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Hepatopulmoner sendrom (HPS) karaciger hastaligimn respiratuvar belirtilerinden biridir. iler-
lemis karaciger hastaliinda insidansi %13 ile %47 arasinda rapor edilmistir. Bozulmus arte-
riyel oksijenizasyon HPSun temel 6zelligidir. Intrapulmoner dilatasyonlan iceren vaskiiler
anormallikler hipoksinin major nedenidir ve HPS'un tanimlayici 6zelligidir. Arteriyel kan gazla-
11, kontrast ekokardiografi, makroagregat albtimin sintigrafisi, pulmoner anjiografi, DLCo tes-
ti HPS teshisi icin yapilabilir. Almitrin, indometazin, tamoksifen, B-blokerler, plasma degisimi,
metilen mavisi ve samotostatin analoglar gibi degisik medikal ajanlar HPS tedavisinde kul-
lamilmistir. HPS’da tedavi sekilleri medikal tedavi, karaciger transplantasyonu, transjuguler
intrahepatik portosistemik sant (TIPS), embolizasyon ve destekleyici oksijen tedavisidir.

Anahtar kelimeler:Hepatopulmoner sendrom, karaciger 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 major 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

Karaciger sirozlu ya da portal hipertansi-
yonlu hastalarda pulmoner belirtiler gortilebi-
lir. Bu degisiklikler plevral sahada, pulmoner
parankimde ve veya pulmoner dolasimdadir.
Plevral sahada daha c¢ok hepatik hidrotoraks
seklindedir. Intertisyel akciger hastahigi ve
ekspiratuvar hava yolu obstriiksiyonu paran-
kim tutulumu ile iliskilidir. Pulmoner dolasim-
da, bozulmus hipoksik vazokontriksiyon, he-
patopulmoner sendrom, pulmoner hipertansi-
yon, pulmoner varisler ve kapiller yetmezlik
seklinde degisiklikler gozlenebilir (Tablo I).

Primer biliyer sirozda pulmoner fibrozis,
lenfositik interstisyel pnémoni, non-kazefikiye
grantilomlar, bronsiolitis obliterans organize
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pnoémoni, lenfositik bronsiolitis, pulmoner he-
moraji gibi immiin etyolojili pulmoner belirtiler
gozlenebilir.

Ik olarak 1884 yilinda Fluckiger ve arka-
daslarn sifilise bagh karaciger yetmezligi olan bir
hastada siyanoz ile comak parmak tanimladi-
larM. 1956'da Rydell ve arkadaslar1 17 yasinda-
ki juvenil sirozlu bir erkek cocugunda hipokse-
mi rapor ettiler®. 1977'de ise Kennedy ve Knut-
son portakaval santtan 4 yil sonra orthodeoksi
gelisen alkolik sirozlu bir hasta rapor ettiler®.

EPIDEMIYOLOJI
Onceleri sadece karaciger sirozu olan va-
kalarda gelistigine inanilan hepatopulmoner
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Tablo I. Siroz ve Portal Hiipertansiyonun Pulmoner Manifestas-

yonlari.

Plevral Saha
Hepatik hidrotoraks
Yukselmis hemidiafragm

infekte plevral mayii

Pulmoner Parankim
intertisyel akciger hastalig

Hava yolu obstriiksiyonu

Pulmoner Dolasim
Bozulmus hipoksik vazokontriksiyon
Hepatopulmoner sendrom
Portapulmoner hipertansiyon
Portapulmoner anastomozlar
Pulmoner varisler

