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GIRIS VE AMAC

Olduk¢a genis bir yizey alanina sahip olan
plevra dokusunun yapisal ve fizyolojik islevine bagli ola-
rak, kendisine vya da ig¢erisinde yer aldigi Toraks' a ait
patolojik degisiklikler karsisindaki cevabi; sivi-partikiil
tasima yeteneginde bozulma sonucu , plevra araliginda sivi
toplanmasidir. Yine sistemik dolasimla olan yakindan bag-
lantis1i nedeniyle de, diger organ ve sistemlere ait bir g¢ok
normal disi gelismeden etkilenerek, mevcut klinik tabloya

plevra sivi bulgusu ile katalabilir.

Kliniklerden elde edilen verilere gore, plevra
sivilarinin Onemli miktari malign patolojik degisiklikler
sonucu ortaya e¢ikmaktadair ki, bunlarin ¢ofunlugunu pulmo-
ner sistemin malign hastaliklari; ozellikle de Brons

kanserleri olusturur.

Ancak niifusun cografi ve mesleki dagilimina
bagli olarak, genel popililasyonda oldukc¢a nadir goriilmesi
beklenen Malign Mezotelyoma, bu bélgedeki kliniklerde &n

siraya gec¢ebilmektedir.

Malign Mezotelyoma etyolojisinde Asbest temasi-
nin onemi, Wagner' in 1960' daki orijinal olgusundan iti-
baren yapilan ¢ok sayidaki epidemiyolojik, klinik, histo-
patolojik ¢alismalar ve in vivo-in vitro deneylerle tar-

tisma gotiirmez bir sekilde ortaya konulmustur.

Asbest'le yogun temasi olanlarda Malign
Mezotelyoma, basta gelen 6liim nedenlerinden biridir.
Asbest iscilerine ait otopsi serilerinde % 3 oraninda
tespit edilebildigi bildirilmektedir ki, bu sayi asbest
temas riski o6nemli olmayan normal popililasyona gdre ligyliz

misli fazladir(l).



Bulundugumuz bolgedeki niifusun kirsal alanda
yasayan kesimi de, ¢ok sayidaki koy yerlesim birimi ¢ev-
resinde yaygin olan asbest karisimli kaya-toprak birikin-
tileri nedeniyle, dogal hayat sartlarinda asbest'le temas
halinde yasamaktadir. Cevresel temas olarak tanimlanabile-
cek bu iliskinin yanisira; asbest bu bdlge halkinin kiiltir
norm'lari i¢erisinde ilging sekillerde yer alir. Ornegin
koyliler "Aktoprak" olarak tanimladiklari asbest icerikli
bir ¢esit topragi siva, badana, ¢Omlek islerinde kullanar.
Bazi yorelerde de recel ve pekmez yapimi; bebek pisiklerin-
de pudra olarak kullanimina kadar asbest insan hayati ile
i¢ dicedir.

Cevremizin kirsal kesimindeki bu zorunlu asbest
iliskisi nedeniyle, klinigimizce tespit edilen plevra sivi-
11 olgularin biiylik ¢ogunlugunu da Malign Mezotelyoma olus-

turur.

Malign Mezotelyoma'li hastalarin ilk klinik
degerlendirilmesinde, 6n planda plevra sivi bulgusunun ol-
masi ya da plevra saivi bulgusunun diger patoelojik degisik-
likleri ortmesi ve hastaliga 6zgii laboratuar verilerinin
de olmamasi nedeniyle,diger malign plevra sivilarindan;
hatta eriskin hastalarda Plorezi Tiiberkiiloz'dan ayiriminda
oldukga giliglik ¢ekilmektedir. Gogu zamanda olgunun asbest
temas hikayesi Malign Mezotelyoma kuskusunu baslatan fak-

tor olmaktadir.

Malign Mezotelyoma seyir ve tedavisindeki
yetersizlige karsain, tanida karsilastigi diger patolojik
degisikliklerin nispeten tedavi sanslari ve cevaplarinin
yiksek olmasi ve Mezotelyoma etyolojisinde yer alan
epidemiyolojik etkenlerin hi¢ olmazsa gelecek nesiller igin
ayird edilerek onlenebilme sansi olabilecegi goz Oniine
alinirsa, Malign Mezotelyoma ' nin digerlerinden ayirimi

klinisyen ig¢in bir zorunluluk halini almaktadir.



Ancak dogru tani geregi olan histopatolojik
kanaate; bazi olgularda, torakotomi sonrasinda bile tam
olarak ulasilamamaktadir. Bu nedenle malign plevra sivis:i
on gorilen bir hastada gergek taniya varmak i¢in,klinik
laboratuar ve radyolojik bulgularla; histopatolojik tani
i¢in gerekli girisimin se¢im ve uygulanmasindaki titizligin
yanisira; Ozellikle hastaligin epidemiyolojik verilerinin

de iyi bir analizi mutlaka gerekli olmaktadir.

Bu calismada da,plevra sivilari icerisinde

Malign Mezotelyoma olgularinin klinik, radyolojik, labora-

tuar verileriyle; histopatolojik olarak tani-ayirici tanz:
seceneklerinin ve dzelliklerinin degerlendirilmesi;
epidemiyolojik bulgularin olgularda yansittigi niteliklerin
tayin edilerek, tanidaki yerinin tespiti ve gevremiz ig¢in
asbest'in olusturabilecegi risklerin ortaya konulmasi, amag
edinilmistir. Ayrica, ayairaimi yapilamayan sivilar ig¢erisinde
orani % 20' lere ulasan malign plevra sivilarinda ki bu
arligin daraltilmasi amaciyla; standart laboratuar ydntem-
leri igerisinde yer almayan ve heniiz bu konuda fazla aras-
tirmalarin yapilmadigi "plevra sivisi mezotel hiicrelerinde

kromozom ganalizi yapilarak; malign plevra saivilarinin ayirica

tanisi'" tartismasinda, bu yontemin bizim hastalarimizdaki
verilerine g&re, diger laboratuar yodntemleri arasinda
yerinin tespit edilmesine ve duyarliliginin genis bir

seride ortaya konulmasina ¢alisilmistair.



GENEL BILGILER

Organizmanan 6nde gelen serdz bosluklarindan
birini olusturan plevra araligi, normal sartlarda 5-15 wm
kalinliginda bir sivi tabakasi ile kaplidir. Insana ait
her bir hemitoraks plevra araliginda,dogal olarak 3 ml
civarinda plevra sivisi bulunur, zorlu bir egzersiz ile

bu miktar 15-20 ml'ye ulasabilir(2).

Bir takim patolojik sartlarda ise, plevranin
glicli rezerv potansiyeli sayesinde litrelerce siva ile

karsi karsiya gelinebilmektedir.

Plevra Sivi'larinin gercek insidensini tayin
etmenin, oldukg¢a genis etyolojik neden spektrumu; bu neden-
ler dicerisinde oOnemli bir kisminin silik belirtilerle
seyredebilecegi ya da klinik olarak tespit edilmeden tedavi
edilebilecegi g6z Oniline alindiginda, tam olarak mimkiin

olamiyacagi aciktir.

Plevra sivilari icerisinde, Transiida'larin,
genellikle sistemik bulgularin klinikde g¢ok belirgin olmasi
nedeniyle, laboratuar destegi alinarak kolaylaikla ayaird edi-
lebilmelerine karsin; Eksiida nitelikli sivilarda,eldeki tiim
imkanlara ragmen hastalarin yaklasik % 20'sinde gergek

etyolojik neden ortaya konulamamaktadir(3).

Tani konulamayan plevra sivalarinin ¢oBu, gegen
zaman ic¢erisinde belirgin bir iz birakmadan iyilesirken,
%Z 20 kadarinin plevrayi dogrudan ya da dolayli olarak et-

kileyen malign bir hastaliga bagli oldufu gdzlenmistir(3).

Malign plevra saivilarinin olusumnunda sorumlu
gdorilen patolojik degisiklikler, plevra metastazlari ne-
deniyle dncelikle proteinlere olmak lizere permeabilite

artisi; timdral isleve bagli olarak ya da mediastinal



lenf bezi tutumu nedeniyle lenfatik tikanma;brong obs-
triksiyonlari nedeniyle artmis intraplevral basing;

Duktus Torasikus lezyonu-Silotoraks; perikard tutumu;

Post Obstriitktif Pnomoni; Hipoproteinemi; Pulmoner Embolizm;
Post radyasyon; Prostoglandin artisi ve fonksiyonlarindaki

bozukluklar seklinde 6zetlenebilir(2,4).

Genel popililasyona ait plevra sivisi-malign
plevra sivisi sayilari icerisinde Malign Mezotelyoma'nin
yeri oldukg¢a azdir. Plevra sivili olgu sayisinin yaklasik
1 400 000/ yi1l, malign plevra sivilarinin ise 200 000/ yi11l
oldugu ABD' de Mezotelyoma' ya bagli plevra sivi sayisi
ancak 450 civarindadir ki, bu sayinin biiylik kismini da

Malign Mezotelyoma olusturur(4).

Verilen olgu sayilari dikkate alindiginda,
Malign Mezotelyoma'nin genel popiilasyon igcerisinde olduk-
¢a az sayida gorilen bir tiumér oldugu rahatlikla soylene-
bilir. Nitekim y1llik beklenen insidens 1-2.2 / 1 000 000/y1l
olarak bildirilmektedir(5).

Ancak, Oncelikle endilistrilesmis ililkelerde olmak
lizere y1llik insidens' in gittik¢e arttigi; ABD' de 1970
1i yillar sonunda 500 olgu/y1l tanainairken, 1980' 1i yillar
i¢in bu sayinin 1100 civarinda oldugu bildirilmistir(6).
Yine ABD' de erkekler ic¢in y11lik insidens artisinin

% 13 civarinda olacagi sanilmaktadir(7).

Son yi1llarda, 6zellikle erkeklerde olmak {izere
Malign Mezotelyoma insidensinde tespit edilen artisin,
gecgtigimiz 50-60 y1llik sirede asbest'in ¢esitli is kolla-
rinda yaygin olarak kullanimi ve toplum hayatinda su ya da
bu sekilde temas yogunlugu-siiresinin artisina bagla olduguy,
yapilan ¢ok sayida epidemiyolojik, klinik, laboratuar aras-
tirma ile daha oncede vurgulandiga gibi, tartisma gotirmez
bir sekilde gosterilmis bulunmaktadir(2,3,6,7). Buna
bagli olarak endiistrilesmis ililkelerde insidens, diger iil-
kelerde beklenene gore 2-5 misli yiksekdir(1l).

Ote yandan, asbest'le temasin zorunlu olarak



yogun oldugu belirli topluluklar; .gemi, insaat, tekstil
sanayii ve asbest iiretim is yeri ¢alisanlarinda, yi1llik
insidens genel popililasyona gore 20 misli yiiksek olarak
tespit edilmektedir(8).

Endiistrilesmis iilkelerdeki mesleki temas
(Occupational Exposure) yanisira, is yeri cevresinde yasa-
yanlarin, ya da esi asbest iscisi olan kadinlarin, is yeri
elbisesindeki tozlar nedeniyle risk tasidiklari ve bu tip
temaslilarda da Malign Mezotelyoma oraninin, temas etmeyenle-
re gore yiliksek oldugu belirlenmistir. Asbest tozlariyla bu
tip temasa cevresel temas (Non-occupational, Environmental

Exposure) denilmektedir(l).

Baz1 iilkelerde ise, kirsal alanlarda asbest'in
c¢esitli formlarini ihtiva eden dogal toprak-kaya yiginlarz
vaygin big¢imde bulunur. Bu ¢evrede yasayanlar, muhtemelen
cevresel temas'in yofun bir sekline maruz kalmaktadair.

Bu tip cevre ve temas sekli nedeniyle Malign Mezotelyoma
ve diger asbest nedenli hastaliklarin sik olarak rastlan-
dig1 bir ¢ok yayainlar GCekoslovakya, Yugoslavya,Bulgaristan,

Yunanistan ve Tiirkiye' den bildirilmis bulunmaktadir(1l,9,10).

Ulkemizinde bir g¢ok ydresinde, asbest ihtiva
eden kaynaklar toprak ylizeyinde bulunmaktadir. Kurak
iklim ydrelerinde, gines altinda kayalavrin kristal mole-
kiillerindeki su kaybolarak asbest lifleri ortaya ¢ikar ve
toz halinde yayilarak, bdlge yasayanlari digin Onemli bir
temas ortami olusturur. Yine bazi ydre sakinleri, ev siva-
badana ile ¢omlek yapma islerinde "Aktoprak'" olarak tanim-
ladaiklarai bir ¢esit, sari-gri renkte toprak kullanir;
bu toprakda da genellikle ¢esitli formlarda asbest lifleri
karisik halde bulunur(ll). Ayrica, baska ilgin¢ temas se-
killeri bildirilmistir. Ornegin, benzer bir toprag:
pekmez ve regel yapiminda kullanmak ve bebek pisikleri

i¢in pudra olarak kullanmak gibi{L).

Yukarida konu edilen kirsal alandan gevresel
temasin da Malign Mezotelyoma insidensini arttirdigin:

bildiren ¢alismalar yayinlanmigtair(12,13,14,15,16,17).



Aslinda, asbest bugiinin hayatina Sylesine gir-
mistir ki, sehirlerde yasayanlar konut, izolasyon, su,
tasima boru sistemleri ve benzeri pek ¢ok nedenle asbestle
i¢ ice girmis bulunmaktadir. Ornegin igme suyu 0.2-2 milyon/
litre arasi asbest 1ifi igerir. Ancak genel popililasyon icin
s0z konusu olan bu temasda risk 100 000 ila 1 000 000 da
bir olarak kabul edilmektedir(18).

Asbest temasinda riskin,maruz kalinan doz'a
bagli oldugu kabul edilmektedir. Nitekim, Malign Mezotelyoma
i¢in dogrusal bir doz-cevap egrisi oldugu, belli seviyede
dozun uzun silire temasy ya da belli bir seviye doz iistii
temasin riski arttirdigi kesin olarak belirlenmistir.

Ancak, risk i¢in kesin olarak emniyetli bir "temas doz ve
siiresi" tayin edilebilir mi ? Bu soruyu cevaplandirmak
oldukga gili¢tlir. Asbest temasi oldugu kabul edilerek yayin-
lanan olgularin bir kismi ¢ocukluk ¢aginda olup; yanlizca
iki gin temasli olgularda bildirilmistir(l). Daha Onceleri
resmi gevrelerce emniyetli inhalasyon doz siniri 2 lif/cm3—
hava iken, 1987' den itibaren 0.01 lif/cmB—hava dizeyine
inilmistir. Nitekim bir ¢alismada 1 1i£/cm3—hava ile 50
y1llik temas sonucu Malign Mezotelyoma riskinin %7 2 olacagi

on goriilmektedir(19). Hollanda da is yeri ve g¢evre igin

yapilan riskli doz tayinlerinde;
* Amfibol'ler icin 0.00005 1if/cm3—hava,

* Krisotil'ler ig¢in 0.005 lif/cm3—hava dozlar ile
hayat boyu temasla, Malign Mezotelyoma riskinin milyonda
bir olacagi tespit edilmistir(18). Sonu¢ olarak, hi¢ bir
seviyede temasin mutlak risksiz olamiyacag:i gibi, diisik
doz temasinda, Malign Mezotelyoma olusturma sansi oldugu

kabul edilir(18,20,21,22,23,24).

Sigaranin ise, Brons kanserlerinde gerek yalniz
basina, gerekse asbest'le sinerjik etkisi acik olarak
bilinmesine karsilik; Malign Mezotelyoma gelismesine bir
katkis1 olmadigi &ne sirilir(6,18), ya da asbest temasli

iscilerde epidemiyolojik verilere dayanilarak, sigara



i¢iminin Malign Mezotelyoma'dan &liim riskini c¢ok az artti-
rabilecegi kabul edilirdi(7,24). Son yillarda sigara igi-
minin immin sistemle kompleks iliskilerinde yeni boyutlar
ortaya konulmus, bdylece sigaranin, asbest'in Malign
Mezotelyoma yapabilme potansiyelini arttirabilecegi konu-

sunda tekrar kaygilar ortaya g¢akmistir(11l,25).

ASBEST NEDENLI MALIGN MEZOTELYOMA PATOGENEZI

Liflerin Inhalasyonu ve Akcigerde Tasinmasi:

Solunum sisteminde, asbest'in inhalasyon ve
dagilimi, asbest liflerinin farkli yapilarindan dolayz
degisik karakterlerde olmaktadir. Bu degisikligin nedeni
de ¢esitli asbest liflerinin kendine ©6zgi fiziksel yapi-

larina baglidir. ‘

Bir dislinceya gdre, asbest lifleri akciger
icerisinde uzun eksenleri boyunca brons duvarlarina pa-
ralel olarak akar. Bdylece ilist hava yollarinda ve biiyik \
brons duvarlarinda depolanma giligtiir, lifler perifere ka-
dar kolaylikla iner . Bu hipotezde 1lifin boyundan c¢ok ¢api
6nem kazanan faktdrdiir. Olduk¢a ince olan Amfiboller'in
perifere tasinmasi; daha uzun, ancak nispeten egrilebilir
karakterdeki Krisotil' lere gdre kolaydir. Krisotil' ler
egrilebilir Ozellikleri sayesinde bir araya yigilarak
daha {listlerde birikir, perifere daha az oranda inerler.
Nitekim doku analizleri akcigerlerdeki bu dagilimi dog-

rulamaktadir(26).

