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Doğumsal kardiyak şantlarla bağlantılı pulmoner arteriyel hipertansiyonda tedavi yaklaşımları günümüzde hala netlik  
kazanmamıştır. Bu editöryal yazımızda, Koşuyolu Kalp Dergisi Editörleri olarak bu önemli konuyu literatür eşliğinde 
tartışmayı uygun gördük. Dinlenme esnasında sağ kalp kateterizasyonuyla ölçülen ortalama pulmoner arter basıncında 
≥ 25 mmHg artış pulmoner arteriyel hipertansiyon olarak tanımlanır(1). Atriyal septal defekt, ventriküler septal defekt ve 
patent duktus arteriyozus gibi yapısal kalp hastalıkları, doğumsal pulmoner arteriyel hipertansiyonun önemli nedenlerin-
dendir(2,3). Erişkinlerde görülen doğumsal kalp hastalığı olgularında pulmoner arteriyel hipertansiyon prevalansı %5-10
arasında değişmektedir(4). Sol-sağ şantlar ve basınç artışı nedeniyle pulmoner yatağın uzun süre yüksek kan akışına ma-
ruz kalması pulmoner obstrüktif arteriyopatiye ve sonuçta pulmoner vasküler direnç artışına neden olabilir. Pulmoner vas-
küler direnç sistemik vasküler dirence yaklaşır ya da onu geçerse şant tersine döner; bu durum Eisenmenger sendromu
olarak adlandırılır(2). Eisenmenger sendromunda düşük pH, düşük arteriyel oksijen satürasyonu ve sekonder eritrositoz
dispne, siyanoz ve halsizlik gibi şikayetlerin gelişiminden sorumludur. Bu hastalarda senkop, hemoptizi, serebrovasküler
olaylar, pıhtılaşma anormallikleri ve ani ölüm de görülebilir. Eisenmenger sendromunda yaşam beklentisi kısalmış olmak-
la birlikte, hastaların çoğu 30’lu 40’lı yaşlara ve bazen de 70’li yaşlara kadar hayatta kalabilir(5).

Doğumsal kalp hastalığıyla ilişkili pulmoner arteriyel hipertansiyon, özellikle de Eisenmenger sendromlu hastaların
tedavi yaklaşımında uzman görüşleri standart tedavi seçeneklerinden daha ön sırada yer almaktadır(6). Eisenmenger
sendromlu hastalar, uzmanlaşmış merkezlerde tedavi edilmelidir. Genel durumları hızla değişebileceğinden bu hastalar 
dehidratasyon ve enfeksiyon açısından dikkatli takip edilmelidir. Ağır egzersizlerden kaçınılması ve doğum kontrolü öneril-
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melidir. Arteriyel oksijen satürasyonunu artırdığı ve semp-
tomlarda iyileşme yaptığı gösterilen olgularda O2 destek 
tedavisi tavsiye edilmektedir. Eisenmenger sendromunda 
oral antikoagülan tedavisi tartışmalı olup kalp yetersizliği
bulguları olan ve hemoptizi olmayan ya da hafi f şiddette 
hemoptizi bulunan pulmoner arter tromboz hastalarında
düşünülebilir(7). Hiperviskozite semptomları varlığında, he-
matokrit değeri > %65 olduğunda izovolümik replasmanla 
fl ebotomi yapılabilir. Sekonder eritrositozun kanda yeterli 
O2 taşınması ve dokulara iletilmesi açısından önemli oldu-
ğu akıldan çıkarılmayarak, rutin fl ebotomiden kaçınılmalı-
dır. Demir eksikliğiyle mücadele edilmelidir. 

