
Turk Kardiyol Dern Ars 2016;44(1):4-8   doi: 10.5543/tkda.2015.574224

Geliş tarihi: 17.11.2015   Kabul tarihi: 09.12.2015
Yazışma adresi: Dr. Mehmet Serdar Küçükoğlu.  İstanbul Üniversitesi Kardiyoloji Enstitüsü,

Kardiyoloji Anabilim Dalı, İstanbul.
Tel: +90 212 - 459 20 00  e-posta: kucukoglu3@yahoo.com

© 2016 Türk Kardiyoloji Derneği

Avrupa Kalp ve Solunum Dernekleri’nin (ESC/
ERS) ortaklaşa hazırladıkları 2015 Pulmoner 

Hipertansiyon Kılavuzu Ağustos ayındaki Avrupa 
Kardiyoloji Derneği toplantısında açıklandı.[1]

Bu kılavuza göre pulmoner hipertansiyon (PH), 
birden fazla klinik durumu içerebilecek ve kalp-
damar ve solunum sistemi hastalıklarının çoğunu 
daha da karmaşık hale getirebilecek bir fizyopatolojik 
bozukluk olarak tanımlandı.

Hemodinamik olarak PH, sağ kalp kateterizasyonu 
(SKK) ile ölçülen ortalama pulmoner arter basıncının 
(PABo) dinlenme halinde 25 mmHg veya daha yüksek 
bulunması olarak tanımlanmaktadır. Sağ kalp kateteri-
zasyonu ile ölçülen pulmoner arter basıncı, pulmoner 
arter uç basıncı (PAUB), kalp debisi, diyastolik ba-
sınç farkı ve pulmoner vasküler direnç (PVD) kombi-
nasyonlarına göre, farklı hemodinamik PH tanımları 
yapılmıştır (Tablo 1). Daha önceki kılavuza göre ilk 
değişiklik Grup 2 PH (sol kalp hastalığı ile ilişkili 
PH) hemodinamik tanımındadır. Daha önce kullanılan 
orantısız PH tanımı terk edilmiştir. Kanımızca burada 
yapılan izole postkapiller PH ve kombine pre ve post 
kapiller PH ayırımı var olan kafa karışıklığını gidere-
cek gibidir. Kullanılan diyastolik basınç farkı (diyas-
tolik pulmoner basınç- ortalama PAUB) ve bu tanıma 
eklenen PVD değerleri ayırımı basitleştirmiştir.

Bu kılavuzda PH ve pulmoner arteryel hipertansi-
yon (PAH) ayırımı belirginleştirilmiştir. PAH terimi-
nin, akciğer hastalıkları, kronik tromboembolik pul-

moner hipertansiyon 
(KTEPH) ya da diğer 
nadir hastalıklar gibi 
diğer prekapiller PH 
nedenleri olmak-
sızın, ≤15 mmHg 
PAUB ve >3 Wood 
ünitesi (WU) PVD 
ile tanımlanan preka-
piller PH varlığıyla 
hemodinamik olarak 
ayırt edilen bir grup 
PH’li hastayı ifade ettiği vurgulanmıştır.

Pulmoner hipertansiyon bugün kırka yakın hastalı-
ğın seyrinde gözlenmektedir. PH klinik sınıflandırma-
sının amacı, birden fazla klinik durumu, benzer klinik 
tablolarına, patolojik bulgularına, hemodinamik özel-
liklerine ve tedavi stratejilerine göre beş grupta kate-
gorize etmektir. Yapılan değişiklikler şunlardır;

• Sıklıkla çocuklarda bulunan yeni durumlar, hem 
erişkin hem de pediyatrik hastalara uygun kapsam-
lı bir sınıflandırma sağlamak amacıyla, farklı klinik 
gruplara dahil edilmiştir.

• Yeni tanımlanan gen mutasyonları, klinik birinci 
grubun (PAH) kalıtsal PAH alt grubuna dahil edilmiş-
tir. Yeni mutasyonlar, geleneksel kemik morfogenetik 
protein reseptörü 2 (BMPR2) mutasyonuna kıyasla 
daha nadirdir.