Bir diger diisiinceye gore de, Krisotil' ler
inhalasyonu takiben uzun eksenleri boyunca kirilarak
¢ok sayida kisa alt birimler olustururlar. Bu sayede
makrofajlar ve mukosiliyer aktivite ile temizlenme oran-
lari yiiksekdir. Amfibol'lerin ise bu tip kirilamamalar:
nedeniyle eliminasyonlari zor olmaktadir. Deneysel ola-
rak da, Krisotil temaslilarda alim ve eliminasyon zamanla
bir denge haline(steady state) kavusurken, Amfibol'lerle
temas siiresi arttikca akcigerlerde depolanan miktarda art-
maktadir(27). A¢iklanan hipotezler, Amfibol'lerin daha

potent karsinojen olma ozelliklerine de uygundur.




Perifere ulasan lifler, buralarda genellikle
subplevral olarak lokalize olup biriktikten sonra, plevra-
ya girerler. Mamafih, inhalasyondan hemen sonra akciger
lenfatikleri ve kan yoluyla da asbest liflerinin tasindigz,
bu iglemin biitiin viicut organlari i¢in miimkiin oldugu belir-
lenmigtir. Paryetal plevra'ya da, intraplevral serbest

~liflere ilaveten bu yollarla 1if akimi miimkindiir(27).

Timor Gelisimi:

Malign Mezotelyoma patogenezinde bazi spekiilas-
yonlar olmakla birlikte, gercek mekanizma buglinkii bilgi-
lerimizle net degildir. Yine de yapilan a¢iklamalarla &-
nemli bir yere gelindigi s&ylenebilir. |
In vivo - in vitro deneyler ve yakin zamanlarda ‘
yapilan hiicre tiplerine bagli elektron mikroskopi galais-
malariyla gelistirilen bir hipoteze gére, biitiin mezotelyoma-
larda olmasada; cogunda plevral bogsluk igerisindeki tek bir
multipotent hiicrenin (muhtemelen mezotel hiicresi veya !
subserdzal mezensimal bir hiicre) asbest etkisiyle kansero-
jen etki . kazanip ¢ogalmasi Malign Mezotelyoma gelismesi-
nin temelini teskil eder. Bazi olgularda multipotent hiicre
epitelyal(mezotel hiicresi), bazi olgularda da subserdzal

mezansimatdz nitelikde olabilir(27).

Bir diger hipoteze gdre de,drnegin Amfibol
tipi asbest'e maruz kalindiktan sonra subserdzal konnektif
dokuda 1if depolanmasi olur. Lif' in agirligina gdre ol-
duk¢a uzun, ince, diiz yizeyli olmasi potent bir karsinojenik
etki i¢in anahtar rol oynar(diiz yizeyli cisimlerin, plrtiik-
1i yiizeylere gdre ¢ok daha karsinojen oldugu hayvan deney-
leri ile g6sterilmistir). Subserdzal yerlesimden hemen son-
ra fibroz bir kapsil olusmakta, sonradan bir nedenle
malign doniisiim bu kapsiil ilizerinde olaylanmaktadir. Bu
hipotez, Malign Mezotelyoma gelismesinde asbest i¢in esik
deger olmamasi, plevra altina ulasabilen bir tek lifin
bile tiimdri gelistirebilecegi varsayimiyla; uzun-ince
liflerle yiiksek doz da temasan, riski arttairdiga bulgu-

larina da uygun diismektedir(27).



Asbest Lifi'nin, hiicrenin tiimdral degisiminde
nasil rol oynadigi konusuyla ilgili yapilan calismalarda,
lifin bir ko-karsinojen oldugu; promotor(kolaylastirici)
fonksiyon gdrdiigi kabul edilir, gerekge olarak da genetik
mutasyon yapmadigil gosterilirdi. Daha sonralari yapilan
hayvan deneyi calismalarinda asbest 1ifi'nin malign
degisimi baslatma etkisinin dolayli oldugu kadar; dogrudan
olabilecegi kaygilari ortaya ¢ikmistir. Bundan sonra yapi-
lan in vivo-in vitro deneylerde asbest 1ifi'nin hiicre
¢ekirdegine yakin bir yere ulasarak, mitoz sirasinda
fiziksel temasla kromozoma mutasyonal etki yaptigai;
boylece yeni hiicre olusumu sirasinda, kromozomda sayisal
ve yapisal anomaliler olusturarak hiicrenin malign d&nii-

simiini sagladigr belirlenmistir(28,29).

Kromozom anomalisine ugrayan hiicrenin ne sekil-
de malign degisime yoneldigi buglinki ¢alismalarin glinde-
mini olusturmaktadir. Artik, asbest 1ifi'nin gen mutasyonu
yapmamasina karsin, kromozom mutasyonu yaparak malign ni-
telikli hiicre doniislimine dogrudan katkida bulundugu tespit

edilmistir(Initiatér - baslatici etki). }

Ayrica, yakin tarihli ¢alismalarda, asbest
liflerinin malign hiicreleri tanima ve tahrip etmede ¢ok
onemli rolleri olan Mononikleer (Natural Killer Cell) }
hiicrelerin sayi ve aktivitelerini azaltarak, dolayla
yoldan timdr gelisimini de etkiledigi tespit edilmistir

(25,30).

Mezotelyoma gelismesinde genetik bir yatkin-

11k olabilecegi de bildirilmektedir(2).

Asbest ve Immiin Sistem :

Asbest'in . immiin sistemle kompleks bir takim i-
liskileri sonucu, immiin yapida meydana gelen kayda deger
degisiklikler tespit edilmistir. Asbest temasli hasta ya

da normal kisilerin T-Lenfosit fonksiyon ve dagilimlarinda

1o



normal oran ve Olgiilerle iliskisiz bir genisleme olurken,
B-Lenfosit fonksiyonlari ve hiimoral immiinite de artmis ce-

vap egilimi vardar.

T-Hicrelerindeki bozukluk daha ¢ok, T-Helper/
T~-Suppressor oraninda azalma seklinde belirir. Bu denge-
sizlikte, toplam T-Lenfosit ve T-Helper sayisi sabit ka-
lirken, T-Suppressor artisi ortaya ¢ikar. Bazi olgularda
ise tersine bir degisim s6z konusudur. Malign Mezotelyoma'
11 hastalarda da ayni degisikliklerin gozlendigi bildiril-
mektedir(11,31). Sonug¢ olarak, hiicresel immiinite nin glic—
stizlestigi; mitojenik hiicreleri yok edebilme yeteneginin
azaldigi kabul edilir. Bu bulgulari agik bir sekilde
destekleyen bir immiin degisiklikte, asbest temasi sonrasi
Mononiikleer (Natural Killer Cell) hiicrelerinin sayi ve
fonksiyonlarindaki belirgin azalmayi gosteren g¢alismalar-

d1r(25,30).

Hiim6ral imminite de de, bazi degisiklikler
gbézlenmistir. Ornegin, organa spesifik antikorlarin serum~
da diisiik konsantrasyonlarda da olsa ortaya c¢iktigi; immino-

globiilin'lerin ve komplemanin aktive oldugu tespit edilen

degisikliklerden bazilaridir(11,32).

Hastalarin hikaye, semptom ve klinik muayene
ozellikleri; standart radyoloji ile Bilgisayarli Toraks
Tomografi'sinin malign plevra sivilarinda, Ozellikle de ’
Malign Mezotelyoma'daki yeri ve degeri; kesin histopatolo-
jik tani i¢in plevra saivi sitolojisi ve doku biopsisi ’
aliminda basvurulan invazif yontemlerin sec¢imi; uygulanma-
s1 ve uygulama sonu¢larinin, literatiirdeki bilgilerin
1s1ginda bizim hastalarimizdaki verilerle degerlendiri- J

lip yorumlanmasi 'Tartisma' bdliiminde yer alacaktar.

Bitin bunlarin yanisira, bir laboratuar yontemi
olarak "plevra sivilarinda kromozom analizi" nin, hasta

degerlendirilmesindeki yeri belirginlesmeye baslamistair.
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PLEVRA SIVILARINDA KROMOZOM ANALIZI

Plevra sivilarinda kromozom analizi, heniiz
kliniklerde yaygin olarak kullanilan bir yontem degildir.
Bu giline degin yapilan ¢alismalarda, malign nedenli plevra
sivilarinda sayisal ve/veya yapisal kromozom anomalileri
yiksek oranlarda bulunmus; benign nitelikli sivilarda ise
genellikle normal sayi ve yapida kromozomlar tespit edil-
mistir.

Malign plevra sivilarainda sitoloji pozitifligi-

nin diisiik olduguna dikkat g¢ekilerek, bir ¢ok g¢alismada
kromozom anomali tayin orani, sitoloji pozitifligi ile
kiyaslanmigs ve sitolojiden yiiksek oldugu One silriilmiis-

tir(33,34,35,36).

Benign plevra sivilarinda kromozom anomali-
sine sik olarak rastlanmamasi, Sitogenetik analizin olduk-
¢a duyarli olabilecegi kanaati vermis; ayrica islemin
kolay ve kisa zamanda sonu¢ vermesi de dikkate alinarak,

malign sivilarin ayiriminda yararli oldugu 1srarla belir-

tilmistir(36,37,38).

Fakat malign plevra sivilarinin ayird edilme-
sinde, Sitogenetik incelemenin duyarliligi hakkindaki
rakamlar heniiz net degildir. Duyarlilagin % 60 ile 7% 90
iistiine ulasabildigi, degisik ¢alismalarda bildirilmekte-
dir(33,34,35,36,37,38,39,40,41).

Yizdelerdeki farklilik, malign sivi karari
vermek icin kullanilan kromozom anomali kriterlerinin
heniiz standart degerlerinin tespit edilmemesi; dolayi-
siyla her arastairicinin tani i¢in farkl: anomalileri
kabul edip, farkl: anomalileri kriter disi tutmasina

bagli olarak ortaya ¢ikmaktadir.
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Bugiine degin elde edilen veriler 1si1ginda,
malign plevra sivilari 1g¢in Sitogenetik ¢alismanain
yeri hakkinda Ozet olarak, su gorisler kabul edilmekte-

dir:

1- Malign plevra sivi kaygisi yiksek; ancak
sitoloji ve diger tetkikler olumsuz sonug veriyorsa,
kromozom anomali tayini olgu hakkinda daha ayrintila

karar vermede yararli olabilir.

2- Asbest' e bagli Benign Plevra Savisi diisii-
nilen hastalarda kromozom anomalisine bakilmasi, olgunun

Malign Mezotelyoma' dan ayirimi i¢in karar vermede
kullanilabilir(1,2,4,42).

13



YONTEM VE GERECLER

1.01.1988 ile 31.01.1990 tarihleri arasinda
Anadolu Universitesi Tip Fakiiltesi Go6glis Hastaliklara,
Dahiliye ve G&6giis Kalp Damar Cerrahisi Anabilim Dali ser-—
vislerinde takip edilirken "plevra sivi etyolojisi"nin
tayini nedeniyle degerlendirilen hastalar, prospektif ola-
rak onceden hazirlanan protokole gére incelendi. Kesin
taniya ulasilamadigindan klinik gézleme alinan 5 hasta ca-
lisma dis1i birakilarken ; kesin taninin saglandigi 80 hasta

c¢alisma grubunu olusturdu.

Hastalarin anamnez bilgisi alinip; klinik
muayene yapildiktan sonra, her olgu epidemiyolojik ydnden

ayrintili sekilde sorgulandz.

Her hastanin PA akciger grafisi, elektro-
kardiografleri ¢ekildi, hemogram, idrar ve serumda tiim
parametreleri ¢alisildi. Klinik tablonun ve ayirici taninin

gereklerine gore laboratuar incelemeleri genisletildi.

I1k klinik ve laboratuar verileri alindiktan
sonra, plevra sivisi tespit edilen her hastaya plevra
sivi karakteristiklerinin tespiti amaciyla uygun igne ile
torosentez yapildi. Sivi Ornegi oncelikle transiida/eksiida
ayiriml ic¢in biokimya analizlerine tabi tutuldu. Transiida
karakteri veren sivlarin alindigi hastalar, muayene,
laboratuar ve diger tani parametrelerinin sonug¢lari ile
ilgili klinigin yorumu uyumlu ise "Transiida Plevra Savila
Hasta" olarak kabul edildi. Plevra sivisi biokimya analiz-
lerinin transiida aleyhine geldigi hastalar, klinik ve
diger laboratuar parametreleri de dikkate alinarak "Eksida
Plevra Sivila Hasta" olarak kabul edildi. Bu hastalarain
plevra sivilarina ait drnekler, spesifik ve non-spesifik
mikrobiyolojik inceleme i¢in Mikrobiyoloji laboratuarina;
hiicresel analiz ve malign hiicre aranmasi maksadiyla da

Patoloji laboratuarina gdénderildi.
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Transiida ve eksiida karakterindeki sivisi olan
tim hastalarin plevra sivi 6rnegi, kromozom analizi yapil-

masi amaciyla Genetik Bilim Dali laboratuarina iletildi.

Malign plevra sivisi kaygili hastalarda,
hastane ve hasta teknik imkanlari el verdiginde, Bilgisayar-
11 Toraks Tomografisi tani-ayirici tani katkisi; lezyonla-
rin lokalizasyon ve yayginliginin saptanmasi; invazif giri-

sim rehberligi gibi ¢ok maksatli endikasyonla temin edildi.

Kromozom analiz sonug¢lari disinda, bu asamaya
kadar hastalardan elde edilen veriler, gerekli gorilen has-
talarda ilgili Bilim Dali'ninda katkisiyla tani-ayirici
tani yoninden tartisilip yorumlandiktan sonra, kesin taniya
varilamayan hastalarda daha ileri tetkik ve invazif giri-

simler hasta onayi da dikkate alinarak planlanda.

Invazif bir tani girisiminin gerekliligine
karar verilen hastalarda, bireysel bulgular dikkate alina-
rak segici endikasyonla girisimin tipi tayin edildi.
Béylece Plevra Igne Biopsisi, Transtorasik Akciger Igne
Biopsisi, Lenf bezi-cilt nodiil Biopsisi, Torakoskopi, Rijit
veya Fleksibl Bronkoskopi, Kemik iligi-karaciger Aspirasyon
Biopsileri, Torakotomi ve Laparatomi gibi islemlerden biri
veya gerektiginde kombinasyonu, bo6liimimizce veya ilgili

bolimce yapildz.

Kesin histopatolojik ve klinik taniya ulasi-
labilen malign plevra saivili hastalarla; histopatolojik-
klinik-laboratuar bulgulariyla kesin taniya ulasilabilen
benign plevra sivili hastalar, tim bilgileri igceren takip
formuna kaydedilerek <¢alisma sonunda amaglar dogrultusunda

degerlendirildiler.

Plevra sivilarainda kromozom analizi ise,
Fakiiltemiz Tibbi Genetik Bilim Dali Laboratuarinda yapil-

di. Torosentez ile alinan steril plevra sivisindan direkt

15



yontemle preperatlar hazarlandi ve anilan laboratuarda
uygulanan Modifiye Giemsa-Tripsin-Giemsa (GTG) Bantlama
yontemi (Modifiye Basaran,1990)' ne gore kromozomlar
boyandi. Her hasta i¢in en az 20 plak incelenerek,
hastalara iliskin éaylsal ve/veya yapisal kromozom

anomalisi arastirailda.

Islem sirasinda hasta tanisi hakkinda Genetik
Bolimine bilgi verilmedigi gibi; ¢alisma hastalar:
tamamlanip, deferlendirmeler baslayincaya kadarda
Genetik Boliminden hastalarla ilgili bir sonug¢ alinma-
di. Calisma tamamlandiktan sonra, kromozom analizlerinden

elde edilen veriler alanarak, hastalarin tani ve diger

bulgular: ile tartisailda.

Tim ¢alisma boyunca hastalardan elde edilen |
veriler degerlendirilirken, distatistiki testlerden

t testi kullanilda.
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BULGULAR

Calismaya alinarak degerlendirilen 85 hastanin,

53" idinde "Malign Nitelikde Plevra Sivisi'" (MNPS),

% 27' sinde ise "Benign Nitelikde Plevra Sivisi" (BPS)
tespit edildi.

*¥ 5 hastaya ise ¢esitli nedenlerle tani kesin olarak ko-
nulamadigindan, bu hastalar izlemeye alindl.

Malign Nitelikteki Plevra Sivilarinin,

34" iinde, primer orijini plevraya ait malign plevra sivisi;
"Malign Mezotelyoma' (M M),
* 19' unda ise primer orijini plevra disinda olan;

"Sekonder Malign Plevra Sivisi" (SMPS) tespit edildi.

Malign nitelikdeki plevra sivilarinin, primer

etyolojik nedene gdre dagilimi Tablo 1' de yer almaktadair.

Tahlo 1 : Etyolojik nedene gbre malign plevra sivilarinin dagilim

OLGU TANISI OLGU SAYISI | |TOPLAM

Malign Mezotelyoma 34

Brong Kanseri
. Small Cell Ca
. Squamoz Cell Ca
. Adeno Ca

. Hiicre tipi ayird edilemeyen

10

=N W

Meme Kanseri 53
Lenfoma
Lokemi (ALL)
Hepatoma

Over Kanseri

I = = T R NCR N

Cekum Kanseri

—

Malign Melanom
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Benign nitelikdeki plevra sivilarinin etyolojik

nedenlerine gore dagilimi da Tablo 2' de dir.

Tablo 2 : Benign plevra sivilarinin etyolojik nedenlerine
gore dagilimx

OLGU TANIST OLGU SAYISI | TOPLAM
B Plorezi Tiiberkiiloz 13
K Parapndmonik Plorezi 5
% Pulmoner Tromboembolizm 1
D Tlaca bagli plevra sivisi 1 21
A Kist perforasyonu 1
g 27
A Konjestif Kalp Yetmezligi 2
N Renal Yetmezlik
S Nefrotik Sendrom 3 6
D
A

.

