
ABSTRACT

Chronic liver disease can cause various pulmonary disorders in the absence of detectable primary cardio-pulmo-
nary disease. This paper reviewed pulmonary complications of chronic liver disease including hepatopulmonary
syndrome, portopulmonary hypertension, as well as hepatic hydrothorax.
Key words: Hepatopulmonary syndrome, portopulmonary hypertension, hepatic hydrothorax

ÖZET

Kronik karaci¤er hastal›¤›, kardiyopulmoner hastal›k olmaks›z›n solunum sistemiyle ilgili olarak çeflitli
bozukluklara yol açabilmektedir. Bu yaz›da kronik karaci¤er hastal›¤›n›n yol açt›¤› hepatopulmoner
sendrom, portopulmoner hipertansiyon ve hepatik hidrotoraks incelenmifltir.
Anahtar kelimeler: Hepatopulmoner sendrom, portopulmoner hipertansiyon, hepatic hidrotoraks
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G‹R‹fi

‹lerlemifl karaci¤er hastal›¤› bulunan ço¤u hastada kardi-
yopulmoner komplikasyonlar ortaya ç›kabilmekte, bu risk
alkol, uyuflturucu ya da tütün kullan›m› ile artmaktad›r.
Di¤er yandan ilerlemifl siroz nedeniyle ortaya ç›kan mal-
nütrisyon, immün yan›ttaki yetersizli¤e yol açarak pulmo-
ner infeksiyonlar›n ortaya ç›kmas›n› kolaylaflt›rmaktad›r.
Alkolik karaci¤er hastal›¤›nda ortaya ç›kan ciddi infeksi-
yonlar›n % 20-40’›n› pnömoni oluflturmaktad›r (14). Keza
büyük miktarlardaki asit ya da plevral s›v›, solunumu zor-
laflt›rarak a¤›r dispneye yol açmaktad›r. Di¤er yandan ge-
netik bozukluklar da hem karaci¤er hem de akci¤er hasta-
l›¤›na yol açmaktad›r. Alfa-1-antitripsinin patolojik feno-
tiplerinin genetik varyasyonlar› sonucu ortaya ç›kan alfa-
1 antitripsin eksikli¤i durumunda klinik olarak amfizem
ile seyreden ilerleyici akci¤er hastal›¤› ve/veya karaci¤er
hastal›¤› ortaya ç›kabilmektedir. Bunun yan›s›ra yedinci
kromozomda oluflan mutasyonlar sonucu ortaya ç›kan ve
otozomal resesif aktar›lan kistik fibroz hastal›¤›nda bafll›-
ca tekrarlayan üst ve alt solunum infeksiyonlar› ve ilerle-
yici solunum yetersizli¤i geliflmekte, olgular›n %20 kada-
r›nda de¤iflik formlarda karaci¤er hastal›¤› görülebilmek-
tedir (45). Kronik karaci¤er hastal›¤›, kardiyopulmoner
hastal›k olmaks›z›n solunum sistemiyle ilgili bozuklukla-
ra yol açabilmektedir. Kronik karaci¤er hastal›¤›yla iliflki-
li olarak solunum sisteminde ortaya ç›kabilecek bulgular
Tablo 1’de belirtilmifltir. Bu yaz›da kronik karaci¤er has-
tal›¤› nedeniyle ortaya ç›kan hepatopulmoner sendrom

(HPS), portopulmoner hipertansiyon (PPH) ve hepatik
hidrotoraks (HH) incelenmifltir.

