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Hepatopulmoner Sendrom
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Dallar›,SAMSUN

Hepatopulmoner sendrom (HPS) karaci¤er hastal›¤›n›n respiratuvar belirtilerinden biridir. ‹ler-
lemifl karaci¤er hastal›¤›nda insidans› %13 ile %47 aras›nda rapor edilmifltir. Bozulmufl arte-
riyel oksijenizasyon HPS’un temel özelli¤idir. ‹ntrapulmoner dilatasyonlar› içeren vasküler
anormallikler hipoksinin majör nedenidir ve HPS’un tan›mlay›c› özelli¤idir. Arteriyel kan gazla-
r›, kontrast ekokardiografi, makroagregat albümin sintigrafisi, pulmoner anjiografi, DLCo tes-
ti HPS teflhisi için yap›labilir. Almitrin, indometazin, tamoksifen, B-blokerler, plasma de¤iflimi,
metilen mavisi ve samotostatin analoglar› gibi de¤iflik medikal ajanlar HPS tedavisinde kul-
lan›lm›flt›r. HPS’da tedavi flekilleri medikal tedavi, karaci¤er transplantasyonu, transjuguler
intrahepatik portosistemik flant (T‹PS), embolizasyon ve destekleyici oksijen tedavisidir.
Anahtar kelimeler:Hepatopulmoner sendrom, karaci¤er sirozu, makroagregat albumin sin-

tigrafisi

Hepatopulmonary Syndrome
Hepatopulmonary syndrome (HPS) is one of the respiratory manifestation of liver disease. A
reported incidence of 13-47% in cases of advanced liver disease. Impaired arterial oxygenation
is the hallmark of HPS. Vascular abnormalities that are the intrapulmonary dilatations are
thought to be the majör cause of hypoxia and re the defining feature of HPS. Evaluation of HPS
can be done by arterial blood gases, contrast-enhanced echocardiography, macroaggregated
albumin  scanning, pulmonary angiography and DLCo. A variety of medical agent such as
almitrine,  indomethacin,  tamoxifen,  B-blockers,  plasma  exchange,  methylene blue and
somatostatine analogues have been used in the treatment of HPS. The treatment modalities
of  HPS  include:  medical  treatment,  liver  transplantation, transjuguler intrahepatic
porto-systemic shunting (TIPS), embolisation and supplemental oxygen therapy.
Key words: Hepatopulmonary syndrome, liver cirrhosis, macroaggregated albumin scanning
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Karaci¤er sirozlu ya da portal hipertansi-
yonlu hastalarda pulmoner belirtiler görülebi-
lir. Bu de¤ifliklikler plevral sahada, pulmoner
parankimde ve veya pulmoner dolafl›mdad›r.
Plevral sahada daha çok hepatik hidrotoraks
fleklindedir. ‹ntertisyel akci¤er hastal›¤› ve
ekspiratuvar hava yolu obstrüksiyonu paran-
kim tutulumu ile iliflkilidir. Pulmoner dolafl›m-
da, bozulmufl hipoksik vazokontriksiyon, he-
patopulmoner sendrom, pulmoner hipertansi-
yon, pulmoner varisler ve kapiller yetmezlik
fleklinde de¤ifliklikler gözlenebilir (Tablo I).

Primer biliyer sirozda pulmoner fibrozis,
lenfositik interstisyel pnömoni, non-kazefikiye
granülomlar, bronfliolitis obliterans organize

pnömoni, lenfositik bronfliolitis, pulmoner he-
moraji gibi immün etyolojili pulmoner belirtiler
gözlenebilir.

‹lk olarak 1884 y›l›nda Fluckiger ve arka-
dafllar› sifilise ba¤l› karaci¤er yetmezli¤i olan bir
hastada siyanoz ile çomak parmak tan›mlad›-
lar(1). 1956’da Rydell ve arkadafllar› 17 yafl›nda-
ki juvenil sirozlu bir erkek çocu¤unda hipokse-
mi rapor ettiler(2). 1977’de ise Kennedy ve Knut-
son portakaval flanttan 4 y›l sonra orthodeoksi
geliflen alkolik sirozlu bir hasta rapor ettiler(3).