Pulmoner kapiller zayiflik

sendromun (HPS), 1970’lerden itibaren non-
sirotik portal hipertansiyonlu hastalarda da
gelistigi gosterilmistir. Gupta ve arkadaslari-
nin prevalans calismasinda, 54 karaciger siro-
zu hastasinda HPS insidansi1 %11.1 ve 50
ekstrahepatik portal obstriiksiyonu olan has-
tada ise insidans %4 duzeyindeydi®. Litera-
tirde HPS oranlan %5 ile %29 arasinda ta-
nimlanmistir. Krowka ve arkadaslarinin calis-
masinda 40 karaciger transplantasyonuna
aday son evre karaciger sirozlu olguda %5 ora-
ninda HPS tespit edilmistir®. Hopkins ve ar-
kadaslan 53 sirotik hastada %15 oramim bil-
dirmislerdir®. Hindistan'da yapilmis bir calis-
mada %8.9 oraninda intrapulmoner vasktiler
dilatasyon ve %6,7 HPS varhg: gosterilmistir(”.
Capa grubunun calismasinda karaciger siroz-
lu hastalarda %10,8 ve non-sirotik portal hi-
pertansiyonlu hastalarda %9.7 oraninda HPS
varligi belirlenmistir®. Capa grubunun ko-
nuyla ilgili ilk prospektif calismasinda 31 non-
sirotik portal hipertansiyonludan 3’tinde HPS
saptanmistir®. Krowka ve arkadaslarimin 57
HPS tanisi koyduklar1 hastanin 14t kriptoje-
nik siroz, 12 si alkolik siroz, 10'u kronik aktif
hepatit, 51'i postnekrotik siroz, 411 biliyer atre-
zi, 311 non-sirotik portal hipertansiyon, 2’si pri-
mer biliyer siroz, 2’si alfa-1 antitripsin eksikligi,
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2’si juvenil siroz, 2’si Wilson hastahgi, 1'i tirozi-
nemi vakasindan olusuyordu?). flgin¢ olarak
kronik hepatit déneminde HPS gelisebilir.

TANIM

HPS portal hipertansiyon ve/veya karaci-
ger hastaligi varliginda pulmoner dilatasyon-
larla iliskili olarak pulmoner gaz degisim anor-
malligi olarak tanimlanmaktadir. Karaciger
disfonksiyonu, hipoksemi ve pulmoner vaskii-
ler dilatasyon bu hastaligin triadimi olustur-
maktadir. Tam icin hipoksemi her vakada ge-
rekli degildir. Ancak Alveole-arteriyel O, gradi-
entinin mutlaka artmis olmasi gereklidir. Bu
degerin 15 mmHg ve baz1 yazarlarca 20
mmHgnin tizerinde olmas1 gerekmektedir. Bu
degerin hesaplanmasi1 hipokseminin altinda
yatan mekanizma hakkinda gutivenilir bilgiler
verir. Arteriyel kan gazi analizi yapilarak bu
deger bulunabilir. Ayrica bu tanimda, mevcut
intrapulmoner vaskiiler dilatasyonu degerlen-
dirirken, ilerlemis karaciger hastaliginda izole
olarak gorulebilen pulmoner hipertansiyon,
pulmoner vasktiler yetersizlik, bozulmus hi-
poksik vazokonstriksiyon, hiperdinamik sir-
kiuillasyon, porta-pulmoner venéz anastomaz-
lar, pulmoner varisler ve eriskin respiratuvar
distres sendorumu gibi pulmoner vaskuler de-
gisiklikleri de iyi tammmlamak gerekir. HPS ta-
niminda daha 6nceleri kardiyak ve pulmoner
hastaliklarin dislanmas1 gerektigine inanil-
maktaydi. Oysa HPS kardiovasktiler hastalik-
larla birlikte bulunabilir. Martinez ve arkadas-
lari, HPS ile birlikte kardiorespiratuvar hasta-
higa sahip 5 vaka tamimlamislardir!V). Birinci
vaka kronik obstriktif akciger hastalig:
(KOAH), ikinci vaka idiopatik pulmoner fibro-
zis, Uc¢liincti vaka sarkoidoz, dérdinciu vaka
KOAH ve son vaka KOAH ile birlikte dilate kar-
diomiyopatiydilV,

Hipoksemi: Sirozlu hastalarda arteriyel
hipoksemi hastaligin etyolojisine bagl olarak
degisiklik gosterir. Alkolik sirozlularda siklikla
goriilen pnoémoni epizodlan akciger paranki-
mini bozabilirl2-14), Asit ve az siklikla plevral
effizyon alveoler ventilasyonu kisitlayarak gaz
degisimini etkileyebilir(15-17), Ayrica primer bi-
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liyer siroz bazi spesifik akciger hastaliklar ile
birliktedir13-18), HPS'da arteriyel hipoksi; hipo-
ventilasyon, arterioven6z santlar, kapiller kan-
dan alveollere O, diftizyonunun simirlanmasi
ve ventilasyon-perflizyon dengesizligi (V,/Q)
ile aciklanmaya calisilmistir.

