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OZET

Pulmoner hipertansiyon (PH), gebelik sirasinda anne ve fetiis agisindan yiiksek risk tasiyan, yonetimi
multidisipliner yaklasim gerektiren ciddi bir klinik durumdur. Gebelik sirasindaki artan kan hacmi,
kardiyak debi artigi ve pulmoner vaskiiler direngteki degisimler PH hastalarinda sag ventrikiil yiikiinii
artirarak klinik kotilesmeye yol agabilir. Bu nedenle PH'lu kadinlarda gebelik, ozellikle siddetli PH
varliginda kontrendike kabul edilmekte ve gebelik planlamasi éncesinde ayrintili risk degerlendirmesi
yapilmast onerilmektedir. Semptomlar gebeligin normal fizyolojik degisiklikleri ile benzerlik goste-
rebileceginden erken dinemde tanist giigtiiv. Noninvaziv bir yontem olan ekokardiyografi tanida ve
izlemde énemli bir goriintiileme yontemidir. Erken tani ve uygun tedavinin baglanmasi, PH ile iligkili
maternal ve fetal mortalitenin azaltilmasinda kritik 6neme sahiptir. Gebelik sonuglari, PH'un tipi
ve siddetine bagh olarak degiskenlik gostermektedir. Ozellikle ciddi PH'u olan hastalarda maternal
morbidite ve mortalite belirgin olarak daha yiiksektir. Anne éliimlerinin bashca nedenleri arasinda
pulmoner hipertansif kriz, sag kalp yetmezligi, pulmoner emboli, kardiyak ve solunumsal yetmezlik
yer almaktadir. Olumsuz fetal sonuglar ise; intrauterin éliim, erken dogum, fetal biiytime kisithligi ve
gebeligin sonlandirilmasini icermektedir. PH'lu gebelerde dogum zamanlamasi, dogum sekli ve anes-
tezi yontemi halen tartismali konular arasindadir. Annenin hemodinamik durumu, hastaligin siddeti
ve fetal iyilik hali goz oniinde bulundurularak bireysellestirilmelidir. Hafif PH'u olan, term gebeli-
ge ulagmus ve ¢ok yakin izlem altinda olan se¢ilmis hastalarda vajinal dogum diisiiniilebilir. Bununla
birlikte, ¢ogu olguda anne ve fetiisiin hemodinamik giivenligini saglamak amaciyla planh sezaryen
dogum tercih edilmektedir. Postpartum dinem; sag kalp yetmezligi, pulmoner hipertansif kriz ve ka-
nama agisindan kritik bir donemdir ve yakin takip gerektirir. Giiniimiizde PH’lu gebelerde klinik kitii-
lesmeyi veya pulmoner hipertansif kriz gelisimini ongérebilecek kesin prediktérler heniiz tam olarak
belirlenmemigtir. Sotatercept gibi yeni tedavi ajanlarimin gebelikteki giivenligi konusunda ise kanit
yoktur. Bu nedenle, PH’lu gebelerde optimal yonetim stratejilerinin daha iyi belirlenebilmesi icin ileri
klinik arastirmalara ihtiyag vardir.

I. GIRiS tan1 i¢in sag kalp kateterizasyonu (SKK) ile yapilan
invaziv hemodinamik 6l¢amler gereklidir. Ekokardi-
yografi (EKO) veya kardiyak magnetik rezonans gibi
noninvaziv yéntemler pulmoner hemodinamigi de-
gerlendirmede yeterli duyarlihiga sahip degildir. Buna
gore en son yedincisi dizenlenen Diinya PH Sempoz-
yumunda, SKK ile saptanan ortalama pulmoner ar-
ter basinca (0PAB) degerinin > 20 mmHg olmas: PH
olarak tanimlanmigtir. Hemodinamik kriterlere gore

Pulmoner hipertansiyon (PH), tani ve yonetiminde
multidisipliner yaklagimin gerektigi karmagik bir
klinik durumdur. Pulmoner arter basincinin (PAB)
artigt ile karakterizedir ve tek bir hastalik olmayp,
heterojen bir hastalik bir grubunu icerir. Etkilenen
olgularda yagsam kalitesini bozar ve tedavi edilme-
diginde erken mortalite ile sonuglanir (1). Kesin
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oPAB > 20 mmHg iken; pulmoner vaskiler rezistans
(PVR) > 2 wood iinitesi (WU) ve pulmoner arteriyel
kama basina (PAKB) <15 mmHg ise prekapiller PH;
PAKB > 15 mmHg ve PVR < 2WU ise postkapiller PH;
PAKB > 15 mmHg ve PVR > 2 WU ise de kombine
post ve prekapiller PH olarak simflandirilmaktadir
(Tablo 1) (2).

PH, benzer fizyopatolojik mekanizmalar, klinik tab-
lo, hemodinamik §zellikler ve tedavi yonetimine gére
ise; klinik olarak bes alt gruba ayrilir. Grup 1 pulmo-
ner arteryel hipertansiyon (PAH), Grup 2 sol kalp
hastaliklar ile iligkili PH, Grup 3 akciger hastaliklar
ve/veya hipoksi ile iligkili PH, Grup 4 pulmoner arter
obstriiksiyonlari ile iligkili PH ve Grup 5 mekanizma-
s1 belirsiz ve/veya ¢ok faktorlit PH (Tablo 2) (2,3).