Hastalarin Cinsiyet Dagilimi :

Calismayi olusturan hastalarain,
* M M grubunda, 34 hastadan 21 Erkek (Z A1), 13 ZKadain (% 39)
olup, Erkek / Xadan orani 1.6 dir.

x SMPS grubunda ise toplam 19 hastadan, 14'i Erkek (7 74),
5'{ Kadin olup, Erkek / Kadin orani 2.8 dir.

Bu grupda Brons Kanseri tanili 10 hastanin tamami Erkek olup, diger
SMPS' 1i 9 hastanin ise 4'i Erkek olarak tespit edildi.

* BPS ' 11 27 hastanin, 14' i Erkek (%52), 13'i ise Kadin
(% 48) idi. Erkek / Kadin orani 1.07 olarak bulundu.

Olgularin cinsiyetlerine gore dagilima

Tablo 3' de yer almaktadar.
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Tablo 3 : Calisma gruplarina gore hastalarin cinsiyet dagilimi

MM ) SMPS | BPS | TOPLAM _
say1i| % sayi| % say1 | % sayi %

B Ergsﬁ—mwwmhwmm 21 | 61 14 |74 14 | 52 49 61
N*E?q;n 13 | 39 5 {26 13 | 48 ” 31 "39”““‘
Toplam 34 19 27 | 80 a

Erkek/Kadin 1.6 2.8 1.07 1.58

Hastalarain Yas Dagilimz

M M tanili hastalarin en kiicligii 36, en biliyligi ise
82 yasinda olup, ortalama yas 56.8 olarak bulundu. Erkek

hastalar icin ortalama yas -59.9 olup, Kadinlar ig¢in 52 idi.

SMPS' 11 hastalarda ise yas araligi 30 - 80
olup; ortalama yas 56 olarak gozlendi. Erkeklerde ortalama
yas 58.5, Kadinlarda ise 49 olafak tespit edildi.

. Brons Kanser'li hastalarda ortalama yas 63.2,

. Diger SMPS' 1i hastalarda ise daha diisiik, 48 idi.

BPS' 11 hastalarin en kiigiigii 19, en biiyligi 75
yasinda olup; hastalarin yas ortalamasi 40.3 idi. Erkek'ler

icin ortalama yas 41, Kadin'lar ig¢in 39.6 bulundu.

Hastalarin, on'arlai yas araliklaraina gore
dagilimi , calisma gruplari esas alinarak Tablo 4' de

gosterilmistir.
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Tablo 4 Hastalarin on' arli yas araliklarina goére dagilimi
YAs MALIGN MEZOTELYOMA SMPS BPS
ARALIGI [ E % ;K ? Z 1 T Z | E ; %j Ki Z| T | % E|7 |K ;Z T Z
b o ! '
10 -19 | B SRk | 1
20 -29 ; C 6123*52 f 15 8 | 30¢
AR SIS DU — mre , - _,fr_w_... T
| 30 -39 3 s |2 o2 s l=m]| L sd 6 |22
w0493 1 |4 S s |
50 =59 | 8 .38"% 5 ;38"‘ 13 | 38%| 4 28.5 1 ‘ 5 | 26% 2‘ 2 15| 4
60 69 | 6 29 4__?,3'_0 10 [29.4] 5 36 5 | 26% 5 21, 1 4
AN R N U ETRNE N T
80 ve Uf 1 1 1 ! ? :
f : | ? i
TOPLAM |21 © | 13 |34 14I 5 19 14 13 27
E : Erkek, K: Kadin, T: Toplam, U : Ustii, * : En yiiksek deger

Tabloda da g6riildiigii gibi, hastalarain en sik goriildiigi
yas araliklarai gruplara gore,
38

% 26'sar,
30 olarak bulundu.

Malign Mezotelyoma' da (50-59); 7%
SMPS' 1lilarda (50-59) ve (60-69);

BPS' 11 hastalarda ise (20-29); %

20




Hastalarin Yasadiklari Bolgelerin Cografi Ozellikleri

Calismayi olusturan hastalar, dogum ve yasa-
diklari yerler Xirsal (kdy) ve Kentsel (sehir) olarak
alinip, koy' de bir silire ya da devaml:i yasama Ozellikle-

rine gore degerlendirildiler. Bulgular Tablo 5' de dir.

Tablo 5 : Hastalarin dogum ve yasam yeri olarak dagilim
MM SMPS o BPS
Say1 YA Sayi YA Say1 %
Devamla 14 42 1 5 3 11
KOY YASANTISI|Bir siire 19 55 13 68 6 22
OLAN TOPLAM 33 97 14 73 9 33
KOY YASANTISI

OLMAYAN -1 3 5 27 18 | 67

TOPLAM 34 19 27

Tablodaki verilere gore,

* M M tanili hastalarin 33'i koéy dogumlu olup(%97), bunlarain
14'i klinigimize basvurdugunda halen koyde yasiyordu.
Kalan 19 hastanin hepsi en az . 10 yi1l ilizerinde koy ya-
santisina sahip olup; biitiin hastalar i¢in ortalama koy va-
sant1 siiresi 35 y1l olarak tespit edildi.

* gMPS' 11 hastalarin 14'id koéy yasantili olup (%73), yalniz
bir hasta devamli koéyde yasamaktaydi,(%5). Ortalama koy
yasanti siliresi 27.6 yil olarak bulundu.

K6y yasantisi olanlarin %57' si Brons Kanseri taniliydi.

%* BPS' 11 hastalardan 9' unda bir siire ya da devamli kOy ya-
santisi vardi (% 33). Devamli kdyde yasayan 3 hasta (2 11),
bir silire yasayan ise 6 hasta,(%22) idi. Koy yasantis: hig
olmayan hasta sayisi ise 18;(% 67) olarak tespit edildi.

Ortalama kéy yasanti siiresi 21 yil idi.
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Asbest Temas:i

Calisma grubunu olusturan hastalarin, is yeri
ve cevresel olarak "Aktoprak" olarak adlandirilan, asbest
karisimli toprakla temaslari ve temas siireleri Tablo 6'

da yer almaktadir.

Tablo 6: Calisma gruplarina gére hastalarin Asbest temaslari

MM SMPS BPS
Say1 A Sayi % Sayi %
TEMASLI 32 94 13 68 7 26
TEMASSIZ 2 6 6 32 20 74
TOPLAM 34 19 27

Tablodaki bulgulara gore,
* M M ' 11 34 hastadan 32'si (% 94), asbest temasi verdi.
Bunlardan 31'i gevresel, 1' i mesleki temasa sahipdi;

asbest temasi olmayan 2 hastadan 1'i Jastik iscisiydi.

Asbest temasli 32 hastadan 10'u dogumdan itibaren devamli
13" i ise dogumdan sonra bir siire asbest temasina maruz
kalmisti. 9 hasta ise siireyi tam olarak hatirlayamadi.
Mesleki temasi olan hasta, ayni zamanda fabrika ¢evresinde

yasiyordu.

Temas Sekli

cevrede yasama . 15
Cevresel temas ¢evrede yasama ve badana : 13
temas sekli miphem ¢ 3
Is yeri ve cevrede yasama 1
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* SMPS' 11 hastalardan 13' i asbest temasi verirken;(%68),
6 hastanin asbest temasi yokdu. Bu grup icerisinde
Brons Kanseri tanili 10 hastadan 9'u asbest temas hika-
yesi verdi. Diger SMPS'la 9 hastadan ise 4' i asbest
temasliydi. SMPS grubundaki asbest temasli toplam 13
hastadan, 1' i dogumdan itibaren omir boyu; 9' unda ise
yine dogumdan itibaren en az 10 y1l olmak ilizere bir
siire asbest temas hikayesi vardi.3 hasta 1ise temas gii-

-resini kesin olarak hatirlayamadzi.

2L
iy

BPS' 11 toplam 27 hastanin 7' sinde asbest temas:
tespit edildi, (% 26). Hastalardan 2' si omir boyu te-
masli, 4' i bir siire sonra temas1i kesmis idi; 1 hasta

siire hatirlayamada.

Asbest' le temas sirelerinin on' ar yillik
aralara gore, calisma gruplarindaki dagilimi Tablo 7' .

de dir.

Tablo 7 : Hastalarin asbest temas siirelerinin on' ar yillik
dagilimi
SURE/y11 MM SMPS BPS
10 - 19 8 6 4
20 - 29 3 - 1
30 - 39 2 1 1
40 - 49 1 - -
50 - 59 6 3 -
60 -~ 69 2 - -
70 ve U 1 - -
sire
hatirlamayan 9 3 1
TOPLAM 32 13 7

Hastaligin ilk asbest temasindan sonra ortaya ¢ikisi,
Malign Mezotelyoma'da 56.3 y1l, SMPS grubunda ise 58.3 yi1l olarak

bulundu.
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Hastalarin Sigara I¢me Ozelligi

Hastalarin sigara ile olan dilgileri c¢alisma

gruplarina gore degerlendirildiginde,

* M M ' 11 hastalarda

Sigara igen hasta sayisi 12 idi, (% 35).

Hastalarin 11'i Erkek, 1'i Kadin'dz.

I¢ilen sigara miktari, en az Spaket/y1l, en gok 90 paket/y1l;
ortalama 35.9 paket/yil olarak bulundu.

% SMPS' 1i hastalarda ise

Sigara ic¢en 9 hasta vardi, (% 47.3).
Hastalarin tamami erkek olup, sigara igen

9 hastanin 8'i Brons Kanseri taniliydi,(% 89)

fcilen sigara miktari, en az 20 paket/y1l, en g¢ok 90 paket/yi1l
ortalama 57.7 paket/y1l olarak bulundu.

* BPS' 11 hastalarda,

Sigara icen hasta sayisi7 idi, (% 25.9).

Hastalarin tamamil erkek olup;

fcilen sigara miktari, en az 7/ paket/yll, en c¢ok 50 paket/y1l
ortalama 22.4 paket/y1il olarak bulundu.

24



Hastalarin Klinik Ilk Basvuruda Sikayetleri

Calismayi olusturan hastalarain, klinik ilk
basvuru sirasinda ifade ettikleri sikayetlerin olguda

gorilme sayilarina gdre dagilaim,Tablo 8' de yer almaktadar.

Tablo 8 : Hastalarain klinik basvuruda sikayelleri
BP

A: Olguda goriilme sayisi |- MM ”B“ ‘mw~ﬂ§¥3§wwum S

A B A B
B: Olguda gOriilme yiizdesi A
Nefes darlaga 27 79.4 12 63 |12 44
Gogis agrisi 25 | 73.8 |13 63 7 25
Oksiiriik 16 | 47 9 47 |18 66
Balgam - 3 15.7] 4 14
Hemoptizi 1 2.9 3 15.7{ 2 7
Ses kisikligi ~ 1 -
Kilo kayba 12 | 35 & 21 |7 25
Ate@‘tergh813121ik 8 | 23.5 | 17 | 89.8/22 81.4

v

Tablodaki bulgulara ilave olarak,

# MM tanilau hastalarin ilk basvuruda 33'i (% 97),pulmoner
sistem sikayeti ile gelirken, yalniz 1 hasta (% 3),
ekstrapulmoner sistem sikayeti ile basvurdu.

* SMPS'11 11 hastalarain 16'si (% 84) on planda pulmoner

sistem sikayeti belirtirken, ekstrapulmoner sistem sika-

yeti ile gelenlerin sayisi 3 (% 16) idi.

Ayni dagilim BPS'la hastalar icin sirasiyla, 25 (% 92)

ve 2 (% 8) idi.

Tablo 8' de de gdriildiigii gibi, M M'li hastalarda
"nefes darligi, gogiis agrisi ve oOksiirik" en Onde gelen si-
kayetler olarak goriiliirken;"kilo kaybi'"da nadir degildir.

SMPS'11 hastalarda da benzer dagilim varken,
" genel viicut sikayetleri " toplam sayida en yiiksek orani

(% 89.8) olusturmaktadir.
BPS' 11 hastalarda da benzer dagilim vardir.
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Klinik I1k Degerlendirmede Fizik Muayene Bulgulari

Plevra sivisi olmayan 1 M M' 11 hasta disinda,

80 hastanin 79'unda plevra sivisl muayene bulgusu alindi.

Bu tipik bulguyla birlikte,

fizik muayene bulgulari Tablo 9'da yer almaktadir.

hastalarda tespit edilen

Tablo 9 Hastalarda ilk fizik muayene ile tespit edilen bulgular
A: Olguda goriilme sayisi M M[ SMPS BPS
B: Olguda goriilme yiizdesi A B A 3 A B
Plevra sivisi muayene bulgusu 33 97 19 100 27 100
Hemitoraks lezyonlu tarafa 16 48 3 15.7 2 7
¢bkiik : Frozen Chest
Karsiya mediasten sifti 5 14.7 4 21 -
Takipne, tagsikardi, siyandz 9 26 5 26 7 26
Cilt nodiili 2 5.8 - -
Lenfad ti
nradenopa 1 2.9 | 7 36.8 | 1 3.7
mak k
Gomak parma 2 5.8 3 15.7 1 3.7
Fkstrapulmoner sistem muayene o .
strapu yen 8 23.5 | 14 73.6 | 10 37
bulgulari

* Malign Mezotelyoma'li hastalarda, sikayetlerin baslangi-
cindan itibaren klinige basvurana kadarki slire ortalama

3.5 ay olarak bulunmustur.

Calisma grubundaki olgular ic¢in, hastaligin

toraks'a yerlesimi Tablo 10' da dar.

Tablo 10 : Olgularda, hastaligin toraks' a yerlesimi

MM SMPS BPS
Saylf A Say1 7z Sayi %
Sag hemitoraks 22 647 | 12 [ 63.3 | 12 | 4b.4
Sol hemitoraks 10 | 29.5 31.5 9 33.7
Bilateral 2| 5.8 1 5.2 6 | 21.9

26



Hastalaran Radyolojik Bulgularz

Malign Mezotelyoma' da standart PA akciger

grafisi bulgulari asagidadair:

Radyolojik  bulgu sayil YA
- masif 9 i -
Plevra sivisi 15 Li 1
.orta 6
Plevra sivisi + plevral diffiiz kalinlasma 9 26 .4
Plevra sivisi + plevral nodiiler kalinlasma 1 3
Plevra sivisi + kalsifikasyon 3 8.8

Plevra sivisi + kalsifikasyon + plevral

diffiiz kalinlasma

Plevral ondiilan (timéral) gdriinim 1 3

1

Bu bulgular dikkate alinarak, standart radyografi

lerde

* Malign Mezotelyoma'yi dogrudan diisiindiren radyografiy

"nodiiler-ondilan tiiméral gériintim" : 2 (Z 5.8).

* Malign Mezotelyoma beklentisi yiiksek olabilecek radyog-
rafi; "sivitkalsifikasyon+diffiiz plevra kalinlasmasi'

8 (% 23.5), olarak tespit edildi.

Malign Mezotelyoma' 11 hastalarimizin 19' una

Bilgisayarli Toraks Tomografisi (BTT), yapilabildi.
Tetkik' in yapilabildigi 19 hastanin 18" inde

( %2 94.7 ), BTT Malign tiiméral tutulum i¢in spesifik
bilgi verebilmistir. Bulgular Tablo 11' de yer almaktadir.

27



Tablo 11 : Malign Mezotelyoma'li hastalarin BTT bulgulari

BTT Bulgusu say1

Visseral ya da paryetal plevrada tiimdral/ 12
nodiiler tutulum

Plevranin tiimdoral tutumu esliginde 6
mediasten/diafram/gsgilis duvari tutumu

Isole paryetal plevral kalinlasma 1

TOPLAM 19

Ilave Bulgular

Metastatik lenf bezi tutulumu 3

Kalsifikasyon 8

Sekonder Malign PLevra Sivila Hastalarin radyolo-

jik bulgulari asagida belirtilmistir:

Radyolojik Bulgu say1i 7

. masif b
Plevra sivisi

. orta 6 10 52.6
Plevral sivi + hiler genisleme 4 21.2
Plevral sivi + atelektazi 1 5.2

Plevra sivisi + parankim infiltrasyonu/

Plevra sivisi + mediastinal genisleme 2 10.5

Yukarida goriildigi gibi, yalniz plevra sivi bulgusu ve-

ren grafi orani % 52.6 dar.
Ancak, kalan hastalarin tamami (% 47.4), malign bir

pulmoner tutulumu kuvvetle distindirmektedir.
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SMPS grubundaki Brons Kanser'li hastalardan 3'
tinde (% 30), yalniz plevra sivisi gozlenirken; kalan
7 Brons Kanser'li hastada (% 70), siviya ilaveten bir
pulmoner patolojik goriiniim alinabilmistir.

Brons Kanseri disindaki SMPS'lilarda ise, toplam
9 hastanin 7'sinde (%77.7), sadece plevra sivi gdriiniimi;
2'sinde ise siviya ilave bir pulmoner anomali gozlenebilmis-

tir.

BTT SMPS' 11 19 hastanin 9' una yapilabildi.

Bulgular Tablo 12' de dir.

Tablo 12 : BIT yapilan SMPS'li 9 hastanin bulgulari

B T'T Bulgusu say1l
Plevrada tiim6ral tutum + bronsial tiimdral goriinim 2
Plevrada tiimdral tutum + parankim patolojisi 2
Mediastinal ‘kitle / tiimdr 2
Plevrada nodiiler tliméral tutum 3
TOPLAM o 9

Ilave Bulgular
Metastatik lenf bezi tutulumu 2
Perikardial timdral tutulum 1

Brons Kanseri tanili 4 hastaya BTT yapildi.
Hastalarin l'inde plevra ve parankimde tiimdral tutum ve
mediastinal lenfadenopati;l'inde mediastinal tiimdral tutum
ve perikardda timdr invazyonu; 2'sinde ise plevranin ti-
mérle infiltrasyonunun yanisira, brons sisteminde de
timoral degisiklik gdzlendi.

