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Hepatopulmoner Sendrom
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leri evre karaciger hastaliginda vakalarin coguna kardiyo-
I pulmoner patolojiler eslik etmektedir. Es zamanli akciger

ve karaciger hastaligr varligy, alkol, ilac ya da nikotin gibi
ortak risk faktorii olan maddelerin kullanimina bagh olabilir.
[leri evre karaciger hastaligina bagl olusan malniitrisyon so-
nucu immunsupresyon gelisimi de pulmoner enfeksiyonlara
neden olarak eslik eden akciger semptomlarima yol acabilir.
Alkole bagl karaciger hastaligi olan hastalardaki enfeksiyon-
larin %20-40'1n1 akciger enfeksiyonlarinin olusturuyor olma-
st dikkat cekicidir. Portal hipertansiyon sonucu olugan ciddi
asit ya da plevral efiizyonun neden oldugu kompresyon ata-
lektazisi sonucu da siddetli dispne gelisebilir. Ayrica altta ya-
tan karaciger hastaliginin etyolojisinde kistik fibrozis, alfa-1
antitripsin eksikligi, sarkoidoz gibi hem akcigeri hem de ka-
racigeri etkileyen bir hastalik yer alabilir (1).

Bu hastaliklarin yani sira kronik karaciger hastaliklarinda iki
farkli akciger sendromuna ozellikle dikkat edilmelidir. Bun-
lar; hepatopulmoner sendrom (HPS) ve portopulmoner hi-
pertansiyondur (PPHT). Bu iki sendromun patogenezinde
portal hipertansiyon varmig gibi goriinse de, patofizyolojik
mekanizmalari birbirinden oldukga farklidir. Karaciger hasta-
larinda PPHT ya da HPS gelisiminin hastanin klinigi, progno-
zu ve spesifik tedavisi agisindan biiyiik onemi vardir (1). Alt-
ta yatan karaciger hastaligi olan bir hastada oksijenasyonda
bozulma ve intrapulmoner vaskiiler dilatasyonlar (IPVD), ar-
terioventz santlar gibi vaskiiler anormalliklerin olugmast has-
tada HPS gelistigini diistindiiriir. Bu yazida HPS ayrinitili ola-
rak irdelenecektir.

HPS TANIMI

HPS karaciger hastaligi, bozulmus oksijenasyon ve intrapul-
moner vaskiiler anormaliklerle karakterize klinik bir sen-
dromdur. Yapilan otopsi sonuclarina gore HPS'a 6zgii pato-
lojik 6zellik: pulmoner prekapiller ve kapiller damarlarda di-
latasyonlar ve dilate damar sayisinda artistir. Ayrica az sayida
plevral ve pulmoner arteriovendz santlar ve portopulmoner
anastomozlar da goriilebilmektedir (2).

PREVALANS

Karaciger hastaligi olan hastalarda HPS sikligi %4-29 arasinda
degismektedir. Bu genis araligin nedeni kullanilan tani kriter-
lerinin cesitliligidir (3).

NEDENLERI

HPS karaciger hastaliginin bir komplikasyonudur. Yaygin ola-
rak sirozun eglik ettigi ya da eslik etmedigi portal hipertansi-
yon sonucu olarak ortaya ¢ikar. Bunun disinda iskemik hepa-
titler gibi bazt akut karaciger hastaliklarinda da goriilebilir
(4). HPS'la iligkili karaciger hastaliklar: Tablo 1'de goriilmek-
tedir (5). Karaciger hastaliginin nedeni, siddeti ya da labora-
tuvar bulgular1 hastada HPS gelisecegi hakkinda bilgi ver-
mez.

PATOGENEZ

IPVD HPS gelisiminde anahtar rol oynar. Sekil 1'de HPS patoge-
nezinde rol alan kapiller sant ve IPVD’lar gosterilmektedir (6).




