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Onso6z

Degerli Meslektaglarim,
ADHAD Biilten’in bu 8. sayisinda birbirinden egitici pulmoner hipertansiyon (PH) olgular1 yer aliyor.

Bu sayida yer alan 8 olgu sunumundan ilk 2 tanesi nadir bir PAH nedeni olan bir dogustan kalp hastalig1
trunkus arteriozus olgu deneyimini paylasiyor ve ikinci trunkus arteriyozus olgusu gebe bir hasta. Bu olgulari
izleyen yazida bir Eisenmenger olgusunda aritmik komplikasyonlar sunuluyor. Ardindansa 2 tane Grup III
PH olgusu yer aliyor; bunlardan birincisinde ultra nadir bir PH nedeni olarak alfa 1 anti-tiripsin eksikligi
iken digerinde tiiberkiiloza bagli gelisen bir mediyastinel fibrozis s6z konusu. Biiltende son 3 olgu ise bag
dokusu hastaligina bagli PH olgulari; bunlardan bir sistemik sikleroz, digeri Behget ve sonuncusu da SLE has-
tast. Tlm bu olgularda goreceginiz gibi PH olgularinda multi-disipliner yaklagim son derece 6énemli. Farkli
disiplinlerin bir arada olmas1 PH hastalarinda tan1 siirecini kolaylastirirken tedavi siirecini de daha basarili
kilmaktadir.

Bu saymin hayata gegmesinde bizi yiireklendiren ADHAD yo6netim kurulu bagkani sevgili Serdar Kiigiikog-
lu'na ve birbirinden egitici PH olgu deneyimlerini kaleme alarak bizlerle paylasan degerli yazarlara ve 6zve-
rili ve titiz degerlendirmeleri i¢in degerli hakemlere tesekkiirlerimizi sunmak istiyorum.

Yararli olmasi dilegiyle,

Say1 Editoru
Prof. Dr. Meral KAYIKCIOGLU
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NADIR GORULEN BIR PULMONER ARTERIYEL
HIPERTANSIYON NEDENI: TRUNKUS ARTERIOZUS

AORTADAN CIKAN SOL PULMONER ARTER
A RARE CAUSE OF PULMONARY ARTERIAL HYPERTENSION:
TRUNKUS ARTERIOZUS LEFT PULMONARY ARTERY EXITING

FROM THE AORTA

Ramazan Gunduz!, Bekir Serhat Yildiz?

Manisa $ehi1: Hastanesi Kardiyoloji Klinigi, Manisa
2Celal Bayar Universitesi Kardiyoloji Klinigi, Manisa

OZET

Pulmoner arteriyal hipertansiyon siniflandirmasinda konjenital kalp hastaliklart ayr1 bir baglik olusturmaktadir. Bu
grupta pulmoner hipertansiyon nedeni olarak en sik ventrikiiler septal defekt ve daha nadir olarak da biiyiik atrial
septal defekt gibi konjenital defektler ile karsilagilir. Bizim vakamiz ise ¢ocukluk ¢aginda tani konulmadiginda
genelde oliimciil olan ve erigkin yasama ulagsmasi beklenilmeyen bir konjenital kalp hastali§ina bagli pulmoner

hipertansiyon olgusudur.

Anahtar Kelimeler: Pulmoner Arteriyel Hipertansiyon, Konjenital Kalp Hastaligi, Trunkus Arteriozus
GIRiS
Trunkus arteriozus (TA) nadir goriilen (1/10000), kompleks bir kardiyak defekttir. Bu hastalar erken teshis

edilmezse erigkin yasa ulagmalar1 ¢ok nadirdir.!? Bu yazida erigkin yasa ulagsmis tedavisiz bir TA vakasi su-

nulmustur.

OLGU

26 yasinda kadin hasta nefes darlig1 ve tekrarlayan diisiik nedeni ile kligimize basvurdu. Oykiisiinden 5 yasinda

kezde kardiyak manyetik rezonans (MR) ve toraks bilgisayarli tomografi (BT) ¢ekilmis ama herhangi bir tani

konmamis.

Technician
Testind:

Med:

250m’s 10mavmV  40Hz 909  12SL241

Sekil 1. Sekil 2.
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Hastanin klinigimizde yapilan fizik bakisinda comak parmak, hafif siyanoz ve 3/6 sistolik iifiiriimii mevcuttu. Has-
tanin fonksiyonel siift (NYHA) 2 idi. Klinigimizde ¢ekilen elektrokardiografi; siniis ritminde, sag dal blogu ve sag
aks mevcuttu (Sekil 1). Akciger grafisinde bilateral hiler dolgunluk, kardiyotorasik indekste artig, bronkovaskiiler
isaretlerde belirginlesme vardi (Sekil 2).

Video 1.

Ekokardiyografide subkostal bakida Doppler degerlendirmesinde aort ve pulmoner arter arasinda sant gézlendi. Bu-
nun lizerine hastanin dis merkez BT ve MR raporlar1 tekrar degerlendirildi. BT de aorttan ¢ikan sol pulmoner arter
goriildii (Sekil 3). Kardiyak MR goriintiilerinde kalpten ¢ikan tek bir biiylik damarin oldugu ve genis bir ventrikiiler
septal defekt (VSD) araciligryla her ki ventrikdil ile iligkili oldugu goriildii. Hastada ayrica, trunkal arkin iist sag
lateral boliimiinde ince bir sag pulmoner arter ¢ikisi goriildi. (Video 1) (https://youtu.be/7gt5tkFh1oM)

Sekil 3.


https://youtu.be/7gt5tkFh1oM

https://youtu.be/7gt5tkFh1oM
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[Pulmoner Arteriyel Hipertansiyon Risk Skoru Hesaplayici - 3 Katmanl Model Her parametre igin mevcut risk kategorisini segin

1 Yilik Olume Kargilik Gelen Risk Grubu
Prognozun belirleyicileri
DusiK isk (<45) onarsk (520 | NUERARCREOI
5 Sag kalp yetmezligi belirtileri Meveut olmayan Sunmak
=g
g3 Semptomlarin ilerlemesi ve Klinik belirtiler HAYIR Yavag
X3
S| senkop HAYIR Tekraranan senop
DSO fonksiyonel sinifi ° £ ben, Il
Alti dakikalik yurime mesafesi ° » 165 - 440m
kg | Zeve Sesiendirmesa 11- 15 midsiky | Zirve S
Kardiyopulmoner egzersiz testi
VENOrehm 36 - 440
NT-proBNP 300 - 1100 g/l
Biyokimyasal belirtegler °*
23
£ 2| Eekokardiyografi ® TAPSE/SPAP 0,32 mmimmHg
=3
g g Perikardiyal efizyon yok
&<
RVEF >%54
Kardiyak manyetik rezonans goruntuleme - V126 - 40 mLim?
RVSVI 42-54 mUm?
RAP 2 - 14 mmHg
GA225Vdsum’ €12,0-2,4 Udakim?
Hemodinamik °*
$V1>38 mUm2®
502> %8s $v02 %60 - %65 $v02 < %80
Hesaplanan ESC/ERS Risk Puanlan 112
N Risk Degerlendirme Stratejisi Risk puani Yorumlama Anahtarn
SPAHR denkleminden tiiretilmis risk puanlan vk RO High fisk
Three scale
Genigletilmis (kinik goziemier ve dedigtirilebilir bl
T il Rt e 1.50 (Orta-Disik) |
parametreler) i 15 2
8/8  SPAHR-Kylnammar 1.76 (Orta-Dusiik) Foursc {

Interm-Low ' Interm -High

6/6  BILGISAYAR * 1.83 (Orta-Diisuk)

Sekil 4.

Tablo 1. Sag sol kateterizasyon bulgulan

Basing Basin¢ (mm/Hg) Satiirasyon (%)

Sag Atriyum Ortalama 8 63 Kardiyak Debi: 3,92 L/dk

Sag Ventrikiil Sistolik / Di- | 115/10 82 Kardiyak Indeks :2,4 L/dk/m?
yastolik

Pulmoner arter 115/55 ortalama 75 | 84 Atim Hacmi :43,91 mL/atim

Sol ventrikiil 115/10 94 Atim Hacmi Indeksi:43,56 mL/dk/m?,
Aort 115/80 86 Pulmoner Vaskiiler Resistans:15 Wu
Vena kava inferior 63

Vena kava superior 61

Sag-sol kateter incelemesinde ise biiyiik bir ventrikiiler septal defekt ve sol pulmoner arterin aorttan ¢iktig1 gdzlendi
(Video 2). (https://youtu.be/gtBqTuCGBZc) Kateterizasyon da diger pulmoner arter ve aorto pulmoner kollateraller

goriilemedi. Sag-sol kataterde ortalama pulmoner arter basinci (0PAB) 75 mm/Hg ve pulmoner vaskiiler direnci
(PVR) 15 mmHg saptand1 ve hastaya Grup I pulmoner hipertansiyon [pulmoner arteriyal hipertansiyon (PAH)]
tanist kondu. Tablo 1’de hastaya ait kardiyak kataterizasyon bulgular1 6zetlenmistir. Diger grup 1 pulmoner hi-
pertansiyon nedenleri (bag doku hastaligi, ilaca bagl vb) dislandi. Pulmoner vaskiiler direng yiliksek oldugundan
medikal izlem karari verildi. Hastaya 6ncelikle gebeligin kontrendike oldugu ifade edildi ve uygun dogum kontrolii
onerildi. Tedavi 6ncesi risk degerlendirmesi yapildi. 6 dakika yiirlime mesafesi (6DYM) 390 metre idi, senkop ve
ilerleyen dispnesi, sag kalp yetersizligi bulgusu yoktu, B tipi natriiiretik peptit (BNP) degeri 702,8 pg/ml dl¢iildii.
Hasta mevcut bulgularla diistik orta riskli olarak degerlendirildi® (Sekil 4). Ardindan PAH’a 6zgiin tedavi olarak
bosentan 62,5 mg (2x1/giin) bagland1 takipte 125 mg (2x1/giin) dozuna ¢ikildi. Takipte tedavi ile 6 DYM 480 m,
NYHA 1 ve BNP: 280 pg/ml oldu. Hastaya ayni1 tedaviyle devam karar verildi. Hastanin klinigimizdeki takipleri 3
yildir devam etmektedir.


https://youtu.be/gtBqTuCGBZc
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Video 2.

Hastadan bilgilendirilmis onam formu alinmstir.

TARTISMA

Ortalama PAB’1n 20 mmHg olmasi olarak tarif edilen pulmoner hipertansiyon 5 temel gruba ayrilir. Grup 1 olarak
tanimlanan PAH’da ortalama PAB 20 mmHg {izerinde, sol ventrikiil diyastol sonu basinci bizim hastada oldugu
gibi 15 mmHg altinda ve PVR 2 WU’nin tizerindedir.?

Ulkemizde PAH’m en sik nedeni diizeltilmis ya da diizeltiimemis dogustan kalp hastaliklaridir. En sik olarak VSD,
atrial septal defekt ve patent duktus arteriozus PAH nedeni olsa da daha nadir olarak diger dogustan kalp hastaliklar1
da TA gibi Grup 1 pulmoner hipertansiyon nedeni olabilir.?

TA nadir goriilen bir patoloji olmasina karsin genelde anne karninda ve dogumdan hemen sonra teshis edilir. Yeni
doganda solunum problemleri, siyanoz, yetersiz beslenme ve asir1 uyku hali ile semptomatiktir. Erken yasta tedavi
edilmeyen vakalar ilk 6 ayda kaybedilirken nadiren hayatta kalan vakalarda ise ciddi PAH gelisir. Literatiirde TA
simiflandirmak igin Collett-Edwards ve van Praagh olarak 2 tip siniflandirma mevcuttur.* Literatiirde daha gok
van Praagh smiflandirmasi kullanilmaktadir. Bizim vakamiz da van Praagh siniflamasina gore Tip 4 [trunkus
genis bir VSD araciliiyla hem sag ventrikiil hem sol ventrikdil ile iliskilidir, sol pulmoner arter trunkustan ¢ikis
yapmaktadir, trunkal arkin iist sag lateral boliimiinde ince bir sag pulmoner arter ¢ikisi goriilmektedir (Video 1)]
olarak simiflandirildi.** (Sekil 5)

Erken tan1 konan vakalarda cerrahi olarak VSD’nin kapatilmasi, pulmoner sisteme ait damarlarin trunkustan
ayrilmasi ve sag ventrikiille pulmoner arter bifiirkasyonu arasinda tercihen homograft konduit yerlestirilmesi yapilir.
Bu hastalarda cerrahi tedavi yapabilmek i¢in PVR’nin 5 WU altinda olmasi ya da tedavi ile 5 WU altina inmesi
gerekir ancak bizim vakada bu deger ¢ok yiiksek (15 WU) oldugundan cerrahi diigiintilmedi.®

Cerrahi yapilmayan olgularda PAH spesifik tedavileri baglamak gerekir. Tedaviye baslamadan oOnce risk
siniflandirmast yapilmalidir. Risk smiflandirmasi yaparken hastanin klinik, laboratuvar, kateter, MR ve
ekokardiyografi verilerine gore hasta diisiik, orta ve yiiksek riskli olarak siiflandirilir. Takipte eger hasta diisiik
risk grubuna gerilemez orta ya da yiiksek risk grubunda kalirsa hizlica kombinasyon tedavisi disiiniilmelidir.?
Hastamiz baglangigta orta risk olarak degerlendirildi, tekli tedavi baglama karar1 verdik. Cerrahi yapilmadan erigkin
yasa ulasan ¢ok az TA hastasi oldugundan bu hasta grubunda hangi tedavinin 6nce baglanmasi gerektigi ya da
ne zaman kombinasyona gegilmesi ile ilgili literatiirde bir ¢alisma yoktur. Biz hastamizi Grupl dogustan kalp
hastaligina bagli PAH olarak degerlendirdik ve grubun genel tedavi onerileri ¢ergevesinde tedavisine karar verdik.

-8-
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PAH spesifik tedavi grubunda ise dncelikle fosfodiesteraz inhibitorleri ve endotelin reseptor antagonistleri birinci

sirada disiiniilmelidir.’ Biz de hastamiza endotelin reseptor antagonisti olarak bosentan bagladik. Takipte hastamiz

diisiik risk grubunda kaldigindan kombinasyon tedavisine gegmeden tekli tedavi ile devam karar1 verdik.

TA nadir goriilen bir dogustan bir kalp hastalig1 oldugu gibi tedavisiz eriskin yasa ulasan hasta ¢ok nadir oldugundan

biz de nadir bir PAH nedeni olarak bu olguyu sunmaya karar verdik.

Yazarlar herhangi bir ¢ikar ¢catigmasi olmadigini1 beyan eder.
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SISTEMIK SKLEROZ HASTASINDA GRUP 1 PULMONER
HIPERTANSIYON: PULMONER ARTERIYEL
HIPERTANSIYON & PULMONER VENO-OKLUZIF

HASTALIK AYIRIMI
GROUP 1 PULMONARY HYPERTENSION IN A PATIENT WITH
SYSTEMIC SCLEROSIS : DIFFERENTIATION OF PULMONARY
ARTERIAL HYPERTENSION & PULMONARY
VENO-OCCLUSIVE DISEASE

Yusuf Ziya Sener?, Busra Firlatan?, Ugur Nadir Karakulak?,
Ergun Bans Kaya®, Ali Akdogan?

L Hacettepe Universitesi Tp Fakultesi, ic Hastaliklan Ana Bilim Dali, Ankara
2 Hacettepe Universitesi Tip Fakultesi, I¢ Hastaliklan Ana Bilim Dali, Romatoloji Bilim Dali, Ankara
3 Hacettepe Universitesi Tip Fakultesi, Kardiyoloji Ana Bilim Dali, Ankara

OZET

Sistemik skleroz deri ve i¢ organlarda fibrozis ile seyreden kronik multisistemik bir bag dokusu hastaligidir. Siste-
mik sklerozda pulmoner hipertansiyonun (PH) nin biitlin alt gruplar goriilebilmektedir. Pulmoner arteriyel hiper-
tansiyon (PAH), sistemik sklerozlu hastalarda PH’nin en sik nedenidir. Pulmoner veno-okliizif hastalik (PVOH),
pulmoner veniilleri de tutan bir grup 1 PH nedenidir ve sistemik skleroz hastalarinda siklig1 artmistir. Hemodinamik
parametreler; PVOH ve idiopatik PAH’ta benzerdir. Klinik ve hemodinamik benzerlige ragmen iki hastaliin teda-
vileri farklidir ve PAH tedavisinde kullanilan vazodilator ilaglar pulmoner veno-okliizif hastaligin koétiilesmesine
neden olabilirler. Bu nedenle iki hastali§in ayriminin yapilmasi: ve dogru tan1 konulmas: énemlidir. Bu olgu sunu-
mumuzda sistemik skleroz tanisi olan ve baslangicta PAH diisiiniilerek tedavi edilen ancak takipte tedavi altinda
klinigi hizla kétiilesen ve hastanin tekrar degerlendirilmesi sonucu PVOH olduguna kanaat getirdigimiz bir hastay1
sunduk. Altta yatan bag dokusu hastalig1 olan ve grup 1 PH diisiiniilen hastalarda akilda tutulmasi gereken tani-
lardan biri de pulmoner veno-okliizif hastaliktir. Akcigerde sentrilobiiler buzlu cam dansiteleri, interstisyel septal
kalinlagmalar ve mediyastinal lenfadenopatiler olan hastalar ve/veya PAH’a 6zgiin tedavi altinda hizl klinik kotii-

lesme gozlenen olgular PVOH agisindan tekrar degerlendirilmelidir.