Kısaltmalar:

KTEPH Kronik tromboembolik pulmoner  
 hipertansiyon
PA Pulmoner arter
PABo	 Ortalama	pulmoner	arter	basıncı
PAH Pulmoner arteryel hipertansiyon
PAUB	 Pulmoner	arter	uç	basıncı
PH Pulmoner hipertansiyon
PSA	 Prostasiklin	analogları
PVD Pulmoner vasküler direnç
SA					 Sağ	atriyum
SKK	 Sağ	kalp	kateterizasyonu
WU Wood ünitesi
6DYT	 Altı	dakika	yürüme	testi
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• Birinci grup (pulmoner venooklüzif hastalık 
[PVOH] ve/veya pulmoner kapiller hemanjiyomatoz 
[PKH]) genişletilmiştir ve idiyopatik, kalıtsal, ilaç, 
toksin ve radyasyona bağlı ve bunlarla ilişkili formla-
rı içerir hale getirilmiştir.

• Kronik hemolitik anemiyle ilişkili prekapiller 
PH, patolojik bulgular (pleksiform lezyonların olma-
ması), hemodinamik özellikler (düşük PVD ve yük-
sek KD) ve PAH’a özel tedavilere yanıt vermemesi 
özellikleriyle, diğer PAH formlarından anlamlı ölçüde 
farklı gözükmektedir. Bu nedenle Grup 5 PH içinde 
değerlendirilmiş ve Grup 1’den (PAH) çıkarılmıştır.

• Doğumsal ya da edinilmiş sol kalp giriş/çıkış 
yolu tıkanıklığı ve doğumsal kardiyomiyopatiler gibi 
pediyatrik kalp hastalıkları, ikinci gruba dahil edil-
miştir (SKH’ye bağlı PH).

• Üçüncü grup için değişiklik önerilmemiştir (ak-
ciğer hastalıklarına ve/veya hipoksiye bağlı PH).

• Dördüncü grup, ‘KTEPH ve diğer pulmoner 
arter (PA) tıkanıklıkları’ olarak yeniden adlandırıl-
mış ve KTEPH, pulmoner anjiyosarkom, diğer int-
ravasküler tümörler, arterit, doğuştan pulmoner arter 
darlıkları ve parazitlerini içerecek şekilde güncellen-
miştir.

• Yenidoğanın ısrarcı PH’si (PPHN), klasik 
PAH’dan farklı olabilecek durumları içeren heterojen 
bir gruptur. Sonuç olarak, PPHN grup I’’ olarak bir alt 
kategoriye yerleştirilmiştir.

• Segmental PH, pulmoner atrezi ya da triküspit 
atrezisi gibi doğumsal kalp hastalıklarında aortopul-
moner kollateraller ile perfüze edilmiş belirli akciğer 
bölgelerinde gözlenmiştir. Oldukça sıradışı olan bu 
hemodinamik durum, beşinci gruba dahil edilmiştir 
(belirsiz ve/veya çok faktörlü mekanizmalar). Böyle-
likle, bu klinik durumlar, birinci gruptan (PAH) beşin-
ci gruba (belirsiz ve/veya çok faktörlü mekanizmalar) 
taşınmıştır. Kanımızca sınıflamada en önemli değişik-
likler Grup 4 PH’da pulmoner arter tıkanıklık neden-
lerine trombus dışında gözlenen anjiyosarkom, arterit, 
hidatik kist gibi faktörlerin eklenmesi ve pulmoner 
venookluzif ve pulmoner kapiller hemanjiyomatöz 
alt grubunun genişletilmesidir. Nadir görülseler de bu 
grupların tanınması için yeni bilgilere ihtiyaç duyul-
maktadır.