EP‹DEM‹YOLOJ‹
Önceleri sadece karaci¤er sirozu olan va-

kalarda geliflti¤ine inan›lan hepatopulmoner
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sendromun (HPS), 1970’lerden itibaren non-
sirotik portal hipertansiyonlu hastalarda da
geliflti¤i gösterilmifltir. Gupta ve arkadafllar›-
n›n prevalans çal›flmas›nda, 54 karaci¤er siro-
zu hastas›nda HPS insidans› %11.1 ve 50
ekstrahepatik portal obstrüksiyonu olan has-
tada ise insidans %4 düzeyindeydi(4). Litera-
türde HPS oranlar› %5 ile %29 aras›nda ta-
n›mlanm›flt›r. Krowka ve arkadafllar›n›n çal›fl-
mas›nda 40 karaci¤er transplantasyonuna
aday son evre karaci¤er sirozlu olguda %5 ora-
n›nda HPS tespit edilmifltir(5). Hopkins ve ar-
kadafllar› 53 sirotik hastada %15 oran›n› bil-
dirmifllerdir(6). Hindistan’da yap›lm›fl bir çal›fl-
mada %8.9 oran›nda intrapulmoner vasküler
dilatasyon ve %6,7 HPS varl›¤› gösterilmifltir(7).
Çapa grubunun çal›flmas›nda karaci¤er siroz-
lu hastalarda %10,8 ve non-sirotik portal hi-
pertansiyonlu hastalarda %9.7 oran›nda HPS
varl›¤› belirlenmifltir(8). Çapa grubunun ko-
nuyla ilgili ilk prospektif çal›flmas›nda 31 non-
sirotik portal hipertansiyonludan 3’ünde HPS
saptanm›flt›r(9). Krowka ve arkadafllar›n›n 57
HPS tan›s› koyduklar› hastan›n 14’ü kriptoje-
nik siroz, 12 si alkolik siroz, 10’u kronik aktif
hepatit, 51’i postnekrotik siroz, 4’ü biliyer atre-
zi, 3’ü non-sirotik portal hipertansiyon, 2’si pri-
mer biliyer siroz, 2’si alfa-1 antitripsin eksikli¤i,

2’si juvenil siroz, 2’si Wilson hastal›¤›, 1’i tirozi-
nemi vakas›ndan olufluyordu(10). ‹lginç olarak
kronik hepatit döneminde HPS geliflebilir.

TANIM
HPS portal hipertansiyon ve/veya karaci-

¤er hastal›¤› varl›¤›nda pulmoner dilatasyon-
larla iliflkili olarak pulmoner gaz de¤iflim anor-
malli¤i olarak tan›mlanmaktad›r. Karaci¤er
disfonksiyonu, hipoksemi ve pulmoner vaskü-
ler dilatasyon bu hastal›¤›n triad›n› olufltur-
maktad›r. Tan› için hipoksemi her vakada ge-
rekli de¤ildir. Ancak Alveole-arteriyel O2 gradi-
entinin mutlaka artm›fl olmas› gereklidir. Bu
de¤erin 15 mmHg ve baz› yazarlarca 20
mmHg’nin üzerinde olmas› gerekmektedir. Bu
de¤erin hesaplanmas› hipokseminin alt›nda
yatan mekanizma hakk›nda güvenilir bilgiler
verir. Arteriyel kan gaz› analizi yap›larak bu
de¤er bulunabilir. Ayr›ca bu tan›mda, mevcut
intrapulmoner vasküler dilatasyonu de¤erlen-
dirirken, ilerlemifl karaci¤er hastal›¤›nda izole
olarak görülebilen pulmoner hipertansiyon,
pulmoner vasküler yetersizlik, bozulmufl hi-
poksik vazokonstriksiyon, hiperdinamik sir-
külasyon, porta-pulmoner venöz anastomaz-
lar, pulmoner varisler ve eriflkin respiratuvar
distres sendorumu gibi pulmoner vasküler de-
¤ifliklikleri de iyi tan›mlamak gerekir. HPS ta-
n›m›nda daha önceleri kardiyak ve pulmoner
hastal›klar›n d›fllanmas› gerekti¤ine inan›l-
maktayd›. Oysa HPS kardiovasküler hastal›k-
larla birlikte bulunabilir. Martinez ve arkadafl-
lar›, HPS ile birlikte kardiorespiratuvar hasta-
l›¤a sahip 5 vaka tan›mlam›fllard›r(11). Birinci
vaka  kronik  obstriktif  akci¤er  hastal›¤›
(KOAH), ikinci vaka idiopatik pulmoner fibro-
zis, üçüncü vaka sarkoidoz, dördüncü vaka
KOAH ve son vaka KOAH ile birlikte dilate kar-
diomiyopatiydi(11). 