Hipoventilasyon mekanizmasi1 kisa stirede
dislanmistir. Ctinkd sirozlu hastalarin c¢ogu
hiperventiledir(!9,

Hipokseminin gelismesinde V,/Q denge-
sizligi en sik nedendir. Diisiik V,/Q orani var-
Iiginda hipoksemiden bahsedilir. Teorik olarak
dustk V,/Q oranindan ya azalmis ventilasyon
ya da artmis perflizyon sorumludur. Sirozda
dustk V,/Q oram saptandiginda spesifik ak-
ciger hastaliklarn dislanmaldir. Sirozlu hasta-
larda mevcut siv1 retansiyonu intertisyel ve
hava yollarinda 6deme yol acarak akciger tinit-
lerinde azalmis ventilasyona sebep olabi-
1ir0-21), Asit varhiginda, asit hem diafragmala-
n yukselterek, hem de bazi sahalarin alveoler
ventilasyonla iligkili olarak V,/Q orammm dui-
surur. 1972’de Daoud ve arkadaslarn sirozlu
hastalarda hipoksik pulmoner vazokonstriktor
cevabin kuntlestigini, bunun da akciger tinite-
lerinde perflizyonu arttirdigini gostermisler-
dirl2?. Ventilasyon yetersizliginin saptanma-
sinda kullanilan en gtivenilir ydntemlerden bi-
ri PaCO, degerlendirmesidir. PaCO,nin nor-
mal degeri 37-43 mmHgdir. PaO,’'den farkh
olarak yas ve pozisyonla degismez. Agir egzer-
sizde PaCO, hafifce diiser ve uyku sirasinda
hafifce ytikselir. 1970 yilinda Wegner ve
West'in gelistirdigi multipl inert gaz eliminas-
yon teknigi (MIGET), insanlarda gaz degisimi-
ni etkileyen intra ve ekstrapulmoner faktorle-
rin hepsinin birden analizini yapma imkan ta-
mdi2324), MIGET ile 1987’de Rodriguez-Roisen
ve arkadaslari, 15 sirozlu hastay1 incelediler.
Bu 15 hastada pulmoner ve sistemik vazodila-
tasyon, ytiksek kardiak output, degisik dere-
celerde V,/Q uyumsuzlugu ve arteriyel hipok-
si saptadilar®9, Ilgin¢ olarak bu hasta gru-
bunda cok sayida spider nevu mevcuttu. Bu
bakimdan yazarlar kutanoz spider neviislerin,
HPS'un belirleyicisi oldugunu iddia ettiler5).
1989’da Melot ve arkadaslarn hipoksemisi olan

3 sirozlu hastay1 MIGET teknigi ile inceleyerek
V,/Q anormalligi tanimladilar9.

Kapiller kandan alveollere O, simirlanmasi
HPS’da hipokseminin diger nedenidir. Akciger
fibrozu olan hastalarda alveoler-kapiller duva-
rn kalinlasmasi O, diftizyonunu oézellikle eg-
zersiz sirasmda azaltir. Sirozlu hastalarda ya-
pilan calismalarda béyle bir kalinlasma tespit
edilememistir27.28), Bu kalinlasma olmasa bi-
le, sirozlu hastalardaki hiperdinamik durum,
kapiller transit zamanmmin kisaldigim goéster-
mektedir. Bu da oksijen degisim oramim (RI)
azaltabilir. Oksijen degisim oram, p(Aa)O,nin
PaO,’ye boéliinmesi ile elde edilebilir. Bu du-
rum yada RI arteriyel kanin desatiirasyonuna
neden olan durumlar ile iliskili olabilir. Bu
faktorler alveoler arasinda gaz degisiminin esit
olmamasi, atelektazi, pulmoner 6demdir. Si-
rozlu hastalarda bu durumlar gézlenebilir.

