ve aile­
vi PAH'un ayn bir kategoride değerlendirilmesidir.Ayn­
ca sekonder PAH yerine ilişkili durumlar terimi kullanıl­
mıştır. Son sınıflama, Tablo-I' de gösterilmiştir. 

FİZYOPATOLOJİ 

Pulmoner arteriyel yatak; yüksek akımlı, düşük ba­
sınçlı ve düşük rezistanslı bir kapalı sistemdir. Bu du­
rum, kas yapısı zayıf olan sağ ventrikülün yeterli kardi­
yak out-put'u sürdürmesini sağlar. Kardiyak out-put artı­
şı gerektiren egzersiz vb. durumlarda daha önce kapalı 
olan yedek kapiller yatağın açılması ile pulmoner kapil­
lerler artan kan akımına uyum sağlarlar. 

Normal İstirahat pulmoner arter tonusu, endojen va­
zodilatör ve vazokonstriktörlerin dengesine dayanır. Bu 
endojen maddelerin çoğu İstirahat vasküler tonüsün ya­
nında düz kas hücre proliferasyonu, trombosit agregas­
yonu ve vasküler yeniden şekilleome üzerine de etki 
eder. Nitcik oksit (NO) ve Prostasiklin (PI), güçlü bir en­
dojen vazodilatördür. PI'in antitrombositer etkisinin ya­
nında düz kas hücre proliferasyonunu engelleyici etkisi 
de vardır. Endotelin (ET), NO'den 100 kat güçlü ve uzun 
etkili bir vazokonstriktördür ( 1 ). Yanı sıra vasküler hüc­
re hipertrofisi, inflamasyon ve nörohumoral aküvasyon 
ile doğrudan ilişkilidir (2,3,4). 

PAR'da NO ve PI düzeyleri azalırken, ET ve trom­
boksan (TX) düzeyleri artar (5,6,7 ,8). Pulmoner vasküler 
düz kas hücrelerinde K kanal fonksiyon bozuklukları or-

Tablo-1: PAH SINIFLANDIRMASI (Venedik 2003) 
!.Pulmoner Arteriyal Hipertansiyon 

- İdiyopatık PAH 
-AilevıPAH 

Ilişkili: 
- Bağ dokusu hastalıklan 
- HIV ılaçlan ve toksinleri 
- Portat hipertansiyon 
- Anoreksinojenler 
- Konjenital kalp hastalığı 
- Yenidoğanın kalıcı pulmoner hıpertansiyonu 
- Ciddı venoz ve 1 veya kapiller tutulum 

2.soı Kalp Hastalığına İklııcll Pulmoner Hipertansiyon 
(en sık pulmoner venoz hipertansiyon sebebidır.) 
3.Ak~ HastaJıeı 1 Hipoksemiyle İlgili Pulmoner Hipertansiyon 
(KOAH, uyku apne sendromu, ınterstitiei akcığer hastalıklan, yüksek rakırn) 

4.Kronlk Tromboembollk 1 Embolik Hastalığa Bağb Pıılmoner Hipertansiyon 
S.Diier (sarkoıdoz, bistivositoz, ienfaniiomatoz, pulmoner artere bası ... ) 

taya çıkar. Endotel disfonksiyonu, trombosit aktivasyonu 
ve düz kas hücre proliferasyonuna ve bu patolojik üçlü 
pulmoner vasküler disfonksiyon, oklüzyon ve trombo­
embolizm sonucu progresif PAH'a neden olur. Şekil­

I'de PAR'ın fizyopatolojik algoritması gösterilmiştir. 
PAH gelişiminde genetik faktörler de rol oynar. Ke­

mik monogenetik protein-2 (BMPR-2) ve aktivin benze­
ri kinaz-I (ALK -1) reseptör mu tasyonlan ve serotonin 
taşıyıcı gen polimorfizmleri, PAH ile ilişkili bulunmuş-

tur (9, 10, ll, 12, 13, 14, 15). Ailevi PAR'dan sorumlu 
genetik defektin %10 oranında idiyopatik PAR'da da 
rastlandığı görülmüştür. 

Portal hipertansiyon, HIV infeksiyonu ve anoreksik 
ajanlarPAH'ayolaçabilir(14, 15, 16, 17, 18).İştahbas­
kılayıcı ilaçlar (fenfuramin ve deksfenfluramin gibi arn­
fetamin türevleri) 3 aydan fazla kullanıldığında pulmo­
ner hipertansiyon (PHT) gelişimini 30 kat arttımlar (14). 
Tropik bölgelerde yetişen bir bitki olan crotolaria bitkisi 
ve toksik şok sendromu da P AH gelişiminde suçlanmış­
tır. 