Pulmoner arteriyel hipertansiyonun medikal tedavi 
stratejisini belirlemede altta yatan patolojik mekanizma-
lar önemlidir. İdiyopatik pulmoner arteriyel hipertansiyon 
tedavisi için çok sayıda kontrollü çalışmalar mevcutken, 
doğumsal kalp hastalığına bağlı pulmoner arteriyel hiper-
tansiyon hastalarının tedavisinde kontrollü çalışma sayısı 
sınırlıdır(8-10). “Bosentan Randomised Trial of Endothelin 
Antagonist Therapy-5 (BREATHE-5)” araştırmacıları Ei-
senmenger sendromlu hastalarda bir endotelin antagonisti
olan bosentanın etkinliğini araştırdılar(11). Pulmoner arteri-
yel hipertansiyonun patofi zyolojisinde rol oynayan endote-
lin fi brozis, vasküler hipertrofi , profi lerasyon ve vazokons-
trüksiyondan sorumludur(12). Oral yolla uygulanıp ETAT veA
ETB reseptör blokajı yapan bosentan, pulmoner arteriyel 
hipertansiyon hastalarında denenen ilk endotelin reseptör
antagonistidir. Randomize, çok merkezli, çift-kör, plasebo 
kontrollü BREATHE-5 çalışmasında Dünya Kalp Organi-
zasyonu fonksiyonel sınıf III olan Eisenmenger sendromlu
hastalarda 16 haftalık bosentan tedavisinin iyi tolere edildi-
ği ve periferal oksijen satürasyonunu bozmadan 6 dakika 
yürüme testi sonucunu iyileştirdiği gösterilmiştir(11). Uzun
süreli (40 haftaya kadar) izlemde de bosentanın Eisenmen-
ger sendromlu hastalarda fonksiyonel kapasiteyi iyileştir-
diği bildirilmiştir(13). Bugün Avrupa’da Dünya Kalp Organi-
zasyonu fonksiyonel sınıf III olan Eisenmenger sendromlu
hastalarda bosentan kullanılması onaylanmıştır(14). Yakın
zamanda yapılan bir çalışmada selektif ETA reseptör anta-
gonisti olan ambrisentanın da kısa süreli takipte (ortalama
163 ± 57 gün) Eisenmenger sendromlu hastalarda güvenle 
kullanılabileceği gösterilmiştir(15).

Pulmoner arteriyel hipertansiyonda kullanılan diğer bir
ilaç grubu fosfodiesteraz tip-5 inhibitörleridir. Siklik guano-
zin monofosfat (GMP)-özgül fosfodiesteraz 5’in (PDE-5)
seçici inhibitörü olan sildenafi l etkisini hücre içindeki siklik 
GMP düzeyini artırarak gösterir(16). Doğumsal kalp has-
talığıyla bağlantılı pulmoner arteriyel hipertansiyonu olan

10 hastanın 12 ay takip edildiği bir çalışmada; sildenafi lle 
egzersiz kapasitesinin ve hemodinamik bulguların iyileştiği 
gösterilmiştir(17). Benzer şekilde Eisenmenger sendromlu 
yedi hastanın altı ay boyunca takip edildiği prospektif bir 
çalışmada, sildenafi lle hastaların siyanozunun ve fonksi-
yonel kapasitesinin düzeldiği; pulmoner arter basıncı ve 
vasküler direncin düştüğü görülmüştür(18). Benzer olumlu 
etkiler 12 hafta tadalafi lle tedavi gören 16 Eisenmenger 
sendromlu hastada da gözlenmiştir(19). 

Pulmoner arteriyel hipertansiyonlu hastalarda prosto-
siklin sentezi azalmış olup; bu durum vazodilatasyon ve 
antiproliferatif özelliklere sahip prostosiklin I2’nin yetersiz 
üretimine neden olur. Prostosiklin analoglarından epop-
rostenol, treprostinil ve ilioprostun idiyopatik pulmoner ar-
teriyel hipertansiyonda kullanılmasına rağmen, doğumsal 
kalp hastalığıyla ilişkili pulmoner arteriyel hipertansiyonda 
kullanımına dair yeterli bilgi yoktur ama yararları benzer 
gözükmektedir. Ortalama yaşları 15 ± 14 yıl olan 20 hasta-
nın alındığı bir çalışmada bir yıl süreyle PGI2 kullanımının 
hemodinamiyi ve hayat kalitesini artırdığı gösterilmiştir(20).
Benzer şekilde Thomas ve arkadaşları yaptıkları yeni bir 
çalışmada, doğumsal kalp hastalığıyla ilişkili pulmoner hi-
pertansiyonlu hastalarda, uzun süreli (ortalama bir yıl) de-
vamlı PGI2 tedavisinin hemodinamik ve klinik iyileşmeyle 
sonuçlandığını bildirmişlerdir(21).