Anahtar Kelimeler: Sistemik Skleroz, Pulmoner Arteriyel Hipertansiyon, Pulmoner Veno-Okliizif Hastalik

GIRIS

Sistemik skleroz (sScl), deri ve i¢ organlarda agir1 kollajen birikimi ve fibrozis ile seyreden kronik bir bag doku has-
taligidir. Deri tutulumunun yayginligina gore limitli (smirlr) ve diffiiz sScl olarak tanimlanmaktadir. sScl’de pulmo-
ner hipertansiyonun (PH) biitiin alt gruplar1 goriilebilmektedir ve PH sistemik sklerozlu olgularda mortalitenin nde
gelen nedenlerinden biridir. Limitli sScl’de pulmoner arteriyel hipertansiyon (PAH), diffiiz sScl’de ise interstisyel
akciger hastalig1 gelisimine baglh olarak grup 3 PH daha siktir. sScl tanili hastalarda PAH prevalanst %5-15 arasinda
bildirilmistir.! sScl iliskili PAH; hem idiyopatik PAH hem de diger bag doku hastaliklar1 ve romatizmal hastaliklarla
iliskili PAH olgularina gore daha kotii prognoza sahiptir. Bu nedenle sScl hastalarinda PAH ile iliskili siiphe varliginda
ekokardiyografi ile tarama ve takiben kalp kateterizasyonu ile taninin dogrulanmasi tedavinin erken baglanmasi agi-
sindan hayati 6nem arz etmektedir. PAH tanis1 konulduktan sonra, hastalarin kilavuzlarda 6nerildigi lizere risk sinifi

belirlenerek hastalara pulmoner vaskiiler yatakta vazodilator etkileri olan PAH’a 6zgiin ilaglar (endotelin reseptor

antagonistleri, prostasiklin analoglar1 ve fosfodiesteraz-5 inhibitérleri) baslanmalidir.
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Pulmoner veno-okliizif hastalik (PVOH), pulmoner kapiller yatak sonrasindaki pulmoner veniillerde proliferas-
yon ve arteriyalizasyona neden olan bir hastaliktir ve hemodinamik agidan PAH tan ayirt etmek miimkiin degildir.
PVOH, grup 1 PH grubunda siniflandirilmaktadir. PVOH etyolojisinde genetik yatkinlik, bazi ilag ve toksinler ve
bag dokusu hastaliklar1 yer almaktadir. PVOH tedavisinde akciger nakli altin standarttir. PAH’a 6zgiin ilaclar arte-
riyel vazodilatasyona yol agarak pulmoner veniillere gelen kan miktarini artirirlar ve arteriyelize olmus pulmoner
veniillerin artan basing ve kan voliimiinii tolere edememesi nedeni ile pulmoner kapillerlerden alveollere eksudas-
yon gelisir. Bu nedenler PAH ve PVOH ayrimimi yapmak 6nemlidir.?

Bu olgu sunumunda; diffiiz sScl nedeni ile takipte iken PH gelisen ve PAH tanisi ile baslanan PAH’ a 6zgiin tedavi
altinda koétiilesen ve geriye doniik degerlendirme ile PVOH tanisi alan bir hastayi egitici yonii nedeniyle sunduk.

OLGU SUNUMU

65 yasinda kadin hasta; 2017 yilinda Raynaud fenomeni nedeni ile Romatoloji bolimiine bagvurmus; fizik muaye-
nesinde deride kalinlagsma, kapillaroskopisinde yaygin dev kapiller ile birlikte aktif kanama odaklar1 saptanmis. An-
ti-niikleer antikor (ANA) ve anti Scl-70 antikor pozitif bulunarak sScl tanis1 almis. Ayni yil i¢inde dispne sikayeti ve
ekokardiyografik incelemede sistolik pulmoner arter basincinin (sSPAB) 35 mmHg olmasi nedeni ile ¢ekilen akciger
bilgisayarl tomografisinde (BT) bilateral sentrilobuler amfizem, septal kalinlagmalar ve mediastinal lenfadenopa-
tiler saptanmis. Mediastinal lenfadenopati biyopsisinde enfeksiyon, graniillom ve malignite saptanmamis. Solunum
fonksiyon testinde (SFT) obstriiktif ve restriktif akciger hastaligi ile uyumlu bir bulgu saptanmamis. Hastaya yapi-
lan kalp kateterizasyonunda ortalama pulmoner arter basinci (0PAB) 19 mmHg 6l¢tilmiis.
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Sekil 1. P pulmonale ve sag ventrikdlle ait ‘strain’ (ytiklenme) bulgulari izlenmektedir.

sag ventrikal

+ Vol 48 mis
PG 80 mmHg

sag
ventrikil

Sekil 2. A) Parasternal uzun aks gérintide genislemis sag ventrikil ve posteriorda perikardiyal sivi izlenmektedir.
B) Apikal 4 bosluk gérinttide genis sag bosluklar ve perikardiyal sivi () gérdlmektedir.
C) Parasternal kisa aks gérintiide genislemis sag ventrikilin interventrikiler septumu sol ventrikile dogru ittigi ve sol ventrikdlin
“D” seklini aldigi izlenmektedir.
D) Apikal 4 bosluk gériintiide ciddi triktispid yetersizligi ve artmis trikispid yetersizlik hizi (4,8 m/s) gérilmektedir.
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Yillik takiplerini COVID-19 pandemisi doneminde aksatan hasta, 2022 yil1 Subat aymda dispne sikayetinde artig nedeni ile
klinigimize bagvurdu. Fonksiyonel kapasitesi Diinya Saglik Orgiitii (WHO) smif IIT idi. Hastamn fizik bakisinda trikiispid
odakta 3. derece pansistolik {ifliriim ve S3 (+), artmis boyun vendz dolgunlugu, eser pretibial 6dem saptandi. Hastanin B-ti-
pi natritiretik (BNP) degeri 2570 pg/mL idi. EKG’de sag ventrikiil yiiklenme bulgular1 olan p pulmonale ve sag ventrikiil
strain bulgulart mevcuttu (Sekil 1). Ekokardiyografide sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu %57, sPAB: 75 mmHg, genis sag
bosluklar ve minimal perikardiyal efiizyon saptandi. Sol ventrikiil “D” seklini almist1 (Sekil 2).

Tablo 1. Hastanin takibi surecinde PH iligkili parametreleri

Tam sirasinda 10. ay kontrol
Fonksiyonel simif (WHO) 1 1T
BNP, pg/mL 2570 714
6 dakika yiiriime mesafesi, m 397 315
Kalp kateterizasyonu
Ortalama PAB, mmHg 35 40
PKUB, mmHg 12 14
PVR, WU 7 8

Kisaltmalar: WHO: Diinya saghk érgiitii, BNP: B-tipi natriiiretik peptid, PAB: Pulmoner arter basinci, PKUB: Pulmer kapiller u¢

Risk grubu (3 basamakl)

basinci, PVR: Pulmoner vaskiiler rezistans, WU: Wood iinitesi

Sekil 3. A) Parankim penceresinde sentrilobliler buzlu cam dansiteleri ve septal kalinlasmalar gérilmektedir.

B) Sari oklarla gdsterildigi Gzere belirgin mediastinal lenfadenopatiler mevcuttur.

Solunum fonksiyon testlerinde obstriiktif ve restriktif bir patoloji izlenmedi (FEV 1: %84, FVC:%88, FEV1/
FVC:%80). Toraks BT de interlobiiler septal kalinlagmalar ve mediastinal lenfadenopatiler diginda patoloji saptan-
mad1. Kalp kateterizasyonunda ise 0PAB:35 mmHg; pulmoner kapiller u¢ basinci (PKUB): 12 mmHg ve pulmoner
vaskiiler rezistans (PVR) degeri 7 WU saptandi. 6 dk yliriime mesafesi 397 metre idi ve test sirasinda oksijen satu-
rasyonunda diisiis izlenmedi. Hastaya prekapiller PH ve bag doku hastaligi iligkili PAH tanis1 ile masitentan 10 mg/
giin basland1 ancak altta yatan bag doku hastalig1 ve mediastinal lenfadenopatileri nedeni ile PVOH da olabilecegi
diisiiniilerek pulmoner 6dem agisindan yakin takip edildi. izlemde 10 ay sonra dispnesi artan, fonksiyonel kapasite-
si WHO sinif III olan hasta tekrar degerlendirildi. Tedavi sonrasi yapilan kalp kateterizasyonunda oPAB:40 mmHg;
PKUB: 14 mmHg ve PVR degeri 8 WU saptandi. BNP degeri 714 pg/mL, 6 dk yiirlime mesafesi 315 metre ol¢iildii
(Tablo 1). Tedaviye seleksipag eklendi. Seleksipag sonrasi sikayetlerinde artis olan hastanin 3 ay sonra ani gelisen
dispne nedeni ile tekrar bagvurusu nedeni ile pulmoner tromboemboli (PTE) protokollii BT de sag orta ve alt lobda
segmenter PTE ve pulmoner 6dem bulgulari izlendi. Hastaya giinde iki defa enoksaparin 0,6 ml (60 mg) cilt alt1
baslandi. Hasta yiiksek oksijen ihtiyaci nedeni ile yogun bakima alindi. Riosiguat tedaviye eklendi ancak hasta hipo-

tansiyon nedeni ile ilaci tolere edemedi. Hastanin klinik tablosundaki kétiilesmenin PAH seyrine gore beklenenden
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daha hizli olmasi, kombine PAH’a 6zgiin tedavi altinda dispnesinin artmasi, pulmoner 6dem gelismesi ve toraks BT
bulgulari nedeni ile altta yatan temel patolojinin PVOH oldugu diigtiniildii. BT si tekrar degerlendirildi ve mediasti-
nal lenfadenopatiler, interlobiiler septal kalinlagmalar ve sentrilobiiler buzlu cam dansiteleri olmasi (Sekil 3) tizerine
hasta PVOH olarak kabul edildi ve seleksipag tedavisi kademeli sekilde azaltildi ve kesilmesi planlandi. Diiiretik
tedavisi diizenlendi ve PAH’a 6zgiin tedavi azaltilmasina ragmen hastanin sikayetlerinde artis ve BNP degerlerinde
yiikselme izlenmedi. Hastanin, masitentan ile tekli tedavi altinda PVOH tanis1 ile takibine devam edilmektedir.

Hastadan, verilerinin anonim olarak bilimsel dergilerde sunulmasina yonelik onam alinmustir.

Tablo-2. Sistemik sklerozda pulmoner hipertansiyon nedenleri

Grup 1 pulmoner hipertansiyon:
Bag doku hastalig: iliskili pulmoner arteriyel hipertansiyon

Pulmoner veno-okliizif hastalik

Grup 2 pulmoner hipertansiyon
Miyokardiyal tutulum (fibrozis) iliskili kalp yetersizligi
Valviiler hastaliklar

Bobrek tutulusuna bagl sistemik hipertansiyon nedeniyle

Grup 3 pulmoner hipertansiyon
Sistemik skleroz ve tedavisi iliskili interstisyel akciger hastaligt

Sistemik sklerozda sikligi artmis pulmoner fibrozis ve amfizem

Grup 4 pulmoner hipertansiyon

Kronik tromboembolik PH (Sistemik sklerozda artmis tromboemboli riski)

Grup S pulmoner hipertansiyon

Renal kriz 6ykiisii olan hastalarda kronik bobrek hastaligi iliskili PH

TARTISMA

PH, oPAB >20 mmHg olmasi olarak tanimlanmaktadir. PKUB ve PVR degerlerine gore de prekapiller ve postkapil-
ler PH olarak smiflandiriimaktadir. PKUB< 15 mmHg ve PVR >2 WU ise prekapiller PH olarak tanimlanmaktadir.
PKUB >15 mmHg olmas1 durumu postkapiller PH varligi ile iligkilidir. PH altta yatan etyolojik nedene ve yuka-
rida bahsedilen hemodinamik parametrelere gore 5 alt gruba ayrilmaktadir.* sScl, PH nin biitiin bu alt gruplarina
yol agabilmektedir (Tablo 2).° Grup 1 PH, PAH olarak adlandirilmaktadir. PAH’da etkilenen esas b6lge pulmoner
arteriyollerdir. Pulmoner arteriyollerde intimada vazokonstriksiyon, proliferasyon ve fibrozis, diiz kas tabakasinda
hipertrofi ve adventisyada fibrozis temel patolojik bulgulardir.® Bag doku hastaligi iligkili PAH da grup 1 iginde yer
almaktadir ve Avrupa’da bag doku hastalig1 iliskili PAH en sik sScl’de goriilmektedir. sScl iligkili PAH vakalarinda
prognoz, diger bag doku hastaliklar1 zemininde gelisen PAH olgular1 ve idiyopatik PAH olgularina gore daha ko-
tiidiir. PAH tedavisinde PAH’a 6zgiin ajanlar olarak adlandirilan pulmoner vazodilatorler kullanilmaktadir. PAH’a
0zgiin ilaglar; endotelin reseptor antagonistleri, prostasiklin analoglari, fosfodiesteraz-5 inhibitorleri ve soliibl gua-
nilat siklaz aktivatorii olan riosiguati icermektedir. PAH tanisi alan hastalara risk grubuna gore tekli ya da kombine
olarak PAH’a 6zgiin ajanlarla tedavi uygulanmalidir.’

