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Hepatik epiteloid hemanjiyoendoteliyoma: Nadir 
bir karaciğer nakli endikasyonu
Hepatic epitheloid hemangioendothelioma: A rare indication for liver transplantation

Süleyman Uraz*, Onur Yaprak*, Murat Dayangaç*, Yaman Tokat*

E
piteloid hepatik hemanjiyoendotelyoma 
(HEHE) karaciğerin damarsal kökenli nadir 
görülen bir tümörüdür. İlk kez Weiss ve 

Enzinger (1) tarafından, hemanjiom ve anjiosar-
kom arasında klinik gidiş gösteren bir tümör ola-
rak tarif edilmiştir. Dalak, kemik, beyin, meme, 
akciğer, kalp, baş-boyun, mide gibi organlarda 
geliştiği bildirilmiş olmakla beraber primer bir 
karaciğer tümörü olarak 1984 yılında 32 olguluk 
bir seride Ishak ve ark. (2) tarafından ilk kez ta-
nımlanmıştır. HEHE milyonda bir insidansa sa-
hip olup kadınlarda erkeklere oranla 3/2 oranın-
da daha fazla görülmektedir (3,4). Hastalığa sık-
lıkla 30-40’lı yaşlarda rastlanmaktadır. Etiyoloji-
sinde oral kontraseptif kullanımı, vinil kloride 
maruz kalma veya karaciğer travması suçlan-
makla birlikte etyolojisi kesin olarak aydınlatıla-
mamıştır. Hastalığın semptomları nonspesifik 
karın ağrısı ve kilo kaybından, sarılık, portal hi-
pertansiyon ve karaciğer yetmezliğine kadar ge-
niş bir yelpazeyi içerir. Bazı hastalar ise tümü ile 
asemptomatik olup, tanı tesadüfen çekilen radyo-
lojik görüntülemeler esnasında konulmaktadır.

Bu olgu sunumunda HEHE nedeniyle kadavradan 
karaciğer nakli yapılan bir hasta, hastalığın teşhis 
ve tedavi yöntemleriyle birlikte tartışılmaktadır. 

OLGU SUNUMU

43 yaşında erkek hasta hepatik hemanjiyoendote-
lioma tanısı ile kliniğimize başvurdu. Hastaya 4 
yıl önce  karaciğerinde tespit edilen kitlelerden 
yapılan ‘‘tru-cut’’ biyopsi ile HEHE tanısı konul-
muştu.  Biyopsi sonrası herhangi bir komplikas-
yon gelişmediği, hastanın o dönem karın ağrısı 
dışında bir yakınmasının olmadığı ve  biyokimya-
sal testlerinin normal sınırlarda olduğu öğrenildi. 
Hastanın anamnezinde, interferon ve talidomid 
tedavisi aldığı ancak takiplerinde kitlelerin sayı ve 
büyüklüğünde artış gözlendiği, sarılık ve asit ge-
liştiği öğrenildi. Hastanın başvurusunda yapılan 
muayenesinde ikter, hepatosplenomegali ve yay-
gın asit tespit edildi. Hastanın biyokimyasında; 
aspartat aminotransferaz: 78 U/L (normal, 10-40 ); 
alanin aminotransferaz: 76 U/L (normal, 0-40), 
gamma glutamil transpeptidaz: 417 U/L ( normal, 
0-50), alkalen fosfataz: 1761 U/L (normal, 35-129 
U/L), albumin: 3.2 g/dl (normal 3.5-5), bilirubin: 
3.5 mg/dl (normal <1.5 mg/dl), alfa-fetoprotein 
(AFP): 2.2 ng/ml (normal, 0.5-5.5), karsinoembri-
yojenik antigen (CEA): 1.2 ng/ml (normal 0-2.5 
ng/ml) idi. HBsAg ve anti HCV negatif idi. 

