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Sol Kalp Hastaliklarina Bagli Pulmoner
Hipertansiyon

Pulmonary Hypertension Due to Left Heart Diseases
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OZET

Pulmoner hipertansiyon (PH), sol kalp hastaliklarinin semptomlari, egzersiz kapasitesi ve prognozunu olumsuz
yonde etkileyen yaygin bir komplikasyonudur. Sol kalp hastaligina bagh gelisen PH'da altta yatan mekanizma
pulmoner veniz akima kargt direng gelismesidir. Bir grup hastada sol tarafli dolum basinglarimin pasif artigt ile
agiklanamayan orantisiz, belirgin PH ortaya ¢ikabilmektedir. 2013 Nice kilavuzu bu grup hasta i¢in “orantisiz”
PH teriminin terkedilmesini ve bunun yerine diyastolik pulmoner arter basinc ile pulmoner arter tikama ba-
sinc arasindaki basing farkini temel alarak izole postkapiller PH'u, prekapiller unsuru olan postkapiller PH'dan
ayirt etmeyi 6nermektedir. Sol kalp hastaligina bagh PH'da tanisal yaklasim, pulmoner arteriyel hipertansiyona
benzer. Tarama amaciyla kullanilan en iyi yontem Doppler ekokardiyografidir. Sol kalp hastaligina bagh PH’ da
tedavi altta yatan hastaliga yonelik olmalidir. Spesifik pulmoner arteriyel hipertansiyona yénelik ilaglar giinii-
miizde tavsiye edilmemektedir. Genis ¢capli, randomize ¢alismalarin vede giivenlik ve etkinligi ortaya konulmusg
yeni ajanlarin sonuglari beklenmektedir.

Anahtar Kelimeler: Pulmoner arteriyel hipertansiyon, sol kalp hastaligi

SUMMARY

Pulmonary hypertension (PH), a common complication of left heart diseases, negatively impacts symptoms, ex-
ercise capacity, and outcome. Underlying mechanism at development of PH due to left heart diseasesis resistance
to increased pulmonary venous flow. “Out-of-proportion” and prominent PH may occur in a group patient, so
that PH can not be explained by the passive increase in left-sided filling pressures. 2013 Nice guideline recom-
mends the stop using term “out-of-proportion” and, instead, distinguishing isolated postcapillary pH from post-
capillary pH with pre-capillary component based on the pressure gradient between diastolic pulmonary artery
pressure and pulmonary artery occlusion pressure for this group of patients. The diagnostic approach to PH due
to left heart disease is similar to that of pulmonary arterial hypertension. The best method for screening is Dop-
pler echocardiography. Treatment of PH due to left heart disease should be directed to the underlying disease.
Currently, specific drugs for pulmonary arterial hypertension are not recommended. The results of large-scale,
randomized studies and of new agents demonstrated the safety and efficacy are expected.
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GiRiS

Pulmoner hipertansiyon (PH) sol kalp hastaliginin
(SoKH) yaygin bir komplikasyonu olup, genellikle
hastalik ciddiyeti ve kotii prognoz ile iligkilidir®?.
SoKH‘na bagl PH (SoKH-PH), korunmus ya da digitk
ejeksiyon fraksiyonu olan kalp yetersizligi hastala-
rinda siklikla goérilar®™®. Son yillarda SoKH-PH, hem
tanim ve ayric tani hem de sonlamm ve tedavi tze-
rine etkisi agisindan biiyiiyen bir sorun olarak géril-
mektedir. Ozellikle, korunmus ejeksiyon fraksiyonu
olan kalp yetersizligi (KEFKY) hastalarinda, pre- ve
post-kapiller PH ayiric1 tamusi zordur. 2013’te Nice'de
gerceklesen Besinci Diinya Pulmoner Hipertansiyon
Sempozyumunda sunulan kilavuza gére SoKH-PH,
etiyolojik simiflamada yine 2. grupta yer almus, farkh
olarak bu gruba sol ventrikiil sistolik disfonksiyonu,
sol ventrikiil diyastolik disfonksiyonu ve kapak hasta-
liklarina ek olarak, konjenital/edinilmis sol kalp giris
yolu/¢ikis yolu tikaniklig: ve konjenital kardiyomiyo-
patiler alt grubu da eklenmigtir®. NICE kilavuzu aym
zamanda SoKH-PH i¢in yeni hemodinamik tanimla-
malar, adlandirma ve tedavi yaklagimi 6nerileri de
sunmugtur.