Pulmoner veno-okliizif hastalik, ilk kez 1934°te tanimlanmis olup nadir bir hastaliktir. Etkilenen esas bolgenin pul-
moner arteriyollerin oldugu PAH’tan farkli olarak PVOH’de etkilenen ana bolge pulmoner veniillerdir. Pulmoner
veniillerde intimal fibrozis, diiz kas hiicre hipertrofisi ve postkapiller proliferasyonu sonucu arteriyalizasyon ve
alveoler hemosiderin fagosite etmis makrofajlarin varlig1 temel patolojik bulgulardir. Insidans1 milyonda 0,1-0,2
arasinda bildirilmistir. Etiyolojisinde E/IF24K4 gen mutasyonu, bazi ilaglar ve toksinler ve bag dokusu hastaliklar1
yer almaktadir. Tanida akciger biyopsisi altin standart olsa bile hem artmis kanama riski olmasi hem de biyopsinin

yalanci negatif saptanma oraninin yiiksek olabilmesi nedeni ile 6nerilmemektedir.? PVOH olgularmin kalp katete-
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rizasyonunda PAH ile benzer sekilde prekapiller PH ile uyumlu hemodinamik parametreler mevcuttur. Bu nedenle
PAH ile ayirt etmek hemodinamik parametreler iizerinden olanakli degildir. Toraks BT, PVOH tanisi i¢in 6nemli
ipuglar1 verebilir. PVOH i¢in karakteristik olan {iglii: akciger parankiminde sentrilobiiler buzlu cam dansiteleri,
mediyastinal lenfadenopatiler ve interstisyel septal ¢izgilerde kalinlasmadir.’ PVOH ig¢in 6nerilen tedavi akciger
transplantasyonudur ancak donor kisitliligi nedeni ile akciger transplantasyonu her zaman miimkiin olamamaktadir.
PAH’a 6zgiin tedavi ajanlar arteriyoler vazodilatasyon yaparak arteriyalize olmus pulmoner veniillere gelen kan
akimin artirirlar ve transkapiller basingta artisa neden olurlar. Bu durumda alveolar transudasyona bagli pulmoner
Odem gelisir ve hastanin kliniginde kdtiilesme olur. Ancak yine de baz1 olgu raporlarinda ve kiigiik capl gozlemsel
calismalarda PAH’a 6zgiin tedavi ajanlarinin PVOH olgularinda faydali olabilecegi ve tolere edilebilecegi gosteril-
mistir. Bu nedenle tekli olarak ve yakin kontrol altinda PAH’a 6zgiin tedavi ajanlar1 denenebilir. '

Sundugumuz olgudan elde edilecek mesajlar sunlardir: 1) sScl hastalarinda PH’nin biitiin alt gruplar1 gériilebilmek-
tedir. ii) sScl hastalarinda grup 1 PH saptandiginda, bag dokusu hastalig1 iligkili PAH diginda tedavisi ve prognozu
PAH’dan farkli olan PVOH olabilecegi de mutlak akla gelmelidir. iii) PAH’a 6zgiin tedavi altinda pulmoner 6dem
gelisen ya da PAH seyrine gore beklenenden daha hizli kétiilesen hastalarda, PVOH agisindan tipik toraks BT bul-
gular1 olan hastalarda ve PAH’a 6zgiin tedavi de-eskalasyonuna (azaltilmasina) ragmen klinik kétiilesme olmayan
hastalarda PVOH diisiiniilmelidir.
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BEHCET HASTALIGI: PULMONER ARTER
ANEVRIZMASI VE PULMONER EMBOLI SAPTANAN
OLGUNUN TNF- o INHIBITOR TEDAVISI ILE

YONETIMI
BEHCET'S DISEASE: MANAGEMENT OF A CASE WITH PULMONARY
ARTERY ANEURYSM AND PULMONARY EMBOLISM
WITH TNF-a INHIBITOR THERAPY

Coskun Ardan $ener?, Sule Akbulut’, Rabia Simeyye Arslan?,
Naciye Sinem Gezer?, Gokce Kenar Artin’, Gokgcen Omeroglu Simsek?!
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2Radyoloji Anabilim Dali, Dokuz Eylul Universitesi Tip Fakultesi, Izmir
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OZET

Behcet hastaligi, vaskiilitle karakterize, oral aftlar, genital tilserler, artrit ve paniiveitin goriildiigli multisistemik
bir hastaliktir. Behget vaskiiliti tiim boyut ve tiirdeki damarlar1 tutabilir ve pulmoner arter anevrizmasina sebep
olabilir. Bu anevrizmalar genellikle klinik olarak akut hemoptiziye sebep olur ve Behget Hastaliginda pulmoner
arter tutulumunun mortalitesi yiliksektir. Tedavide siklikla yiiksek doz kortikosteroid ve yogun immunsupresifler
gerekir. Bu yazida, acil servise masif hemoptizi ile bagvuran, toraks bilgisayarli tomografisinde pulmoner ar-
ter-ven anjiyografisinde diffiiz alveolar hemoraji, sag pulmoner arterde trombiis ve pulmoner arter anevrizmasi
saptanan yeni tani bir Behget hastasinda TNF alfa inhibitorleri ile akut dénemde elde edilen belirgin klinik yanit

sunulmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Behget Hastaligi, Infliksimab, Pulmoner Arter Anevrizmasi, TNF Alfa Inhibitorleri

GIRIS

Behget Hastalig1, oral aft ve genital iilserler, liveit, kutandz ve okiiler lezyonlarla karakterize sistemik inflama-
tuvar bir hastaliktir.'? Behget Hastalig1 ¢evresel, cografi, genetik ve immiinolojik faktorlerin yani sira mikrobi-
yom degisikliklerinin de zaman i¢inde hastaligin baslangicina ve semptomlarin siirekliligine veya tekrarlamasina
katkida bulundugu ¢ok karmasik bir hastalik olarak kabul edilmektedir.! Vaskiiler tutulum Behget hastalarinda
olimciil komplikasyon olarak karsimiza ¢ikmaktadir.>*>® TNF-a gibi inflamatuar sitokinler patogenezde 6nemli
rol oynar.(3) Behget hastaliginin vaskiiler tutulumu, en sik alt ekstremite yiizeyel ven trombozu (YVT) ve derin
venlerinde tromboz (DVT) seklinde olmakla birlikte hem arter hem venleri, ayrica tiim boyut ve tiirdeki damar-
lar1 tutabilir, pulmoner arter (PA) gibi damarlarda anevrizmalarla seyredebilir.!* Vaskiiler tutulumu olan Behget
hastaligr immunsupresif ilaglarla tedavi edilir; PA tutulumu siklikla yogun immunsupresif tedavi gerektirir ve
mortalitesi ¢ok yiiksektir.>® Diger organ komplikasyonlarinda oldugu gibi PA anevrizmasi daha ¢ok erkeklerde
goriilir, siklikla hemoptizi gozlenir. Hemoptizinin pulmoner tiiberkiiloz nedeniyle oldugu yanlig tanisi taniy1 ge-
ciktirebilir, hemoptizinin pulmoner tromboemboli kaynakli oldugu diisiiniilerek antikoagiilan kullanilmas1 ciddi
sonuglara neden olabilir.'® Tedavide hayati tehdit edici klinik nedeni ile siklofosfamid, ‘pulse’ steroid, infliksimab
ve infliksimaba ek olarak veya idamede azotiyoprin gibi ilaglar kullanilabilir. Tedaviye direngli olgularda cerrahi
tedavi uygulanabilir, ancak pulmoner arter anevrizmalarinda cerrahi sonuglar periferik arter anevrizmalarina gore

daha iyi degildir.®'®
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OLGU SUNUMU:

Yirmi-yedi yasinda erkek hasta, acil servise masif hemoptizi (bir kerede 100 ml olmak iizere, tekrarlayan vasifta)
yakinmasi ile bagvurdu. Alt1 haftadir 6ksiiriik yakinmasi olan hasta son iki haftadir mindr hemoptizi gelistigini ifade
etti. Nefes darligin1 dksiiriikle belli belirsiz hissediyordu. Hastanin bilinen hastalik veya sigara kullanim 6ykiileri
yoktu. Ailesinde ve kendisinde tiiberkiiloz 6ykiisii mevcut degildi, ancak annesi Behget Hastalig1 tanis1 almisti.
Daha 6nce tekrarlayan oral aft nedeni ile hastaya Behget Hastaligi acisindan tetkikler yapilmig ancak tani konula-
mamigti. Hastanin fizik bakisinda nabz1 123/dk, diger vital bulgular1 degerleri stabildi, solunum sesleri normaldi.
Oksijen satiirasyonu 2 It nazal oksijen destegi ile %93 tespit edildi. Gelisindeki laboratuvar tetkiklerinde hemoglo-
bin degerinin 9,3 g/dL oldugu goriildii ve bu deger daha 6nceki bazal hemoglobin degerlerine gore daha diigiiktii.
Hastanin ‘pulse’ steroid tedavisi 6ncesi eritrosit sedimantasyon hizi 19 mm/s ve c-reaktif protein (CRP) degeri 1244
mg/L saptandi. Hastanin toraks bilgisayarli tomografik anjiyografisinde her iki akcigerde intrapulmoner diizeyde
icerisinde mural trombiisii de bulunan ¢ogul PA anevrizmalar izlendi.

En biiyiikleri sag akciger alt lob posterior bazal segment pulmoner arteri diizeyinde 3x2,5 cm boyutlarinda olup ice-
risinde 9 mm kalinlikta “’mural trombiis” gozlendi (Sekil 1A-1B). Ayrica sagda pulmoner arter distalinde, sag orta
ve alt lob pulmoner arterlerinde, bilateral akcigerlerde segmenter ve subsegmenter dallarda pulmoner tromboemboli
ile uyumlu dolum defektleri saptandi (Sekil 2A-2B). Sol akciger alt lobunda alveolar hemoraji ile uyumlu yaygin
asiner alveolar buzlu cam infiltrasyonlar1 mevcuttu (Sekil 3).

Sekil 1A-1B. Bilgisayarli tomografik anjiyografi tetkikinin aksiyal kesitlerinde, her iki akcigerde intrapulmoner dizeyde
cogul pulmoner arter anevrizmalari izlenmekte (a, b). Sag akciger alt lob posterior bazal segment pulmoner arteri dlizeyinde yer alan

anevrizmalar icerisinde mural “trombdis” gorlliyor (Kesikli oklar) (a, b).

Sekil 2A-2B. Bilgisayarli tomografik anjiyografi tetkikinin ardisik “aksiyal” kesitlerinde, sagda pulmoner

arter distalinde, sag orta ve alt lob pulmoner arterlerinde yer alan pulmoner

tromboemboli ile uyumlu dolum defektleri izlienmekte.
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Klinik ve goriintiileme bulgular1 ile Behget hastaligi diigiiniilen olgu, G6giis Hastaliklar1 servisine yatirildi. Ro-
matoloji boliimii konsiiltasyonu ile Behget hastaligi tanis1 dogrulandi ve ‘pulse’ steroid ve siklofosfamid tedavisi
onerildi. Infertilite yan etkisi agisindan endisesi olan hasta, siklofosfamid tedavisini kabul etmedi. Bunun iizerine
hastaya bes giin siire ile 1 gr IV ‘pulse’ metil-prednisolon basland1. Hasta 5 giin siire ile ‘pulse’ steroid tedavisi
aldiktan sonra steroid tedavisi 1 mg/kg/giin dozundan idameye gegildi. Yanisira intravendz infliksimab (5 mg/kg),
azotioprin ve kolsisin baslandi. izlemde hastanin klinik olarak hemoptizisi tamamen geriledi. Hasta tedavinin 10.
giiniinde kombinasyon tedavisinden belirgin yarar gordii ve bu tedavi ile hasta taburcu edildi.

Sekil 3. Bilgisayarli tomografik anjiyografi tetkikinin “koronal” gérintisinde, sag akciger alt lob yerlesimli
iki adet anevrizma ve sol akciger alt lobunda alveolar hemoraji ile uyumlu yaygin asiner alveolar

buzlu cam infiltrasyonlari izlenmekte.

Olgu sunumu i¢in hastadan sézel onam alinmstir.

TARTISMA

Behget Hastaligi, goz, cilt, mukozal tutulumlarin yanisira, ¢esitli damar tutulumlar ile seyreden inflamatuvar bir
hastaliktir. YVT ve DVT, Behget Hastalarinin toplamda %15-40’1n1 etkileyen en yaygin vaskiiler tutulumlardir.
Hastalikta ven6z tromboz olarak alt ekstremite YVT ve DVT yanisira, serebral vendz tromboz, intrakardiyak trom-
biis, Budd-Chiari sendromu, inferior ve siiperior vena kava trombozlar1 goriilebilirken, arteriyel tutulum olarak PA
tutulumu veya psédoanevrizma gelisebilir.!

Behget Hastaligi’nda genellikle, vendz tutulum 6nce ortaya ¢ikar ve arteriyel tutulum sonradan gelisir. Bu olguda
oldugu gibi arteriyel pulmoner anevrizmalarin ve periferik vendz trombozunun ve arteriyel trombozun eszamanl
goriilmesi daha ender goriiliir.’ Behget sendromu’nda PA trombozunun damar duvarindaki yangiya bagl gelisen “in
situ” tromboz oldugu diisiiniiliir.’ Immiinsupresif tedavinin rolii iyi bilinirken, antikoagiilan tedavinin degeri konu-
sunda bir tartigma vardir ve Behget Hastaligina bagli farkli vaskiiler tutulumlarda antikoagiilasyon tedavisinin fay-
dalar1 belirsizdir. PA anevrizmasi varliginda antikoagiilan tedavinin 6liimciil sonuglanabilecegi de unutulmamalidir.
Ciinkii bu hastalarda PA anevrizma diseksiyon riski ve masif hemoptizi riski daha yiiksektir. Bu nedenle bu vakada
tedavide pulmoner trombozun varligina ragmen antikoagiilan tedavi kullanilmamigtir.*'?

PA tutulumunda, bagisikligi baskilayan ilaglar tedavinin temelini olusturur.'? Olgumuzda, tan1 aninda metil-pred-
nizolon baglanmis olup siklofosfamid 6nerilmisti. Hasta 6zellikle infertilite yan etkisinden dolay1 siklofosfamid
kullanmay1 reddetti. Bu nedenle son kilavuzlarda vaskiiler Behget Hastalig1 tedavisinde dnerilen TNF- o inhibitori
olan infliksimab kullanild1.'*'
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Behget Hastaliginda steroid ve siklofosfamid gibi birinci basamak tedavilere direng olmasi durumunda ya da hayati
tehdit eden PA anevrizmalari varliginda TNF-a inhibitorii ajanlarinin kullanilabilecegi belirtilmektedir.*'>'¢ inflik-
simab, TNF ve TNF iireten hiicrelerin blokaj1 yoluyla mononiikleer hiicrelerin aktivasyonunu inhibe ederek yangiya
bagli trombozun 6nlenmesini sagladigy, bir yillik siire¢ i¢inde hastalik tekrarlama riskini de birinci basamak ilaglara
gore daha fazla azalttig: ifade edilmektedir'’. Bagigiklig1 baskilayan tedaviye direngli olgularda embolizasyon,
lobektomi, kavitektomi ve dekortikasyon digiiniilebilecegi de belirtilmektedir.!*!7

Olgumuzda ise 5 giin siireli “pulse steroid” tedavisinden sonra infliksimab ve azotiopiirin tedavisine belirgin klinik
yanit gosterdi. Bu vakamizda diger vakalardan farkli olarak kombine tedavinin hastaligin klinik seyri iizerine be-
lirgin katki sagladigin1 gordiik. Infertilite yan etkisinden dolay: siklofosfamid tedavisini kabul etmeyen vakamizda
farkl1 bir yaklagim olarak 6zellikle infliksimab tedavisi ile de hastanin pulmoner sikayetlerinin belirgin olarak geri-
ledigini gozlemledik.

Sonug olarak; hemoptizi ile bagvuran hastalarda, pulmoner vaskiiler hastaliklar kapsaminda nadir goriilmekle bir-
likte Behget Hastalig1 da diislintilmelidir. Hastanin 6ykiistl, aile dykiisii yonlendirici olmakla birlikte yapilan goriin-
tilleme tetkiklerinde anevrizma goriintiisii kesin tan1 koydurucudur. Birinci basamak tedavide yan etkiler nedeniyle
cekince yaratan ilaclara alternatif olarak TNF-a inhibitorii ajanlarin diger tedavilerle kombine olarak kullanilmasi
miimkiindiir. “Pulse” steroid, infliksimab ve azotioprin tedavisi ile belirgin klinik yanit alinan olgumuz literatiir
esliginde sunulmustur.
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NADIR BIiR MUTASYONA BAGLI ALFA-1 ANTITRIPSIN
EKSIKLIGI OLAN GRUP 3 PULMONER

HIPERTANSIYON OLGUSU
A CASE OF GROUP 3 PULMONARY HYPERTENSION
WITH ALPHA-1 ANTITRYPSIN DEFICIENCY
DUE TO A RARE MUTATION

Gokhan Altan!, Zuleyha Bingol!, Gulfer Okumus!

listanbul Universitesi, istanbul Tip Faktiltesi, Gégus Hastaliklart Anabilim Daly, Istanbul

OZET

Pulmoner hipertansiyon (PH) istirahat halinde sag kalp kateterizasyonu ile lgiilen ortalama pulmoner arter basinci-
nin > 20 mmHg olmasi olarak tanimlanan klinik siniflar1 5 alt gruptan olusan heterojen bir hastalik grubudur. Grup
3 PH tiim gruplar arasinda %10 siklikla goriilen, prognozu en kotii olan, akciger hastaliklari ve/veya hipoksiye bagl
gelisen PH’dir. Bu grupta en sik PH nedenleri kronik obstriiktif akciger hastaligi (KOAH), interstisyel akciger has-

talig1, kombine pulmoner fibrozis amfizem ve obezite hipoventilasyon sendromudur.

KOAH genetik olarak ortaya ¢ikabilen bir hastaliktir. Genetik ortaya ¢ikan KOAH igin 6ne ¢ikan nedenlerden biri
de alfa-1 antitripsin (AAT) eksikligidir. AAT eksikligine yol acabilen 100’den fazla genetik varyant tanimlanmigtir
ve Mhererlen varyanti en nadir mutasyonlardan biridir. Bu yazida genetik incelemeyle AAT eksikligi ve homozigot
Mhererlen mutasyonu saptanan 49 yasinda agir KOAH’a bagl solunum yetersizligi ve Grup 3 PH gelisen bir olgu
sunulmustur.

