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OZET
Giris ve amag: Malign plevral eflizyon, ileri evre kanser hastalarinda
primer kanserin plevral metastazina bagl plevral aralikta sivi toplanmasi
ve buna bagli solunumsal semptomlar ile seyreden, prognozu Kkotii,
sagkalimi kisa bir hastaliktir. Tiim plevral efilizyonlarin %22 ’sini olusturur.
Tiim kanser hastalarin yaklasik %15’inde goriiliir. Kiiratif ve palyatif
tedavilere ragmen sagkalim siiresi 4-6 aydir. Prognozun bu denli koti
olmasinin yaninda yapilan caligmalarda prognoz belirleyici etkin bir
belirte¢ de yoktur. Prognozun bilinmesi hastalara uygulanacak tedavilerin
belirlenmesine ve kisa sagkalimi1 beklenen hastalara agresif girisimlerden
kagmilmasia yardimci olacaktir. Bu calisma malign plevral eflizyon
nedeniyle takip edilen hastalarin sagkalimma etki eden faktorleri
degerlendirmek amaciyla yapildi.
Gere¢ ve yontem: Diyarbakir Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Gogiis
Cerrahisi Klinigince 01.01.2012 ile 31.12.2022 tarihleri arasinda plevral
eflizyon nedeniyle degerlendirilen 1850 hastadan sitolojik veya patolojik
olarak malign plevral efiizyon tanisi1 alan hastalar retrospektif tarandi. Tiim
verilerine ulagilan 150 hasta degerlendirmeye alindi. Retrospektif olarak
dosyalar1 taranarak hastalarin yas, cinsiyet, primer timoriin histopatolojik
tipi, tan1 zamani, tan1 zamanindan MPE gelisimine kadar gecen siire, tani
aninda MPE varligi, plevral efiizyon gelisen hemitoraks, plevral efiizyonun
laboratuvar degerleri, sagkalim siiresi ve mortalite verileri incelendi.
Bulgular gruplandirilarak analiz edildi.
Bulgular: Degerlendirmeye 150 hasta alindi. Hastalarin 78 (%52)’1 erkek,
72 (%48)’s1 ise kadindi. Hastalarin ortalama yas1 55,04 ((£14,79) yil idi. En
sik akciger kanseri (%50), meme kanseri (%19.3) ve gastrointestinal sistem
kanserleri (%13.3) izlendi. Hastalarin %95°1 ¢alismanin yapildig: tarihte
hayatta degildi. Ortalama sagkalim siiresi 274,16(%32,91) giin idi. Meme
kanseri olan hastalarda ortalama sagkalim 451,3 giin olup anlamli farklilik
vardir (p=0.01). Tan1 aninda MPE olan hastalarla ile tan1 aninda MPE
olmayip sonradan MPE gelisen hastalarin sagkaliminda anlamli farklilik
yoktu (p=0.6). Plevral sivinin LDH ve glukoz diizeylerinin sagkalima
etkisinin olmadig1 goriildii (p=0.09 ve p=0.6). Eflizyon gelistikten sonra
kemoterapi tedavisi alan hastalarin sagkaliminin daha uzun oldugu goriildii
(p=0.00).
Sonu¢: Malign plevral eflizyon, prognozu kotii, sagkalimi kisa bir
hastaliktir. Timoriin histopatolojik tipi prognozu etkilerken; cinsiyet,
plevral sivinin LDH ve glukoz igerigi, tan1 aninda plevral efiizyonun olup
olmamasi gibi faktorlerin prognozu etkilemedigi gosterilmistir.
Anahtar kelimeler: Malign plevral eflizyon, prognoz, sagkalim



ABSTRACT
Introduction and Purpose: Malignant pleural effusion (MPE) is a disease
with a poor prognosis and short survival that occursin ~ end- stage cancer
patients due to pleural metastasis of the primary cancer, with fluid
accumulation in the pleural space. It constitutes 22% of all pleural
effusions. It occurs in approximately 15% of all cancer patients. Despite all
curative and palliative treatments, the survival time is 4-6 months. In
addition to having such a poor prognosis, there is no effective prognostic
marker in the studies conducted. Knowing the prognosis will help
determine the treatments for patients and avoid aggressive interventions in
patients with expected short survival. This study was conducted to evaluate
the factors affecting the survival of patients followed due to MPE.
Materials and Methods: Among 1850 patients evaluated for pleural
effusion by Diyarbakir Dicle University Faculty of Medicine Department
of Thoracic Surgery between 01.01.2012 and 31.12.2022 and patients were
diagnosed with cytologically or pathologically malignant pleural effusion
were retrospectively scanned. 150 patients whose all data were reached
were evaluated. Patients' age, gender, histopathological type of primary
tumor, time of diagnosis, time from diagnosis to MPE development,
presence of MPE at the time of diagnosis, hemithorax developing pleural
effusion, laboratory (LDH, Glucose, hematocrit) values of pleural effusion,
survival time and mortality data were analyzed by scanning the files
retrospectively. The findings were grouped and analyzed.
Results: 150 patients were evaluated. 78 (52%) of the patients were male
and 72 (48%) were female. The mean age of the patients was 55.04 (+14.79)
years. The most common cases were lung cancer (50%), breast cancer
(19.3%) and gastrointestinal system cancers (13.3%). 95% of the patients
were alive at the time of the study. The mean survival time was 274.16
(£32.91) days. The mean survival in patients with breast cancer was 451.3
days and there was a significant difference (p=0.01). Between patients who
had MPE at the time of diagnosis and patients who did not have MPE at the
time of diagnosis but developed MPE later. There was no significant
difference in the survival of the patients (p=0.6). It was observed that the
LDH and glucose levels of the pleural fluid had no effect on survival
(p=0.09 and p=0.6). It was observed that the survival of patients who
received chemotherapy treatment after the development of effusion was
longer (p=0.00).
Conclusion: Malignant pleural effusion is a disease with a poor prognosis
and short survival. While the histopathological type of the tumor affects the
prognosis; It has been shown that factors such as gender, LDH and glucose



content of pleural fluid, and whether pleural effusion is present at the time
of diagnosis do not affect prognosis.
Key words: Malignant pleural effusion, prognosis, survival
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1.GIRIiS:

Plevra, gogiis boslugunun i¢ ylizeylerini, akcigerin ylizeyini ve mediastinal
yapilarin iizerine Orten mezotel hiicrelerinden kaynaklanan bir zardir. Gogiis
boslugunun i¢ yiiziinii 6rten pariyetal plevra ve akcigerin ylizeyini orten visseral
plevra olarak iki kisimda incelenir (1). Plevranin hastaliklar1 genis bir grupta
incelenir. Primer hastaliklar1 oldugu gibi herhangi bir sistemik hastaligin bulgusu
olarak da kendini gosterebilir. Insidans1 360/100.000 olup giderek artmaktadir.
Bu duruma hizla artan niifus, giderek artan yasam siiresi ve bunun getirdigi kronik
hastaliklar ile malign hastaliklarin sebep oldugu diisiintilmektedir (2). Malign
hastaliklarin goriilme sikliginin artmasi beraberinde malign plevral efiizyonlarin
(MPE) da goriilme sikligini arttirmis ve 6nemli bir mortalite ve morbidite sebebi
olmaya baslamistir (2).

MPE, hemen her zaman ileri evre hastalifin belirtisi olup tedavisi
cogunlukla semptomlarin giderilmesi veya hafiflemesini iceren palyatif
yontemlerdir (3). Tiim plevral eflizyonlarin %22’sini olusturmaktadir. Amerika
Birlesik Devletleri’nde her yil 150.000 yeni vaka tespit edilmekte olup bu sayi
yillar ilerledikge artmaktadir (4). MPE, tiim kanser hastalarinin yaklasik %15’ inde
gorilmektedir (5). Tiim kiiratif ve palyatif tedavilere ragmen MPE tanist sonrasi
ortalama sagkalim 4-6 aydir (6).

MPE, plevranin malign hiicrelerce infiltrasyonu sonucu gelisir ve plevral
s1v1 sitolojisinde veya plevral doku biyopsisinde kanser hiicrelerinin goriilmesiyle
tan1 konulur (3). Malign infiltrasyon plevranin primer timorii olabilecegi gibi
metastatik kanserlerin dogrudan veya dolayli olarak yayilimi ile de ortaya
cikabilir (7). Plevranin primer kanseri, plevral mezotelyoma (PM)’dir. PM, tiim
kanserlerin %1’inden azini olusturan nadir bir tiimor olmakla birlikte yliksek
mortalite ile seyreder. Cevresel ve mesleki asbest maruziyeti hastaligin
gelisiminde Oonemli rol oynar. Bu sebeple asbestin daha yogun bulundugu
bolgelerde insidanst daha yiiksektir (8). PM’nin ortalama sagkalim siiresi 10
aydan azdir. Uygulanan tedavi ve alinan cevaba gore 1 yillik sagkalim %41 ve 3
yillik sagkalim %12’dir (9). Plevranin sekonder kanserleri ise daha sik oranda
goriliir. Kanser alt tipine bakilmaksizin ileri evre hastaligin gostergesi olup diisiik
sag kalim siiresi ve dolayisiyla yiiksek mortalite ile iligkilidir (10). MPE hemen
her kanserin ileri evresinde goriilebilir ancak vakalarin biiyiik bir kismini akciger
kanseri, meme kanseri ve hematolojik maligniteler olusturmaktadir. Kolorektal
kanserler ve pankreatikobiliyer sistem kanserleri de daha az siklikla da olsa
etyolojisinde rol oynar. Oyle ki, akciger kanserli hastalarin yaklasik %15’inde tan1
anmda MPE izlenir. Ik tanida MPE izlenmeyen hastalarin da %40°’inda hastaligin
seyri sirasinda MPE gelisir (11).



MPE’li hastalarin sag kalimini1 6nceden tahmin edebilmek énemlidir. MPE
gelisen hastanin prognozu hakkinda bilgi sahibi olmak, hastanin medikal
tedavisini diizenlemek ve cerrahi girisim ihtiyact varsa da agresif cerrahi
seceneklerinden uzak durmak acisindan yardimei olur. MPE gelisen hastalarin sag
kalimlar1 ile ilgili gesitli arastirmalarda farkli sagkalim siireleri bulunmakla
birlikte tiim ¢alismalarda ortalama yasam siiresi 12 aym altindadir (10). MPE’li
hastalarin sagkalimlarinin tahmin edilmesinde cesitli ¢aligmalarda performans
skoru, tiimor tipi, plevral sivi pH, gibi parametreler elde edilmistir (6).

2.GENEL BILGILER:

2.1: Plevranin anatomisi

Plevra, gogiis boslugunun i¢i yiiziinii ve bu boslukta yer alan akciger,
mediastinal yapilar ve diafragmanin iizerini orten serdz bir zardir. Visseral ve
pariyetal plevra olmak iizere iki kisimda incelenir. Akciger parankimini ve
fissiirleri 6rten kismui visseral plevra olarak adlandirilir. Mediastinal yapilar sag ve
sol plevral boslugu birbirinden ay1rir. Gogiis boslugunun i¢ kismini1 ve mediastinal
yapilarla diafragmayi orten kismi ise pariyetal plevra olarak adlandirilir. pariyetal
plevra Orttigii alana gore kostal, mediastinal veya diafragmatik plevra olarak
adlandirilabilir. Pariyetal plevra ile visseral plevra hilusta birlesir (12). Sekil
2.1.’de plevranin boliimleri gosterilmistir.

' Kollabe Akciger

Hilum Pulmonis (Radix Pulmonis)

\ / Supraplevral Membran
Plevral Kavite , : ( / Cerfical Plevra

Kollabe Akciger

Mediastinal Plevra

Visceral Plevra Costal Plevra

Parietal Plevra

/ Endotorasik Fascia
Phrenice }/™ Visceral Plevra
Plevral .

