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Pulmoner arter hipertansiyonunda egzersiz kapasitesinin degerlendirilmesi

Evaluation of exercise capacity in pulmonary arterial hypertension

Dr. Rengin Demir, Dr. Mehmet Serdar Kiiciikoglu”

istanbul Universitesi Kardiyoloji Enstitiisti, Kardiyopulmoner Fizyoterapi Bélimii, *Kardiyoloji Anabilim Dali, istanbul

Pulmoner arter hipertansiyonu (PAH) pulmoner vaski-
ler direngte artigla karakterize, sag ventrikul yetersizligi-
ne yol acan ve yasami tehdit eden bir hastaliktir. En sik
klinik semptomlari dispne ve egzersiz intoleransidir. Bu
hastalarda egzersiz kapasitesinin 6lgilmesi hastaligin
rutin takibinde ve hastalik siddetinin belirlenmesinde ol-
dukga 6nemli bir yere sahiptir. Maksimal, semptomla
sinirh kardiyopulmoner egzersiz testi (KPET) egzersiz
kapasitesinin degerlendiriimesinde altin standart olarak
kabul edilmektedir. Bu testle egzersiz sirasinda kardiyo-
vaskuler, solunum ve metabolik sistemlerin fonksiyonu
degerlendirilebilir. Bununla birlikte, egzersize fizyolojik
sinirhliklari en dogru sekilde belirleyebilmek i¢in hastanin
maksimal efor yapmasini gerektirir, bu da bazi hastalar
icin zor ve riskli olabilir. Ayrica, 6zel egzersiz cihazlar ve
Olcum sistemleri, deneyimli ve egitimli personel gerekti-
rir. Bu nedenle, PAH’li hastalarda egzersiz kapasitesini
degerlendirmek icin KPET nin klinikte rutin kullanimi her
zaman mumkin olmayabilir. Egzersiz kapasitesini belir-
lemek icin KPET’ye pratik ve basit bir secenek 6 dakika
yurime testidir (6DYT). Kolay uygulanabilir, givenilir ve
tekrarlanabilir bir test olan 6DYT, KPET'den farkl olarak,
gunlik fiziksel aktiviteler icin gereken eforla daha uyumlu
olan submaksimal egzersiz dizeyini yansitir. Bu derleme-
de PAH’li hastalarda KPET ve 6DY T’nin takip ve prognoz-
daki roll ele alind.

Anahtar sézclikler: Egzersiz testi; egzersiz toleransi; hipertan-
siyon, pulmoner; yiriime.

Pulmoner hipertansiyon (PH), dinlenme halinde
sag kalp kateterizasyonu ile degerlendirilen ortala-
ma pulmoner arter basincinin 25 mmHg ve iizerin-
de olmasiyla tanimlanmaktadir. Avrupa Kardiyoloji
ve (ESC) Solunum (ERS) Dernekleri 2009 yilindaki
son uzlagi raporlarinda PH klinik siniflamasini yeni-
lemislerdir (Tablo 1).! Pulmoner arter hipertansiyonu
(PAH, 1. grup), akciger hastaliklarina bagli PH, kronik

Pulmonary arterial hypertension (PAH) is a life-threatening
disease characterized by increased pulmonary vascular
resistance that leads to right ventricular failure. The most
common clinical features of PAH are dyspnea and exer-
cise intolerance. Measurement of exercise capacity is of
considerable importance for the assessment of disease
severity as well as routine monitoring of disease. Maximal,
symptom-limited, cardiopulmonary exercise test (CPET) is
the gold standard for the evaluation of exercise capacity,
whereby functions of several systems involved in exercise
can be assessed, including cardiovascular, respiratory,
and metabolic systems. However, in order to derive the
most useful diagnostic information on physiologic limita-
tions to exercise, CPET requires maximal effort of the
patient, which can be difficult and risky for some severely
ill patients. Moreover, it requires specific exercise equip-
ment and measurement systems, and experienced and
trained personnel. Thus, routine clinical use of CPET to
assess exercise capacity in patients with PAH may not
always be feasible. A practical and simple alternative to
CPET to determine exercise capacity is the 6-minute walk
test (6BMWT). It is simple to perform, safe, and reproduc-
ible. In contrast to CPET, the BMWT reflects a submaximal
level of exertion that is more consistent with the effort
required for daily physical activities. This review focuses
on the role of CPET and 6MWT in patients with PAH.