Magnetik rezonans görüntülemede (MR) karaci-
ğerde arada sağlam parenkimal dokunun çok az 
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Hepatik hemanjiyoendotelyoma, karaciğerin damarsal kökenli nadir görülen bir tümörüdür. Hastalık tanı anın-

da bulgusuz olabileceği gibi bazı hastalar karaciğer yetmezliği tablosuyla da başvurabilirler. Hastalığın tedavi-

sinde kemoterapi, radyoterapi, immünoterapi denenmişse de en başarılı sonuçlar karaciğer rezeksiyonu ve 

karaciğer nakli ile elde edilmiştir. Hepatik hemanjiyoendotelyoma karaciğerde çok sayıda ve yaygın kitleler 

oluşturma eğiliminde olduğu için karaciğer rezeksiyonuna elverişli olmayan hastalarda karaciğer nakli tek te-

davi alternatifidir. Bu olgu sunumunda; karaciğerde hemanjiyoendotelyomaya bağlı yaygın tümör ve akciğer-

kemik metastazları bulunan ve kadavradan karaciğer nakli sonrası 4 yıl sağkalım gösteren bir hasta takdim 

edilmiştir.

Anahtar Kelimeler: Hemanjiyoendoteliyoma, karaciğer nakli, karaciğer tümörü

DOI: 10.5097/1300-0705.UCD.808-11.01



  54

izlendiği, birleşme eğilimi göteren, karaci-
ğerin tümünü tutan, infiltratif tarzda ya-
yılan heterojen kontrast tutulumu göste-
ren, Vena Kava Inferior (VKI) ve sol renal 
venin VKI’a giriş yerini invaze eden no-
düler kitle lezyonları saptandı (Resim 1). 
Toraks bilgisayarlı tomografi (BT) de her 
iki akciğerde multipl metastatik nitelikli, 
tümü 1 cm’den küçük subplevral ve pa-
renkimal nodüler lezyonlar (Resim 2), 11 
ve 12. vertebrada metastatik lezyonlar tes-
pit edildi. Üst gastrointestinal sistem en-
doskopisinde evre I özofagus varisleri ve 
şiddetli hipertansif gastropati mevcuttu. 
Hastaya Aralık 2004’de kadavradan kara-
ciğer nakli yapıldı. Karaciğer makrosko-
pik olarak çok büyüktü ve lastik kıvamın-
da, gri-beyaz tümoral kitlelerden ibaret 
görünümlüydü (Resim 3). Eksplante edi-
len karaciğerin histolojik incelemesinde; 
tümör hücreleri CD34, CD31, Factor VIII 
ve vimentin antikorları ile pozitif boyan-
dı. Hastaya karaciğer nakli sonrasında 
immünsupressif tedavi olarak steroid ve 
siklosporin başlandı. Yara iyileşmesini ta-
kiben steroid ve siklosporinin dozları hız-
la azaltılarak rapamycin tedavisine geçil-
di. Hastanın 24 aylık takibi sonunda kara-
ciğerde tümör nüksü gözlenmedi, BT de 
akciğerdeki metastatik odakların sayı ve 
boyutlarında progresyon tespit edilmedi. 
Ancak 36. ayda çekilen Doppler ultraso-
nografide karaciğerde en büyüğü 12 mm 
çapta olan çok sayıda nüks tümöral lez-
yon tespit edildi. Bu kitlelerden sol lobda-
ki 12 mm ve sağ lob posterior segmentteki 
10 mm olan lezyonlara radio-frekans ab-
lasyon (RFA) ile müdahalede bulunuldu. 
RFA işleminden 3 ay sonra çekilen kont-
rol Doppler ultrasonografide ise karaci-
ğerde nüks lezyonların sayı ve boyutları-
nın arttığı tespit edildi ancak çekilen to-
raks BT’de akciğer ve kemik metastazla-
rında artış yoktu. Hasta nakil sonrası 48. 
ayda karaciğerde yaygın nüks tümöral 
hastalık nedeniyle kaybedildi.  