Pulmoner hipertansiyon tanısı
Pulmoner hipertansiyon ayırıcı tanısı çok sayıda 

hastalığın oluşturabileceği bir tablo olduğu için en 
az tedavisi kadar önemlidir. Tanı algoritması tüm PH 
yapabilecek hastalıkları dışlayacak şekilde planlan-
mıştır (Şekil 1). PH tanısı için etiyolojinin yanı sıra 
işlevsel ve hemodinamik ağırlık derecesini belirleyen 
bir dizi kapsamlı incelemenin gözden geçirilmesi ge-
reklidir. Bu incelemelerin yorumlanması, en azından, 
kardiyoloji, görüntüleme yöntemleri ve solunum sis-
temi hastalıkları alanında uzmanlık gerektirir ve çok-
lu disiplinli yaklaşımla ele alınmalıdır.
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Tablo 1. Hemodinamik pulmoner hipertansiyon tanıları 2015     

Tanım Özellikler Klinik grup(lar)

Pulmoner hipertansiyon (PH) Ortalama PAB ≥25 mmHg Hepsi
Prekapiller PH Ortalama PAB ≥25 mmHg 1. Pulmoner arteriyel hipertansiyon
 PKUB ≤15 mmHg 3. Akciğer hastalığına bağlı PH
  4. Kronik tromboembolik PH
  5. Mekanizmaları belirsiz ya da çok faktörlü PH
Postkapiller PH Ortalama PAB ≥25 mmHg 2. Sol kalp hastalığına bağlı PH
 PKUB >15 mmHg 5. Mekanizmaları belirsiz ya da çok faktörlü PH
İzole postkapiller PH TBG <7 mmHg ve/veya
 PVR ≤3 WU
Kombine post ve prekapiller TBG ≥7 mmHg ve/veya
PH PVR >3 WU
KD: Kalp debisi; DBG: Diyastolik basınç gradyanı (diyastolik PAB – ortalama PAUB); PABo: Ortalama pulmoner arter basıncı; PAUB: Pulmoner 
arter uç basıncı;  PH: Pulmoner hipertansiyon; PVD: Pulmoner vasküler direnç; WU: Wood ünitesi.
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Pulmoner hipertansiyon düşünülen bir hastada ön-
celikle sık görülen PH nedenleri araştırılmalıdır. Bun-
lar sırası ile sol kalp hastalıkları ve akciğer hastalıkla-
rıdır. Daha sonra KTEPH için ventilasyon/perfüzyon 
sintigrafisi yapılmalıdır. Negatif ventilasyon/perfüz-
yon sintigrafisi KTEPH tanısını dışlar. Bu durumda 
sağ kalp kateterizasyonu (SKK) yapılarak GRUP 1PH 
(PAH) tanısı doğrulanmalıdır.

Ortalama pulmoner arter basıncı ≥25 mmHg, 
PAUB <15 mmHg ve PVD >3 WU ise diğer hasta-
lıklarla ilişkili PAH tanısını koyabilmek için anamnez 
ve uygun tetkiklerle bağ dokusu hastalıkları, portal 
hipertansiyon HİV, doğuştan kalp hastalıkları, ilaç ve 

toksinlere maruz kalış araştırılır. Hepsinin dışlanması 
sonucunda geriye iki olasılık kalır; hasta ya kalıtsal 
PAH ya da idiyopatik PAH’dır. Bu derecede kapsam-
lı bir algoritmanın gerekliliği tartışılmazdır ve farklı 
çok sayıda disiplinin ortak hareketini gerektirmekte-
dir. Kılavuz bu gerekliliği tanıdan tedaviye kadar tüm 
aşamalarda çoklu disiplinin önemini ve gereğini vur-
gulayarak hatırlatmaktadır.

Pulmoner arteryel hipertansiyon tedavisi
Yeni kılavuzda tedaviyle ilgili önemli değişiklik-

lerin yer alması şaşırtıcı olmamıştır. Bu kılavuzda de-
ğişmeyen bilgi sol kalp hastalığına bağlı PH (Grup 2 

Şekil 1. Tanısal algoritma 2015. YÇBT: Yüksek çözünürlüklü bilgisayarlı tomografi; SKK: Sağ kalp kateterizasyonu; BDH: Bağ dokusu 
hastalıkları; DKH: Doğuştan kalp hastalıkları.

