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ÖZET

Pulmoner arter içindeki posttromboembolik fibrotik tıkanıklıklar nedeni ile semptomları bulunan tüm 
hastalar, kronik tromboembolik pulmoner hastalığa sahip olarak kabul edilir. Kronik tromboembolik 
pulmoner hipertansiyon kronik tromboembolik pulmoner hastalık ile birlikte pulmoner hipertansiyo-
nu olan hastaları tanımlamaktadır. Tanı için çeşitli görüntüleme yöntemleri ve tanısal algoritmalar 
kullanılmaktadır. Tedavide cerrahi, girişimsel tedavi ve medikal tedavi seçenekleri bulunmaktadır. Bu 
bölümde güncel öneriler ile tanı ve medikal tedaviden bahsedilecektir.
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KTEPH TANIMI

Kronik tromboembolik pulmoner hipertansiyon 
(KTEPH), pulmoner arterlerin organize olmuş trom-
büslerle kalıcı obstrüksiyonu, buna bağlı olarak kan 
akımının dağılımında değişiklik ve pulmoner mikro-
vasküler yatakta sekonder yapılanma ile gelişen pul-
moner hipertansiyon (PH)’dur. KTEPH tanısı, bu du-
rumu subakut pulmoner emboliden ayırt etmek için 
en az 3 aylık etkili antikoagülasyondan sonra elde 
edilen bulgulara dayanmaktadır (1). 

2022 ESC/ERS Pulmoner Hipertansiyon Tanı ve Te-
davi Kılavuzu’nda belirtildiği üzere, 2015 ESC/ERS 
Kılavuzu’ndaki PH hemodinamik tanımlamasında 
bazı değişiklikler olmuştur (2). 2015 ESC/ERS kıla-
vuzunda PH tanımlamasındaki hemodinamik bulgu-
lar pulmoner arter uç basıncının (PAUB) ≤15 mmHg 
ile ortalama pulmoner arter basıncının (oPAB) ≥ 25 
mmHg olması şeklinde idi. Pulmoner hipertansiyon, 
6. Dünya Pulmoner Hipertansiyon Sempozyumu’nda 
olduğu gibi artık 2022 ESC/ERS Kılavuzu’nda da be-

lirtildiği şekilde, istirahatte ortalama pulmoner arter 
basıncının (oPAB) > 20 mmHg olması ile tanımlanır 
(1,3). Bu durum, sağlıklılarda normal oPAB üst sı-
nırını değerlendiren çalışmalarla ve artmış oPAB’ın 
prognostik ilişkisini araştıran çalışmalarla destek-
lenmektedir (4-9). Prekapiller PH tanımına pulmo-
ner vasküler direnç (PVD) ve PAUB dahil edilmesi 
önemlidir çünkü böylece pulmoner vasküler hastalı-
ğa (PVH) bağlı yükselmiş oPAB sol kalp hastalığına, 
yüksek pulmoner kan akışına veya artmış intrato-
rasik basınca bağlı olandan ayırt edilebilir (1). PH 
hemodinamik tanımlamaları ve güncel değişiklikler 
ilgili bölümlerde anlatılmıştır.

2022 ESC/ERS Kılavuzu’nda tanımlamalara bakacak 
olursak; semptomları pulmoner arter içindeki post-
tromboembolik fibrotik tıkanıklıklara atfedilebilen 
tüm hastalar, PH olan veya olmayan kronik trom-
boembolik pulmoner hastalık (KTEH)’a sahip olarak 
kabul edilir. KTEPH ise bu durum yanında PH’u olan 
hastalar için tercih edilen terim olmaya devam et-
mektedir (1). 
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KTEPH EPİDEMİYOLOJİSİ

Erken semptomların az olması, akut pulmoner trom-
boemboli (PTE) nedeni ile değerlendirilen hastalarda 
var olan KTEPH kliniğinin ayırt edilmesindeki güç-
lükler nedeniyle KTEPH’in gerçek prevalansı ve yıllık 
insidansı tam olarak bilinmemektedir.