[PVD’larin gelisiminde hasarli karacigerin pulmoner vazodi-
latasyona yol acan maddeleri temizleyememesi, karacigerden
salinan vazodilatator maddelerde artig ve vazokonstriktor
maddelerin inhibe edilmesi rol oynar. IPVD'larin portal hi-
pertansiyonla iliskili olduguna dair kanitlar giderek artmakta-
dir, portal hipertansiyon sonucu barsak perfiizyonunun azal-
mastyla gram (—) bakteri translokasyonu ve enteral endotok-
sin orant artar. Bu siire¢ TNF-alfa, hemoksigenaz kaynaklt
karbonmonoksit, nitrik oksid (NO) gibi vazoaktif mediatorle-
rin salinimini uyarir (7). IPVD’larin gelisiminde esas rol oyna-

Tablo 1. Hepatopulmoner sendrom iliskili karaciger
hastaliklar

Kriptojenik siroz Sarkoidoz
Postnekrotik siroz Hemakromatozis
Alkole bagli siroz Biliyer atrezi

Otoimmun siroz

Primer biliyer siroz
Kronik aktif hepatit
Sistozomiazis

Primer sklerozan kolanjit

Langerhans hucreli histiositoz

Non sirotik portal hipertansiyon
Tirozinemi

Gaucher hastaligi

Wilson hastalig

Alfa-1 antitripsin eksikligi

yan mediator NO'tir. Ana safra kanallart baglanmis farelerde
vapilan deneysel calismalar da NO'in HPS patogenezindeki
onemini destekler. Bu model kullanilarak yapilan calismalar-
dan birinde NO mediatorlerinin fenilefrin iligkili vazokons-
triiksiyonu azaltarak ve intralober pulmoner arterlerde endo-
telyal NO sentetaz1 artirarak HPS gelisimine neden oldugu
goriilmiistiir (8). Ek olarak endotelin sistemi, dzellikle de en-
dotelin tip B'nin anormal aktivasyonu ve reseptorlerinin sa-
yisindaki artis, HPS patogenezinden sorumlu tutulmaktadir.
HPS'un deneysel modellerinde yapilan caligmalarda endotel-
yal tip B endotelin reseptorlerinde anlamlt bir artig saptan-
musti. Bu mediator endotelyal hiicrelerden NO {irtinlerinin
salimmindaki artisla liskili bulunmusgtur (9). HPS'un gelisi-
minde NO’in 6nemini destekleyen diger bir hayvan caligma-
sinda, pulmoner intravaskiiler makrofaj miktarini azaltmanin
HPS'u 6nledigi, hatta geri dondiirebildigi goriilmiistiir. Ki-
clik pulmoner arterlerde artan aktive CD68 porzitif makrofaj-
lar anjiogenetik, proliferatif ve vazodilalator biiylime faktor-
lerinin (6rnegin indiikte edilebilir NO sentetaz gibi) iiretimi-
ni arttirarak patogenezde rol almaktadir (10). HPS'lu hastala-
rin solunum havalarinda NO miktarindaki artigin alveoloar-
teryal oksijen gradiyentindeki artisla korole oldugu bilinmek-
tedir (11).
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Sekil 1. HPSda kapiller sant ve vaskuler dilatasyonlar (normalde 8-15 mikron capinda olan arteryel kapiller HPS'da 15-
100 mikron ¢apina kadar dilate olur.).
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KLINiK BULGULAR

HPS'un klinik bulgulart hepatik ve pulmoner disfonksiyonun
bulgularidir. Hastalarin %80’inden fazlasi karsimiza karaciger
hastaligi bulgulariyla ¢ikar, deneyimlere gore dispne baslan-
gic semptomudur (12).

HPS'lu ¢ogu hasta halsizlik, yorgunluk, anoreksi, asit, hepato-
megali ya da kiiclik karaciger, splenomegali, spider anjiom,
palmar eritem, sarilik, asteriksis, parmaklarda comaklasma, hi-
pertrofik osteoartropati, caput medusa, jinekomasti, testikiiler
atrofi, 6zofagus ve gastrik varislerden kanama gibi kronik kara-
ciger hastalig1 bulgulariyla kargimiza cikar. Bu bulgulardan de-
rideki spider neviislerin intrapulmoner vaskiiler dilatasyonla-
rin gostergesi olabilecegiyle ilgili calismalar yapilmistir. Bir ¢a-
lismada spider neviisti olan hastalarda sistemik ve pulmoner
vazodilatasyonlarin daha fazla oldugu, gaz degisim anomalile-
rinin daha siddetli goriildiigii, hipoksemik pulmoner vazo-
konstriiksiyonun spider neviisii olmayan hastalara gére daha
az goriildiigii saptanmigtir. Alveoler-arteryal oksijen gradiyenti
20 mmHg olan spider neviislii hastalarla, alveoler-arteryal ok-
sijen basinci 8 mmHg olan spider neviisii olmayan hastalarin
karsilagtirildigi bir diger calismada spider neviislii hastalarda
sant fraksiyonu (Qs/Qt) anlamli olarak yiiksek bulunmustur
(13).