Hipoksemi: Sirozlu hastalarda arteriyel
hipoksemi hastal›¤›n etyolojisine ba¤l› olarak
de¤ifliklik gösterir. Alkolik sirozlularda s›kl›kla
görülen pnömoni epizodlar› akci¤er paranki-
mini bozabilir(12–14). Asit ve az s›kl›kla plevral
effüzyon alveoler ventilasyonu k›s›tlayarak gaz
de¤iflimini etkileyebilir(15–17). Ayr›ca primer bi-
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Tablo I. Siroz ve Portal Hiipertansiyonun Pulmoner Manifestas-

yonlar›.

Plevral Saha

Hepatik hidrotoraks

Yükselmifl hemidiafragm

‹nfekte plevral mayii

Pulmoner Parankim

‹ntertisyel akci¤er hastal›¤›

Hava yolu obstrüksiyonu

Pulmoner Dolafl›m

Bozulmufl hipoksik vazokontriksiyon

Hepatopulmoner sendrom

Portapulmoner hipertansiyon

Portapulmoner anastomozlar

Pulmoner varisler

Pulmoner kapiller zay›fl›k
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liyer siroz baz› spesifik akci¤er hastal›klar› ile
birliktedir(13,18). HPS’da arteriyel hipoksi; hipo-
ventilasyon, arteriovenöz flantlar, kapiller kan-
dan alveollere O2 difüzyonunun s›n›rlanmas›
ve ventilasyon-perfüzyon dengesizli¤i (VA/Q)
ile aç›klanmaya çal›fl›lm›flt›r. 

Hipoventilasyon mekanizmas› k›sa sürede
d›fllanm›flt›r. Çünkü sirozlu hastalar›n ço¤u
hiperventiledir(19). 

Hipokseminin geliflmesinde VA/Q denge-
sizli¤i en s›k nedendir. Düflük VA/Q oran› var-
l›¤›nda hipoksemiden bahsedilir. Teorik olarak
düflük VA/Q oran›ndan ya azalm›fl ventilasyon
ya da artm›fl perfüzyon sorumludur. Sirozda
düflük VA/Q oran› saptand›¤›nda spesifik ak-
ci¤er hastal›klar› d›fllanmal›d›r. Sirozlu hasta-
larda mevcut s›v› retansiyonu intertisyel ve
hava yollar›nda ödeme yol açarak akci¤er ünit-
lerinde azalm›fl ventilasyona sebep olabi-
lir(20,21). Asit varl›¤›nda, asit hem diafragmala-
r› yükselterek, hem de baz› sahalar›n alveoler
ventilasyonla iliflkili olarak VA/Q oran›n› dü-
flürür. 1972’de Daoud ve arkadafllar› sirozlu
hastalarda hipoksik pulmoner vazokonstriktör
cevab›n küntleflti¤ini, bunun da akci¤er ünite-
lerinde perfüzyonu artt›rd›¤›n› göstermifller-
dir(22). Ventilasyon yetersizli¤inin saptanma-
s›nda kullan›lan en güvenilir yöntemlerden bi-
ri PaCO2 de¤erlendirmesidir. PaCO2’nin nor-
mal de¤eri 37-43 mmHg’dir. PaO2’den farkl›
olarak yafl ve pozisyonla de¤iflmez. A¤›r egzer-
sizde PaCO2 hafifçe düfler ve uyku s›ras›nda
hafifçe yükselir. 1970 y›l›nda Wegner ve
West’in gelifltirdi¤i multipl inert gaz eliminas-
yon tekni¤i (M‹GET), insanlarda gaz de¤iflimi-
ni etkileyen intra ve ekstrapulmoner faktörle-
rin hepsinin birden analizini yapma imkan› ta-
n›d›(23,24). M‹GET ile 1987’de Rodriguez-Roisen
ve arkadafllar›, 15 sirozlu hastay› incelediler.
Bu 15 hastada pulmoner ve sistemik vazodila-
tasyon, yüksek kardiak output, de¤iflik dere-
celerde VA/Q uyumsuzlu¤u ve arteriyel hipok-
si saptad›lar(25). ‹lginç olarak bu hasta gru-
bunda çok say›da spider nevu mevcuttu. Bu
bak›mdan yazarlar kutanöz spider nevüslerin,
HPS’un belirleyicisi oldu¤unu iddia ettiler(25).
1989’da Melot ve arkadafllar› hipoksemisi olan

3 sirozlu hastay› M‹GET tekni¤i ile inceleyerek
VA/Q anormalli¤i tan›mlad›lar(26). 