Muhtemelen hastalığın daha iyi anlaşılması ve PTE 
sonrası dispneik kalan veya KTEPH gelişimi için 
risk faktörleri olan hastalarda KTEPH için daha ak-
tif tarama yapılması nedeniyle KTEPH tanısı konan 
hasta sayısı artmaktadır. Kayıt verilerine göre 2-6 
vaka/milyon KTEPH insidansı ve 26-38 vaka/milyon 
KTEPH prevalansı mevcuttur (1,10,11).

PH olmaksızın kronik tromboembolik pulmoner 
hastalığı (KTEH) olan hastalar, KTEPH merkezleri-
ne sevk edilen hastaların hala küçük bir bölümünü 
oluşturmaktadır (12). KTEPH için klinik kötüleşme-
yi önleyen tedavilerin ve etkili girişimlerin olmasına 
rağmen, semptomların başlangıcından PH tanısına 
kadar geçen süre iki yıldan fazladır ve çoğu hasta iler-
lemiş hastalık ile başvurmaktadır (1). 

KTEPH PATOFİZYOLOJİSİ

Patofizyolojide fibrotik pıhtılar ve mikrovaskülo-
pati temel taşı oluşturmaktadır. Mevcut bilgiler, 
KTEPH’de iki tip vasküler lezyonun bulunduğunu 
düşündürmektedir. Bunlar büyük elastik pulmoner 
arterlerde proksimal fibrotik obstrüksiyon ve < 500 
µm pulmoner vasküler yapıda ikincil mikrovaskülo-
patidir. Mikrodamarlarda proliferatif, fibromüsküler 
lezyonlar, alveoler septada kapiller proliferasyon, 
alveollerde paketlenmiş hemosiderin yüklü makro-
fajlar, intimal fibrozis ve kısmi tıkanıklık, kısmen re-
kanalize tromboembolik lezyona karşılık gelen, pul-
moner arterde kevgir benzeri lezyonlar gibi patolojik 
görüntüler tespit edilebilir (13).

Pulmoner hipertansiyon, sadece organize fibrotik 
pıhtılar tarafından pulmoner arter obstrüksiyonu-
nun bir sonucu değildir, aynı zamanda ilişkili mik-
rovaskülopati ile de ilişkili olabilir. İstirahatte PH 
olmayan hastalarda nefes darlığı egzersiz PH’undan 
ve/veya artan ölü boşluk ventilasyonundan kaynak-
lanabilir (1).

PULMONER HİPERTANSİYON KLİNİK
SINIFLAMASI’NDA KTEPH’İN YERİ

ESC/ERS Pulmoner Hipertansiyon Tanı ve Tedavi 
Kılavuzu’nda KTEPH Grup 4 içinde yer almaktadır. 
Grup 4 “Pulmoner Arterin Tıkanmasına Bağlı PH” 
başlığı altında iki alt başlık yer alır. Bunlardan biri 

“KTEPH” iken, diğeri “Pulmoner Arteri Tıkayan Di-
ğer Hastalıklar” alt başlığıdır.

ESC/ERS kapsamlı bir klinik uygulama kılavuzudur 
ve pulmoner arteriyel hipertansiyon (PAH) ve kronik 
tromboembolik pulmoner hipertansiyon (KTEPH) 
teşhis ve tedavisine vurgu yaparak PH’nin tüm spekt-
rumunu kapsamaktadır.

Pulmoner hipertansiyonun hemodinamik tanımla-
rında KTEPH’in yer aldığı Grup 4 PH prekapiller PH 
tanımlaması içindedir. Prekapiller PH hemodinamik 
ölçümlerinde oPAB > 20 mmHg, PKUB ≤ 15 mmHg, 
PVD > 2 WU olarak güncellenmiştir. Prekapiller PH 
içinde Grup 1, 3, 4 ve 5 bulunmaktadır (1).