Diger SMPS' 11 hastalarin 3' {inde, tiimdr o-
larak yorumlanan plevral nodiiler kalinlasma tespit edil-

di (Bu hastalar Over Ca, Malign Melanom, Lenfoma tanilaiydai).
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Yine, SMPS grubundaki Hepatoma tanili hastada
parankim yerlesimli timéral kitle, lenfoma tanili bir

hastada da multipl mediastinel kitle tespit edildi (LAP 7).

BPS' 1a 27 hastanin PA Akciger grafi bulgulara

asagida belirtilmistir:

Radyolojik Bulgu sayi A
» masif 3
Plevra sivisi « orta 6 10 37.1
¢ az
Bilateral plevra sivisi 6 22.2
Plevra sivisi + parankim infiltrasyonu ‘ 7 25.9
Plevra sivisi + plevral kalinlasma 4 14.8

% BPS ' 11 hastalarin hi¢ birine BTT yaptirilmadz.
Bilateral plevra sivisi tespit edilen 6 hastanin,

plevra sivisi, transiida karakterinde idi.

Diger transiida plevra sivili hastada ise sag yan-

da sivi tespit edildi.
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Hastalarin Plevra Sivi Sitoloji Bulgularz

Malign Mezotelyoma tanili, plevra sivisi olma-
yan 1 hasta hari¢, diger 79 hastanin tamaminda plevra sivi-
sindan sitolojik inceleme yapildi. Alinan sonug¢larin hasta

gruplarina gore dagilimi asapgidadar

* Malign Mezotelyoma:

Sitolojik inceleme yapilan hasta :33
Malign hiicre rapor edilen hasta :10

Malign hiicre tespit edilme orani: % 30

* SMPS' 11 hastalar:

Sitolojik inceleme yapilan hasta :19
Malign hiicre rapor edilen hasta

Malign Hiicre tespit edilme orani: & 31.5
Brons Kanseri tanili sitoloji bakilan hasta:10

Pozitif sitolojik bulgu alinan hasta 1

Diger SMPS' 11 hastalarda sitoloji bakilan : 9
Pozitif &itolojik bulgu alinan hasta : 5

Malign Hiicre tespit edilme orani: 7% 55.5

#* BPS' 11 hastalarain timiinde sitoloji ¢alisildi, yanlis
pozitif sonu¢ hi¢ alinmadi; biitlin hastalarda sonug

Klas 1 olarak rapor edildi.

* Grup ayirimi yapilmadan, sitoloji calisilabilen 52

malign plevra sivili hasta i¢in,

Sitoloji dogru tani orani : 16/52, % 30.7 olarak bulundu.
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Doku Tanisi I¢in Uygulanan Invazif Girisimler

Hastalarda histopatolojik taniyi saglamak amaciy-
la, uygulanan invazif girisimler ve sonug¢lar: her hasta
grubu ig¢in asagidaki gibidir

Malign Mezotelyoma

Yapilan islemler ve elde edilen tani dogrulugu

oranlarz Tablo 13 ' de dir.

Tablo 13 : Malign Mezotelyoma tanisinda gesitli invazif girisimler
yapilan islem yapilan sayi dogru tani 7%

Plevra Igne Biopsisi 34 22 64 .7

Torakoskopi 10 9 90

Torakotomi 3 3 100

. 6 hastaya ayirim i¢in Bronkoskopi yapilmis, intrabronsial

alan ,d1s basr disinda normal gozlenmistir.

. 1 hastaya cilt nodiil biopsisi yapilmis, plevra igne

biopsisi ile varilan tani dogrulanmistar.

* 10 hastada plevra igne biopsisi (PIB), negatif oldugu i¢in Torakoskopi,
* 2 hastada PIB negatif oldugu i¢in Torakotomi,
* 1 hastada PIB ve torakoskopi negatif oldugu i¢in Torakotomi,

islemleri yapilmistair.

Bu islemler sonrasi, M M tanili hastalarimizin

histopatolojik olarak alt gruplara,6 Tablo 14" de dir.
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Tablo 14 : Malign Mezotelyoma' 11 hastalarin histopatolojik
alt gruplara

histopatoloji say1 yiizde
Epitelyal 9 26.5
MezansimatGz 2 5.9
Miks 4 11.8

Tip ayirami yapilamayan 19 55.8

TOPLAM 34

Histopatolojik tip ayiriminda invazif islem

oraninin dagilimi Tablo 15' de dir.

Tablo 15 : Invazif islemlerde histopatolojik tip ayirimi
PIB TORAKOSKOPT | TORAKOTOMI | TOPLAM
Epitelyal 4 4 3 11
Mezansimatoz | - 4 - 1A
Miks 4 - - 4
Tip ayird edilemeyen 14 1 - 15

Tablodaki bulgular yapilan islemlere gdre deger-—
dirilirse, invazif islemlerle histopatolojik tip ayird
etme orani (islemin malignite i¢in pozitif sonu¢ verme

sayisina gore) asagidaki gibidir

plevra biopsisi i¢in 8/22
torakoskopi ig¢in 8/9
torakotomi ig¢in 3/3

Yapilan islemler sonucu karsilagilan komplikas-
yonlar dise sunlardir : PIB yapilan 3, torakoskopi yapilan 3,
torakotomi yapilan 1 hastada kesi yerinde timdéral invazyon;

torakoskopi yapilan 2 hastada ise ampiyem gelismisgtir.
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Sekonder Malign Plevra Sivili Hastalar:

Bu hastalarda yapilan invazif girisimler ve

taniya katkilari su sekildedir

* Brons Kanser' 1i hastalarda,

Bronkoskopi
Bronkoskopi + PIB

4
2
PIB + sitoloji 1
PIB 1
Lenf bezi biopsisi 2

* Diger SMPS' 11 hastalarda,

Cerrahi operasyon,,. Over CA, Cekum CA, Meme CA (2), lenfoma
LT . I - G P Lokemi
Karaciger + AkciBer aspirasyon biopsisi, Hepatoma
Plevra sivi sitolojisi...................... Lenfoma

Plevra igne biopsisi eveuiviieiernenennnnnn.. Malign Melanom

SMPS grubu igin, PIB uygulama sayi ve dogru tani

orani topluca alinirsa,

Brons Kanser'lerinde, 13 hastanin 8'ine yapildz;
dosru tani orani 4/8
Diger SMPS'li hastalardan 4'iline yapildzi;

dogru tani orani 3/4

Biitiin Malign Plevra Saivili Hastalar i¢in PIB' in

uygulama sayi ve dogruluk orani ise,

Yapailan hasta sayisi 46, dogru tani 29;
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Plevra Sivisi Kromozom Analiz Bulgulari :

Malign plevra sivili 34 hasta ile Benign plevra
sivili 27 hastanin sivi 6rneginden kromozom analiz calismasi
(Sitogenetik) yapildr. Hastalarin dagilimi séyledir

* Malign Mezotelyoma:
Apnaliz i¢in sivi alinan hasta 19
Hicre iliretilemeyen sivi sayisi 2

Analiz yapilabilen sivi sayisi 17

A2,
iy

SMPS
Analiz ig¢in sivi alinan hasta 15
Hicre ilretilemeyen sivi sayisi 1

Analiz yapilabilen sivi sayisi 14

* BPS' 11 27 hastanin 26' sinda kromozom analizi
yapilabilmis; sivida hiicre liretilemeyen 1 hasta

da ise analiz yapilamamistir.

Kromozom analizi yapilan 17 Malign Mezotelyoma
tanili hastanin 2' sinde normal sayi ve yapida kromozom
dagilimi bulunmus; diger 15 hastada ise sayi ve/veya yapi

anomalisine rastlanmistair.

SMPS' 11 hastalardan hiicre iiretilebilerek
analiz yapilabilen 14 hastanin tamaminda=sitogenetik

calisma ile bir anomali tayin edilebilmistir.

BPS' 11 hastalardan hiicre {liretilip, sitogenetik
calisma yapilabilen 26'sinda her hangi bir kromozom anoma-

lisine rastlanmamistir.

Malign Plevra Sivili, kromozom analizi yapila-
bilen 34 hastaya ait elde edilen anomali'lerin "Tana"

dikkate alinarak hastalara gore dagilimi Tablo 16' da dir.

* Kromozom Analizi'nde kullanilan terimler, Sayfa 66' da ' Kisaltmalar

ve Terim A¢iklamalari kismindadir.
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Tablo 16

Hastalarda tespit edilen Kromozom Anomalileri

wlmoily 1ol o SAVISAL ANOMALL| YAPISAL ANOMALT
I Hipopl.|Hiperpl. M |DM | As A K M
% CE |59 |EMalign Mezotelyoma| + | + _d 29 ,9q
210G |65 |EMalign Mezotelyoma + L Lo1p o+
3 _jS T )48 | XK Malign Mezotelyoma + : B 1 _QP: ________
4 1A Y |65 |KMalign Mezotelyoma| + + + lp ,13p| +
5 |MT 47 |E] " " + + L N
5 |ET|57 |K " ot + + o+ 1p ]
7 ‘z B {50 [K| " " + R P
8 'HO|38 k| " 1 + + + 1 o+ | 14qt
9 |salse|E] " 4 + | T .|
10 INY |57 |K " " o + +
11 {1SY}60 K| " " + L+
12 |Y A |77 |E| " " + + +
13 [N A |46 [E| " " + ¥ 607 1607 |
wolex|e| " T P T N AN I A
15 |A K |48 |E] " " + + |1lp +
161G G 60| ki " ) NORMAL KROMOZOMAL [YAPT BULUNDU )
(17 [1x|70]E " NORMAL KROMOZOMAL YAPT BULUNDU | 1
18{MC|60|E " " _UREME (QLMADI| ~ L
(10 [N als3lx v " UREME ¢MaDY | | | | o
I E S BT R
20 |'SAG | 72 |E | Small Cell CA N SR -2 B I
21 |M A| 54 [E | Small Cell CA B I O R 2 A
22 | A A| 70|E | Small Cell CA + + . __"___ggf_J_i__
23 | N E[ 80|E | Squamoz Cell CA + + 4pt,5q )
24 | M N| 61]E | Squamoz Gell CA + -
25| H C| 55|E | Adeno CA + 7gf____~__
26 | M E| 59|E | Adeno CA + 3p, 92 | |
271 % s| 62/F | Lenfoma N + p_ |
28 | # Bl 34K | Lenfoma ~ UREME DLMAD] - ] —
29| A 1| 33|18 | Lokemi ¥ 20, 37] ]
30| 9 D| 43/K| Meme Kanseri | L + I -
31| N Aj 57|K| Hepatoma i I B 1 ol L
32 H Of 72{X{ Over CA _ + + 1t
31 2 P M O B N 7
341 A T| 30|E| Malign Melanom + 1lp, 9q+
Y: yas, C: cins, Hipopl.: Hipoploidy., Hiperpl.: Hiperploidy, R: ring, M: minute
M : Marker, M : Double minute, A: Asentrik, AK : Anormal Kromozom
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Tablo 16' daki veriler degerlendirildiginde

malign plevra sivili hastalar igin asagidaki anomali dagi-

lim listelerini elusturabiliriz.

Malign Mezotelyoma

Tayin edilen anomali sayi
Hipoploddd eueenn ittt et ittt ettt e e (=)
Hiperploddie. oo ii it iiiii ittt innnnnn, =)
Hipoploidi + Hiperploidi ........... ..., 2,
Hipoploidi + yapi anomalisi ..........cvvrvnnennn. 1
Hiperploidi + yap1r anomaliSi «veevernennnnenennenss 1
Hipoploidi + Marker ...oiiiiiiiiiiiniiiinnneaannanns 1
Hiperploidi + MATKeTr seeverveeenrenneenunenueennennns 1
Hipoploidi + yapi + Marker-c.ceeeeeeiei ... 2
Hiperploidi + yap:i + Marker ........... i, 1
Bipoploidi + Hiperploidi + yapil..evieeneenvanina... 3
Hipoploidi + Hiperploidi + Marker .....coeeievenn. 2
Hipoploidi + Hiperploidi + yapi + Marker........ 1
TOPLAM 15—_

*Kromozom numarasina gore tespit edilen yapi anomalileri:
- ~ - +\ 1 + +
4(1p7), 2(6p7), 1(2q7), 1(4¢7), 1(9q7), I1€13p"), 1(14q")
ve 1(16q+) Not :Parentez oniindeki rakamlar, anomalinin bulunma sayisidir.

*Yap1 bozuklugu olarak gozlenen anomaliler

1 adet Ring kromozom, 4 Minut, 1 Double minut, 4 Asentrik kromozom

bulundu.

*Marker Kromozom : 8 hastada tespit edildi.
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Sekonder Malign Plevra Sivilar:

Tayin edilen anomali say1l
Hipoploddd.ve ' ier ot ieeitneeeeenenonennenens (-)
Hiperploidi.ve ettt inee e eeeeennnnneeses (=)
Hipoploidi + Hiperploidi......ooiiiiiinneennns (-)
Hipoploidi + yapi anomaliSi... .. nvneenannon 6
Hiperploidi + yapi anomalisi.......c.vcvveiionn 3
Hipoploidi + Marker...oueeeeeoineiioneinonnnnnnnens (=)
Hiperploidi + Marker.... ..ottt n.n 1
Hipoploidi + yap1 + Marker............voviunnn. 1
Hiperploidi + yap1i + Marker....eeeeeeueneennnn. (-)
Hipoploidi + Hiperploidi + yapr.........ccoovo.. 1
Hipoploidi + Hiperploidi + Marker............... 1
Hipoploidi + Hiperploidi + yapi + Marker........ 1
TOPLAM 14

Kromozom numarasina godre tespit edilen yapi anomalileri:

3(1p7), 2(3p7), 3(2q¢%), 1(2p7), 1(3q7), 1(4pT), 1(5¢7)
1(7q7), 1(7¢"), 1(7p7), 1(9p7), 1(9q¢%), 1(14q7)

* Yap1i bozuklugu olarak gbzlenen anomaliler:

1 adet Asentrik kromozom

* Marker Kromozom : 4 hastada tespit edildi.
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TARTISMA

Malign Mezotelyoma, daha Once de belirttigimiz
gibi biitiin dinyada, asbest iliretim-isleme bdlgelerinde
endemik olarak sik rastlanilan bir hastalakdir(l1,6,7,20,

24 ,43,44 45 ,4647) Literatiirde sadece Bulgaristan,
Cekoslovakya, Yugoslavya.ve Yunanistan' dan az sayida
kirsal alan-¢evresel temasli olgu bildirimleri olmasina
karsi111k(9,10); asbest liretiminin diinya dlgiilerine gore

¢ok disiik oldugu tlilkemizde ise, 1970' 1i yallardan iti-
baren bir ¢ok detayli arastirma ile tespit edilip yayin-
lanan olgularin tama yakini, kirsal alandan asbest 1if' le-
rine daha ©6nceden belirtildigi sekillerde temasladir(l,
12,13,14,15,16,17). Dolayisiyla Tilirkiye i¢in asbest temasi-
nin getirebilecegi Malign Mezotelyoma ve diger riskler

daha ¢ok bir kirsal alan-¢evresel temas sorunu olarak ka-

bul edilmelidir.

Nitekim Tablo 5' de de goriildigi lizere, Malign
mezotelyoma'll 34 hastadan 33" 4 ( % 97 ), kdy yasanti-
sina sahipdir. Bu sayax SMPS grubu ig¢in 14/19;(% 73), ve
BPS ic¢in 9/27;(% 33) idi( MM ig¢in digerlerine gore
anlamli bir yiikseklik bulundu; sirasiyla t=2.26,P(0.05
ve t=6.76,P<0.001). Ayrica bu noktada Eskisehir ig¢in
kirsal kesimde yasayan niifus oraninin % 35 civarinda ol-
dugunu belirtmek yararli olacaktir(¥DIE' ne ait, 1985
sayiminin projeksiyon yontemiyle 1990'a aktarilmasi sonug-—

larina gore)(48).

K6y yasantisina sahip 33 MM'liy hastamizin 24'i
Eskisehir, 7'si Kiitahya, 1'i Afyon ve 1'i Giresun' dan

miracaat etmisti.

Eskisehir, Mihalli¢ik ilgcesinden dolay1 'Asbest
Riskli Boélge' olarak bilinir. Gercektende bu ilge va ¢ok
sayidaki kdéylinde toprak yizeyinde asbest kaynaklari ol-

dugu gibi, il¢e merkezi ve bazi kOylerde igleme-iretim

* DI E : Devliet Istatistik Enstitiisii



ocaklarida vardir. Bélge halki, ayni zamanda asbest kari-
simli topragi ayrintilari ile Onceden belirttigimiz se-

killerde yaygin olarak kullanir. Bugiine degin, Mihallig¢ik
ve gcevresinde yapilan c¢ok ydnli arastirmalar ile, asbest'e
bagli hastaliklarin sik oldugu ortaya konulmus; asbest' in

organizmadaki degisik etkileri belirlenerek tartisilmis-
tir(1,11,16).

Calismamiz boyunca bizde, Mihalligik civarain-
dan ¢ok hasta beklerken; Eskisehir bdlgesinden gelen 24
hastanin daha farkli bir cografi dagilim gdsterdigini
tespit ettik. Mihallig¢ik gevresinden 1 hasta gelirken,
8 hasta Merkez, 5 hasta Gifteler, 4 hasta Seyitgazi, 2
hasta Sivrihisar, 2 hasta Mahmudiye, 1 hasta Kaymaz, 1

hasta da Saricakaya' ya bagli koylerden gelmisti.