Bazı kongenital kalp hastalıklarında pulmoner kan 
akımındaki kronik artış, PAH gelişimine yol açar. 

Yenidoğanın kalıcı pulmoner hipertansiyonu nadir 
bir hastalıktır.etkin fetal dolaşım için yüksek pulmoner 
rezistans gerekir. Ancak bu durum doğumdan sonra da 
sürerse kalıcı fetal kanallar yoluyla (ductus arteriosus) 
pulmoner-sistemik şant gelişir (19,20), akciğerler by­
pass edilir ve sistemik arteriel hipoksemi gelişir. 

KLİNİK 

Hastalığın erken aşamalarında semptomlar nonspesi­
fik olduğundan hastalığı tespit etmek zordur. Tanı yakla­
şık 3 yıl gecikmektedir. PAR'daki patolojik değişiklikle­
rin çoğu hastalık kayda değer ölçüde ilerlemeden ciddi 
ve hemen tanımlanabilen semptomlara yol açmaz. En sık 
görülen semptom progresif efor dispnesidir. Dispne dı­
şında yorgunluk, senkop, presenkop, göğüs ağnsı, çar­
pıntı, öksürük, hemoptizi ve nadiren büyüyen pulmoner 
arterin sol rekürren laringeal siniri sıkıştırması sonucu 
ses kısıklığıdır. Hastalık ilerledikçe günlük aktiviteler gi­
derek kısıtlanmaya, rahatsızlık hissi artmaya başlar. 

Özellikle efor esnasında olmak üzere dispne kısıtlayıcı 
olmaya başlar. Ciddi PAH olan vakalar ani ölüme meyil­
lidir. 
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Fizik muayene hastalığın erken evrelerinde çoğun­
lukla normaldir. Klasik PHT bulguları sadece sağ ventri­
kül hipertrofisi ve sağ ventrikül yetersizliği geliştiğinde 
görülür. Bu bulgular; ikinci kalp sesinin şiddetlenmesi, 
triküspit regürjitasyon üfürümü, sağ ventriküler üçüncü 
kalp sesi, juguler venöz distansiyon, boyunda venöz a 
dalgası, hepatik konjesyon ve hepatomegali, periferik 
ödem ve assittir. 

TANI 

Sporadik vakalarda ilk ipucu, sağ ventrikül hipertro­
fisi gösteren anormal göğüs röntgeni veya EKG bulgusu­
dur. Her ikisi de geç bulgulardır. EKG'de PHT'a sekon­
der sağ ventrikül yetersizliği 1 hipertrofisi 1 yüklenmesi 
ve sağ aks deviasyonu görülürken akciğer grafisinde pul­
moner arter (PA) çapında artış (sağ ana PA >16 mm, sol 
ana PA> 18 mm) ve periferik akciğer alanlarında vaskü­
laritede azalma (oligemi), kardiyomegali, lateral grafide 
anterior kardiyak sınırda öne çıkıntılanma (tümseklen­
me) olur. 

Klinik olarak PAH'tan şüphelenilirse bir sonraki 
adım transtorasik ekokardiyografi (TTE) 'dir. Triküspit 
yetersizliği akımından sağ ventrikül sistolik basıncının 
doppler ile ölçülmesi, PA hasmeını verir. Aynca sağ 
ventrikül hipertrofisi ve disfonksiyonu bulguları saptana­
bilir. Sağ atriyal ve ventriküler morfoloji, sol ventrikül 
sistolik ve diastolik fonksiyon, valvüler fonksiyon ve 
morfoloji değerlendirmesinde ve intrakardiyak veya in­
trapulmoner şantların ekarte edilmesinde önemlidir (21). 
TTE hastalığın takibinde de kullanılır. 

Ancak TTE'nin doğruluğu, sağ kalp kateterizasyonu 
(RHC) ile karşılaştınldığında tartışmalıdır. TTE, RHC 
ile kısmen koreledir ve hastaların neredeyse %50'si TTE 
ile yanlışlıkla PHT hastası olarak sınıflanabilir (22,23). 
Noninvaziv yöntemlerle tanımlanan PHT tanısı olsun ve­
ya olmasın, klinik olarak PHT' dan şüphelenilen hastalar­
da RHC düşünülmelidir. P AH tanısında altın standart, 
RHC'dir. RHC; sağ atriyal basınç, pulmoner arter basın­
cı, kardiyak atım ve mikst venöz oksijen satürasyonları­
nın direkt ölçümlerine olanak sağlar. PHT'un kalp kö­
kenli sebeplerinin dışianınasında önemli rol oynar. 