KTEPH TANISI

PH hastalarında ve PE öyküsü veya KTEPH risk 
faktörü nedeni ile KTEPH şüphesi olan hastalarda 
KTEPH olasılığı dikkatle değerlendirilmelidir (Şe-
kil 1) (1). PH hastalarında, ventilasyon/perfüzyon 
(V/Q) sintigrafisi uyumsuz perfüzyon kusurları gös-
terdiğinde ve sağ kalp kateterizasyonu (SKK) ve pul-
moner vasküler görüntüleme ile doğrulandığında 
KTEPH tanısı koyulmaktadır. PH tanısını (özellikle 
PAH veya KTEPH) doğrulamak ve tedavi kararları-
nı desteklemek için SKK yapılması önerilmektedir 
(1). PE sonrası kalıcı veya yeni başlayan dispnesi 
veya egzersiz kısıtlaması olan hastalarda, KTEPH/
KTEH’i değerlendirmek için ileri tanısal değerlen-
dirme önerilmektedir. Üç aylık antikoagülasyon 
sonrası uyumsuz perfüzyon defekti olan sempto-
matik hastaların, EKO, BNP/NT-proBNP sonuçları 
ve/veya kardiyopulmoner egzersiz testi (KPET) so-
nuçlarını değerlendirdikten sonra PH/KTEPH mer-
kezlerine refere edilmesi önerilmektedir (14-16). 
Kardiyopulmoner egzersiz testi, pulmoner vasküler 
hastalığa bağlı egzersiz kısıtlamasının karakteristik 
özelliklerini tanımlayabilir veya alternatif bir tanı-
ya yönlendirebilir. KTEPH’nin erken saptanmasına 
yardımcı olmak için semptomların değerlendirilme-
si için en uygun zamanlama, antikoagülan tedavinin 
rutin değerlendirmesine denk gelen akut PE sonrası 
üç-altı ay olabilir, ancak yüksek derecede sempto-
matik veya kötüleşen hastalarda daha erken değer-
lendirme gerekli olabilir (1).

KTEPH Tanısında Görüntüleme Yöntemleri

Ventilasyon perfüzyon sintigrafisi (V/Q): KTEPH 
belirtilerini ekarte etmek veya saptamak için PH şüp-
hesi olan veya yeni tanı konmuş hastaların tanısal 
incelemesinde V/Q sintigrafisi [planar veya tek fo-
ton emisyon bilgisayarlı tomografi (SPECT)] önerilir 
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(17,14). V/Q sintigrafisi KTEPH tanısında oldukça 
duyarlı ve özgüldür (18).

Yeni pulmoner hipertansiyon tanısı konmuş olan 
tüm hastaların V/Q sintigrafisi olması gerektiği be-
lirtilmekle birlikte, pulmoner hipertansiyonu olan 
hastalarda muhtemelen yeterince kullanılmamak-
tadır ve bu nedenle de KTEPH fark edilmeyebilir. 
Anormal bir V/Q sintigrafisi varlığında, kronik pul-
moner emboli varlığını veya yokluğunu doğrulamak 
için kesitsel görüntüleme yapılması önerilmektedir 
(1). Normal bir V/Q sintigrafisi varlığında KTEPH 
etkin bir şekilde dışlanabilir, ancak pratikte, özel-
likle kronik pulmoner emboli klinik şüphesi yüksek 
olduğunda yine de kesitsel görüntüleme yapabiliriz. 

Parankimal akciğer hastalığının yokluğunda, normal 
bir perfüzyon taraması, %98’lik bir negatif prediktif 
değerle KTEPH’i dışlar (19,18).

Mümkün olduğunda SPECT yapılmalıdır çünkü V/Q 
sintigrafisine SPECT eklenmesi KTEPH tanısında du-
yarlılığı arttırmaktadır (20). Bununla birlikte SPECT, 
PE’yi değerlendirmede yaygın olarak değerlendiril-
miştir, ancak KTEPH’de aynı derecede değerlendiril-
memiştir (20, 21).