Anahtar Kelimeler: Alfa-1 Antitripsin Eksikligi, Grup 3 Pulmoner Hipertansiyon, Mhererlen Mutasyonu, Pulmoner Hipertansiyon

GIRIS

Pulmoner hipertansiyon (PH) istirahat halinde sag kalp kateterizasyonu (SKK) ile dl¢iilen ortalama pulmoner arter
basincinin (PAB) > 20 mmHg olmasi olarak tanimlanan, tedavi edilmediginde ilerleyici sag kalp yetersizligine ve
fonksiyonel kapasitede azalmaya yol agabilen, klinik siniflar1 5 alt gruptan olusan heterojen bir hastalik grubudur.!
Grup 3 PH tiim PH gruplar arasinda %10 siklikta ve prognozu en kotii olan, akciger hastaliklari ve/veya hipoksiye
bagl gelisen PH’dir. Grup 3 PH 6 alt grupta siniflandirilir: 1) Obstruktif akciger hastaliklari, 2) Restriktif akciger
hastaliklari, 3) Karma restriktif ve obstruktif bozukluk yapan diger akciger hastaliklari, 4) Hipoventilasyon send-
romlari, 5) Akciger hastaligi olmaksizin var olan hipoksi ve 6) Gelisimsel akciger hastaliklari. Bu grupta en sik
PH nedenleri kronik obstriiktif akciger hastaligi (KOAH), interstisyel akciger hastaligi (IAH), kombine pulmoner
fibrozis amfizem, obezite hipoventilasyon sendromudur.'

Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease (GOLD) 2023 raporu KOAH’1 etiyolojilerine gore 7 grupta
ele almay1 Onermistir.? Bu gruplar arasinda elimizdeki en net kanitlar genetik olarak tanimlanmis KOAH grubu i¢in
mevcuttur. Genetik KOAH grubu igerisinde 6ne ¢ikan varyantlardan biri alfa-1 antitripsin (AAT) eksikligidir. AAT,
notrofil elastaz gibi ana proteazlarin yikict etkilerini azalttig1 bilinen énemli bir anti-proteazdir. Anti-proteaz akti-
vitesinin olmamasi KOAH’1n erken gelisimine neden oldugundan genetik incelemeyle eksiklik teshis edildiginde,
spesifik replasman tedavisinin kriterleri karsilayan uygun olgularda uygulanmasi gerekmektedir.?

AAT eksikligine yol acabilen 100°den fazla genetik varyant tamimlanmistir ve Mhererlen varyant1 en nadir mu-
tasyonlardan biridir.* Bu yazida genetik incelemeyle homozigot Mhererlen mutasyonu saptadigimiz Grup 3 PH
olgusunu sunmay1 amagladik.
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OLGU SUNUMU

Kirk dokuz yasinda erkek hasta dis merkezde PH tanis1 konulduktan sonra PH alt grubunun belirlenmesi ama-
ctyla merkezimize yonlendirildi. Tarafimiza bagvurusunda son 1 yildir giderek artan nefes darligi, bilateral ayak
bileklerinde sigsme, efor kapasitesinde azalma, efor sirasinda gogiis agris1 ve ¢cabuk yorulma sikayetleri bulun-
maktaydi. 1991-1993 yillar1 arasinda altin imalatinda ¢alisma diginda mesleki maruziyet dykiisii yoktu. Sigara
Oykiisii 20 paket-yil idi ve 8 yildir sigara igmiyordu. Ek hastaliklar1 diyabetes mellitus, hipertansiyon ve konjestif
kalp yetersizligi idi. Ozgegmisinde 2015 yilinda ates, gece terlemesi, halsizlik, oksiiriik, 1 yilda 10 kilogram ka-
yip sikayetleriyle dig merkeze basvurdugu ve alinan balgam kiiltiiriinde +4 aside rezistan basil (ARB) goriilmesi
nedeniyle 9 ay anti-tiiberkiiloz (TB) tedavi aldig1 6grenildi. Dokuz aylik anti-TB tedavisi sonrasi art arda alinan
2 balgam kiiltiiriinde ARB’nin negatif olmasi1 ve kiiltiirde iireme olmamasi nedeniyle tedavinin sonlandirildig1
Ogrenildi. Hastanin anti-TB tedavi sonras1 sikayetlerinin gerilemesi nedeniyle 2016-2023 yillar1 arasinda tetkik
ta Haziran 2022’den itibaren artan nefes darligi, bacaklarda sislik ve efor kapasitesinde azalma sikayetleriyle
Haziran 2023 tarihinde dis merkeze basvurmus. Ekokardiyografide ejeksiyon fraksiyonu %55, tahmini sistolik
PAB 92 mmHg, zirve trikiispit yetersizlik akim hiz1 (TRV) 465 cm/sn, trikiispit aniiler planinin sistolik hareket
mesafesi (TAPSE) 13 mm saptanmis (Tablo 1). Ek olarak sag ventrikiil duvar kalinliklarinda artis, sag kalp
bosluklarinda ileri derecede dilatasyon, interventrikiiler septumda paradoks hareket, sol ventrikiilde D-sekli ve
trikiispit kapakta +2 yetmezlik olmasi nedeniyle SKK yapilmis. SKK ile pre-kapiller tipte PH bulgular1 saptanan
olgunun hemodinamik parametreleri Tablo 1°de sunulmustur.

Tablo 1. Ekokardiyografi ve SKK Sonuclan

Ekokardiyografi Sonuglari

Ejeksiyon fraksiyonu %55
Tahmini sistolik PAB 92 mmHg
TRV 465 cm/sn
TAPSE 13 mm
SKK Sonuclari

Ortalama PAB 71 mmHg
Sistolik PAB 103 mmHg
Diastolik PAB 53 mmHg

Pulmoner vaskiiler rezistans

19 wood iinite

Pulmoner kapiller ug basinci 15 mmHg
Kardiyak debi 3.34 1t/dk
Kardiyak indeks 1.74 1t/dk/m2
Sag atrium basinci 16 mmHg

PAB: Pulmoner arter basinci

SKK: Sag kalp kateterizasyonu
TAPSE: Trikiispit aniiler planinin sistolik hareket mesafesi

TRV: Zirve trikiispit yetersizlik akim hizi
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Pulmoner hipertansiyon alt grubunun belirlenmesi amaciyla ¢ekilen kontrastli toraks bilgisayarli tomografi (BT)’de
tromboemboli ile uyumlu dolum defekti saptanmamis ancak her iki akcigerde yaygin amfizematoz degisiklikler, her
iki akciger iist lobda atelektazik bant goriiniimleri ve yer yer konsolidasyon alanlar1 goriilmiis (Sekil 1-2).

]
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Sekil 1-2. Tromboemboli ile uyumlu dolum defekti olmayan ancak her iki akcigerde yaygin amfizematéz degisiklikler, her iki akciger st
lobda atelektazik bant gérintmleri ve yer yer konsolidasyon alanlari saptanan

toraks bilgisayarli tomografi gérintisi

Olgunun merkezimize bagvurusunda nabiz sayis1 103/dk, solunum sayis1 16/dk, oda havasinda SpO, %87 idi ve 1
aydir uzun siireli oksijen tedavisi almaktaydi. Diinya Saglik Orgiitii fonksiyonel sinifi 3 olarak degerlendirilen olgu-
nun akciger oskiiltasyonunda bilateral ekspiryumu uzundu ve ek ses duyulmadi. Kalp oskiiltasyonunda ikinci kalp
sesinin pulmoner komponentinde sertlesme duyuldu ve bilateral +1 pretibial 6demi bulunmaktaydi. Oda havasinda
alinan arter kan gazinda pH 7,48, PaCO, 34,3 mmHg, PaO, 88,1 mmHg, Sa0, %88,1, HCO, 26,7 mEq/L ve serum
biyokimyasinda pro-BNP degeri 820 ng/l saptandi. 3 It/dk nasal oksijen destegi ile yapilan 6 dakika yiirlime mesa-
fesi 232 metre idi. Baslangi¢ SpO, %97, Borg dispne skoru 0, bitis SpO, %86, Borg dispne skoru 2 idi. Solunum
fonksiyon testinde zorlu vital kapasite (FVC) %51,5 (2310 mL), 1. saniyedeki zorlu ekspiratuvar hacim (FEV ) %
31,6 (1150 mL), FEV /FVC orani 49,3 ve karbon monoksit difiizyon kapasitesi %27 dl¢iildii. Ventilasyon/perfiizyon
sintigrafisinde her iki akcigerde iist loblarda ve alt lob superior segmentlerde, sag akciger orta lobda ve sol akci-
ger lingula inferior segmentlerde belirgin olan heterojen azalmis perflizyon defektleri amfizemat6z degisikliklerle
uyumlu olarak degerlendirildi ve pulmoner emboli diisiindiirecek perfiizyon defekti saptanmadi. Bag dokusu hasta-

liklara yonelik incelenen serolojik tetkikler negatifti ve PH agisindan riskli ila¢ kullanimi yoktu.

Sonuglarina gore Grup 3 pre-kapiller tipte PH olarak degerlendirilen olgunun toraks BT sinde goriilen her iki akci-
gerdeki yaygin amfizematdz degisiklikler nedeniyle 6lgiilen serum AAT seviyesi 0,8 gr/L saptandi (normal aralik

0,9-2,0 gr/L) ve AAT genotipleme testi ile olgumuzda PI*M/Mhererlen homozigot mutasyonu saptandi.

AAT genotipleme testi AAT eksikligi ile iligkili literatiire gére en sik goriilen 14 alel varyantinin es zamanli olarak
tanimlanmasinda kullanilan kalitatif bir test olup genomik DNA’nin polimeraz zincir reaksiyonu ile cogaltilmasina,
ardindan Luminex xMAP teknolojisi kullanilarak alele 6zgii problarla hibridizasyonuna dayanmaktadir.’
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Olguya haftada 1 kez 60 mg/kg olmak tizere 15-30 dakikalik intravendz infiizyonlar olacak sekilde AAT replasman
tedavisi baslandi. Hasta, es zamanl akciger nakli agisindan ilgili merkeze yonlendirildi. Cift akciger-kalp nakli ig-
leminin ileri PH, gegirilmis TB 6ykiisii ve efor kapasitesinin diisiik olmasi nedeniyle perioperatif mortalite riskinin
yiiksek oldugu olguya anlatildi ve olgu nakli kabul etmedi.

Olgu PH multidisipliner konseyimizde degerlendirilerek 3 ay AAT spesifik replasman tedavisi sonrasinda SKK’nin
tekrarlanmasina ve sonucuna gore spesifik tedavi agisindan yeniden degerlendirilmesine karar verilerek taburcu
edildi. Replasman tedavisinin birinci ayinda tist solunum yolu enfeksiyonu sonrasinda genel durumu bozulan olgu
112 acil ekibi tarafindan acil dahiliye poliklinigimize kardiyopulmoner arrest durumunda getirildi ve resiisitasyona

cevap vermeyen olgu kaybedildi.

TARTISMA

AAT 14. kromozomun uzun kolunun 14q32.13 bolgesinde bulunan, otozomal dominant gecis gosteren iki allelden
olusan SERPINA1 geni tarafindan kodlanan bir serum proteaz inhibitoriidiir. AAT genindeki nokta mutasyonlar
sonucunda serpinopatiler gelismekte ve AAT eksikligi meydana gelmektedir. Yiizden fazla genetik varyant tanim-
lanmis olup en yaygin eksiklik varyantlari S ve Z formlaridir. Olgumuzda da saptanan Mhererlen mutasyonu ise en

nadir mutasyonlardan biridir.%’

AAT, nétrofil elastaz gibi proteazlarin yikici etkilerini azaltmaktadir. AAT eksikligi olan kisiler amfizem, siroz,
pannikiilit ve vaskiilit gibi hastaliklar agisindan risk altindadir. AAT eksikligindeki pulmoner amfizem sigara ile
giiclii bir sekilde baglantilidir ancak hig sigara igmeyenlerin bir kisminda bile ilerleyici akciger hastaligi gelisebilir.?
Oksiiriik, balgam ¢ikarma ve dispne gibi solunum semptomlar: klasik KOAH’tan farkli olarak bizim olgumuzda
oldugu gibi 30-40 yaslarinda baslar ve hastalik 6zellikle sigara igenlerde ve mesleki maruziyeti olanlarda hizli iler-

leme gosterir.

Intravendz AAT replasman tedavisinin, eksiklik olan hastalarda serum AAT diizeylerini arttirarak, toraks BT ile de-
gerlendirilen akciger dansitometrisi ve FEV | diisiisiinii azaltarak sagkalimi arttirdig1 goriilmiistiir.>* AAT replasman
tedavisi sigara igmemis veya sigaray1 birakmis, AAT eksikligi olan ve homozigot mutasyon saptanan 18 yas tizeri
hastalarda onerilmektedir.®® Olumlu etkilerin sag kalimi daha fazla arttirmasi igin eksikligin erken dénemde tespit

edilerek tedavinin erken donemde baglanmasi 6nemlidir.% 8

Tablo 2. AAT Eksikligiyle iliskili Grup 3 PH'de Olas: Fizyopatolojik Mekanizmalar

Amfizem ve brongektazi Pulmoner vaskiiler yatagin destriiksiyonu
Hipoksi Hipoksik pulmoner vazokonstriksiyon
Tekrarlayan enfeksiyonler Inflamasyonda ve proteaz iiretiminde artis
Hiperkapni ve asidoz Pulmoner vaskiiler yatagin yeniden yapilanmasi
Artan eritropoez ve polisitemi Hiperviskozite

Protrombotik aktivitede artis ANCA iligkili vaskdilit riskinde artig

AAT: Alfa-1 antitripsin, ANCA: Antinotrofil sitoplazmik antikor

PH: Pulmoner hipertansiyon
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Bildigimiz kadariyla AAT eksikligi ile PH arasinda dogrudan bir iligki yoktur. AAT eksikligiyle olusan amfizem
ve bronsektaziye bagli hipoksemi nedeniyle pulmoner vaskiiler yatagin vazokonstriksiyonu mekanizmalardan biri
olabilir.’ Tekrarlayan enfeksiyonlar KOAH’da temel patolojik degisiklik olan kronik inflamasyon, oksidatif stres ve
proteaz iiretiminde artisa neden olarak tekrarlayan yaralanma ve tamir siireciyle beraber pulmoner vaskiiler yatagin
yeniden yapilanmasi gibi yapisal degisikliklerin olusumuna katki verebilir.” AAT, nétrofil graniillerinde bulunan,
ndtrofil elastaz benzeri bir serin proteaz olan proteinaz-3’iin de 6nemli bir inhibitoriidiir. AAT eksikliginde, protei-
naz-3 aktivitesi artabilir ve doku hasarinda artiga neden olarak inflamasyona katki verebilir.!° Proteinaz-3’{in artmis
proteolitik aktivitesi ayn1 zamanda endotelyal hiicre hasar1 yaparak ve protein C ile anti-trombin III seviyesini azal-
tarak pulmoner emboliye neden olabilir.'® Ayrica AAT eksikliginin antin6trofil sitoplazmik antikor (ANCA) iliskili
vaskdilit riskini arttirdigi tespit edilmistir."! AAT eksikligiyle iligkili PH’nin olas1 patofizyolojik mekanizmalari tablo
ile 6zetlenmistir (Tablo 2).

Grup 3 PH siklikla farkli kronik akciger hastaliklari olan hastalarin klinik seyrini zorlagtirir. Akciger hastaliklarina
bagli PH fonksiyonel kapasitenin azalmasi, yasam kalitesinin bozulmasi, daha fazla oksijen gereksinimi ve artmig
mortalite ile iligkilidir.!> Grup 3 PH etiyolojisi karmasik ve multifaktériyeldir. Grup 3 PH prognozu kétiidiir, diger
PH gruplari igerisinde sagkalimi en disiik olan gruptur.'> * Kesin tani i¢in SKK altin standarttir. Yakin tarihte yapi-
lan iki caligmada bu hastalarda prognozu 6ngérmek igin PVR>5 WU degerinin esik deger oldugu gosterilmistir.! Bu
verilere dayanarak PVR <5 WU siddetli olmayan, PVR>5 WU siddetli PH olarak tanimlanmustir.