RHC'nin önemli bir ögesi, PHT'lu hastalarda vazadi­
latör yanıtı ölçmek için vazareaktivite testine olanak sağ­
lamasıdır. Vazareaktivite testi için tavsiye edilen ajanlar, 
inhale NO, epoprostenol ve intravenöz adenozindir. Ka­
bul edilebilir en düşük yanıt, ortalama PA basıncında 10 
mm-Hg'dan fazla düşüştür (24). Pulmoner vasküler di­
rençte anlamlı düşüş olan (genellikle >%20-30) ve siste­
mik hipotansiyon olmadan PAB'nın düştüğü ve berabe­
rinde kardiak debinin değişınediği veya arttığı hastalarda 
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vazareaktivite testi pozitif kabul edilir. Test amaçlı ola­
rak kalsiyum kanal blokerlerinin kullanılması doğru de­
ğildir. Vazareaktivite testi pozitif olanlara tedavi olarak 
kalsiyum kanal blokeri başlanabilir. 

PAH'lu hastalarda solunum fonksiyon testi, çoğun­
lukla akciğer diffüzyonunda orantısız azalma (DLCO, 
PAH'da öngörülenin %50'sidir) ve hafif-orta resttiktif 
bozukluk gösterir. DLCO'daki bozulma benzer sempto­
matik sol kalp yetersizliğine göre daha fazladır ve etkin 
pulmoner vasküler alan kaybını yansıtır (25). 

Akciğer bilgisayarlı tornagrafisi pulmoner damar ya­
tağının tromboemboli açısından incelenmesi ve paranki­
mal hastalığın özelliği ve derecesinin değerlendirilme­
sinde faydalıdır. 

Akciğer sintigrafisi özellikle ana pulmoner arterde 
cerrahi olarak çıkarılabilecek (tromboendarterektomi) 
büyük, uzun ömürlü organize pıhtıları değerlendirmede 
oldukça yararlıdır. 

Tablo-2: WHO' nun PAH fonksiyonel sınıflaması 
Sınıllar Semptomlar 
sınırı PHT hastası, fakat akbvitede sınırıanma yok Nonnal fızık ak:tıvite dıspne, 

1 yorgunluk, göğtis ai!nsı ve senkopa yol açmaz. 
sınır n PHT hastası, fakat fızık ak:tıvıtede çok az sınırianma var. Dinlenme 

esnasında şıkayet yoknır ancak normal fizık aktivıte dispne, yorgunluk, 
oJ!iıs al!nsı ve senkova vol acar. 

Sınıfiii PHT hastası, fakat fizık aktivıtede belirgin sınırlaruna var Dinlenme 
esnasında şıkayet yoktur ancak hafıf fizık aktıvite belırguı dıspne, 
yorgunlnk, go~s a~sı ve senkopa yol açar. 

Sınıf IV PHT hastasında semptom olmadan fizik aknvıte yapdarnaz Hastada sağ 
kalp yetmezlig-ı bulguları vardır. Dinlenme esnasında dıspne ve yorgunluk 
mevcuttur ve hafıf ftzik aktıvıte belirouı rahatsızlı~a vol acar. 

WHO'nun PAH fonksiyonel sınıflandırması (26), 
klinik evrelerneye medikal tedaviye yanıtı değerlendir­
mede kullanılır (Tablo-2). Sınıf I' den IV' e ilerleme, sağ 
kalp yetersizliğinin kliniğe yansımasıdır. Sınıf I hastalar­
da tanı genellikle tesadüfen konulur. Çoğu hasta sınıf 11-
I-IV'te ventrikül disfonksiyonu geliştikten sonra başvu­
rur. 

Hastanın fonksiyonel kapasitesinin daha objektif ola­
rak değerlendirilmesini sağlayan bir test olan 6 dakika 
yürüyüş testi, tedavi öncesi egzersiz kapasitesinin ilk öl­
çümü için önemli olup, maksimum egzersiz testi esnasın­
da pik oksijen kullanım hacmi ile koreledir ve bağımsız 
olarak mortalite ile ilişkilidir. 332 metreden daha az yü­
rüme mesafesi, azalmış sağkalım ile beraber izlenir (20). 