Hemodinamik ve klinik simiflandirmalardan bagim-
s1z olarak PH hastalarinda gebelik varliginda, yiiksek
anne 6lim orani ve fetal kayb1 da iceren 6nemli risk-
ler s6z konusudur. Eski caligmalarda PH’lu gebelerde
altta yatan patoloji ile de iligkili olarak %30-56 ara-
sinda maternal mortalite oranlar1 bildirilmektedir
(4). Buna kargin son ¢aligmalarda, ézellikle multidi-
sipliner hasta yonetiminin ve PAH spesifik tedavi-
lerin uygulanmasina bagh olarak, mortalite oranla-
rinda goreceli bir iyilegsme oldugu 6ne siiriilmektedir
(5-7). Ancak PH'lu kadinlarda gebelik hala ¢énemli
bir ¢lum riskiyle iligkilidir. Yedinci Diinya PH Sem-
pozyumunda son ¢alismalarin 1g181inda, dugiik-orta
gelirli tilkeler ile yiiksek gelirli tilkeler arasinda mev-
cut kaynaklara bagh olarak, maternal ve fetal riskler
arasinda farkliliklar oldugu, bu hastalar i¢in dikkatli
ve bireysellestirilmig bir yaklagim gerektigi belirtil-
mektedir. Son Avrupa PH Rehberinde de artik genel
olarak gebeligin caydirilmadigi, hamile olan veya ha-
milelik planlayan kadinlar i¢in ortak karar alma sii-
recine odaklanildig1 goriilmektedir. Kigisellestirilmig
yaklagim kapsaminda, hasta ve ailesi, kadin dogum
uzmanlari, anestezistler, kardiyologlar, pulmono-
loglar, neonatologlar ve diger uzman saglik hizmeti
saglayicilarindan olusan multidisipliner bir ekip taki-
binin gerekliligi vurgulanmaktadir (3,8).

Il. GEBELIKTE PULMONER HiPERTANSIYON
FiZYOPATOLOJISI

Anne ve fetiis dokularina oksijen iletimini en ist
diizeye ¢ikarmak icin gebeligin beginci haftasindan
itibaren bir dizi karmagik fizyolojik adaptasyon
mekanizmasinin devreye girmesi ile beraber, siste-
mik ve pulmoner kan akimi artar ve bu da annenin
kardiyovaskiiler sistemine 6nemli oranda bir yik
getirir. Gebelik sirasinda, sol ventrikil (SV) kiitlesi,
kirmizi kan hiicresi kiitlesi, kan hacmi ve kalp debi-
si artarken, sistemik vaskiiler diren¢ (SVD) ve kan
basina tipik olarak azalir. Kan hacmi, gebeligin 28
ile 34. haftalar arasinda normalin %40-100’tinden
fazla artarken, kirmizi kan hiicresi kiitlesi %25’ ka-
dar artar; bu da gebelik sirasindaki fizyolojik ane-
miye neden olur (9,10). Ozellikle gebeligin 24-26.
haftalarindan itibaren renal kan akimi ve glome-
ruler filtrasyon hizi artarken; uterusun vena kava
inferiora mekanik basi yapmasi nedeniyle renin-
anjiyotensin seviyelerindeki yikselme, su ve tuz
tutulumuna neden olur. Béylece plazma volimu ve
stroke volum artar. Kalp debisindeki artigtan esas
olarak sorumlu faktoér, stroke voliimdeki %30-50
oranindaki artigtir. Kalp atig hizi ise gebeligin iler-
leyen dénemlerine kadar tipik olarak artmaz. Oksi-
jen tiiketimi de artar, ancak solunum hiz1 nispeten
degismeden kalir. Periferik vaskiiler direncte basta
progesteron olmak tizere hormonlarin ve endojen
vazodilatérlerin etkisiyle azalma, diastolik kan ba-
sincinda yaklagik %10’luk bir diigtigse neden olur; bu
da t¢linct trimesterde normale doner. Eisenmenger
sendromunda (ES), gebelik sirasinda SVD’deki azal-
ma, sagdan sola santin artmasina, hipoksi ve siya-
nozun kétilegsmesine yol agabilir (11).

Vajinal dogum sirasinda, uterusun kasilmas: nede-
niyle uterustan venéz sisteme yaklagik 500 mL kan
gecer ve bu da kalp debisinde, sistemik ve diyastolik
kan basincinda artiga neden olur. Dogum sirasindaki
maternal hemodinamik degisiklikler saghkli vajinal
dogum yapan 20 kadinda izlenmis ve ikinci evre ka-
silmalar sirasinda hemodinamik stresin en belirgin
oldugu goézlenmisgtir. Bu asamada kalp debisinde

Tablo 1. Pulmoner hipertansiyon hemodinamik siniflamasi (2 no’lu kaynaktan derlenmistir).

Prekapiller Postkapiller Kombine pre-post kapiller
oPAB > 20 mmHg > 20 mmHg > 20 mmHg
PVR >2 WU <2 WU >2WU
PAKB <15 mmHg > 15 mmHg > 15 mmHg
PAKB: Pulmoner arteriyel kama basinci, PVR: Pulmoner vaskiiler rezistans, oPAB: Ortalama pulmoner arter basinci, WU: Wood
Unitesi.




Tablo 2. Pulmoner hipertansiyon klinik siniflamasi (2 ve 3 no’lu kaynaktan derlenmistir).

Grup 1: Pulmoner arteryel hipertansiyon (PAH)
1.1 idiyopatik

1.1.1 Vazoreaktivite testine yanit vermeyenler
1.1.2. Vazoreaktivite testine akut yanit verenler
1.2 Kalitsal

1.3 Tlag ve toksinle iliskili

1.4 Tligkili durumlar

1.4.1 Konnektif doku hastalig

1.4.2 HIV enfeksiyonu

1.4.3 Portal hipertansiyon

1.4.4 Konjenital kalp hastalig

1.4.5 Sistozomiazis

1.5 Venéz/kapiller tutulum (PVOH/PKH) 6zellikleri ile
PAH

1.6 Yenidoganin persistan pulmoner hipertansiyonu

Grup 2: Sol kalp hastalig: iligkili PH

2.1 Kalp yetmezligi

2.1.1 Korunmus ejeksiyon fraksiyonlu

2.2.2 Dugiik veya hafif disiik ejeksiyon fraksiyonlu
2.2.3 Spesifik etyolojili kardiyomiyopatiler

2.2 Kalp kapak hastalig

2.2.1 Aortik kapak hastalig

2.2.2 Mitral kapak hastalig

2.2.3 Miks kapak hastalig
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Grup 3: Akciger hastaliklar1 ve/veya hipoksi ile
iligkili PH

3.1 Obstriktif akciger hastalifi veya amfizem

3.2 Interstisyel akciger hastaligi

3.3 Kombine pulmoner fibrozis ve amfizem

3.4 Diger parenkimal akciger hastaliklar

3.5 Nonparenkimal restriktif hastaliklar

3.5.1 Hipoventilasyon sendromlar1

3.5.2 Pnémonektomi

Grup 4: Pulmoner arter obstriiksiyonlari ile
iliskili PH

4.1 Kronik tromboembolik PH

4.2 Diger pulmoner arter obstriiksiyonlar:

Grup 5: Belirsiz ve/veya multifaktoryel
mekanizmali PH

5.1 Hematolojik bozukluklar

5.2 Sistemik bozukluklar: Sarkoidoz, pulmoner
Langerhans hiicreli histiositozis, nérofibromatozis Tip
1

5.3 Metabolik bozukluklar

5.4 Hemodiyalizli veya hemodiyalizsiz kronik renal
yetmezlik

5.5 Pulmoner tiimér trombotik mikroanjiyopati
5.6 Fibrozan mediastinit
5.7 Kompleks konjenital kalp hastalig

ner venookliiziv hastalik.

