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ABSTRACT

Pulmonary arterial hypertension is the most important cause of morbidity and mortality associated
with congenital heart disease. Patients in this group have a greater peroperative cardiovascular risks
including cardiac arrest, pulmonary hypertensive crisis and death compared the normal population.
The main purpose of anesthesia is to avoid increased pulmonary vascular resistance and myocardial
depression.
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OZET

Pulmoner arteriyal hipertansiyon konjenital kalp hastaliklarina bagli morbidite ve mortalitenin en
onemli nedenidir. Bu gruptaki hastalar normal popiilasyonla karsilastinidiginda kardiyak arrest,
pulmoner hipertansif kriz ve 6liimii de iceren peroperatif kardiyovaskiiler komplikasyonlara daha fazla
sahiptir. Anestezide temel amag, pulmoner vaskiiler diren¢ artisi ve myokard depresyonundan
kaginmaktr.

Anahtar kelimeler: Pulmoner arteriyal hipertansiyon, konjenital kalp hastaliklari, anestezi.

Girig
Pediyatrik pulmoner hipertansiyon nadir goriiliir, ancak konjenital kalp hastaliklarina bagli
mortalite ve morbiditenin en 6nemli sebebidir. En sik neden idiyopatik ve soldan saga santli
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kalp hastaliklandir. Bu hasta grubunda artmis cerrahi risk o6zel anestezik yaklasimi da
beraberinde getirmektedir'. Anestezide temel amag, pulmoner vaskiiler direng artisi ve
miyokard depresyonundan kaginmak icin gerekli yontemleri ve farmakolojik ajanlar
uygulamak olmalidir.

Tanim

Pulmoner arteriyal hipertansiyon (PAH), ortalama pulmoner arter basincinin istirahatte 25
mmHg, egzersiz sirasinda 30 mmHg'y1 asmasi olarak tanimlanir'. infantlarda, pulmoner arter
basinanin sistemik basingtan % 50 fazla olmasi tani icin yeterlidir. Peroperatif ve postoperatif
en korkulan komplikasyonu pulmoner hipertansif krizdir. Pulmoner hipertansif kriz; pulmoner
vaskiiler direncin ani artmasiyla gelisen, tedavi edilmezse fatal seyreden Klinik tablodur'. Bu
durumda pulmoner arteriyal basing sistemik arteriyal basin¢ degerini asar, sistemik kan
basinci azalir ve oksijen satiirasyonunda azalma goriiliir. Pulmoner vaskiiler direnc artisi; sag
ventrikiil afterload artisi ve sag ventrikiil disfonksiyonu ile sonuglanir. Sag ventrikiil basina
artar, pulmoner kan akimi ve kardiyak output azalr, sistemik hipotansiyon, hipoksi,
biventrikiiler yetmezlik ve kardiyak arrest gelisir. Tedavide temel amag; pulmoner vaskiiler
direng artisini onlemek ve kalp debisini desteklemektir.

Etyoloji

Pulmoner arteriyal hipertansiyon, pulmoner vaskiiler remodeling, vazokonstriiksiyon ve in-
situ trombozisin degisik dereceleri ile baglantili bulunmugtur'. Pulmoner arteriyollerde, diiz
kas hiicrelerinin ¢ogalmasi sonucu medial hipertrofi, zamanla dilatasyon kompleksleri ve
fibrinoid nekroz alanlan gelisir. Bu durum damar liimeninde daralmalara yol acar. Endotel
hiicre disfonksiyonu; tromboksan A, ve endotelin-1 gibi vazokonstriktorlerin asir iiretimi,
nitrik oksit ve prostasiklin gibi vazodilatorlerin iiretiminde azalma ile geri doniisiimsiiz bir
stireg ile sonuclanir.