Uyku çalışmaları, tutarlı klinik görünümü olan hasta­
larda klinik olarak önemli uyku apne sendromunun 
PAH'tan ayniması için önemlidir. 

PHT gelişimi için yüksek risk oluşturan hastalıklara 
sahip bireyler, PHT açısından öncelikli olarak taranmalı­
dır. Yüksek risk grubu; sistemik-pulmoner şant olan kon­
jenital kalp hastalıkları ( Eisenmenger Sendromu oluştu­
ranlar), ailede PAH öyküsü, HIV infeksiyonu, portal hi­
pertansiyon 1 karaciğer hastalığı, kollagen doku hastalığı 
(özellikle skleroderma ve sistemik lupus eritematozus) 
ve bazı anoreksik ajan kullanımıdır. 
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TEDAVi 

P AH tedavisinde amaç; vazodilatasyon, antiprolife­
rasyon, trombosit inhibisyonu, sağ ventrikül fonksiyonu­
nun güçlendirilmesi ve ikincil nedenlerin düzeltilmesi­
dir. 

Tedavide kullanılan konvansiyonel ajanlar; oksijen, 
diüretikler, antiaritmikler (digoksin, amiodaron) ve war­
farindir. Spesifik tedavide ise PI analogları, ET reseptör 
antagonistleri ve kullanımı henüz deneysel aşamada olan 
fosfodiesteraz inhibitörleri kullanılabilir. P AH tedavisin­
de tekli ilaçla düzelme yoksa kombine tedavi denenme­
lidir. 

Venedik 2003 PAH toplantısında kabul gören PAH 
altın standart tedavi algoritması Şekil- ı 'te ve güncel te­
davi seçenekleri Tablo-3 'te özetlenmiştir. 

Nedeni ne olursa osun PHT ve sağ ventrikül disfonk­
siyonu olan tüm hastalara diüretik, digoksin ve 1 veya 
arniodaron ve warfarin tedavisi uygulanmalıdır (C düze­
yi kanıt) (27,28). 

Sürekli oksijen tedavisi sadece doku hipoksisini orta­
dan kaldırınakla kalmaz, aynı zamanda, hipoksik pulmo­
ner vazokonstriksiyonu azaltarak pulmoner vasküler re­
zistans, PA basınçları ve afterload'ı düşürür; bunun so­
nucunda sağ ventrikül disfonksiyonunun düzelmesini 
sağlayabilir. Oksijen gibi warfarin tedavisinin de mortali-

Tablo-3:PAH'da Tedavı Seçenelden 

Teda.t Endikasyon ' Kontrindikasyon Yorum 
Antlkoagillıısyon Pulmoner arter Kollagen doku idiyapatık 1 aılevı 

(Warfarin) trombozunun önlenmesı hastalıgı olanlarda PAR'da 
dikkatle sağkalırnda artıı 
kullanılmalıdır 

Oksijen Akcıger hastalıgı ıle ılışkıli V azokonstrıksiyona Ilen PAR'da ! 
hastalarda Erişkın yol açngından dıkkatlı tedavının ' 

, noktumal desaturasyonu, kullanılmalı ve yakın vazgeçilmez bır 

ı düşük konsantrasyon takıp edılınelidir parçasıdır. 
oksıJen tedavisıyle (2 
Udk) ıle tedavı edilebılır 

Destekleyici Sag kalp Yaşlılarda olası Sağ kalp 
Medikal Tedavi: yetersizlığınde.Dıgoksın 1 toksısıteye karşı yetemzliğınde 

1 
DIOrdilder ve medıkal tedavıye ragmen ı dikkatle sıvı yuku 

1 Digoksin semptomatik kalan ' kullanılınalıdır semptomlannın 

ı hastalarda kardıyak debıyı gıderılmesınde 

arttırmaktadır. altın standarttır. 

Kıı1siyunı Kanal PA basıncını azaltır. V azoreaktivıte te.;;tı Pozitif 
Blokerieri (KKB) sıstemler uzerine olumlu yapılmadan vazoreak:tıvite ve 

etkısıyle mortalıteyi başlanmaroalıdır. kalıcı KKB yanıtı 
duşurur S aA ventrikul Testın negatif olduğu veren hasta oranı 
dısfonksiyom.ında hastalarda oral KKB ancak %!O'dur. 
anılodıpin dilşunulmelıdır. fayda sağlamadığı 
Tedaviye hastanede gibı yan etkı de 
başlanmalı ve kan basıncı, yapabılİr. Kardıyak 
oksijen satd:rasyonu ve ındeksı s2,1 Udklm2 
egzersız toleransına gore ve/veya sağ atrıum 
doz ayarlaması dıkkatıice basıncı 10 mmHg'ya 
yapılmalıdır. eşıtseKKB 

kullanılmaz 
Prostaglandin Tüm P AH formlarında Malıyeb ytıksek. Anı Ilk:prognosuk 