PAH: Pulmoner arteryel hipertansiyon, PH: Pulmoner hipertansiyon, PKH: Pulmoner kapiller hemanjiyomatozis, PVOH: Pulmo-

%32, atim hacminde %44 oraninda azalma; buna
karsilik kalp hizinda %52, sistolik arter basincinda
ise %36 oraninda artig saptanmigtir (12).

Gebelik ayrica protein S seviyelerinde azalma, pro-
tein C'ye karg1 kazanilmig direng ve trombin seviye-
lerinde artig nedeniyle hiperkoagiilasyona egilimle
de iligkilidir ve pulmoner emboli riskini artirir. Ha-
milelikte olusan fizyolojik degisiklikler oksijen tiike-
timi ve koagiilasyon riskinin artmasina yol acar. PH
hastalarinda pulmoner vazodilatasyon bozuklugu ve
bu degisikliklere karg1 tolerans dugstuklugu nedeniy-
le, sag ventrikiil (SaV) ard yikinde ve diyastol sonu
hacminde artig olur. PAB'daki artiga kargin kompan-
sasyon mekanizmalarinin yetersiz kalis1 sonucunda
da sagkalimin en 6nemli belirleyicisi olarak kabul
edilen SaV disfonksiyonu geligir. Risk ozellikle agr,
hipoksemi, hizli siv1 degisimleri ve hormonal diizen-
lenmelerin en fazla oldugu dogum ve dogum sonrasi
erken dénemde belirgindir (13,14). Sonug olarak tiim
bu degisiklikler hemodinamik instabilite ve kardiyo-
jenik sok riskini arttirir.

1. GEBVELiKTE PULMONER HiPERTANSIYON
VARLIGININ ANNE VE FETUS UZERINE ETKISI

PH'nun eslik ettigi gebeliklerde hem anne hem de
bebek agisindan énemli riskler s6z konusudur ve dik-
katle ele alinmas: gerekmektedir. Tedavi ve hasta yo-
netimindeki gelismeler sayesinde maternal mortalite
oranlar1 azalmis olsa da halen %6-25 arasinda olarak
bildirilmektedir (5-7).

Konjenital kalp hastaliklarimin (KKH) gebelik sira-
sinda gorillen PH'nun en sik nedeni olduguna dair
veriler mevcuttur (15,16). Gegtigimiz yil yayinlanan,
Asya, Kuzey Amerika, Giiney Amerika, Afrika, Avust-
ralya ve Cin’den 51 ¢aligma ve toplam 4583 gebe has-
tay1 iceren bir sistematik derleme ve meta-analizde,
ortalama gebelik yas1 28 ve EKO ile ¢l¢iilen sistolik
pulmoner arter basinc: (sPAB) 65mmHg saptanmusg-
tir. Hastalarin yarisina yakininda PH tamisi gebelik
sirasinda konmusgtur. KKH etyolojide baglica PH ne-
deni (%65) iken; sol tarafli kalp kapak hastalig1 %16,
idiyopatik PAH %7, kalp yetmezligi/kardiyomiyopati
%5, bag dokusu hastaliklar ise %4 oraninda tespit
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edilmigtir. ES tiim kohortun %1’inde gérillmiis ve bu
olgularda ortalama sPAB degeri de 107mmHg bulun-
mugtur. Genel anne 6lum orani %6 olup, 6lumlerin
%93’ postpartum dénemdedir. Pulmoner hipertan-
sif kriz (PHK) ve kalp yetmezligi (KY) en sik 6liim ne-
denleri iken; altta yatan etyoloji agisindan en yiiksek
mortalite orani ile iligkili durumlar ES (%18) ve idiyo-
patik PAH (%17) olarak tesbit edilmistir. Ayrica, sid-
detli PH, hafif-orta PH'na gore yaklagik 5.5 kat art-
mug mortalite riski ile iligkili bulunmusgtur. Perinatal
sonuglar agisindan, yenidogan 6liim orani %5, erken
dogum orani ise %36'dir. Fetiis 6lumlerinin %22’sini
gebelik veya dogum sirasinda anne 6limi ile birlikte
meydana gelen ¢élimler olusturmaktadir. ES ve sid-
detli PH varligimin daha yiksek oranda erken dogum
ve yenidogan 6lim orani ile de iligkili oldugu bildiril-
mektedir (17).