Sirozlu hastalarda hipokseminin diger bir
nedeni arterio-venoz santlardir@9-32), Daha
cok akcigerin plevral ytlizlerinde meydana ge-
lir. Postmortem calismalarda pulmoner arteri-
ovendz anostomazlarin intrapulmoner kapiller
dilatasyonlardan daha fazla oldugu rapor edil-
mistir®3 Portopulmoner, intrapulmoner, 6zo-
fagus varisleri koroner damarlar ile pulmoner
venler arasinda anostomozlar tarif edilmistir.
Portal hipertansiyon, dalak sirkilasyonu ile
pulmoner vaskiilarite arasinda abberant kolla-
teral olusumunu kolaylastirir(12.19), Gercekte
sirozlu hastalarda post-mortem calismalarda
bu anormal Kkollateraller gosterilmistir(34.35),
Kalp debisinin alveoler gaz ile tam olarak den-
gelesemeyen miktarinin oranmna “sant orani”
(Qs/Qp) denir. Bu kalp debisinin %90 1mndan
fazlasinin gaz degisimine katkida bulundugu-
nu gosterir. Sant oram artikca PaO,'nda prog-
ressif azalma meydana gelir. Difflizyon bozuk-
lugu, ventilasyon-perflizyon bozuklugu, ana-
tomik sant, alveoler kollaps pulmoner sant
oranini yukselten 4 faktordir. Bu 4 faktoérde
HPS’lu hastalarda bulunabilir. Saglam kisiler-
de bile, bronsial venler ve tebesian venler ile
sol kalbe oksijenlenmeden dénen venler nede-
niyle, kalp debisinin %3-5’i, hi¢ oksijenlenme-
den sol kalbe doéner.
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Intrapulmoner vaskiiler dilatasyon:
HPS’da primer defektin pulmoner vasktiler do-
lasimda oldugu dtistintilmektedir. Normal pul-
moner kapiller cap 8 pm’dir. HPS’da bu 500
pm’ye kadar genislemektedir®®). Dilate vaskii-
ler segmentler ilk defa Rydell ve Hoffbauer ta-
rafindan kronik karaciger hastaligindan olen
parmak comaklasmasi olan bir hastaya vinil
asetat enjekte edilerek gosterilmistir®. Bert-
helat ve arkadaslar1 hepatik sirozdan 6len 13
hastanin otopsilerinde akcigerde 15-150
pm’ye ulasan prekapiller dilatasyon gésteren
arteriollere rastlamislardir®® Tc-99m makro-
agregat albumin (MAA) sintigrafisi ile pulmo-
ner vaskiiler dilatasyonun derecesi belirlene-
bilir. Bu sintigrafide kullanilan albtimin agg-
regatlarimin biiyaklaga 20 ile 90 pm’dir. Bu
agregatlar ancak dilate damarlardan gecebi-
lir.

Intrapulmoner vaskiiler dilatasyonun se-
bebi tam olarak anlasilamamistir. HPS’lu has-
talarda vazodilatatdrlerin baskinligi, vazodila-
tasyon/vazokonstriksiyon dengesinin bozul-
masi temel fizyopatolojik mekanizmay1 olustu-
rur (Tablo II). Nitrik oksid (NO), atrial natritire-
tik faktoér (ANF), kalsitonin gen iliskili peptid,
norokinin, vasoaktif intestinal peptid (vip),

Tablo Il. intrapulmoner Vaskiller Dilatasyonun Potansiyel Medi-

yatorleri.

Artmis pulmoner vazodilatatorler
Nitrik oksid
Atriyal natriliretik faktor
Kalsitonin gen ile iligkili faktér
Nérokinin A
Vazoaktif intestinal faktér
Substans P
Trombosit aktive edici faktér
Glukagon

Azalmis pulmoner vazokonstriktorler
Endotelin
Tirozin
Serotonin
Prostaglandin F

Angiotensin Il
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substans P, platelet aktive edici faktér ve glu-
kagon suclanan ajanlardir(!3).