Pulmoner arteriyel hipertansiyon (PAH)’lı hastaların 
çoğunda, V/Q sintigrafisi normaldir veya benekli bir 
patern gösterir, ancak PE veya KTEPH’e özgü tipik 
perfüzyon kusurları yoktur. Akciğer hastalığı olan 
hastalarda (yani grup 3 PH) uyumlu (matched) V/Q 

Şekil 1: Kronik tromboembolik pulmoner hipertansiyonda tanısal yaklaşım.

KTEPH/PH merkezine sevk et
Kapsamlı araştırma

Anormal
egzersiz testi

(KPET, stres 
ekokardiyografi) 
KTEH düşündü-

ren bulgular

Semptomatik hastalarda KTEPH tanı algoritması

PH araştırması
PE öyküsü veya KTEPH risk faktörü nedeni ile

KTEPH şüphesi

Perfüzyon görüntüleme*
Uyumsuz perfüzyon defekti

Ekekordiyografi
Orta veya yüksek PH olasılığı

VE

BTPA + DSA
BTPA yetersizse

SKKVE

Korfirme KTEPH tanılı hastalar

KTEPH merkezinde MDE tarafından tedavi değerlendirmesi

H

E

KTEPH: Kronik tromboembolik pulmoner hipertansiyon, KPET: Kardiyopulmoner egzersiz testi, PH: Pulmoner hipertansiyon, 
BTPA: Bilgisayarlı tomografi pulmoner anjiografi, DSA: Dijital substraksiyon anjiografi, SKK: Sağ kalp kateterizasyonu, MDE: Mul-
tidisipliner ekip.

* Perfüzyon görüntüleme: Ventilasyon perfüzyon sintigrafisi, çift enerjili BT (DECT), Akciğer substraksiyon iyot haritalaması, MR 
perfüzyon.
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kusurları bulunabilir. KTEPH’de görülenlere benzer 
uyumsuz perfüzyon defektleri pulmoner veno-ok-
lüziv hastalık (PVOH)/ pulmoner kapiller hemanji-
omatozis (PKH) veya PAH’lı hastaların %7-10’unda 
mevcut olabilir (22,23).

Çift enerji BT (ÇEBT), MR perfüzyonu, akciğer subs-
traksiyon iyot haritalaması gibi alternatif perfüzyon 
görüntüleme teknikleri, V/Q sintigrafisine göre sayı-
sız teorik avantaja sahiptir, ancak teknik olarak daha 
zorlu ve pahalıdır, sınırlı kullanılabilirliğe sahiptir. 
Görüntüleme yöntemlerindeki gelişmelere rağmen, 
iyi kalitede V/Q sintigrafisi, KTEPH taramasında ter-
cih edilen tarama testi olmaya devam etmektedir (2).

Bilgisayarlı tomografi pulmoner anjiyografi 
(BTPA): Bilgisayarlı tomografi pulmoner anjiyografi 
(BTPA) esas olarak KTEPH’nin doğrudan veya dolay-
lı belirtilerini saptamak için kullanılır. Duyarlılık ve 
özgüllük tahminleri farklılık göstermekle birlikte, bir 
meta-analiz, KTEPH tanısında BTPA’nın %99 duyarlı 
ve %97 özgül olduğunu göstermiştir (24).