Kapiller kandan alveollere O2 s›n›rlanmas›
HPS’da hipokseminin di¤er nedenidir. Akci¤er
fibrozu olan hastalarda alveoler-kapiller duva-
r›n kal›nlaflmas› O2 difüzyonunu özellikle eg-
zersiz s›ras›nda azalt›r. Sirozlu hastalarda ya-
p›lan çal›flmalarda böyle bir kal›nlaflma tespit
edilememifltir(27,28). Bu kal›nlaflma olmasa bi-
le, sirozlu hastalardaki hiperdinamik durum,
kapiller transit zaman›n›n k›sald›¤›n› göster-
mektedir. Bu da oksijen de¤iflim oran›n› (RI)
azaltabilir. Oksijen de¤iflim oran›, p(Aa)O2’nin
PaO2’ye bölünmesi ile elde edilebilir. Bu du-
rum yada RI arteriyel kan›n desatürasyonuna
neden olan durumlar ile iliflkili olabilir. Bu
faktörler alveoler aras›nda gaz de¤ifliminin eflit
olmamas›, atelektazi, pulmoner ödemdir. Si-
rozlu hastalarda bu durumlar gözlenebilir. 

Sirozlu hastalarda hipokseminin di¤er bir
nedeni arterio-venöz flantlard›r(29–32). Daha
çok akci¤erin plevral yüzlerinde meydana ge-
lir. Postmortem çal›flmalarda pulmoner arteri-
ovenöz anostomazlar›n intrapulmoner kapiller
dilatasyonlardan daha fazla oldu¤u rapor edil-
mifltir(33) Portopulmoner, intrapulmoner, özo-
fagus varisleri koroner damarlar ile pulmoner
venler aras›nda anostomozlar tarif edilmifltir.
Portal hipertansiyon, dalak sirkülasyonu ile
pulmoner vaskülarite aras›nda abberant kolla-
teral oluflumunu kolaylaflt›r›r(12,14). Gerçekte
sirozlu hastalarda post-mortem çal›flmalarda
bu anormal kollateraller gösterilmifltir(34,35).
Kalp debisinin alveoler gaz ile tam olarak den-
geleflemeyen miktar›n›n oran›na ‘’flant oran›’’
(QS/QT) denir. Bu kalp debisinin %90’›ndan
fazlas›n›n gaz de¤iflimine katk›da bulundu¤u-
nu gösterir. fiant oran› art›kça PaO2’nda prog-
ressif azalma meydana gelir. Diffüzyon bozuk-
lu¤u, ventilasyon-perfüzyon bozuklu¤u, ana-
tomik flant, alveoler kollaps pulmoner flant
oran›n› yükselten 4 faktördür. Bu 4 faktörde
HPS’lu hastalarda bulunabilir. Sa¤lam kifliler-
de bile, bronflial venler ve tebesian venler ile
sol kalbe oksijenlenmeden dönen venler nede-
niyle, kalp debisinin %3-5’i, hiç oksijenlenme-
den sol kalbe döner. 
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‹ntrapulmoner vasküler dilatasyon:
HPS’da primer defektin pulmoner vasküler do-
lafl›mda oldu¤u düflünülmektedir. Normal pul-
moner kapiller çap 8 µm’dir. HPS’da bu 500
µm’ye kadar genifllemektedir(36). Dilate vaskü-
ler segmentler ilk defa Rydell ve Hoffbauer ta-
raf›ndan kronik karaci¤er hastal›¤›ndan ölen
parmak çomaklaflmas› olan bir hastaya vinil
asetat enjekte edilerek gösterilmifltir(2). Bert-
helat ve arkadafllar› hepatik sirozdan ölen 13
hastan›n otopsilerinde akci¤erde 15-150
µm’ye ulaflan prekapiller dilatasyon gösteren
arteriollere rastlam›fllard›r(36) Tc-99m makro-
agregat albumin (MAA) sintigrafisi ile pulmo-
ner vasküler dilatasyonun derecesi belirlene-
bilir. Bu sintigrafide kullan›lan albümin agg-
regatlar›n›n büyüklü¤ü 20 ile 90 µm’dir. Bu
agregatlar ancak dilate damarlardan geçebi-
lir.

‹ntrapulmoner vasküler dilatasyonun se-
bebi tam olarak anlafl›lamam›flt›r. HPS’lu has-
talarda vazodilatatörlerin bask›nl›¤›, vazodila-
tasyon/vazokonstriksiyon dengesinin bozul-
mas› temel fizyopatolojik mekanizmay› olufltu-
rur (Tablo II). Nitrik oksid (NO), atrial natriüre-
tik faktör (ANF), kalsitonin gen iliflkili peptid,
nörokinin, vasoaktif intestinal peptid (V‹P),

substans P, platelet aktive edici faktör ve glu-
kagon suçlanan ajanlard›r(13).