Hastalarain geldigi yer itibariyle bu farkla
dagilima karsain 33'4 k3y yasantili olan toplam 34 MM' 11
hastanin, 32' si( % 94 ), aktoprak-asbest temasi vermek-
tedir(Tablo 6). SMPS grubu ig¢in temas sayisi 13/19;(% 68),
BPS grubu igin 7/27;(% 26) dir(MVM igin, digerlerine gbre anlamli
bir yiikseklik bulundu; sirasiyla t=2.28,P{0.05 ve t=7.23,P{0.001).

Hastalarin temas sekli Sayfa 22'de belirtilmistir.

Bu verilere gére, Eskisehir' in oldukga degi-~
sik bolgelerinden gelen 24 hastanin tamami asbest temasl:
olup; Mihalligik gevresine benzer sgekilde hemen bitin
Eskisehir kirsal alani i¢in asbest' e bagli akciger has-
taliklar: riskinin yiksek oldugu soylenebilir. Nitekim
klinigimizce Eskisehir ¢evresinden 1990 yilinda tespit e-
dilen MM olgu sayisi 10' dur. D I E' niin Eskisehir ic¢in 1
1990 yili niifus beklentisi 652 500 olduguna gore(48),
sadece bizim klinigimizin Eskisehir i¢in y1lik MM insidens'
ine katkisi 15.3/1 000 000/y1l' dar. Cevredeki diger dort
biiyiik hastane ve hastalarin ulasim kolayligi sayesinde
diger merkezlere de gidebilecegi diisiiniiliirse, genel
popilasyona gore Eskisehir i¢in yaillik MM insidens' inin

ne kadar yiiksek olabilecegi acikca ortadadir.
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Bolgemize ait ¢evresel temasin riski ne denli
arttirdigini gdsteren bir baska bulgu da, calisma gru-
bundaki MM' 11 hastalarin cinsiyet dagilimaidir(Tablo 3).
Bizim hastalarimizda MM Erkek/Kadin orani 1.6' dir. Hal-
buki islenim-iiretim alanindaki seriler i¢in bu oran 3.8
olarak bildirilmektedir(6,8). Bizim serimizdeki erkek-
kadin sayisindaki yakinlik, kdy ¢evresindeki asbest temas
ortam ve sekillerinin hem erkek hem de kadinlar ig¢in
benzer olmasina ve ortak hayat sartlarinda her iki cins
i¢inde riskin esit olarak dagilmasina baglidir. Halbuki
diger serilerde erkekler is gevresinden temasliyken;
kadinlar ya esi'nin is elbisesiyle eve getirdigi tozlar-
la ya da iiretim merkezinin gevresinde yasama dolayisiyla
temaslidir. Bu nedenle risk iki cins i¢in oldukg¢a farkla

olmaktadair.

SMPS' 11 hasta grubunda ise Erkek/Kadin orani
2.8" dir. Biitiin SMPS grubu i¢in distatistiki olarak anlamla
olmasa da(t=0.92,P>0.05), say1l olarak yiiksek gorilmesine
grup igerisinde yer alan 10 Brons Kanserli hastanin 10'
ununda erkek olmasi neden olmaktadir. Buna karsilik dier

9 SMPS' 11 hastanin yalnizca 4' i erkek' dir.

Bu noktada sigara i¢iminin roli iizerinde dura-
biliriz. Bu yonden bizim ¢alisma sonug¢larimizi deferlen-

dirirsek;
Sigara ig¢en hasta saylsina gore,

MM' da 34 hastadan 12' si(%35) sigawa icerken, Brons
Kanserli 10 hastadan 8' i(% 80), sigara ig¢mekteydi.
BPS' 11 27 hastadan 7' si sigara ig¢iyordu(% 25.9).

. Brons Kanserli hastalarda hem MM'li hastalara hem de BPS'lilara
gére istatistik olarak anlamli bir yiikseklik bulundu(sirasiyla
t=3.57,P¢0.01 vet=3.25,P¢0.01). MM ve BPS'lilar arasinda ise
anlamli bir fark bulunamadi(t=0.42,P»0.05).

* Asbest temasli sigara i¢en hasta saylsina gore,

MM grubunda asbest temasli 32 hastanin 10" u, Brons
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Kanserli 10 hasta icerisinde asbest temasli olan 9
hastadan 8'i ve BPS grubundaki asbest temasli 7 hastadan

2' si sigara igmekteydi.

. Asbest temasli Brons Kanserli hastalarda sigara i¢me oranzi,
hem MM'lilara hem de BPS'lilara gore istatistik olarak anlamli
derecede yiiksek bulundu(sirasiyla;t=4.39,P{0.0001 ve t=3.065
P(0.01). MM'lilarla BPS'lilar arasinda anlamli fark bulunama-
d1(t=0.139,P)0.05).

I¢ilen sigara miktarina gore,

Malign Mezotelyoma' 11 hastalarda ortalama 35.92+16.85(n:12)
paket/y1l, Brons Kanserli hastalarda 57.78%27.74(n:9)paket/y1l,

ve BPS grubunda ise 22.43+16.21(n:7)paket/y1l bulundu.

. SMPS grubu ile hem MM hem de BPS gruplari arasinda istatistiki
olarak anlamli bir yiikseklik bulundu(sirasiyla;t=2.14,P{0.005 ve
t=3.18,P{0.01). Ancak MM ile BPS arasinda anlamli bir fark bulu-
namadi(t=1.72,P 0.05).

Biitun bu veriler bir arada deferlendirilip yorum-
lanirsa, MM' lilara oranla Brons Kanserli' lerde asbest
temasiyla birlikte sigara i¢iminin &nemli bir faktor ol-
dugu goriiliir. Fakat MM'lalarda sigara-asbest iliskisi,
Brons Xanserli' lerle kiyaslandiginda ¢ok anlamli bir i-

liskinin varligindan s6z edilemez.

Sigara i¢iminin, i¢meyen sahislara gdre Brons |
Kanseri olusturma sansini 10-20 kez arttardiZi belirlen
mistir. Eer asbest temasi éslik ediyorsa, sigara i¢me-
yen asbest temassizlara gore risk 50-90 misle fazla ol-
maktadir(18,49). Sigarada Nikotin ve Benzo(a)pyrine
timdér baslaticisi, Nitrozamin, Polonium 210, Nikel ve
Kadmiyum bilesiklerinin karsinojen, Fenol'iin ko-karsinojen

oldugu tespit edilmistir(50).

Asbest 1ifi' nin dizgiin ylizeyi sayesinde
adsorban etki yaparak bu maddeleri yliksek konsantrasyon-
larda daha derine indirdigi gdsterilmistir(11l). Ote yandan
hem asbest' in kendisi hem de sigara mononiikleer (Natural

Killer Cell) hiicrelerinin sayz ve fonksiyonlarini azalttig:
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yeni ¢alismalarda elde edilen Onemli bir bulgudur(25,30).

Malign Mezotelyoma' da ise sigaranin
gerek kendi basina gerekse asbest esliginde bir katkisz:
olabilecegine dair heniiz objektif bir bulgu yokdur. Yay-
gin olarak, muhtemelen asbest temaslilarda sigaranain
riski ¢ok az arttirabilecegi disilinilmektedir(7,11,24,25).
Nitekim Tiimér Oldiirici hiicrelere asbest'in etkisine,
sigaranin sinerjik katkisi oldugu yukarida bahsettigimiz

¢alismalardan birinde tespit edilmis bulunmaktadir(25) ki

konunun, halen akademik bir sorun olarak kaldigini sodyle-
yebiliriz.

Calismamizin epidemiyolojik verilerinin tartai-
s1ldigr bu kisimda son olarak hastalarin yas dagilimini
ele alirsak(Tablo 4); Malign Mezotelyoma' da ortalama yas
56.8' dir. En fazla hasta ise 50-70 yas araliginda yer
almaktadir(Z%Z 67.4). Bu veriler diger literatiir bulgular:
ile uyumludur(1,3,6,7,8,46,51). Ote yandan ilk temas-
dan itibaren MM' nin tespit edildigi zamana kadarki siire
ortalama 56.3 y1l olarak bulunmustur; is yeri-mesleki
temas serilerinde ise bu siire ortalama 40 yi1l olarak
bildirilmektedir(1,3,6,7,8). Aradaki fark dikkat g¢ekici-
dir. Ancak, bizim asbest temasli hastalarimizdan 15' i
yalnizca ¢evrede yasama; 13'li cevrede yasama ve badana
kullanma ile temas sekli verirken; 1 hasta mesleki temas
hikayesi vermektedir. 3 hasta da ise temas sekli miphem
kalmistir. Dolayisiyla, asbest temas riskinde doz-cevap
iliskisine uyar sekilde kimiilatif olarak bizim hastalarai-
mizdaki temas dozu, muhtemelen is yeri temas dozuna gore

daha diisik olmalidir.

Maalesef, Tiirkiye' de ¢evresel temas icin
doz tayini, I. Baris' in 'zeolit' tozlariyla ilgili o-

larak yaptigi hesaplamalar disinda(l) yokdur.
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Malign Mezotelyoma' da hastaligin baslangic
ile seyri sinsi ve yavastir. Ilk sikayetler "yorgunluk,
halsizlik, istahsizlik" seklinde kendini gésterir. Hasta-
nin bu ilk yakinmalarindan itibaren, sikayetlerin olgun-
lasarak klinige basvurmasini zorlayincaya kadar 2-6 ay

arasi bir siire gecmektedir(6,8).

Klinik ilk degerlendirmede ise, hastalarin
biiyiik ¢ogunlugu "nefes darligr, gogilis agrisi, Oksiiriik,
kilo kaybi " sikayetlerinden yakinirlar. Bu sikayetler
tiimdr'iin toraks i¢erisinde oOnemli 6lgiide yayildiginin
gostergesidir. Nitekim hastalarin % 33 kadarada, ilk
basvuruda tiimdr islevine bagli olabilecek ates-ter gibi
genel viicut sikayetlerin :den yakinir(1,2,3,5,6,24).
Literatiir' de bildirilen az sayidaki hipoglisemik hasta
da ise, hipoglisemi ye ait senkop ataklari, manik reak-
siyonlar, konviilsiyon' larin sikayet olarak bildirildigi

istisna olgu raporlari vardir(l).

Boliimiimizce bu ¢aligsmada degerlendirilen 80
olgunun basvurudaki sikayetleri, bu bilgilerin 1s1ginda
degerlendirilirse, dikkati ¢eken bazi ozellikler sunlar-

dir(Tablo 8).

. Malign Mezotelyoma' 11 hastalarin % 23.5' unda genel
viicut sikayetleri varken, ayni sikayetlerin SMPS' da rastlanma orani
% 89.8, BPS' da rastlanma orani ise % 81.4' dir. MM' da oran diger-
lerine gore anlamli derecede diisiiktiir(sirasiyla; t=6.68 ve t=5.56,

P<0.001).

. Malign Mezotelyoma' da '"nefes darligi ve gdgiis agrisi"

en sik tespit edilen sikayetlerdir. Ayni sikayetler SMPS' da yiiksek
olmakla beraber, dagilim icerisinde en sik goriilen sikayetler
" genel viicut sikayetleri' dir. BPS icinde ayni dagilim s6z konu-

sudur.

Malign Mezotelyoma' da tiimoriin mezotelyum' dan

koken alip gelismesine ve daha ¢ok lokal invazyonlar sek-

linde yayilmasina bagli olarak, timér'iin yerlesip uzandig:i
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bolgelerin sikayet ve muayene bulgularinin yanisira,
malign hastaligin sikayetleri tabloya hakim olacaktir.

Bizim hastalarimizda da bu gériis yansimaktadir.

Diger malign plevra sivilarinda ise, tabloya
¢ogu zaman primer tiimdre ait sikayetler hakim olabilir.
Ornegin, Brons Kanserli'lerde pulmoner sistem sikayetle-
rinin 6n planda olmasina karsin; lenfoma, ldkemi, Over Ca
gibi kokeni toraks disinda olan hastaliklarda, 6n planda
ilgili sistem sikayetlerini gbzleyebiliriz. Nitekim bizim
SMPS' 11 hastalarimizda da ekstrapulmoner sistem sikayetle-
rinin MM grubuna gdre yiiksek olmasi buna baglidir. Seriler-
deki primer tiimdrlerin sayi agirligina bagli olarak bulgu-
lar degisir(2,4). Dolayisiyla bu grup hastalarda, esasen
pulmoner sisteme ait ortak sikayet dagilimi olusturmak
zordur ve fazla anlamli da olmayacaktir. Bizim SMPS
grubunun Jnemli kismini Brons Kanser'leri (10/19), olus-
turdugu ic¢in, pulmoner sistem sikayetleri nispeten yiksek

¢i1kmis kabul edilebilir.

Hastalarda tespit edilebilecek fizik muayene bul-
gularida, dogal olarak toraksicerisindeki patolojik degisik-
liklerdin cinsine ve yayginligina bagli oldugu kadar, primer
timoriin vicut i¢erisindeki yerlesim ve davranis O6zellikle-
rine de bagli olacaktir. Galismamizi olusturan hastalarin
gruplara gére fizik muayene bulgulara Tablo 9' da yer al-
maktadir. Buradaki veriler godzden gegirildiginde, dikkati
¢eken bulgular sunlardair:

. 80 hastanin 79'unda 'plevra sivisi muayene bulgusu' vardir

. MM' da ekstrapulmoner sistem bulgusuna % 23.5, SMPS' da
Z 73.6, BPS' da % 37 oraninda rastlanmisdir. MM' da SMPS' lara oranla
anlamli derecede diisiik (t=4.040,P<0.001), BPS' ya gore ise anlamli
farklilikda bulunmamisdir (t=1.14,P»0.05)

. MM' da nispeten spesifik bir bulgu olan Frozen Chest,

% 48, SMPS' Iazlarda % 15.7, BPS! lilarda ise % 7 oraninda rastlanmig-
tir. MM' da her iki gruba gore anlamli derecede yiikseklik bulundu

( sirasiyla; t=2.58,P{0.05 ve t=6.59, P(0.001).



. M ' da beklenebilecek 'metastatik cilt nodiilii'
% 5.8 oraninda tespit edilmisken, diger gruplarda bu bulgu yokdur.
. Onemli bir metastaz bulgusu olabilecek Lenfadenopati'
ye MM' da % 2.9, SMPS' lilarda % 36.8 oranlarinda rastlanmistir.
BPS' da ayni bulguya rastlanma orani % 3.7 dir. SMPS' lilarda, MM'
ve BPS gruplarina gore anlamli bir yiikseklik bulundu (sirasiyla,
t=2.97 ve t=2.85, P{0.01).

Standart Akciger Radyografi' leri, pulmoner
sistemi ilgilendiren patolojilerin tayin edilmesinde
hala onemini koruyan, objektivitesi oldukg¢a yliksek tanzi

araclarindan biri olmaya devam etmektedir.

Malign plevra saivilari i¢in, 'standart akc¢iger
grafilerinde en sik rastlanabilecek bulgu, "plevra sivi
gdriintimi" diir. Toraks ic¢erisinde hastaligin olusturabi-
lecegi patolojiler ¢ofu zaman sivi Ortisii nedeniyle

gorilmeyebilir.

Malign Mezotelyoma' da da , tiimdral islevin
oncelikle plevra bazallerinden baslamasi(24,27,32) ve
timoral degisiklige sivi cevabinin erken katilimi nedeniy-

le, radyografilerdeki o6ncelikli bulgu 'plevra sivisi'
olacaktir. Ancak ileri doénemlerde, lezyonun Onemli anatomo-
patolojik degisikliklere yol agmasi sonucu, ilave patolo-
jik degisiklikler radyografilerde goriiniiz hale gelebilir.
Mamafih, bu degisiklikler diger malign plevra sivilarinda
olabileceklerden oldukga farkli karakterler gdsterir;
plevral nodiler ya da diffiiz kalinlasma, plevra tabanla
kitle goériinimi, plevral kalsifikasyonlar ve Frozen Chest

gorinimi gibi(42).

Eger malign plevra sivisi toplanmasinin ardin-
daki neden Brons Kanseri ise, timdriin brons sistemi ve
parankimdeki degisikliklerine bagli olarak radyografiler-
de, plevra sivisinin yanisira ilgili goriinliimlerinde a-
linmasi nadir degildir. Ancak, diger SMPS'lilarda plevra

sivisina ilave bir pulmoner anomalinin radyografi lerde
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tayini olduk¢a seyrek olmaktadir. Ornegin Lenfoma'lilarda
% 23, Meme Kanserli'lerde 7 9 oraninda ek bulguya rast-
lanabildigi bildirilmektedir(2,3,24,42).

Bizim serimizde de, malign plevra sivila hasta-
larin standart radyografilerdeki bulgulari degerlendiril-
diginde, verilen bilgilerle uyumlu gdriinimler alinmistir.
( Sayfa 27 ve 28). Malign Mezotelyoma' yi dogrudan diisiin-
diren grafi orani % 5.8' dir. Ancak, % 23.5 hastanin
radyografisi, klinik bulgular ve anamnez'in esliginde
Malign Mezotelyoma beklentisi yliksek olabilecek 6zellik-
ler géstermektedir. Hastalarain 7 44' iinde ise yalnizca
plevra sivisi gdriiniimi alinmistar. Goriuldigid gibi bulgu-
lar nispeten spesifik olsa da , goriilme oranlara hayli

disiktir.