Grup 3 PH tedavisinde en 6nemli nokta altta yatan hastaligi tedavi etmek, uygun hastalarda uzun siireli oksijen
tedavisi vermek ve pulmoner rehabilitasyondur. Grup 3 PH’de spesifik tedaviler sadece deneyimli merkezlerde

multidisipliner konsey kararlar1 dogrultusunda uygun olgularda dusiiniilebilir." !> 14

Veriler sinirli olmakla birlikte, Grup 1 PH i¢in onaylanmis spesifik ilaglar, Grup 3 PH’yi tedavi etmek i¢in kulla-
nilmis; ancak treprostinilin kullanildig1 caligmalar hari¢ ¢ogu ¢alisma celiskili sonuglar gostermistir.'”® Treprostinil
pulmoner ve sistemik arteriyel vaskiiler yataklarda vazodilatasyon saglayan, trombosit agregasyonunu inhibe eden
ve antifibrotik dzellige sahip oldugunu gosteren veriler de bulunan stabil bir prostasiklin analogudur. INCREASE
calismasi ise IAH ye bagli PH’de inhale treprostinilin giivenligini ve etkinligini arastiran cok merkezli, randomize,
¢ift kor, plasebo kontrollii bir faz 3 ¢aligmadir.'®

INCREASE c¢alismasinda, treprostinil, plaseboya gore baslangictan 16. haftaya kadar egzersiz kapasitesini artirmig
ve FVC’de iyilesme saglamistir. Fark 6zellikle idiyopatik pulmoner fibrozis grubunda daha belirgin olarak goriil-
miistiir. ' KOAH’a bagli PH icin ise onay almis spesifik bir tedavi ajan1 yoktur. PH agisindan IAH’nin ve KOAH’1n
benzer klinik tablolar1 paylastig1 ve ayni grupta siiflandirildigi géz oniine alindiginda, inhale treprostinilin KO-

AH’a bagli PH grubunda giivenligini ve etkinligini aragtiran ileri ¢aligmalara ihtiyag¢ oldugu asikardir.

Bizim olgumuzda da hastanin altta yatan hastaligina yonelik optimal tedavi, pulmoner rehabilitasyon ve destek te-
daviler baglanmigtir. Ancak olgumuz iist solunum yolu enfeksiyonuna sekonder KOAH enfektif atak sonrasinda ko-
tillesmis ve kaybedilmistir. Bu olgularda spesifik tedavi segeneginin kisitli olmasi ve iilkemizde inhale treprostinil
tedavisine ulagilamamasi nedeniyle bu gruptaki olgular siiregte solunum yetersizligi tablosu ile kaybedilmektedirler.

Grup 3 PH olgularinda spesifik tedaviler dncesinde en 6nemli nokta altta yatan hastaligin optimal tedavisinin ya-
pilmasidir. Grup 3 PH’nin en sik nedeni olan KOAH’1n giincel GOLD raporunda 7 farkli etiyotipi igeren heterojen
bir hastalik oldugunu, KOAH olgularinin 6ncelikle hangi etiyotip oldugunun belirlenmesi i¢in gerekli analizlerin
yapilmasi ve tedavinin etiyotiplere gore diizenlenmesi gerektigini vurgulamasi nedeniyle olgumuzun egitici oldu-
gunu diistiniiyoruz. AAT genotipleme testi ile ¢ok nadir bir mutasyona bagli AAT eksikligi saptadigimiz olgumuzun

bu agidan da literatiire katkis1 olacagim diisiiniiyoruz.

Hastanin tibbi 6zgegmisinin, tani, tetkik ve tedavi sonug¢larmin paylasilmasi agisindan hastadan sézlii ve yazili

onam almmugtir.
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OZET

Dogustan kalp hastaliklar1 (DKH), gebelikte hem maternal hem de fetal saglik iizerine 6nemli komplikasyonlarla
seyredebilir. Ozellikle kompleks DKH ve/veya pulmoner hipertansiyon (PHT) varliginda gebelik siireci daha zorlu
hale gelir. Bu olgu sunumunda tip 4 trunkus arteriyozus (TA) tanili kadin hastanin gebelik ve dogum siireci ele alin-
mustir. Yiksek riskli gebe olmasina ragmen gebeligin 34. haftasina dek sorunsuz gelen, peripartum dénemde PHT
spesifik tedavi ile komplikasyonsuz sezaryen ile dogurtulan bu hastanin vesilesi ile DKH ve PHT gebeliklerinde

multidisipliner bir yaklasimin deneyimli merkezlerde ger¢eklestirilmesinin 6nemini vurgulamay1 amagladik.

Anahtar Kelimeler: Dogustan Yapisal Kalp Hastaligi, Pulmoner Hipertansiyon, Trunkus Arteriyozus, Gebelik Yonetimi

GIRIS

Dogustan kalp hastaliklar1 (DKH), gebelikte hem maternal hem de fetal saglik iizerine 6nemli komplikasyonlarla
seyredebilir, bu nedenle DKH olan gebe kadinlarin izlemi 6zel bir dikkat ve multidisipliner yaklasim gerektirmekte-
dir.'?2 Ozellikle kompleks DKH ve pulmoner hipertansiyon (PHT) varliginda gebelik siireci hem anne hem de bebek
acisindan daha zor ve komplike hale gelmektedir. Bu yazida tip 4 trunkus arteriyozus (TA) tanisi olan bir kadin
hastanin gebelik ve dogum siireci sunulmustur.

OLGU SUNUMU

Otuz bir yaginda kadin hasta, Collett&Edwards siniflamasina gore® Tip 4 diizeltilmemis TA ve PHT tanilar ile
dis merkez takibindeyken fetal ekokardiyografide membranoz vetrikiiler septal defekt (VSD) ve pulmoner darlik
siiphesi lizerine yiiksek riskli gebelik siirecinin multidisipliner yonetim ihtiyaci iizerine {iglincli basamak olarak

merkezimize yonlendirilmisti.

Olgu, gravidite 4, parite 0, abortus 3 olup son adet tarihine (SAT) gore 31 hafta 6 giinliik gebe idi. Gebelik 6ncesin-
de yaklasik 10 senedir PHT ye yonelik bosentan (125 mg 2x1) ve tadalafil (20 mg 1x1) aldig1 ve gebelik baslangici
ile bu tedavinin birakildig1 6grenildi. Olgunun 6zgeg¢misinde yaklasik 10 y1l dnce iyi huylu tanimlanmais bir intrak-
raniyal kitle nedeniyle operasyonu ve manyetik rezonans goriintiileme (MRG) ile sol oksipitoparietal alanda gliozis
odaklar ve sekel degisiklik seklinde raporu mevcuttu. Aktif yakinmasi1 bulunmamaktaydi. Fizik bakisinda konjes-
yon ve dekompanzasyon lehine bulgu gézlenmemis olup ¢ocuklugundan beri oldugunu ifade ettigi gomak parmak
morfolojisi izlenmekteydi. Oda havasinda satiirasyonu pulsoksimetre ile %82; kan basinci 119/61 mmHg; kalp hiz1
82 atim/dk idi. Fiziksel aktivite ile herhangi bir kisitlanmasinin olmadig1 izlenmis, Diinya Saglik Orgiitii fonksiyo-
nel sinif “1” olarak degerlendirilmisti. Daha dnce senkop veya presenkop seklinde bir dykiisii yoktu. Olgu, Avrupa
Kardiyoloji Derneginin giincel PHT kilavuzunun 4-tabakali risk derecelemesine gore diisiik risk grubundaydi?

5.
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Akciger grafisinde, kardiyotorasik oran artmig olup sag ventrikiil (SagV) hipertrofisine sekonder kardiyak apeksin
yukar1 yonde yer degistirmis izlenirken pulmoner konus golgesi olagan lojunda ayirt edilmemekteydi. (Sekil-1).
Olgunun 2022 tarihli toraks anjiyografik bilgisayarli tomografisi (BT)’nden voliim ‘rendering’ teknigi ile elde olu-
nan 3 boyutlu goriintiide, arkus aorta distali ve inen torasik aorta proksimalinden koken alarak pulmoner yatagin
sistemik dolasim ile kanlanmasini saglayan aortopulmoner kollateral arterler (APKA) gézlendi. (Sekil-2)

Sekil 1. Akciger grafisinde, kardiyotorasik oran artmis olup Sekil 2. Olgunun 2022 tarihli Toraks Anjiyo-BT’sinden volim
sag ventrikdl hipertrofisine sekonder kardiyak apeksin ‘rendering’ teknigi ile elde olunan 3 boyutlu gérinttde, arkus
yukari yénde yer degdistirdigi gérilmektedir. Pulmoner arter aorta distali ve inen torasik aorta proksimalinden kéken alarak
yoklugu ile birlikte pulmoner konus gdélgesi olagan lojunda pulmoner yatagin sistemik dolasim ile kanlanmasini saglayan major
ayirt edilmemektedir. aortopulmoner kollateral arterler (MAPKA) izlenmektedir.

Yaklagik 10 y1l 6nce dis merkezde yapilan sag kalp kateterizasyonunda aort basinci 134/65 ortalama 93 mmHg; sol
ventrikiil 130/0, ortalama 22 mmHg; sag ventrikiil 130/0, ortalama 10 mmHg; pulmoner arter basinc1 (PAB) 135/70,
ortalama 95 mmHg 6l¢ililmiistii. Adenozin sonrast PAB, 139/65/94 mmHg olarak 6l¢iilmiis ve vazoreaktivite testi
negatif olarak yorumlanmusti. Elektrokardiyografide (EKG) 66 vuru/dk siniis ritmi zemininde SagV hipertrofisi
bulgularina eslik eden p pulmonale, sag aks deviyasyonu ve 6n yiiz “downsloping” ST segment depresyonlari
mevcuttu (Sekil-3).

Device: Speed: 25 mm/sec Limb: 10 mm/mV Chest: 10 mm/mV F 50~ 0,15-150 Hz 10 CL

Sekil 3. Elektrokardiyografi (EKG)’de 66 vuru/dakikalik sints ritminin eslik ettigi sag aks deviasyonu, sag ventrikiler hipertrofi lehine
prekordiyal derivasyon VI’de baskin R dalgalari (R/S >1), p pulmonale ve sag ventrikdler

strain patterni lehine ST segment degdisiklikleri izlenmektedir.

6-
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Tablo — 1. Biyokimyasal Laboratuvar Parametreleri

C/S oncesi C/S sonrasi Poliklinik Kontrolii
AST /ALT (U/L) 21/16 32/11 13/7
ALP/ GGT (U/L) 94/8 93/9 66/9
INR 1 1 1,06
Kreatinin (mg/dL) 0,39 0,56 0,48
Na /K (mEq/L) 135/4,6 132/5,1 137/4,8
Hb (g/dL) 18,7 16,7 16,9
NT-proBNP (ng/L) 129 107
CRP (mg/L) 1,52 119,51 49,62
Lékosit (10"3/uL) 11,63 17,24 8,82
D-Dimer (pg/L) - 1660 650
Kisaltmalar : AST, Aspartat Aminotransferaz; ALT, Alanin Aminotransferaz; ALP, Alkalen Fosfataz; GGT, Gama-glu-
tamil Transferaz; INR : international normalised ratio; Na : Sodyum, K : Potasyum; NT-proBNP : N-terminal pro- B-ti-
pi natriiiretik peptit; CRP : C-reaktif protein; C/S : Cesarean section

Biyokimyasal incelemesinde karaciger ve bobrek fonksiyon testleri olagan sinirlarda iken hemograminda sekonder
polisitemi bulgulart mevcuttu (hemoglobin 18,7 g/dL). N-terminal B-tipi natriiiretik peptit (NT-proBNP) diizeyi ise
129 ng/L idi (Tablo 1). Hastanemiz Kadin dogum servisine yatirilan olgunun ekokardiyografisinde sistemik ve pul-
moner dolasimin birlikte saglandig1 TA’nin tek semiliiner kapagina dogru yerlesim gosteren 2,5 cm’lik membrandz
tip VSD izlenmis olup, renkli Doppler ile pulmoner atrezi ve SagV ¢ikim yoklugu lehine degerlendirilen sag-sol
santli akim goriildii. Sistemik kapakta birinci dereceden aort yetersizligi ve trikiispit kapakta ikinci derece ince ka-
librasyonlu dalga formlu regiirjitan voliim gozlendi. Vena kava inferiyorun inspiratuvar total kollaps1 mevcut olup
perikardiyal effiizyon saptanmadi. Indirekt PHT bulgulari lehine SagV duvar kalinhiginda artis ve parasternal kisa
aksta diizlesmis septum dikkati cekmekteydi. Suprasternal pencereden ise pulmoner arteriyal yapilanma (““‘confluen-
ce”) izlenmemekle birlikte arkus aortanin distalinden ¢ikis gdsteren, renkli Doppler degerlendirmede tiirbiilan akim
ile dolumu izlenen APKA lehine vaskiiler yapilarin varlig1 gozlendi (Sekil-4).

Sekil 4. Ekokardiyografide A - B karelerinde suprasternal pencereden yapiimis olan bakida arkus aorta (Ark Ao.) distalinden c¢ikis gésteren
ve renkli Doppler’de tlrbllan akim ile dolum gdsteren aortopulmoner kollateral arteriyal yapilar (APKA) gérilmektedir. C - D karelerinde
ise parasternal uzun aks kesitlerinde membrandz dlizeyde ventrikller septal defekt (VSD) ve tek semiliner kapak ile devamlilik gésteren

trunkus arteriyozus (TA) gézlenmektedir. Renkli Doppler’de VSD dlzeyinde sagdan sola santi temsil eden akim izlenmektedir.

27-
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Travay, yiiksek kardiyak riskli gebelik olarak degerlendirilerek siirecin yakin hemodinamik takip, ritm ve oksijen
satlirasyonu (SaO,) monitdrizasyonu esliginde hizlandirilmig vajinal dogum veya epidural anestezili sezaryen do-
gum (C/S) seklinde planlanmasi 6nerilmisti. Dogum Oncesi sildenafil (oral 3 x 12,5 mg) ve iloprost (inhaler 6 x 2,5
mcg) seklinde tibbi tedavisi diizenlenmisgti.

Olgu, gebeliginin 34’ilincii haftasinda kombine spinal-epidural teknik esliginde hiperbarik bupivakain (‘heavy mar-
caine’) ile diisiik doz spinal anestezi uygulanarak C/S ile dogurtuldu. Postpartum kanama kontroliine yonelik 100
mcg karbetosin uygulandi ve hemodinamik yan etki olmaksizin operasyon sonlandirildi.

Dogum sonrasi hasta, yakin takip amaciyla Kardiyoloji Yogun Bakim Unitesi’ne yatirildi. Hemodinamisi stabil,
genel durumu orta-iyi olan hastanin preoperatif baglanan infektif endokardit profilaksisi postoperatif devam edildi,
aldig1 ¢ikardigi sivi takibi yapilarak normovolemik izlemi siirdiiriildii. Oda havasinda SaO, en diisiik %80 olarak
izlendi. EKG ve ekokardiyografi kontrolleri bazali ile uyumlu seyretti. Alt ekstremite sicaklik farkina yonelik ve-
ndz Doppler ultrasonografi ile derin ven trombozu diglanarak profilaktik diisiikk molekiil agirlikli heparin tedavi-
si baglandi. Postoperatif enfektif ve inflamatuvar biyobelirte¢ takibi yapildi, akciger grafisinde konsolidasyon ve
konjesyon izlenmedi. Bes giin servis izleminde stabil seyreden olgunun, taburculuk sonrasi ikinci hafta degerlen-
dirmesinde fizik bakisi olagan, EKG’si bazali ile uyumlu, spesifik medikal tedavisine uyumlulugu tam olarak de-
gerlendirildi. Semptom ve yakinmasinin olmadigi gézlenerek ek énerilerde ve kontrol bagvuru planinda bulunuldu.
Bu siirede, fetal ekokardiyografide saptanan VSD ve pulmoner stenoz nedeniyle yenidogan yogun bakim iinitesinde

bebegin izlemi stabil sekilde stirmekteydi.

TARTISMA

TA, tek bir semiliiner kapak ile ¢ikis gosteren ortak bir arteriyal yapidan (“#runk”) pulmoner ve siste-
mik dolagimin saglandigi ¢ogunlukla da VSD’nin eslik ettigi siyanotik bir DKH’dir. Tim alt tipleriyle
DKH’nin %0,6’sin1 olugturmakta olup insidanst her 100.000 canli dogumda 6 ile 10 arasinda degismektedir.*®
Olgumuz Collett&Edwards simiflamasina gore Tip 4 TA siifinda goriinse de SagV ¢ikim yolunun total yoklugunda,
inen aortadan kdken alan major APKA (MAPKA) ile pulmoner vaskiiler yatak kanlanmasinin saglandigi pulmoner
atrezili ve MAPKA’l1 Fallot Tetralojisi (TOF/PA/MAPCAs) seklinde giincel kaynaklarda yer almaktadir. ¢

MAPKA, pulmoner atrezi varliginda aort ve dallarindan akciger lob ve segmentlerine uzanim gosteren tortiiy6z ve
stenotik segmentler igerebilen vaskiiler yapilardir. 7® Say1 ve yap1 olarak oldukga degiskenlik gosteren bu arterler,
akciger dokusuna ongoriilemeyen bir dagilim modeli gosterir. Bu nedenle akciger dolagimi esit ve fizyolojik sag-
lanamaz, bir lobta agir1 voliim yiikii var iken baska bir segmentte yetersiz kanlanma ile kargilagilabilir. ° Bu form,
segmental PHT nin de en sik kargilagilan tipidir. > Olgumuzun sag kateterizasyonunda ise PAB’1n sistemik dolagim
basinglart ile es saptanmasi, MAPKA’larinin direkt aortadan koken almasi ile aciklanabilir. Ancak segmenter arter

diizeyinde 6lglimii mevcut olmadigi i¢in bu alt tipe dahil olup olmadig1 bilinememektedir.