KTEPH’nin BTPA belirtileri arasında eksantrik du-
vara yapışık dolum defekti, ani daralma ve kesilme, 
tam tıkanıklık ve kese kusurları, intimal düzensiz-
lik, intravasküler ağlar ve bantlar, stenoz, post ste-
notik dilatasyon ve vasküler tortüozite yer alır (13). 
Yarıklar, damar içindeki tek bir fibrotik bandı ifade 
eder ve ağlar, bir bant kompleksidir. Web’ler tipik 
olarak damarların bifürkasyon noktasında, genel-
likle segmental damar orijininde veya alt segment 
dallarında bulunur. Yarıklar ve ağlar genellikle da-
mar daralması ve poststenotik dilatasyon ile ilişki-
lendirilir. Eksantrik kalınlaşma, pulmoner arter du-
varı boyunca organize kronik trombüslere karşılık 
gelir. Mozaik atenüasyon, normal perfüze akciğerin 
ve hipoperfüze akciğerin farklı bölgelerine karşılık 
gelir. Pulmoner enfarktlar zamanla küçülür ve çoğu 
sıklıkla subplevral bant haline gelir. Bu rezidüel pa-
rankimal densiteler KTEPH hastalarında oldukça 
yaygındır. Bi-planar rekonstrüksiyonlu BTPA, KTEH 
tanısı koymak ve operabiliteyi değerlendirmek için 
yaygın olarak kullanılmaktadır, ancak yüksek kalite-
de olsa bile negatif bir BTPA, distal hastalık gözden 
kaçırılabileceğinden KTEH’ı dışlamaz (13). Yüksek 
kalitede bir BTPA ile proksimal KTEPH gösterili-
yorsa pulmoner anjiografiye gerek olmayabilir (13). 
Yüksek kalitede bir BTPA ile proksimal KTEPH sap-
tanmadıysa veya suboptimal kalitede BTPA mevcut-
sa tanı için pulmoner anjiografi önerilir. Deneyimli 
merkezlerde mevcutsa MR pulmoner anjiografi de 
önerilebilmektedir (13).

Çift enerji BT (ÇEBT): Yalnızca kronik pulmoner 
emboliyi değerlendirme değil, aynı zamanda akci-
ğer perfüzyonunu nicelleştirme yeteneği nedeniyle 
KTEPH’de özellikle ilgi çekicidir. Bu görüntüleme 
yöntemi, lezyonların küçük olduğu ve bu nedenle 
tek başına BTPA ile saptanmasının zor olduğu distal 
KTEPH vakalarında özellikle yararlıdır. ÇEBT’in ilk 
araştırmaları, perfüze akciğer hacmi ile SPECT sin-
tigrafisi arasında iyi bir korelasyon olduğunu göster-
miştir (25).

Akciğer substraksiyon iyot haritalaması: Kont-
rastsız bir BT gerçekleştirmeyi ve ardından gelenek-
sel bir BTPA’yı içerir. Kontrastsız görüntü daha sonra 
BTPA çalışmasından dijital olarak çıkarılır ve ortaya 
çıkan görüntü, akciğerdeki iyot dağılımının bir ha-
ritasıdır ve görünüş olarak ÇEBT perfüze kan hacmi 
haritalarıyla karşılaştırılabilir. Akciğer substraksiyon 
iyot haritalamasının 2 BT taraması gerektirmesine ve 
bu nedenle radyasyon dozu tek başına BTPA’dan daha 
yüksek olmasına rağmen, genel doz ÇEBT’ye benze-
mektedir (26).

Manyetik rezonans: Manyetik rezonans (MR)’ın 
KTEPH tanısında kullanımında birkaç avantajından 
biri özellikle genç hastalarda iyonize radyasyon riski 
olmaması, ikincisi de pulmoner vasküler değerlendir-
me sırasında kardiyak değerlendirme de yapılabiliyor 
olmasıdır. Üçüncü bir avantajı, akciğer perfüzyonunu 
değerlendirme yeteneğidir. Çalışmalar sürmektedir. 

Dijital substraksiyon anjiyografi (DSA): Esas 
olarak KTEPH tanısını doğrulamak ve tedavi seçe-
neklerini değerlendirmek için kullanılır. Çoğu mer-
kez, geleneksel iki veya üç düzlemli DSA kullanır. 
Bununla birlikte, C kollu BT görüntüleme, balon 
pulmoner anjioplasti (BPA) için potansiyel olan daha 
fazla hedef vasküler alanı tanımlayarak ve prosedüre 
rehberlik sağlayarak daha yüksek bir uzaysal çözü-
nürlük sağlayabilir (27). BTPA sonuçsuz kaldığında 
tedavi seçeneklerini değerlendirmek için DSA halen 
kullanılmaktadır (1).

