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Pulmoner hipertansiyon (PH), yalnizca hemodinamik bir bozukluk olarak degil; kronik inflamatuvar bir vaskiler hastalik
olarak ele alinmasi gereken, yiksek morbidite ve mortalite ile seyreden karmasik bir sendromdur. Bu yazida, PH
patobiyolojisinde inflamasyon ve immUnitenin merkezi rolii glincel literatir esliginde ele alindi.

PH'da dért temel patobiyolojik mekanizma tanimlanmaktadir: vazokonstriksiyon, tromboz, hiicresel proliferasyon ve
inflamasyon. Mevcut tedavilerin blytk ¢gogunlugu ilk ¢ mekanizmayi hedef alirken, inflamasyon uzun sire geri planda
kalmis; ancak son yillarda artan kanitlarla hastaligin temel sirticiisi olarak éne gikmaktadir.

Pulmoner vaskiilatirde perivaskiler inflamasyon, idiyopatik PAH'In histolojik bir belirtecidir. Makrofajlar, T ve B lenfositler,
dendritik hiicreler ve mast hiicreleri gibi imman hiicreler, sitokin salinimi, endotel disfonksiyonu ve vaskuler yeniden
yapilanma araciliyiyla hastalig ilerletmektedir. Ozellikle IL-6, JAK/STAT yolagini aktive ederek diiz kas hiicresi
proliferasyonunu ve apoptoza direnci artirmakta; hastalik siddetiyle korelasyon géstermekte ve tocilizumab gibi IL-6
inhibitérleriyle yapilan faz 1l galismalarda umut verici sonuglar bildirilmektedir. TNF-o ve IL-1p ise vaskiiler proliferasyon ve
fibrozisi ampliye eden diger kritik mediyatérlerdir.

Makrofajlar, 6zellikle pro-fibrotik M2 fenotipinde, ekstrasellller matriks yeniden yapilanmasinda ve perivaskiler fibroziste
belirleyici rol Ustlenmekte; birikimi hastalik siddetiyle dogru orantili seyretmektedir. B hiicreleri ise otoantikor retimi ve
perivaskiler lenfoid agregat olusumu araciligiyla, 6zellikle bag dokusu hastahgi iligkili PAH'ta hastalia katkida
bulunmaktadir. Kompleman sisteminin endotel hasari ve inflamasyon amplifikasyonu Gzerindeki rolii de giderek gliclenen
kanitlarla desteklenmektedir.

Sag ventrikll yetmezliginin salt basing yUkiyle aciklanamadigi; miyokardiyal fibrozis, metabolik disfonksiyon ve kontraktilite
bozuklugu Uzerinden inflamasyonun bagimsiz bir katki sagladig1 vurgulandi. Pulmoner vaskuler inflamasyon ile sag ventrikul
arasindaki bu ¢ift yonli etkilesim, hastali§i besleyen bir kisir ddngi olusturmaktadir.

Son olarak, IL-6, CRP ve GDF-15 gibi inflamatuvar biyobelirteglerin risk tabakalandirmasi ve hasta fenotiplemesine katkisi
tartigildi. Immun modulasyon stratejilerinin — IL-6 inhibisyonu, rituksimab, JAK inhibitérleri — énamuzdeki 5—10 yilda PAH
tedavisinin ayrilmaz bir parcasi haline gelecedi 6ngértlmektedir.

Sonug olarak: inflamasyon PAH'In eslikgisi degil, temel siirliclisiidir. immiin mekanizmalari hedeflemek, hastaligin
gelecegini sekillendirecek tedavi stratejilerinin merkezine oturmaktadir.
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*Gorselin hazirlanmasinda yapay zeka destekli gérsellestirme araglarindan yararlaniimis; bilimsel igerik, kavramsal tasarim
ve nihai dogrulama yazar tarafindan gerceklestirilmigtir.