Kronik karaciger hastalarinda ortaya ¢ikan hiperdinamik sir-
kiilasyon sonucu hastalarda istirahatte kardiyak output artar
(7 lt/dk tizeri), sistemik pulmoner ve vaskiiler rezistans aza-
lir, buna bagli olarak daralmus bir arteryel-miks venoz oksijen
icerigi ortaya cikar (14). Gogu hastada genellikle karaciger
yetmezliginden yillar sonra gelisen dispne mevcuttur. Ancak
dispne kronik karaciger yetmezligi olan hastada HPS'a tzgii
bir bulgu degildir; hepatik hidrotoraks, PPHT, anemi, asit,
kaslarda atrofi sonucu da gelismig olabilir. Dispneye HPS’a
daha spesifik olan platipne ve ortodeoksi eslik edebilir. Pla-
tipne; dik oturmak veya ayaga kalkmakla dispne gelismesi ve
yatar pozisyonda hastanin rahatlamasidir. Ortodeoksi; hasta-
nin yatar pozisyondan dik oturur pozisyona geldiginde ya da
ayaga kalktiginda arteryal oksijen basincinda 4 mmHg'dan
fazla diisme olmasi, arteryal oksihemogloin satiirasyonunda
%5'ten fazla diisiis olmast ve bunlarin hasta yatar pozisyonda
iken diizelmesidir. Altta yatan karaciger hastaligi olan hastada
ortodeoksi gelismesi HPS gelismis oldugunu yiiksek oranda
destekler, bunun yanr sira postpnomonektomi, tekrarlayan
pulmoner emboli, ASD, kronik akciger hastaliginda da orto-
deoksi gortilebilir. Yapilan bir calismaya gre HPS'lu %88 has-
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tada ortodeoksi mevcuttur, %5 ya da daha az siklikta hasta sa-
dece siroz bulgulariyla karsimiza ¢ikar (16). HPS'da goriilen
platipne ve ortodeoksinin nedeninin akciger bazallerinde yo-
gun olarak gortilen intrapulmoner vazodilatasyonlar oldugu
tahmin edilmektedir, hastanin dik oturur pozisyona gelme-
siyle ya da ayaga kalkmastyla semptomlarinin artmast da bu-
nu destekler (16).

Hipoksemi karaciger hastaliklarinda yaygin goriilen nonspe-
sifik bir semptom olup siklikla asit veya plevral siviya bagli ge-
lisen kompresyon atelektazisi, PPHT ve HPS ile iliskilidir. Sid-
detli hipoksemi varligi (PaO,<60 mmHg) eslik eden kardi-
yopulmoner hastalik yoklugunda HPS'u giiclii destekleyen
bir bulgudur, PPHT ve atalektazide goriilen hipoksemi genel-
likle orta siddetli hipoksemidir (17). Karaciger yetmezliginin
siddetiyle hipokseminin siddeti arasinda bir iligki bulunama-
makla beraber en fazla risk Child C evresindeki hastalarda
mevcuttur (18).

HPS iliskili hipoksemi, normalde 8-15 mikron araliginda olan
pulmoner kapiller damarlarin 15-160 mikron oldugu intra-
vaskiiler pulmoner vazodilatasyonlar ve buna bagl ventilas-
yon perfiizyon dengesizligi ve oksijen difiizyon kapasitesin-
deki azalma ile iligkilidir (19). Ventilasyon - perfiizyon uyum-
suzlugu intrapulmoner vaskiiler dilatasyonlar sonucu artmig
kan akim hizinin sonucudur. Dilate damarlarda artmig akim
hizina bagl ventilasyon perfiizyon dengesi bozulur ve miks
venoz kan pulmoner venlere gecer. Oksijen diftizyon kapasi-
tesinde azalma difiizyon-perfiizyon bozuklugunun sonucu
olarak gelisir. Intrapulmoner vaskiiler dilatasyonlar sonucu
alveolar kapillerin ¢aplari arttigindan oda havasindaki parsi-
yel oksijen basinct alveolar kapillerdeki gaz degisimi icin ye-
tersiz kalir. Oksijen destegiyle parsiyel oksijen basincinin art-
tirtlmast sonucu oksijenasyon saglanmasi, patogenezinde in-
travaskiiler pulmoner dilatasyonlarin agir bastigi hastalarda
arteriyovendz anatomik santlar gelismis olan hastalara gore
anlamli diizelme saglar. Sekil 2'de HPS'da oksijene yanit me-
kanizmast gosterilmektedir (20).