Kalsiyum kanal blokerleri, vasküler düz kas hücresine 
kalsiyum girişini bloke ederek vazokonstrüksiyonu engel-
lerler. Böylece kan basıncında düşme ve kalbin iş yükünde 
azalmaya neden olurlar. Eisenmenger sendromlu hastalar-
da bu grup ilaçların uygulanmasını destekleyen yeterli veri 
yoktur(14).

Doğumsal kalp hastalığıyla ilişkili pulmoner arteriyel 
hipertansiyonda kombinasyon tedavisiyle ilgili yapılan ça-
lışmalardan elde edilen veriler çelişkilidir. Bazı çalışmalar-
da bosentan tedavisine sildenafi l eklenmesi hemodinamik 
özellikleri ve egzersiz kapasitesini artırırken; bazı çalışma-
larda kombinasyon tedavisi etkisiz bulunmuştur(23). Fakat 
yine de doğumsal kalp hastalığıyla ilişkili pulmoner arte-
riyel hipertansiyon hastalarının, pulmoner arteriyel hiper-
tansiyon spesifi k tedaviden fayda gördüğü gösterilmiştir. 
Ortalama dört yıl takip edilen toplam 229 Eisenmenger 
sendromlu hastada yapılan retrospektif bir çalışmada pul-
moner arteriyel hipertansiyon spesifi k tedavi gören grupta, 
tedavi almayan gruba göre daha düşük ölüm oranı saptan-
mıştır(24).

Avrupa Kardiyoloji Derneği Erişkinlerde Doğumsal 
Kalp Hastalığı kılavuzu endotelin reseptör antagonisti bo-
sentanın fonksiyonel sınıf III Eisenmenger sendromlu has-



Kosuyolu Kalp Derg 2013;16(3):173-176

Yıldız M, Sunar H, Esen AM.

175

talarda sınıf I, kanıt düzeyi B ile başlanmasını önermekte-
dir. Diğer endotelin reseptör antagonistleri, fosfodiesteraz 
5 inhibitörleri, prostanoid veya kombinasyon tedavisi sınıf 
IIa, kanıt düzeyi C olarak önerilmektedir(25).

İlaç tedavisine yanıt vermeyen doğumsal kalp hastalığı
ile ilişkili pulmoner arteriyel hipertansiyonlu bazı olgularda,
kalp-akciğer ya da akciğer transplantasyonu düşünülebilir;
ancak yeterli verici olmaması bu yaklaşım için bir sınırlı-
lık teşkil eder. Yalnız kalp akciğer nakli yapılan hastalarda 
10 yıllık sağkalım %30-40 iken; bu oranın Eisenmenger
sendromlu hastalardaki beklenen sağkalımdan daha kısa
olduğu akıldan çıkarılmamalı ve bu durum her zaman göz
önünde bulundurulmalıdır(26).

Sonuç olarak, gerek tanı gerekse cerrahi ve medikal te-
davide son dönemde gerçekleşen gelişmeler sonucu, do-
ğumsal kalp hastalığıyla ilişkili pulmoner arteriyel hipertan-
siyonlu hastaların sağkalımında artış izlenmiştir. Çelişkili 
çalışma sonuçları olsa da pulmoner arteriyel hipertansiyon
spesifi k medikal tedavinin yeri Eisenmenger sendromlu 
hastalarda giderek artmaktadır. Ayrıca, doğru zamanla-
mayla yapılan cerrahi tedavi ve transplantasyonun da sağ-
kalımın artmasına katkıda bulunabileceği unutulmamalıdır.
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