Literatire baktigimizda ¢aligmalarin énemli bir kis-
minda gebelikte PH tamsi i¢cin EKO kullanildigim
gormekteyiz. Bu caligmalardan birinde Cin'de 2009-
2022 yillar1 arasinda hamilelik sirasinda veya dogum
sonrasinda PH tamis: almig ve hayatii kaybeden 54
gebe kadinin klinik verileri retrospektif olarak analiz
edilmistir. Kirkdért hastanin grup 1 PAH oldugu ve
bu grup icinde de en stk KKH'na 6zellikle ventriki-
ler septal defekte bagli PAH gelistigi saptanmugtur.
Mortalite siklikla dogumdan sonraki ilk hafta i¢inde
gelismis ve PHK, KY, multiple organ yetmezligi ve ES
varligi baglica mortalite nedenleri olarak tesbit edil-
migtir (18). Gebelikte PAH tanisinin EKO’da sPAB >
20 mmHg olugu ile tanimlandig 12 olguluk bir se-
ride ise maternal mortalite oram %36.4, fetal biyii-
me geriligi %71.4, 6li dogum orani ise %14.3 olarak
bildirilmektedir (19). On yillik bir siireci igeren bir
diger retrospektif kayit calisgmasinda ise PH siddeti
sPAB degerlerine gore > 80 mmHg ise siddetli; 50-
79mmHg arasinda ise orta ve 30-49 mmHg arasinda
ise hafif olarak simflandirilmigtir. Hafif PH grubun-
da anne olumu goralmezken, siddetli PH grubunda
maternal mortalite oran1 %5.7, fetal dogum agirhig
anlaml oranda daha diisiik ve neonatal yogun bakim
ihtiyac1 da daha yitksek oranda saptanmigtir (20).
Yine EKO’da o¢l¢iilen sPAB (istirahat halinde > 30
mmHg) diizeylerine gére PH siddeti belirlenen 125
gebe kadinda etyolojide, KKH ve idiyopatik PAHun
one giktigr gorilmektedir. Olgularda PH siddeti art-
tikca, preterm dogum, neonatal asfiksi, maternal
6lum, perinatal 6liim ve uzamig postoperatif hastane
yatigt seklinde tanimlanan istenmeyen olaylarin sik-
liginda da artig izlenmektedir (21). Yaklagik 30 yillik
bir dénemin verilerini iceren retrospektif bir kohort

calismada PH'u olan ve gebelik siiresi 20 haftay1 agan
toplam 65 gebelik incelenmigtir. Bu ¢aligmada, PH
tansi icin EKO'da sPAB > 37 mmHg veya SKK ile
oPAB > 25 mmHg kriterleri kullanilmigtir. Maternal
mortalite oraninin %3 oldugu ve dliimlerin 2000 y1-
lindan 6nce meydana geldigi tesbit edilmigtir. Ayrica,
PAB artig1, uzamig hastanede yatig siiresi ve yogun
bakim iinitesine yatig ile de iligkili bulunmusgtur (22).
Yine PH tanisinin EKO ile kondugu ve gantla iligkili
KKH kaynakli PH'u olan daha spesifik bir hasta gru-
bunda, hafif-orta PH'u olan kadinlarin siddetli PHu
olan kadinlara gore daha iyi sonuglar sergiledigi gos-
terilmigtir. Buna gére anne 6liim orani (%0.68’e kars:
%11.11) ve postoperatif vazoaktif ila¢ tedavi ihtiyaa
anlaml diizeyde daha disiik saptanmigtir (11).

Perinatal sonlanim noktalar1 agisindan aragtirilan
116 PAH hastasinin 26’sinda perinatal komplikasyon
gelistigi gorulmustiir. Bu komplikasyonlar: perinatal
pulmoner enfeksiyonlar, KY, neonatal asfiksi, yogun
bakim ihtiyaci ve élum olarak tanimlanmigtir. Cok
degiskenli analiz sonuglarina gére orta derecede PAH
varlig: yaklagik 15 kat, KKH varhg da yaklagik 2.5
kat perinatal komplikasyon riskinde artig ile iligkili
bulunmustur (23). Yine KKH olan 429 gebe kadin
incelendiginde, 242’sinde PAH (EKO ile sPAB > 40
mmHg) saptanmig ve giddetli PAH olan grupta an-
laml diizeyde daha fazla oranlarda, diigik dogum
agirhgi, preterm dogum ve neonatal asfiksi izlenmis-
tir (24). Ulkemizde yapilan, gebelik éncesi PH tani-
s1 olan veya gebelikte PH tanisi almig 13 hastanin
retrospektif incelemesinde, sekiz hastanin idiyopa-
tik PAH oldugu goriilmektedir. Bu olgularda klinik
kotulesme riski PH'nun diger formlarina gére daha
yiiksek olup, 30 giinliik mortalite oran1 %46 olarak
saptanmugtir. Gecikmis hospitalizasyon, genel anes-
tezi uygulanmasi ve PH'un giddeti, maternal mortali-
te icin risk faktérleri olarak tanimlanmigtir (25).

Sonug olarak merkezler arasinda PH ve gebelik ile ilgili
sonuglarda belirgin farkhiliklar oldugu gérilmektedir.
Hastaligin etyolojisi ve siddeti yaninda merkezlerin
tibbi kaynaklari, tedaviye erigim ve multidisipliner de-
gerlendirme olanaklarinin varhgimin da bu farklilikta
rol oynayacag dustuntlmektedir (23).

IV. TANI VE RiSK DEGERLENDIRMESI

PH hastalarinda, hastaligin baglangic dénemlerin-
den itibaren yorgunluk ve nefes darlig sik gérilen
semptomlardir. Ancak bu semptomlar erken gebelik
belirtileriyle oértugtiigi icin tami genellikle gecikir
ve gebeligin orta-ileri dénemlerine kadar PH'un ke-
sin tanusi ilk seferde konulamaz (26). Yine gebelikte



uterin basi nedeniyle gelisen senkop PH'daki disuk
kardiyak debi sonucu ortaya ¢ikan senkop ile kariga-
bilir. Periferik 6dem de normalde gebelik dénemin-
de fizyolojik olarak geligebilir. Hamilelik ilerledikge,
anne dolagimina binen ek yiik ve bunun sonucunda
ortaya ¢ikan fetal hipoksi; fetal biiytime geriligi, er-
ken dogum, fetal distres ve yenidogan 6lumi gibi cid-
di komplikasyonlara neden olabilir (27). Bu nedenle,
bu hastalarin prognozunu iyilestirmek i¢in hamilelik
riskinin erken ve etkili bir sekilde degerlendirilmesi
hayati 6nem tagimaktadir.