Sol Kalp Hastaligina Bagh Pulmoner
Hipertansiyonda Patofizyoloji

Sol kalp hastaligina bagh PH; postkapiller PH olarak
tanimlanmis olup ortalama pulmoner arter basina
(ort. PAB) >25 mmHg, pulmoner arter tikama basinc
(PATB) >15 mmHg ve kalp debisi normal ya da azal-
migtir®. Bu hastalarda PAB artigindan bir¢ok meka-
nizma sorumlu tutulmaktadir. PH’a yol acan ilk olay,
sol ventrikiil (SoV) artan dolum basincinin pasif geri-
ye dogru iletimidir® ?. PATB, sol atriyal kompliyans
kayb: ile birlikte egzersizin tetikledigi mitral yeter-
sizligiyle artabilir®. Kronik yitksek PATB tarafindan
dayatilan pulsatil yiik de, PH gelisiminde rol oynaya-
bilir®. Bu etkiler ile postkapiller pasif PH geligir. Bu
olgularda transpulmoner basing farki (TPBF=ortala-
ma PAB-ortalama PATB) ve pulmoner vaskiiler diren¢
(PVD) normal smirlar icindedir®?. Sol atriyum ve pul-
moner venlerdeki gerilim reseptérlerinden kaynakla-
nan vazokonstriktif refleksler ve bozulan pulmoner
arteriyel endotel fonksiyonuna bagl olarak endojen
vazodilatatérlerin (nitrik oksit ve prostasiklinler)
sentezi azalir ve endotelin sentezi artar®'?. Béylece
bazi hastalarda, venéz konjesyonun pasif mekanik
bilesenlerine ek olarak; pulmoner vazokonstriksiyon,
intimal ve mediyal hipertrofinin eglik ettigi pulmoner
vaskiiler yeniden gekillenme ile ort. PAB daha fazla
yiikselebilir®?. PAB artig1 PATB artisindan daha faz-
ladir ve PVD de artmigtir. Bu durum reaktif (oranti-
s1z) PH olarak tanimlamir. Sol kalp hastaligina bagh
pulmoner hipertansiyonun mekanizmasi Tablo 1'de
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gosterilmistir. Reaktif PH’ ye yol acan faktérlerin ne
oldugu ve neden bazi hastalarda geri donduriilebi-
len vazokonstriktif ya da sabit obstriiktif bilegenler
olurken, neden bir béliimiinde de bunlarin ikisinin
birlikte gelistigi yeterince bilinmemektedir. Sol kalp
yetersizligine bagh PH’ un pasif mi ya da reaktif mi ol-
dugunu ayirmada TPBF yardima olur. Eger TPBF <12
mmHg ise pasif, >12 mmHg ise reaktif PH olarak de-
gerlendirilir®. Ne var ki, bu tanmimlama ve buna bagh
adlandirma yetersiz oldugundan, pulmoner dolagim-
da belirgin degisiklikleri olan hasta grubunu tanim-
lamak i¢in “orantisiz” SOKH-PH adlandirmasi siklikla
kullanilmigtur.