SMPS' 11 hastalara ait radyografilerde ise,
durum biraz farklaidir. Her ne kadar hastalarin % 52.6
sinda yalnizca plevra sivisi gdzlenmis olsa da, % 47.4'
lindeki ilave bulgu pulmoner sistemdeki malign tutulumu
kuvvetle diislindirmektedir. Ancak bu fark, grup icerisinde-
ki Brons Kanserli hastalardan kaynaklanmaktadir. Cilinki
10 Brons Kanserli hastanain 7' sinde hiler genisleme,
atelektazi gibi hayli spesifik bulgu gézlenmistir.
Halbuki Brons Kanseri disindaki 9 SMPS' 11 hastanin yalniz-
ca ikisinde plevra sivisina ilave bir pulmoner anomali

tayin edilebilmistir

Ote yandan SMPS' 11 hastalarimizla, MM' 11
hastalarimizin radyografi leri arasinda goriilen pulmoner
anomalilerin nitelikleri arasinda da, daha once degin-
digimiz bilgilere uyumlu sekilde, oOnemli farkliliklar
gézlendi. MM' da daha ¢ok plevra ile ilgili degisiklik-
ler olurken, SMPS' 11 hastalarda parankim ve bronsg ano-

malileri 6n plandadir(Sayfa 27 ve 28).

BPS' 11 hastalarin radyografilerinde ise, kayda

deger bir 6zellik tespit cdilmemisgtir.
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Bilgisayarli Toraks Tomografisi, son yillarda
pulmoner sistem patolojileri ig¢in kullanimi 1srarla dne-
rilen bir radyolojik tetkikdir. Kesitler halinde gdriiniim
almasi, kesitlerin toraks' in uzun eksenine dik olmasi
sayesinde biitliin torasik-intratorasik yapilarin goriilebil-~
mesi, sivi engelinin kalkmasi, dansite 6lciimii
lezyonun niteligi hakkinda fikir verebilmesinin yanisira;
statik oldugu kadar da dinamik bir islem olmasi onemli

avantajlaraindandair.
Bu avantajlari sayesinde,

. Az miktarda sivinin tayini ve lokalizasyonu,

. Toraks igerisindeki patolojinin plevral, parankimal, bronsial
karakterinin aydinlatilmasi toraks i¢erisindeki ortaya ¢ikan
etkinin ve komsu yapilarla ilgisinin tayini

. Plevral kalinlasmanin timor ya da diger nedenlerden ayirim,
Intratorasik lenfadenopatilerin tespit edilmesi,

. MM' da lezyonun &ncelikle bazallerden baslamasi, BIT' de sivi enge-
1linin kalkmasi dolayisiyla erken tani,

. Fisslir' lerde tutum varsa sivi, fibrozis, timdr ayirima,

. Hyalen ve/veya kalsifiye plaklarin daha iyi goriilebilmesi,

. Subplevral nodiillerin tespit edilmesi,

BTT ile mimkiin olabilmektedir.

Ancak, tespit edilebilen bu anomaliler saye-

sinde BTT, MM i¢in oldukc¢a spesifik olmasina karsin,

benzer degisikliklerin metastatik karsinomlarda da ortaya
¢i1kabilmesi spesifitesini nispeten dislirebilmektedir.
Ayni zamanda gogiis duvari invazyonu ve 1 cm civarindaki
metastatik lenfadenopatilerin ayirimi gili¢ olabilmekte-

dir(1,2,3,42,52,53).

Calisma gruplarimiz igcerisinde, MM tanila
34 hastanin 19' unda; SMPS tanili 19 hastanin 9' unda
BTT yaptarilabilmistir.
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Malign Mezotelyoma tanili BTT yaptirilabilen
19 hastanin 18' inde tiimér rahatlikla tayin edilebilmis-
tir( Sayfa 28, Tablo 11). Ayni hastalarin standart
akciger grafilerindeki gé6rinimler ise oldukg¢a non-spesifik
dir(Tablo 17).

Tablo 17 : MM tanili hastalarda BTT bulgulari ile ayn1 hastalara

ait standart akciger grafilerindeki bulgular

B T T Bulgulara sayi St. Akciger Radyografi Bulgusu
. plevra sivisi 9

Visseral/paryetal plevrada

timéral-nodiiler tutulum 12 - plevra sivasy + 3

plevral kalinlasma

Her iki plevra, gogiis duvari 6 . plevra sivisi 3
mediasten, diafram vb tutum . plevra sivisi +
plevral kalinlasma 2
. plevra sivisi +
nodiiler plevral tutum 1
Isole plevral kalinlasma 1 . Masif plevra sivisi 1
TOPLAM 19 19
Ilave Bulgular
Metastatik Lenfadenopati 3 -
. Gozlenebil
Kalsifikasyon 8 0z-€nebLien
. Gbzlenemeyen 6

Tablo 17' de agikca goriildigii gibi BTT, standart
akciger radyografilerine gdre, gerek timdriin varliga,
gerekse toraks icerisindeki yayimi hakkinda oldukg¢a duyar-

Tadir.
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SMPS grubundaki 19 hastanin 9' una BTT yapti-
rilabilmistir. Sayfa 29, Tablo 12' deki bulgular deger-
lendirilirse; BTT cekimi elde edilen 9 hastanin tamamin-
da timoral patoloji ve lokalizasyon gozlenebilmistir.
Ozellikle Brons Kanserli hastalarda oldukga spesifik kan-
aat elde edilmistir. Ancak goze c¢arpan bir problem, 9 has-
tanin 3' iinde (Over CA, Malign Melanom ve Lenfoma) timoral

nodiiler tutulum izlenmistir ki, bu degisikligin MM'

dan ayirimi zordur.

Boylece , hastalarin BTT' nden elde edilen bul-
gularin timdral islev ic¢in belirgin duyarlilik tasimasina
karsin; MM' nin Brons Kanserleri disinda diger SMPS hasta-

lardan ayiriminin gili¢ olacagi sOylenebilir.

Ayrica, MM standart radyolojisinden farkli ola-
rak; normal akciger grafilerinin bronsial ve parankimal
degisiklikleri gostermede(tiimdrin toraks i¢i yayiml harig),
BTT' nin c¢ok gerisinde kalmadigi sdylenebilir. Ancak
plevraya ait defisikliklerin tayin edilmesinde, BTT' nin
belirgin iistlinliigi vardir. Yine Timdr' {in toraks ic¢i
yayiminda (metaskatik lenfadenopati, perikard tutumu gibi)

BTT oldukg¢a yararli bilgi verebilir.

Sonu¢ olarak, Malign Mezotelyoma i¢in, BTT' nin
hem erken tani, hem lezyon lokalizasyon ve yayginliginin
tespit edilmesinde onemli ve istiin.bir yeri oldugu; ancak
Brons Kanserlerinde daha ¢ok lezyon yayginligini tespit
etmede ilistiinliginiin goruldigi; plevra yerlesimli timori
tayin edebilmesine karsin, tiimdriin niteligi ic¢in spesifite-
sinin diisiik oldugu sdylenebilir. Tabii olarak ¢ok yararli
bir kullanim alani:da, girisim icin lezyonu lokalize ede-

bilmesidir.

Plevra sivili bir hastada, klinik ilk anamnez,
fizik muayene ve radyolojik tetkikleri sonrasi ecfger sivi
eksiida karakterinde tespit edilmis ise, histopatolojik
tani icin ilk islemlerden biri 'plevra sivisinda sitolojik

inceleme' dir.
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Malign plevra sivilari' nin sitolojik degerlen-
dirilmesinde malign hiicre tayin edilme orani (pozitiflik),
% 40-87 arasinda degismektedir. 1639 olguluk bir seride
pozitiflik orani %7 53 olarak bulunmus, ayri ponksiyonlar-
la ardisik {li¢ 6rnek ¢alisildiginda pozitiflik oraninin
Z 80' e ulastigi, daha fazla drnek c¢alismanin bu degeri
arttirmadigir tespit edilmistir. Pozitiflik daha ¢ok
primer tiimériin yapisina baglidir. Ornegin Squamoz hiicreli
brons kanserlerinde patoloji, genellikle bronsial obstrik-
syonla seyrettiginden pozitiflik orani oldukca distktiir.
Meme Kanserlerinde ise, hastalarain 2/3' iinde pozitif
sitolojik tani alinir. Ote yanadan Diffiiz Histiositik
lenfoma'da pozitif olgu sayisi % 75, Hodgin lenfoma' da

ise % 25 civarandadar(2,4).

Malign Mezotelyoma'larda ise sitoloji pozitif
1ligi diger malign plevra sivilarina gdre oldukg¢a disiktir.
Ozellikle stimiile olmus mezotel hiicrelerinin gdsterdigi
atipik morfoloji ve belirgin mitoz, Patolog ig¢in karar
vermede biiyiik sorun olusturabilir. Malign Mezotelyoma' da
malign hiicre gdrme orani, ¢esitli yayinlarda % 30-50 ara-
sinda degismektedir. Dogrudan MM tanisi konulabilen hasta
orani ise ancak % 10 civaranda olup, bazi serilerde daha

disiik oranlarda verilmistir(1,2,4,24,46).

Malign Mezotelyoma' da tespit edilen malign
plevra sivi hilicrelerinin Adenokanser hilicrelerinden ayi-
rimi1 da, esas gl¢liiklerden biri olup; modern laboratuar-
larda timdr antijenleri, c¢esitli boya yontemleri ve
elektron mikroskop yardimi ile bu problem asilmaya ca-
lisilmaktadir(8).

Bizim ¢alismamizda, toplam 53 malign plevra
sivili hastanin 52' sinde sitolojik tetkik yapilabilmis-
tir(Sayfa 31). Bulgulara gore 52 hasta igerisinde
sitolojik incelemenin dogru tani orani.16/52, 7% 30.7 o-

larak bulunmustur. Bu oran literatiire godore nispeten
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digiiktiir. Problemin, sivi alindiktan sonra patoloji
laboratuarina ulasmasindaki gecikmeye bagli oldugunu

disiinliyoruz.

Malign hiicre tespit edilme orani SMPS grubu
i¢in Z 31.5, MM ig¢inde % 30' dur. Hig¢ bir hastada &6zgiin

olarak Malign Mezotelyoma tanisi alinamamistir.

Bizim ¢alismamizdaki veriler gdstermektedir ki,
malign plevra sivili hastalarain ancak 1/3' iinde olumlu
sonu¢ alinabilmis olup; lenfoma' 11 1 hasta hari¢ hig

bir hasta da spesifik hiicre tipi tayin edilememistir.

Sonug olarak gerek hasta gerek hekim ig¢in ol-
dukg¢a basit olan bu ydntemin, &zellikle bizim klinigimiz
igin olmak ilizere; genel olarak duyarliliginain arttaril-
masi maksadiyla bir takim cabalara ihtiya¢ vardir.
Nitekim timdr antijenleri, monoklonal antikorlar ve
elektron mikroskopi ile daha duyarli sonu¢lar alindaiga

bildirilmeye baslanmistar.

Ote yandan, malign hastaliklarin kesin tanisz,
ancak ilgili dokuya ait histopatolojik bulgularain var-

li1ginda sdz konusu olmaktadar.

Malign kuskulu plevra sivilarinda da klinik,
laboratuar, radyolojik,hatta istisnai olgular disinda
olumlu sitolojik verilerin varliginda bile, kesin tani;
ancak 1lgili dokuya ait o0zglin histopatolojik bulgu temin

edilmisse kabul edilir.

Dolayisiyla tani i¢in doku oOrnefinin uygun yer-
den; yeterli boyutta alinmasinin yanisira; bunun temini
i¢in yapilan girisiminde hasta i¢in en yararli ve en az

riskli olmasi dogru davranis olacaktair.

Malign plevra sivili hastalarda doku temini
ve tani i¢in yapilabilecek invazif islemler, primer
hastaligin dogasina bagli olarak degisik tiirde olabilir.

Hastaligin toraks igerisine lokalizasyonu s6z konusuysa
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toraks' a oOzgilin yontemler kullanilabilir. Bunlar,

. Plevra Igne Biopsisi . Torakoskopi . Transtorasik Akciger
Aspirasyon Biopsisi . Rijit ve Fleksibl Bronkoskopi
. Mediastenoskopl . . Torakotomi dir.
Eger primer timor' iin yerlesimi toraks' dan

girisim imkani vermiyorsa, hastalifin ozelligine bagl:
olarak; karaciger, kemik iligi biopsileri, cilt-lenf bezi
biopsileri veya Laparatomi ve ilgili diger bazi ydntemler

kullanilzir.

Plevra yerlesimli malign mezotelyoma da, timor
toraks igerisinde islev gdrdiigiinden, genellikle pulmoner
sisteme 6zgi invazif yontemler taniya varmada yeterli
olmakta; nadiren, eger varsa cilt ve lenf bezi biopsileri
6zellikle taniya katkida bulunmak amaciyla kullanilabil-

mektedir.

Plevra igne biopsisi invazif bir islem olma-
sina ragmen, uygulanmasi oldukca kolay ve komplikasyon-
lari az olan bir yontemdir. Bugiline degin klinik c¢aligma-
lardan elde edilen verilere godre, malign plevra sivilar:i
i¢in dogru tani araligi 7Z 40-70 oranlarinda olup, sito-
lojiden ilstin olmadigi; sitoloji esliginde yapilmasi
halinde, taniya % 80 oraninda ulasilinabildigi kabul edi-

1ir(2,3,42,52,54).

Malign Mezotelyoma' 11 olgularda ise, pozitif-
lik oraninin % 30-40 gibi disiik oldugu bildirilmektedir.
Bir seride % 48 malign timér, % 28 atipik hiicre, ancak
% 10' unda Malign Mezotelyoma dogru tanisina ulasilabil-
digi bildirilmistir(7,46). Ancak orani daha yiliksek bulan

arastiricilar da vardir(l).

Plevra igne biopsi' sinde tani oraninin diisik
olmasi bazi faktorlere baglanir. Bunlardan biri, alinan
ornegin kiicik olmasidir; eger plevra ylizeyi yogun fibrin
ile kapliysa zorluk daha da artar. Bir diger problem,

plevrada tiimériin yerlesim yerine bagli olarak ortaya
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¢ikar. PIB kapali bir islem oldugundan, doku alainan yer
lezyon iistiine diismeyebilir. Ayni zamanda lezyonun paryetal

plevrada da yerlesmis olmasi gerekmektedir(2,7,8).

Sitoloji de oldugu gibi giliglik ¢ikaran bir
faktorde, mezotel hiicre proliferasyonudur. Mezotel
hiicreleri malign islevin yanisira, benign inflamatuar
degisikliklerde de atipik formda proliferasyona ugrarlar.
Patolojist bu noktada malign/benign ayirimi ig¢in gii¢lik
cekebilir(4,6,27,32,42). Ote yandan malign tiimdér var-
l1gi1nda da tilimOrin adenokanser metastazindan ayirimi bir

baska gili¢liik ¢ekilen yerdir(1l,55).

Malign Mezotelyoma' da oldugu gibi SMP'lilarda
da PIB' in sonu¢ vermesi, diger faktdrlerin yanisira timor iin
paryetal plevraya tutmus olmasina baglidir. Nitekim
Brons Kanseri'nde ¢ogu zaman sivi olusumu lenfatik drenajin:
bozulmasina bagli olarak ortaya ¢ikar; Lenfoma'lalar-
da da daha ¢ok mediastinal Lenfadenopati' lere bagla

sivi olusur(56).

Malign Mezotelyoma ve diger SMPS hastalarda

tani icin yararli bir yontemde Torakoskopi' dir.

Torakoskop, toraks ig¢erisindeki patolojinin
gbozle goriilebilmesine, yayginliginin kismen tayin edile-
bilmesine, doku &6rneklerinin uygun yerlerden gorerek
alinabilmesine ve tani islemini takiben tedavi amaclzi
olarak kullanilabilmesine imkan verdigi ic¢in Onemli avan-
tajlara sahipdir. Bu avantajlari nedeniyle de, MM ve
diger malign plevra sivilarinda bazi klinisyenlerce
dogrudan tercih edilir. Verilere gdre Torakoskopi MM ve

digerlerinde . Z 70 iisti kesin tani saglayabilir(1,3,4,42).

Bazi klinisyenler ise, 6zellikle Malign
Mezotelyoma da dogrudan Torakotomi(ag¢ik biopsi)'yi tercih
etmektedir. Gerekce olarakda islem sirasinda timor 'in
elle palpe edilebilmesini; gogiis i¢inin dogrudan gdzle-

nerek lenf bezi ve pediasten de dahil olmak lizere metastaz-
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larin dogru tayinine imkan verebilmesini ve tiimdér yogun-
lugunun g6z oOniline alinarak, uygun yerden yeterli sayzi

ve biiyliklikde, emniyetli biopsi alinabilmesini gdsterir-

ler. Ayrica islem sirasinda dogrudan tedavi amacina da

yonelinebilinir. Torakotomi de MM dig¢in dogru tani oraninin

% 90" 1 astifi ve histopatolojik alt grup ayirim sansinin-

da bu orana ulastigi bildirilmektedir(1,3,7,42,46,52).

Sonu¢ olarak simdiye degin edindigimiz bilgile-

re gore,

. PIB, Malign Mezotelyoma tanisinda tercih edilmemektedir.

. MM kuskulu hastalarda, dogrudan Torakoskopi veya Torakotomi

onerilmektedir.

. Bazi arastiricilar ise dogrudan Torakotomi' yi tercih etmektedir.

Ancgk, bu bilgilerin alindiga bitiin kaynaklar-
da, invazif girisimin histopatolojik bulgusu tek basina;
klinik, laboratuar ve radyoloji verileri katilmadan deger-
lendirilmekte; tani dogrulugu yalniz patoloji bulgusu
alinarak tartisilmaktadir. Histopatolog,deyim yerindeyse

k6r calismaktadir.