TARTIŞMA

HEHE nadir görülen, vasküler endotelyal 
orijinli mezenşimal bir tümördür. Karaci-
ğerde nodüler veya diffüz tutulum yapa-
bilir. Nodüler tip genellikle hastalığın 
daha erken safhalarında görülmekte olup, 
daha ileri evrelerde nodüllerin birleşip 
diffüz tutulum yaptığı saptanmıştır (5). 
Karaciğerin diğer malignitelerinden ve 
anjiyosarkomlardan daha iyi bir progno-
za sahiptirler. Metastaz olguların %27’sin-
de tespit edilmiş olup, sıklıkla sırasıyla 
akciğer, bölgesel lenf bezleri, dalak ve ke-
mikte görülebilir (6). Hastalığın klinik 
bulguları non-spesifiktir. Tanı anında has-

Resim 1. Aksiyel T1 ağırlıklı MR görüntülemede karaciğerde yaygın tümöral kitle.

Resim 2. Akciğerde multipl metastatik nitelikli, tümü subplevral ve parenkimal nodüler lezyonlar.

Resim 3. Eksplante edilen karaciğerin makroskopik görünümü.
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talık asemptomatik olabileceği gibi sağ 
üst kadran ve epigastriumda ağrı, dol-
gunluk hissi, kilo kaybı en sık gözlenen 
yakınmalardır. Hastalığın tanısı, temelde 
radyolojik ve patolojik olarak konulur. Bi-
yokimyasal testlerde; serum alkalen fosfa-
taz hastaların %70’inde yüksek bulunur-
ken, serum AFP düzeyleri hastaların az 
bir kısmında yükselir (7), CEA düzeyleri 
ise normal sınırlarda saptanmıştır. Radyo-
lojik olarak; ultrasonografide, multipl hi-
poekoik kitleleri metastatik karaciğer tü-
mörlerinden ayırmak güçtür. BT görüntü-
lemede fibrotik yapısı ile özellikle karaci-
ğer kapsülünde çekilmeye neden olan, 
merkezi alanlarda hipervasküler karak-
terli, etrafında kontrast yoğunluğu göste-
ren birbiriyle birleşme eğiliminde olan 
periferal yerleşimli tümoral kitleler mev-
cuttur. Literatürdeki bazı olgularda 
HEHE tanısı iğne aspirasyon biyopsi ma-
teryalinin immünohistokimyasal incelen-
mesi ile konurken olguların büyük çoğun-
luğunun tanısı hepatektomi sonrası veya 
wedge biyopsi ile konulmuştur. Histolo-
jik olarak tümör, fibröz stroma içinde, 
dendritik veya epiteloid hücrelerden olu-
şur. Bu hücreler tipik olarak sinüzoidler 
ve küçük venler içinde yayılarak gruplar 
oluşturur. Bazen, HEHE’yi mikroskopik 
olarak, kolanjiyokarsinom, fibrolameller 
hepatosellüler karsinom, sarkom ve me-
tastatik tümörlerden ayırmak güç olabil-
mektedir. Kesin ayırıcı tanı, immünhisto-
kimyasal yöntemlerle (faktör VIII, CD34 
ve CD31 işaretleyicileriyle) endotelyal 
hücrelerin kanıtlanması sonucu konula-
bilmektedir (8–10).  

Dendritik ve/veya epiteloid hücrelerin 
endotelyal hücre belirteçleri açısından 
pozitif bulunmaları tanıyı doğrulatır. 
Hastamızda patolojik incelemede; tümör 
hücreleri, CD34, CD31, Faktör VIII ve vi-
mentin antikorları pozitif boyandı. 

HEHE’nin tedavisinde kemoterapi, rad-
yoterapi ve interferon-2α, transarteriyel 
kemoembolizasyon  denenmiş olmakla 
beraber  bu yöntemlerin hiç birinde cer-
rahi rezeksiyon kadar başarı sağlanama-
mıştır (2,7,8,11–13). Rezeksiyon ise ancak 
bilateral ve multisentrik tutulum göster-
meyen, tek solid tümörlerde endikedir. 
Yaygın tümöral tutulumda ise karaciğer 
nakli tek alternatif olarak görülmektedir 
(14). Bir çalışmada karaciğer nakli sonra-
sı nüks oranı %36.4 olarak bildirilmiştir 
(15). 