NO ciddi karaci¤er hastal›¤›nda hiperdina-
mik sirkülasyondan sorumlu önemli bir medi-
yatördür. ‹nsan ve hayvan çal›flmalar›nda si-
rozlularda akci¤erde NO yap›m›n›n artt›¤›, bu-
nun da önemli bir vazodilatatör oldu¤u göste-
rilmifltir(37–38). Serbest NO radikalleri solubl
guanilat siklaz aktivitesini vasküler düz kas
hücrelerinde art›r›rla(39). Bu da ikinci mesajc›
siklik GMP miktar›n› art›rarak vazodilatasyo-
na yol açar. 

Chang ve arkadafllar› ratlarda ana safra
yollar›n› ba¤layarak 5-6 haftal›k periodda bili-
yer siroz oluflumunu indükleyerek HPS için
bir hayvan modeli oluflturmufllard›r(40). Bu si-
rotik ratlarda kardiyak ç›k›fl›n artt›¤› ve siste-
mik ve pulmoner vasküler rezistans›n azald›¤›
gösterilmifltir. Pulmoner vasküler rezistans
kontrol grubunda %42 art›fla karfl›n sirozlu
ratlarda %1’lik art›fl ile belirgin azalma göster-
mifltir. Bu ratlarda alveoler-arteriyel gradient
23 mmHg kadar yükselmifltir. Bu ratlarda nit-
rik oksit sentataz (NOS) aktivitesi akci¤er ekst-
relerinde artm›fl olarak bulunmufltur. Zhang
ve arkadafllar› ratlarda endotelin-1’in stimüle
etti¤i endotelyal NOS aktivitesinin HPS patoge-
nezinde önemli rol ald›¤›n› gösterdiler(41).
NO’in, HPS patogenezinde yerini gösteren bir
baflka bulgu ise NO ba¤l› vazodilatasyonu in-
hibe eden metilen mavisinin HPS tedavisinde
umut verici olmas›d›r(39).

Glukagon infüzyonun pozitif inotropik ve
kronotropik etkileri mevcuttur. Glukagon va-
zodilatatör bir ajand›r. Aortik, süperior mezen-
terik arter ve renal kan ak›m›n› art›r›rken,
splenik ve femoral kan ak›m›n› azalt›r(42). Pul-
moner sirkülasyon üzerine etkileri tam olarak
belli de¤ildir. Pulmoner arter bas›nc›n› art›ra-
bilir, azaltabilir ya da etkilemeyebilir. Bilindi¤i
gibi portal hipertansiyonlu ve sirozlu hastalar-
da dolafl›mdaki glukagon seviyesi 3 ile 6 kat
artm›flt›r(43,44). Artm›fl glukagon seviyesi ile
portosistemik flantlar aras›nda korelasyon
mevcuttur. Glukagonun HPS’daki vasküler
de¤ifliklere katk›s› olabilir. 

ANF’ün diüretik, natriüretik ve vazodilata-
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Tablo II. ‹ntrapulmoner Vasküler Dilatasyonun Potansiyel Medi-

yatörleri.

Artm›fl pulmoner vazodilatatörler

Nitrik oksid

Atriyal natriüretik faktör

Kalsitonin gen ile iliflkili faktör

Nörokinin A

Vazoaktif intestinal faktör

Substans P

Trombosit aktive edici faktör

Glukagon

Azalm›fl pulmoner vazokonstriktörler

Endotelin

Tirozin

Serotonin

Prostaglandin F

Angiotensin II
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tör etkileri mevcuttur. Baz› araflt›rmalarda si-
rozlu hastalarda plazma ANF seviyeleri artm›fl
bulunurken, baz›lar›nda normal olarak bulun-
mufltur(45–47). HPS fizyopatolojisindeki yeri bel-
li de¤ildir. 

Vazoaktif intestinal peptid potent bir vazo-
dilatatördür. Plazma V‹P düzeyleri sirozlu has-
talarda yükselmifltir(48,49. 

P maddesinin kedi ve güvercinlerde intra-
vasküler infüzyonu pulmoner arter bas›nc›n›
düflürür. (50). P maddesinin bu vazodilatatör
etkisi NOS inhibitörü olan L-NAME ve guanilat
siklaz inhibitörü olan metilen mavisi ile bloke
edilebilir(50). P maddesinin plazma düzeyi özel-
likle hepatik komal› hastalarda 10 kat yüksek
bulunmufltur(51). 