NO ciddi karaciger hastaliginda hiperdina-
mik sirktilasyondan sorumlu énemli bir medi-
yatérdir. Insan ve hayvan calismalarinda si-
rozlularda akcigerde NO yapiminin arttigi, bu-
nun da énemli bir vazodilatator oldugu goste-
rilmistir@7-38), Serbest NO radikalleri solubl
guanilat siklaz aktivitesini vaskuler diiz kas
hticrelerinde artirirla®9. Bu da ikinci mesajci
siklik GMP miktarim1 artirarak vazodilatasyo-
na yol acar.

Chang ve arkadaslarn ratlarda ana safra
yollarini baglayarak 5-6 haftalik periodda bili-
yer siroz olusumunu indiikleyerek HPS icin
bir hayvan modeli olusturmuslardir®9. Bu si-
rotik ratlarda kardiyak cikisin arttigi ve siste-
mik ve pulmoner vaskiiler rezistansin azaldigl
gosterilmistir. Pulmoner vaskiiler rezistans
kontrol grubunda %42 artisa karsmn sirozlu
ratlarda %1’1lik artis ile belirgin azalma goster-
mistir. Bu ratlarda alveoler-arteriyel gradient
23 mmHg kadar ytikselmistir. Bu ratlarda nit-
rik oksit sentataz (NOS) aktivitesi akciger ekst-
relerinde artmis olarak bulunmustur. Zhang
ve arkadaslarn ratlarda endotelin-1'in stimiile
ettigi endotelyal NOS aktivitesinin HPS patoge-
nezinde 6nemli rol aldigim1 gosterdiler®D.
NO’in, HPS patogenezinde yerini goésteren bir
baska bulgu ise NO bagh vazodilatasyonu in-
hibe eden metilen mavisinin HPS tedavisinde
umut verici olmasidir®9,

Glukagon inflizyonun pozitif inotropik ve
kronotropik etkileri mevcuttur. Glukagon va-
zodilatator bir ajandir. Aortik, stiperior mezen-
terik arter ve renal kan akimm artirirken,
splenik ve femoral kan akimim azaltir®2), Pul-
moner sirkiilasyon tizerine etkileri tam olarak
belli degildir. Pulmoner arter basincim artira-
bilir, azaltabilir ya da etkilemeyebilir. Bilindigi
gibi portal hipertansiyonlu ve sirozlu hastalar-
da dolasimdaki glukagon seviyesi 3 ile 6 kat
artmistird344, Artmus glukagon seviyesi ile
portosistemik santlar arasinda korelasyon
mevcuttur. Glukagonun HPS'daki vaskiiler
degisiklere katkisi olabilir.

ANFun diuretik, natritiretik ve vazodilata-
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tor etkileri mevcuttur. Baz1 arastirmalarda si-
rozlu hastalarda plazma ANF seviyeleri artmis
bulunurken, bazilarinda normal olarak bulun-
mustur#®-47), HPS fizyopatolojisindeki yeri bel-
li degildir.

Vazoaktif intestinal peptid potent bir vazo-
dilatatérdiir. Plazma VIP diizeyleri sirozlu has-
talarda ytikselmistir(48.49,

P maddesinin kedi ve glivercinlerde intra-
vaskiler inflizyonu pulmoner arter basincini
duastrdar. (50). P maddesinin bu vazodilatator
etkisi NOS inhibitoérti olan L-NAME ve guanilat
siklaz inhibitérii olan metilen mavisi ile bloke
edilebilir®9%. P maddesinin plazma diizeyi 6zel-
likle hepatik komal hastalarda 10 kat ytiksek
bulunmustur®b,

TESHIS

HPS tanisi i¢in arteriyel kan gazlari, kont-
rast ekokardiografi (KEE), Tc-99 makroaggre-
gat albumin sintigrafisi (Tc-99 MAA), pulmo-
ner angiografi ve akciger diftizyon sintigrafisi
yapilmas1 gereken testlerdir.