HPS'lu hastalarda orta derecede hipoksemi varligt hafif dere-
cede intrapulmoner sant, ventilasyon perfiizyon dengesizligi
ve oksijen difiizyonunda azalma sonucu ortaya ¢ikar. Siddet-
li hipoksemili hastalarda ise diffiiz geniglemis pulmoner da-
marlar mevcuttur ve hipoksik pulmoner vazokonstriksiyo-
nun kaybi sonucu sagdan sola sant olusur, boylece az ventile
olan alveollerin asir1 perflizyonuyla, ventilasyon perfiizyon
dengesizligi artar, oksijen difizyonunda azalma ve ortodeok-
si ortaya ¢ikar (21).
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Normal Damarlar
(Oda Havasi)

Dilate Damarlar
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Dilate Damarlar
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Sekil 2. Hepatopulmoner sendromda oksijene yanit mekanizmasi

TANI

HPS tanist icin hastada altta yatan karaciger hastaligr tanim-
landiktan sonra bozulmus oksijenasyon ve intrapulmoner
vaskiiler dilatasyonlar gosterilmelidir. HPS'da bozulmug oksi-
jenasyonu gostermek icin hastada istirahatte ve dik oturur
pozisyonda arteryal kan gazi bakilmalidir. Bozulmusg oksije-
nasyonun en duyarli gostergesi oda havasinda bakilan alveo-
lo-arteryal oksijen gradiyentinin (A-a oksijen gradiyenti)
15 mmHg'nin iizerinde olmasidir. Parsiyel arteryal oksijen
basincinin (Pa0,) 80 mmHg'nin altinda olmast da bozulmus
oksijenasyonu gosterir. 65 yas ve daha tistiindeki hastalar icin
esik deger parsiyel oksijen basincinin 70 mmHg'nin altinda
olmasi ve A-a oksijen gradiyentinin 20 mmHg'nin iizerinde
olmasidir. Kronik karaciger hastalarinda kompansatuar hi-
perventilasyon oldugundan, bu hastalarda A-a oksijen gradi-
yentini degerlendirmek icin 2 Olgiim yapilmast daha duyarli-
dir. Sagdan sola sant fraksiyonu 6lclimii de bozulmus oksije-
nasyonu derecelendirmede kullanilir. Sagdan sola sant fraksi-
yonu Ol¢iimi, hastanin burnunun bir masa ile kapatilip, agz-
na sikica oturtulmus bir agizlik takilarak hastaya 20 dk boyun-
ca %100 oksijen solutulmastyla hesaplanir (22).

Qs/Qt=([PAO,-Pa0,]x0.003) / [ ([PAO,Pa0,]x0.003) + 5]

Qs: sant, Qt: total akim hizi, PAQ,: Parsiyel alveolar oksijen ba-
sinct, PaO,: Parsiyel arteryal oksijen basincinin gostermekte-
dir.

Genel bir kural olarak PaO, 600 mmHg'nin alundayken Pa-
0,'de her 100 mmHg diististe santin %5 arttig1 kabul edilir.

Tanida kullanilan bir diger yontem de IPVD’un gosterilmesi-
dir. Kontrastl ekokardiografi, teknisyum-99 isaretli makroag-
rege albiimin ve pulmoner arteriyografi, IPVD'1 gostermek
icin kullanilan yontemlerdir. Genellikle tercih edilen yontem
kontrastlt ekokardiyografidir, ¢linkii Tc-99 isaretli makroagre-
ge albumin sintigrafisine gore daha duyarlidir ve pulmoner
arteriografiye gore daha az invazivdir.

