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Surgical correction after Bosentan treatment in
a patient with severe pulmonary hypertension
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ABSTRACT

Many patients with congenital heart disease have anomalies leading to left-to-right shunt flow between the systemic and
pulmonary circulation.Most of these patients can be preserved from pulmonary hypertension and permanent damages
by early non-invasive diagnostic methods and by medical and surgical treatment in appropriate timing. In a small portion
of this group of patients, due to the presence of a connection leading to a very large shunt, delayed diagnosis and the
presence of concomitant diseases such as Down syndrome, which is predisposing to the development of vasculopathy in
the lung vessels, serious pulmonary hypertension may occur and may be obstacle surgical correction. This situation, which
limits the possibility of surgical treatment, the quality of life and the life time of the patients, has been positively affected
by the recent development of the drugs used in the treatment of pulmonary hypertension and made possible usage of the
“treat and repair” procedure for selected cases. Our case report was a five years old girl -who was diagnosed when she
was six months old but not followed up- with large artery transposition, ventricular septal defect and severe pulmonary
hypertension, which was considered unsuitable for surgical treatment due to 11.5 pulmonary vascular resistance under
oxygen at the time of her admission and decided to follow wit conservative treatment. After her recourse at nine years
old, she treated two months vasodilator therapy than operated based on the results of control catheter angiography. The
early postoperative smooth course and mid-term follow-up results of the patient support the successful implementation
of the “Treat and Repair” strategy with appropriate planning in this group of patients.
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Agir pulmoner hipertansiyonlu hastada bosentan tedavisi sonrasi
cerrahi tam dizeltme

OzZET

Dogumsal kalp hastaligina sahip birgok hastada sistemik ve pulmoner dolasim arasinda soldan saga sant akimina yol agan anomalilere rastlanmaktadir. Bu
hastalarin biyik bir kismi invaziv olmayan tani yéntemleri ile yasamin erken donemlerinde saptanip uygun zamanda medikal ve cerrahi tedavi edilerek
pulmoner hipertansiyon ve sebep olabilecegi kalici hasarlardan korunabilmektedir. Bu grup hastalarin kiiglk bir kisminda ise ¢ok genis santa yol agan
baglant varligi, gecikmis tani almasi ve akciger damarlarinda vaskulopati gelisimine yatkinlik olan Down sendromu gibi yandas hastaliklarin varligi nedeni
ile cerrahi diizeltmeye engel olabilecek seviyede pulmoner hipertansiyon olusabilmektedir. Cerrahi tedavi imkanini, hastalarin yasam kalitesi ve siresini
sinirlayan bu durum, pulmoner hipertansiyon tedavisinde kullanilan ilaglarin son dénemlerdeki gelisiminden olumlu yonde etkilenmis olup segilmis olgular
icin “tedavi et ve onar” proseduriinin kullanimina imkan vermistir. Bu yazida, alti aylikken tani almasina ragmen takip edilememis, bes yasindaki basvurusu
esnasinda oksijen altinda 11.5 wood pulmoner vaskiler direng nedeni ile cerrahi tedaviye uygun olmadigi kabul edilip sonrasinda konservatif tedavi ile
izlenen blyuk arter transpozisyonu, ventrikiler septal defekt ve ciddi pulmoner hipertansiyonu olan bir kiz gocugu sunulmustur. Dokuz yasindaki basvuru-
su sonrasi iki aylik vazodilator tedavisi uygulanan ve kontrol kateter anjiyografi sonuglari ile diizeltme operasyonu yapilan hastanin ameliyat sonrasi erken
doénem sorunsuz seyri ve orta donem izlem sonuglari bu grup hastalarda “Tedavi et ve Onar” stratejisinin uygun planlama ile basarili uygulanabilecegini

desteklemektedir.

Anahtar Kelimeler: Bosentan; cerrahi diizeltme; ¢ocuk kalp cerrahisi; pulmoner hipertansiyon.

GiRiS

Dogumsal kalp hastaliklarina bagli pulmoner arteriyel hipertan-
siyon (PAH) siklig1 1.6-12.5 olgu/milyon/yil olarak bildirilmistir.
Dogumsal kalp hastalarinda fonksiyonel kapasiteyi olumsuz etki-
leyen en 6nemli faktorlerden biri PAH tir. PAH olgularinin %1’inde
Eisenmenger sendromu gelismektedir. Sagdan sola santa yol agan
PAH, morbidite ve mortaliteyi arttirmada belirleyicidir ve bes yil-
lik mortalitesinin %20’'nin lzerinde oldugu belirtilmistir (1, 2).

Geg tani alan olgulardaki en 6nemli sorun PAH’In geri dontsim-
sliz pulmoner yatak degisikliklerine yol agmasidir. ilk basvurunun
gecikmesine veya miidahale zamaninin gecikmesine baglh olarak
onemli sayida olgu tani veya girisim safhasinda ilerlemis PAHa
sahip olmaktadir. Gegmis dénemde bu hastalarda diizeltici cerra-
hi onarim tedavi secenekleri arasinda yer almazken, son yillarda
pulmoner vazodilatér tedavilerde yasanan olumlu gelismelerle
secilmis hastalar icin cerrahi diizeltme mimkin olabilmistir.