Kontrast ekokardiografi: KEE intrapulmo-
ner santlarin gosterilmesi acisindan duyarh
bir yéntemdir. Bu testte 10 ml isaretli serum
fizyolojik veya indosiyanin yesili periferik dola-
sima injekte edilir. 60 ile 90pm boyundaki bu
mikrotibtiller normalde sag kalp bosluklarina
ulasarak mikrottibtil habbecikleri olusturur-
lar. Pulmoner kapillerde birikerek absorbe edi-
lirler. Ancak HPS’da intrapulmoner santlar ne-
deniyle sag atriumda goértilmesinden 3-4 atim
sonra sol kalp bosluklarinda da goérulebilir.
KEE'nin sensivitesi degiskendir. Kullanilan
kontrast madde tipine ve teknige gore degise-
bilir.

Indosiyanin yesili soltisyonu kullanilarak
yapilan ekokardiografi calismasinda intrapul-
moner sant oran1 %13,2 bulunurken, salinin
kullanildigy bir calismada %47 olarak bulun-
mustur®-9, Bu durum partikiillerin boyutlari
ile iliskilidir. Indosiyanin yesili genel olarak
90pm boyutlarinda kabarciklar olustururken,
salin 24 ile 180 pm boyutlarinda kabarciklar
olusmasina neden olur®2),

Son calismalarda intrapulmoner santlar

belirlemede transozofajial ekokardiografinin
(TEE) transtorasik ekokardiografiye (TTE) tis-
tinltigti belirtilmistir®2.53), Vedrinne ve arka-
daslarimin calismasinda son dénem karaciger
hastalarinda TEE kullaniminda %51 oraninda
intapulmoner sant saptanirken, aym grupta
TTE ile %32 oraninda sant bulunmustur®2),
Ayrica TEE ile santin buyukliigi, kabarcikla-
rn alt ya da tist loblardan veya sag ya da sol
akcigerden kaynaklanip kaynaklanmadig: be-
lirlenebilir.

KEE avantajlan intrakardiak santlan dis-
layabilme yetenegi ve sol ventriktler opasifi-
kasyon derecesini 1’den 4’e giden bir skala ile
belirleyebilme yetenegidir. KEE en buiytk de-
zavantaji ise, prekapiller, kapiller ya da plevral
dilatasyonlar ve direk A-V fisttilleri birbirinden
ayut edememesidir. Bu nedenle pozitif KEE
tek basina bir anlam tasimaz.

Teknesyum 99 makroaggregat albiimin
sintigrafisi: Hasta oturur pozisyonda iken
2mci Tc99 MAA intravenéz yolla verilir. Hasta
hemen sirt tistii yatinlarak iki yonlti beyin ve
takiben de anteroposterior akciger sintigrafisi
gortntileri alinir. Temel mekanizma sant ol-
madiginda kapillerden gecemeyen caplar1 20
pm’den buytik MAA'min intrapulmoner sant
varliginda bu kapillerden gecmesidir. Sant
fraksiyonu 6zel formuller ile hesaplanir. Nor-
mal kisilerde MAA %3 ile %6 oraninda pulmo-
ner vaskilariteyi gecerler. Yani normal insan-
larda sant fraksiyonu sadece %7’dir. HPSlu
hastalarda ise %10 ile %71 arasinda sant
franksiyonlar1 hesaplanmustir@5. Bu testin en
buyik avantaji telenjektazi, V/Q dengesizligi
ve pulmoner vazokonstriksiyon gibi faktorler-
den etkilenmemesidir. Dezavantaji santin int-
rapulmoner mi yoksa intrakardiak mi oldugu-
nu belirleyememesidir. Abrams bu testin
HPS’da sensivitesini %84 ve spesifitesini %100
olarak saptamistir®d,