Key words: Exercise test; exercise tolerance; hypertension,
pulmonary; walking.

tromboembolik PH ya da seyrek goriilen diger hasta-
liklar gibi bagka prekapiller PH nedenleri (Tablo 1)
olmaksizin prekapiller PH ile ayirt edilen klinik bir
durumdur. Pulmoner arter hipertansiyonunda patolo-
jik lezyonlar 6zellikle distal pulmoner arterleri etki-
ler; medial hipertrofi, intimal proliferatif ve fibrotik
degisiklikler, orta derecede perivaskiiler enflamatuvar
infiltratlarla advensiyel kalinlasma, kompleks lezyon-
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lar ve trombotik lezyonlarla karakterizedir. Pulmoner
venler klasik olarak etkilenmemigtir. Pulmoner vas-
kiiler direncte artig sag ventrikiil hipertrofisi ve genis-
lemesine, en sonunda da sag kalp yetersizligi ve olii-
me neden olur.™ Son 20 yilda sonlanim noktalarinda
gozlenen iyilesmelere ragmen, PAH tanist hastaligin
ancak ge¢c doneminde konmakta ve hastalarin ¢ogun-
lugunda siddetli islevsel ve hemodinamik sorunlar ya-
ratmaktadir.”

Pulmoner arter hipertansiyonlu hastalarda genel
olarak goriilen semptomlar, oksijen tasinmasinda ko-
tiilesme ve kalp debisindeki azalmadan kaynaklan-
maktadir. Bu semptomlar dispne, yorgunluk, gii¢siiz-
lik, genel egzersiz intoleransi, gogiis agrisi, senkop
ve abdominal distansiyondur. Ozellikle hastaligin
erken evrelerinde egzersiz dispnesi en sik goriilen
semptomdur.® Ulusal Saglik Enstitiilerinin (Natio-
nal Institutes of Health) ileriye doniik kohort calis-
masinda goriilme siklig1 %60 olarak bildirilmigtir.*!
Hastalik ilerlediginde hemen hemen tiim hastalarda
dispne goriiliir.”! Egzersiz sirasinda dispne ii¢ sekil-
de agiklanabilir: (i) Ventilasyon perfiizyon uyumsuz-
Iugundan dolay1 yetersiz gaz degisimi (yliksek fizyo-
lojik 6lii bosluk); (ii) diisiik is yiikiinde laktik asidoz
(egzersize diisiik kardiyak debi yanit); (iii) egzersiz-
le aciga c¢ikan hipoksemi.”) Pulmoner arter hiper-
tansiyonunda kas yorgunluguna yol a¢an en 6nemli
mekanizma ise adenozin trifosfatin (ATP) aerobik
rejenerasyon hizindaki azalmadir. Adenozin trifosfa-
tin aerobik rejenerasyon hizinda kétiilesme ile nispe-
ten diisiik is yiiklerinde daha ¢ok anaerobik egzersiz
yapilir.! Sag kalp yetersizligi aerobik kapasitede ve
hastanin egzersiz yapabilme kapasitesinde azalmaya
neden olur. Egzersiz kapasitesindeki azalmanin esas
nedeni periferal oksijen gereksinimleri i¢in kardiyak
debi adaptasyonunun yetersiz olmasidir.””’ Pulmoner
vaskiiler direngteki artig egzersiz sirasinda kardiyak
debide normal artig1 engeller.®! Egzersiz kapasitesin-
deki azalma yetersiz kardiyak rezervden kaynaklan-
maktadir.[)

Pulmoner arter hipertansiyonlu hastalarda oneri-
len degerlendirmeler, Diinya Saglik Orgiitii fonksiyo-
nel sinifi, elektrokardiyogram, 6 dakika yiirlime tes-
ti, kardiyopulmoner egzersiz testi, BNP/NT-proBNP,
ekokardiyografi ve sag kalp kateterizasyonudur."!

Hastalarin degerlendirilmesinde egzersiz kapasi-
tesinin belirlenmesi olduk¢a 6nemli bir yere sahiptir.
Degerlendirmede yaygin olarak kullanilan egzersiz
testleri 6 dakika yiirtime testi (6DYT), diisiik siddet-
te dereceli egzersiz protokolii kullanilarak yapilan
standart treadmil egzersiz testi, gaz degisim Olciimii

Tablo1.Giincellestirilmisklinik pulmonerhipertansiyon
siniflandirmasi

1 Pulmoner arter hipertansiyonu (PAH)

1.1 idiyopatik
1.2 Kalitsal
1.21 BMPR2
1.2.2 ALK1, endoglin (kahtsal hemorajik

telenjiyektazi ile birlikte ya da tek basina)
1.2.3 Bilinmeyen
1.3 laglara ve toksinlere bagli
1.4 Diger hastaliklarla baglantili (APAH)
1.41 Bag dokusu hastaliklar