OLGU SUNUMU

Sunulan olgu dokuz yasinda bir kiz gocugu idi. Kirsal bolgede
ikamet etmesi nedeni ile blyilk arterlerin transpozisyonu ve
ventrikiler septal defekt (VSD) raporu ile dogumsal kalp has-
tahgr tanisini gecikmis donemde, alti aylikken almis, takip ve
tedaviye devam etmemistir. Bes yasindayken dis merkeze nefes
darhgi, cabuk yorulma ve ellerde morarma sikayetiyle basvur-
mustur. Pulse oksimetre ile 6lglilen oksijen satlirasyonu degeri
%72 olarak kaydedilmistir. Laboratuvar sonuglarinda hemog-
lobinin 16 g/dL lzerinde oldugu izlenmis ve ekokardiyografik
tani sonrasi yapilan kateter anjiyografisinde Taussig bing ano-
malisi, ¢coklu VSD (outlet ve muskdler), valviler pulmoner ste-
noz (biklspit kapak ve 35 mmHg tepe gradyan), koroner arter
anomalisi (tek kok), atriyal septal defekt ve ciddi PAH saptanmis
ve cerrahi tedavi igin uygun gorilmemistir. Konservatif destek

tedavi ile izleminde sikayetleri artan hasta dokuz yasindaki bas-
vurusu esnasinda New York Kalp Cemiyeti siniflamasina gore
Uglincu kategoride yer almakta idi. Almakta oldugu enalapril,
asetilsalisilik asit ve ditretik tedavinin klinik durumunda diizel-
me saglamamasi nedeni ile bosentan ile pulmoner vazodilator
tedavi baslanmis ve haftalik kontrolli yikseltme ile iki aylik si-
recte kateter anjiyografi ile tekrar degerlendirilmistir. iki kate-
ter anjiyografide elde edilen veriler karsilastirmali olarak Tablo
1’de gorilmektedir. Tedavi sonrasi pulmoner vaskiler direng ve
pulmoner arter basinglarinda goézlenen olumlu degisim sonrasi
hastanin cerrahi dizeltilmesine karar verilmistir.

18 kg ve 0.76 m? viicut ylzey alanina sahip olan hastada stan-
dart agik kalp cerrahisi teknikleri; median sternotomi, ylksek
¢ikan aorta ve bikaval venoz kaniilasyon, kardiyopulmoner bay-
pas, orta derece hipotermi, aort capraz klemp ve kan kardiyop-
lejik arrest kullanilarak sag atriyotomi yolu ile otolog perikard
yama ile VSD’lerin kapatilmasi, neoaort kapak valvulotomi ve
Edward Bove teknigi ile arteriyel Switch operasyonu yapiimistir.

Tablo 1. Kateter a

5yas, 5 yas, 9yas
oksijensiz oksijenli

Aort 75/54 mmHg 90/78 mmHg
Pulmoner arter 68/45 mmHg 55/43 mmHg
PVRI 12.8 wood 11.50 wood 4.8 wood
SVRI 11.2 wood 13.8 wood 15.5 wood
Qp/Qs 0.58 0.77 1.5
PVRI: Pulmoner vaskiiler direng indeksi; SVRi: Sistemik vaskiiler direng
indeksi; Qp/Qs: Pulmoner dolagimin sistemik dolagima orani.
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Erken donem dekompresyon gérevi gérmesi amaciyla 4 mm at-
riyal septal acikhk birakilmistir.

Peroperatif verilerde kompleks cerrahi girisime bagl olarak
uzun bir kardiyopulmoner dolasim zamani (228 dakika) ve ¢ap-
raz klemp zamani (137 dakika) izlenmektedir. Kardiyopulmoner
dolasimdan orta derece inotrop destek altinda ayrilan hastada
supraventrikiler tasikardi (SVT) nedeni ile iki kez defibrilasyon
uygulanmast harici sorun gdzlenmemistir. invaziv élgiimlerde 13
mmHg sol atriyal basing, 45/18 mmHg pulmoner arter basinci
ve 95/60 mmHg sistemik arteriyel basin¢ kaydedilmistir. Pero-
peratif donemde SVT harici sorun izlenmeyen hasta sternum ve
cilt kapatilarak mekanik solunum destegi ile yogun bakim izle-
mine alinmistir.

Ameliyat sonrasi izleminde SVT atagi nedeni ile inflizyonu ile
tedavi uygulanmis ve hemodinamik stabil seyir ile ameliyat son-
rasi birinci glinde mekanik solunum desteginden sorunsuz ayril-
mistir. intraoperatif baslanan milrinon destegi haricinde inha-
ler ilioprost ile pulmoner basinca yonelik tedavi uygulanmigstir.
Ameliyat sonrasi ikinci guin dijitalizasyon uygulanan ve inflizyon
tedavisi tedricen azaltihp kapatilan hasta yedinci ginde normal
servis takibine alinmis ve onuncu glinde taburcu edilmistir. Ser-
vis izleminde oksijensiz satlirasyon degerleri %90-95 saptanan
hastanin taburcu esnasindaki medikal tedavisinde bosentan,
asetilsalisilik asit ve diliretik tedavi yer almaktadir.