Siniflama

Pulmoner hipertansiyon siniflamasi ilk kez Evian-Venice tarafindan 2003 yilinda yapilmis,
2009 yilinda Kaliforniya'da yapilan IV. Diinya Pulmoner Hipertansiyon Sempozyumu’'nda
modifiye edilmistir’. Bu siniflamaya gdre pulmoner arteriyal hipertansiyon baslica 5 ana
grupta incelenmektedir’ (Tablo 1).
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Tablo 1. Pulmoner Hipertansiyon Klinik Siniflamasi *

1.Pulmoner
hipertansiyon (PAH)

arteriyel

a) idiyopatik

b) Ailesel

¢) ilaclar ve toksinler (aminorex, fenfluramin deriveleri, kokain,
amfetamin, kemoterapdtik ajanlar gibi)

d) Diger hastaliklar (bag dokusu hastaliklari, HIV enfeksiyonu,
portal hipertansiyon, konjenital kalp hastaligi, sistozomiyazis,
kronik hemolitik anemi)

e) Yenidoganin persistan pulmoner hipertansiyonu

f) Pulmoner venookliiziv hastalik ve/veya pulmoner kapiller
hemanjiyomat6z

2. Sol kalp hastaligina bagh
pulmoner hipertansiyon

a) Sistolik fonksiyon bozuklugu
b) Diyastolik fonksiyon bozuklugu
¢) Kapak hastaliklan

3. Akciger hastaliklar ve/veya
hipoksiye  bagh  pulmoner
hipertansiyon

a) Kronik obstriiktif akciger hastaligi

b) interstisyel akciger hastaligi

¢) Obstriiktif ve restriktif tipte diger akciger hastaliklan
d) Uykuda solunum problemleri

e) Alveolar hipoventilasyon

f) Yiiksek irtifaya kronik maruziyet

g) Gelisimsel anomaliler

4. Kronik  tromboembolik
pulmoner hipertansiyon

a) Tromboemboli
b) Tiimor
¢) Yabanci cisim

5. Cok faktorlii
hipertansiyon

pulmoner

a) Hemolitik bozukluklar (miyeloproliferatif bozukluklar,
splenektomi)

b) Sistemik bozukluklar (sarkoidoz, pulmoner Langerhans
hiicreli histiyositoz, lenfanjiyoleiomyomatoz, ndrofibromatoz,
vaskiilit)

¢) Metabolik bozukluklar (glikojen depo hastaligi, Gaucher
hastalig, tiroid hastaliklar)

d) Diger (tiimoral obstriiksiyon, fibroz mediastinit, diyalize
bagimli kronik bobrek yetmezligi)

Arsiv Kaynak Tarama Dergisi . Archives Medical Review Journal




152 Pulmoner Arteriyal Hipertansiyon

Klinik

Klinik bulgu pulmoner hipertansiyon derecesine bagli olarak degismektedir. Dinlemekle S2'de
ciftlesme ve trikiispit kapakta iifiiriim duyulabilir'. Eisenmenger sendromu (pulmoner
vaskiiler direng artisina sekonder santin yoniiniin sagdan sola veya iki yonli olmasi) geligen
hastalarda comak parmak, siyanoz, dispne, cabuk yorulma, polisitemi ve hemoptizi
belirgindir"®. Hastalar bakteriyel endokardit tablosu ile de karsimiza ¢kabilir. Eisenmenger
sendromu; atrial septal defektli (ASD) olgularda genis ventrikiiler septal defekt(VSD) ve biiyiik
patent duktus arteriosuslu (PDA) olgulara gore daha geg ortaya ¢ikar.

Laboratuvar Bulgulari

EKG'de sag aks deviasyonu ve sag ventrikiil hipertrofisi bulgulan goriiliir. Akciger grafisinde
pulmoner konusta belirginlesme, damarlanmada artis ve kardiyomegali goze carpar'.
Swanganz kateteri ile sa§ kalp kateterizasyonu ve pulmoner arter basing ol¢iimi erigkin
hastada fayda saglar. Ancak infant ve kiiclik ¢ocukta kullanimi miimkiin olmadigindan
pulmoner damar goriintilenmesi (akciger direkt grafisi, ventilasyon perfiizyon sintigrafisi,
konrasth bilgisayarli tomografi, pulmoner anjiografi) veya sa§ ventrikiil goriintiilenmesi
(transtzefagial ekokardiyografi, kardiyak manyetik rezonans) ile takip edilebilir’. Biiyiik
cocuklarda 6 dakika yiiriime testi; egzersiz kapasitesi ve faaliyet kisitlama derecesi hakkinda
bilgi verir.