TEfiH‹S
HPS tan›s› için arteriyel kan gazlar›, kont-

rast ekokardiografi (KEE), Tc-99 makroaggre-
gat albümin sintigrafisi (Tc-99 MAA), pulmo-
ner angiografi ve akci¤er difüzyon sintigrafisi
yap›lmas› gereken testlerdir.

Kontrast ekokardiografi: KEE intrapulmo-
ner flantlar›n gösterilmesi aç›s›ndan duyarl›
bir yöntemdir. Bu testte 10 ml iflaretli serum
fizyolojik veya indosiyanin yeflili periferik dola-
fl›ma injekte edilir. 60 ile 90µm boyundaki bu
mikrotübüller normalde sa¤ kalp boflluklar›na
ulaflarak mikrotübül habbecikleri oluflturur-
lar. Pulmoner kapillerde birikerek absorbe edi-
lirler. Ancak HPS’da intrapulmoner flantlar ne-
deniyle sa¤ atriumda görülmesinden 3-4 at›m
sonra sol kalp boflluklar›nda da görülebilir.
KEE’nin sensivitesi de¤iflkendir. Kullan›lan
kontrast madde tipine ve tekni¤e göre de¤ifle-
bilir.

‹ndosiyanin yeflili solüsyonu kullan›larak
yap›lan ekokardiografi çal›flmas›nda intrapul-
moner flant oran› %13,2 bulunurken, salinin
kullan›ld›¤› bir çal›flmada %47 olarak bulun-
mufltur(5,6). Bu durum partiküllerin boyutlar›
ile iliflkilidir. ‹ndosiyanin yeflili genel olarak
90µm boyutlar›nda kabarc›klar olufltururken,
salin 24 ile 180 µm boyutlar›nda kabarc›klar
oluflmas›na neden olur(52). 

Son çal›flmalarda intrapulmoner flantlar›

belirlemede transözofajial ekokardiografinin
(TEE) transtorasik ekokardiografiye (TTE) üs-
tünlü¤ü belirtilmifltir(52,53). Vedrinne ve arka-
dafllar›n›n çal›flmas›nda son dönem karaci¤er
hastalar›nda TEE kullan›m›nda %51 oran›nda
intapulmoner flant saptan›rken, ayn› grupta
TTE ile %32 oran›nda flant bulunmufltur(52).
Ayr›ca TEE ile flant›n büyüklü¤ü, kabarc›kla-
r›n alt ya da üst loblardan veya sa¤ ya da sol
akci¤erden kaynaklan›p kaynaklanmad›¤› be-
lirlenebilir.

KEE avantajlar› intrakardiak flantlar› d›fl-
layabilme yetene¤i ve sol ventriküler opasifi-
kasyon derecesini 1’den 4’e giden bir skala ile
belirleyebilme yetene¤idir. KEE en büyük de-
zavantaj› ise, prekapiller, kapiller ya da plevral
dilatasyonlar ve direk A-V fistülleri birbirinden
ay›rt edememesidir. Bu nedenle pozitif KEE
tek bafl›na bir anlam tafl›maz.

Teknesyum 99 makroaggregat albümin
sintigrafisi: Hasta oturur pozisyonda iken
2mci Tc99 MAA intravenöz yolla verilir. Hasta
hemen s›rt üstü yat›r›larak iki yönlü beyin ve
takiben de anteroposterior akci¤er sintigrafisi
görüntüleri al›n›r. Temel mekanizma flant ol-
mad›¤›nda kapillerden geçemeyen çaplar› 20
µm’den büyük MAA’n›n intrapulmoner flant
varl›¤›nda bu kapillerden geçmesidir. fiant
fraksiyonu özel formüller ile hesaplan›r. Nor-
mal kiflilerde MAA %3 ile %6 oran›nda pulmo-
ner vaskülariteyi geçerler. Yani normal insan-
larda flant fraksiyonu sadece %7’dir. HPS’lu
hastalarda ise %10 ile %71 aras›nda flant
franksiyonlar› hesaplanm›flt›r(25). Bu testin en
büyük avantaj› telenjektazi, V/Q dengesizli¤i
ve pulmoner vazokonstriksiyon gibi faktörler-
den etkilenmemesidir. Dezavantaj› flant›n int-
rapulmoner mi yoksa intrakardiak m› oldu¤u-
nu belirleyememesidir. Abrams bu testin
HPS’da sensivitesini %84 ve spesifitesini %100
olarak saptam›flt›r(54).