Yetmiş bir hastaya hiç bir tedavinin uy-
gulanmadığı, 128 hastaya karaciğer 
nakli, 60 hastaya kemoterapi ve/veya 
radyoterapi, 27 hastaya ise karaciğer re-
zeksiyonunun uygulandığı bir çalışma-
da, karaciğer nakli sonrası 1 ve 5 yıllık 
sağ kalım oranları %96 ve %54.5 iken, 
hiç bir tedavi uygulanmayan hasta gru-
bunda %39.3 ve %4.5, kemoterapi-
radyoterapi grubunda %73.3 ve %30, ve 
karaciğer rezeksiyonu grubunda %100 
ve %75 oranlarında sağ kalım elde edil-
diği bildirilmektedir (4).

Avrupa Transplant Kayıt Sistemi (ELTR 
― European Liver Transplant Registry) 
sonuçlarına gore; HEHE nedeniyle yapı-
lan karaciğer nakli sonrasında, 1, 5 ve 10 

SUMMARY

Hepatic epitheloid hemangioendothelioma: A rare indication 

for liver transplantation

Hepatic epithelioid hemangioendothelioma is a rare malignancy 

arising from the vascular endothelial cells within the liver. The clini-

cal manifestations are nonspecific, ranging from complete absence 

of symptoms to hepatic failure and death. Because the disease is 

rare, there is no clearly established therapeutic algorithm. Hepatic 

epithelioid hemangioendothelioma seems to be resistant to chemo-

therapy and radiotherapy. Either surgical resection or orthotopic 

liver transplantation is generally recommended as a curative treat-

ment for this disease. However, in patients who have multifocal or 

diffuse enlargement, liver resection is frequently futile. We herein 

present a case with irresectable and metastatic hepatic heman-

gioendothelioma who underwent orthotopic liver transplantation 

and survived for 4 years.
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yıllık sağ kalım oranları %93, %83 ve %72 
iken, hastalıksız sağ kalım oranları %90, 
%82 ve %63 olarak bildirilmektedir (16). 
Amerika Ulusal Organ Transplant 
 Sistemi (UNOS ― United Network For 
 Organ Sharing) sonuçlarında ise karaci-
ğer nakli sonrasında, 1 yıllık %80 ve 5 
yıllık %63 oranlarında sağ kalım bildiril-
mektedir (17). 

HEHE’li hastaların çoğunda tanı anında 
multifokal ve büyük tümöral kitleler tes-
pit edilmektedir. Tanı konulmuş hastala-
rın yaklaşık %20’si ilk 2 yılda kaybedil-
mekte ancak %20 hasta 5 yıldan fazla sağ 
kalıma sahip olabilmektedir (7). Yaygın 
ve rezektabl olmayan karaciğer tutulu-
muna sahip HEHE’de uzak metastaz 
mevcut olsa bile karaciğer nakli en ma-
kul tedavi seçeneğidir (18,19). Bizim has-
tamızın da nonrezektabl karaciğer tümö-
rü ve akciğer-kemik metastazlarına sahip 
olmasına rağmen, karaciğer nakli ile 4 
yıllık sağ kalım sağlanmış olup, takipler 
sırasında akciğer ve kemik metastazla-
rında artış gözlenmemişti. 

Sonuç olarak karaciğerde multipl peri-
ferik kitleler saptanması durumunda 
ayırıcı tanıda HEHE göz önüne alınma-
lıdır. HEHE tanısı alan hastada karaci-
ğer rezeksiyonu birinci tedavi seçeneği 
olup, rezeksiyon yapılamayacak kadar 
yaygın hastalık veya dekompanse kara-
ciğer yetmezliği olması durumunda 
uzak metastaz olsa dahi karaciğer nakli 
ile başarılı sonuçlar alınabileceği unu-
tulmamalıdır. 
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