Fascia Diaphragm

Sekil 2. 1.1.: Akcigerlerin plevra icerisine invajinasyonu, plevra bdliimleri ve kavitesi
(Clinically Oriented Anatomy’den degistirilerek)



Kostal plevra, tek katli mezotel hiicrelerinden olusan, diizensiz ve gevsek
bir bag dokusudur. I¢inde kilcal damarlar ve lenfatik ag yer alir. Visseral plevra
da tek katli mezotel hiicrelerinden koken alir. Bu mezotel hiicreleri 6-12 pum
capindadir (12). Pariyetal plevranin beslenmesi sistemik kapiller damarlardan
saglanir. Kostal plevra interkostal arter dallarindan, diafragmatik plevra superior
frenik arter ve muskulofrenik arter dallarindan, mediastinal plevra kardiyofrenik
arterlerden beslenir. Visseral plevra ise bronsial arterlerde beslenir. Pariyetal
plevranin venleri interkostal venler araciligiyla vena cava inferior ve brakiosefalik
vene dokiiliirler. Visseral plevrada bu drenaj pulmoner venlere saglanir (13).

Plevranin lenfatik drenaji degisiklikler gostermektedir. Mediastinal
plevranin lenfatik drenaji trakeobronsiyal ve mediastinal lenf nodlarina,
diafragmatik ve kostal plevra lenfatiklerin drenaji ise mammarian arter etrafindaki
lenf nodlarina, parasternal ve posterior mediastinal lenf nodlarina drene olurlar.
Visseral plevranin lenfatik drenaji ise intraparankimal lenfatik aga, interlober ve
hilusta yerlesen lenf nodlarina drene olurlar (14).

Her 1ki plevral yaprak arasinda normal sartlarda eser miktarda plevral sivi
bulunur. Bu sivinin gérevi kayganligi saglamak ve her iki plevral yapragin
solunum sirasinda siirtiinmesini onlemektir. Plevral aralik potansiyel bir bosluk
sadece minimal sivi1 barindirir. Ancak plevral hastaliklar ve plevray: etkileyen
sistemik hastaliklar sonucu bu potansiyel boslukta sivi birikebilir (15).

Plevral siv1 pariyetal plevradaki vaskiiler yapilardan sistemik basincin
etkisi ile Oonce intersitisyuma oradan da intraplevral negatif basincin etkisi ile
plevral araliga ulasir. Olusan plevral sivi pariyetal plevradaki stomalar araciligiyla
tekrar geri emilerek sistemik dolasima katilir. (Sekil 2.1.2.) Saglikli bir bireyde
plevral sivinin olusum ve emilim semasi bu sekilde aksamadan devam eder.
Radyoaktif isaretleme ile isaretlenen alblimin ve proteinlerle yapilan deneylerde
plevral sivi sekresyonunun apekse dogru arttigi, emilimin ise diafragmaya dogru
arttig1 izlenmistir. Plevral sivi emilimi sirasinda s1v1 dncelikle pariyetal plevradaki
mezotel hiicreleri arasinda bulunan stomalara ve bu stomalarin birleserek
olusturduklar1 lenfatik kanallara drene olurlar. Bu lenfatik kanallar mediastinal ve
diafragmatik plevrada daha yogundur (16). Bu lenfatik kanallar birleserek lenf
agin1 olusturan biiylik damarlara doniisiirler. Bu lenf ag1 sisteminde tiimoral
hiicrelerden kaynaklanan olast bir tikanmiklik durumunda bu dongii aksayip
emilimi engeller. Bu durum lenf nodlarinin tutuldugu hastaliklarda plevral
eflizyonun nasil gelistigini de agiklamaktadir (17).



Sekil 2.1.2. Stomata Elektron mikroskopik goriiniimii (15).

2.2: Plevranin fizyolojisi

Plevra, plevral bosluktaki hareket dinamigini saglama, akcigerlerin seklini
koruma ve solunum isinde akciger harcadigi enerjiyi en aza indirme gorevleri
istlenir. Ancak her iki plevral yaprak arasindaki boslugun da bir¢ok fonksiyonu
bulunur. Plevral aralikta bulunan minimal plevral siv1 plevral yapraklar arasindaki
kayganlig1 saglayarak siirtinmeyi azaltir. Potansiyel plevral bosluk c¢esitli
hastaliklar dolayisiyla intersitisyumdan gelisebilecek akciger Odemi igin
ekstrapulmoner bir rezerv gorevi goriir. Bdylece ventilasyon-perfiizyonun
aksamas1 da engellenir. Fonksiyonel rezidiiel kapasitede plevral aralikta -3 ile -5
cmH20 negatif basing mevcuttur. Bu da ekspiryum sonunda akcigerin
atelektazisini 6nler (18).

Plevral sivinin iiretimi, birbirine zit starling kuvvetlerindeki
dengesizliklerden veya kilcal permaabilite bozuklugundan kaynaklanir. Saglikli
plevrada 15-20 ml plevral sivi bulunur (1). Plevral siv1 plevral kilcal damarlardan,

4



akcigerin intersitisyumundan, intratorasik lenfatiklerden veya periton
boslugundan kaynaklanabilir. Calismalar kilcal basing grandiyentinin pariyetal
plevrada visseral plevraya gore daha yiiksek oldugunu gostermektedir. Bu farkin
hidrostatik basing gradyentiyle iliskili oldugu diisiiniilmektedir, ¢iinkii visseral
plevral kilcal damarlar1 pulmoner vendz sisteme akarken, pariyetal kilcal
damarlar sistemik venoz dolasima akar (19,20).

Normal kosullarda plevral aralikta sistemik plevral kilcallardan 0.6 ml/saat
hizla filtre edilen diisiik protein igerikli pleval sivi, aynm hizla plevral
lenfatiklerden absorbe edilir. Bu siire¢ araliksiz devam etmesine ragmen plevral
aralikta sivi birikmez. Olusan sivi, proteinler, hiicreler pariyetal plevradan
emilirler. Bu emilim 6zellikle pariyetal plevranin kaudal bolgesinde yogunlagmis
stomalar araciligi ile olur (21,22).

Saglikli bir bireyde plevral sivinin olusum ve emilim mekanizmasinda
gelisen aksakliklar plevral aralikta sivi birikimine neden olur. Saglikli bir insanda
plevral stvinin olusum hizi 0,01 ml/kg/saat iken, olusan bu sivinin geri emilim
hiz1 0,28 ml/kg/saattir. Yani yaklasik 28 kattir. Bu sebeple saglikli bireylerde
normal sartlarda plevral aralikta sivi birikme ihtimali ¢ok zordur (23). Saglikl
bireyin plevral s1v1 igerigi tablo 2.2.”de belirtilmistir (15).

Tablo 2.2. plevral sivinin normal igerigi (15).

Miktar 0.1-0.3 ml/kg

Hicre/ mms3 1000-5000
Mezotel %3-70
hicreleri %30-75
Monositler %2-30
Lenfositler %10
Notrofiller

Protein 1-2 g/dI
Albimin %50-70

Glukoz ~ plazma seviyesi

Laktat dehidrogenaz (LDH) <9%50 plazma seviyesi

pH > plazma seviyesi




Normal kosullarda plevral sivinin igeriginde protein/sivi oraninin sabit bir
dengesi vardir. 0.3 ml/kg s1v1 ve 1 g/dl protein igerir. Bu dengenin korunmasinda
plevral araliktaki basing farki, plevranin kalinhig1 ve filtrasyon 6zellikleri rol
oynar (24).

2.2.1. Plevral basin¢lar: 19. yiizyilda Starling, intravaskiiler alanda bulunan
protein ve sivilarin ekstravaskiiler alana gecisini membrandaki hidrostatik ve
kolloid basinglar arasindaki siiregen dengeye baglamisti. Bugiin bu goriis
yenilense de kismen gecerliligini slirdiirmektedir. Sonraki ¢alismalarda sivi ve
bliyiik molekiilerin (proteinler) gecisinde sadece basing farklarinin degil
membranlarin filtrasyon katsayisi, gecirgenlik ozellikleri gibi degiskenlerin de
etkili oldugu gortilmiistiir (25). Plevral sivi olusumunda hidrostatik ve onkotik
basinglar arasindaki fark etkili olup sistemik dolasimdan interkostal arterler
tarafindan kanlanan pariyetal plevranin hidrostatik basinci 30 cm H2O iken,
plevral araliktaki basing -5 cmH20O’dur. Bu nedenle net hidrostatik basing 35
cmH20 olur. Iste bu net basing farki pariyetal plevradan plevral bosluga sivi
gecisini saglar. Plazma onkotik basinct 34 cmH20O iken plevral araliktaki 5
c¢cmH20 onkotik basing ile net onkotik basing 29 cmH20O’dur. Bu basinglara gore
plevral s1vi net olarak 6 cmH20O’luk basing ile pariyetal plevradan plevral araliga
gecer. (Sekil 2.2.1).

Paryetal plevra Plevral bosluk Visseral plevra

Hidrotatik basing
-5cmH:0

Onkotik basing

5 cmH:0 Lenfatik

Lenfatik
Stoma

Hidrotatik basing

Sistemik
kapiller

30cmH20 24 cmH20 Bronsiyal

kapiller
Onkotik basing

34 cmH20 34 cmH:20

Filtrasyon Absorbsiyon

Sekil 2.2. 1: Plevral araliktaki basinglar



2.2.2. Plevral membranin (plevral intersitisyel aralik) o6zellikleri: Plevral
stvinin plevral araliga gegmeden Once sistemik kapillerler, plevral istersitisyum
ve plevral membrandan ge¢mesi gerekir. Bu yolun uzunlugu bu denge agisindan
onemlidir. Pariyetal plevranin kanlanmasini saglatan interkostal arterler ile
plevral membran arasindaki uzaklik (10-12 um), visseral plevranin kanlanmasini
saglayan bronsiyal arterlere uzakligindan (20-25 um) daha azdir. Yani pariyetal
plevray1 besleyen vaskiiler yatak plevral bosluga visseral plevray1r besleyen
vaskiiler yataktan daha yakindir. Bu durumun 6nemi kandan filtre edilen sivinin
pariyetal plevra aracilifiyla plevral bosluga daha kolay gecisini saglar (25).

2.2.3. Plevral sivinin filtrasyonu: Plevral membranin sistemik kan dolagimi,
plevral sivinin olusumunda 6nemli rol oynar. Pulmoner damarlarin bu dongiide
ciddi bir rolii yoktur. Pariyetal plevra interkostal arterler araciligiyla kanlanirken,
visseral plevra hem bronsial arterler araciligiyla sistemik kan kan dolasimindan
hem de pulmoner arterler ile pulmoner dolasimdan kanlanir. Visseral plevrayi
besleyen bronsiyal arterler pulmoner venlere drene olurlar. Bu nedenle visseral
plevranin kapiller sisteminde kan akimi ve plevral sivinin filtrasyon basinci
pariyetal plevraya oranla daha diisiik olur. Plevral sivinin protein igerigi ile
plazma protein igeriginden daha diisiik olmas1 ylksek basingli kapillerlerden
olusan filtrasyonu belirler. Kan yari-gegirgen 6zellikteki plevral membrandan
yiiksek basing ve hizli akim ile gecerken ¢ogunlugunu proteinlerin olusturdugu
biiyiik partikiiller zarda kalir ve filtre edilen sivi protein bakimindan fakir olur.
Ama bu gecis daha diisiik basing ve yavas akim ile olursa daha fazla protein gecisi
olacaktir (26).