Kontrast Ekokardiyografi

Kontras ekokardiyografi intravenoz kontrast maddenin en-
jeksiyonuyla beraber yapilan ekokardiyografidir. Kontrast
madde olarak genellikle calkalanmig serum fizyolojik (bdyle-
ce 60-150 mikron caplarinda hava kabarciklart meydana ge-
lir) veya indosiyanin yesili kullantlir. Normalde pulmoner ka-
piller 8-15 mikron ¢apinda oldugundan verilen kontrast mad-
de sonrast gortinttilemede hava kabarciklari kalbin sag tara-
finda goriiliir, pulmoner kapillerde filtreleme olacagindan so-
la gecis olmaz. Intrakardiyak sant varliginda ise enjeksiyon
sonrast ilk 3 aumda kontrast madde kalbin sol tarafina gecer.
Intrapulmoner vaskiiler santin var oldugu HPS’lu hastalarda
ise kontrast madde sag kalpte goriildiikten 3-6 atim sonrasin-
da sol kalpte goriiliir. Resim 1'de hava kabarciklarinin 3 atim-
dan sonra kalbin sol tarafina gecisi gosterilmektedir.
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Resim 1. Hava kabarciklannin 3 atim sonrasinda kalbin sol tarafina gegisi gosteriimektedir.

Karaciger hastaligi olan hastalarda sagdan sola santin tespiti
[PVD'larin gostergesi olarak kabul edilir. Hasta dik pozisyon-
dayken intrapulmoner santlarin sayt ve boyutlarinda artis ola-
cagindan kontrast ekokardiyografinin hasta dik pozisyonda
oturturularak yapilmasi, yatar pozisyonda yapilmasindan da-
ha duyarlidir. Vurgulanmas: gereken 6nemli bir nokta da ka-
raciger hastalarinda kontrast ekokardiyografi ile IPVD’larin
saptanmast HPS tanisi icin yetersizdir, bu hastalarda bozul-
mus oksijenasyon mutlaka gosterilmelidir. Altta yatan karaci-
ger hastaligi olan hastalarda subklinik pulmoner vazodilatas-
yon olabilir ve bu hastalarda kontrast ekokardiyografi pozitif
olmastna ragmen hipoksemi olmayabilir (23). Transtzofageal
ekokardiyografi, transtorasik ekokardiyografiye gtre hava ka-
barciklarinin pulmoner venden sol atriuma gegisini direk go-
riintiileyebildiginden daha spesifiktir ama daha invaziv oldu-
gundan az tercih edilir (24).

Teknisyum Isaretli Makroagrege Albumin Sintigrafisi

[PVD’lar1 gostermede kullanilan bir diger yontemdir. 20 mik-
ron ¢apindaki makroagrege albuminler normalde 8-15 mik-
ron olan pulmoner kapiller yataktan gecemezler, ekstrapul-
moner organlarda radyoniiklid maddelerin goriintiilenmesi
intrapulmoner ya da intrakardiyak sant oldugu anlamina ge-
lir (25). Resim 2'de radyoniiklid maddenin karaciger, bébrek,
dalak ve beyinde goriintiilenmesi gosterilmektedir.
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Beyinde ve bobreklerdeki radyoniikleid madde orani gant
miktaryla iliskili olabilir. Teknisyum isaretli makroagrege al-
bumin sintigrafisi santin intrapulmoner mi intrakardiyak mi
oldugunu degerlendirmede kontrast ekokardiyografiye gore
yetersizdir.

Pulmoner Anjiografi

HPS tanisinda standart kullanilan bir tant yontemi degildir,
ozellikle de oksijene iyi yanit vermeyen HPS'lu hastalarda
tercih edilebilir. Invaziv bir yontem oldugundan nadir uygu-
lanir, genellikle pulmoner embolizm, pulmoner hipertansi-
yon, direk arteriyovenoz anastomozlar gibi hipokseminin di-
ger nedenlerini dislamada ve hastanin embolizasyondan ya-
rar gorilip gormeyecegi konusunda bilgi vermede faydalidir
(26). HPS'lu 7 hastada yapilan ¢alismada 3 tip anjiografik pa-
tern saptanmugtir. Tip 1 minimal paternde normal damarlar
ile ince diffiiz 6riimcek agina benzeyen damarsal bozukluklar
vardir, bu tipte siddetli hipoksemi, ortodeoksi ve %100 oksi-
jene iyi yanit goriiliir. Tip 1 minimal patern diffiiz stingerim-
si gbriiniim ya da lekeli anjiografik gtriintimii olan tip 1 ileri
paterne ilerleyebilir, bu tipte %100 oksijene yanit azalmustir.
Tip 2 patern ise arteriyoventz kominikasyonlarla iligkilidir ve
oksijen destegine yanitt azdir. Bu calismanin sonucuna gore
pulmoner anjiografi prognoz hakkinda bilgi verebilir ama ru-
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Resim 2. Intrakardiyak sant yada IPVD'lar variginda partikiller pulmoner vaskuler yatagi atlayarak beyin, bobrek, dalak,

karaciger gibi ekstrapulmoner alanlara gecerler.

tin uygulamaya gecirilmesi icin ek kanitlara gerek vardir (27).
Resim 3'te pulmoner anjiografi ile saptanmig [PVD’lar goriil-
mektedir.