1.4.2 HIV enfeksiyonu

1.4.3 Portal hipertansiyon
1.4.4 Dogumsal kalp hastahgi
1.4.5 Sistozomiyaz

1.4.6  Kronik hemolitik anemi

1.5 Yenidoganin israrci pulmoner hipertansiyonu

1" Pulmoner venooklizif hastalik ve/veya pulmoner kapiller
hemanjiyomatoz

2 Sol kalp hastaligina bagl pulmoner hipertansiyon
2.1 Sistolik iglev bozuklugu
2.2 Diyastolik islev bozuklugu
2.3 Kapak hastahg

3 Akciger hastaliklarina ve/veya hipoksiye bagh pulmoner
hipertansiyon
3.1 Kronik obstriktif akciger hastalgi
3.2 interstisyel akciger hastaligi
3.3 Karma restriktif ve obstriktif yapida diger pulmoner
hastaliklar
3.4 Uykuda solunum bozukluklari
3.5 Alveoler hipoventilasyon bozukluklari
3.6 Kronik olarak yiiksek irtifaya maruz kalmak
3.7 Gelisimsel anormallikler
Kronik tromboembolik pulmoner hipertansiyon

5 Mekanizmalari belirsiz ve/veya ¢ok faktdrli pulmoner
hipertansiyon

5.1 Hematolojik bozukluklar: Miyeloproliferatif
bozukluklar, splenektomi

5.2 Sistemik bozukluklar: Sarkoidoz, pulmoner
Langerhans hicreli histiositoz,
lenfanjiyoleiomiyomatoz, nérofibromatoz, vaskilit

5.3 Metabolik bozukluklar: Glikojen depo hastaligi,
Gaucher hastalgu, tiroit bozukluklari

5.4 Digerleri: timéral obstriksiyon, fibr6z mediastinit,
diyalize bagimli kronik bébrek yetersizligi

ALK-1: Aktivin reseptdri benzeri kinaz tip 1 geni;

APAH: Diger hastaliklarla baglantili pulmoner arteryel hipertansiyon;
BMPR2: Kemik morfogenetik protein reseptéri tip 2; HIV: insan bagisiklik
eksikligi virisu.

ile yapilan kardiyopulmoner egzersiz testi (KPET),
Doppler ekokardiyografi ile birlikte yapilan egzersiz
testi ve sag kalp kateterizasyonu ile birlikte yapilan
egzersiz testidir. Bu testlerde farkli fizyolojik para-
metreler degerlendirilir. Klinik uygulamada en sik
kullanilan testler KPET ve 6DY T'dir.”!
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Bu derlemede PAH’li hastalarda fonksiyonel ve
prognostik degerlendirme yani sira medikal tedavi
etkinliginin degerlendirilmesinde klinik uygulamada
en sik kullanilan KPET ve 6DYT ele alinacaktir.

Kardiyopulmoner egzersiz testi

Klinik uygulamada giderek artan bir dneme sa-
hiptir. Kardiyak ve pulmoner hastalig1 olan kisilerde
egzersiz intoleransinin nedenlerinin degerlendirilme-
sinde altin standart olarak diistiniilmektedir. Test sira-
sinda ventilatuvar, metabolik ve pulmoner gaz degi-
sim Ol¢limleri yapilarak fonksiyonel kapasite objektif
olarak degerlendirilebilir (Sekil 1).1% Ayni zamanda
KPET ile egzersiz toleransini sinirlayan mekanizma-
lar belirlenebilir, hastanin prognozu saptanabilir, has-
taligin ilerlemesi ve tedaviye yanit izlenebilir.® Eris-
kinlerde!®!'"'? ve ¢ocuklarda!*'¥ emniyetli bir sekilde
yapilabilen KPET nin PAH siddetinin saptanmasin-
dao3! tedaviye yanitin degerlendirilmesinde!! ve
prognozun belirlenmesinde!'?!*? yararli oldugu kanit-
lanmugtir.

Kardiyopulmoner egzersiz testi ile oksijen tiiketimi
(VO,), karbondioksit ¢ikist (VCO,), dakika ventilasyo-
nu (VE), oksijen nabiz, anaerobik esik, O, ve CO, i¢in
ventilatuvar ekivalan (VE/VO,, VE/VCO,), VCO, ve
VE arasinda lineer regresyon hattinin egimi (VE/VCO,
egimi), end-tidal CO, basinci (P;;CO,) ve end-tidal O,
basinci (P5;O,) olgiilebilir (Tablo 2-4).12:13.231