PH’yi düşündüren semptomlar/bulgular/öykü

PH ile uyumlu invaziv olmayan değerlendirme

DüşükOrta/yüksekEko ile PH ihtimali

Diğer sebepleri düşünün
ve/veya takip edin

Ağır PH veya sağ ventrikül
disfonksiyonu var

Sol kalp veya akciğer
hastalığı tanısı doğrulandı

V/Q sintigrafisi değerlendirmesi
Segmental perfüzyon defektleri

Ağır PH veya sağ ventrikül
disfonksiyonu yok

Altta yatan hastalığı
tedavi edin

Semptomlara, bulgulara, risk faktörlerine, EKG’ye,
Solunum fonksiyonlarına, karbon monoksit difüzyon

kapasitesine, göğüs filmine, YÇBT’ye, arter kan
gazlarına göre sol kalp hastalıklarını ve

akciğer hastalıklarını değerlendirin

PH merkezine yönlendirin

Evet

Hayır

Evet

Evet

DKHBDH

İlaç-Toksin

HİV

Portopulmoner

Şistozomiyaz

Grup 5

Diğer sebepleri
değerlendirin

Evet Hayır

Hayır

PH merkezine yönlendirin

PAH olabilir
Özgül tanısal testler

KTEPH olabilir:
BT pulmoner anjiyografi,

SKK ± pulmoner anjiyografi

Kalıtsal
PVOH/PKH

İdiyopatik
PVOH/PKH

İdiyopatik
PAH

Kalıtsal
PAH

KTEPH yoksa
Hemodinamik
değerlendirme

SKK mPAP ≥25 mmHg
PKUB ≤15 mmHg, PVR >

3WU



PH) ve akciğer hastalıklarına bağlı PH’lı (Grup 3 PH) 
hastalarda spesifik PAH ilaçlarının yararlarının göste-
rilemediği gerçeğidir. Grup 1 PAH’lı olgularda ise son 
yıllarda PAH alanında yapılan çok sayıda çalışmanın 

yankı bulması kaçınılmazdı. PAH’lı hastaların uzman 
merkezlerce tedavi edilmesi gerekliliği bu kılavuz-
da özellikle vurgulanmıştır. PAH’lı hastalarda genel 
önlemler ve destek tedavisi ana tedavinin önemli bir 

Tablo 2. PAH risk değerlendirmesi 2015

Prognoz değişkeni Düşük risk <%5 Orta risk %5–10 Yüksek risk >%10
(1 yıllık beklenen mortalite)

Sağ kalp yetersizliğinin klinik bulguları Yok Yok Var
Semptomlarda kötüleşme Yok Yavaş Hızlı
Senkop Yok Nadiren Israrcı
Dünya Sağlık Örgütü FS I, II III IV
6DYT >440 m 165–440 m <165 m
Kardiyopulmoner egzersiz testi Tepe VO2 >15 ml/dk/kg Tepe VO2 11–15 ml/dk/kg Tepe VO2 <11 ml/dk/kg
 (beklenenin >%65) (beklenenin %35–65) (beklenenin <%35)
 VE/VCO2 eğim <36 VE/VCO2 eğim 36–44.9 VE/VCO2 eğim ≥45
NT-proBNP plazma seviyeleri BNP <50 ng/l BNP 50–300 ng/l BNP <300 ng/l
 NT-proBNP <300 ng/ml NT-proBNP 300–1400 ng/ml NT-proBNP >1400 ng/ml
Görüntüleme (Eko, KMR) SA alanı <18 cm2 SA alanı 18–26 cm2 SA alanı >26 cm2

 Perikart efüzyonu yok Perikart efüzyonu yok veya az Perikart efüzyonu var
Hemodinami SAB <8 mmHg SAB 8–14 mmHg SAB >14 mmHg
 Kl ≥2.5 l/dk/m2 Kl 2.0–2.4 l/dk/m2 Kl <2.0 l/dk/m2

 SvO2 >%65 SvO2 %60–65 SvO2 <%60

Tedavi almamış hasta
Uzman merkez

tarafından
doğrulanmış PAH

Akut vazoreaktivite testi
(Sadece İPAH/KPAH/İlaçlara

bağlı PAH)

Genel önlemler

Destek tedavi

Yüksek risk
(DSÖ FS IV)

İV PSA dahil eş zamanlı
kombinasyon

Akciğer nakli için sevki
değerlendirin

Yetersiz klinik cevap

Yetersiz klinik cevap

Akciğer naklini değerlendirin

İkili veya üçlü ardışık kombinasyon

Negatif

Eş zamanlı kombinasyonMonoterapi

Tedavi alan hasta

KBB tedavisi Pozitif

Düşük veya orta risk
(DSÖ FS II-III)