TOF/PA/MAPKA’l1 olgularin tigte birinde, konotrunkal defekt iligkili 7BX1, CRKL ve ERK2 genlerinin lokusunu
tastyan 22q11.2’nin delesyonu saptanmugtir. '%!! Etiyolojisinde genetigin kuvvetli rol oynadigi bu hasta grubunda
pedigri ¢izimi, akraba evliliginin sorgusu ve tibbi genetik danismanlig1 da énemli yer tutmaktadir. Hastamizin ge-

netik analizleri heniiz sonu¢lanmamastir.

TOF’larn ileri bir grubunu olusturan PA-MAPKA birlikteliginde, cerrahisiz 2 senelik mortalite ¢ok yiiksektir. 12
Neonatal donemde unifokalizasyon ile MAPKA’lar birlestirilerek, greft ile de novo SagV ¢ikim yolu ve yapay pul-

moner arter olusturularak sagkalimin artirilmasi hedeflenir. *

TOF/PA/MAPKA’da unifokalizasyon ve total kardiyak onarim sonrasi SagV fonksiyonlar1 korunmussa ve rezidii
pulmoner darlik yok ise gebelik siirecinin iyi tolere edilebilecegi diisiiniilmekle birlikte bu konuda yeterli veri bu-
lunmamaktadir.!® 147 olguluk bir seride maternal TOF’lu hastalarda cerrahi diizeltme yapilmis olsa dahi her ¢ ge-
beligin biri fetiisiin kaybi ile sonuglanmis olup saglikli dogumlarin %6’sinda DKH izlenmistir.'* Bizim olgumuz da
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pulmoner dolasimin sistemik basinglar altinda seyrettigi diizeltilmemis DKH iliskili Eisenmenger Sendromu olarak

gebelik — dogum siirecini mortalitesiz ve morbiditesiz gegirmesi ile vaka takdimimizin gerekgesini olugturmaktadir.

Dogumun 2 hafta 6ncesine kadar tedavi almayan olgumuz, baslanan sildenafil ve iloprost kombine tedavisi ile tra-
vayda ve peripartum dénemde IV prostanoidlere ihtiya¢ duymaksizin stabil bir seyir gdstermistir. Bu anlamda, yiik-
sek riskli ve 6zel bir popiilasyon igerisinden istisnai bir 6rnek teskil etmektedir. Gebelerde dogum siireci mutlaka
PHT konusunda uzmanlasmis {igiincii basamak bir merkezde multidisipliner olarak yonetilmeli, dogumun zamani

ve sekli hasta bazinda degerlendirme ile detaylica planlanmalidir. >!415

Bir grup hasta gebelik siiresince PHT tanis1 almaktayken'® tedavi altindaki PHT liler i¢in peripartum riskleri mi-
nimalize etmek adina ilag revizyonu ve doz optimizasyonu gereklidir.? Endotelin reseptor antagonistleri (ERA),
seleksipag ve riosiguat preklinik ¢alismalardaki olasi teratojen etkileri nedeniyle gebelikte 6nerilmemektedir.!” Ge-
belik siirecinde fosfodiesteraz-5-inhibitorleri (PDES1) ve inhaler iloprost, travay siirecinde veya klinik kotiilesme
dahilinde ise intravendz/subkutan (IV/SC) prostasiklin analoglarina gecilmesi 6nerilmektedir. 413 Oral sildenafil
10-20 mg (t.i.d) ve inhaler iloprost (giinde 7 — 9 kez) pulmoner hipertansif krizi 6nlemede etkili, hem de fetiis i¢in
giivenilirdir.'*?

Bu gebelerde dogumun zamanlamasi da son derece dnemlidir. Dogum zamanini esas olarak belirlemesi gereken an-
nenin klinik durumu ve fetiisiin matiirasyon derecesi arasindaki dengedir. Stabil bir iiglincii trimester altinda bebegin
akciger gelisimi i¢in 34. hafta beklenir iken annede SagV yetersizlik bulgulari, artan oksijen ihtiyaci gelismesi duru-
munda antenatal betametazon ile fetal akciger matiirasyonu indiiklenerek prematiir dogum ile karsilagilmak zorunda
kalinabilir. Bu durumda yenidoganin solunumsal gelisimi i¢in kiivezde yogun bakim ihtiyaci gelisebilmektedir.14
Bizim hastamizda da 34. gebelik haftasinda C/S ile dogum gergeklestirilmis ve bebek de DKH tanis1 (VSD) ile

yenidogan biriminde tedavi altina alinmstir.

Dogum sekillerinin birbirine tstiinliigii Eisenmenger’li olgular i¢in net olarak ortaya konulamamis olup hasta bazinda
degerlendirme ile C/S ya da hizlandirilmis vajinal dogum tercih edilebilir. Genel anestezi teorik olarak rejyonel aneste-
ziye gore sistemik vaskiiler direncte daha ¢ok diisiis ile sag-sol sant1 daha ¢ok artiracagindan rejyonel anestezi 6n plan-
da 6nerilse de TOF/PA/MAPKA’l1 hastalarin 6zel anatomisi nedeniyle bu grupta ayni 6neri giictine sahip degildir.'>*!

Ciddi PHT olan veya Eisenmenger’li gebelerde dehidrasyon, fetal stresi ve polisitemi zemininde hiperviskoziteyi arti-
racagindan voliim agigindan kesinlikle kagiilmali, PDESi ve gereginde parenteral prostanoidlerle optimal PHT tera-
pisi esliginde doguma hazir olunmali ve hemodinamik izlem ile tedaviye postpartum dénemde de devam edilmelidir '.
Uterin kontraksiyonlar ile gelisen oto-transfiizyon kalp debisinde %25’lik artis yaratabilecegi i¢in akut dekompanzas-
yonlara neden olabilir !, bu siirecte diiiretik tedaviye SagV fonksiyonlari gozetilerek bagvurulabilir. Peripartum dénem-
de tromboz yatkinligimin 8 kat artis gostermesi nedeniyle profilaktik antikoagulasyon diigiik kanama riskli olgularda
uygulanabilir. ' Olgumuzun beyin parankiminde genis bir sahada gliozis odaklarimin izlenmesi nedeniyle intrakraniyel
kanama riski gozetilerek prepartum antikoagulasyondan kaginilsa da postoperatif izleminde tek tarafl1 alt ekstremite
sicaklik farki iizerine profilaktik doz enoksaparin tedavisi baglanarak poliklinik kontroliine dek devam edilmisti.

Yeni gelismelerle PHT’li gebelerde fetal ve maternal oliimler yar1 yartya azaltilmis olsa da kontrasepsiyon ve
terminasyon hala onleyiciligin temelini olusturmaktadir. Gebeligin devamini talep eden ailelerde ise anne ve
bebegin tasidigi risk ve prognoz hakkinda gebe ve ailesinin ayrintili bilgilendirilmesi son derece dnem kazan-
maktadir. Aksi halde yonetimi zor ve mortal seyreden bu siireglerle daha ¢ok karsilasilmak zorunda kalinacaktir.
DKH iligkili PHT li olgular Grup I alt baslig1 altinda toplaniyor olsa da kardiyak defektin biiyiikliigline, kapsamina,
patofizyolojisine ve cerrahi miidahalesine gore prognoz ve yasam kalitesi degismektedir. Yenidogan taramalar1 ve
erken donem cerrahi diizeltmelerle prevalansta artisin 6niine gegilebilse de iilkemizde ¢ocuk sahibi olmak isteyen
aileler, hem bebek hem de anne i¢in 6liim dahil tiim riskleri goze alabilmektedir. Dolayisiyla, bu 6zel hasta popii-
lasyonunun gebelik konusunda daha ¢ok bilgilendirilmesine ve siirecin yonetimi ile ilgili prospektif veri agigina
yonelik ¢alismalarin yapilmasina ihtiya¢ duyulmaktadir.
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PULMONER ARTERIYEL HIPERTANSIYONDA

ARITMILERIN FARKINDA MIYIZ?: OLGU SUNUMU
ARE WE AWARE OF ARRHYTHMIA IN PULMONARY ARTERIAL
HYPERTENSION?: CASE REPORT

Merve Oguz?!, Dolunay Gurses?!, Mlunevver Yilmaz!, Emine Sayin!

1Cocuk Kardiyoloji Bilim Dali, Pamukkale Universitesi, Denizli

OZET

Pulmoner arteriyel hipertansiyon (PAH) 6nemli morbidite ve mortaliteye sahip ilerleyici bir hastaliktir. Sikl11 net
olarak bilinmese de PAH hastalarinda atriyal ve ventrikiiler aritmiler goriilebilmektedir. Burada PAH, Eisenmenger
Sendromu tanilartyla takip edilen, supraventrikiiler tasikardi nedeniyle acile bagvuran olgu sunulmus, PAH hastala-

rinda aritminin artan onemi tartisilmistir.

Anahtar Kelimeler: Pulmoner Arteriyel Hipertansiyon, Aritmi, Eisenmenger Sendromu

GIRIS

Pulmoner arteriyel hipertansiyon (PAH) uzun vadede kotii prognoza sahip bir klinik durumdur. PAH’da sag kalp
bosluklarinda dilatasyon ve fibrosize bagli olarak kardiyak aritmiler sik goriiliir ve bu hastalar, kalp ritim bozukluk-
larimin olumsuz hemodinamik etkilerine kars1 6zellikle duyarlidir'. PAH hastalarinda aritmi yonetimi, genel popii-
lasyona gore daha zor olabilir 2. Bu olgu sunumunda PAH, Eisenmenger Sendromu nedeniyle takip edilirken aritmi
saptanarak tedavi edilen bir ¢ocuk hasta sunulmus ve PAH hastalarinda aritmi varliginin 6nemine dikkat ¢ekilmek

istenmistir.

OLGU SUNUMU

Cift ¢cikish sag ventrikiil ve PAH, Eisenmenger sendromu tanilari ile takipli 12 yasindaki kiz hasta 1 saattir devam
eden carpint1 ve halsizlik sikayetiyle cocuk acile bagvurdu. Ozgecmisinden 9 aylikken cift cikisli sag ventrikiil tanis
nildi. Hasta rutin kontrollerine diizenli devam ediyordu. Son kontroliinde yapilan ekokardiyografisinde ortalama
pulmoner arter basinci 45 mmHg, 6 dakika yiiriime mesafesi 480 metre idi. Kullandigi ilaglar iloprost, bosentan,
enalapril, sprinolakton ve aspirin idi. En son 2 ay dnce degerlendirilen 24 saatlik ritim Holter Elektrokardiyografi-
sinde (EKG) ritim siniistii. Fizik incelemesinde, agirlik 31 kg (<3p), boy 157 cm (50-90p), genel durumu iyi, oryan-
te, koopere, oksijen saturasyonu %80, kan basinct 83/41 mmHg, periferik nabizlar agik, kalp hiz1 235 atim/dakika,
ates 36,7 C ve solunum sayisi 24/dk idi. Comak parmak mevcuttu. Kardiyovaskiiler sistem muayenesinde mezokar-
diyak odakta 2/6 sistolik iifiirim vardi. Cekilen EKG supraventrikiiler tagikardi (SVT) ile uyumlu idi (Sekil 1). La-
boratuvar incelemesinde anlamli patoloji saptanmadi. Vagal manevralar ve yiize buz uygulanmasinin ardindan yanit
alinamayinca adenozin 100 pg/kg intravendz hizli puse yapildi ve kalp tepe atimi 110 atim/dakikaya diistii. Yapilan
ekokardiyografisi ¢ift ¢ikish sag ventrikiil ve PAH, ejeksiyon fraksiyonu normal, trikiispit yetmezlikten hesaplanan
ortalama pulmoner arter basinct 40-45 mmHg olarak yorumlandi. Hasta 24 saat gézlem altinda tutulduktan sonra
propranolol tedavisi ile taburcu edildi. Daha sonra yapilan poliklinik kontroliinde 6 dakika yiiriime testi 510 metre
idi. Cekilen ritim Holter kayitlarinda ‘couplet’, bigemine prematiir ventrikiiler kompleks saptanan hastanin tedavisi

diizenlendi. Hasta 19 yasinda olup halen ¢ocuk kardiyoloji klinigimizde sorunsuz izlenmektedir.
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Sekil 1. Acil serviste cekilen hastaya ait EKG
Hastadan yazili onam alinmistir.

TARTISMA

Kardiyak aritmiler, PAH hastalarinda morbidite ve mortaliteye dnemli katkida bulunan ve énemi giderek artan bir
sorundur. James® 1962°de siddetli PAH ve senkopu olan, aniden 6len {i¢ hastada aritmiye dikkat ¢ekmis, 1979°da
Kanemoto ve arkadaslari ise*, PAH hastalarinin EKG’lerini incelemis ve hastalarin %70’inde siniis tasikardisi, siniis
bradikardisi ve birinci derece AV blok saptamig, buna karsilik ventrikiiler aritmilerin nadir oldugunu bulmustur. An-
cak PAH hastalarinda aritmi insidansi ile ilgili net veriler bulunmamaktadir. Daha 6nceki ¢alismalarda PAH hasta-
larinda %8-35 SVT eslik edebilecegi bildirilmistir. En yaygin aritmi tiirleri; atriyal fibrilasyon ve atriyal flutter olup
ventrikiiler aritmiler ve bradiaritmilerin siklig1 oldukga diistiktiir>®.

Uzun siireli basing ve asirt hacim yiiklenmesine yanit olarak sag ventrikiil ve sag atriyumun yeniden sekillenmesinin
PAH hastalarinda aritmiye neden oldugu disiiniilmektedir. Bu yeniden sekillenmeye dahil olan faktorler; azalmis kalp
hiz1 degiskenligi gibi otonom aktivitedeki degisiklikler, gecikmis kardiyak repolarizasyon ve miyokard iskemisidir’.
Miyokard iskemisi geniglemis pulmoner arterin sol koroner artere basisi sonucu koroner perfiizyon basincinin azalma-

s1 ve sag ventrikiil oksijen ihtiyacindaki artis dahil olmak tizere bir dizi faktorle iliskilendirilmistir 7.

Eisenmenger Sendromlu hastalarda aritmilerin degerlendirilmesi biiyiik 6nem tagimaktadir. Dikkatli bir dykii ve
fizik muayeneye ek olarak kapsamli noninvazif ve invazif inceleme gerekli olabilir. EKG, QT ve QTc dispersiyonu,
kalp hiz1 degiskenligi ve 24 saatlik Holter izleme Eisenmenger Sendromlu hastalarda aritmilere yatkinlig1 deger-
lendirmek i¢in invazif olmayan yontemlerdir. Vaka kontrollii, kesitsel bir calismada Semizel ve arkadaglari °, Eisen-
menger Sendromlu ¢ocuklarda noninvazif aritmi belirteglerini (QT dispersiyonu ve kalp hiz1 degiskenligi) kullana-
rak aritmiye egilimi aragtirmistir. Bu ¢aligmada Eisenmenger Sendromlu hastalarda repolarizasyonun uzadigi, kalp
hiz1 degiskenliginin azaldig1 saptanmis, yiiksek pulmoner vaskiiler direng ile aritmi riskinin arttigi gosterilmistir.

PAH hastalarinda aritmi klinik k&tiilesmenin nedeni mi, yoksa sonucu mu agik degildir. Ancak normal siniis ritmi-
nin saglanmas hedefi, klinik iyilesmeyi saglamaktadir. Supraventrikiiler tasikardiler, kalp fonksiyonlarin tehlikeye
atabilir ve PAH hastalariin prognozunu koétiilestirebilir 8. PAH hastalarinda saglikli insanlara gore ventrikiil dolum,
pasif atriyal bosalmadan ziyade aktif kasilmayla iligkilidir. Bu nedenle atriyal aritmi gelistiginde atriyoventrikiiler
dissenkroni, atriyal kontraksiyonun kaybedilmesi ve hizli, diizensiz ventrikiil sistolii ile sonuglanarak kardiyak de-
biyi diistirecektir. Tongers ve arkadaslar1'®, 231 PAH hastasinin 6 yillik retrospektif degerlendirilmesiyle yaptiklari
calismada SVT insidansin1 %11,7 olarak saptamislardir. Baska bir ¢aligsmada ise; siniis ritmi saglanmasinin 6 daki-
kalik yiirtime testi gibi objektif 6lgtimlerde iyilesme sagladigi gosterilmistir '!. Ek olarak; ilk SVT ataginin ortaya
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cikmasindan sonra, hastalarin %46,4’iinde ritmin kontrol edilmesine ragmen PAH tedavi ihtiyacinda artig saptan-
mustir ', Aritminin baslamasi, PAH’a yonelik spesifik tedavinin arttirilmasi ihtiyacina isaret edebilir.