Maksimal VO, kisinin maksimal is yapabilme ye-
terliligini ve kardiyak debiyi yansitir.[**24 Azalmig
maksimal VO, degerleri oksijen tasinmasiyla ilgili so-
runlar1 (kardiyak debi, kanin oksijen tasima kapasite-
si), pulmoner kisitliliklar: (mekanik, solunum kontro-
lii veya gaz degisimi), dokulara oksijen sunumu (doku
perfiizyonu, doku difiizyonu), noromuskiiler veya
kas-iskelet sistemi kisitliliklarini yansitabilir. Maksi-
mal VO,’de azalma egzersiz kapasitesindeki diistisiin
genel gostergesidir.”! Kardiyopulmoner oksijen tasin-
masinin dolayli gostergesi olan ve atim hacmini yan-
sitan oksijen nabiz VO,’nin kalp hizina boliinmesiy-
le hesaplanir.®®#! Anaerobik esik egzersiz sirasinda
kan laktat diizeyinde ani artisla metabolik asidozun
bagladig1 noktadir."**! Laktik asidoz gelismeksizin ula-
stlan en yiiksek VO,’yi tanimlar. Hastalik siddetinin
bagimsiz bir belirteci olarak goriilebilir.”! Egzersize
kardiyak debi yanitinda azalma anaerobik glikolizis
ile sonuclanir ve diisiik is yiiklerinde laktik asidoz
gelisir.™ Anaerobik esik egzersiz siddetindeki artisla
birlikte VE/VO, ve VE/VCO,’deki degisiklik pater-
ninin gézlenmesiyle noninvaziv olarak belirlenebilir.
Anaerobik esigin saptanmasinda kullanilan ventila-

tuvar ekivalan yontemi VE/VO,, VE/VCO,, P.;CO,
ve Pg;O,’nin siirekli analizini icerir. VE/VCO, gaz
degisim anormalliklerinin iyi bir dl¢iimiidiir ve ven-
tilatuvar etkinligi tanimlar. Yiiksek VE/VCO, orani
aerobik metabolizma tarafindan iiretilen karbondiok-
sitin temizlenmesi icin daha fazla ventilatuvar gerek-
sinim oldugunu gosterir ve ventilatuvar etkinlikteki
azalmay1 yansitir.>® P.CO, ve Pg;0,, gaz degisimini
ve alveoler ventilasyonu degerlendirir."? P, ,CO,’de
azalma fizyolojik olii bogluk-tidal voliim oraninda ar-
tis ve/veya ideal alveoler PCO,’deki azalma ile acik-
lanabilir.!

Pulmoner arter hipertansiyonlu hastalarda kardi-
yovaskiiler, ventilatuvar, metabolik ve pulmoner gaz
degisim anormallikleriyle birlikte egzersiz toleransin-
da azalma goriiliir (Tablo 5, 6). Yapilan ¢alismalarda
bu hastalarda maksimal is yiikii,'*!"152¢28] maksimal
VO, 169152126281 apaerobik egik®*!! 1520281 ve maksimal
oksijen nabiz!®*1327281 degerlerinde anlamli azalma ol-
dugu bildirilmistir. Hastalar istirahatte ve egzersizde
hiperventiledir.!3! Bu hastalarda egzersizde goriilen
daha yiiksek VE/VO,,*"" VE/VCO, %72 VE/VCO,

Tablo 2. Kardiyopulmoner egzersiz testinde yapilan
olciimlerd

Olgiimler Noninvaziv

is is yuku
Metabolik gaz degisimi VO,, VCO,, anaerobik esik
Kardiyovaskdler Kalp hizi, EKG, kan basinci, oksijen

nabiz

Ventilatuvar VE

Pulmoner gaz degisimi SpO,, VE/VO,, VE/VCO,, PO,
Pe:CO,

Semptomlar Dispne, yorgunluk, gbgus agrisi

VO,: Oksijen tiketimi; VCO,: Karbondioksit ¢ikisi; VE: Dakika ventilasyonu;
SpO,: Oksijen satlrasyonu; VE/VO,, VE/VCO,: O, ve CO, i¢in ventilatuvar
ekivalan; P¢;O,: End-tidal O, basinci; PgCO,: End-tidal CO, basinci.
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Tablo 3. Kardiyopulmoner egzersiz testinde yapilan
Slciimler

Tablo 4. Kardiyopulmoner egzersiz testi sonuclarinin
yorumlanmasi i¢in normal kabul edilen degerler!