Maternal kardiyovaskiiler komplikasyon riskini tah-
min etmek i¢in ¢esitli simiflamalar gelistirilmigtir. Cok
merkezli Cardiac Disease in Pregnancy Study (CARP-
REG) ¢alismasi, gebeligin baglangicindaki dogum én-
cesi muayene sirasinda elde edilen, annenin klinik ve
EKO verileri ile maternal kardiyak komplikasyon ola-
siigini 6ngérmek tizere bir risk indeksi gelistiren ilk
calisma olmusgtur (28). CARPREG risk indeksi, yaygin
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olarak kullanilmig ve bagimsiz olarak dogrulanmugtir.
Zwangerschap-bij-Aangeboren-HARtAfwijkingen,
Pregnancy in Women With Congenital Heart Disease
(ZAHARA) risk skoru ise CARPREG risk indeksinin
bilesenlerini iceren bir risk skorlamasi olup, yalnizca
dogustan kalp hastalig1 olan popiilasyonu incelemis-
tir (29). Konsensis temelli modifiye Diinya Saglk
Orgiitii (mDSO) simiflandirmasi, daha kapsamli bir
risk tabakalagtirma yéntemi olarak énerilmektedir.
mDSO siniflamast, altta yatan kalp hastaligi ve diger
komorbiditeler dahil olmak tizere bilinen tiim anne
kardiyovaskiiler risk faktérlerini bir araya getirmek-
tedir. CARPREGve ZAHARA risk skorlarinda yer al-
mayan gebelik kontrendikasyonlarini da icermekte-

dir (Tablo 3) (30).

SKK, PAB’'n1 ve kalp debisini dogrudan él¢erek dogru
hemodinamik veriler sagladigi icin PH tanisinda altin
standarttir. Ancak invaziv bir tetkik olmasi ve fetiis
i¢in potansiyel radyasyon riski nedeniyle kullanim

Tablo 3. Gebelikte pulmoner hipertansiyon risk degerlendirme siniflamalari (30 no’lu kaynaktan derlenmistir).

(KY, gegici iskemik atak,

inme veya aritmi) Baslangic NYHA-ES > II

Baglangicta NYHA-ES>1I
veya siyanoz

Sol kalp obstriiksiyonu
(aort kapag: tepe
gradyan1 > 50 mmHg)
Sol kalp obstriiksiyonu
(mitral kapak alani < 2
cm?, aort kapak alani <
1,5 cm?,

Mekanik kapak protezi

Orta/siddetli sistemik
atriyoventrikiiler kapak

EKO ile SV ¢ikis yolu tepe | yetmezligi
gradyan1 > 30 mmHg)

Orta/siddetli
Azalmisg sistemik subpulmoner
ventrikiler sistolik atriyoventrikiiler kapak
fonksiyon (EF < %40) yetmezligi

Hamilelik éncesinde
kardiyak ila¢ kullanimi

Tamir edilmis veya
edilmemis siyanotik kalp
hastalig

aktivitede kisitlanma yok.

II: Fiziksel aktivitede hafif
kisitlanma. Istirahatte
rahatsizlik yok. Ancak
normal aktivite nefes
darligy, yorgunluk, gogiis
agris1 veya presenkopa
neden olur.

I1I: Belirgin aktivite
kisitlanmasi. Istirahatte
rahatsizlik yok. Ancak
hafif fiziksel aktivite ile
nefes darligi, yorgunluk,
gogus agris1 veya
presenkop gelisir.

IV: istirahatte bile fiziksel
aktivitede kisitlanma;
SaV yetmezligi belirtileri
olabilir. Hemen hemen
her fiziksel aktivite ile
artan semptomlar s6z
konusudur.

CAR[.,RI.E.G q ZAHARA prediktorleri DSS) _NYH{\ L Gl mDSO0 ilkeleri
prediktorleri degerlendirme
Onceki kardiyak olay Aritmi 6ykiisii I: Olagan fiziksel I: Maternal mortalite

riskinde saptanabilir bir
artis yok ve morbiditede
artig yok /hafif artma.

II: Maternal mortalite
riskinde hafif artis veya
morbiditede orta derecede
artis.

III: Maternal mortalite veya
ciddi saglik sorunlari riski
6nemli él¢iide artar. Uzman
danigmanlig: gerekli.

Hamilelige karar verilmesi
durumunda, hamilelik,
dogum ve lohusalik
dénemi boyunca kardiyak
ve obstetrik yakin izlem
gerekli.

IV: Maternal mortalite veya
ciddi komorbidite riski

son derece yiiksek, gebelik
kontrendike.

Gebelik halinde,
sonlandirilmasi gériisiilmeli.
Gebelik devam ederse,

Sinif IIT’e uygun bakim
uygulanmali.

CARPREG: Cardiac Disease in Pregnancy Study, DSO: Diinya Saghk Orgiitii, EF: Ejeksiyon fraksiyonu, EKO: Ekokardiyografi,
ES: Fonksiyonel sinif, KY: Kalp yetmezligi, NYHA: New York Health Association, SaV: Sag ventrikiil, SV: Sol ventrikiil, ZAHARA:
Zwangerschap-bij-Aangeboren-HARtAfwijkingen, Pregnancy in Women With Congenital Heart Disease.




9. Pulmoner Hipertansiyon ve Gebelik

orani diigiik olup, esas olarak agir vakalarin dogru-
lanmas: ve degerlendirilmesiyle simirhdir. PH'lu ha-
mile kadinlarda EKO, noninvaziv ve kullanimi kolay
bir gériintiileme yéntemi olarak hem birincil tarama
araci olarak hem de tani sonrasi takipte kullanil-
maktadir (20). EKO'da trikiispit yoluyla sPAB dolayl
olarak degerlendirilir. Genellikle sPAB > 30 mmHg
degeri, PH i¢in tam kriteri olarak kabul edilmekte-
dir (31-33). Ancak EKO o6zellikle gebeligin ilerleyen
asamalarinda, PH'un ciddiyetini oldugundan daha az
gosterebilir. Aragtirmalar, ultrasonun kan akis oran-
larini abartabilecegini ve artan kan hacmi gibi gebelik
sirasinda olusan fizyolojik degisikliklerin yorumlan-
masini etkileyebilecegini gostermistir (3). Bu neden-
le, EKO sonuglar1 klinik degerlendirmelerle birlikte
yorumlanmalidir.

V. GEBELIK ONCESi DANISMANLIK

PH'u olan kadinlarda anne 6lim oraninin hala yuk-
sek oldugu goz 6ntne alindiginda, gebelik konusu
tartigmali olmaya devam etmektedir. Bununla bir-
likte, gebelik sonuclari, PH'un derecesi farkl olan
kadinlar arasinda degiskenlik gostermektedir. Bu
nedenle, PH'lu kadinlar i¢in kisiye 6zel, riske dayal
bir yaklagim gelistirilmelidir. PH’lu hamile kadinlar,
secenekleriyle iligkili gebelik riskleri konusunda bil-
gilendirilmelidir (26).