Birinci ay kontroliinde New York Kalp Cemiyeti siniflamasina
gore 1-2 derecede oldugu izlenen hastanin ekokardiyografisin-
de hafif triklispit yetmezligi, patent foramen ovale ve sol sag
sant, bikuspit neo-aortik kapakta 27 mmHg gradyan, ejeksiyon
fraksiyonu %58 olarak saptanmistir. Bosentan tedavisi kesilen
hasta dilretik ve asetilsalisilik asit ile takip edilmistir. Hastanin
klinik olarak izlemde oldugu iki yil boyunca kardiyak ve pulmo-
ner morbidite izlenmemistir.

TARTISMA

Siddetli PAH sik rastlanan bir durum olmamasina ragmen cid-
di morbidite ve ylksek mortalite riskine yol agmasi nedeni ile
onemli bir saglk sorunu olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Hastaligin
seviyesini gosteren basing ve direng verileri tam anlamiyla er-
ken ve ge¢ donem sonuglarla uyumluluk géstermese bile yaygin
kabul edilen kriterlere gore pulmoner vaskiiler direng imdeksi
6 WU x m%¥den distk ve pulmoner vaskiiler direng/sistemik
vaskiler direng oraninin 0.3’ten disiik oldugu olgular bivent-
rikliler tamir icin vazoreaktivite testi gerekmeksizin opere edi-
lebilmektedir. Dogumsal kalp hastaliklarina bagli PAHIn erken
tani ve uygun cerrahi girisim ile geri donusumsiz faza girmeden
tedavisi bircok hastada basarili bir sekilde saglanmaktadir. Bu
tedavinin gergeklestirilemedigi hastalarda da medikal tedavi ve
bakim sartlarinda saglanan iyilesmeler sonucu morbidite geli-
sim orani azaltilabilmis ve yasam siiresinde kayda deger artis
saglanabilmistir. Tim bunlara ragmen siddetli pulmoner hiper-
tansiyonu olan hastalarda 6zellikle kalp yetmezligi, endokardit,
ani 6lim ve vaskiler trombozlar nedeni ile yiksek mortalite
riski siirmektedir ve hayatta kalanlarin yasam kalitesi olumsuz
etkilenmektedir. Son donemlerde pulmoner vazodilatér tedavi
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seceneklerinin gelisimi, artan kullanimi ve mekanik ventilasyon
tekniklerindeki gelismelere paralel olarak; cerrahi miidaha-
le sansini kaybettigi karari alinan hastalarda da “Tedavi et ve
Onar” stratejisi olarak tanimlanan pulmoner vazodilator tedavi-
nin uygulanmasi sonrasi cerrahi tedavinin basarili olarak uygu-
landigi olgu sunumlari literatiirde artan sayilarla yer almaktadir.
Endotelin reseptor antagonistleri, fosfodiesteraz inhibitorleri ve
intravendz prostasiklin ilaglar ve bunlarin kombinasyonlarinin
etkinligi ve faydasini gosteren veriler artarak devam etmektedir
(3-5). Buradaki olguda oldugu gibi segilmis olgularda yakin takip
ve pulmoner vazodilator tedavi uygulamasi sonrasinda sonugla-
rin dikkatli ve karsilastirmali olarak tekrar degerlendirilmesi so-
nucunda kompleks olgularda dahi erken dénem kabul edilebilir
risk orani ile anatomik tam diizeltmenin basari ile saglanabildigi
gorlilmektedir. Bu gruptaki hastalarin olabildigince erken tani
almasinin 6nemi kadar geg¢ saptanmis hastalarin uygun sartla-
ra sahip tani ve tedavi merkezlerine yonlendirilmesi de 6nem
tasimaktadir. Bu sartlara sahip olan merkezlerde “Tedavi et ve
Onar” stratejisi uygulanarak secilmis hastalarda cerrahi onarim
seceneginin glvenli ve basaril sekilde uygulanabildigini ve orta
donem takip sonuglarina dayanarak yasam kalitesi ve sliresine
olumlu etki ettigini dislinmekteyiz.

Hasta Onami: Olgu sunumu ve beraberindeki gorintilerin yayinlan-
masl i¢in hastanin ailesinden yazil bilgilendirilmis onam alindi.

Cikar Catigmasi: Yazarlar cikar gatismasi bildirmemislerdir.

Mali Destek: Yazarlar bu ¢alisma igin mali destek almadiklarini beyan
etmislerdir.

Informed Consent: Written informed consent was obtained from the
patient for the publication of the case report and the accompanying
images.
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