Sonug olarak, plevral membranin vaskiiler yapilarla mesafesi, pariyetal
sistemik interkostal arterlerin filtrasyon basincinin yiliksek olmasi, pariyetal
plevranin visseral plevradan daha ince olmasit sebebiyle plevral sivinin
olugmasindan asil sorumlu pariyetal plevradir.

2.2.4: Plevral efiizyon olusum mekanizmalari: Saglikli bireylerde plevral
aralikta 0.1-0.2 mL/kg sivi bulunmasi normal kabul edilir. Bu miktarin artmasi
i¢in ya plevral s1vi sekresyonunun artmasi ve bu artigsa geri emilim kapasitesinin
yetmemesi ya da plevral sivinin geri emilimin azalmasi gerekmektedir. Plevral
eflizyon (PE) gelisiminin bircok sebebi olmakla birlikte hidrostatik basing artisi,
plevral basinca azalmasi, plevral onkotik basincin azalmasi lenfatik akimin
bozulmasi ve permaabilite artis1 one ¢ikan sebeplerdendir (27). Bu sebeplerden
herhangi biri PE gelisimine neden olacagi gibi birkagi birlikte de goriilebilir (15).



Tablo 2.2.4. Plevral s1vi olusum mekanizmalari (15).

-Mikrovaskiiler gecirgenligin artmasi

-Mikrovaskiiler dolasimdaki hidrostatik basincin artisi

-Mikrovaskiiler dolasimdaki onkotik basing azalmasi

-Plevral basin¢ azalmasi

-Periton boslugundan transdiyafragmatik sivi gecisi

-Iyatrojenik, travmatik: Ductus thoracicus yaralanmasi

-Plevra boslugunun lenfatik drenajimnin bozulmasi

2.3. Plevral sivinin degerlendirilmesi ve torasentez:

Plevral eflizyon plevral araliktaki normal olmayan miktarda sivi
birikimidir. Bunun bir¢ok sebebi olmakla birlikte bu sebebin agiklanmasi her
zaman kolay olmamaktadir. Bu sebeple sadece plevral eflizyon ile basvuran
hastalarda ¢cogu zaman tek degerlendirilebilir kriter plevral sivinin kendisi olup
torasentez ile alinan plevral sivinin rengi, goriiniimii, kivami, biyokimyasal ve
patolojik incelemeleri etyoloji agisindan degerli bilgiler barindirir.

Torasentez, plevral efiizyonlarin en 6nemli girisimsel basamagidir. Yatak
basinda, lokal anestezi uygulanmasi ile yapilabilir. Alinan sivi 6rneginden plevral
sitolojinin yanisira biyokimyasal tetkikler, kiiltiir ve antibiyogram i¢in de tetkikler
calisilabilir. Sitolojik degerlendirme i¢in genellikle 50 ml s1vi alinmasi yeterlidir
(28).

Torasentezin pnomotoraks, hemotoraks, interkostal vaskiiler yapilarin
yaralanmasi gibi komlikasyonlar1 olmakla birlikte oranlar1 diisiiktiir. Deneyimli
ellerde bu oranlar daha da diismektedir. Dogru teknikle yapilacak torasentezin
komplikasyon orani diisiik basar1 sans1 yiiksektir. Torasentez yapilirken oncelikle
hastaya dogru pozisyon verilmelidir. Hasta yatagin kenarindan ayaklarini yere
koyarak oturur pozisyonda durur. Kollarini iizerine koyacagi bir masa veya yastik
ile desteklenir. Hafi 6ne egilerek dogru pozisyonu alir. Islemi yapacak hekim
hastanin arkasinda yer alir. Midskapular hatta skapulanin alt ucuna denk gelen
interkostal araligin altindaki interkostal aralik tespit edilir. Bu bolge antiseptikle
temizlenir. Ortme ve lokal anestezi sonrasi torasentez ile alinmak isteyen miktara
gore uygun enjektor segilerek plevral sivi alinir. Torasentez sonlandirilmis olur.
Miimkiin ise alinan 6rnekler zaman harcanmadan ilgili tetkikler i¢in laboratuvara
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gonderilmelidir. Beklemis sivilardan calisilmis biyokimyasal tetkiklerin dogruluk
oranlar1 diislirebilmekte ve yanlis sonuglar tedaviyi degistirebilmektedir.
Torasentez yapilacak sivi miktar1 az ise islemlerin goriintiileme esliginde
yapilmast komplikasyon riskini de azaltmaktadir. Torasentez sonrasi
komplikasyondan sliphe duyulmasi halinde radyografi ile bu olasi
komplikasyonlar ekarte edilmeli, olusan komplikasyonlarin tedavisinin ivedilikle
yapilmas1 gerekmektedir (29). Sekil 2.3’te torasentez islemi gosterilmistir.

Sekil 2.3. Torasentez islemi

2.3.1. Plevral sivinin goriiniimiiniin degerlendirilmesi: Torasentez ile plevral
stv1 alindiktan sonra ilk olarak goriiniimii ile degerlendirilir. Sivinin rengi, kivama,
kokusu mutlaka kontrol edilmelidir. Plevral sivinin rengi etyoloji agisindan fikir
verebilir. Kotii kokulu plevral efiizyon genellikle bakteriyel bir enfeksiyonun
belirtecidir. Eger plevral sivi idrar kokuyorsa bu durum iirinotoraksi diistindiirtir.
Plevral sivi hemorajik goriiniimde ise bu durumda oncelikle hemotoraksi,
dolayisiyla travmatik patolojileri diisiindiiriir. Malign sivilar da hemorajik
goriiniimde olabilir (Sekil 2.3.1°de torasentez ile alman malign sivi Ornegi
gosterilmistir).

Plevral sivi gida artiklar igeriyorsa 6zofagus perforasyonunu, Siit renginde ve
kivaminda bir plevral efiizyon silotoraks veya psddosilotoraksa isaret eder.
Bulanik goriiniimlii mayiler santrifiij edilmelidir. Santrifiij sonras1 bulanikligi
olusturan parcaciklar ve hiicreler dibe ¢okecektir. Santrifiij sonrasi bulanik veya
beyaz renk ve bulaniklik devam ediyorsa bu durumda tami silotoraks veya
psodosilotorakstir (30). Tablo 2.3.1°de plevral eflizyonlarin makroskobik
degerlendirmesi gosterilmistir.



Sekil 2.3.1 Torasentez ile alinan hemorajik goriinlimdeki malign plevral sivi

Tablo 2.3.1. Plevral sivinin makroskobik degerlendirmesi (15,31).

GOrdnum Tam
Beyaz- acik sar1 renkli, berrak Transudatif eflizyon
Saman sarist, fibrin aglari Tuberkdloz

Viskoz, bordo kirmizisi

Malign mezotelyoma

Cikolata sosu Amip apsesi

Siyah Aspergillosis

Sarimsi- yesil Romatoid plorezi

Koyu yesil Biliotoraks

Hemorajik Travma, malignite, akciger enfarktisu
Beyaz Silotoraks, psddosilotoraks, ampiyem
PU Ampiyem

Gida pargaciklar Ozofagus riptiri

Bulanik goranim

Artmis hiicre igerigi, lipidler

Putrid kokusu

Anaerobik infeksiyon

Idrar kokusu

Urinotoraks
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2.3.2. plevral sivimin biyokimyasal acidan degerlendirilmesi: Normal
kosullarda plevral sivinin igerigi tablo 1°de gosterilmis olup herhangi bir sebeple
biriken plevral sivilarin igerigi olusan sivinin etyolojisine gore farklilik gosterir.
Torasentez sonrasi alinan plevral sivinin makroskobik incelemesi yapildiktan
sonra taniya yonelik biyokimyasal testler yapilir. Hemotorakstan sliphesi varsa
stvinin hematokrit diizeyi ¢alisilir. Plevral stvinin hematokrit diizeyi, periferik
kandaki hematokrit diizeyinin %50’sinden fazla ise hemotoraks kabul edilir ve
hemotoraksa yonelik tedavi verilmelidir. Plevral sivida hematokrit %1 in altinda
ise bu 6nemsiz kabul edilir. %1-50 arasindaki hematokrit degeri ise, genellikle
malign plevral hastaliklara, pulmoner emboli veya travmanin tetikledigi plevral
eflizyonlara isaret eder (30). Plevral mayide beyaz kiire yiiksekligi de
parapnomonik eflizyon, tiiberkiiloz, ampiyemi diisiindiiriir. Plevral sivida glukoz,
alblimin, total protein, laktat dehidrogenaz (LDH), NT-ProBNP, iire, biliiriibin,
kolesterol, trigliserit gibi tetkikler siiphelenilen hastaliklarin tanis1 agisindan fikir
vericidir. Tablo 2.3.2.’de plevral sivinin biyokimyasal testlerinin sonuglariyla
olas1 hastaliklarinin tanilar1 birlikte verilmistir.
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Tablo 2.3.2. Plevral stvinin biyokimyasal degerlendirilmesi ve olas1 tanilar (15,31).

Beyaz kire >10.000/ mm3 Parapnomonik eflizyon, PE, pankreatit,

sayis1 kollajen doku hastalig

Notrofil >%50 Akut plevral infeksiyon, pulmoner infarkt

Lenfosit >9%50 Kronik plevral hadiseler, malignite ve
tlberkiloz

Eozinofil >%10 Plevral boslukta hava ve kan olmasi

Sitoloji Atipik hucreler Malignite

Gram yayma ve | Mikroorganizma + | Plevral infeksiyon

kaltar

ARB yaymave | M. tuberculosis Tiberkuloz

kaltar

Glukoz <60 mg/dI Parapndmonik eflizyon, malignite,
tiiberkiiloz, kollajen doku hastaligi,
6zefagus riptiri

Hematokrit Kan hematokritinin | Hemotoraks

%750’sinden fazla

ADA (Adenozin | >40 IU/L Tiberkuloz, ampiyem, lenfoma
deaminaz)
Amilaz Plevral sivi amilaz1 | Pankreatit, 6zefagus ruptir
>serum amilazi
Kreatinin Plevral stv | Urinotoraks
kreatinin>serum
kreatinin
NT-proBNP >1500 pg/ml Kalp yetmezligi
pH <7,2 Komplike parapnémonik eftizyon,
6zefagus rlptir, malignite
Trigliserid >110 mg/dl (veya | Silotoraks
silomikron +)
Kolesterol >200 mg/dl, Psodosilotoraks

kolesterol/TG>1

PE etyolojisinde sistemik hastaliklar ile plevral hastaliklarin ayrimi

onemlidir. Bu ayrimin ilk kriteri transuda-eksuda ayrimidir. Transudatif plevral
eflizyonlar, siklikla bircok klinik bozukluga eslik eder ve olgularin ¢ogunda
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ozellikle kalp, karaciger ve bobrek gibi akciger dis1 organlardan kaynaklanir (32).
Transuda-eksuda ayrimi onemlidir. Ciinkii transuda vasfindaki sivilarda ileri
tanisal islemlere gerek olmayip sistemik hastaligin taramasi yapilir. Eksuda
vasfindaki sivilarda ise etyolojiye yonelik invaziv tetkiklere ihtiya¢ duyulur (33).

Tablo 2.3.3.Plevral efiizyonlarin etyolojisine gore goriilme sikligi (15,31).