Bizim c¢alismamizda da, dikkati g¢eken verilerin
bir kismi, doku tanisini saglayan invazif girisimlerden
gelmektedir. Aslinda bu nokta gercekten Onemlidir. Ciinki
bir elde ¢abuk ve dogru tani mecburiyeti, digerinde ise

hasta i¢in en az riskli ydntemin se¢imi s0z konusudur.

Calismamizdaki 34 MM' 11 hasta i¢in tanida uy-
gulanan yontemler ve tani dogruluk oranlari Tablo 13' de
yer almaktadir. Buna gére PIB ile % 64.7 , Torakoskopi
ile % 90, Torakotomi ile % 100 taniya varilmistir.Bazi
hastalarda ayirici tant i¢in Bronkoskopi ve cilt nodil

biopsisi yapilmistir(Sayfa 32 ve 33).

Bu islemler sonucunda histopatolojik alt gruba

ayirma orani (Sayfa 33, Tablo 14 ve 15) PiB ic¢in % 36
Torakoskopi i¢in % 88.8, Torakotomi ig¢in "tam' dir.
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Invazif girisimler sonrasi karsilasilan kompli-

kasyonlar ise,

PIB yapilan 3 hastada, 3/34,
Torakoskopi yapilan 3 hastada, 3/10,
Torakotomi yapilan 1 hastada, 1/3,

kesi yerinden gogiis duvari ve cilt metastazi gelismis;

Torakoskopi yapilan 2 hasta:da ise Ampiyem olusmustur.

SMPS' 11 hastalarda yapilan islemler ayrintila-
riyla Sayfa 34' dedir.

PIB 'nin SMPS' 11 hastalarda ulastigi tani
dogruluk rakamlari literatiir bulgulari ile uyumludur.
Ancak Malign Mezotelyoma' 11 hastalarda PIB' in tan:
dogruluk oraninin (% 64.7), literatiirde bildirilenlerden
dikkati ¢ekecek &lgiide yiiksek oldugu godoze carpmaktadir.
Bunu ¢alismamizdaki lic 6zellige baglayabiliriz:

1- Rastgele BIT yapilan 19 hastanin 18'inde timor
paryetal plevrada belirgin infiltrasyon gostermektedir. Bu 18 hasta'
nin 13' iinde PIB sonu¢ vermistir, 13/18; % 72. Hastalarda ileri
dénem bulgusu olan Frozen Chest nispeten sikdir (% 48). Ilk semptom'
larin baslangicindan itibaren, klinigimize basvuru slireleri 3.5 ay'
dir. Bitlin bu veriler olgularain klinigimize timdr yilikli epey artmisken

basvurdugunu gosteriyor.

2— PIB, miimkiin oldugunca radyoloji rehberliginde yapil-

mistir. Her hastadan en az d6rt ornek alinmistir.

3—- Prospektif bir ¢alisma oldugu i¢in, Patoloji Bolimii'
ne her hastanin klinik, laboratuar ve radyolojik verilerinin bir a-

nalizi ve muhtemel 6n tanilar bildirilmistir.

Torakoskopi ve Torakotomi'nin gergekteh tani
sensitivite ve spesifite degerleri yiliksekdir. Ancak pa-
ralel olarak, komplikasyon oranlarida yiliksekdir. Biitiin
serilerde Torakoskopi-Torakotomi sonrasi 7% 40 oraninda

kesi yerinden gogiis duvari-cilt metastazi bildirilmekte-

dir(1,3,6).

56



Malign Mezotelyoma konusunun, belki de en dnem-
1li noktalarindan biri olan 'invazif girisimler ve histo-
patolojik bulgu'konusunda eristigimiz yargilari belirt-
meden once, hastalifin prognozu ve tedavi ozelliklerinden

kisaca bahsetmek yararli olacaktair.

Malign Mezotelyoma prognozunun oldukc¢a koti ol-
dugu sadece 2~3 hastanin(bitiin literatiirde) 7 yi1li asa-
bildigi bildirilmektedir. Genel siirvey 4-12 ay arasindadair.
Bazi arastiricilar 60 yas altz, Epitelyal tip, Evre I
timoérlerde prognozur daha iyi oldugunu Gne siirerken;
bazi arastiricilar 60 yas ve Evre I disinda tumdr alt
grup tip'inin dnemli olmadigini; bazilari ise Mezansimatidz
tip' in daha iyi prognoza sahip oldugunu one siirmektedir,
olusmus net bir fikir birligi yokdur(1,6,8,51,57,58).

Tek yararli tedavi seceneginin Evre I, 60 yas
alti, Epitelyal tip tiimdrlerde 'radikal pléropnémonektomi
ve ilgili perikard-diafram rezeksiyonu' oldugu kabul
edilmektedir. En genis seride bu ydntemle 29 hastadan
yalnizca ikisi 3.5 ve 6 y1l hayatta kalabilmistir. Ayrica
bu cerrahi yontemde operasyon mortalitesi 7% 31 olarak bil-
dirilmektedir(1l). Ote yandan 378 olguluk Evre I Malign J
Mezotelyoma' 11 bir seride,.hastalarin ortalama siirveyi
17 ay olarak bulunmus; hi¢ bir tedavi sec¢eneginin bunu
degistirmedigi ©ne siirilmistiir(57). Ayni calismada Evre I

i¢in alt grup olusturma gerekliligi de dile getirilmistir.

Kemoterapotiklerle, tek veya c¢ok ajan denenerek
yapllan c¢alismalarda heniiz umut verici sonu¢lar alinama-
mistir. Doxorubicin en yaygin olarak etkili bulundugu one
siirilen ajandir. Kemoterapi konusunda ¢ok sayida yayain
yapilmis olmasina ragmen galismalarda elde edilen sonu¢-

lar, uzun siire hastalarin takip edilmemesi; Evreleme kul-

lanilmamasi; histopatolojik alt tiplerin dikkate alinma_
masl; Ve kemoterapi sonrasi timér islevinin sibjektif
verilerle degerlendirilmesi gibi nedenlerle ragbet gor-
memistir(1,2,4,5,7,46,58,59).
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Malign Mezotelyoma' nin radyorezistan oldugu,
eksternal radyoterapinin palyatif amac¢la kullanilabile-
cegi kabul edilir. Intertisiel Radyoterapi' nin cerrahi,
kemoterapi, eksternal radyoterapi esliginde, 33 hastanin

7' sinde siirveyi 4-53 ay arasinda uzatabildigini bildiren

yayinlar vardar(1l).

Bu asamada tartismamiza donersek, calismamiz
sonucunda Malign Mezotelyoma doku tanisinin temini ig¢in
invazif girisim se¢iminde, Literatiirde israrla &ne siiri-
len goriisliin aksine Torakoskopi ve Torakotomi' nin ikinci

segenek olarak birakilmasi kanaatindeyiz.

Goriligiimiize gdre, hasta ilk basvurdugunda hikaye,
muayene ve diger bulgular malign plevra sivisi; orcllikle
de Malign Mezotelyoma kuskusu veriyorsa. hastaya ilk olarak
BTT yapilmalaidir. Bu tetkikden alinan verilere gére, eger
paryetal plevra'da invazyon varsa, lokalizasyona gdre once
Plevra igne Biopsi'sine basvurulmasi dogru olacaktair.
Patoloji Boliimi'ne de yeterli bilgi verilirse, bu sayede
% 60 isti bir dogru tani orani yakalanabilecegi gibi,
Torakoskopi ve Torakotomi de yiksek oranda goriilebilen ve
hasta siirveyi ile kalan hayatinin kalitesini olumsuz yon-
de epey etkileyecek iki Onemli komplikasyondan da biiyiik

olgiide kaginilabilecektir.

Plevra Igne Biopsi' sinde histopatolojik alt
grup ayirim sgsansinin dislik olmasi prognoz ve tedavi im-
kanlarinin iyi olmamasi nedeniyle, simdilik hasta lehine
ihmal edilebitir kanaatindeyiz.

Egser, Plevra Igne Biopsisi sonug vermemis ya da
BTT'" ne gore tani verme sansl yoksa Torakoskopi tercih e-
dilmelidir. Ancak, eldeki verilere gdre, cerrahi sinir
varsa ve hastanin fizyolojik kapasitesi uygunsa Torakotomi'

nin giindeme alinmasi uygun olacaktair.

SMPS hastalarda ise, primer tilmorin yerlesim
ve yayimina bagli olarak girisim-tani segenekleri genis

bir yelpazede degerlendirilebilir.
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Plevra sivilarinda kromozom analizi yapilarak
etyolojik nedenin arastirilmasi, bir laboratuar yontemi
olarak heniiz kliniklerde tani amacli kullanilan bir parametre
degildir. Aslinda bu konuda yaklasik on bes yildir gittikce
artan sayida ve kapsamli arastirmalar yapiliyor olmasina
karsin, yontem hala arastirma ama¢li ¢alismalari asip

kliniklerde diizenli kullanima girmemis bulunmaktadir.

Buradaki en biiyik sorun, malign sivi i¢in
pozitif rapor verilmesinde ne gibi Gl¢ilitlerin kriter alin-
mas1l konusunda,ortak bir fikir birlifine bugline degin

varllamamasidzir.

Nitekim, Literatiirdeki yayinlarin bir kismin _
da, calisma sonuglandiktan sonra hastalarin tanisi ile
elde edlen kromozom anomali bulgulari kiyaslanarak baza
kriterler olusturulmaya g¢alisilmis; yanlis pozitiflik ve
yanli@ negatiflik kararlarinda rol oynayabilecek faktor-
ler elimine edilmeye c¢alisilmistir. Ornegin, bir seride |
hiicrelerin % 10 ve iistiinde Marker kromozom varligi veya
Z 10 lzerinde Hyperploidi varlagi 'malign sivi' dc¢in
kriter alinirken; bir baska seride ise en az li¢ hiicrede
Marker kromozom varligiyla birlikte yine en az li¢ hiicre-
de Hypoploidi/Hyperploidi sayi anomalilerinden birinin
varligi, 'malign sivi' dig¢in kriter olarak kullanilmasi
onerilmistir. Fakat, calismalaran ¢ofunda kriter kulla-
nilmayarak sadece tespit edilen anomaliler ve yanlis
pozitif ile yanlis negatift sonu¢larin verilmesiyle ye-
tinilmistir(2,33,34,35,36,37,38,39,60).

Bizde, bulgularimizi ortaya koyup degerlendi-

rerek; kullanilan kriterler dahilinde ortaya g¢ikabilecek

degisiklikleri tartisip, ulastigimiz kanaati aktaracagiz.

Plevra sivisinda kromozom analizi yapilan

Malign Mezotelyoma tanili 17 hastanin 15' inde; SMPS' 11

14 hastanin tamaminda aneuploidik sayi ve/veya yapi1l degisik-
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1ligi tayin edilmistir. Bu degisikliklerin 'anomali' kabul

edilebilmesi i¢in en az ii¢ hiicrede gorilebilme sart:
aranmistir(34). Ote yandan, Benign Plevra Sivili hasta-
larin hig¢ birinde anomali igeren bir karyotipe rastlanma-
mi$ olup, yalnizca ii¢ hastanin karyotipinde tek hiicrede
Hypoploidy tipi sayi degisikligi bulunmustur(Sayfa 35 ve
devami, Tablo 16). Bulgularimiz, ilgili literatiirde bildi-
rilen 'malign plevra sivilarinda kromozom anomali tayin
oraninin yiksek oldugu kanaatini' kuvvetlendirmistir.
Bizim ¢aligmamizda, tiim malign sivilar i¢in anomali tayin
etme orani , 29/31;(% 93.5) dur. Iki Malign Mezotelyoma' 11
hastada ise yanlis negatif sonug¢ alinmistir. Buna karsilik
26 benign sivili hastanin hi¢ birinde yanlis pozitif sonug
alinmamistir. Yanlis pozitif sonu¢ olmamasi islemin

yararliligi izlenimini arttirmaktadar.

Kromozom anomalisi tespit edilen 15 MM'1la
hastanin 2' sinde 'Hypoploidi + Hyperploidi', birinde
ise 'Hypoploidi + yapi anomalisi' tayin edilmistir. Hig
bir hastada yalniz basina Hypoploidi anomalisine rastlan-
mamistir(Sayfa 37 ve 38). Bu durumda daha once belirtilen
kriterlerden ilki dikkate alinarak 'Hypoploidi + yapz
anomalisi' kriter disina alinirsa MM i¢in duyarlalik
% 88' den, 7% 82' ye inecektir. SMPS grubunda da yalniz
basina Hypoploidi anomalisi tespit edilmemisken, 14 hasta-
nin 6' sinda 'Hypoploidi + yapir anomalisi' vardir. Bu
durumda yine 'Hypoploidi + yapi anomalisi' kriter disa
tutulursa SMPS grubu i¢in duyarlalik 7 100" den, 7 57'ye
inecektir.

Eger beldirtilen ikinci kriter grubu, yani
hem mgrker hemde sayi anomalilerinden birinin birlikte
alinmas1l s6z konusu edilirse duyarlilak MM dig¢in 7 47'ye,

SMPS grubu i¢inde % 28.5'a inecektir.

Halbuki, Tablo 16 ve Sayfa 37-38 'deki

bulgular dikkate alinirsa; hig¢bir malign plevra sivilt
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hastada tek basina Hypdoploidy anomalisine rastlanmamis
olup, mutlaka bu anomaliye eslik eden bir yapi bozuklugu
veya Hyperploidy anomalisi bulunmustur ki, son ikisine
benign sivilarda kesinlikle rastlanmamistir. Ilgili
literatiirde de 'sayi anomalisi ya da Hyperploidy' e benign
sivilarda rastlanmayacagi bildirilmektedir(2,34). Ayrica,
daha oncede belirttigimiz gibi, malign sivilardaki tiim
anomalilere en az ii¢ hlicrede rastlanmistir ki, benign

i¢ hastadaki Hypoploidy yalnizca tek hiicrede vardi.

Bu konuda sonu¢ olarak, bizim serimizde yanlais
pozitiflik olmamasida dikkate alinarak, malign sivilarda
"bir kromozom anomalisi' tayin edilebilmesinin 7 93.5
oraninda dogru sonu¢ verdi3i, benign sivilarda ise bir

anomaliye rastlanmadigi net olarak sOylenebilir.

Literatiirde tek olgu raporlari halinde bildirilen
Romatoid Artrit, Alkolik Hepatit ve Pulmoner Tromboembolizm'
de Sitogenetik analiz ile yanlis sonu¢ alinabildigi bulgu-

lari; bizim galisma grubumuzda ayni tani ve yeterli sayida
hasta olmamasi nedeniyle tam olarak degerlendirilememistir.

Buna karsilik, Pulmoner Tromboembolizm'li bir hastamizda
her hangi bir anomaliye rastlanmamistir. Kanaatimizce,
bu nokta, ¢ok sayida hasta gruplari incelendiginde ag¢ikliga

kavusacaktir. Ote yandan, ¢alisma sonug¢larini kullanilan

teknikde etkilemektedir. Bizim kullandigimiz, Konvansiyonel
Giemsa ve Giemsa-Tgipsin-Giemsa Bantlama teknigi(Modifiye

Basaran,1990) 'nde artefakt sorunu, eski yOntemlere gére

biylik 6l¢lide ortadan kalkmaktadir.

BPS' hastalardan 'Ilaca bagli sivi' si olan
olguda ise basit euploidy karekterinde saya degisikligi
tespit edilmistir. Ancak, daha Oncede degindigimiz gibi,
euploidy hiicre bolinmesi sirasinda ortaya g¢ikabilecek
basit bir sayi degisikligi olup, kromozom anomalisi ka-

bul edilmez(61).
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Bizim serimizde, Sitoloji ile Sitogenetik ara-
sinda belirgin bir pozitif bulgu farki olmasina karsilaik,
bazi arastiricilarin One silirdiigii Sitogenetik analizin,
Sitolojik tetkik' den listiin oldugu gériisiini(33.34,35,36)
tartismayil uygun bulmuyoruz. Ginki Sitoloji, bir 'Malign
hiicre' arama yontemidir; hiicre tipi tayinine de imkan
verir. Sitogenetik yodntemin duyarliliginin yiksek olmasi-
na karsilik, malign sivilar icerisinde spesifitesi yokdur.
Ancak malign sivainin benign'den ayirimina imkan verir ki,

Sitoloji i¢in boyle bir tercih s6z konusu bile edilemez.

Gerek bizim bulgularimiza; gerek Literatiirde
bildirilen verilere gdre, malign plevra sivilari igerisin-

de 'Hastaliga 0zgii kromozom anomalisi' tayin edilememistir.

62




OZET VE SONUGCLAR

Plevra Sivi Etyoloji' si nedeniyle, calisma
grubuna alinan 80 hasta da epidemiyolojik, klinik, labo-
ratuar, radyolojik, histopatolojik verilerle; kromozom a-
nalizinden elde edilen bulgularin ¢alisma amaclari dogrul-
tusunda degerlendirilip, yorumlanmasiyla varilan sonuclar

sunlardair

1~ Asbest temasi ve Malign Mezotelyoma,
Eskisehir ig¢in tamamen bir kirsal alan sorunu olup, yvalniz-
ca bir bolgeye Gzgi degil; Eskisehir'in tim gevresi i¢in

yaygin olarak s6z konusudur.

Beklenen y1llik insidens, asbest ilretim bdlgele-

rindeki kadar yiksekdir.

Diger illkelerdeki asbest temas riski ticari
gereklere bagli olup, Snlemlerle temasin minumuma indirit-
mesi ya da ortadan kaldirilabilmesi pmiimkiinken; kirsal
bolgede gevresel temas, y6re halki i¢in dogdugu, biyidigi,
gecindigi , yasadigi yer olmasi itibariyle bir zorunlulukdur.
Dolayisiyla da bir sosyal problem olarak karsimiza ¢ikmak-

tadar.
Onlemler alarak ¢&ziim zordur. Ikna yolu ile

halkin gilinliik kullanimindan ¢ikarilsa bile, yerlesim yer-
lerinde ¢evresel temas devam edecektir. Bu nedenle proble-

min ¢Ozimi genis bir sosyo-ekonomik politikayi gerektirir.