PH tanisi kesinlegmig hastalar i¢in, tedavi siirecinin
erken bir agamasinda dogurganlik ve aile planlama-
sina iligkin gelecek planlarimi gériigmek ve dogum
kontrolii hakkinda bilgi vermek énemli ve yararhdur.
Hamilelige baglamanin risklerini ve hamilelik ile PH
konusunda yaymlanmig énerileri tartismak énemli-
dir (34). Bu kapsamda, perinatal pulmoner enfeksi-
yon, perinatal kalp yetmezligi, yenidogan asfiksisi,
yogun bakim initesine yatig ve 6lum gibi olumsuz
perinatal komplikasyon riskleri, PH’lu hamile kadin-
larda erken dénemde degerlendirilmelidir (26).

Gebelik diigiinen kadinlarda, fetiisiin zarar gérme
(intrauterin buyime geriligi, spontan abortus) ve
olum riski, ilaglarin olasi teratojenik etkileri, preterm
dogum riskinin konugsulmasi, degerlendirmenin ana
hatlarini olugturur. Ayrica, ilerleyen donemde gebeli-
gin sonlandirilmas: ihtiyaci, siddetli ve kahia sag KY
riski, kotiilesme halinde olas: akciger nakli degerlen-
dirmesi gerekliligi ve anne 6lium riski konularinda
hassas bir sekilde bilgi verilmelidir (Tablo 4) (34).

VI. GEBELIKTE PULMONER HIPERTANSIYON YONETIMi

Yeni PH kilavuzlari, hamile kalmay: diisiinen veya
hamile olan PH’lu kadinlar i¢in kisiye 6zel danigman-

ligin 6nemini vurgulamakta ve bu konuda bilgilendi-
rilmig ortak karar verme siirecine odaklanmaktadr.
Hafif PH'u olan kadinlar ile durumu medikal tedavi
ile iyi kontrol altina alinmg hastalarda, ézellikle uz-
man multidisipliner bakim destegiyle, daha digik
anne 6lim riski s6z konusudur (34). ES olan veya
kontrolii yetersiz ciddi PH'u olan gebe kadinlarda risk
daha yiiksektir. Bu grup hastalara hamile kalmama-
lar1 siddetle tavsiye edilmeli, hamilelik durumunda
gebeligin sonlandirilmas: diginilmelidir. Hamileligi
surdiirmek isteyen kadinlara, miimkiinse donanimh
ve deneyimli bir merkezde en yiksek standartta mul-
tidisipliner bakim sunulmahdir (8).

1. Gebelik Sirasinda izlem

PH tanis1 konmus hamile kadinlar, uzman bir PH
merkezinde diizenli olarak izlenmelidir. Takip siklig1,
hastaligin ciddiyetine ve gebeligin evresine gére be-
lirlenir. Stabil hastalar icin, ilk iki trimesterde dort
haftada bir, t¢iinc trimesterde ise iki haftada bir de-
gerlendirme yapilabilir. Rutin izleme genellikle klinik
degerlendirme, EKO ile SaV fonksiyonu degerlendir-
mesini ve N-terminal brain natriiiretik peptid (BNP/
NT-proBNP) duzeylerinin 6l¢iimlerini icerir. Egzersiz
testi ve kardiyak manyetik rezonans gériintilleme,
merkezlerin olanaklar él¢ustinde yapilabilir. Duru-
mu stabil olan ve DSO fonksiyonel sinifi I olan gebe
PAH hastalarinda siki ve diizenli takipler ile %80’e
varan oranda canli dogum ile gebelik sonuglar1 elde

edilebilecegi de bildirilmektedir (35).

Gebelik siiresince sag kalp fonksiyonunun sik EKO
degerlendirmeleri hayati énem tagir. Hamilelik-
le iligkili normal fizyolojik degisiklikler nedeniyle
sPAB'da ve sag kalp odaciklarinin boyutunda artig
gortlebileceginden, SaV fonksiyonu stabil kaldig:
strece bu bulgular hastaligin ilerledigini géstermez.
SaV fonksiyonunu izlemek icin anahtar belirtecler
arasinda trikispid antler duzlem sistolik hareketi
(TAPSE), TAPSE/sPAB orani, fraksiyonel alan degisi-
mi ve SaV kontraksiyonunun gérsel degerlendirmesi
yer alir. BNP ve NT-proBNP diizeylerinin bu konuda
oldukga bilgilendirici oldugu ve diizeylerinin kompli-
kasyonsuz bir hamilelik stresince sabit kaldig: ifade
edilmektedir. Ancak beklenen degiskenligin étesinde
herhangi bir artigin, daha ileri tetkikler i¢in uyarici
olmas gerektigi vurgulanmaktadir (36,37).

SKK, gebelik sirasinda PH tanisi kesinlesmis hasta-
larda, igslemin sonuclarinin tedavi kararlarin etkile-
me olasilig: bulunmadikea genellikle gerekli degildir.
Invaziv testlerin kiigitk ancak kesin bir risk tasidig
goz 6nine ahindiginda; klinik degerlendirme, EKO ve
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9. Pulmoner Hipertansiyon ve Gebelik

kesitsel goruntiileme sonuglarina gére ciddi hastalik
belirtileri acik¢a goriilen kadinlarda, SKK ertelenebi-
lir. Hamilelik sirasinda SKK yapildiginda, komplikas-
yonlara kars1 acil sezaryen imkanlar1 ve yenidogan
resiisitasyon planlari hazir bulunmahdir (34).

2. Destekleyici Onlemler

Diiiretikler, gebelik sirasinda artmig intravaskiler hac-
mi azaltmak ve SaV yetmezligine bagl hepatik konjes-
yonu hafifletmek i¢in yararh olabilir. Ancak uterus ve
plasenta perfiizyonu iizerinde olumsuz etkileri de ola-
bilir. Loop diiiretiklerin tercih edilmesi ve spironolak-
ton kullamimindan kaginilmas: énerilmektedir.