PAH hastalarinda antiaritmik tedavi se¢iminde ilaglarin etkinligine yonelik 6zgiin veriler bulunmamakla birlikte
negatif inotropik etkileri olmayan ajanlar tizerinde durulmaktadir®. Beta bloker tedavilerinin ise PAH hastalarinda
artmis sempatik aktiviteyi modiile ettigi, ayrica PAH gelistirilmis sigan modellerinde sag ventrikiil yeniden sekillen-
mesi ve fonksiyonuna olumlu etkileri oldugu bilinmektedir '3, Bu hasta popiilasyonunda artan risklere ragmen sag
atriyumda gergeklestirilen kateter ablasyonu, atriyal aritmilerin tedavisinde nispeten giivenli ve oldukga etkilidir;
ancak ciddi sag atriyum genislemesi/hipertrofisi nedeniyle tekrarlanmasi gerekebilir'.

Bu olgu sunumu ile PAH hastalarinda goriilen aritmilere dikkat ¢ekilerek, farkindaligin arttirilmasi istenmistir. PAH
hastalari semptom olsun, ya da olmasin aritmi a¢isindan degerlendirilmelidir. Bu hasta grubunda goriilen ritim prob-
lemlerinde antiaritmik tedavinin yansira PAH spesifik tedavileri de yeniden gézden gegirilmelidir.

Bu ¢alismada herhangi bir ¢ikar ¢atigmasi yoktur.
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SEKONDER MEDIYASTINEL FIBROZISIN ESLIK
ETTIGI MULTIFAKTORIYEL PULMONER

HIPERTANSIYON OLGUSU
A CASE OF MULTIFACTORIAL PULMONARY HYPERTENSION
ACCOMPANIED BY SECONDARY MEDIASTINAL FIBROSIS

Yusif Abbasov!, Muhammed Furkan Deniz!, Umit Yasar Sinan?,
Mehmet Serdar Kucukoglu?

!istanbul Universitesi, Cerrahpasa Kardiyoloji Enstittisti, Istanbul

OZET

Mediyastinel fibrozis olduk¢a dliimciil seyreden bir durum olup, idiyopatik mediyastinel fibrozis olarak karsimiza
cikabilecegi gibi, vakalarin onemli kisminda altta yatan tetikleyici bir neden (tiiberkiiloz, sarkoidoz, histoplazmozis
gibi enfeksiyonlar, inflamatuvar veya otoimmun patolojiler) bulunmaktadir (sekonder mediyastinel fibrozis). Diinya
Saglik Orgiitii tarafindan tanimlanmis 5 grup pulmoner hipertansiyon (PH) sinifi yer almaktadir. Her bir grup iceri-
sinde benzer klinik ve patofizyolojik 6zelliklere sahip ¢cok sayida hastalik yer almaktadir. Mediyastinel fibrozis grup
5 PH nedenleri arasinda yer almaktadir. Giinliik pratikte PH ileri tetkik i¢in karsimiza ¢ikan hastalarda bu gruplari
ilgilendiren altta yatan tek bir patoloji olabilecegi gibi bazen birden fazla hastaligin birlikte PH gelisimine katkida
bulundugu durumlarla karsilagabiliyoruz. Bu yazida tiiberkiiloza sekonder mediyastinel fibrozisin eslik ettigi mul-
tifaktoriyel PH gelismis bir olgu 6rnegi sunulmustur.

Anahtar Kelimeler: Mediyastinel Fibrozis, Tiiberkiiloz, Pulmoner Hipertansiyon

GIRIS

Sklerozan mediyastinit veya fibrozan mediyastinit olarak da bilinen mediyastinel fibrozis, mediyasten i¢inde aselii-
ler kollajen ve fibr6z dokunun proliferasyonundan kaynaklanan ve nadir goriilen bir hastalik olarak karsimiza ¢ik-
maktadir. Oldukga 6liimciil seyredebilen bu durum birincil mediyastinel fibrozis olarak karsimiza ¢ikabilecegi gibi,
sarkoidoz, tiiberkiiloz veya histoplazmozis gibi graniilamatdz hastaliklara, inflamatuvar veya otoimmun durumlara
ikincil gelisebilmektedir. Hastaligin dogal seyri degiskenlik gostermektedir. Yavas ilerleyici bir klinige sahip olabi-
lecegi gibi, hizli ilerleyici bir klinik seyri de olabilir.!

Klinik tablo, biiyiik dl¢iide mediyastenin hangi yapilarmin etkilendigine bagl olarak degismektedir. Oksiiriik, gogiis
agris1 ve nefes darlig1 hastaligin baglica semptomlarini olusturmaktadir. Hastaligin tipik komplikasyonlar arasinda
vena kava siiperior sendromu (VKSS), atelektazi veya pndmoniye sebep olabilen merkezi hava yollar1 obstriiksi-
yonu, kalsifik lenf nodlarindan kaynaklanan bronsiyal erozyon ve 6zofagus kompresyonu yer alir. Ayrica bronsiyal
arter hipertrofisine bagl hemoptizi de goriilebilir.>* Pulmoner arter (PA) obstriiksiyonu ise mediyastinel fibrozisin
nadir goriilen bir komplikasyonudur. Pulmoner arter obstriiksiyonu olan hastalarda, pulmoner hipertansiyon (PH)
ve sag kalp yetersizligi gelisebilmektedir ve bu durumun hastaligin prognozunda énemli bir morbidite ve mortalite
nedeni oldugu diistiniilmektedir. Bu yazida tiiberkiiloza sekonder mediyastinel fibrozisin eslik ettigi, multi-faktori-
yel ve birden fazla PH grubuna ait patolojisi olan bir olgudan bahsedilmistir.>*

OLGU SUNUMU

39 yas kadin hasta, istirahatte nefes darligit NYHA fonksiyonel kapasite (FK) 4, karin ve bacaklarda sigkinlik ya-
kinmasi ile kardiyoloji poliklinigimize bagvurdu. Hastanin yakinmalar1 uzun siiredir var olup son 2 yildir ilerleyici
ozellik gostermis ve efor kapasitesi kisitlanan hasta minimal eforla hatta istirahatte nefes darligma sahipti. Ozgeg-
misinde 2009 yilinda gegirilmis akciger tiiberkiilozu olan hastaya, 2014 yilinda tliberkiiloza sekonder mediyasti-
nel fibrozis tanis1 konmus ve tani biyopsi ile dogrulanmigti. Enfeksiyon hastaliklar tarafindan tiiberkiiloz tedavisi
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diizenlenip takibi yapilmisti. 2015 yilinda iist ekstremitelerde ve boyunda 6dem gelismesi iizerine planlanan bilgi-
sayarli tomografik (BT) anjiyografide, mediyastinel kitlenin basisina bagli vena kava superiorun (VKS) tamamen
tikali oldugu izlenmis ve VKS sendromu (VKSS) tanisi almisti. Hasta 2021 yilina kadar diizenli olarak poliklinik
takiplerine devam etmis. 2019 yilinda normal vajinal yolla saglikli bir dogum gergeklestiren hastanin tekrarlayan
plevral eflizyon ve pndmoni tanilar1 ile hastane yatiglar1 mevcuttu. 2021 yilina ait toraks BT anjiyografik incele-
mesinde ana pulmoner arter (PA) ¢ap1 genis (33 mm) olup, sag PA’ye distan basi yapan, 47 mm c¢apinda VKS’yi
invaze eden ve total okliizyonuna neden olan yumusak doku kitlesi saptanmigti (Video 1). Bir yil sonraki kontrol
BT’de sag akcigerde daha belirgin olmak iizere her iki akcigerde buzlu cam dansiteleri, interlobiiler septal kalinlas-
malar ve plevral ylizey diizensizlikleri izlenmesi iizerine, tanilarinin arasina interstisyel akciger hastaligi tanisi da
eklenmisti (Video 2). PET/BT’de malignite ile uyumlu olabilecek belirgin patolojik 18-florodeoksiglukoz (FDG)
tutulumu izlenmemis ve bulgularin dncelikle inflamatuvar siire¢le uyumlu olabilecegi diisiiniilmiistii. Transtorasik
ekokardiyografik (TTE) incelemede sag ventrikiil yilklenme bulgular1 ve artmis PA basinci saptanan hastaya ileri
tetkik amaciyla yapilan transozefageyal ekokardiyografide (TEE) sol {ist ve alt pulmoner venlerin ostiyumunda
tiirbiilan akima neden olan darlik goriilmiis. Pulmoner hipertansiyon ileri tetkiki amaciyla yapilan sag kalp kateteri-
zasyonunda (SKK) genislemis PA, bifiirkasyon sonrasi sag PA’da distan basiya bagl diffiiz daralma, ana PA basinci
80/25 mmHg, sag PA distal basinci ise 65/20 mmHg, pulmoner kapiller u¢ basinci1 (PKUB) 20 mmHg ve PVR 5
WU olarak olgiilmiistii (Video 3).

Video 1: Vena kava slperioru invaze eden Video 2: Intertisyel akciger hastaligina
genis yumusak doku kitlesi. ait degisikliklerin izlendigi toraks BT
incelemesi.

Video 3: Sag kalp kateterizasyonu sirasinda yapilan pulmoner
anjiyografide sag PA’da distan basiya badli difiiz daralma.

Ileri tetkik amaciyla merkezimizde yapilan incelemelerde, elektrokardiyografide (EKG) sag ventrikiil yiiklenme
bulgulari (Sekil 1), TTE’de sag kalp bosluklarinda genisleme, interventrikiiler septumda D-gekli, artmis PA basinci
ve sag ventrikiil fonksiyonlarinda bozulma (Video 4,5), pulmoner venlerin sol atriyuma agildig1 yerde darliga bagh
tiirbiilan akim saptandi (Video 6,7). Solunum fonksiyon testi (SFT) ile solunum kapasitesi degerlendirilen hastada
restriktif patern ile uyumlu olacak sekilde FEV1 degeri %39 FVC degeri %35 ve FEV1/FVC oran1 %116 olarak
izlendi. Yapilan multi-disipliner degerlendirme sonucunda hastanin PH tablosunun birden fazla patofizyoloji ile
iliskili oldugu (Grup 2, 3, 4 ve 5) diisiiniildii. Post-kapiller PH ve intertisyel akciger hastaliginin da eslik etmesi
nedeniyle PAH’a 6zgiin tedavi verilmeyen hasta, akciger nakil listesine dahil edilmek iizere transplantasyon konu-

sunda uzman bir merkeze yonlendirildi.
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Video 4-7:Hastanin transtorasik ekokardiyografik incelemesinde
PH ve mediyastinel fibrozisin neden oldugu pulmoner venéz
obstriikstyona ait gbrintdiler.

VR Vi | Vil 1 |
| I 1 A\ | i i | f J | I
e b oS B i S e it O B e
! | I i i i | { I

I VL Vi : | s | | |

i | i

| \ i | | | |
j J i i A J kil J | i lae | i jt-4
e | \,‘( it o 43 it I e e e | | P F‘*"_"Fv o 2 el D
i | (B i | [EHIHE | | | I

1 ‘ avE : \s : ve|,

| | | 1 | ! | I | l\ i | I
\ | } | | | e i I i | | I

i1 7»\‘!\_.,.—.r\l \__.r*—f\l‘ oy lme ol L [ —T—:‘r—\j’ Il (e .,\_LF!,—‘-—. el

; ) e
11

| i i I i fi k 1 il

i
il it f J | | / i | | 18]
el e ,\,r\‘[__,_m U e RS SRS [N iy S RS r‘,.

Sekil 1: Sag ventrikdl yliklenmesini gdsteren hastaya ait EKG gdrdntdsa.

TARTISMA

Bu olgu, mediyastinel fibrozisin (tiiberkiiloza sekoder) takibinde meydana gelebilecek farkli komplikasyonlari iger-
mesi agisindan 6nem tagimaktadir. Hastamizda VKSS, sag PA obstriiksiyonu, sol pulmoner venlerde okliizyon ve
PH gelismis, yapilan detayli incelemelerde hastaligin ileri evreye ulastig1 géze carpmustir. Literatiirde mediyastinel
fibrosis ile ilgili bilgiler ve vaka 6rnekleri kisithidir. Literatiirdeki vakalarin bir kismi graniilomatdz hastaliklar ile
iligkili iken, bir kism1 idiyopatik mediyastinel fibrosis olarak tanimlanmigtir.>” Ayrica Hstoplazmozis enfeksiyonuna
bagli gelisen fibrozan mediyastinitli vakalar da tammlanmistir.!* Klinik tablo, mediyastende tutulan ve etkilenen
dokulara gore degiskenlik gosterebilir. Vaka serilerinde VKSS, pndmoni veya atelektaziye yol acabilen genis hava
yollar1 kompresyonlari, bronsiyal erozyonlar, 6zefajiyal kompresyonlar veya PA ve/veya ven kompresyonlart gibi
komplikasyonlar goriilebilmektedir.>> Bu olgularda PH, mediyastinel fibrozisin bir komplikasyonu olarak karsi-
miza ¢ikabilir. Fransa’da bir PH merkezinde Seferian ve ark. yaptig1 retrospektif bir aragtirmada 27 PH hastasina
mediyastinel fibrozis tanis1 konulmusg ve bu hastalarin 6zellikleri degerlendirildiginde yas ortalamasinin 60 ve ya-
risinin kadin oldugu gézlenmistir.’ Bu hastalarda mediastinal fibrozis etyolojisinde sarkoidoz ve tiiberkiiloz dykiisii
belirgindir ve idiyopatik mediyastinel fibrozis yalnizca 3 hastada goriilmiistiir. Bizim olgumuzda da mediyastinel
fibrozisin etyolojisinde tliberkiiloz rol oynamaktadir. Bu hastalarin fonksiyonel kapasitesi degerlendirildiginde, ¢o-
gunun efor kapasitelerinin bizim hastamiza benzer sekilde New York Kalp Cemiyeti (NYHA ) sinif 3-4 oldugu ve 6
dakika yiiriime testinde ortalama 338 m (188-577) yiiriidiikleri izlenmistir. Bu hastalarin hi¢birinde VKSS 6ykiisii
saptanamamis, bizim olgumuzda ise VKSS 6ykiisiiniin olmas1 farklilik olugturmaktadir. Yirmi yedi hastanin solu-
num fonksiyon testleri degerlendirildiginde 15 tanesinde obstruktif tip, 3 tanesinde restriktif tip, 3 tanesinde karigik
tip akciger hastalig1 saptanmig ve medyan FVC degeri 70 (35-98), medyan FEV1 degeri %55 (28-95) ve medyan
FEV1/FVC orani ise %65 (39-82) olarak 6l¢iilmiistiir. Bizim vakamizda ise solunum fonksiyon testi restriktif patern
ile uyumlu (FEV1 degeri %39 FVC degeri %35 ve FEV1/FVC oran1 %116) idi. Hastalarin sag kalp kateterizasyonu
degerlendirildiginde, medyan ortalama pulmoner arter basinci (0PAB) 42 mm Hg (27-90) olarak 6l¢iilmiis ve 22 ha-
stada prekapiller PH, 2 hastada postkapiller PH ve 3 hastada ise kombine prekapiller ve postkapiller PH saptanmis.
Bizim vakamizda ise oPAB 44 mmHg olarak 6l¢iildii ve kombine prekapiller ve postkapiller PH saptandi.
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PH etiyolojisinde ¢ok sayida hastalik rol oynamaktadir. Mediyastinel fibrozis de Grup 5 PH etiyolojisinde yer
almaktadir. Hastaligin kendisi dogrudan PH gelisimine yol agabilir.>* Bununla birlikte hastaliga bagl gelisen kom-
plikasyonlar da PH gelisimine neden olabilir veya katkida bulunabilir. Mediyastinel fibrozis sonucu gelisen PA ve
ven obstriiksiyonlari, hastalarda PH’ya neden olabilmektedir. Seferian ve ark. serisinde olgularin yaklagik yarisinda
PA kompresyonlar1 ve 14 tanesinde en az bir pulmoner vende digtan basi izlenmistir.