EKO ve sağ kalp kateterizasyonu: Ekokardiyog-
rafi ile PH olasılığına bağlı olarak, daha ileri testler 
düşünülmelidir (28). Orta ekokardiyografik PH olası-
lığı olan semptomatik hastalarda, PH olasılığını daha 
fazla belirlemek için KPET düşünülebilir. KPET’de 
KTEPH’i düşündüren bulgular görülebilir. Bunlar dü-
şük PETCO2, yüksek VE/VCO2, düşük VO2/HR ve dü-
şük tepe VO2’dir (1). PH (özellikle PAH veya KTEPH) 
tanısını doğrulamak ve tedavi kararlarını destekle-
mek için SKK yapılması önerilir (1). EKO ve SKK ilgili 
bölümlerde anlatılmıştır. 
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Akut PTE ve KTEPH İlişkisi

Akut PTE klinik tablosu ile başvuran hastalarda, ak-
ciğer BT’si, KTEPH bulguları ve kronik olduğunun bir 
bulgusu olarak sağ ventrikül hipertrofisini de içere-
bilen bulgular, daha önce saptanmamış KTEPH be-
lirtilerini saptamada yardımcı olabilir (1). Akut PTE 
olarak değerlendirilen hastada aslında KTEPH mev-
cudiyeti değerlendirilmesi önemli olduğu gibi “kro-
nik üzerine akut” PTE’yi saptamak da önemlidir (1). 
KTEPH, akut PTE’nin nadir görülen ve yetersiz teş-
his edilen bir komplikasyonudur (29). Çok merkezli, 
gözlemsel bir çalışma, akut PTE’yi takiben KTEPH 
insidansını yılda 3.7/1000 ve iki yıllık kümülatif in-
sidansı %0.79 olarak bildirmiştir (30). Yakın tarihli 
bir prospektif gözlemsel çalışmada (FOCUS, Akut 
Pulmoner Emboli Sonrası Takip), KTEPH ve PTE 
sonrası bozulma için iki yıllık kümülatif insidans sı-
rasıyla %2.3 ve %16.0 olup, bunların her ikisi de daha 
yüksek yeniden hastaneye yatış ve mortalite riski ile 
ilişkilidir (31).

Yetersiz farkındalık nedeniyle, bazı hastalar başlan-
gıçta akut PTE olarak yanlış sınıflandırılabildikle-
ri için KTEPH tanısı gecikebilir. Mevcut kılavuzlar 
PTE’li hastaların pulmoner vasküler görüntüleme 
yöntemleriyle rutin takibini önermemekte, ancak 
akut PTE’yi KTEPH bulguları açısından teşhis etmek 
için kullanılan indeks görüntüleme testinin değerlen-
dirilmesini önermektedir. Hastaların %50 kadarında 
akut PTE sonrası kalıcı perfüzyon defektleri vardır; 
ancak klinik önemi belirsizdir (15,32). Semptomla-
rın pulmoner arterlerde post-trombotik birikintilere 
bağlanabileceği tüm hastalar, PH olsun veya olmasın 
KTEH’e sahip olarak kabul edilir. Akut PTE sonrası 
kalıcı dispne yaygın olmakla birlikte PH eşlik etme-
yen KTEH prevalansı bilinmemektedir ve daha fazla 
çalışma gerektirmektedir (1). 

Akut PTE hastasında, KTEPH bazı durumlarda özel-
likle dikkate alınmalıdır. Bu durumlar şunlardır;

1. PTE tanısı için yapılan BTPA’da radyolojik bulgu-
lar KTEPH’yi düşündürmesi ve/veya EKO’da tah-
mini oPAB > 60 mmHg olması,

2. PTE sonrası klinik seyirde dispne veya fonksiyo-
nel kısıtlamalar devam etmesi,

3. KTEPH için risk faktörleri veya yüksek KTEPH 
tahmin puanı olan asemptomatik hastalar (13).

“Leiden KTEPH tahmin puanı” da dahil olmak üzere 
skorlama sistemleri teşhis stratejilerini yönlendir-
mek için kullanılabilir (33,34). “Leiden KTEPH tah-
min puanı” hespalamasında bazı faktörlere dayalı 

puanlamaya göre KTEPH için yüksek riskli olup ol-
madığı belirlenir. Bu faktörler;

1. Unprovoke PTE (+6 puan),

2. Hipotiroidizm (+3 puan),

3 Semptomların PTE tanısından > 2 hafta önce baş-
laması (+3 puan),

4. İndeks BTPA’da sağ ventrikül disfonksiyonu (+2 
puan),

5. Diabetes mellitus (-3 puan),

6. Trombolitik/cerrahi tedavi (-3 puan)’dir. Toplam 
puan > 6 puan olması KTEPH için yüksek riskli 
olarak kabul edilir (13).