Maksimal VO, Maksimal fiziksel egzersizde ulagilan
oksijen taginmasi ve kullaniminin en
ylksek orani

VCO, Egzersiz sirasinda vucut tarafindan

retilen CO,

Egzersiz sirasinda kan laktat dlizeyinde
ani artigla metabolik asidozun bagladig
nokta

Kardiyopulmoner oksijen taginmasinin
dolayli géstergesi (VO,/KH ile hesaplanir)
VE Solunum dakika volimi

VE/VO, 1 It O, tiketimi icin gerekli olan solunum
dakika volimi (O, i¢in ventilatuvar
ekivalan)

1 It CO, eliminasyonu i¢in gerekli olan
solunum dakika volimi (CO, igin
ventilatuvar ekivalan)

CO, Uretiminin bir fonksiyonu olarak
dakika ventilasyonundaki degisiklikler
Ekshalasyonun alveoler fazinda élgulen
en dusik O, basinci (end-tidal O,
basinci)

Ekshalasyonun alveoler fazinda dlgiilen
en ylksek CO, basinci (end-tidal CO,
basinci)

Anaerobik esik

Oksijen nabiz

VE/VCO,

VE/VCO, egimi

I:>ET02

Pe:CO;

VO,: Oksijen tiiketimi; VCO,: Karbondioksit ¢ikisi; VE: Dakika ventilasyonu.

egimil®2!2! ve daha diisiik Pr;CO, degerleri®*" venti-
latuvar sistemin yetersizligini yansitmaktadir (Tablo
5). Kardiyak kateterizasyondaki hemodinamik ol-
climlerin (kardiyak debi ve pulmoner vaskiiler direncg)
KPET ile degerlendirilen aerobik kapasitenin nonin-
vaziv Ol¢iimleri (maksimal VO,, anaerobik esik, mak-
simal ig yiikli ve maksimal oksijen nabiz degerlerinin
beklenen degerlere gore %’si) ile iligkili oldugu goriil-
miistlir. Maksimal is yiikii, maksimal VO,, maksimal
oksijen nabiz, anaerobik esik ve ventilatuvar etkinlik-
teki azalmalar NYHA fonksiyonel siniflamasi ile de
iligkili bulunmustur.®’ Anaerobik esikte P.CO,’nin,
nedeni bilinmeyen egzersiz dispnesi i¢in pulmoner
vaskiilopati olasiliginin (6zellikle de <30 mmHg
P CO, degerinin) basit bir gostergesi olabilecegi be-
lirtilmis, ayn1 zamanda KPET sirasinda diisiik P;;CO,
degerlerinin hastalarin sag kalp kateterizasyonu icin
secilmelerinde yararli bir noninvaziv yontem olarak
kullanilabilecegi sonucuna varilmistir.™ Arteryel
oksijen satiirasyonu VE’nin yetersizligini ve kismen
ventilasyon perfiizyon anormalliklerini yansitabilir.'?!
Pulmoner arter hipertansiyonlu hastalarda ¢ogu kez
egzersiz sirasinda arteryel oksijen desatiirasyonu go-
riilir. Bu durum PAH’nin tiim formlarinda esas ola-
rak sag ventrikiiliin kardiyak debiyi artirma yetersiz-
liginden kaynaklanmaktadir.® Ayrica, sag-sol santla

Degiskenler Normal kabul edilen degerler

Maksimal VO,
Anaerobik esik

>%84 (beklenen degere gore)
>%40 VO,macs

(beklenen degere gore)
Oksijen nabiz >%80

Anaerobik esikte VE/VCO, <34

VO,: Oksijen tuketimi; VE/VCO,: CO, igin ventilatuvar ekivalan.

da egzersiz sirasinda desatiirasyon olugabilir.?!326!
Egzersizle oksijen satiirasyonundaki azalmanin, has-
talig1 daha siddetli olanlarda daha fazla oldugu goriil-
miistiir.”> Maksimal egzersizde oksijen satiirasyonu
ile VE/VCO, (r=-0.80), VE/VO, (r=-0.80) ve P¢;CO,
(r=0.75) arasinda anlamli iligki bulunmustur.?”’ Eg-
zersiz sonrasi toparlanma devresinde de siddetli gaz
degisim anormallikleri olusur. Ozellikle asir1 oksijen
borcu ve egzersiz sonrasi asir1 oksijen tiiketimi ile ya-
vaglayan VO, kinetikleri goriiliir.'"