Plevral Efiizyon insidans %
Konjestif kalp yetmezligi 500.000 36
Parapnémonik eflizyon 300.000 22
Malign plevral eflizyon 200.000

Akciger kanseri 60.000

Meme kanseri 50.000 14,5
Lenfoma 40.000

Diger maligniteler 50.000

Pulmoner emboli 150.000 11
Viral hastalik 100.000 7
Koroner arter bypass cerrahisi 50.000 3,6
Siroz (asit) 50.000 3,6
Gastrointestinal hastalik 25.000 1,8
Tuberkiloz 2.500 0.18
Mezotelyoma 2.300 0.17
Asbestoz 2.000 0.15

Eksuda-transuda ayrimi i¢in ilk defa 1972 yilinda Dr. Richard W. Light
tarafindan Light kriterleri tanimlanmis ve halen yaygm olarak bu amacla
kullanilmaktadir. Yayinlandig: tarihte %99 6zgiilliik ile duyarlilik ile bildirilmistir
(34). Ancak zamanla bazi durumlarda bu oOzgiilliiglin daha diisiik oldugu
anlasilmistir. Ozellikle transuda vasfinda plevral efiizyonu olan konjestif kalp
yetmezligi tanili hastalarda diiiretik kullanimi sonrasi eksuda yoniinde yanlis
pozitiflikler bildirilmistir (35).
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Light kriterleri; plevral sivi/serum LDH ve protein oranlarina dayanir
(Tablo 2.3.4). Eksuda vasfindaki sivilar bu kriterlerin en az birini karsilarken
transuda vasfindaki sivilar hic¢birini karsilamaz (15).

Tablo 2.3.4. Light kriterleri (15).

Plevra sivis1 / serum protein > 0.5

Plevra sivisi / serum LDH > 0.6 EKSUDA

Plevra sivist LDH > Serum LDH normal araliginin (st sinirinin 2/3’#

Transuda vasfindaki sivilar, sistemik hastaliklar kaynakli sivilar olup
hidrostatik basinglarin dengesinin bozulmast sonucu olusur. Plevral sivinin geri
emiliminde bir problem olmadigi halde artan sivi sekresyonu geri emilim
kapasitesini astigindan plevral aralikta sivi birikmeye baslar. Intravaskiiler
hidrostatik basing arttikca interstisyel alana dogru sivi kayan grandyenti olusur.
Yiiksek sistemik venoz basinglarda pariyetal kilcallarda hidrostatik basinci
arttirarak plevral efiizyon olusumuna sebep olur. Ekstra torasik sebeplerle de
plevral sivi gelisebilir. Karaciger sirozu olan hastalarda da diafragmadaki
acikliklardan toraks igine assit gecisi olup bu sivi da transuda karakteridir (34).
Klinik olarak transuda vasfinda oldugu diisiiniilen bazi sivilar Light kriterlerine
gore eksuda vasfinda olabilir. Ozellikle diiiretik tedavi altindaki konjestif kalp
yetmezligi hastalarinda bu durum sik goriiliir. Light kriterlerinin yetersiz kaldigi
bu durumlarda yuksek serum veya plevral N-terminal pro-beyin natritretik
peptidi (NT-pro BNP) >1500 pg/ dL ve >1,2 g/dL serum- plevral albimin
gradyan1 bu ps6do-eksiidalarin taninmasina yardimeci olur (37).

Eksuda vasfindaki sivilar ise vaskiiler gegirgenlikteki degisiklikler ve lokal
inflamasyon sonucu olusur. Vaskiiler gegirgenlikteki degisime interlokin (IL)-2,
IL-6, TNF-a (tiimor nekroz faktorii-a) ve TGF-f (Transforming growth factor-
beta) gibi faktorlerin sebep oldugu gosterilmistir. Infeksiyonlar, pulmoner emboli
ve malignitelerde bu yolla PE gelistigi diisiiniilmektedir (38). Akut pankreatit,
diafragmanin lokal inflamasyonuna sebep olabilecek subdiafragmatik apse,
hepatik apse, dalak apsesi ve Meigs sendromu da lokal inflamasyon veya
diaframdaki acikliklardan gegis ile plevral aralikta eksuda vasfinda sivi birikimine
sebep olabilen durumlardir (39).

Diisiik basinci ve yiiksek kapasitesi sebebiyle, plevral aralikta siv1 birikimi
sik olur. Etyolojik sebepler cok ¢esitlidir. Biriken sivi plevranin kendisinden
kaynaklanabilecegi gibi, intratorasik veya abdominal organlardan da
kaynaklanabilir. Tablo 2.3.5’te eksuda ve transuda vasfinda plevral efiizyon
nedenleri gosterilmistir. Sekil 2.3.2°de plevral eflizyon tanisi alan hastada tan
algoritmas1 gosterilmistir.
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Tablo 2.3.5. Plevral efiizyonun sik goriilen nedenleri (15,31).

TRANSUDATIF PLEVRAL
EFUZYONLAR

Konjestif kalp yetmezIligi
Siroz

Nefrotik sendrom
Glomerulonefrit

Bobrek yetmezligi
Urinotoraks

Hipoalbuminemi

Atelektazi

Sarkoidoz

Pulmoner emboli

Vena cava slperior sendromu
Meigs sendromu

Konstriiktif perikardit
EKSUDATIF PLEVRAL EFUZYONLAR
Neoplastik Hastahiklar

Metastatik ~ hastalik  (akciger, = meme)
Mezotelyoma

Lenfoma

infeksiyoz Hastaliklar
Bakteriyel infeksiyonlar
Tuberkiloz

Pulmoner Emboli (PE)
Kardiyovaskiiler Hastaliklar

Koroner arter bypass cerrahisi

Gastrointestinal Hastaliklar

Pankreas hastaliklar1 (panreatit,
psodokist)

Subfrenik apse

Ozefagus perforasyonu

Kollajen Vaskiiler Hastaliklar
Romatoid plorezi

Sistemik lupus eritomatozus

Ilaca baglh lupus

Kadin Hastahklar1 ve Dogum
Overin hiperstimilasyon sendromu
Postpartum plevral efiizyon

Meigs sendromu

Lenfatik Sistem Hastahklari
Silotoraks

Lenfanjiyomiyomatozis

Ilaclara Bagh Plevra Hastaliklar
Nitrofurantoin

Dantrolen

Klozapin

Diger Hastahklar
Asbeste  maruz kalma
Akciger transplantasyonu
Torakotomi

Iyatrojenik plevral efiizyonlar

Idiyopatik Plevral Efiizyonlar
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Plevral Siv1

'

Ultrason veya lateral dekiibit grafide sivinin miktari
10 mm’den fazla m ?

O

Hayir Evet
Gozlem Kalp yetmezligi
var mi1?
Hayr Evet

v

Asimetrik plevral sivi, gogiis agrisi,
ates var mu1?

g

Evet Hayir

' v

Ditiretik ve gozlem

~_ !

3 giinden fazla

Torasentez

\4

o= . . 3 . > :
Plevral s1v1/ serum protein orani > 0.5 degismeden devam eden

S1vV1

-Plevral s1v1 / serum LDH oranm1 > 0.6

-Plevral sivi LDH degeri serum iist smirimnin 2/3’{inden fazla

mi?
Hayir Evet Lenfosit
hakimiyeti varsa
! I A tuberkiloz
Transiida / |Lbelirteci bakin.
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Sekil 2.3.2. plevral eflizyon tanis1 alan hastada tani algoritmasi (34).



2.3.3. Plevral sivimin sitolojisinin degerlendirilmesi: Maligniteler, plevral
efiizyonun nadir olmayan sebeplerindendir. Bu sebeple eksuda vasfindaki tiim
plevral eflizyonlarda sitolojik degerlendirme yapilmasi onemlidir. Plevral
maligniteye sekonder gelisen efiizyonlarda ilk plevral efiizyonun sitolojik
degerlendirmesinin pozitif ¢ikma orani yaklasik %60’tir. Ayn1 sividan ii¢ defa
sitoloji ¢alisilmasi halinde bu oran %90’1n iizerine ¢ikmaktadir. Yapilan farkli
caligmalarda maligniteye sitolojik degerlendirme ile tan1 konulma orami %40-87
arasinda degisiklik gostermektedir (40,41). Bu oranlarin degisiklik
gostermesinin sebepleri ¢esitlidir. Sitologun deneyim ve becerisi bu konuda
biliyiikk 6nem tasir, ayrica ¢alismalarin yapildig kliniklerde daha sik goriilen
malignitelerin degiskenligi de bu oranlarn etkilemektedir (42). Clnku her malign
hastaliga sitolojik incelemeyle tan1 konulma orani aym degildir. Pozitif sitoloji
orani timor tipine oldukca bagimlhidir. Akciger adenokarsinom tanili hastalarda
plevral efiizyonun sitolojik degerlendirmesinde pozitif sitoloji oran1 %84 iken, bu
oran Hodgkin lenfoma tanili hastalarda % 25’ten azdir (41). Sitoloji ile taniya
gidebilmek ve daha invaziv islemlerden uzak durabilmek i¢in daha ¢ok sayida
sitolojik numune alinmasi, miimkiin ise var olan plevral efiizyon drene edildikten
sonra tekrar biriken sividan incelemeler yapilmasi veya torakoskopik olarak
plevral lavaj ile sitolojik numune alinmasi sivi igindeki taze tiimor hiicrelerine
ulasimi1 kolaylastirip tani oranlarmi attiracaktir (43). Elde edilen malign
hiicrelerden tanist olmayan bir hastaligin tanis1 konulabilmekte, var olan ancak
siphe uyandiran tanilar dogrulanabilmekte, c¢esitli immiinohistokimyasal
calismalar yapilarak tlimor alt tipinin tayini yapilabilmektedir (42,44).

Plevral efiizyonun sitolojik degerlendirmesinde tiimor hiicresi tespit
edilirse bu durum malign plevral eflizyon (MPE) olarak adlandirilir. Cogunlukla
ileri evre hastaliga isaret eder. Primer hastaligin takibi sirasinda gelisebilecegi gibi
hastaligin ilk bulgusu olarak da ortaya c¢ikabilir (3).

2.4. Malign plevral efiizyonlar:

Malign hastaliklarin takibi sirasinda toraksta tek tarafli veya ¢ift tarafli
plevral eflizyon gelismesi sik rastlanan bir durumdur. Bu durumda hastalara
mutlak suretle torasentez yapilmali ve alinan plevral sivilarin sitolojik
degerlendirmesi yapilmalidir. Plevral sivida malign hiicre gortilmesi durumunda
malign plevral efiizyon tanis1 konulur. Sitolojik c¢alismada malign hiicre
goriilmemesine ragmen siiphenin devami halinde plevral biyopsiler ile taninin
dogrulanmasi gerekebilir. Plevral biyopside malign hiicre goriilen, ancak plevral
stv1 sitolojisinde malign hiicre goriilmeyen sivilar da malign plevral efiizyon
kabul edilir (45).

Malign hastalik dykiisii oldugu halde, plevral eflizyon gelisen ancak yeterli
sayida sitolojik degerlendirme ve plevral biyopsiye ragmen malign hiicre
gOrilmeyen hastalarin paramalign plevral efiizyon olarak adlandirilir. Bu
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hastalarda plevral eflizyon sebebi plevral tutulumlar degildir. Brons tikanmasina
bagh gelisen atelektazi, lenfatiklerin obstriiksiyonu veya pulmoner emboli gibi
sekonder nedenlere bagli sivi birikir. Plevral tutulum olmadigindan sitolojide
veya plevral biyopside timor hicresi gorilmez. Radyoterapi ve tedavide
kullanilan metotreksat, prokarbazin, siklofosfamid ve bleomisin gibi ilaclar da
tedavi sirasinda plevral efiizyon olusumuna yol acabilmektedir (46).