“Orantisiz” PH i¢in agik bir tanimin olmayisi PAH
ile ilgili kafa karigikhigina yol agmaktadir. Bu durum
SoKH-PH'u olan bazi hastalarda kanit olmamasina
ragmen PAH spesifik ila¢ tedavilerinin uygunsuz se-
kilde kullanilmasina neden olmaktadir®.Yine, ileri
sol kalp hastaliklarinda cerrahi riski artiran oranti-
s1iz PH'u tamimak, karmagik cerrahilere (transplan-
tasyon, SoV destek cihazi, kapakcerrahisi) karar
vermede biyitkk 6neme sahiptir. Nice kilavuzunda
orantisiz PH tanimi tzerinde ayrintili durulmus-
tur. SOKH-PH'da ana sorun baglangictaki salt pasif
bilegenin, pulmoner vaskiiler hastalik bilegeninden
nasil ayrilacagidir. Bunun i¢in PATB, kan akimi ve
atim hacmindeki degisikliklerden bagimsiz, pul-
moner dolagimdaki ve kompliyanstaki degisiklik-
leri yansitan olgiilebilir bir degisken bulunmalidir.
PVD, TPBF ve diyastolik basing¢ farki (DBF) (diyas-
tolik PAB - ort. PATB olarak tanimlanir) sag kalp
kateterizasyonu (SaKK) ile kolayca elde edilebilme
avantajia sahiptirler™. PVD klinik uygulamada
yaygin olarak kullanilir, fakat akim ve dolum basing-
larindaki degisikliklere duyarhidir® ¥, Sabit bir atim
hacminde, PATB'daki yitkselmenin, sistolik PAB ve
ort. PAB tzerine etkisi, diyastolik PAB’a gére daha
belirgindir. Hatta bu etki, atim hacmi yitkseldiginde
daha da belirgindir. Sonug olarak TPBF; akim, direng
ve sol kalp dolum basin¢lar: dahil ort. PAB’nin tim
belirleyicilerinden etkilenir® 9. Tersine, diyastolik
PAB, sistolik PAB ve ort. PAB ile kargilagtirildigin-
da, damar distensibilitesine daha az duyarhdir ve
PATB'den daha az etkilenir® ®. Basing degigiklikleri
varliginda DBF, pulmoner vaskiiler hastalig: belirle-
mek icin kullanilabilecek en iyi parametre olarak go-
rillmektedir. Normal bireylerde, DBF 1 mmHg ile 3
mmHg araligindadir ve kardiyak hastaliklar (santlar
hari¢) icin degerlendirilen hastalarin pek ¢ogunda
DBF <5 mmHg olarak seyreder® >,

Yapilan cesitli aragtirmalar sonucunda 2013 kilavu-
zu énermistir ki;“orantisiz” PH terimi terkedilmeli
ve DBF seviyesindeki degisiklige gore 2 tip SoKH-PH
belirlenmelidir “izole postkapiller PH”(PATB >15
mmHg ve DBF <7 mmHg) ve “birlesik postkapiller
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Tablo 1. Sol kalp hastahigina bagh pulmoner hipertansiyonun mekanizmas1®®.

+ Sol atriyum kompliyans kayb:
» Diyastolik disfonksiyon

ortPABdapasift ~<=---1 PAKB tarafindan pulsatil yitk
+ Egzersizin tetikledigi mitral yetersizlik
+ Endotel disfonksiyonu

Eklenen bilesen + | Azalmis NO ve {artrmg ET-1 aktivitesi
ortPAB'da daha da R Vazokonstriiksiyon
+ | Azalmig BNP'nin tetikledigi vazodilatasyon
el VA » Vaskiiler yeniden sekillenme
SaVyetersizligi «4----1 . Azalmg vaskiiler kompliyans
Oliim » Vazodilatérlere kiintlesmis yanit

Tablo 2. Sol kalp hastaligina bagh pulmoner hiper-

tansiyon icin énerilen tanimlamalar ve siniflama®®.