Pulmoner angiografi: HPS tanisinda pul-
moner anjiografinin iki endikasyonu vardir.
%100 oksijen solutulmasi ile PaO,nin 150
mmHg ve bazi yazarlarca 200 mmHg tizerine
cikmayan hastalarda pulmoner anjiografi ya-
piir. Ayrica kronik pulmoner trombo-embo-
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lizm ve pulmoner hipertansiyonun dislanama-
dig1 hastalarda bu islem yapilmalidir. Krowka
ve arkadaslarmin tammladigi 2 angiografik
patern izlenir. Tip I difftiz (minimal ya da iler-
lemis), tip II fokal tutulum seklindedir®5). Tip I
patern akciger alanlarinda értiimcek agini an-
dinr sekilde hizli ven6z dolusla birlikte stin-
gersi bir arteriyel vaskiiler dilatasyonla karak-
terizedir. Tip II patern fokal arteriyo-venoz
malfarmasyon ile karakterizedir. Tip I paternin
hafif formlar1 %100 oksijen solutulmasma iyi
cevap verirler. Tip I'in diffiz stingerimsi veya
buiytik lekeli anjiografik gortuntiintin oldugu
ilerlemis tipleri ve tip II patern %100 oksijene
cevap vermezler.

Ayrica son yillarda pulmoner kateterizas-
yonun ilerlemis karaciger hastaliginin nadir
bir komplikasyonu olan pulmoner hipertansi-
yonun teshisine yardimci oldugu ve portopul-
moner hipertansiyon denilen bu durum ile
HPS'un ayiricl tanisi agisindan yararh oldugu
bildirilmektedir®® (Tablo III).

TEDAVI
Medikal tedavi, karaciger transplantasyo-

nu, TIPS, embolizasyon ve oksijen destegi
HPS’da tedavi modelleridir. Ancak tibbi tedavi-
de yapilabilecekler siirhdir.

Medikal tedavi: Almitrin bismesilat, tamok-
sifen, prostaglandin inhibitérleri, plazma degi-
simi, somatostatin analoglari, siklofosfamid
/kortikosteroid, sarimsak, B-bloker ve metilen
mavisi HPS tedavisnde denemis, fakat cok iyi
sonugclar elde edilememistir (Tablo IV).

Almitrin bismesilat, daha énceden KOAH1
hastalarda ve hayvan ¢alismalarinda hipoksik
pulmoner vasokonstriksiyonu ¢6zdiigu bilinen
bir ilactir. Bu acidan Krowka ve arkadaslar1 5
HPS’lu hastaya gtinde iki kez oral olarak 3 ile
5 hafta arasinda 5 ile 100 mg dozunda almit-
rin bismesilat tedavisi uygulamislar. Yalnizca
bir hastada subjektif bir iyilesme bildirmisler-
dir®?), Nakos ve arkadaslar1 HPS tanili 6 has-
tada almitrin bismesilat kullanmis ve bu ilag
arteriyel oksijen basincin iyilestirmemistir®8).

HPS patogenezinde prostaglandinlerin (PG)
vazodilatator olarak rol aldig: gortisti, PG inhi-
bitérlerinin tedavide yararh olabilecegi gorui-
stine yol acmistir. Sonuclar umut kircidir.
Andrivet ve arkadaslarinin calismasinda 6

Tablo Ill. HPS ile Portapulmoner Hipertansiyonun (PPHTN) Ayirici Tanisi (Kaynak 56’dan degistirerek)

HPS PPHTN
Etyoloji Sinusodial yada pre/post sinlisodial portal Sinisodial yada pre/post sinlisodial portal
hipertansiyon hipertansiyon
Patoloji Prekapiller ve kapiller vaskuler dilatasyon Obstriktif arteriopati
Klinik ilerleyici dispne ilerleyici dispne
Sik Siyanoz Gogus agrisi
Sik Clubbing Senkop
Sik spider
PaO, Ortodeoksi Minimal hipoksemi
Akciger grafisi Genellikle normal Kardiyomegali
Hiler blyime
Kontrast EKO Pozitif Nadir pozitif
Normal sag atrium Dilate ve hipertrofik sag atrium
Sintigrafi %5'ten fazla beyin tutulumu Beyin tutulumu yok
Kateterizasyon Normal Pulmoner hipertansiyon
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Tablo lll. HPS ile Portapulmoner Hipertansiyonun (PPHTN) Ayirici Tanisi (Kaynak 56’dan degistirerek)