MPE, plevral sivilarin 6nemli bir sebebidir. Tiim plevral sivilarin 1/6’sini,

cksudatif sivilarn ise %24-42’sini olusturur (47). Sitolojik degerlendirmede
malign hiicre gortlmesi Uzerine primer odagin tespiti acisindan yapilan tiim
sistemik taramalara ragmen %10 hastada primer hastaligin tespiti
yapilamamaktadir (15). ileri evre hastaligin belirteci olan MPE prognozun kétii
ve sagkalim diigiik oldugu bir durumdur. Ortalama sagkalim primer tutulan organ,
tumordn histopatolojik tipi ve evreye gore degisim gosterse de ortalama sag kalim
3-12 ay gibi kisa bir siiredir (45,46,48). Kanser tedavisindeki yeni gelismeler ve
artan tedavi secenekleri ile ileri evre hastalarda dahi ortalama sagkalimdaki artis
MPE’nin goériilme oranini arttirmis ve giderek daha da 6nem kazanan bir konu
haline gelmistir (49).
2.4.1. Malign plevral efiizyonlarin etyolojisi: Malign plevral eflizyonlar,
cogunlukla plevraya metastaz yapan sekonder malignitelerden kaynaklanir.
Plevranin primer tiimorleri ¢ok nadir olup tiim plevral tiimorlerin %2-3’{inii
olusturur. Akciger kanseri, meme kanseri ve lenfoma MPE’nin en sik sebepleri
sekonder kanserlerdir (50,51). MPE gelisimine en sik sebep olan primer plevra
malignitesi ise plevral mezotelyoma (PM)’dir. PM, asbest ile olan giiglii iligkisi
nedeniyle diinyada asbestin yogun goriildiigii yerlerde daha sik goriilen prognozu
koti, tedavi tartismalart hala devam eden primer plevral malignitedir. Tedavi
edilmeyen olgularin ortalama yagam siiresi 4-8 ay gibi kisa bir stiredir.

Akciger kanseri, her iki cinsiyette de MPE’nin en sik sebebidir. Akciger
kanseri tanili hastalarin %]15’inde tan1 aninda %50°sinde ise hastaligin seyri
sirasinda MPE goriiliir. Tiim histopatolojik tiplerde MPE goriilme ihtimali olsa da
en stk MPE izlenen histopatolojik tipi adenokansinomdur (15). Kiiclik hiicreli
akciger kanseri tanili hastalarda MPE gelisimi daha nadirdir (52).

Meme kanseri, MPE gelisiminin kadinlarda birinci, toplamda ikinci
sebebidir. Yapilan ¢alismalar meme kanseri tanili hastalarin yarisinda hastaligin
seyri sirasinda MPE gelistigini ve bunlarin biiyiik bir boliimiiniin lenfanjitik
yayilim ile oldugu gosterilmistir. Metastatik meme kanserinde MPE gelisme
stiresi 2-5 y1l arasinda degigsmektedir (15,53).

Lenfomalar, MPE’ nin iigiincii en sik sebebidir. Tim MPE’lerin %10-20
sebebini olustururlar. Tan1 sirasinda %7-21 oraninda MPE gortiliir (54,55). Non-
Hodgkin lenfomalar tiimoriin plevray: direkt invazyonu ile MPE gelisimine sebep
olabilse de mediastinal lenf nodlarmin tutulumu ve buna bagl lenfatik drenajin
bozulmasi ile de MPE gelisimi izlenebilir. Hodgkin lenfomalarda ise eflizyon
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sebebi siklikla duktus toracicusun basiya bagli obstriiksiyonudur. Hodgkin
lenfomada %3 silotoraks izlenebilir. Spontan silotoraksin en sik sebeplerinden
biridir (55,56).

2.4.2. Malign plevral efiizyonlarin patofizyolojisi: Metastatik kanserler
lenfatik, hematojen veya direkt invazyon yoluyla plevraya metastaz
yapabilmektedir. Ancak sebep olduklar1 malign plevral eflizyonun tam olarak
hangi mekanizma ile olustugunu net degildir. Metastatik hastaligin plevrada yol
actig1 permaabilite artis1 ve lenfatik drenajin bozulmasi en ¢ok kabul goren
mekanizmalardir. Plevral metastaz yapan tiimoriin salgiladigi vazoaktif ajanlarm
permaabilite artis1 yaptigi disiiniilmektedir (57,58,59). Bu konuda en ¢ok
suclanan ajan Vaskiiler Endotelyal Growth Factor (VEGF)’dir. Bu faktoriin
antagonize edilerek insanlar {izerin yapilan ¢alismalarda olumlu bir kanit
gosterilememistir  (60). MCP-1, osteopontin gibi birgok proangiogenik
molekiillerin de bu mekanizmadan sorumlu oldugu diisiiniilmekte bunlarin
inhibisyonunun MPE tedavisindeki faydasi arastirilmaya devam etmektedir (61).

Akciger ve meme kanseri MPE’nin en onemli iki sebebi olup her iki
hastalikta da hastaligin seyri boyunca %20-50 MPE gelisir, ancak hangi
hastalarda MPE gelisecegi veya ne zaman gelisecegi hakkinda giivenilir bir
belirte¢  bulunmamaktadir. Bu da hastaligin  seyrini tahmin etmeyi
zorlastirmaktadir. MPE gelisen hastalarda bile ilk drenaj yapildiktan sonra ne
zaman niiks, niiks siiresi, ne tiir semptomlara sebep olacagi kestirilememektedir.
Hastada var olan komorbid durumlar, tiimoriin histopatolojik tipi, hastanin
anatomik yapilarinin durumu (trapped lung) gibi faktorlerin hepsi MPE gelisimini
ve niiksii etkileyen faktorler oldugundan her hastada bu stire¢ farkli olmaktadir
(62).

MPE’nin olusumunun ikinci sebebi lenfatik akimin bozulmasidir. Bu
durum iki mekanizma ile olur. Birinci mekanizma, plevral sivinin plevral boslugu
terk ettigi lenfatik damarlardaki stomalarin timor infiltrasyonu nedeniyle
tikanmasi ve sivinmn geri emilimin azalmasidir. Ikinci mekanizma ise, emilen
stvinin lenfatik damarlar araligi ile dokiildiigii mediasten lenf diiglimlerinin
metastazlara bagli tikaniklifa sebep olmasidir. Ayrica mediasten lenf
diigiimlerinin basisina veya tlimoriin direkt invazyonuna bagli duktus toracicusun
tikaniklig1 sebebiyle de sivi emilimi bozulabilir. Ductus toracicus tikanikligina
bagl gelisen s1vi cogunlukla silotoraks vasfindadir (15). Tablo 2.4.2°de malign
plevral eflizyonlarin olusum mekanizmalar1 gosterilmistir.
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Tablo 2.4.2. Malign plevral s1vi olusum mekanizmalari (15).

Direkt etki

o Artmig permeabilite yapan plevral metastazlar

o Plevral lenfatik damarlar1 tikayan plevra metastazlar

o Mediastinal lenf nodu tutulumana bagli azalmis plevral lenfatik drenaj
o Duktus torasicus tikanmasi (silotoraks)

o Bronsial obstriiksiyon-atelektazi-(azalmig plevral basing)

o Perikardiyal tutulum

indirekt etki

o Hipoproteinemi
o Postobstruktif pndmoni
o Pulmoner emboli

o Radyoterapi sonrasi

2.4.3. Malign plevral efiizyonlu hastalarda klinik: MPE’li hastalarda en ¢ok
goriilen semptomlar dispne ve oOkstriiktiir. Hastalarin yaklasik yarisinda bu
semptomlar goriiliir. Dispnenin derecesi eflizyonun miktar1 ile iliskilidir ve
ozellikle egzersiz ile dispne derinlesir (63). MPE ileri evre hastaligin gostergesi
oldugundan ileri evre hastalikta ortaya ¢ikan kilo kaybi, istahsizlik, yorgunluk,
halsizlik gibi semptomlar da goriilebilir. Plevral metastazlarin gogiis duvari,
kaburgalar ve interkostal sinirlere invazyonu sebebiyle yaygin gogiis agrisi da
gorulebilir (64). Hastalarin dortte biri asemptomatiktir. Tetkikler sirasinda sivi
saptanir (65). Fizik muayenede plevral eflizyona bagli solunum seslerinde azalma,
hemitoraksta matite izlenir.

MPE’nin sebep oldugu semptomlarin kontrolii ve bunlara yonelik tedaviler
ileri evre kanser hastalarinin palyasyonunun 6nemli bir kismini olusturur. Buna
yonelik tedaviler cesitlidir. Ancak ileri evre metastatik kanser hastalarinda
asemptomatik MPE varlig1 tek basina drenaj endikasyonu olusturmamaktadir.

2.4.4.Malign plevral efiizyonlu hastalarda tami: Malign plevral eflizyonlar
metastatik tiimorlere bagli gelisir. Ileri evre malign hastalik Oykiisii olan
hastalarda solunumsal semptomlarin olusmasi durumunda malign plevral
eflizyondan siiphelenmek gerekir. Ayrintili anamnez ve fizik muayenede siiphe
uyandiran bulgularin varligi tani i¢in ileri tetkikler yapmay1 gerektirir. Bu tetkikler
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non-invaziv tetkikler ve invaziv tetkikler olarak iki gruba ayrilir. Non-invaziv
tetkikler; direkt radyografi, toraks ultrasonografisi, bilgisayarli tomografi,
pozitron-emisyon tomografisi ve manyetik rezonans goriintiimeledir. invaziv
goriintlileme tetkikleri ise torasentez, kapali plevra biyopsisi, VATS ile plevra
biyopsisi ve torakotomidir (66).

Non-invaziv goriintiilemelerin ¢ogu plevral eflizyonun varligin1 gosterir.
Eger hastada malign bir hastalik varsa malign plevral efiizyon hakkinda siiphe
uyandirir. Malign plevral efiizyonun kesin tanisi invaziv islemlerle konulur. Tani
plevral sivinin sitolojik incelemesinde malign hiicrelerin goriilmesi veya plevral
biyopsilerin  histopatolojik  incelenmesi ile konulur. Plevral sivilarin
degerlendirilmesinin basit yolu torasentez ile alinan plevral sivinin sitolojik
degerlendirilmesidir. Sitolojik degerlendirmenin tanmi degeri %40-87 oraninda
degismektedir (67). Plevral sivinin sitolojik incelemesi yapilirken birgok
faktorden etkilenmekte, bu da tam oranlarma yansimaktadir. Alinan plevral
stvinin miktari, saklanma kosullar1 ve siiresi, yapilan immiinohistokimyasal
calismalar, tiimoOriin histopatolojik tipi, sitologun deneyimi bu oranlar
etkilemektedir. Etkin bir inceleme 1¢in alinan sivinin 2 saat i¢inde incelenmelidir.
Plevral sividaki hiicreler 2-8 °C’ de 72 saate kadar korunabilmektedir. Uygun
olmayan miktarda ve sartlarda saklanan ve deneyimsiz sitologlarca
degerlendirilen plevral sivilarin tan1 orani ciddi oranda diismektedir (66).

Malign plevral efiizyona yonelik yapilan torasentez hem tanisal hem de
terapotik amagla yapilabilir. Ayrica tekrarlayan torasentezler ile ¢alisilan sitoloji
sayisindaki artis tanit oranini da arttirmaktadir. Torakoskopik plevra biyopsisi
kararindan dnce kag defa sitolojik degerlendirme yapmak gerektigi konusunda net
bir fikir olmasa da JM. Porcel ve arkadaslarinin 831 hasta ile yaptiklar1 ¢alismada
tek sitolojik degerlendirmede %51 pozitif sonu¢ bulunmustur. Bu sonucu ikinci
sitolojik degerlendirme %7, tiglincii degerlendirme %2 arttirmistir (59).

Metastatik timoriin histopatolojik tipi sitolojinin tani oramini etkiler.
Adenokarsinom metastazlar1 en yiiksek oranda malign sitoloji oranina sahiptir.
Ancak primer odak genellikle saptanamaz (15,44,68). Skuamoz hiicreli
karsinomlar ise genellikle santral kitleler ile seyrettiginden brons basisi veya
lenfatik agin obstriiksiyonuna sebep olur. Cogunlukla paramalign sivilar olup
sitoloji pozitifligi nadir olur (15).