Hipoksemi varliginda fetal hipoksemiyi énlemek i¢in
oksijen tedavisi uygulanmalidir. Arteriyel oksijen ba-
sicnin (PaO,) < 60 mmHg olmas: genellikle ek ok-
sijen tedavisinin baglatilmas: i¢in bir endikasyondur.
Hamilelik sirasinda PaO,'nin > 70 mmHg seviyesin-
de tutulmas: 6nerilmistir, ancak bunu destekleyen
kamitlar yetersizdir. Efor sirasinda satirasyonun
%90’1n altina diigmesi de ek oksijen tedavisinin bag-
latilmast i¢in bir egik degeri olarak kullanilabilir (38).

Demir eksikligi taramas: yapilmali ve gerektiginde
demir takviyesi baglanmalhdir. Antikoagiilasyon te-
davi genellikle énerilmese de tromboembolik komp-
likasyon riski yiiksek olan kadinlarda bu tedavi dii-
suntlmelidir. Genel éneriler arasinda, gerekirse kalp
uzerindeki ekstra yiuki en aza indirmek amacyla
fiziksel aktivitenin sinirlandirilmasi yer alabilir (34).

3. Gebelik Sirasinda Pulmoner Arteryel
Hipertansiyon Tedavisi

PAH i¢in hedefe yoénelik tedavi, fosfodiesteraz tip 5
inhibitérlerinin (PDE-5i) (sildenafil, tadalafil), guani-
lat siklaz uyarialarinin (riociguat), prostasiklinlerin
(epoprostenol, treprostinil, iloprost, seleksipag) ve
endotelin reseptdr antagonistlerinin (ERA) (bosen-
tan, masitentan, ambrisentan) kullanimini icerir.

Giintimiizde, PAHIu hamile kadinlarin tedavisi ise ge-
nellikle hastalarin 6zel durumuna gére sekillenmekte
olup, kan hacminin korunmasina, sistemik hipotan-
siyon, hipoksemi ve asidozun dnlenmesine odaklan-
maktadir. Teratojenik etkileri nedeniyle ERAlar,
riociguat ve seleksipag gebelik doneminde kontren-
dikedir. Bu nedenle, PAH hastasi kadinlarin hamile
kalmasi durumunda tedavinin genellikle degistirilme-
si gerekir. Klinik gézlemler, ¢cogu hasta i¢in hamilelik
sirasinda ERA’larin ve seleksipagin kullanimina ara
vermenin genel olarak givenli oldugunu ve hastanin
emzirmemesi koguluyla bu tedavilerin dogum sonrasi
yeniden baglatilabilecegini gdstermektedir. Gebelik

teyit edildiginde veya siiphe duyuldugunda ERA te-
davisinin kesilmesi yaygin bir uygulamadir. Riociguat
kullanan ve hamilelik planlayan hastalarda ise tedavi
PDE-5i ile degistirilir. PDE-5i ve prostasiklin analog-
lar1 hamilelik sirasinda giivenli kabul edilir ve hamile
kadinlarda PAH icin birincil tedaviler olmaya devam
eder. Vazoreaktif olan hastalar ise genellikle kalsiyum
kanal blokér tedavisine devam edebilir (5,39).

Tedavi se¢imi her hasta icin kisiye 6zel olarak belirlen-
melidir. {lk t¢ aylik dsnemden sonra annenin saglk
durumunun kotiilegtigi durumlarda, ERA tedavisinin
yeniden degerlendirilmesi diigtniilebilir, ancak bu
kapsaml bir risk degerlendirmesi yapildiktan sonra
uygulanmalidir. Iyi yonetilen PAH'u olan kadinlarda
hamilelik seyri genellikle stabildir. Bazi1 aragtiricilar,
PH'lu kadinlarda hormonal degisikliklerin bir él¢iide
koruyucu etki gosterebilecegini ve bu sayede gebelik
sirasinda ciddi klinik kotilesmeyi onleyebilecegini
one sirmektedir. PH'lu hamile bir kadinda gérilen
herhangi bir klinik kétillesmenin, yakin zamanda
gerceklesebilecek abortus gibi fetal komplikasyonla-
ra igaret edebilecegi unutulmamalidir. Geri dénugsiiz
bir kotilesmeye kargi hazirlikhi olmak amacyla da
nakil degerlendirmesinden ge¢meleri énerilir (3,34).

Aktivin sinyal yolu inhibitéri olan sotatercept PAH
tedavisinde yeni bir ajan olarak yakin zamanda onay-
lanmigtir. Ancak gebe kadinlar klinik ¢alismalardan
diglandign icin bu grup hastalar icin giivenlik verisi
yoktur. Hayvan deneylerine gére, sotatercept kadin-
larda dogurganlig: bozabilir ve potansiyel olarak fetiis
izerinde olumsuz sonuglara yol acabilir. Son dozdan
sonra vicutta iki aya kadar saptanabilir. Uzun yarn
6mri nedeniyle bu stire zarfinda planlanmamis gebe-
likler fetiisin ilaca maruz kalmasina sebep olacagin-
dan, sotatercept tedavisi géren kadinlara, son dozdan
en az dort ay sonrasina kadar etkili bir dogum kontrol
yontemi kullanmas: tavsiye edilmelidir (34).

VIl. DOGUM VE POSTPARTUM BAKIM

Hemodinamik instabilite ve sag KY riski dogumdan
sonraki ilk 12 saat i¢inde en yitksek olma egiliminde-
dir. Dogum siireci ile beraber dogum sonras1 72 saate
kadar yakin izlem ve tedavi hayati 6nem tagimakta-
dir. Bu konu hakkinda yeterince kanita dayali veri ol-
madigindan, 6neriler biiyiik 6l¢iide klinik deneyime
dayanmaktadir.