Bunlarin disinda tanidan emin olunmayan hastalarda ek tant
yontemleri olarak akciger grafisi, yiiksek rezoliisyonlu bil-
gisayarli tomografi (HRCT) ve solunum fonksiyon testleri
kullanilabilir. Akciger grafisinde HPS bulgulart nadiren gorii-
liir, HRCT"de ise IPVD'lar1 destekleyen 2 karakteristik bulgu
vardir, bunlar: dilate periferal pulmoner damarlar ve pulmo-
ner arterlerin bronglara oraninin artmasidir (28). Solunum
fonksiyon testindeki bozukluklar ise yaygindir ama spesifik
degildir. Eslik eden obstriiktif veya restriktif akciger hastaligt
yoksa hastalar genellikle normal ekspiratuvar akim hizina ve
normal akciger voliimiine sahiptir ancak karbonmonoksit di-
fiizyon kapasitesi hafiften siddetliye varan oranlarda bozul-
mustur. Yapilan bir caligmada 18 HPS'lu hastanin 15’inde kar-
bonmonoksit difiizyon kapasitesi beklenin altinda saptan-
mugtur (29).

Hastaligin siddetini gdsteren hentiz kabul goren bir siniflama

olmasa da alveoloarteryel oksijen gradiyenti ve parsiyel oksi-
jen basincinin degerlendirilmesi onerilmistir (30). Bu sinifla-
ma Tablo 2'de gosterilmektedir.

HASTALIGIN SEYRI

Karaciger hastaligina HPS'un eslik etmesi kotii prognostik
gostergedir. Gozlemsel bir calismanin sonucuna gore HPS'lu
hastalarda mortalite %78 iken, siddetli karaciger hastaligt
olan ama HPS'un eglik etmedigi kontrol grubunda mortalite
%43 olarak saptanmigtir. HPS’lu hastalarda ortalama sagkalim
stiresi 24 ay ve 5 yillik yasam orani1 %23 iken, HPS'un eglik et-
medigi hastalarda ortalama sagkalim 87 ay ve 5 yillik yasam
orant %063 bulunmustur. HPS'lu hastalarda bu siire tibbi ko-
sullarla ve ileri yasla beraber daha da kotiilegebilir (31).
HPS'lu hastalarda 6liim nedeni multifaktryeldir ve gastroin-
testinal kanama, hepatoseliiler kanser, sepsise bagli multior-
gan yetmezligi, karaciger yetmezligi gibi karaciger hastaligi-
nin komplikasyonlariyla iliskilidir. Primer 6lim nedeninin
progresif solunum yetmezligi oldugu vakalar nadirdir (32).
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Resim 3. Pulmoner anjiografi ile saptanmis IPVD'lar g(“)sterilimiekterdir.

TEDAVI

HPS'da kullanilan heniiz etkili bir medikal tedavi yoktur, en
cok Onerilen, basart sanst yiiksek tedavi karaciger transplan-
tasyonudur. Oksijen destegi hipoksemik semptomlari olan
hastalarda siklikla Onerilen bir tedavidir. Medikal tedaviler
NO iiriinleri ve portal basincin diistirtilmesi hedeflenerek de-
nenmis tedavilerdir. Diyetle NO sentetazin substratt olan I-
arginin kisitlanmigtir ama uzun doénemde bir fayda saglama-
mugtir. Metilen mavisi guanilat siklaz inhibitorii oldugundan
intravenoz olarak uygulanmustir. Bir vakada inhale N-nitro-L-
arginin uygulanmasiyla oksijenasyonda artig bildirilmigtir
ama uzun donemde N-nitro-L-arginin ve metilen mavisi uy-
gulamalari amacina ulagamanigstir (33). Terlipressin, soma-
tostatin analoglari, indometazin gibi siklooksigenaz inhibi-
torleri, almitrin bismesilat, antibiyotik tedavisi, beta blokor-
ler, glukokortikoidler az yarar saglamis ve oksijenasyonda sii-
rekli iyilesme saglayamamis medikal tedavilerdir. Birkag vaka
raporunda TIPS yerlestirmenin HPS'da diizelme sagladigi bil-
dirilmigtir ancak bununla ilgili klinik sonuclar cesitlidir ve ru-
tin uygulama olarak 6nerilmez (34). Ek olarak TIPS hiperki-
netik dolagimt artirp, pulmoner vazodilatasyon ve santlara
neden olarak hipoksemiyi artirma riskine sahiptir. “Plasma