Şekil 2. 2015 PAH tedavi algoritması. PSA: Prostasiklin analoğu.
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parçasıdır ve bu kılavuzda da yerini bulmuştur. Sağ 
kalp kateterizasyonu ve vazoreaktivite testi özellik-
le İPAH, Kalıtsal PAH ve de ilaç ve toksinlere bağlı 
PAH’lı hastalarda önemlidir. Vazoreaktivite testi po-
zitif hastalarda, kalsiyum kanal blokerleri ilk seçenek 
tedavi ajanı olarak yerini almıştır. Tedavi algoritma-
sındaki en önemli değişiklik prognostik riske göre 
tedavinin yönlendirilmesidir. Semptomlardan klinik 
duruma, laboratuvar tetkiklerinden hemodinamik bul-
gulara değin bir dizi parametrenin değerlendirilmesi 
ile hastaların prognostik riskinin belirlenmesi öne-
rilmektedir (Tablo 2). Tedaviye, prognozu kötü olan 
hastalarda intravenöz tedavinin de yer aldığı kombi-
nasyon protokolüyle başlanması önerilmektedir (Şe-
kil 2). Bu protokolün ana ilacı i.v. epoprestenoldür. 
Daha iyi prognozlu hastalarda başlangıçta tekli veya 
eş zamanlı kombinasyon tedavisinden birisinin tercih 
edilmesi, tedavi protokolündeki en önemli değişik-
liklerden birisidir. Önemli çalışmaları 2009 kılavu-
zundan sonra yapılan masitentan, riosiguat, selexipag 
gibi ilaçlar, uzun süredir kullanılan ambrisentan, bo-
sentan, sildenafil, tadalafil, iloprost ve trepostinil gibi 
ilaçlarla beraber tekli tedavide yerlerini almışlardır.

Başlangıçtan eş zamanlı (Upfront) kombinasyon 
tedavisinde ise AMBİTİON çalışmasının tamamlan-
ması ile, ambrisentan+tadalafil kombinasyonu ilk 
seçenek olarak öne çıkmıştır.[2] Tekli tedavi ile kötü-
leşme olan ya da hedeflenen iyileşmenin gerçekleş-
mediği hastalarda ise ikili üçlü tedavi önerileri bek-
lendiği gibi yapılan çalışmaların ağırlığı ölçüsünde 
yerini almıştır. Ardışık kombinasyon tedavisinde, son 
yayınlanan büyük ölçekli mortalite, morbidite son-
lanımlı önemli çalışmaların yansıması olarak, silde-
nafile eklenen masitentan (SERAPHİN çalışması), 
bosentana eklenen riosiguat (PATENT çalışması)[3] 
ve endotelin reseptör antagonisti (ERA) veya fosfo-
diesteraz 5 inhibitörüne (PDE5I) eklenen selexipag 
(GRIPHON çalışması)[4] öne çıkmıştır. Pratikte kul-
landığımız ERA+PDE5I, ERA+İloprost veya PDE5I+ 

iloprost tedavileri ise metaanalizlerde yararlılıkları 
gösterildiği için önemlerini korumuştur. Klinik pra-
tiğimize nasıl yansıyacağına gelince, tanı protokolü-
müz yıllardan beri çoklu disipline ağırlık verdiği için 
aynı kalacaktır. Tedavimizde ise sağlık otoritesinin 
izni ölçüsünde eş zamanlı ya da hızlı geçişli ardışık 
kombinasyonlara geçebileceğimizi öngörmekteyiz. 
Parenteral tedavi seçeneğini ise daha sık kullanmak 
istesek de hasta tercihlerinin bizi kısıtlamaya devam 
edeceğini düşünmekteyiz.

Sonuç olarak, PAH tedavisinde yeni ajanlar ve te-
davi protokolleri kanıtlarının ortaya çıkması ile elimiz 
güçlenmiştir. Erken ve doğru tanıdaki yetersizlik tüm 
dünyada olduğu gibi halen ülkemizde de en önemli 
sorun olmayı sürdürmektedir.

Yazar(lar) ya da yazı ile ilgili bildirilen herhangi bir 
ilgi çakışması (conflict of interest) yoktur.
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