Kardiyopulmoner egzersiz testi, PAH’li hastalarda
tedavinin etkinliginin degerlendirilmesine de olanak
saglar.l16-2029301 Dogumsal kalp hastaligi ile iligkili
PAH’si olan 21 hastada 16 haftalik bosentan tedavisi
ile treadmil testinde maksimal VO, 16.8 ml/kg/dk’dan
18.3 ml/kg/dk’ya, egzersiz siiresi 9 dakikadan 10.7 da-
kikaya ¢cikmistir."®! Prostanoidlere ek olarak bosentan
tedavisinden ii¢ ay sonra PAH’li hastalarda maksi-
mal VO,, anaerobik esik, oksijen nabiz ve VE-VCO,
egiminde anlamli gelismeler goriilmiistiir.”” Bir di-
ger calismada {i¢ aylik beraprost tedavisinden sonra
maksimal VO,’de anlaml1 gelisme (%18) ve VE-VCO,
egiminde anlamli azalma (%16) oldugu bildirilmis-
tir."” Wax ve ark.'") iki yillik intravenoz prostasiklin
tedavisinden sonra maksimal is yiikii, maksimal VO,
ve maksimal oksijen nabiz degerlerinde anlamli artig
oldugunu gormiiglerdir.

Tablo 5. Pulmoner arter hipertansiyonunda gériilen
kardiyopulmoner egzersiz testi yanitlari®®

Degiskenler Egzersiz testi yanitlan®
Maksimal ig yuku Azalmig
Maksimal VO, Azalmig
Maksimal oksijen nabiz Azalmig
Anaerobik esik Azalmig
VE/VO, Artmig
VE/VCO, Artmig
Anaerobik esikte VE/VCO, Artmis
VE/VCO, egimi Artmig

Pe:CO, Azalmig

*Normal yanita gére artmis, azalmis; VO,: Oksijen tuketimi; VE/VO,, VE/
VCO,: O, ve CO, i¢in ventilatuvar ekivalan; Pg;CO,: End-tidal CO, basinci.
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Tablo 6. Pulmoner arter hipertansiyonlu (PAH) hastalarda ve saglikh kisilerde
kardiyopulmoner egzersiz testi sirasinda él¢iilen degiskenlerin beklenen

degerlere gére ylizdesi®91526.28

Degiskenler

PAH’li hastalar

Saglikh kisiler

Maksimal is yuku
Maksimal VO,

Maksimal oksijen nabiz
Anaerobik esik

Anaerobik esikte VE/VCO,
VE/VCO, egimi

%35-40 [6:15.26,28]
%40-46 [6.9.15,26,28]
%51-69 [6.9.15.28]
%57-61 [6:15.26.28]
%151-172 1626
%137-164 [6:26]

%104-108 11520
%88-104 68152
%87-108 (6151
%89-104 61520
%99

%88 [

VO,: Oksijen tuketimi; VE/VCO,: CO, icin ventilatuvar ekivalan.

Yapilan caligmalarda KPET ile elde edilen mak-
simal VO,’nin sagkalimin belirleyicisi oldugu goriil-
miistiir. Wensel ve ark.”! PAH’li 86 hastada bir yillik
sagkalimin en giiclii gostergelerinin diisiik maksimal
VO, ve diigiik maksimal sistolik kan basinci oldugu-
nu saptamiglardir. Kaplan-Meier sagkalim analizinde
maksimal oksijen tiiketimi >10.4 ml/kg/dk olan hasta-
larda bir yillik sagkalim oraninin, daha diisiik maksi-
mal oksijen tiiketimi degerine sahip olan hastalardan
daha iyi oldugu, maksimal sistolik kan basinc1 >120
mmHg olan hastalarda bir yillik sagkalimin bu ba-
sinca ulasamayan hastalardan daha iyi oldugu goriil-
miistiir. Maksimal oksijen tiiketiminin <10.4 ml/kg/
dk ve maksimal sistolik kan basincinin <120 mmHg
(2 risk faktorii) oldugu hastalarda 12 ayda kotii sag-
kalim orani (%23) bulunurken, bir risk faktorii veya
risk faktoriiniin hi¢c olmadig1 hastalarda ise sagkalim
oranlar1 daha iyi (sirasiyla %79 ve %97) bulunmustur.
Bir diger caligmada, dort yillik takipte <48 VE/VCO,
egimi, >13.2 ml/kg/dk maksimal VO, ve >3.3 ml/atim
AQ, nabiz degerleri olan hastalarda prognoz anlaml
olarak daha iyi bulunmustur.”? ESC ve ERS’nin son
uzlagt raporunda 15 ml/kg/dk’nin iistiinde maksimal
VO, degerinin iyi prognozu, 12 ml/kg/dk’nin altinda
maksimal VO, degerinin ise kotii prognozu gosterdigi
bildirilmigtir.!"

Kardiyopulmoner egzersiz testi ile egzersiz kapasi-
tesinin degerlendirilmesi hastalik siddeti artmig olan
bazi hastalar icin zor ve riskli olabilir. Bu test ayni
zamanda 0zel egzersiz cihazlar1 ve dlclim sistemleri,
deneyimli ve egitimli personel gerektirir. Bu neden-
le, PAH’li hastalarda egzersiz kapasitesini degerlen-
dirmek icin KPET nin klinikte rutin kullanimi her
zaman miimkiin olmayabilir. Egzersiz kapasitesini
belirlemek icin KPET’ye pratik ve basit bir secenek
6DY T dir.