Anestezi Yonetimi

Pulmoner arteriyal hipertansiyon olan ¢ocuklarda ana strateji, Eisenmenger sendromu
gelismeden cerrahi diizeltmenin yapilmasidir. Bu amagla, VSD veya PDA’si olan olgular 12-18
ay, Down sendromlu infantlar 4-6 ay, siyanotik kalp hastaligi olan infantlar ilk 6 ay, trunkus
arteriosus ve biiyiik arter transpozisyonu olan olgular ilk 1 ay icinde opere edilmelidir’.
Suprasistemik PAH'1 olan ¢ocuklar kardiyak arrest, pulmoner hipertansif kriz ve olimii de
iceren peroperatif kardiyovaskiiler komplikasyonlar icin normal popiilasyona gére daha
yiiksek riske sahiptir’®. Ancak bu riskin uygulanan anestezi teknidi (sedoanaljezi, genel
anestezi gibi), hastanin yasi, havayolu yonetim teknigi [(laringeal maske(LMA), endotrakeal
tiip gibi] ve PAH etyolojisinden bagimsiz oldugu diisiiniilmektedir®. Uzun siireli anestezi ise
PAH'li eriskinde bagimsiz risk faktoriidiir’.
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Anestezide temel amag, pulmoner vaskiiler diren¢ artisi ve miyokard depresyonundan
kaginmaktir' (Tablo 2). ideal bir anestezik ajan belirlenememistir ve dengeli bir anestezi tercih
edilmelidir. Pulmoner vaskiiler rezistans; inspire edilen oksijen konsantrasyonu, asit-baz
dengesi, ventilasyon modu, ilaclar, kan driinleri, kardiyopulmoner bypass, agri yonetimi ve
stres yanit gibi bircok faktorden etkilenir"®. Anestezi yonetiminde hipoksi, hiperkarbi, asidoz
onlenmeli, agri yonetimi optimal olmalidir. Bununla beraber sag kalp yetmezligine katkida
bulunan mekanizmalar agisindan tetikte olunmalidir. Hipovolemi; atim voliimi, kardiyak
output ve pulmoner kan akiminda azalma ile sonuglanabilir. Sistemik hipotansiyon veya
sistemik vaskler rezistansta azalma koroner arter kan akiminda azalma ile biventrikiler
iskemiye neden olabilir. Kompansatuvar sag ventrikiil hipertrofisi veya dilatasyonu; sol
ventrikiil septal duvarina basi sonucu sol ventrikiil yetersiz dolumu, atim voliimiinde azalma
ve kardiyak outputta diistise neden olur. Hipoksi ventrikiil fonksiyonunu daha da bozabilir.

Goriintiileme islemleri genel olarak sedasyon altinda yapilmaktadir. Burada dikkat edilecek
nokta asir sedasyonun havayolu obstriiksiyonu, alveolar hipoventilasyon, hipoksi ve
hiperkarbiye neden olarak, pulmoner hipertansiyon siddetini arttirabilecegidir®. Bu nedenle
sedasyon altinda girisim yapilacak olgularda, nazal kaniil yoluyla end-tidal PCO,
monitdrizasyonu onerilir.

Premedikasyonda en sik kullanilan ajanlar, midazolam ve ketamindir. Benzodiazepinlerin
hemodinamik etkileri minimaldir. Midazolam, premedikasyonda ve intraoperatif balans
anestezide en sik kullanilan benzodiazepindir. Genellikle konjenital kalp hastaligi olan
cocuklarda belirgin solunum depresyonu yapmaz; ancak ist hava yolu problemi olan PAH'l
cocuklarda dikkatli olunmasi onerilir'. Ketaminin pulmoner arteriyal hipertansiyonu artting
ozelliginden dolayi kullanimi tartismalidir. Son yillarda ketamin kullanimi ile komplikasyon
artisi arasinda baglanti olmadigini gosteren calismalar dikkat cekmektedir’.