PH'lu hamile kadinlar i¢in ideal dogum zaman: ve
yontemi hentiz kesin olarak belirlenmemis olmakla
birlikte kanitlar genellikle sezaryenin tercih edildi-
gini gostermektedir. Vajinal dogum bazi vakalarda,
ozellikle daha énce dogum yapmis kadinlarda veya



vazoreaktif olgularda mimkiindiir. Ote yandan se-
zaryen ile gebeligin 36-38. haftalarinda erken do-
gum; hem anne ve fetiisin hemodinamik giivenligi-
nin saglanabilmesi hem de gerekli tiim kaynaklarin
planli bir sekilde hazir edilebilmesi nedeniyle, tercih
edilmektedir (40,41). Ancak bu olgularda geligebilen
PHK, mortalitenin olduk¢a yitksek oldugu ve teghis
konduktan sonra hizli miidahalenin gerekli oldugu
énemli bir tablodur. Sezaryen kesi sirasinda PHK
i¢in risk faktérlerinin aragtirildig bir calismada, PAH
tanih 91 gebe kadin, perioperatif dénemde PHK go-
rilme durumuna gore iki gruba ayrilarak kargilagti-
rilmigtir. Buna gore kateter yerlegtirilmesi, disuk
SV end-diastolik basina ve sildenafil kullanilmama-
s1 sezaryen kesi sirasinda PHK gelisimi a¢isindan
bagimsiz etkili risk faktérleri olarak saptanmigtir
(42). Yedi gebeligi inceleyen nisbeten smirh bir olgu
serisinde ise multidisipliner ortak karar alma stireci
ile takip uygulanmig ve tium hastalara sezaryen ya-
pilmustir. Beg olgu preterm olup; dogum sonras: bir
yillik dsnemde anne ve fetiis i¢in hayatta kalma oram
%100 olarak bildirilmigtir (43). Cin'de PHu olan 70
gebe hastanin izlem sonuglarinin verildigi ¢aligma-
da; ¢ogunun (%65.7) diizenli obstetrik muayeneleri
yaptirdig, hafif PH'u olan grup ile orta-siddetli grup
arasinda BNP diizeyi, SaV diastolik parametreleri
ve DSO fonksiyonel sinif diizeylerine gore anlamh
farkhilik oldugu tesbit edilmistir. Olgularin %87’sine
sezaryen, %70’ine rejyonel anestezi uygulandig: bil-
dirilmektedir (20). Yine yakin zamanda yapilan ve 65
gebeligi inceleyen retrospektif calismada da olgularin
%56.9’una sezaryen yapildig: ve epidural anestezi
oraninin %69.2 oldugu saptanmigtir (22).

Valsalva manevrasi sirasinda kalp én yukiindeki azal-
ma ve dogumun fizyolojik stresine bagh katekolamin
salinimi, kardiyopulmoner yetmezlige yol acabilir.
Dogum sirasinda epidural analjezi, agriy1 ve oksijen
tiketimini azaltmaya yardima olur, ototransfiizyon
i¢in vazodilatasyonu kontrol eder ve dolayisiyla do-
gumun hemodinamik sonuglarim iyilestirir. PH’lu
kadinlarda sezaryen i¢in farkli anestezi yaklagimlari-
n1 dogrudan kargilagtiran kontrolld ¢aligmalar yeter-
sizdir. Hem genel anestezi hem de bolgesel teknikler
(spinal veya epidural) kabul edilebilir olarak deger-
lendirilmektedir, ancak mevcut verilere gore ¢ogu
merkez bu vakalarda bélgesel anesteziyi tercih et-
mektedir. Bu yaklagimin hemodinamik instabiliteye
daha az yol actif1 diisiniillmektedir (34,42).

Sezaryen sonrasi gelisebilecek kanama komplikas-
yonu, PH'lu hastalarda bir diger endige kaynagidir.
Dogumdan sonra uterus tonusunu korumak icin

Kogak DN.

genellikle oksitosin verilse de hayvan deneylerinde
oksitosinin PVR’1 arttirabilecegine dair sonuclar da
mevcuttur (34).

Postpartum dénemde orta ve siddetli PH'u olan ka-
dinlarin genellikle en az 24-72 saat siiresince yogun
bakim iinitesinde izlenmesi énerilir. {zlemde EKO,
hemoglobin, NT-proBNP, troponin ve laktat duzey-
lerinin takibi uygun bulunmaktadir. Sag KY yoneti-
minde PH etyolojisi, tetikleyici faktérler, 6nceki te-
davi 6ykiisti ve mevcut tibbi kaynaklar gibi faktérlere
bagh olarak farkliliklar olabilir. PH tedavisi durdurul-
mugsa yeniden baglanmali veya doz arttirilmalidur.
Inotrop veya vazopressor ajanlar genelde faydalidir.
Ancak optimal medikal tedaviye ragmen progresif
sag KY varliginda ekstrakorporeal yagam destegi dii-
stiniilebilir.

PH’u olan kadinlarda emzirme konusunda veriler ye-
tersizdir. Dogumdan sonra sikhikla PAH tedavisinin
arttinlmasi, 6zellikle ERA’larin yeniden baglanmas:
gerekir. Ancak bu durumda emzirme kontrendikedir

ve gebeligin erken déneminde bu hususlar ele alin-
malidir (34).

VIIl. KONTRASEPSIYON

Etkili ve giivenli dogum kontrolit PH'u olan hastalar
icin kritik 6nem tasir ve bireysel olarak degerlendi-
rilmelidir. ERA bosentan sitokrom P450 enzim akti-
vitesini artirabilir ve bu nedenle kontraseptif etkin-
liginde azalma olabilecegi akilda tutulmalidir. PH'un
tek basina venéz tromboemboli riskini artirmadig:
g6z 6ntne alindiginda, dstrojen bazh kontraseptif-
ler veya sadece progestojen iceren kontraseptifler,
potansiyel olarak kullamilabilir. Venéz tromboem-
boli i¢in diger risk faktérleri de dikkate alinmalidir.
Hormonal implantlar veya rahim ici araclar ile diigitk
bagarisizlik oranlar gorillmisgtiir ve olas: alternatif-
lerdir. Bu araglarin yerlestirilmesinin vazovagal re-
aksiyona yol a¢abilecegini ve bunun siddetli PAH'Iu
kadinlar i¢in zararli olabilecegini akilda tutmak
onemlidir. Cerrahi kisirlagtirma, perioperatif riskler
tagimasina ragmen bir secenek olabilir. Cinsel iligki
sonrasi acil hormonal kontrasepsiyon, PHu olan ka-
dinlar i¢in giivenli kabul edilir (34,44).
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