Bizim olgumuzda da sol {ist ve sol alt pulmoner vende darlik ve sag ana PA’de eksternal basi kaynakli belirgin
obstriiksiyon saptanmustir. Bu tablonun da PH’in gelismesinde nedenlerden biri oldugu diisiiniilmektedir. Ayni za-
manda Seferian ve ark. yaptig1 aragtirmadaki hastalarin yarisindan fazlasinda bir PH nedeni olan interstisyel akciger
hastalig1 mevcuttur. Bizim olgumuzda da interstisyel akciger hastaligt mevcut olup PH gelismesinde rol oynayan
mekanizmalardan biridir.

Sonug olarak bazi vakalarda PH ayn1 anda birden fazla etkenden kaynaklanabilmektedir. Bu vakada PA’nin ekster-
nal kompresyonu, mediyastinel fibrozisin hastalik olarak direkt etkisi ve interstisyel akciger hastaligi, PH gelisme-
sine etkili faktorler olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Dolayist ile vakamizin PH etiyolojisinin multifaktdryel oldugunu
ve bu vakanin grup 3, grup 4 ve grup 5 i¢inde siiflandirilabilecegini soyleyebiliriz. Konu hakkinda daha fazla

bilgiye sahip olmak i¢in daha fazla ¢alismaya ve vaka 6rnegine gereksinim duyulmaktadir.
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SISTEMIK LUPUS ERITEMATOZUS'U (SLE) OLAN

PULMONER ARTERYEL HIPERTANSIYONA YAKLASIM
APPROACH TO PULMONARY ARTERIAL HYPERTENSION WITH
SYSTEMIC LUPUS ERYTHEMATOSUS (SLE)
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OZET

Sistemik Lupus Eritematozus (SLE)’un énemli komplikasyonlarindan biri de Pulmoner Hipertansiyon (PH)’dur.
SLE’de PH, tipik pulmoner arteriyel hipertansiyondan kronik tromboembolik PH’ya kadar farkli bir spektrumda yer
alabilir. Tedavi tabloya hakim olan PH grubuna gore degiskenlik gdstermekle birlikte altta yatan bag dokusu hastali-
ginin tedavisi de 6nemlidir. Tanida ¢ok gec kalinmadik¢a SLE iliskili PAH hastalari, PAH’a 6zgiin tedaviye iyi yanit
verirler. Ozellikle, antifosfolipid antikor sendromu gibi belirtiler varsa bu durum tedavi stratejilerini etkileyebilir.
Kronik tromboembolik PH da ise pulmoner endarterektomi gibi invaziv tedaviler diisiiniilmelidir. Bu yazida SLE

ile iliskili bir kronik tromboembolik PH olgusu sunulmustur.

Anahtar Kelimeler: Sistemik Lupus Eritematozus, Pulmoner Arteryel Hipertansiyon, Antifosfolipid Sendrom

GIRIS

Sistemik Lupus Eritematozus (SLE) ile iliskili Pulmoner Arteryel Hipertansiyon (PAH), bag dokusu hastaliklarmin
bir komplikasyonudur ve akciger arterlerinin daralmasi veya tikanmasi sonucu kan akiginin artmasiyla karakterizedir.
SLE’de farkli yontemler kullanilarak yapilan caligmalarda pulmoner hipertansiyon (PH) prevalans1 % 0,5 - 17,5 ara-
sinda saptanmustir'. Tedavi, altta yatan SLE’nin kontrol altina alinmasi ve semptomlarin hafifletilmesini hedefler.
Hastalarin degerlendirilmesinde elektrokardiyografi, ekokardiyografi ve laboratuvar testleri gibi yontemler kulla-
mlir. Antikoagiilanlar ve immiinsiipresif ajanlar tedavide énemli rol oynar. Ozellikle, antifosfolipid antikor sendro-
mu gibi belirtiler varsa bu durum tedavi stratejilerini etkileyebilir. Kronik tromboembolik pulmoner hipertansiyon
(KTEPH) gelisirse, pulmoner endarterektomi gibi invaziv tedaviler diisiiniilmelidir. Bu hastalarda takip énemlidir
ve multidisipliner bir yaklagim gerektirir. SLE ile iliskili PAH, hastanin yasam kalitesini ciddi sekilde etkileyebile-

ceginden, erken tani ve uygun yonetim biiyiik 6nem tagir.

OLGU SUNUMU

Kirki-iki yasindaki kadin hasta, dis merkezden tarafimiza nefes darlig1 yakinmasi ile bagvurdu. Son 2 yildir giderek
artan nefes darlig1 yakinmasi olan hastanin 6zgegmisinde gegirilmis derin ven trombozu 6ykiisii, 2 yi1l 6nce intrakar-

diyak trombiis hikayesi ve 4 kez gegirilmis diisiik 6ykiisii mevcuttu. Soy gecmiginde belirgin bir 6zellik izlenmedi.

Hasta ozellikle gittikge artan ve efor kapasitesinde belirgin azalmaya neden olan nefes darlig: tarif etmekteydi.
Bununla birlikte buna ek olarak eklem agrilart mevcuttu. Hastada karin agrisi, ates, gece terlemesi mevcut degildi.
Hastanin bagvurusunda varfarin 5 mg tb, aldaktazid 25 mg tb ve deksketoprofen tb disinda ilag kullanim Gykiisii
yoktu. Hastanin fizik bakisinda iki alt ekstremitede gode birakmayan 6dem saptandi. Ek olarak karacigerde biiyiime
ve boyun vendz dolgunlugu izlendi. Hastanin akciger sesleri dogal olup, sag ikinci interkostal aralikta sistolik {ifii-
riim duyuldu. Hastanin fonksiyonel kapasitesi sinif 3 olarak degerlendirildi. Bununla birlikte yiiriime mesafesi 210

metre olarak hesaplandi. Yiirtime testi sirasinda hastanin oksijen satiirasyonu %92’den %89’a diistii.
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Sekil 1.

Bu bilgiler 151831nda hasta 6n planda sag kalp yetersizligi diistiniildii. Hastanin elektrokardiyografisinde kalp hizi
100/dk, sag aks, sag ventrikiil yiikklenme bulgular1 ve p pulmonale bulgusu izlendi (Sekil 1).

Sekil 4. Sekil 5.

Transtorasik ekokardiyografisinde ejeksiyon fraksiyonu %60, ileri derecede trikiispit yetersizligi, (trikuspit regur-
jitan hizi 4,07 m/s), TAPSE 16mm, TAPSE/sPAB orani 0,2 mm/mmHg, sag atriyum alani 19 mm?, sol atriyum
alan1 15 mm?, sag ventrikiil ¢aplar1 bazalde 39 mm, mid bélgede 30 mm ve longitudinal 59 mm izlendi. Ek olarak
interatriyal septum ile baglantili 1,5 x 1,2 cm ¢apinda hareketli trombiis ile uyumlu kitle saptandi (Sekil 2-5).

Laboratuvar bulgularinda hemoglobin 14,7 g/dl, trombosit 76 10e3q/L, idrarda protein pozitif, TSH 18,23 IU/ml,
T4 0,86 ng/dL (distik), T3 2,84 pg/dL (N), CRP 14,8 mg/L (0-5), sedimentasyon 35 mm/s, D dimer 0,79 mg/L ve
Nt-ProBNP 1355 ng/ml olarak saptandi. Serolojik degerlendirmede ANA 1/3200 (graniiler), ENA panel negatif, C3/
C4 negatif, Lupus antikoagiilan 2 farkli zamanda olmak {izere pozitif, anti kardiyolipin ve B2 glikoprotein IgG/IgM ne-
gatif, anti-Tg 25,27 [U/ml (pozitif), anti-TPO 352,48 1U/ml (pozitif), IgG 19,4 g/dl (yiiksek), [gM 1,56 g/dl (normal),
IgA A 4,5 g/dl (yiiksek) (otoimmiin hastaliklarin aktif doneminde sik goriildiigii iizere poliklonal gammopati ile uygun
sekilde), kappa/lambda orani normal olarak saptandi. Spot idrar protein/kreatin orani 0,5 proteiniiri ile uyumlu sap-
tand1. Hastada klinik tabloyu agiklayacak edinsel trombofili sebeplerinin saptanmasi ve genetik trombofili test mali-
yeti, ulagsma giicliigii, verilecek antikoagiilan tedavinin siiresini ve seklini degistirmemesi sebebiyle genetik trombofili
testleri calisilmadi. Yapilan solunum fonksiyon testinde 6zellik saptanmazken DLCO’da orta diizeyde diisiis saptandi.
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Sekil 6. Sekil 7.

Mevcut oykiisii ve fizik baki bulgular 1s181inda trombiis degerlendirmesi i¢in yapilan venéz Doppler ultrasonografi-
de sol alt ekstremite vendz sistemde trombiis izlendi. Hastanin ¢ekilen kontrastli toraks bilgisayarli tomografisinde
pulmoner arterde dilatasyon, mozaik perflizyon defekti ve sol pulmoner arter subsegment dallarinda hipodens do-
lum defekti izlendi. (Sekil 6-7).

Pulmoner hemodinamiyi degerlendirmeki i¢in yapilan sag kalp kateterizasyonunda ortalama pulmoner arter basinct
46mmHg, pulmoner kapiller u¢ basing 9 mmHg, kardiyak indeks 1,8 L/dk/m? ve pulmoner vaskiiler direng 9,49 WU
olarak hesaplandi. Tedavi 6ncesi risk siniflamasinda hasta orta riskli olarak degerlendirildi.

SLE tedavisi i¢in ise siklofosfamid ve prednol tedavisi baglandi. Hastanin 2.ay kontroliindeki ekokardiyografisinde
trikiispit velositesi 4,5 m/s, TAPSE/sPAB 0,15 mm/mmHg, sag atriyum alan1 25 mm?, interatriyal septum ile bag-
lantil1 1,5 x 1,2 cm ¢apinda hareketli trombiisiin devam ettigi izlendi. Hastan1 Nt-ProBNP diizeyi 1755 ng/ml olarak
saptandi. Bu bilgiler 1s181nda hastadaki trombosit diisiikliigii, bobrekte protein kagaginin olmasi, serolojik testlerin
sonuglart diisiiniilerek hastaya SLE ile birlikte antifosfolipid antikor sendromunun eslik ettigi mevcut antikoagiilan
tedaviye yaklasik 2 yildir devam etmesi nedeniyle kronik KTEPH tanis1 konarak hasta pulmoner endarterektomi
yapilmak iizere dis merkeze yonlendirildi.

TARTISMA

SLE, bag dokusu hastaliklarindan biridir ve bag dokusu hastaliklarina bagli PH gelisiminde ¢esitli mekanizmalar
etkili olabilir. SLE’de PH’na yol acabilecek mekanizmalar;

1. Vaskiiler Hasar: SLE, vaskiiler hasara neden olabilir. Akciger arterlerindeki hasar, PH’y1 tetikleyebilir.

2. Inflamasyon: SLE’nin tipik inflamasyonu akcigerlerdeki inflamasyon, PH gelisimine katkida bulunabilir.

3. Fibrozis: SLE, bag dokusunda fibrozise (skleroz) neden olabilir. Akciger dokusundaki fibrotik degisiklikler,
PH’ya yol agabilir.

4. Antifosfolipid Sendromu: Lupus hastalarinda antifosfolipid sendromu daha sik goriiliir ve tromboemboli ve
buna bagli PH riskini artirabilir.

5. Bagisiklik Sistemi Anomalileri: Lupus, bagisiklik sistemini etkileyen bir otoimmiin hastaliktir. Bagigiklik sis-
teminin yanlislikla kendi dokularina saldirmasi, akcigerlerdeki damarlar dahil olmak {izere g¢esitli organlarda
sorunlara neden olabilir. Ayrica akcigerin firsat¢1 enfeksiyonlarida zaman zaman goriilebilmektedir(2)

6. SLE’de 6zellikle renal tutulum, hipertansiyon gelisimi post-kapiller PH’ya yol agabilir

7. Koroner arterlerde olusabilecek trombiis ve aterosklerotik siire¢ler de post-kapiller PH’ya yol agabilir
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Sekil 8. Sistemik Lupus Eritamatoziste pulmoner hipertansiyon patofizyolojisi

Bu faktorlerin kombinasyonu, lupuslu bireylerde PH gelisimine katkida bulunabilir (Sekil 8). Ancak, bireyden bire-

ye degisen bu siireglerin tam mekanizmasi hala tam olarak anlagilmamustir.

Su anda Avrupa Kardiyoloji Dernegi (ESC) tanisal yaklagim i¢in sunlar1 6nermektedir: biyobelirtegler, elektrokardi-
yografi, solunum fonksiyon testleri ve egzersiz testleri (6rn. kardiyopulmoner egzersiz) dahil diger testlerle birlikte
istirahat halinde ekokardiyografi skleroderma hastalarinda PAH igin yillik tarama testleri olarak test edilmigtir*.
Bunu genisletmek SLE de dahil olmak {izere diger bag dokusu hastaliklar1 olan hastalarin tanisal ¢alismalarinda
ekokardiyografi ilk basamak olmaya devam etmektedir, PH i¢in giivenilir ve giivenilir bir tan1 aracidir ve dikkat
edilmesi gerekenlerin asagidaki durumlarda yapilmasi tavsiye edilir: PH’yi diisiindiiren semptomlarin varligi veya
PH igin risk faktorleri mevcut oldugunda®. Ekokardiyografi pulmoner arter sistolik basincinin invaziv olmayan bir
Ol¢limiinii saglamaktadir. Ayrica asagidakileri de tamimlayabilir: sag ve sol kalp morfolojisini inceler ve kalp fonk-
siyonu ile valviilopatiyi degerlendirir*®. Basta BNP ve NT-proBNP olmak iizere belirli biyobelirteglerin analizi,
yiiksek riskli SLE hastalarinda PH’nin tanimlanmasina yardimei olabilir’. Bununla birlikte, artan natriiiretik peptid

seviyeleri de ayn1 zamanda hastaligin seyrinde geg bir olay olan sag ventrikiil disfonksiyonunu diistindiirmektedir’.

Sag kalp kateterizasyonu, PH tanis1 ve smiflandirmas igin hala altin standarttirS. Islem sirasinda sistolik pulmoner arter
basinci, diyastolik pulmoner arter basinci (PAP), pulmoner arter saplama basinci, pulmoner vaskiiler direng ve kalp
debisi dogru bir sekilde dlgiilebilir’. Ek goriintiileme ve fonksiyonel testler tamamlayici olarak kullanilabilir. Inters-
tisyel akciger hastaligini saptamak i¢in yiiksek ¢oziiniirliiklii tomografi gibi diger PH etiyolojilerini tanimlamak veya
dislamak, ve tromboembolik hastaligi dislamak i¢in ventilasyon/perfiizyon taramasi yapilmalidir®.

SLE-PAH hastalarinda bosentan, vazodilator tedaviler (epoprostenol, sildenafil) ile basarili sonuglar bildirilmigtir?.
SLE seyrinde tekrarlayan tromboemboliler 6zellikle tromboza egilim yaratan antifosfolipid antikorlari pozitif olan
hastalarda gdzlenir ve tekrarlayan pulmoner emboliler PAHa neden olabilir. Ozellikle klinik ve radyolojik olarak
pulmoner emboli varligi s6z konusu ise antikoagiilan tedavi 6nerilmektedir. Literatiirde 6zellikle efektif antikoagii-
lan tedavi almig AFS hastalarda komorbit durumlar1 olan, PAH riski yiiksek hastalarda erken dénemde pulmoner
endarterektomi yapilan hastalarda olumlu sonuglar alinmistir’. Pulmoner emboli gelisme riski yiiksek hastalarda
intrakardiyak trombiisiin eslik etti§i durumlarda INR seviyesi yiiksek tutularak uzun dénem antikoagiilan tedavi
onerilmektedir®. Bununla birlikte INR seviyesinin 3 {in tizerinde tutulmasi ek bir koruma saglamadigi ile ilgili sonug-
lanmis ¢alismalarda mevcuttur’. Ozellikle Lupusa bagh gelisen kronik pulmoner embolilerde hastanin tedavisini
yonlendirirken hastalik alevlenmesinin kontrol altina alindiktan sonra cerrahi veya medikal tedavi karar1 verilmesi
onemlidir. Bizim hastamizda ise inflamasyon aktvitesinin diigiik olas1 sebebiyle kisa siireli immiin siipresif tedavi

sonrasi pulmoner endarterektomiye yonlendirilmesi uygun goriildii.
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