HEPATOPULMONER SENDROM

‹lk kez 1884 y›l›nda Fluckiger taraf›ndan sirozlu, hipoksik
ve çomak parma¤› olan bir kad›n hastan›n gözlenmesiyle
karaci¤er ve akci¤er aras›ndaki etkileflime dikkat çekil-
mifl, bu tablo 1977 y›l›nda Kennedy ve Knudson taraf›n-
dan HPS olarak tan›mlanm›flt›r (16). Bu sendrom, ilerle-
mifl karaci¤er hastal›¤› bulunan olgularda herhangi bir pri-
mer kardiyopulmoner hastal›k olmaks›z›n yayg›n intrapul-
moner vasküler dilatasyonlar ve hipoksemiye yol açan
pulmoner gaz de¤iflimindeki bozulmayla karakterizedir
(19,22,26).
HPS’li hastalarda restriktif vantilasyon defekti olmaks›z›n
difüzyon kapasitesinde azalma mevcuttur (45). Oda flartla-
r›ndaki solunumda alveolar-arteriyel oksijen gradiyenti
15mmHg’yi aflmaktad›r. Bu hastalarda pulmoner vazodi-
latasyon, düflük pulmoner vasküler dirençle iliflkili olup
egzersiz ve hipoksiye karfl› yetersiz bir yan›ta neden ol-
maktad›r. Araflt›rmalar, karaci¤er sirozunda pulmoner va-
zodilatasyona yol açabilecek nitrik oksit, endotelin-1 ile
araflidonik asit ve metabolitleri gibi vazoaktif maddelerin
rolü oldu¤unu düflündürmektedir (5,9,29,35,40,56).
HPS, karaci¤er hastal›¤› olan hastalar›n % 4 ile 29 aras›n-
da bildirilmifl olup bu de¤iflik oranlar HPS’nin tan›s› için
baflvurulan yöntemlerdeki farkl›l›klar nedeniyledir
(12,26,43). Bu sendrom ço¤unlukla portal hipertansiyonlu



siroz hastalar›nda görülmesine karfl›n karaci¤er hastal›¤›-
n›n a¤›rl›¤› ile hipoksinin derecesi aras›nda zay›f bir iliflki
vard›r; ancak bu risk en s›k olarak Child-C evresindeki
hastalarda mevcuttur (24,43,54). Di¤er yandan kronik ka-
raci¤er hastal›¤› bulunmaks›z›n portal hipertansiyona yol
açan pre ve posthepatik portal hipertansiyon olgular›nda
bu sendrom görülebilmekte (12,18) ve hatta siroz ya da
portal hipertansiyonun bulunmad›¤› akut ya da kronik ka-
raci¤er hastal›¤›nda da ortaya ç›kabilmektedir (4,37,53).
HPS’li hastalarda ilerleyici bir nefes darl›¤›n›n ve bazen
siyanozun yan› s›ra tipik olarak platipne ve ortodoksi
mevcuttur. Bu, dik durumda bulunan hastalarda, daha afla-
¤› loblardaki intra pulmoner vasküler dilatasyonlar›n art-
m›fl perfüzyonu ve dolay›s›yla flant fraksiyonunun artmas›
sonucu ortaya ç›kmaktad›r; yatar vaziyette ise arteriyel de-
oksijenasyonunun düzelmesi nedeniyle hasta rahatlamak-
tad›r (18,39). Baz› hastalarda çomak parmak ve spider an-
jioma gözlenmektedir. Di¤er yandan palmar eritem, sple-
nomegali, özofagus varisleri ya da asit gibi kronik karaci-
¤er hastal›¤›na iliflkin di¤er bulgular da saptanabilmekte-
dir.
Hipoksisi olan tüm kronik karaci¤er hastalar›nda HPS ta-
n›s› için pulmoner vasküler dilatasyonlar ile intrapulmo-
ner arteriyovenöz flantlar›n saptanmas› gerekmektedir. Bu-
nun için en s›k olarak baflvurulan yöntemler kontrast eko-
kardiyorafi ve teknesyum (99mTc) iflaretli albümin ile ya-
p›lan pulmoner perfüzyon sintigrafisi olup pulmoner anji-
yografi standart bir tan›sal yöntem de¤ildir (14,23).
HPS’li olgularda prognozu oldukça kötüdür; ortalama 2,5
y›ll›k bir takip süresinde mortalite oran› %41 olarak bildi-
rilmifltir (20). HPS’nin etkili bir farmakolojik tedavisi
yoktur. Arteriyel oksijen satürasyonunu düzeltmesi nede-
niyle “Transjugular intrahepatic portosystemic shunt
(TIPS)” uygulamas›n› destekleyen çal›flmalar bildirilmifl-
tir (27,36,38). Ancak HPS’nin tedavisinde kullan›lan rutin
bir yöntem de¤ildir. ‹lerleyici ve a¤›r hipoksisi olan
HPS’li hastalar karaci¤er transplantasyonu aday›d›rlar
(22,48,51). Transplantasyon ile özellikle diffüz prekapiler
dilatasyonlar olmak üzere intrapulmoner flantlar gerile-
mektedir (48). 81 olguyu kapsayan bir araflt›rmada çal›fl-
mada transplantasyon sonras› 15 ay içinde 66 olguda hi-
poksinin düzeldi¤i ya da kayboldu¤u gözlenmifl, mortalite