Pulmoner angiografi: HPS tan›s›nda pul-
moner anjiografinin iki endikasyonu vard›r.
%100 oksijen solutulmas› ile PaO2’nin 150
mmHg ve baz› yazarlarca 200 mmHg üzerine
ç›kmayan hastalarda pulmoner anjiografi ya-
p›l›r. Ayr›ca kronik pulmoner trombo-embo-
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lizm ve pulmoner hipertansiyonun d›fllanama-
d›¤› hastalarda bu ifllem yap›lmal›d›r. Krowka
ve arkadafllar›n›n tan›mlad›¤› 2 angiografik
patern izlenir. Tip I diffüz (minimal ya da iler-
lemifl), tip II fokal tutulum fleklindedir(55). Tip I
patern akci¤er alanlar›nda örümcek a¤›n› an-
d›r›r flekilde h›zl› venöz doluflla birlikte sün-
gersi bir arteriyel vasküler dilatasyonla karak-
terizedir. Tip II patern fokal arteriyo-venöz
malfarmasyon ile karakterizedir. Tip I paternin
hafif formlar› %100 oksijen solutulmas›na iyi
cevap verirler. Tip I’in diffüz süngerimsi veya
büyük lekeli anjiografik görüntünün oldu¤u
ilerlemifl tipleri ve tip II patern %100 oksijene
cevap vermezler.

Ayr›ca son y›llarda pulmoner kateterizas-
yonun ilerlemifl karaci¤er hastal›¤›n›n nadir
bir komplikasyonu olan pulmoner hipertansi-
yonun teflhisine yard›mc› oldu¤u ve portopul-
moner hipertansiyon denilen bu durum ile
HPS’un ay›r›c› tan›s› aç›s›ndan yararl› oldu¤u
bildirilmektedir(56) (Tablo III). 

TEDAV‹
Medikal tedavi, karaci¤er transplantasyo-

nu, T‹PS, embolizasyon ve oksijen deste¤i
HPS’da tedavi modelleridir. Ancak t›bbi tedavi-
de yap›labilecekler s›n›rl›d›r.

Medikal tedavi: Almitrin bismesilat, tamok-
sifen, prostaglandin inhibitörleri, plazma de¤i-
flimi, somatostatin analoglar›, siklofosfamid
/kortikosteroid, sar›msak, B-bloker ve metilen
mavisi HPS tedavisnde denemifl, fakat çok iyi
sonuçlar elde edilememifltir (Tablo IV). 

Almitrin bismesilat, daha önceden KOAH’l›
hastalarda ve hayvan çal›flmalar›nda hipoksik
pulmoner vasokonstriksiyonu çözdü¤ü bilinen
bir ilaçt›r. Bu aç›dan Krowka ve arkadafllar› 5
HPS’lu hastaya günde iki kez oral olarak 3 ile
5 hafta aras›nda 5 ile 100 mg dozunda almit-
rin bismesilat tedavisi uygulam›fllar. Yaln›zca
bir hastada subjektif bir iyileflme bildirmifller-
dir(57). Nakos ve arkadafllar› HPS tan›l› 6 has-
tada almitrin bismesilat kullanm›fl ve bu ilaç
arteriyel oksijen bas›nc›n› iyilefltirmemifltir(58). 

HPS patogenezinde prostaglandinlerin (PG)
vazodilatatör olarak rol ald›¤› görüflü, PG inhi-
bitörlerinin tedavide yararl› olabilece¤i görü-
flüne yol açm›flt›r. Sonuçlar umut k›r›c›d›r.
Andrivet ve arkadafllar›n›n çal›flmas›nda 6
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Tablo III. HPS ile Portapulmoner Hipertansiyonun (PPHTN) Ay›r›c› Tan›s› (Kaynak 56’dan de¤ifltirerek)

HPS PPHTN

Etyoloji Sinusodial yada pre/post sinüsodial portal Sinüsodial yada pre/post sinüsodial portal

hipertansiyon hipertansiyon

Patoloji Prekapiller ve kapiller vasküler dilatasyon Obstrüktif arteriopati

Klinik ‹lerleyici dispne ‹lerleyici dispne

S›k Siyanoz Gö¤üs a¤r›s›

S›k Clubbing Senkop

S›k spider

PaO2 Ortodeoksi Minimal hipoksemi

Akci¤er grafisi Genellikle normal Kardiyomegali 

Hiler büyüme

Kontrast EKO Pozitif Nadir pozitif

Normal sa¤ atrium Dilate ve hipertrofik sa¤ atrium

Sintigrafi %5’ten fazla beyin tutulumu Beyin tutulumu yok

Kateterizasyon Normal Pulmoner hipertansiyon
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HPS’lu hastan›n hiç birine cevap al›namam›fl-
t›r(59).