2- Sigara ve asbest temasi, Brons Kanseri'nde
onemli iki etmendir. Ikisinin birlikteligi riski normal

poplilasyona gdre neredeyse 90 misli arttirmaktadir.

Dolayisiyla bu ydre halki di¢in sigara, lizerinde daha :da

titizlikle durulmasi gereken onemli bir konudur.

3- Malign Mezotelyoma'nain baslangi¢daki klinik
seyri sinsi ve yavasdir. Ancak iki-ii¢ ay igerisinde toraks'

a yerleserek, pulmoner sistem bulgularinin hakim oldugu
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bir semptom sikayet tablosu olusturur. Patolojinin toraks
icerisindeki yerlesimi ve daha c¢ok lokal invazyonlarla
yayimina bagli olarak, fizik muayenede de esas olarak
pulmoner sisteme Ozgiin bulgular alinir. Hastaligin iler-
ledigi olgularda, Frozen Chest gibi nispeten daha spesifik

bir tablo ortaya ¢ikar.

4- Standart gogiis radyografilerinde, Malign
Mezotelyoma , erken donem icin genellikle,yalnizca plevra
sivisi ya da diffiz plevra kalinlasmasi gibi non-spesifik
bulgular verirken, ileri donemde tespit edilen anomaliler
daha spesifikdir. Bu bulgular, 6zellikle ayirici tanida

onemi olan Brons Kanserlerinde gdzlenenlerden farklidar.

5- Bilgisayarli Toraks Tomografisi, malign
plevra sivilarinin tiimiinde ¢ok yararli bir tana araca
olup; hem tani hem de invazif girisim rehberligi dikkate

alinarak, mutlaka kullanilmalaidair.

6- Malign plevra sivilarinin histopatolojik
tanisinda, sitoloji'nin yeri oldukg¢a dar olarak bulun-
mustur. Sadece hastalarin 1/3' iinde pozitif sonu¢ alin-
mis olup; hi¢ bir hastada Malign Mezotelyoma tanisi
tam olarak verilmemistir. Ancak, hasta ve hekim i¢in
olduk¢a kolay olan bu yontemin duyarliliginin arttirail-

masina Galisilmalidar.

7- Malign Mezotelyoma da histopatolojik tanz |
i¢in dnvazif girisim se¢iminde, hastaligin prognoz ve |
tedavi yetersizligi; komplikasyonlarinda yiliksek oranda
olmasi dikkate alinarak, dogrudan torakoskopi ya da
torakotomi 'nin tercih edilmesi gorilisiiniin aksine, her

hasta i¢in bireysel disliniilmesi ve en az riskli yodntemin

once tercih edilmesi kanisindayiz. Buna goére,

a) Hastaya 6nce BTT yaptairilmalsz,
b) Paryetgl plevra invaze ise, lokalizasyona
gore PIB,

c) PIB sonuc vermezse ya da BTT bulgular:
non-spesifik ise Torakoskopi,

d) Timér cerrahi sinirda ve hasta fizyolojik
kapasitesi yeterli ise dogrudan Torakotomi
se¢imi uygundur.
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8~ Sitogenetik ¢alisma ile, malign plevra

sivilarinda % 93.5 oraninda aneuploidik sayi ve/veya yapi
anomalisi tespit edilmis olup; benign plevra sivil:
hastalaran tiimiinde normal kromozom yapi ve sayisi elde
edilmigtir. Bu sonug¢lara gére kromozom analizi malign/
benign plevra sivisi ayiriminda oldukc¢a yararli bir yon-

temdir.

Malign Mezotelyoma' 11 hastalarimizda gdzlenen
iki 'yanlis negatif' kromozom analizi dikkate alainarak;
Benign Mezotelyoma ve Benign Asbest Plevra Sivi' larinin
Malign Mezotelyoma' dan ayirimi i¢in 'kromozom anomalisi
olmamasi'nin bir kriter olarak alinmasi goriisiine katilmi-
yoruz. Diisiik oranda da olsa hata sansi olmasinin, bu tip
hastalar i¢in ne denli 6nemli olabilecegi ortadadir. Bir
hastada kromozom anomalisi tayin edilememis olmasina
karsin, klinik; radyolojik ve diger veriler malign hastalik
diisiindliriiyorsa , daha ileri tetkikler mutlaka gilindeme a-

Jinmaladar.

Sonug¢ olarak, galigmamlzdaki hastalara ait
plevra sivisinda kromozom analizinin , malign/benign
sivi ayiriminda olduk¢a yiksek duyarlilik gOstermesi;
ayrica kolay ve c¢abuk sonug¢ veren bir yontem olmasi da
dikkate alimarak, kliniklerde yaygin olarak kullanilmasi-

nin yararli olacagi kanaatindeyiz.
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KISALTMALAR VE TERIM ACIKLAMALARI

MNPS

BPS

MM

SMPS

BTT

PIB
Amfibol
Krisotil

Zeolit

Karyotip

Euploidy

Aneuploidy

Hypoploidy

Hyperploidy

: Malign Nitelikde Plevra Sivisi
: Benign Nitelikde Plevra Sivisi
: Malign Mezotelyoma

: Sekonder Malign Plevra Sivisi (Primer Tiimdr'in plevra

disinda olmasi )

: Bilgisayarli Toraks Tomografisi

: Plevra Igne Biopsisi

: Asbest minerallerinin ayrildigi iki ana grupdan biri
: Asbest minerallerinden ikinci ana gruba ait bir tir

: Lifli yapiya sahip volkanik k&kenli dogal bir mineral

:» Bir hiicrede bulunan kromozomlarain bant ve otoradyogra-

fik olarak belli bir diizen igerisinde siralanmasi.

: Bir esey hiicresindeki normal kromozom sayisi olan
23" {in katlari. Hiicre bdliinmesi sirasanda ortaya
¢ikabilecek bir sayi degisikligi olup, anomali

kabul edilmez.

: Normal kromozom sayisi olan 46' nin iistii ya da

altindaki, 23" iin katlari olmayan say1l degisikligi.
: Kromozom sayisi olarak, 45 ve altindaki aneuploidy
say1l degisikligi.
: Kromozom sayisi olarak, 47 ve Ustiindeki aneuploidy

say1 degisikligi.

{romozom numarasina gdre yapl anomalisi

1p” : 1 numaral: kromozomun kisa kolunda azalma

.14q+ : 14 numarali kromozomun uzun kolunda artma

Yapi bozuklugu olarak gdézlenebilen anomaliler:

. Minute

: Nokta seklinde kromozom,

.Double Minute: Iki nokta seklinde kromozom

.Ring
.Asentrik

.Marker

: Halka seklinde kromozom

Sentromeri olmayan kromozom

Cesitli kromozomlarin defisik yapilarinin birlesmesi

ile ortaya ¢ikmis, bir tanima uymayan kromozom.
66



KAYNAKLAR

1 - BARIS,Y.I.: Asbestos and FErionite Related Chest Diseases.
Semih Ofset Matbaacailak Ltd.Co., Ankara, 1987

2 - VLADUTIU, O.A. : Pleural Effusion. Futura Publishing Company,Inc.,
Mount Kisco, New York, 1986

3 - MURRAY, F.J., NADEL, A.J. : Textbook of Respiratory Medicine.
W.B. Saunders Company, Philadelphia, 1988

4 - LIGHT, W.R. : Pleural Diseases. Lea & Febiger, Philadelphia, 1983
5 - DAVENPORT, J. : Pleural Mesothelioma. A F P, 39;3 : 151-154, 1989

6 — CHAHINIAN; P.A. : Diffuse Malignant Mesothelioma,Prospective
Evaluation of 69 Patients. Annals of Internal Medicine, 96(Part 1):
746-755, 1982

~
i

PISANI, J.R., et al.: Malignant Mesothelioma of the Pleura. Mayo
Clin Proc, 63: 1234-1344, 1988

8 — HILLERDAL, G.: Malignant Mesothelioma 1982: Review of 4710
Published Cases. Br.J.Chest, 77: 321--343, 1983

9 — LANGER, A.M., et al. : Association of Metsova Lung and Pleural
Mesothelioma with Exposure To Tremolite-Containing Whitewash.
Lancet, 25: 965-967, 1987

10- YAZICIOGLU, S. ve ark.: Asbestosis ve Solunum Sisteminin Primer

Malign Timorleri Arasindaki iliskiler Uzerine Bir Arastirma.
Tiberkiiloz ve Toraks,23: 2-3, 1975

11-0ZDEMIR, N. : Asbestosislilerde IgG, IgM ve IgA
degerleri.Tiberkiiloz ve Toraks, 7:97-106, 1985

12— BARIS, Y.I., et al.: An Outbreak of Pleural Mesothelioma and
Chronic Fibrosing Pleiiresy in the Village of Karain/Urgiip

in Anatolia. Thorax, 33;2: 181-192, 1978

13— ARTVINLI, M., ve ark. : Tirkiye' de Asbestosis. Tiiberkiiloz ve
Toraks., 22:2 111-128, 1974

67



14—

15-

16—

17-

19-

20-

21~

22—

23—

24—

25—

YAZICIOGLU, S.: Asbestosis Arastirmasi (511 vaka). A. U.
Diyerbakair Tip Fak. Der., 3;1 ve 2: 61-77 ve 239-252, 1974

BARIS, Y.I. : Pleural Mesotheliomas and Asbestos Pleureses

due to Envirommental Asbestos Exposure in Turkey. An Analysis of
120 Cases. Hacettepe Bull Med. Surg.,8:165-185, 1975

OZESMI, M., ve ark. : Mihalligik Asbest Bolgesindeki Koylerde
Silikat Tozlariyla ilgili Kalsifikasyon Prevalansi. Tiberkiiloz
ve Toraks, 22;6: 487-496, 1974

YAZICIOGLU, S., ve ark.: Giineydogu Anadolu Gevresel Asbestosise
Bagli Endemik Olarak Goriilen Plevra Kalsifikasyonu ve Mezotelyoma

Vakalari. Cerrahpasa Tip Fak. Derg., 11: 354-381, 1980

MONTIZAAN, G.K., et al.: Asbestos: Toxicology and Risk Assesment

For the General Population in the Netherlands. Fd Chem. Toxic.,
27;1:353-63, 1989

PETO, J. : The Hygiene Standart For Chrysotile Asbestos. lancet,
1: 484, 1978

BATEMAN, E.D., et al.: Asbestos-induced Diseases: Clinical
Perspectives. Quartley Journal of Medicine, New Series 62;239:
183-194, 1987

ROGGLI, V.L., et al.: Pulmonary Asbestos Body Counts and Electron
Probe Analysis of Asbestos Body Cores in Patients With Mesothelioma
A Study of 25 Cases. Cancer, 50: 2423-2432, 1982

DAVIS, J.M.G., MC DONALD, J.C.: Low Level Exposure To Asbestos:
s There A Cancer Risk ?. Br. J of Ind Med , 45:505-508, 1988

GARRAHAN, K. : Mesothelioma: Has Patient Had Contact With Even Small
Amount of Asbestos ?. JAMA, 257;12: 1569-1570, 1987

PREGER, L., ARAI, T.D., KOTIN, P., WEILL, H., WERCHICK, J.:
Asbestos—Related Disease.Grune & Stratton, New York, 1978

DE SHAZO, D.R., et al. : Natural Killer Cell Activity in
Asbestos Workers, Interactive Effects of Smoking and Asbestos

Exposure. Chest, 94: 482-485, 1988

68



26— CRAIGHEAD, E.J., et al.: The Pathogenesis of Asbestos-Associated
Diseases. N Eng J of Med, 306;24: 1446-1455, 1982

27— CRAIGHEAD, J.E.: Current Pathogenetic Concepts of Diffuse
Malignant Mesothelioma. Human Pathology, 18;6: 544-557, 1987

28~ HESTERBERG, T.W., et al.: Induction by asbestos fibers of anaphase
abnormalities: mechanism for aneuploidy induction and possible

carsinogenesis. Carsinogenesis, 6:473-476, 1985

29~ BARRETT, C.J., et al.: Role of Gene and Chromosomal Mutations in
Cell Transformation. New York Acad Sci, 407: 297, 1983

30-ROBINSON, S.W.B.: Asbestos and Cancer: Human Natural Killer GCell
Activity is Suppressed by Asbestos Fibers but Can be Restored by

Recombinant Interleukin-2. Am Rev Respir Dis 139:897-901, 1989

31- HENDERSON, W.D. : Lymphohistiocytoid Mesothelioma: A Rare
Lymphomatoid Variant of Predominantly Sarcomatoid Mesothelioma.
Ultrastructural Pathology, 12: 367-384,1988

32— CRAIGHEAD, J.H., et al.: The Pathology of Asbestos-Associated

Diseases of The Lungs and Pleural Cavities: Diagnostic Criteria

and Proposed Grading Schema. Arch Pathol Lab Med, 106:544, 1982

33— HANSTEEN, L.I., et al.: Chromosome Analysis and Cell Cytology
in Effusions, A Comperative Study. Scand. J. Respir. Dis.,
58:51-56, 1977

34— DEWALD, G.,et al.: Usefulness of Chromosome Examination in The
Diagnosis of Malignant Pleural Effusions. N Eng J Med , 295:
1494-1500, 1976

35-FALOR, W.H., et al.: Diagnosis of Pleural Effusions by Chromosome
Analysis. Chest, 81;2: 193, 1982

36~ MUSILOVA, J., MICHALOVA, K.: Cytogenetic Study of Cancer Cells
in Effusions. Cancer Genet Cytogenet, 19: 271-279, 1986

37- HANSSON, A., KORSGAARD, R.: Cytogenetical Diagnosis of Malignant
Pleural Effusions. Scand. J Resp. Dis., 55:301-308, 1974

38-BOUSFIELD, L.R., et al.: Cytognetic Diagnosis of Cancer From Body
Fluids. Acta Cytologica, 29;5:769-774, 1985

39-DEWALD, W.G., et al.: Cytogenetic Diagnosis of Malignant Pleural
Effusions. Mayo Clin Proc, 57:488-494, 1982

40-BELLO, J.M., et al.: Cytogenetic Findings in an Effusion Secondary
from Pleural Mesothelioma. Cancer Genet Cytogenet, 29: 75-79, 1987

69



41-MARK, J.M. : Monosomy 14, Monosomy 22 and 13q- Three Chromosomal
Abnormalities Observed in Cells of Two Malignant Mesotheliomas

Studied By Banding Techniques. Acta Cytologica, 22;5:398, 1978

42— FRASER, G.R., PARE, P.J.A., Pare, P.D., FRASER, S.R., GENEREUX,
P.G.:Diagnosis cof Diseases of the Chest. W.B. Sounders Comp.,
Philadelphia, 3.Edition, Vol 1, 1988

43~-LANGER, A.M., MC CAUGHEY, W.T.:Mesothelioma in a Brake Repair Worker,
The Lancet, 13:1101, 1982

44-CHURG, A. : Chrysotile, Tremolite and Malignant Mesothelioma in Man.
Chest, 93;3:621, 1988

45-WAGNER, J. C.: Mesothelioma and Mineral Fibers. Cancer, 57:1905, 1986

46-ADAMS, V.I., et al.: Diffuse Malignant Mesothelioma of Pleura.
Cancer, 58:1540, 1986

47-SELIKOFF, I.J., HAMMOND, E.C.,(Edit.):Health Hazards of Asbestos
Exposure. Annals of The New York Academy of Sciences,Vol 330, 1979

48-D.1.E.: Basbakanlik Devlet Istatistik Enstitiisii, I1i Eskisehir,
Yayin no: 1237

49-SELIKOFF, I.J., et al.: Asbestos exposure, smoking and neoplasia.
JAMA,204:106, 1968

50-BATES, M.(EBit.): Bronchial Carcinoma. Springer-Verlag, New York,
1984

51-VOGELZANG, N.J., et al.: Malignant Mesothelioma, The University
of Minnesota Experience. Cancer, 53: 377, 1984

52-ALEXANDER, E., et al.: CT of Malignant Pleural Mesothelioma.
A J R, 137: 287-291, 1981

53-KREEL, L.: Computed Tomography of the lung and pleura. Semin
Roentgenol, 13: 213-225, 1978

54-CHURG, A. : Current Issues in the Pathologic and Minerologic
Diagnosis of Asbestos-Induced Disease. Chest, 8433: 275-280, 1983

70



55-BURNS, R.T., et al.: Ultrastructural Diagnosis of Epithelial
Malignant Mesothelioma. Cancer, 56: 2036-2040, 1985

56- HAUSHEER, F.M., et al.: Diagnosis and treatment of Malign
Pleural Effusion. Sem Oncol., 12: 54-75, 1985

57-GINSBERG, R.J.: Diffuse Malignant Mesothelioma: A Therapeutic
Dilemma. Ann Thorac Surg 42:608, 1986

58— CHAILLEUX, E., et al.:Prognostic Factors in Diffuse Malignant
Pleural Mesothelioma. Chest, 93;1: 159-162, 1988

59-HARVEY., J.V., et al.: Chemotherapy of Diffuse Malignant Mesothelioma
Cancer, 54:961-964, 1984

60-TIAINEN, M., et al.: Chromosomal abnormalities and their

correlations with asbestos exposure and survival in patients
with mesothelioma. Br. J Cancer, 60:618-626, 1989

61-BASARAN, N.: Tibbi Genetik, Bilim Teknik Yayinevi,
3.Bask1, Istanbul, 1985

71