6 dakika yiirime testi

Pulmoner arter hipertansiyonlu hastalarda egzer-
siz kapasitesini degerlendirmek icin en sik kullani-

lan test 6DY T dir (Sekil 2).°! Bu test konjestif kalp
yetersizligi olan hastalarda egzersiz kapasitesinin
objektif olcimii olarak gelistirilmis ve daha ©nce
obstriiktif akciger hastaligi olan kisilerde kullani-
lan protokollerden modifiye edilmistir.*!! Test daha
sonra PAH’li hastalarin degerlendirilmesinde kul-
lanilm1s ve bazi klinik ¢alismalarda birincil sonla-
nim noktasi olarak kabul edilmigtir. Bugiin 6DYT,
PAH’de rutin degerlendirmenin énemli bir parcasini
olusturmaktadir. En biiyiik avantaji kolay uygulan-
mast ve iyi tolere edilmesidir. Submaksimal bir test
oldugundan giinliik aktiviteleri daha iyi yansitabilir
ve hastaya KPET’den daha az rahatsizlik verebilir.
Bununla birlikte, egzersiz kisitlamasinin nedenleri-
ne veya mekanizmalarina dair fazla bilgi saglamaz.
Fonksiyonel kapasite ve bozuklugu objektif olarak
degerlendiren KPET azalmig egzersiz toleransina
katkida bulunan organlar veya sistemler hakkinda
daha fazla bilgi verecektir.®>3

-
Sekil 2. Alti dakika ylrime testi.
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Tablo 7. Pulmoner arter hipertansiyonlu hastalarin takibinde énerilen degerlendirmelerin zamani'

Baslangicta Her 3-6 ay* Tedaviye basladiktan veya Klinik durum
(Tedaviden 6nce) tedavideki degisikliklerden kétilestiginde
3-4 ay sonra
Kardiyopulmoner egzersiz testi + + +
6 dakika yirume testi + + + +

*Araliklar hastanin ihtiyaglarina gére ayarlanmis olmalidir.

Alt1 dakika yiiriime testi kapali ortamda 30 m’den
50 m’ye kadar degisen koridor uzunluklarinda uygula-
nabilir. Primer 6l¢iim hedefi 6DYT mesafesinin 6lgii-
miidiir. 2002’de Amerikan Toraks Dernegi 6DYT nin
standardizasyonuna yonelik bir rehber yayinlamigtir.
Bu rehbere gore 6DYT Oncesinde hasta en az 10 daki-
ka dinlendirilir, aldig1 ilaglarin dozu ve zamani kayde-
dilir. Test 6ncesinde ve testten hemen sonra kalp hizi,
kan basinct ve oksijen satiirasyon olglimleri yapilir,
Borg skalasina gore dispne ve yorgunluk diizeyi be-
lirlenir. Test sonunda varsa dinlenme siiresi ve nedeni,
ayrica egzersizin sonunda goriilen diger semptomlar
kaydedilir. Alt1 dakika yiirlime mesafesi (6DYM) be-
lirlenir. Bu mesafenin beklenen degere gore yiizdesi
hesaplanir.*?

Pulmoner arter hipertansiyonlu hastalarda 6DYT
ile egzersiz kapasitesinin tekrarli sekilde degerlendi-
rilmesi (Tablo 7) hastaligin siddeti, tedaviye yanit ve
ilerlemesi hakkinda 6nemli bilgi saglar.”!

Pulmoner arter hipertansiyonlu hastalarda fonk-
siyonel yiirlime kapasitesi oldukca kisitlanmigtir.
Kontrol grubundaki saglikli kisilere gore 6DYM
anlamli olarak daha kisa bulunmug (297 m ve 655
m),** bu hastalarda 6DYM’nin beklenen degerlerin
%36 ile %68’i arasinda degistigi goriilmiistiir."*>! Bir
diger calismada ortalama 6DYM 184 m bulunmus,
en yliksek deger (201 m) dogustan kalp hastalig ile
iligkili PAH grubunda, en diisiik deger (159 m) ise
bag doku hastaliklar ile iligkili PAH grubunda elde
edilmigtir.”