Plevral sivinin immiinohistokimyasal boyalarla incelenmesi tani oranini
arttiran bir diger yontemdir. Torasentez ile alinan plevral siv1 santrifiij edildikten
sonra hiicre bloklar1 hazirlanir. Bu bloklar hemotoksilin-eosin  ve
imminohistokimya boyalar rutin yapilir. Bu c¢alismalar ile malignitenin
dogrulanmasi, reaktif mezotel hiicreleri gosterilerek mezotelyoma ile

21



adenokarsinom ayrimin1 yapmak, metastatik maligniteyi belirlemek ve hedefe
yonelik tedavi ihtiyact olan hastalarin belirlenmesi agisindan O6nemlidir.
Metzgeroth ve arkadaslarinin 603 MPE’li hastada yaptiklar1 calismada
immiinohistokimya boyama ile sitolojinin tani degerinin %57-93 oldugunu

belirtmislerdir. Ancak buna ragmen ideal bir immiin belirte¢ belirtememislerdir.
(69).

[k sitolojik degerlendirme negatif sonuglanmissa ikinci sitoloji &rnegi
alimirken plevral biyopsi de alinmalidir. Bu islemin goriintiileme esliginde
yapilmasi tan1 oranini arttirdigi gibi komplikasyon oranini da azaltmaktadir (70).
Kapalt plevra biyopsisi, video yardimli torakoskopik cerrahi (VATS)
yayginlagsmadan once kabul goren bir yontemdi, ancak VATS 1n yayginlagmasi ile
onemini yitirmistir. Giinlimiizde VATS’a uygun olmayan hastalarda bagvurulan
bir yontemdir (70). Hizli, kolay ve giivenilir bir tan1 yontemidir. Malign plevral
eflizyonlarda tan1 oran1 %45-60 gibi dusiik bir orandir. Ancak plevral s1v1 sitolojisi
ile birlikte degerlendirildiginde sitolojinin tam1 degerine %7-27 katki saglar.
Kapal1 plevra biyopsisi giinimiizde ultrasonografi veya bilgisayarli tomografi
esliginde yapilmaktadir. Goriintiilemeler esliginde sivi ile plevral kalinlasma daha
kolay ayirt edilir. Metastatik plevral kalinlasma ile malign mezotelyomada
ultrasonografi ile yapilan plevra biyopsilerinin tani orant %77-80’dir. Plevranin
kalinlhig1 arttik¢a tan1 oran1 da artmaktadir (43,71). Bilgisayarli tomografi plevral
kalmhgi ve plevral nodiilleri ve lokalizasyonlarim1 belirlemede, mediastinal
plevranin kalinligin1t ve mediastinal lenf nodlarin1 gostermede {stiindiir.
Bilgisayarli tomografi esliginde alinan plevral biyopsilerde tan1 orani %87
civarindadir. Bu oran mezotelyomada %93’e kadar ¢ikmaktadir (72,73).

Torasentez ile aliman sivinin sitolojik incelemesi ile tam1 konulamayan
hastalarda VATS ile plevra biyopsisi yapilmalidir. Torakoskopinin erken
yapilmasi tan1 oranini arttirir (%91-95). Erken donemde yapilan girisimler
tekrarlayan sivi birikimine bagli olusan sivi lokulasyonlarini 6nler. VATS ile
yapilan eksplorasyon ayrica hastaligin yaygmhigim ve operabiliteyi
degerlendirmeyi ve gereklilik halinde pleuredezis imkanmi da saglamaktadir
(46,70). Sekil 2.4.4.’te plevral eflizyon nedeniyle VATS ile biyopsi planlanip
opere edilen hastanin intraoperatif saptanan plevral kitleleri izlenmektedir.
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Sekil 2.4.4. Plevral efiizyon nedeniyle VATS biyopsi planiyla opere edilen hastanin intraoperatif
saptanan plevral kitleleri.

Plevral s1v1 ve serum tiimor belirteglerinin plevral efiizyonlarin tanisinda
yeri yoktur. Plevral karsinomlu hastalarda plevral eflizyon mayisi ¢ogunlukla
eksuda olmakla birlikte %5 oraninda transuda goriilebilir. Glukoz ve protein
konstastrasyonu da diistik izlenir (74).

2.4.5.Malign plevral efiizyonlu hastalarda tedavi: Malign plevral efiizyon
cogunlukla ileri evre hastaligin gostergesi olup tiimoriin yayginligini gosterir.
(Cogu zaman hastaligin primer odagi belli olmakla birlikte ilk bulgu olarak plevral
eflizyon ile bagvuran hastalarda primer odak belirsiz olabilir. Bu durumda primer
odagin tespiti hastaligin sistemik tedavisi icin Onemlidir. Sistemik tedaviye
yanitsiz primer malign hastaliin olmasi1 durumunda palyatif tedavi secenekleri
degerlendirilir (75).

MPE, ileri evre hastaligin gostergesi olup genel durum, semptomlar ve
sagkalim siiresi hastadan hastaya degisiklik gdsterir. Bu hastalarin palyatif
tedavileri planlanirken bu degisikliklerin gz online alinmasi ve hastaya gore
tedavi planinin olusturulmasi gerekmektedir. Onkolojik tedavisinin devami
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sirasinda plevral eflizyon i¢in gézlem, tekrarlayan torasentezler, ploredezis, kalici
plevral katater yerlestirilmesi ve terminal evrede opioidlerde analjezinin
saglanmasi ve oksijen destegi verilmesi tedavi segenekleridir (45,50). Bu tedavi
segenekleri de secilirken hastanin performans durumu, onkolojik tedavi siireci,
antikoagiilan ila¢ kullanimi, sagkalim beklentisi, aile i¢i destek ve kisisel istegi
onem arz etmektedir. Ornegin performansi kotii, beklenen sag kalim siiresi ¢ok
kisa bir hasta i¢in en etkili yontem terapotik torasentez iken, performansi iyi
beklenen sagkalimi uzun olan bir hastada niiks oras1 ¢ok yiiksek olan terapotik
torasentez uygun yontem degildir (45,66).

Biitiin plevral drenaj yontemlerinde pndmotoraks, enfeksiyon vb.
komplikasyonlar geligebilir. Tekrarlayan torasentezlerde bu riskler artmaktadir.
Torasentez siklig1 giderek artiyorsa bu hastalarda ploredezis veya kalict plevral
katater uygulamasi MPE niiksiinii 6nlemek i¢in en etkili yontemlerdir. Dispnenin
kontroliinii saglamakta ve hayat kalitesini arttirmakta ¢ok yararlhidir (76,77).
Tedavi de amag da semptomlarin giderilmesi ve yasam kalitesinin diizeltilmesidir.
Bunlar saglandiginda hastanin sistemik tedaviden kiiratif ya da uzun siireli
palyasyon saglama sansi olabilmektedir. Ancak semptomlarin her zaman eflizyon
ile iliskili olmayabilecegi unutulmamali, alternatif nedenler de sorgulanmalidir.
Terminal donem kanser hastalarinda sik goriilen anemi, malignitenin predispozan
faktor oldugu pulmoner emboli, brons basisina bagli gelisen atelektazilerin de
solunumsal semptomlart olusturabilecegi unutulmamalidir. Asemptomatik
hastalara acil girisim gereksinimi olmadigi, ancak asemptomatik olgularin da

zaman ic¢inde eflizyon miktarinda artis olup drenaj ihtiyacinin dogacagi
bilinmelidir (50).

2.4.6. Tedavi secenekleri:

MPE’li segilecek tedavi seklinin semptomlar1 gidermesi, yasam kalitesini
arttirmas1 ve hastanin evinde gecirecegi zamani arttirmasi hedeflenmektedir.
Tedavi segenekleri gozlem, torasentez, tiip torakostomi, ploredezis, kalici plevral
katater, video yardimli torakoskopik cerrahi (VATS), kemoradyoterapidir.

2.4.6.1.Gozlem: MPE gelisen her hasta semptomatik olmayabilir. Tetkikler
sirasinda saptanan, semptoma sebep olmayacak miktarda plevral eflizyonlarin
drenaj endikasyonu yoktur. Solunumsal semptomu olsa dahi eflizyon miktari ile
iligkisiz semptomlar gosteren hastalarda efiizyon dis1 sebepler de arastirilmali,
varsa bu sebepler tedavi edilmelidir. Ancak gozlem altindaki MPE’li hastalarin
eflizyon miktarinin zaman i¢inde artip drena;j ihtiyaci olacagi da bilinmelidir (50).

2.4.6.2.Torasentez: MPE’de torasentez daha ¢ok tanisal amagla kullanilir. Ancak
semptomatik rahatlatma amaciyla bosaltici torasentez de kullanilan bir yontemdir.
Her uygulamada maksimum 20 ml/kg bosaltilmas1 onerilir. Daha fazla miktarda
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sivi drenaji reekspansiyon Odemi riskini artacagindan Onerilmez. Bosaltici
torasentez ile bosaltilan her 1000 ml plevral siv1 akcigerin total kapasitesini 400
ml arttirir (46). Bu artis semptomlarda hizli bir diizelme saglar. Torasentezin etkisi
hizl1 olsa da niiks orani yiiksektir. Hastalarin neredeyse tamaminda (%98-100) 1-
3 giin igerisinde tekrar siv1 birikir (74). Niiks sebebiyle sik yapilan torasentezler,
iatrojenik  pndmotoraks, plevral sivi  lokiilasyonu, ampiyem  gibi
komplikasyonlara neden olabilir. Her islem Oncesi steriliteye gereken dnem bu
sebeple verilmelidir. Niiksiin sik olmas1 nedeniyle tekrarlayan torasentez genel
durumu kotii, yasam beklentisinin kisa oldugu hastalarda uygulanmalidir (46,78).

2.4.6.3.Tiip torakostomi ve kiiciik caph drenaj katateri: Kiigiik capl drenaj
kataterleri (10-14 F) uygulanabilirligi, daha az agriya sebep olmasi ve hastaya
sagladigi konfor nedeniyle MPE’li hastalarda tiip torakostomiye iyi bir
alternatiftir. Ploredezis i¢in uygundur. Ancak yogun igerikli ve hemorajik sivilarin
drenaji i¢in uygun degildir (79).

Tiip torakostomi genis ¢aplar1 ile daha yogun veya hemorajik sivilarin da
drenajin1 saglamasi1 ayni1 zamanda ploredezis imkani saglamasi sebebiyle sik
bagvurulan drenaj yontemidir. Giinliik drenaj miktar1 200 ml’in altina inince
sonlandirilmalidir. Ampiyem ve enfeksiyon riski sebebiyle uzun siireler tutulmasi
onerilmemektedir. Tiip sonlandirildiktan sonra %80 hastada 1 ay icerisinde sivi
tekrar niiks eder. 3 ayin altinda sagkalim beklenen hastalar i¢cin uygun bir tedavi
segenegi olup daha uzun sagkalim bekleniyorsa ikinci bir tedavi secenegi
diistiniilmeli veya eklenmelidir (71,77). Sekil 2.4.6.3’te uygulanmis kiigiik ¢aph
drenaj katateri gosterilmistir.