Inhalasyon ajanlan hipoksik pulmoner vazokonstriiksiyonu azaltarak ventilasyon perfiizyon
uyumunu bozabilir. izofluran, sevofluran ve halotanin pulmoner vazodilatasyon yoluyla
pulmoner vaskiiler direnci azalttigi, nitroz oksitin erigkinde ozellikle mitral stenoza sekonder
PAH varliginda pulmoner vaskiiler direnci arttirdigi gosterilmistir'.

Intravendz (iv) anestezik ajanlardan fentanil ve etomidatin pulmoner hemodinamik yanita
etkilerinin minimal oldugu kabul edilir. Sistemik damar direncinde ani diisme yapmadan kalp
debisini ve miyokard fonksiyonlarini korurlar. Tiyopental pulmoner vaskiiler direnci azaltir,
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ancak belirgin sistemik hipotansiyon ve miyokard depresyonu yapmasi nedeniyle PAH'l
olgularda pek tercih edilmez. Propofol kullaniminin pulmoner vaskiilarite iizerine direkt etkisi
hakkinda yeterli calisma bulunmamaktadir. Giiniimiizde PAH varliginda kullaniimaktadir
ancak sistemik damar direncini ve kontraktiliteyi azaltmasi nedeniyle dikkatli olunmalidir. Bu
durum ozellikle Eisenmenger sendromu olan olgularda desatiirasyona neden olabilir.

Bu bilgiler 1s1§inda; anestezi indiiksiyonunda midazolam, fentanil, diisiik doz propofol ve/veya
diisiik konsantrasyonda sevofluran kombinasyonu uygun olabilir. Anestezi indiiksiyonu ve
idamesinde ketamin de kullanilabilir. Kas gevsetici olarak minimal hemodinamik etkilerinden
dolayi vekuronyum ve rokuronyum tercih edilebilir. Epidural anestezi eriskin PAH olgularinda
giivenle kullamlmigtir, ancak literatiirde cocuklarda rejyonel anestezi uygulamasi ile ilgili
yeterli veri bulunmamaktadir.

Tablo 2. Pulmoner Hipertansif Kriz Tedavisi'

Alveolar hipoksinin diizeltilmesi ( %100 02)

Solunumsal alkaloz (solunum frekansinin arttirilmasi)

Metabolik ve respiratuvar asidoz tedavisi (iv NaHC03)

Pulmoner vazodilatatér ajanlar (inhale NO, fosfodiesteraz inhibitorleri, prostosiklin agonistleri,
endotelin antagonistleri, prostasiklin agonistleri)

Kalp debisinin desteklenmesi (inotropik ajanlar, hipovoleminin diizeltilmesi)

Yeterli analjezi ve gerekliyse sedasyon saglanmasl

Ekstrakorporeal membran oksijenizasyonu (ECMO)

Pulmoner Arteryal Hipertansiyonda Tedavi
1. Proflaktik tedavi

Enfeksiyonlardan korunma, yiiksek rakimlara ¢kmama, psikolojik destek, hiperviskozitenin
onlenmesi, dehidratasyonun onlenmesi bu grupta yer almaktadr.