Diyastolik
Adlandirma PATB PAB-PATB
izole postkapiller PH >15 mmHg <7 mmHg
Birlesik postkapiller ve | >15 mmHg >7 mmHg
prekapiller PH

PH ve prekapiller PH” (PATB >15 mmH ve DBF >7
mmHg)®¥. Esik degerler ve tanimlamalar Tablo 2'de
gosterilmistir. Gugli bir patofizyolojik mantik teme-
line dayanmasina ragmen TPBF ve DBF egik degerle-
ri ve 6ngordirici etkileri daha ileri aragtirilmalidar.

Sol Kalp Hastaligina Bagh Pulmoner Hipertansiyonda
Patoloji

Sol kalp hastaligina bagli PH'daki patolojik degisik-
likler pulmoner venlerde genigleme ve kalinlagma,
pulmoner kapiller dilatasyon, interstisyel 6dem, alve-
oler kanama ve lenf damarlarinda geniglemedir. Dis-
tal pulmoner arterlerde mediyal hipertrofi ve intimal
fibrozis gelisebilir.

Sol Kalp Hastaligina Bagh Pulmoner Hipertansiyonda
Epidemiyoloji

Kalp yetersizliginde SoOKH-PH'min gercek prevalansi
bilinmemektedir. Cesitli ¢aligmalarda PH prevalansi
%25 ile %100 arasinda degisen aralikta bildirilmek-
tedir™®. Ciddi SoV sistolik disfonksiyonu olan hasta-
larin %60 ve izole diyastolik disfonksiyonu olan has-
talarinda %70%e varan bir kismi PH ile bagvurabilir®.
Siddetli semptomatik mitral kapak hastaligi bulunan
hastalarin neredeyse tamaminda ve semptomatik aort
darlig: bulunan hastalarin %60’a yakin bir bélumunde
PH saptanabilmektedir® 617, SoKH-PH'da zamanla,
pulmoner vaskiiler hastaliga sekonder sag ventrikiil
(SaV) ardyiikii artar ve SaV yetersizligi gelisir.

Sol Kalp Hastaligina Bagh Pulmoner Hipertansiyonda
Tanm

Sol ventrikiil diyastolik fonksiyon bozukluguna bagh
gelisen pulmoner venéz hipertansiyon, SoV sistolik
fonksiyon bozukluguna bagh olarak gelisen PH’a gore
daha az ilgi gérmekte ve siklikla yanhglikla idiyopatik
PAH olarak tami almaktadir. KEFKY’'de PH gelisimi
daha kétii sonlanim ile iligkilidir™®. Pulmoner arteriyel
hipertansiyon (PAH) ile kargilagtirildiginda, SoKH-PH
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olan hastalar siklikla daha yagli, kadin, sistemik hiper-
tansiyonu olan veya metabolik sendrom ¢zelliklerini
tagiyan hastalardir™ 2%, Atriyal fibrilasyon idiyopatik
PAH'da nadir gérilir ve varlig: pulmoner venéz hi-
pertansiyon stiphesini giiclendirir. Pulmoner venoéz
hipertansiyon bulunanlarda elektrokardiyografide sag
aks deviasyonu siklikla bulunmaz®@?. Sol kalp hasta-
ligina bagh PH'da tanisal yaklasim PAH’a benzer. Ta-
rama amaciyla kullanilan en iyi yéntem Doppler eko-
kardiyografidir. Ekokardiyografide dilate sol atriyum
ve atriyal fibrilasyon varligi, SoV hipertrofisi olmasy;
mitral akim dalgalarinda, pulmoner ven akimlarinda
ve mitral aniiler doku Doppler bulgularinda karak-
teristik degisiklikler varsa, SoV diyastolik fonksiyon
bozuklugundan siiphelenilir®> ?». Mitral kapak erken
akig hizinin (E dalgas), doku Doppler incelemesindeki
erken diyastolik uzama hizina (Em) béliitnmesini ifade
eden E/Em oraninin, SoV dolum basinglariyla yakin-
dan iligkili oldugu bilinmektedir. E/Em oram 15’ in
uzerine giktiginda SoV dolum basinglar1 yikselmekte,
bu oran 8 in altina indiginde ise SoVdolum basinglar
diigmektedir. Aradaki degerlerde (15>E/Em>8) inva-
ziv olmayan ek degerlendirmenin yapilmas: gerekir®®.
SoV dolus basinglar1 Doppler ekokardiyografi ile he-
saplanabilmesine ragmen, bazi hastalarda dolus ba-
singlarinin (PATB ya da SoV diyastol sonu basinci) in-
vaziv olarak dl¢iilmesi gerekebilir® 2. Bazi hastalarda
(6zellikle ditiretik tedavisi alanlarda) PATB ve SoV di-
yastol sonu basina normal olabilir. Bu yalanci normal
durumlarda volim yiiklenmesi veya egzersiz ile bu ba-
singlardaki artiglar gosterilebilir. PATB sinirda (15-18
mmHg) olan hastalarda SoV fonksiyon bozukluguna
bagh PH'y1 idiyopatik PAH'dan ayirmak zor olabilir. Bu
durumda, TPBFnin 12 mmHg'nin tizerinde hesaplan-
mast idiyopatik PAH lehinedir. Her iki durumda B-tipi
natritiretik peptit yiikselebildigi i¢cin ayiric1 tanida yeri
yoktur. Sol kalp hastaligina bagh PH’ da farmakolo-
jik testlerin yeri, anlami ve yapilma gartlar yeterince
aydinlatilmamigtir. Ancak transplantasyon sonrasi
erken dénemde gelisebilecek akut SaV yetersizligini
tahmin etmede yararh olabilirler®. Kalp transplan-
tasyonu adaylarinda, PVD >2.5 Wood unitesi ve/veya
TPBF >15 mmHg diizeyinde 1srar eden durumlar sag
V yetersizligi ve transplantasyon sonrasi erken mor-
talitede 3 kat artisla iliskilidir®. Pulmoner vaskiiler
direncin farmakolojik yoldan (érn. i.v nitroprusid ile)
diistiriilmesi durumunda, bu risk azaltilabilir®?”.