Analoglan pulmoner vaskuler yata~ın kesıldığinde rebaund fayda sağlayan 
yenıden şekillenmesi, PHT gelışebilir KKB tedavi seçeneğıdır. 
endotel hucre hasarı ve tedavısı kesılmelıdir. Karmaşık ve guç 
hıperkoagı.ilabılıtenın Semptomlar bır tedavıdır 

azaltılması. tekrarlarsa PI dozu Uzmanlaşırnş 
arttınlmalıdır. merkez gerektım 

Enılotelln Reseptör WHO sınıflll-IV Gebelık, orta-cıddı Klınık ve 
Antagoııisti semptomlan gösteren karacığer bozuklugu, hemodınarnık 

1 ıdıopatık ya da bag dokusu sıklosponn ve duzelme 
hastalıgıyla ilışkdı PAH' ın : glıbenklarnıd, sağlayarak 
tedavisınde. - i bosentana duyarlılık. sağkalımı uzanıgı 

ostenlmıştir _ __j 

te oranını düşürdüğü kanıtlanmıştır (27,29, 30,. INR'nin 
ı ,5-2,5 arası olması, terapötik kabul edilir (30). 

Kalsiyum kanal blokerieri (diltiazem, nifedipin), va­
zoreaktivite yanıtı pozitif olan hastaların yaklaşık 

%10'unda PA basıncını azaltmıştır (31, 32, 33). Ne ya­
zık ki kalsiyum kanal blokeri kullanabilen küçük grup 
hastaların yine küçük grubu(% ıo'u) effektif olarak teda­
viye devam edebilmektedir, çünkü hastaların büyük ço­
ğunluğunda bir süre sonra etkinliği azalır. Vazareaktivi­
te testi negatif olan hastalara ve vazareaktivite testi ya­
pılmadan ampirik olarak kalsiyum kanal blokeri başla­
mak kontrindikedir. Kalsiyum kanal blokerlerinin PAH 
hastalarında kullanımı sistemik hipertansiyon hastalarıy­
la karşılaştırıldığında daha zor uygulanabilir bir dozaj 
gerektirdiği gözükmektedir (günlük 700 mg.dan fazla 
diltiazem veya ı80 mg. nifedipin). 

Nitrik oksit, selektif bir pulmoner vazodilatördür 
(34). İnhalasyonla uygulanır ve yarı ömrü dakikalada öl­
çülecek kadar kısadır. Pulmoner hipertansif durumların 
tedavisinde "tarama vazodilatatörü" olarak yararlı gö­
rünmektedir (35). Uygulama yolu ve kısa etki süresi ne­
deniyle sürekli tedavinin zorluğu dolayısıyla tedavide 
tercih edilmemektedir. 

Halen PAH tedavisinde FDA tarafından onaylanmış 
üç ilaç vardır: Epoprostenol, treprostinil ve bosentan. 

Prostasiklin analogları: PI'in vasküler endotel bozuk­
luklarını ve PAR'taki hiperkoagülabiliteyi gerilettiği 
gösterilmiştir (36,37). Yaşam kalitesi, egzersiz kapasite­
si ve kısa dönem sağkalımı sınıf III ve IV hastalarda iyi­
leştirmiş (A düzeyi kanıt), , akciğer transplantasyonunu 
geciktirmiştir (38,39,40) . 

Bir PI analogu olan Epoprostenol, yakın zamana ka­
dar PAR'un tek kesin medikal tedavisi olarak kalmıştır 
(4ı,42). Yarı ömrünün dakikalarla ölçülebilecek kadar 
kısa olması nedeniyle sürekli intravenöz infüzyonla veri­
lebilmesi ve yüksek maliyeti, kullanımını sınırlamıştır. 