KTEPH için risk faktörleri; tekrarlayan venöz trom-
boembolizm, malignite, submasif pulmoner emboli, 
anti-fosfolipid antikorları, faktör VIII > 230 IU/dL 
olması, O olmayan kan grubu, ventriküloatriyal şant 
veya (enfekte) kalp pili, splenektomi, tiroid replas-
man tedavisi gibi klinik durumlardır (13). KTEPH’li 
hastalarda antifosfolipid sendromunun biyolojik 
belirteçlerinin taranması önerilir. Terapötik sonuç-
lar beklenmedikçe, ek trombofili taraması genellikle 
önerilmez (35).

KTEPH MEDİKAL TEDAVİSİ

PAH için önerilen genel önlemler, ameliyat edileme-
yen KTEPH hastalarında ve pulmoner endarterek-
tomi (PEA) sonrası erken dönemde etkili ve güvenli 
olan denetimli egzersiz eğitimi de dahil olmak üzere 
KTEPH için de geçerlidir (1).

Pıhtının yetersiz çözünmesinin eşlik ettiği tekrar-
layan pulmoner tromboemboli bu hastalığın temel 
patofizyolojik özellikleri olduğundan, KTEPH’li 
hastalar için ömür boyu terapötik antikoagülasyon 
önerilir. Vitamin K antagonistleri (VKA) KTEPH’li 
hastalarda yaygın olarak kullanılmaktadır. Daha ya-
kın zamanlarda, yeni oral antikoagülanlar (YOAK), 
VKA’lara alternatif olarak daha sık kullanılmıştır. 
KTEPH’de VKA’lar ve YOAK’lar için karşılaştırılabilir 
kanama oranları ile YOAK alan hastalarda daha yük-
sek tekrarlayan venöz tromboemboli oranları gös-
terildi (36,37). Antifosfolipid sendromlu hastalarda 
(KTEPH popülasyonunun %10’u), VKA’lar önerilir 
(38,14). PH olmaksızın KTEH’li hastalarda uzun sü-
reli antikoagülasyon lehine veya aleyhine herhangi 
bir kanıt bulunmadığında, uzun süreli antikoagülan 
tedavi bireysel karar verme esasına dayanmaktadır. 
PTE nüks riski orta veya yüksek olduğunda, akut pul-
moner emboli tanı ve tedavisine yönelik 2019 ESC/
ERS Kılavuzuna uyulması önerilir (14).
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KTEPH medikal tedavisi ile ilgili üç randomize kont-
rollü çalışma (RKÇ) başarıyla yürütülmüştür. İlk faz 3 
RKÇ, inoperabl KTEPH’li veya PEA’dan sonra kalıcı/
tekrarlayan PH’si olan hastalarda riociguat’ın etkin-
liğini araştırdı (39). Riociguat, 16 haftalık tedaviden 
sonra, plaseboya kıyasla 6 dakika yürüme mesafesi-
ni (6DYM) iyileştirdi ve PVD’i %31 oranında azalt-
tı ve KTEPH endikasyonu için onaylandı. İnoperabl 
KTEPH’i olan veya PEA sonra kalıcı/tekrarlayan PH’i 
olan hastalarda treprostinil s.c. düşük doz yüksek 
doz ile karşılaştırıldığında 24. haftada 6DYM’de iyi-
leşme gösteren bir faz 3 RKÇ’de araştırılmıştır (40). 
Sonuç olarak treprostinil s.c KTEPH endikasyon için 
onaylanmıştır. Sadece inoperabl KTEPH’i olan hasta-
ları içeren bir faz 2 çalışmasında, masitentan 10 mg, 
plaseboya karşı sırasıyla 16 ve 24. haftalarda PVD ve 
6DYM’yi iyileştirmiştir (41). İnoperabl veya kalıcı/
tekrarlayan KTEPH’de (NCT04271475) masitentan 
75 mg’ın güvenliğini ve etkinliğini değerlendirmek 
için bir faz 3 RKÇ devam etmektedir (1). Diğer me-
dikal tedaviler -fosfodiesteraz-5 inhibitörleri (PDE5i) 
(örn. sildenafil) ve endotelin reseptör antagonistleri 
(ERA) (örn. bosentan)- inoperabl KTEPH’deki etkin-
likleri kanıtlanmadığından, endikasyon dışı kullanıl-