Vazoreaktivite testi ile iligkili olarak 2013 Nice kila-
vuzu; sol kalp hastahig iligkili PH'da, PATB>15 mmHg
olan hastalarda, PATB artis1 ve pulmoner édem riski
nedeniyle testin secici pulmoner vazodilatérler (6r:
i.v. prostasiklin) ile yapilmamasini énermektedir. Bu
hasta grubunda vazoreaktivite testinin roluniin, daha
ileri ¢alismalarla arastirilmas: gerekliligi devam et-
mektedir.
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Sol Kalp Hastaligina Bagli Pulmoner
Hipertansiyonda Tedavi

Sol kalp hastaligina bagh PH tedavisinde kapak has-
taliklar1 ve kalp yetersizligi gibi altta yatan hastalikla-
rin optimum tedavisi hedeflenmelidir®. Destekleyen
kanitlar kisith olsa da, nitrat ve hidralazin gibi PAH’a
6zgiin olmayan vazodilatérler faydah olabilir®. Pul-
moner hipertansiyon nedeniyle kontrendike olan bir
kalp yetersizligi ilaci yoktur@?. Ciddi KY'de, voliim
durumunu optimize etmek kritik 6nem tagir ve inva-
ziv monitorizasyon gerektirir®. Ek olarak, SoV des-
tek cihazlarinin implantasyonunun, SaV yetersizligi
riskini arttirmaksizin SoV bogaltilmas: ile pulmoner
basina dustirdugi gosterilmistir®V Kardiyovaskii-
ler risk faktérleri ve metabolik sendrom kontrol al-
tina alinmalidir®. Pulmoner hipertansiyona neden
olabilecek kronik obstriiktif akciger hastaligi, uyku
apne sendromu ve pulmoner emboli gibi bozukluklar
tedavi edilmelidir. Sol kalp hastaligina bagh pulmoner
hipertansiyonda tedavi énerileri Tablo 3’te gosteril-
migtir. Spesifik PAH tedavilerinin SoKH-PH'da olas:
kullanimi saglam bir patobiyolojik gerekceye dayanir.
Tedavinin bundan sonraki béliiminde PAH tedavileri
ile ilgili caligmalarin sonuglarindan bahsedilecektir.