2, Selektif pulmoner vazodilatorler
Hemodinamik bozulma olmasa bile peroperatif kullanimi dnerilmektedir.

a. inhale nitrik oksit (iNO): Akcigerdeki vaskiiler diiz kas hiicrelerinde c-GMP
konsantrasyonunu arttirarak selektif pulmoner vazodilatasyon yapar. Hizl etki baslangici
ve uygulama kolayligi nedeniyle ilk tercihtir. Dolagima kanistigi an hemoglobin ile
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birleserek deaktive oldugu icin etkisi sonlanir, boylece etki pulmoner yatakta sinirli kalir.
Giiniimiizde bilinen en etkili selektif pulmoner vazodilatordiir. Kardiyak kateterizasyon
islemi sirasinda pulmoner vazoreaktiviteyi degerlendirmek icin kullanilir. Diger cerrahi
girisimler icin genellikle anestezi indiiksiyonu ile beraber baslanir ve postoperatif nazal
kaniil veya yiiz maskesi yoluyla hasta stabil olana kadar devam edilir. Pulmoner arter
basinani hizla diisiiriir, antiproliferatif ve antitrombotik etkilidir. Pulmoner arter
basincinda ve pulmoner damar direncinde ani azalma ile beraber oksijenasyonu diizeltir.
Oksijenasyon indeksi 25'den biiyiik olan olgulara baglanmasi onerilmektedir. Akut
donemde 20 ppm, idamede 3-10 ppm kullanilabilir. Yiiksek doz (80 ppm) kullanimi
methemoglobinemiye sebep olabilir'®. Ayrica yiiksek doz iNO ve oksijenin uzun siire
beraber kullanimi sonucu nitrojen dioksit (NO,) olugur. Kullamlan NO ortam havasina
gececedi icin havalandirmanin iyi olmasi gerekmektedir'. Diger pulmoner
vazodilatorlerde oldugu gibi postoperatif ani kesilmesi rebound pulmoner hipertansiyona
sebep olabilir, bu nedenle doz azaltilarak kesilmesi veya diger pulmoner vazodilatorlerle
idameye gecilmesi onerilmektedir. Diger tedavi yontemleri ile karsilastinldiginda
postoperatif kisa donem mortalite ve pulmoner arter basinglan arasinda anlamli fark
bulunmamistir™.

b. Fosfodiesteraz inhibitorleri: Bu ajanlar ¢-GMP hidrolizini bloke ederek c-GMP
konsantrasyonunu arttirir ve boylece pulmoner vazodilator etki gosterir. En sik kullanilan
sildenafil ve milrinondur. Sildenafil, oral olarak kullanilan selektif ve giiclii
fosfodiesteraz-5 inhibitoriidiir. Intraoperatif kullanilacaksa nazogastrik tiip yoluyla
uygulanir. Konjenital kalp cerrahisinde etkin ve giivenilir oldugu kanitlanmistir®. inhale
NO ile kombinasyonu basar sansini arttirmaktadir. En sik goriilen yan etkileri; basagrisi,
gastrointestinal semptomlar ve burun kanamasidir. Milrinon fosfodiesteraz-3
inhibitoriidir, selektivitesi daha azdir, genellikle peroperatif 50 |g/kg/10 dk yiikleme
dozunu takiben 0.35-0.75 pg/kg/dk infiizyon seklinde uygulanir. Miyokardiyal
kontraktiliteyi arttirirken pulmoner vaskiiler rezistansi azaltir”.

¢. Prostasiklin Agonistleri: Prostosiklin genel olarak endotel hiicreleri tarafindan
iiretilir ve tiim damar yataklarinda vazodilatasyon yapar®. Bu ajanlar c-GMP seviyesini
arttirarak pulmoner damar direncini azaltir, giicli vazodilator, antitrombotik,
antiinflamatuvar ve antiproliferatif etkilidir. Etki baslangici hizli ve yan omrii kisadir.
Baslica yan etkileri; rebaund pulmoner hipertansiyon, bulanti, ¢cene agrisi, diyare ve kas-
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iskelet sistemi agrilandir'. Epoprostenol iv infiizyon seklinde kullanilir, idiyopatik PAH'l
cocuklarda 5 yillik sag kalmi biiyik olciide iyilestirdigi gosterilmistir”. Kardiyak
kateterizasyon oncesinde, neonatal persistan pulmoner hipertansiyon tedavisinde ve
pediyatrik kalp cerrahisi postoperatif donemde giivenle kullanilabilir. iloprost inhalasyon
yoluyla kullanilir, pulmoner hipertansiyonun peroperatif kontroliinde iNO kadar etkili
bulunmustur. Uygulamasi daha basittir ve daha az toksisiteye sahiptir. Treptostinil
subkutan ve iv kullanilir, ancak iv kullaniminin agnli olmasi ¢ocuklarda kullanimini
sinirlar. Beraprost ise oral kullanilir.