GG

Tablo 2. HPS siddetini gosteren siniflama

Hafif: A-a O, gradiyenti> 15 mmHg, PaO,>80 mmHg

Orta: A-a O, gradiyenti> 15 mmHg, PaO,: 60-80 mmHg
Siddetli: A-a O, gradiyenti> 15 mmHg, PaO,: 50-60 mmHg
Cok siddetli: A-a O, gradiyenti> 15 mmHg, PaO,<50 mmHg

exchange” tedavisi ve intrapulmoner dilate damarlara coil
embolizasyonu denenmis ama basarisiz olmug tedavilerdir.
Gliniimiizde NO sentetaz inhibitorlerinden pentoksifilin ve
bir antioksidan olan quercetin tedavisi ile ilgili calismalar ya-
pilmaktadir (35,36). Karaciger transplantasyonu HPS’a bagli
kisitlt hipoksemisi olan hastalarda endikedir. Siddetli hipok-
semi kontraendikasyon olarak diistiniilmiis ama sonraki de-
neyimlerde karaciger transplantasyonu yapilan bazi hastalar-
da santlarda azalma ve oksijenasyonda carpici bir sekilde dii-
zelme goriilmistiir (37). Gozlemsel bir calismanin sonucuna
gore karaciger transplantasyonu yapilan HPS'lu hastalarin
surveyinde HPS'u olmayan ve transplantasyon yapilan hasta-
lara gore anlamli bir fark bulunamamigtir, “AASLD” Guideli-
nes’lar tim HPS'lu hastalarin karaciger transplantasyonu yo-
niinden degerlendirilmesini Gnermistir (38).
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HPS'lu hastalarda diizelme saglayan tedaviler uzun donem
oksijen destegi ile karaciger transplantasyonu olarak goriil-
mektedir.

Uzun-donem oksijen destegi HPS'lu hipoksemik hastalarin
semptomlarinda diizelme saglamigtir ancak bunlar yash ve
hipoksemiyi indiikleyen kronik obstriiktif akciger hastalig
gibi altta yatan akciger hastaligi olan hastalarla yapilan calis-
malardir ve diizensiz klinik gozlemlerdir.

Karaciger transplantasyonun HPS’lu hastalarda mortaliteyi
azaltugr gortlmistiir. Karaciger transplantasyonu yapilan
HPS'lu hastalarda mortalite %21 olarak gortilmekteyken, ka-
raciger transplantasyonu yapilmayan HPS'lu hastalarda mor-
talite %78 olarak gerceklesmektedir. Karaciger transplantas-
yonu yapilan HPS'lu hastalarda 5 yillik yagam orant %76 ola-
rak goriilmistiir, bu oran HPS'lu olmayan karaciger hastalari-
nin 5 yullik yagam orant ile anlamlt bir fark gostermemektedir.

Erken post-operatif donem, hastalar icin en riskli donemdir,
bu donemi atlatan hastalar diizelme egilimindedir. Gozlem-
sel bir caligmanin sonucuna gore transplantasyonu izleyen ilk
10 haftay1 atlatan HPS'lu hastalar en az 1 yillik yasama orant-
na sahiptirler. Bu hastalarda mortaliteyi belirleyen risk faktor-
leri; preoperatif oda havasinda arteryel oksijen basincinin 50
mmHg'nin altinda olmasi ve preoperatif sant fraksiyonunun
%20'nin iizerinde olmasidir (39).

Karaciger transplantasyonu sonrast mortalitenin bir nedeni
de, transplantasyon sonrasi genellikle diizelen gaz degisim
anomalileridir. Gozlemsel bir caligmanin sonucuna gore
transplantasyon 6ncesi ve sonrast kapsamli bir kadiyopulmo-
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