Yapilan calismalarda 6DYM ile NYHA fonk-
siyonel siniflamasi arasinda negatif iliski oldugu
bildirilmistir.**3% Ayrica, 6DYM ile kardiyak debi
(r=0.48), total pulmoner diren¢ (r=-0.49), maksimal
VO, (r=0.70), maksimal oksijen nabiz (r=0.57) ve
VE/VCO, egimi (r=-0.66) arasinda anlamli iligki bu-
lunmustur.** Daha diisiik yiiriime mesafesi olan has-
talarda kas kuvveti azalmis ve yagam kalitesi belirgin
derecede kotiilesmisgtir.[*!

Alt1 dakika yiiriime testi, PAH’li hastalarda has-
talik siddetinin yani sira tedaviye yanitin deger-
lendirilmesine de olanak saglar. Son 10 yi1lda PAH

tedavisinde kullanilan ii¢ ilag grubu, prostasiklin-
ler (epoprostenol, treprostinil, iloprost, beraprost),
endotelin reseptdr antagonistleri (bosentan, sitax-
sentan, ambrisentan) ve fosfodiesteraz inhibitorleri
(sildenafil) ile yaklasik 12 haftalik tedavi sonucun-
da 6DYM’de 10 ile 84 m (%3-21) arasinda degisen
anlamli gelismeler oldugu bildirilmigtir.>>*"-#¥ Te-
daviyle 6DYM’deki anlamli gelismelerin hemodi-
namik durum, fonksiyonel sinif, yasam kalitesinde
iyilesmeler*” ve klinik kotiilesme zamaninda gecik-
meye!*! paralel oldugu bildirilmisgtir.

Yapilan ¢alismalarda 6DYM’nin sagkalimin da
belirleyicisi oldugu goriilmiistiir. Siirekli epopros-
tenol infiizyonu ile tedavi edilen PAH’li (NYHA
sinif III-IV) 178 hastada uzun siireli sagkalim ile
iligkili faktorler arastirilmig; sagkalim oranlari 1,
2, 3 ve 5. yillarda sirasiyla %85, %70, %63 ve %55
bulunmugtur. Sagkalim ve baglangicta 6l¢iilen degis-
kenlerin tekdegiskenli analizinde, sag kalp yetersiz-
ligi, NYHA fonksiyonel sinif IV, 250 m ve altinda
6DYM, 12 mmHg ve iistiinde sag atriyal basing ve
65 mmHg'nin altinda pulmoner arter basincinin
kotii sonugla iligkili oldugu goriilmiistiir.”” Barst ve
ark.* PAH’li 41 hastaya 12 hafta siireyle epopros-
tenol tedavisi ve 40 hastaya geleneksel tedavi uygu-
lamislar. 6DYM’yi her iki gruptan dlenlerde hayatta
kalanlardan daha diisiik bulmuglardir (195 m ve 305
m). Bir diger calismada, 21 ay izlenen PAH’li 43 has-
tada klinik, ekokardiyografik ve ndérohumeral fak-
torlerin ¢cokdegiskenli analizinde 6DYM sagkalimin
tek bagimsiz gostergesi olarak bulunmusgtur."? Aras-
tirmacilar 6DYM’ye gore hastalar1 iki gruba ayir-
muislar; kisa mesafe grubunda (<332 m) uzun mesafe
grubuna gore (=332 m) anlamli olarak daha diisiik
sagkalim oran1 saptamiglardir. Bagka bir ¢alismada,
PAH’li hastalarda ortalama 26 aylik takipte 6DYT
sirasinda arteryel oksijen satiirasyonunda %10’un
iizerinde azalmanin yaklasik lic kat daha yiiksek
mortaliteyi gosterdigi sonucuna varilmigtir.®" Yiiri-
me mesafesinin <300 m olmasi ile mortalite riskinin
2.4 kat artt181, her ilave 50 m’lik yiiriiylisle 6liim ris-
kinin %18 azaldig1 bildirilmigtir. Oksijen satiirasyo-
nundaki degisim ve pulmoner vaskiiler diren¢ morta-
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lite ile iligkili bulunmustur. Son ESC ve ERS uzlasi
raporunda 6DYM’nin 500 m’nin iizerinde olmasinin
iyi prognozu, 300 m’nin altinda olmasinin ise kotii
prognozu gosterdigi bildirilmigtir.!"

Sonuc¢

Pulmoner arter hipertansiyonlu hastalarda KPET
ve 6DYT ile egzersiz kapasitesinin tekrarli sekilde
degerlendirilmesi olduk¢a Onemlidir. Yapilan ¢ok
sayida klinik calismada PAH’li hastalarda KPET
ve 6DYT’nin egzersiz kapasitesi, hastaligin siddeti,
tedaviye yanit ve ilerlemesi hakkinda 6nemli bilgiler
sagladig1 agik bir sekilde kanitlanmustir.
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