Endotelin Reseptor Antagonistleri ve Prostanoidler

Kalp yetersizligi hastalarinda, artmig endotelin 1 akti-
vitesi®**® ve bozulmug NO bagiml vazodilatasyon®?
ile desteklenen endotel disfonksiyonu PH nedenidir.
Endotelin 1’in miyokardta, reseptér antagonistleri ile
etkisi bloke edilebilen, pozitif inotropik ve lusitropik
etkisi bulunmaktadir. Sol kalp hastalig iligkili PH'da
PAH tedavilerinin kullanimina iligkin gerekg¢eler pros-
tanoidlerin, endotelin reseptér antagonistlerinin ve
fosfodiesteraz tip 5 (PDE-5) inhibitérlerinin kullanil-
dig1 akut veya kisa dénem c¢aligmalarla desteklenmek-
tedir. Ancak ilerlemis kalp yetersizliginde uzun sureli
epoprostenol ve bosentan kullanimini degerlendiren
randomize kontrollii caligmalar, bu ilaglarin standart
tedaviye gore mortalitede artisa yol agmalar1 ve yan
etkileri nedeni ile erken sonlandirilmigtir®37,
caligmalarda inhale prostasiklin analoglarinin ya da
nitrik oksitin kardiyak cerrahi hastalarinda veya kalp
transplant adaylarinda PVD’yi azaltarak mikst venoz
oksijen saturasyonunu artirabileceklerine dair umit
verici sonuglar bildirilmistir®® 9.

Baz

Fosfodiesteraz inhibitorleri

PDE-5 inhibisyonu SoV yeniden sekillenmesini azaltir
ve vaskiiler, renal ve néroendokrin fonksiyonlar iyi-
lestirir®® V. Sildenafille yapilan ¢aligmalarda onayla-
nandan daha yiiksek olan genis doz aralig: (25 mg'dan
75 mg’a kadar giinde 3 kez) kullanilmigtir. Sildenafil
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Tablo 3. Sol kalp hastaligina bagh pulmoner hipertansiyonda tedavi énerileri®.

Tavsiye Sumf Diizey
Sol kalp hastahgma bagh PH bulunan hastalarda altta yatan sol kalp hastahiginmn I C
optimum tedavisi tavsiye edilmektedir.

Sol kalp hastah@ina bagh reaktif PH bulunan hastalar spesifik PH ila¢ tedavilerinin Ila C
degerlendilirdigi randomize kontrollii ¢ahsmalara dahil edilmelidir.

Doppler ekokardiyografi ile sol tarafta dolus basinglarindaki artig hesaplanabilir. IIb C
Sol kalp hastah@ma sagh PH tanisimin dogrulanmasi i¢in invaziv PKUB ya da sol b C
ventrikil diyastol sonu basma élgiimleri gerekli olabilir.

Sol kalp hastahigina bagh siddetli PH'’y1 dustindiiren ekokardiyografik bulgular saptanan Ib C
hastalarda sag kalp kateterizasyonu diigiiniilebilir.

Sol kalp hastaligina bagh PH bulunan hastalarda spesifik PAH ila¢ tedavisi tavsiye 11 C
edilmemektedir.

ile PVRde azalma“**® istirahat ve egzersiz toleran-
sinda®" %9 hemodinamik degiskenlerde iyilesme ve
zirve oksijen tiiketiminde (VO,) iyilesme gosterilmis-
tir“649, Egzersiz toleransindaki benzer iyilesmeler, 50
mg tid sildenafil ile 6 aya kadar devam etmektedir®.
Bu sonuglar timit verici olsa da, randomize kontrollii
caligmalarin sonuglar1 dikkatle ele alinmalidir, ¢iin-
kit caligmalar tek merkezlidir. Sol kalp hastalig: ilis-
kili PH'da sildenafil (NCT01616381)“? ve tadalafil
(NCT01910389) ile yapilan iki cok merkezli caligma su
anda devam etmektedir. Bu ¢aligmalara sistolik KY'ne
bagl PH olan iyi tamimlanms bir popiilasyonun dahil
edilmesi planlansa da, PH'un kaniti olarak SaKK’'nin
yapilmamis olmasi belirgin bir sinirhlik olugturabilir.