Endotelin antagonistleri: Pulmoner arter diiz kas hiicresinde mitozisi inhibe ederek
etki gosterirler. Bosentan, nonselektif endotelin antagonistidir, idiyopatik pulmoner
hipertansiyonlu olgularda yasam kalitesini arttirdigi, Eisenmenger sendromlu olgularda
eqzersiz kapasitesini diizelttigi gosterilmistir'®. Akut tedavide yeri yoktur, ancak uzun
stireli tedavide tek bagina ya da kombinasyon seklinde kullanilabilir. Baslica yan etkileri;
toksik hepatit, basagnsi, alt ekstremitelerde 6dem ve anemidir".,

Kalsiyum kanal blokerleri: Reaktif pulmoner hipertansiyonlu olgularin kronik
tedavisinde faydalidir. En sik kullanilan diltiazemdir. Epoprostenol ile kombine
kullaniminin sag kalimi arttirdigina dair calismalar bulunmaktadir®. Ancak bu ajanlar,
sagdan sola santi arttirabildikleri ve koroner kan akimini azaltabildikleri icin pulmoner
hipertansif kriz geciren hastalarda dikkatli kullanilmalidir.

3. Ventilasyon Stratejileri

Pulmoner arteriyal hipertansiyon tedavisinde ventilasyon yonetimi biiyiik dneme sahiptir. Ana
hedef pulmoner vaskiiler direnci azaltmaya yoneliktir'. Bu amagla;

a.
b.

C.

Yeterli ventilasyon ve oksijenizasyon (%100 0,)

Yeterli tidal voliim (asirn gerilme veya atelektazinin 6nlenmesi)
Hiperventilasyon (PaC0, 30-35 mmHg olacak sekilde)
Minimum hava yolu maniiplasyonu

Alkolozis (pH 7.45-7.50 olacak sekilde ventilasyon ayarlan, iv NaHCO,) saglanmalidir.
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4. inotropik ajanlar

Pulmoner vazodilator uygulamasi sirasinda sistemik hipotansiyonun devam etmesi
durumunda inotropik ajanlar endikedir. Bu amacla dopamin, dobutamin, isoproterenol,
epinefrin ya da norepinefrin kullanilabilir.

5. Postoperatif agri kontrolii

Ajitasyon, stres ve agri pulmoner arteriyel basinci arttirarak pulmoner hipertansif krizi tetikler.
Bu nedenle postoperatif agn kontrolii optimal diizeyde olmalidir. Ciddi PAH olan olgularin
cerrahiyi izleyen 24-43 saat boyunca sedatize edilmesi amacyla benzodiazepinler,
deksmedetomidin ve opiyoidler kullanilabilir®.

6. Ekstrakorporeal Membran Oksijenasyonu (ECMO)

Farmakolojik tedaviye yanit vermeyen ya da akciger transplantasyonu bekleyen hastalara
uygulanabilen gegici bir yontemdir. Gaz degisimini ve oksijenasyonu diizeltir.

7. Akciger transplantasyonu

Diger tedavilerin etkisiz kaldigi, sag kalim beklentisi oldukca diisik hastalarda son
secenektir®.

Sonug

Pulmoner hipertansiyon, pediyatrik kalp cerrahisinin peroperatif ve postoperatif doneminde
mortalite ve morbiditenin en sik sebebidir. Anestezi yonetiminde yakin takip, uygun
farmakolojik ajanlar ve ventilasyon stratejileri kullanarak pulmoner vaskiiler direnci azaltmak
ve pulmoner hipertansif krizi 6nlemek ana hedeftir.
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