Sekil 2.4.6.3 Kiiciik ¢apli drenaj kataterinin uygulanmasi

2.4.6.4.Ploredezis: Ploredezis, 3 aydan daha uzun siire sagkalim beklenen
hastalarda MPE gelisimini ve buna bagli semptomlar1 6nlemek ve tekrarlayan
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torasentezlerin sebep olacagi komplikasyonlar1 engellemek i¢in plevral efiizyon
drene edildikten sonra plevral araliga kimyasal bir ajan verilerek veya plevranin
mekanik olarak abrazyon veya plorektomi ile hasara ugratilarak plevral kavitenin
oblitere edilmesidir. Kimyasal ajanlarla yapilan ploredezis, kimyasal ajanin
verilmesini takiben visseral ve paryetal plevrada kimyasal irritasyona bagh
inflamasyon ile seyreder. Her iki plevral yapraktaki bu inflamasyon fibrozise
neden olarak plevral yapraklarinin yapismasini ve kavitenin oblitere olmasini
saglar. Bu siire¢ boyunca akcigerin ekspanse olmasi, fibrozis sirasinda her iki
plevral yapragin yapigsmasini kolaylastiracak dolayisiyla islemin basari sansini da
arrtiracaktir. Islemin basarili olmas1 durumunda efiizyonun tekrar birikimi, karsi
akcigere ve mediastene basi ve buna bagli semptomlar 6nlenir (80,81). Mekanik
ploredezis ise paryetal plevranin torakoskopik olarak abrazyonu veya parsiyel
veya total plorektomi yapilarak plevral kavitenin obliterasyonudur. Cerrahi
miidahale ve anestezi gerektirdiginden kimyasal ploredezisin faydasiz kaldigi
hastalara onerilir. Ploredezis hangi yolla yapilirsa yapilsin birincil amag plevral
boslugun kapasitesini azaltmak, biriken sivinin birikimini engellemek veya
biriken miktarin azalmasini saglayarak semptomlar: azaltmaktir (80).

Cesitli calismalarda ploredezis isleminin basar1 oranlar1 %50-90 civarinda
belirtilmis olup farkliliklar gostermektedir. Bu derecede farkli oranlar elde
edilmesinin  sebebinin  ploredezis yapilan hastalarin  se¢cimi  oldugu
disiuntilmektedir. Akciger grafisinde ekspansiyon saglanmus, giinliik drenaji 100
ml’nin altinda, plevral stvinin Ph’mnin> 7.30, beklenen sagkalimi 3 ayin lizerinde
olan hastalarda basari oran1 %90°1 bulabilmektedir. Ancak tuzaklanmis akciger
(trapped lung) gibi akcigerin ekspanse olmadigi durumlarda, tekrarlayan
torasentezlere baglh gelisen multilokulasyonlar, endobronsiyal lezyonlara bagh
atelektazi durumunda, plevral Ph <7.15 ve giinliik drenajinin 100 ml’in iistiinde
oldugu durumlarda basar1 oran1 da diismektedir (81).

Kimyasal ploredezis malign plevral efiizyonlarin en ¢ok bagvurulan ve ayni
zamanda en ekonomik yontemidir. Bu amacla giliniimiizde en sik kullanilan ajan
steril talktir. Temini kolay ve ucuzdur. Uygun dozlarda kullanildiginda yan etkileri
minimaldir. En sik goriilen yan etkisi islemin erken doneminde goriilen agr1, ates
ve tasikardidir. Nadir de olsa ge¢ donemde aritmi, pndmonitis ve akut respiratuar
distres sendromu (ARDS) izlenebilir. Talk ile basarili ploredezis oram1 %81-90
oraninda degismektedir. (50,79,82).

2.4.6.5.Kahal plevral katater: Tuzaklanmis akciger veya endobronsial tiimore
bagl akcigerin ekspanse olmadig1 veya tekrarlayan ploredezislere ragmen devam
eden inatc1 eflizyonlarin tedavisinde kullanilan basit ve etkili bir yontemdir.
Plevral aralikta biriken sivinin siirekli drenajini saglar. Ploredezis yapilmamasina
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ragmen hastalarin  %50’sinde spontan ploredezis gelisir (77,78). Yapilan
caligmalarda MPE tedavisindeki basari oraninin pléredez ile benzer oldugu
gosterilmistir. Kalic1 plevral katater lokal anestezi ile sterilite saglandiktan sonra
poliklinik sartlarinda kisa siirede uygulanabilecek bir yontemdir. Komplikasyon
oranlar1 diisiik olsa da biiyiik serilerde %2-7 ampiyem, %3-4 seliilit bildirilmistir.
Katater trakt1 boyunca timor metastazr %7-10 olarak bildirilmis olup MPM’de
daha sik izlenir. Tikanma, yerinden oynama ve sivi lokulasyonlarinin olugsmasi da
goriilebilen ancak daha kolay tedavi edilebilen komplikasyonlardir (50,84).

2.4.6.6.Video yardimh torakoskopik cerrahi: kimyasal ploredezisin basarisiz
oldugu, uzun sagkalim beklenen, genel durumu iyi olan MPE’li hastalara
uygulanabilecek bir yontemdir. Plevral abrazyon veya plorektomi yapilarak
plevral kavitenin obliterasyonu hedeflenir. Plérektomi plevral abrazyona gore
mortalitesi daha yliksek bir islemdir. Bu sebeple hastanin genel durumunun iyi
degerlendirilmesi, 1slem ve komplikasyonlar1 agisindan gerekli bilgilendirmenin
yapilmas1 gerekmektedir (85). Gerekli hazirliklardan sonra genel anestezi altinda
tek akciger ventilasyonu ile once plevral eflizyon drene edilir. Varsa lokulasyonlar
giderilir. Gerekiyorsa islem sirasinda biyopsi de alinabilir. Akcigerin
ekspansiyonu kontrol edilir. Plevral abrazyon veya plorektomi yapilarak mekanik
ploredezis tamamlanir (50). Meme kanseri nedeniyle MPE tedavisi alan 87 hasta
ile yapilan bir ¢alismada talk ploredezis ile mekanik ploredezis arasinda anlamli
bir farklilik gorilmemistir. VATS ile bazi hastalarda kismi dekortikasyon da
yapilabilir. Dekortikasyon akcigerin ekspansiyonunu saglarken mekanik
ploredezise katkida bulunur (45,86,87).

2.4.6.7. Kemoterapi ve radyoterapi: MPE’li hastalarda genel olarak
kemoterapinin sonuglar1 iyi degildir. Ancak meme kanseri, lenfoma ve kiigiik
hiicreli karsinom gibi kemoterapi sensitif tiimorlerde basar1 sansi daha yiiksektir.
Ayni sekilde radyoterapi de sik goriilen pndmonitisten dolay1 6nerilmez. Ancak
mediasten lenf nodlarini tutan lenfomada yarar saglayabilir (46,82).

2.4.7.Malign plevral efiizyonlu hastalarin prognozu: MPE c¢ogunlukla ileri
evre hastaligin gostergesidir. Prognozu kotii, beklenen sagkalim 1 yilin altindadir.
(6,7). Calismalar MPE gelisen kanser hastalarinda mortalitenin MPE gelismeyen
metastatik ileri evre kanserli hastalara gore daha yliksek oldugunu géstermistir.
Ancak plevral efiizyonun bu kotii sagkalima nasil sebep oldugu halen tamamuyla
aciklanamamaktadir. Artan kanser prevelansi ve kanser tedavisindeki yeniliklerle
birlikte kanser hastalarinin daha uzun sagkalimi ileri evre kanserleri ve MPE
oranlarini da arttiracaktir. Bu durum MPE’li hastalarin prognozunu belirlemenin
onemini daha da attirmaktadir (88,89). Sagkalimi etkileyen en 6nemli belirtec ise
timoriin histopatolojik tipidir. Akciger kanseri ve gastrointestinal sistem
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kanserleri en kotii prognozlu kanserler olup ortalama sagkalim 2-3 ay iken, meme
kanseri ve hematolojik malignitelerde ortalama sagkalim 12 ay civarindadar. (90).
Karnofsky Performans Skoru (KPS), plevral sivimin Ph’i, LDH ve glukoz
diizeyleri de kotii prognoz ile iliskisi bulunan diger faktorlerdir (91). Kisa
sagkalimin yanisira MPE’1i hastalarda ileri evre hastaliga bagli olarak yaygin agri
goriiliir. Ayrica tekrarlayan plevral efiizyonlar nedeniyle hayat kalitesi ciddi
oranda azalmistir. Bu nedenle MPE’li hastalarin tedavileri diizenlenirken birincil
hedef hastalarin semptomlarini azaltip hayat kalitesini arttirmaktir (88,89).
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3. GEREC VE YONTEM
3.1. Materyal:

Diyarbakir Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Gogiis Cerrahisi Kliniginde
01.01.2012 ile 31.12.2022 tarihleri arasinda plevral eflizyon nedeniyle
degerlendirilen 1850 hastanin verileri retrospektif tarandi. Malign plevral efiizyon
tanis1 alan ve tiim verilerine ulasilabilen 150 hasta degerlendirmeye alindi.
Calisma icin Diyarbakir Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulu’ndan
14.06.2023 tarihinde onay alindi. Calismaya dahil edilen kisilerin kimlik bilgileri
gizli tutuldu.

Arastirmaya konu olan tiim verileri saglayan hastalar belirlendi. Calismaya
dahil edilme kriterlerini karsilayan, sitolojik veya histopatolojik olarak malign
plevral efiizyon tanis1 almis, 18 yasindan biiyiik, ileri derecede organ yetmezligi
(kalp, bobrek, karaciger) bulgular1 olmayan, tani ve takibi tarafimizca yapilmis
hastalar ¢alismaya dahil edildi. Plevral Mezotelyoma plevranin primer malignitesi
oldugundan ¢alismaya dahil edilmedi. Malignite disinda ikincil sebeplerden
dolay1 hayatini kaybeden hastalar ¢calismaya dahil edilmedi.

Hastalarin yas, cinsiyet, primer tiimoriin histopatolojik tipi, tan1 zamani,
tan1 zamanindan MPE gelisimine kadar gecen siire, tan1 aninda MPE varligi,
MPE’nin tan1 yontemi, plevral eflizyon gelisen hemitoraks, plevral eflizyonun
labaratuvar (LDH, Glukoz) degerleri, sagkalim siiresi ve mortalite verileri
incelendi.

Hastalarin tan1 zamani i¢in primer tiimoriin biyopsi tarihi referans alindi.
MPE gelisme siiresi i¢in plevral eflizyon nedeniyle yapilan torasentez tarihi ile
primer timoriin biyopsi tarihi arasindaki siire kabul edildi. LDH ve glukoz
Olctimleri hastanin plevral efiizyon tanisindan sonra yapilan ilk torasentez ile elde
edilen verilerden secildi. Sagkalim siiresi, kaybedilen hastalar i¢in torasentez
tarihi ile 6lim tarihi arasindaki siire kabul edildi.

3.2. Istatistiksel yontemler ve degerlendirme:

Arastirma verilerimizin istatistiksel degerlendirmesinde IBM SPSS 21.0
for windows istatistik paket programi kullanildi. Olgiimsel degiskenler ortalama
+ standart sapma (SD) ile, kategorik degiskenler say1 ve yiizde (%) ile sunuldu.
Verilerin normal dagilima uyup uymadigina Kolmogorov-Smirnov testi ile
bakildi. Nitel degiskenlerin karsilastirilmasinda Chi-kare (¥2) testi kullanildi.
Degiskenler arasindaki iliski i¢cin spearman korelasyon analizi yapildi. Hastalarin
sagkalim siirelerinin sagkalim analizini yapmak i¢in Kaplan Meier testi kullanildi.
Hipotezler cift yonlii alindi, p<0.05 ise istatistiksel olarak anlamli sonu¢ kabul
edildi.
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4.BULGULAR

(Calismaya klinigimiz tarafindan plevral efiizyon nedeniyle degerlendirilip tetkik
edilen ve sitolojik veya histopatolojik olarak MPE tanis1 kanitlanmis 150 hasta
dahil edildi. Degerlendirilen hastalardan 143’ (%95,3) hayatta degildi. 7 (%4,7)
hasta hayatta idi. Hayatta olan 7 hastanin 4’ii meme kanseri, 2’si akciger kanseri
ve biri de lenfoma tanili idi. Hastalarin 78’1 (%52) erkek, 72’si (%48) kadin 1di.
Hastalarin yas ortalamasi 55,04 ((£14,79) yil idi. En geng hasta 23, en yash hasta
ise 93 yasindaydi. Radyolojik olarak 78 (%52) hastada sag tarafta eflizyon
izlenirken 64 (%42,7) hastada sol, 8 (%5,3) hastada ise bilateral plevral eflizyon
mevcuttu. Tablo 4.1.’de hastalarin genel 6zellikleri gosterilmistir. Tablo 4.2°de
hayatta olan hastalarin genel 6zellikleri gosterilmistir.