2

HPS PPHTN
Etyoloji Sinusodial yada pre/post sinlisodial portal Sinusodial yada pre/post sinlisodial portal
hipertansiyon hipertansiyon
Patoloji Prekapiller ve kapiller vaskdiler dilatasyon Obstriiktif arteriopati
Klinik ilerleyici dispne ilerleyici dispne
Sik Siyanoz Gogus agrisi
Sik Clubbing Senkop
Sik spider
PaO Ortodeoksi Minimal hipoksemi

Akciger grafisi Genellikle normal

Kardiyomegali

Hiler blylime

Kontrast EKO Pozitif

Normal sag atrium

Nadir pozitif
Dilate ve hipertrofik sag atrium

Sintigrafi %5'ten fazla beyin tutulumu

Beyin tutulumu yok

Kateterizasyon Normal

Pulmoner hipertansiyon

HPS’'lu hastanin hi¢ birine cevap allnamamis-
tar59),

Somatostatin analoglarinin karaciger
transplantasyonu 6ncesi intrapulmoner sant-
larin kapanmasinda basarili olabilecegi dii-
stincesi ilk kez Salem ve arkadaslar tarafin-
dan arastinlmistir®®, 7 HPS'lu hastanin hicbi-
risinde cevap alinamamistir. Diger somatosta-
tin calismalarinda da tedavide basarn elde edi-
lememistir®,

Karaciger transplantasyonu: Bugiin HPS
tedavisinde basar ile uygulanabilecek tek te-
davi yontemi karaciger transplantasyonudur.
Onceleri HPS'un karaciger transplantasyonu
icin mutlak kontrendikasyon oldugu dusiint-
Iirda. 1990’da Stroller ve ark. karaciger
transplantasyonunu takiben oksijenizasyo-
nun duizeldigini gosterdiler®?. Transplantas-
yondan sonra parmak comaklasmasi 72 saat
icinde dramatik olarak normale dénmiistir.
Sant fraksiyonu 37. giinde %5.1 dusti. Basa-
rii bir transplantasyon icin yas, preoperatif
hipoksi derecesi, %100 oksijene verilen cevap,
hepatopulmoner lezyonun anjiografik paterni
6nem tasir. Transplantasyondan sonra HPS

rezalosyonu birkac¢ giinden 14 aya kadar uza-
yabilir. Krowka ve ark.49 karaciger transplan-
tasyonu yapilan hastay1 incelemisler®3. Pre-
operatif ciddi hipoksemisi olan (Pa O, 50
mmHg'dan az) hastalarda mortaliteyi %30,
preoperatif Pa O, 50 mmHg'dan ytiksek olan
hastalarda ise sadece %4 olarak bulmuslar-
dir®3, Tip I angiografik patern genellikle kara-
ciger transplantasyonu sonucu iyilesirken, tip
II angiografik paternli HPS vakalar1 dtizelmeye
rezistans gosterirler®-55,

Embolizasyon: Tedavi edici embolizasyon
hem tip I hem de Tip II paternli hastalara ya-
pilabilir. Ayrica pulmoner angiografi de “disc-
rete” arterioven6z malformasyon saptanan
hastalara tek uygulanacak tedavi yontemidir.
Arterioven6z malformasyonlu HPS hastalan
karaciger transplantasyonundan yararlana-
mazlar. Coil embolizasyon ile bu lezyonlar ti-
kanirsa hastanin hipoksemisi dtizelebilir. Po-
terucha ve arkadaslan tip II lezyonu olan
HPS’lu bir hastay1 vaskitiler embolizasyon ile
basar ile tedavi etmislerdir®4,

TIPS: TiPS'in HPS tedavisinde yeri tartis-
malidir. Riegler ve arkadaslar1®® ile Selim ve
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ark.nin®® calismalarinda TIPS uygulamasi hi-
poksemiyi diizeltirken, Carley ve ark.nin(¢? ca-
Iismasinda yararsiz bulunmustur.
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