mıştır. Bununla birlikte, ciddi hemodinamik bozuk-
luğu olan KTEPH hastalarında PDE5 inhibitörleri ve 
ERA’ları içeren oral kombinasyon tedavisi yaygın bir 
uygulamadır (1).

KTEPH tedavi algoritması, proksimal, distal ve mik-
rovaskülopati olarak karışık anatomik lezyonları he-
deflemek için pulmoner endarterektomi (PEA), balon 
pulmoner anjiyoplasti (BPA) ve medikal tedavilerin 
kombinasyonlarının multimodal yaklaşımını içerir 
(Şekil 2) (1).

Semptomatik hastaların önemli bir bölümünde, 
PEA’yı takiben medikal ve/veya girişimsel tedavi-
lerden de fayda görebilecek kalıcı veya tekrarlayan 
PH olabilir. Preoperatif PVD’i yüksek hastalarda 
pulmoner endarterektomi (PEA)’den önce pulmo-
ner hemodinamiyi iyileştirmek için medikal tedavi 
kullanmak yaygın bir uygulamadır ancak zamanın-
da cerrahi sevki ve dolayısıyla kesin tedaviyi gecik-
tirdiği düşünüldüğünden hala tartışmalıdır (1). PEA 
sonrası oPAB ≥ 30 mmHg olması, medikal tedavi-
lerin başlatılmasıyla ve oPAB ≥ 38 mmHg ve PVD 
≥ 5 WU olması daha kötü uzun süreli sağkalım ile 
ilişkilendirilmiştir (42).

Şekil 2. Kronik tromboembolik pulmoner hipertansiyonda yönetim stratejisi.

KTEPH: Kronik tromboembolik pulmoner hipertansiyon, MDE: Multidisipliner ekip, PEA: Pulmoner endarterektomi, PH: Pulmo-
ner hipertansiyon, BPA: Balon pulmoner anjiyoplasti.

Konfirme KTEPH Hastası

Yaşam boyu terapötik antikoagülasyon

MDE tarafından tedavi değerlendirmesi

Tercih edilen tedavi olarak PEA

KTEPH/PH merkezinde uzun dönem izlem

Ameliyat edilebilir.

Kalıcı/tekrarlayan semptomatik PH Medikal tedavi

BPA

Y

Y

N

N
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Riociguat inoperabl KTEPH olan semptomatik has-
talarda veya PEA sonrası kalıcı/tekrarlayan PH olan 
hastalarda önerilir. Dünya Sağlık Örgütü (DSÖ) 
fonksiyonel sınıf (FS) III-IV’te ameliyat edilemeyen 
KTEPH veya PEA’den sonra kalıcı/tekrarlayan PH’si 
olan hastalarda treprostinil s.c. düşünülebilir. İnope-
rabl KTEPH olan semptomatik hastalarda PAH için 
onaylı ilaçların endikasyon dışı kullanımı için değer-
lendirme düşünülebilir. İnoperabl KTEPH’li hasta-
larda, çözünebilir guanilat siklaz (sGC) stimülatörü/
PDE5i, ERA veya parenteral prostasiklin analogları-
nın kombinasyonu düşünülebilir (1). 
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