oran› ise %16 olarak bildirilmifltir. (22); ancak hastalarda
a¤›r hipokseminin varl›¤› transplantasyon sonras› mortali-
teyi art›rmaktad›r (3,22).

PORTOPULMONER H‹PERTANS‹YON

Bugün, Dünya Sa¤l›k Örgütü’nce PPH, sekonder pulmo-
ner hipertansiyon grubu içinde s›n›fland›r›lmay›p karaci-
¤er hastal›¤› ya da portal hipertansiyon ile iliflkili pulmo-
ner hipertansiyon olarak tan›mlanmaktad›r (22). Hemodi-
namik olarak portopulmoner hipertansiyon tan›s›, portal
hipertansiyonu olan bir hastada artm›fl pulmoner arteriyel
bas›nç (sa¤ kalp kataterizasyonu ile istirahat halinde orta-
lama >25mmHg ve eforla >30mmHg saptanmas›) ve art-
m›fl pulmoner vasküler direnç ya da 15mmHg’den düflük
sol ventriküler endodiyastolik bas›nç kriterlerine dayan-
maktad›r (22).
PPH, sirozda ortaya ç›kan genel hiperdinamik sirkülasyo-
nun sonucu olabilece¤i düflünülmektedir. Portosistemik ve
portopulmoner kollateraller pulmoner dolafl›ma intestinal
kaynakl› vazomotor faktörlerin kat›l›m›n› sa¤lamaktad›r
(45). Pulmoner vasküler dilatasyon saptanmayan hipoksik
hastalarda PPH göz önüne al›nmal› ve pulmoner arter ba-
s›nc› doppler ekokardiyografi de¤erlendirilmelidir; pozitif
saptanmas› halinde pulmoner dolafl›m›n durumu sa¤ kalp
kataterizasyonu ile de¤erlendirilmelidir (45).
Karaci¤er hastal›¤› olan hastalarda pulmoner hipertansi-
yon s›kl›¤› oldukça farkl›l›klar göstermektedir. Otopsi in-
celmelerinde sirozlu hastalar›n %0,7’sinde pulmoner hi-
pertansiyonun varl›¤› ile uyumlu vasküler de¤ifliklikler
saptanm›flt›r (31). Di¤er yandan çeflitli tan›sal metotlarla
yap›lan klinik araflt›rmalarda pulmoner hipertansiyon ge-
liflme riski %2-10 olarak bulunmufltur (6,13,52).
PPH’li hastalarda klinik tablo primer hipertansiyonu olan-
larla benzerlik göstermektedir. Nedeni ne olursa olsun tüm
pulmoner hipertansiyonlu olgularda ortaya ç›kan en s›k
bulgu efor dispnesidir. Fizik muayene bulgusu her zaman
bulunmayabilir; s›kl›kla ikinci kalp sesisinin pulmoner
komponentinde sertleflme ve triküspit kapa¤›n regürijitas-
yonuna iflaret eden sistolik üfürüm saptanmaktad›r (14).
Tedavide kronik intravenöz prostasiklin tedavisinin fonk-
siyonel durumu ve egzersiz kapasitesini düzeltti¤i bildiril-
mifltir (13,25). Ancak bu düzelmeye karfl›n pulmoner hi-
pertansiyon, karaci¤er transplantasyonu için ciddi bir
kontrendikasyon teflkil etmektedir (7,45). Ortalama pul-
moner arter bas›nc› 35 ila 100mmHg aras›ndaysa %50,
50mmHg’yi aflmas› durumunda ise %100 düzeyinde yük-
sek kardiyopulmoner mortalite oranlar› bildirilmifltir (21).