Guanilat Siklaz Uyancilan

Riosiguat, yeni bir ¢éziinebilir guanilat siklaz (¢GS)
uyaricisidir; ¢GS’yi endojen NO’ya duyarh hale ge-
tirir ve ¢GS’yi NOdan bagimsiz olarak uyarir®.
Vazodilator etkileri antifibrotik, antiproliferatif ve
antiinflamatuar etkileri ile iligkili olabilir®. Riosigu-
atin PAH'da ve kronik tromboembolik pulmoner hi-
pertansiyonda 6 dakika yurtime mesafesini arttirdig:
yakin zamanda gésterilmistir®”. Cok merkezli, plase-
bo kontrollii bir ¢alismada sistolik kalp yetmezligine
bagli PH olan 201 hasta, 16 hafta boyunca 3 farkli doz
(0,5, 1 ve 2 mg giinde 3 kez) riosiguati plasebo ile kar-
silagtirmak icin 4 kola ayrilmigtir. Tim riosiguat doz-
lar1 plaseboyla karsilagtirildiginda, birincil sonlanim
noktasinda (16 hafta sonra ort. PAB'da degisiklik) bir
fark saptanmamigtir®?.

Korunmus Ejeksiyon Fraksiyonlu Kalp Yetersizligi

Sistolik kalp yetersizliginin aksine, KEF-KY hastala-
rinin vazodilatérlere maruziyeti, sistolik kan basin-

anda ve atim hacminde daha belirgin azalma, kalp
debisinde orta diizeyde bir yitkselmeyle iligkilidir®®.
Bundan dolay1 daha fazla patofizyolojik hedefli tedavi-
leri gerektirmektedir. KEF-KY hastalarinda PAH teda-
vilerinin kullanimina iligkin veri kisithdir. Sildenafille
yapilmisg bir calismada 24 haftalik tedavi sonrasinda,
zirve VO, de gruplar arasinda fark saptanmamigtir®®.
50 mg ginde 3 kez alinan sildenafil ile yapilan bag-
ka bir caligmada 6 ay sonunda egzersiz kapasitesi ve
hemodinamik durum diizelmis ve yararh etkiler 1 yil
kadar devam etmistir®. Diyastolik disfonksiyon ile
iligkili PH olan hastalarda riosiguatin etkisini test
etmek icin yapilan bir caligma (NCT01172756) yeni
tamamlanmigtir, ancak sonuglar: heniiz ulagilabilir
degildir®®.

Spesifik tedavilerle yapilan ¢aligmalara bakildiginda;
sol kalp hastalig iligkili PH'da, hastalar1 PH i¢in 6zel
olarak simiflayan ve/veya bu 6zel durumu hedefleyen
caligmalar bulunmamaktadir. Ayni zamanda ¢aligma-
larin yontemlerindeki kisithhiklar (kicik 6rneklem
buytiklagi, tek merkezli olma, randomizasyonun ol-
mayis1 veya net olmayan randomizasyon siireci) ne-
deniyle bu ilaglarin kullanilmasini destekleyen yeterli
kanit saglanamamustir. Sonugta, sol kalp hastaligiyla
baglantili reaktif PH basta olmak tizere, bu alana yo-
nelik uzun dénemli ¢aligmalarda giiglii veriler elde
edilene kadar, spesifik PAH ila¢larinin kullanilmas:

tavsiye edilmemektedir® 1% %9
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