Somatostatin analoglar›n›n karaci¤er
transplantasyonu öncesi intrapulmoner flant-
lar›n kapanmas›nda baflar›l› olabilece¤i dü-
flüncesi ilk kez Salem ve arkadafllar› taraf›n-
dan araflt›r›lm›flt›r(60). 7 HPS’lu hastan›n hiçbi-
risinde cevap al›namam›flt›r. Di¤er somatosta-
tin çal›flmalar›nda da tedavide baflar› elde edi-
lememifltir(61).

Karaci¤er transplantasyonu: Bugün HPS
tedavisinde baflar› ile uygulanabilecek tek te-
davi yöntemi karaci¤er transplantasyonudur.
Önceleri HPS’un karaci¤er transplantasyonu
için mutlak kontrendikasyon oldu¤u düflünü-
lürdü. 1990’da Stroller ve ark. karaci¤er
transplantasyonunu takiben oksijenizasyo-
nun düzeldi¤ini gösterdiler(62). Transplantas-
yondan sonra parmak çomaklaflmas› 72 saat
içinde dramatik olarak normale dönmüfltür.
fiant fraksiyonu 37. günde %5.1 düfltü. Bafla-
r›l› bir transplantasyon için yafl, preoperatif
hipoksi derecesi, %100 oksijene verilen cevap,
hepatopulmoner lezyonun anjiografik paterni
önem tafl›r. Transplantasyondan sonra HPS

rezalosyonu birkaç günden 14 aya kadar uza-
yabilir. Krowka ve ark.49 karaci¤er transplan-
tasyonu yap›lan hastay› incelemifller(63). Pre-
operatif ciddi hipoksemisi olan (Pa O2 50
mmHg’dan az) hastalarda mortaliteyi %30,
preoperatif Pa O2 50 mmHg’dan yüksek olan
hastalarda ise sadece %4 olarak bulmufllar-
d›r(63). Tip I angiografik patern genellikle kara-
ci¤er transplantasyonu sonucu iyileflirken, tip
II angiografik paternli HPS vakalar› düzelmeye
rezistans gösterirler(5,55).

Embolizasyon: Tedavi edici embolizasyon
hem tip I hem de Tip II paternli hastalara ya-
p›labilir. Ayr›ca pulmoner angiografi de ‘’disc-
rete’’ arteriovenöz malformasyon saptanan
hastalara tek uygulanacak tedavi yöntemidir.
Arteriovenöz malformasyonlu HPS hastalar›
karaci¤er transplantasyonundan yararlana-
mazlar. Coil embolizasyon ile bu lezyonlar t›-
kan›rsa hastan›n hipoksemisi düzelebilir. Po-
terucha ve arkadafllar› tip II lezyonu olan
HPS’lu bir hastay› vasküler embolizasyon ile
baflar› ile tedavi etmifllerdir(64).

T‹PS: T‹PS’in HPS tedavisinde yeri tart›fl-
mal›d›r. Riegler ve arkadafllar›(65) ile Selim ve

Tablo III. HPS ile Portapulmoner Hipertansiyonun (PPHTN) Ay›r›c› Tan›s› (Kaynak 56’dan de¤ifltirerek)

HPS PPHTN

Etyoloji Sinusodial yada pre/post sinüsodial portal Sinüsodial yada pre/post sinüsodial portal

hipertansiyon hipertansiyon

Patoloji Prekapiller ve kapiller vasküler dilatasyon Obstrüktif arteriopati

Klinik ‹lerleyici dispne ‹lerleyici dispne

S›k Siyanoz Gö¤üs a¤r›s›

S›k Clubbing Senkop

S›k spider

PaO2 Ortodeoksi Minimal hipoksemi

Akci¤er grafisi Genellikle normal Kardiyomegali 

Hiler büyüme

Kontrast EKO Pozitif Nadir pozitif

Normal sa¤ atrium Dilate ve hipertrofik sa¤ atrium

Sintigrafi %5’ten fazla beyin tutulumu Beyin tutulumu yok

Kateterizasyon Normal Pulmoner hipertansiyon
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ark.n›n(66) çal›flmalar›nda T‹PS uygulamas› hi-
poksemiyi düzeltirken, Carley ve ark.n›n(67) ça-
l›flmas›nda yarars›z bulunmufltur.
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