HEPAT‹K H‹DROTORAKS

HH, kalp ya da akci¤er hastal›¤› bulunmaks›z›n karaci¤er
sirozu olan bir hastada plevral bofllukta en az 500 ml s›v›
toplanmas› olarak tan›mlanmaktad›r (49). Portal hipertan-
siyonun s›k görülmeyen bir komplikasyonu olan hidroto-
raks, olgular›n %5-12’sinde ortaya ç›kmaktad›r (49). Her
iki tarafta da görülebilmesine karfl›n s›kl›kla sa¤ tarafta or-
taya ç›kmakta ve olgular›n %85’inde sa¤, %13’ünde sol
ve %2’sinde ise iki tarafl› bulunmaktad›r (28,49). Plevral
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Tablo I. Kronik karaci¤er hastal›¤›yla iliflkili olarak
solunum sistemiyle ilgili ortaya ç›kabilen bulgular

Hipoksi
Intrapulmoner flantlar
Vantilasyon-perfüzyon bozuklu¤u
Transfer faktörde azalma
Plevral efüzyon
Diyafragma yükselmesi
Bazal atalektazi
Primer pulmoner hipertansiyon
Portopulmoner flantlar
Direkt akci¤er grafisinde benekli görüntü
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s›v› genellikle asitli olgularda ortaya ç›kmaktad›r; ancak,
asitsiz olgularda da geliflebildi¤i bildirilmifltir
(2,15,32,41). Hidrotoraks›n geliflimi ile karaci¤er hastal›-
¤›n›n etiyolojisi aras›nda bir iliflki yoktur; ancak portal hi-
pertansiyonun bulunmas› flartt›r (17). Hidrotoraks›n gelifli-
mine iliflkin olarak asit s›v›s›n›n diyafragmadaki defekt
nedeniyle direk olarak plevral bofllu¤a geçmesi, asitin
transdiyafragmatik lenfatikler arac›l›¤›yla plevral bofllu¤a
geçmesi, azigos ven hipertansiyonu nedeniyle plazman›n
s›zmas›, hipoalbüminemi ve azalm›fl koloidal ozmotik ba-
s›nç ile torakstaki lenf kanallar›ndan s›z›nt› gibi çeflitli me-
kanizmalar öne sürülmesine karfl›n asitin direkt geçifli en
çok kabul gören görüfl olup, bu çeflitli araflt›rmalarla da
gösterilmifltir (10). Di¤er yandan nadir olarak karaci¤er
tümörü ya da A vitamini toksisitesinde de hidrotoraks or-
taya ç›kabilmektedir (1,33).
Karaci¤er sirozunda asit s›k görülen bir bulgu olmas›na
karfl›n nadir olgularda sirozun ilk bulgusu hidrotoraks ola-
bilmektedir. Bu olgularda klinik bulgular di¤er hidroto-
raks olgular›nda oldu¤u gibi öksürük, nefes darl›¤› ya da
gö¤üs a¤r›s› fleklindedir. Bu nedenle etyolojisi belirlene-
meyen hidrotoraks olgular›nda ay›r›c› tan›da karaci¤er si-
rozu göz önüne al›nmal›d›r (34). Plevral s›v›s› olan tüm ol-
gularda diyagnostik torasentez yap›lmal›d›r; plevral s›v›-
n›n özellikleri sirotik asitte oldu¤u gibi transüda karakte-
rindedir. Ancak incelemede elde edilecek de¤erler asit s›-
v›s›n›nki ile ayn› olmayabilir; çünkü plevral su emilimi
daha fazla oldu¤u için asit s›v›s›na göre daha yüksek albu-