İloprost, beraprost ve treprostinil diğer PI analogları­
dır. Sırasıyla inhalasyon, oral ve subkutan infüzyon yol­
larıyla kullanılırlar. Treprostinilin sınıf II ve IV hastalar­
da etkinliği kanıtlanmıştır (B düzeyi kanıt). Sınıf III 
semptomlu hastalarda oral ajanların bulunması dolayı­
sıyla treprostinil sınıf IV semptomlu ve epoprostenol 
kullanımı kontrindike olan hastalar için saklanmalıdır. 
İloprost B düzeyi kanıda sınıf III ve IV hastalarda teda­
vide kullanılabilir. İloprostla inhalasyon sıklığı, berap­
rostla absorbsiyon değişiklikleri, treprostinil ile infüzyon 
bölgesindeki lokal taksisite sınırlayıcı unsurlar olmuştur. 
Ancak tüm bu ajanlar klinikte etkin bulunmuşlardır ve 
seçilmiş hastalarda etkin tedavi alternatifi oluşturmakta­
dırlar (43). 

Endotelin reseptör antagonistleri: ET' in ET-A ve ET­
B olmak üzere iki tip reseptörü vardır. ET-A vozokons-
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triktör etkilerinden sorumluyken ET-B NO aracılı vazo­
dilatasyondan sorumludur (44). Her iki reseptör de PA 
düz kas proliferasyonuna yardımcı olur ( 45). 

Bosentan ET-A ve ET-B reseptörlerinin ikisine de et­
kili olup, sınıf III PAH hastalannın tedavisinde onaylan­
mış tek oral nonselektif ET reseptör blokeridir (A düze­
yi kanıt). Prognozu iyileştirdiği, sağkalımı arttırdığı ka­
nıtlanmıştır. Sınıf IV hastalarda da kullanılabilir (B dü­
zeyi kanıt). Hastalığın ilerlemesini yavaşlatmak adına sı­
nıf I ve II hastalarda da kullanımı sözkonusu olabilir. Bo­
sentan tedavisi alan tüm hastalarda karaciğer fonksiyo­
nun yakın takibi gerekmektedir (46). Hepatotoksisite du­
rumunda ilaç kesilmelidir. Hasar reversibldir. 

Si taksentan gibi ET-A selektif reseptör antagonistle­
ri henüz deneme aşamasındadır (47). 

Fosfodiesteraz inhibitörleri: Bir fosfodiesteraz-V in­
hibitörü olan sildenafilin terapötik önemine ilgi artmıştır. 
Vazodilatör etkisini c-GMP üzerinden gösterir. Akut va­
zodilatör olarak NO'e benzer özellikleri vardır ve pul­
moner vasküler direnci benzer şekilde düşürür. Sistemik 
kan basıncı etkilenmez. PAH'ta klinik ve hemodinamik 
düzelmeye yol açtığı gösterilmiştir (48,49,50). PAH'ta 
ilk basamak tedavi olmaktan ziyade ek tedavi olarak uy­
gulanmasının gerekliği yönünde çalışmalar mevcuttur. 

Cerrahi tedaviler: Maksimum tıbbi tedaviye rağmen 
tekrar eden senkop veya sağ ventrikül yetmezliği olan 
hastalarda veya akciğer transplantasyonuna geçiş olarak 
palyatif tedavi sağlamak amacıyla atrial septostomi kul­
lanılabilir (24). İntraatrial septum üzerinde bir balon ve­
ya bıçak yardımıyla intrakardiyak sağdan sola şant oluş­
turulur. Kardiyak debinin düzeltilmesi ile (sağdan sola 
şantın artması ile) sistemik oksijen satürasyonu azalsa da 
sistemik oksijen iletimi arttırılır (51). 

Kronik tromboembolik hastalıkla birlikte olan 
PHT' da pulmoner tromboendarterektomi ilk seçenek te­
davidir. Trombüs çıkanlamayacak kadar distaldeyse ak­
ciğer transplantasyonu düşünülebilir. 

Tüm tıbbi ve cerrahi tedavilere rağmen sonuç alına­
mayan PAH hastalannda son seçenek olarak akciğer­
kalp transplantasyonu düşünülür. 

PROGNOZ 
PPH için ortalama sürvi, tanı konulduktan sonra 2,9 

yıl olarak bulunmuştur. Ani ölüm, PPH'a bağlı ölüınie­
rin %10-15'ini oluşturmakla birlikte prognozu büyük öl­
çüde PHT'un derecesi ve sağ kalp disfonksiyonu belirler. 
WHO sınıf I-II hastalarda ortalama yaşam süresi 4,9 yıl, 
Sınıf III'te 2,6 yıl, Sınıf IV'te 6 aydır (41). Akciğer 
transplantasyonu sonrasında 5 yıllık sağkalım oranı yak­
laşık %50'dir (52). 
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