min, kolesterol ve lipit de¤erleri elde edilebilmektedir
(10). 
Hepatik hidrotoraks›n tedavisi benzer fizyopatolojik özel-
likleri nedeniyle asit tedavisinde oldu¤u gibidir (10). Ge-
leneksel medikal tedaviye yan›t vermeyen olgularda TIPS
uygulamas›na baflvurulmaktad›r (2,11,46,47,50). Hepato-
toraks için ilk kez 1994 y›l›nda uygulanan bu yöntemle to-
rasentez ihtiyac›n›n belirgin bir flekilde azald›¤› gösteril-
mifltir (50). Tedaviye dirençli 24 hepatik hidrotoraks olgu-
sunu kapsayan bir araflt›rmada TIPS uygulamas› ile 14
hastada tam rezolüsyon elde edilmifl; 5 hastada daha az to-
rasentez gereksinimi, di¤er 5 hastada ise karaci¤er fonksi-
yonlar›nda kötüleflme ve ölüm gözlenmifltir (11). TIPS uy-
gulamas› semptomatik düzelmeyi sa¤lamas›na karfl›n ka-
raci¤er sirozunun prognozuna olumlu bir katk›s› bulunma-
maktad›r (30,42). TIPS tatbikinin uygun olmad›¤› durum-
larda alternatif yöntemler olarak peritoneovenöz flant, to-
rakoskopiyle diyafragmatik defektlerin tamiri ve plevral
membranlar›n sklerozu uygulanmaktad›r. Ancak medikal
tedbirlerin etkili olmad›¤› durumda gerek TIPS gerekse
torakoskopik uygulamalar geçici–k›smi faydalar sa¤lasa
da belirgin mortalite ve morbiteye sahip olmalar› ve has-
talar›n ileri dönem karaci¤er hastalar› olmalar› nedeniyle
karaci¤er transplantasyonu uygun bir seçim olacakt›r
(10,17).
Spontan Bakteriyel Ampiyem: Spontan bakteriyel ampi-
yem (SBA), hidrotoraks› bulunan 120 sirotik hastan›n
%13’ünde saptanmakta, bu SBA’li olgular›n %40 kadar›n-
da ise spontan bakteriyel peritonit (SBP) ile bir iliflki bu-

lunmamaktad›r (28). SBA, klinik olarak asit saptanmayan
olgularda da görülebilmektedir (55). SBA’l› hastalar, plev-
ral s›v›s› bulunan di¤er karaci¤er sirozlu olgulara göre da-
ha yüksek bir Child skoruna sahip olup, plevral s›v›lar›n-
da daha düflük C3 ve total protein seviyelerine sahiptirler
(44). SBA’n›n patogenezi yine SBP’ninkine benzerdir. Ta-
n›, plevral s›v›n›n incelemesine dayanmaktad›r. SBA dü-
flünülen hastalarda asit s›v›s›n›n incelemesinde izlenen yol
SBA düflünülen hastalarda da izlenmelidir. SBP’de oldu¤u
gibi SBA için pozitif plevral s›v› kültürü ve 250/mm3’den
daha fazla polimorfonükleer hücre saptanmas› ya da tek
bafl›na polimorfonükleer hücrelerin 500/mm3’den daha
fazla bulunmas› tan› koydurucudur (55). E.coli ve Strepto-
coccus spp. en s›k izole edilen bakterilerdir. Tedavide int-
ravenöz üçüncü kuflak sefalosporinler kullan›lmaktad›r.
Ancak uygun tedaviye ra¤men mortalite oran› %20 kadar-
d›r (55).
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