Tablo 4.1. Hastalarin genel 6zellikleri.

CINSIYET Sayi (n) Oran (%)
Erkek 78 52,0
Kadin 72 48,0
Toplam 150 100,0
TARAF Say1 (n) Oran (%)
Sag 78 52,0
Sol 64 42,7
Bilateral 8 5,3
Toplam 150 100,0
YAS Standart Sapma
Ortalama 55,04 1,237
Ortanca 55,00
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Tablo 4.2. Hayatta olan hastalarin genel 6zellikleri.

HAYATTA OLAN HASTALARIN GENEL OZELLIKLERI
MPE tanisindan sonra

Histopatoloji Cinsiyet gecen slre

Infiltratif meme karsinomu Kadin 36 ay

Infiltratif meme karsinomu Kadin 33 ay

Memenin invaziv duktal karsinomu Kadin 31 ay

Infiltratif meme karsinomu Kadin 18 ay

Akciger Adenokarsinomu Erkek 21 ay

Malign Mullerian Tumaor (Over) Kadin 18 ay

B hicreli lenfoma Erkek 9 yil

Timoriin sitopatolojik degerlendirilmesinde MPE’nin en sik sebebinin akciger
kanseri oldugu izlendi. 75 (%50) hastada akciger kanseri izlenirken, 29 (%19,3)
hastada meme kanseri, 20(%13,3) hastada ise gastrointestinal tiimorler izlendi.
Hastalarin timoriin histopatolojik tipine gore dagilimi Tablo 4.3 de gosterilmistir.

Tablo 4.3. Tiimor tiplerine gore hastalarin dagilimi

Tumoér Tipi Say1 (n) Oran (%)
Akciger Kanseri 75 50,0
Adenokanser (57)
scc (4)
Kiigiik hiicreli akciger kanseri (14)
Meme Kanseri 29 19,3
GIST 20 13,3
Genito-Uriner Sistem Kanserleri 14 9,3
Lenfoma 6 4,0
Diger (Timoma (2), Tiroid mediiller 6 4,0
karsinom, Parotis pleomorfik karsinom,
Malign  mezenkimal timor, Ewing
sarkom)
Toplam 150 100,0
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Timoriin histopatolojik tiplerinin cinsiyete goére dagilimi Tablo 4.4. ve
Grafik 4.1.’de gosterilmistir. Erkeklerde en sik akciger kanseri (%67,9)
izlenirken, kadinlarda en sik meme kanseri (% 38,9) izlendi.

Tablo 4.4. Tiimoriin histopatolojik tipinin cinsiyete gore dagilima.

CINSIYET Toplam
Erkek Kadin
TANI Akciger Kanseri Hasta sayis1 53 22 75
Cinsiyet-tam orani 70,7% 29,3% 100,0%
Meme Kanseri Hasta sayisi 1 28 29
Cinsiyet-tam orani 3,4% 96,6% 100,0%
GIST Hasta sayis1 13 7 20
Cinsiyet-tam orani 65,0% 35,0% 100,0%
GenitoUriner Sistem |Hasta sayisi 5 9 14
Kanseri
Cinsiyet-tam orani 35,7% 64,3% 100,0%
Lenfoma Hasta sayis1 3 3 6
Cinsiyet-tam orani 50,0% 50,0% 100,0%
Diger (Timoma(2), Tiroid | Hasta sayisi 3 3 6
medller karsinom, Parotis
pleomorfik karsinom,
Malign mezenkimal tumor,
Ewing sarkom)
Cinsiyet-tam orani 50,0% 50,0% 100,0%
Toplam Hasta sayis1 78 72 150
Oran 52,0% 48,0% 100,0%
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Grafik 4.1. Cinsiyete gore tiimor tiplerinin sematik dagilima.
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Kaplan-Meier yontemiyle hesaplanan cinsiyete gore sagkalim siireleri
kadinlarda ortalama 331,091 giin iken, erkeklerde ortalama 225,377 giin idi.
Ortalama degerde fark goriinse de Chi-Square testi ile yapilan karsilastirmada
oransal olarak anlamli farklilik bulunmadi (p=0,552). Tablo 4.5.’te cinsiyete gore
sagkalim stireleri ve Grafik 4.2.°de ise cinsiyete gore sagkalim egrisi

gosterilmistir.
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Tablo 4.5. Cinsiyete gore sagkalim stirelerinin degerlendirilmesi

TANI

[ Akciger Kanseri
M Meme Kanseri
W cisT

B Genito Uriner Sistem Kanseri

O Lenforna
W Diger

Ortalama Ortanca

CINSIYET

Sonug Std. Sapma | Sonug |Std. Sapma
Erkek 225,377 35,693 | 118,000 19,986
Kadin 331,091 57,411 | 112,000 40,112
Toplam 274,168 32,910 118,000 19,133

Karsilastirma

Chi-Square Sig.
Log Rank (Mantel-Cox) 1,868 0,172
Breslow (Generalized Wilcoxon) 0,354 0,552
Tarone-Ware 0,941 0,332
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Grafik 4.2. Cinsiyete gore sagkalim egrisi
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Kaybedilen hastalarin plevral sivisinin biyokimyasal igeriginin prognoz ve
sagkalim ile iliskisini degerlendirmek iizere LDH ve glukoz diizeylerine bakildi.
Kaybedilen 142 hastadan 30 (%21,1)’unun LDH mg/dl degeri 1000°1in tlizerinde
idi. Kaybedilen hastalarin 20 (%13,9)’sinin glukoz degeri 40 mg/dl’nin altinda
idi. Degerlendirilmeye alinan hastalarin LDH ve glukoz diizeylerinin sagkalimda
herhangi bir farkliliga sebep olmadig goriildii. Tablo 4.6.te LDH diizeyleri ve
karsilastirmasi gosterilmistir. Grafik 4. 3.’te ise LDH diizeyinin sagkalima etkisi
sagkalim egrisiyle gosterilmistir. Glukoz diizeyinin sag kalima etkisi ve sagkalim
egrisi Tablo 4.7. ve Grafik 4.4.’te gisterilmistir.

Tablo 4.6. LDH diizeyinin sagkalima etkisi ve karsilastirilmasi

Ortalama Ortanca

LDH

Sonug Std. Sapma Sonug Std. Sapma
200-500 aras1 309,932 50,105 148,000 30,646
501-1000 arast 176,763 37,098 59,000 22,346
>1000 317,033 82,572 99,000 28,755
Karsilastirma

Chi-Square Sig.

Log Rank (Mantel- 4,736 0,094
Cox)
Breslow (Generalized 4,046 0,132
Wilcoxon)
Tarone-Ware 4,250 0,119
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Grafik 4.3.LDH diizeyinin sagkalima etkisi
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Tablo 4.7. Glukoz diizeyinin sagkalima etkisi ve karsilastirilmasi

Ortalama Ortanca

GLUKOZ

Sonug Std. Sapma Sonug Std. Sapma
0-40 332,050 97,692 83,000 23,479
41-80 214,000 47,902 98,000 21,612
>80 281,859 43,781 127,000 28,295
Karsilastirma

Chi-Square Sig.

Log Rank (Mantel- 0,928 0,629
Cox)
Breslow (Generalized 0,217 0,897
Wilcoxon)
Tarone-Ware 0,478 0,787

35




Grafik 4.4. Glukoz diizeyinin sagkalima etkisi
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Timoriin sitopatolojik tanisinin sagkalim ile iligkisi degerlendirildi. En uzun
sagkalim sirasiyla meme kanseri, genitoliriner sistem kanserleri ve akciger kanseri
seklinde 1di. Kaybedilen 143 hastanin 25 (%17,4)’1 meme kanseri tanili olup
ortalama sagkalimlar1 451,36(£122,62) giin idi. 13 (%9.09) genitoiiriner sistem
kanseri tanil1 hastanin ortalama sagkalim stiresi 370,23 (£121,03) giin, 74 (%51,7)
akciger kanseri tanili hastanin ortalama sagkalim siiresi 265,17 (£39,73) giin idi.
Meme kanseri tanili hastalarin ortalama sagkalim siirelerinin daha uzun idi ve bu
durum istatistiksel olarak da anlamli bulundu (p=0,01). En uzun yasayan hasta 9
yildir takip edilmekte olup halen yasamaktadir, en kisa yasam siiresi ise 10 giin
idi. Tablo 4.8.’de tiimdr tipi ile sagkalim siirelerinin ortalama ve median degerleri,
karsilastirma sonuglar1 ve istatistiksel veriler gosterimistir. Grafik 4.5.te tiimor
tipinin sagkalima etkisi sagkalim egrisinde sematize edilmistir.
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Tablo 4.8. Tiimoriin histopatolojik tipin ile sagkalim siiresinin iligkisi.

Grafik 4.5. Tumor tipi-sagkalim iligkisini gosteren sagkalim egrisi.
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Hastalarin 93 (%62,0)’iinde tan1 aninda MPE saptandi. 57(%38,0) hastada tani
aninda MPE eflizyon yoktu, ancak hastaligin seyri sirasinda gelismisti. Bu 57
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Ortalama Ortanca

TANI

Sonug Std. Sapma Sonug Std. Sapma
AKkciger Kanseri 265,176 39,735 127,000 25,269
Meme Kanseri 451,360 122,624 221,000 123,235
GIST 120,150 28,396 66,000 34,659
Genito Uriner Sistem 370,231 121,039 148,000 125,221
Kanseri
Lenfoma 115,600 48,842 83,000 50,390
Diger 84,167 49,745 29,000 20,208
Toplam 274,168 32,910 118,000 19,133
Karsilastirma

Chi-Square Sig.

Log Rank (Mantel- 15,093 0,010
Cox)




hastanin primer malign hastali§in tanisindan MPE gelisimine kadar gecen siire
ortalama 315,34(£571,926) giindii. Tan1 aninda MPE tespit edilen hastalar ile tan1
aninda MPE izlenmeyip takibi sirasinda MPE gelisen hastalarin ortalama
sagkalim siireleri sirasiyla 276,55(£36,50) ve 270,24(+63,53) giin olup
istatistiksel olarak anlamli farklilik izlenmedi(p=0,08). Tablo 4.9.’de tan1 adinda
MPE varliginin sagkalima etkisinin degerlendirilmesi gosterilmistir.

Tablo 4.9. Tan1 aninda MPE varliginin sagkalima etkisinin degerlendirilmesi.

Tani aninda MPE Ortalama Ortanca
varhgi

Sonu¢ | Std. Sapma | Sonu¢ |Std. Sapma
Yok 270,241 63,538 68,000 42,254
Var 276,551 36,505 125,000 22,011
Toplam 274,168 32,910 118,000 19,133
Overall Comparisons

Chi-

Square Sig.
Log Rank (Mantel- 0,249 0,618
Cox)
Breslow (Generalized 3,047 0,081
Wilcoxon)

Tan1 aninda MPE izlenmeyen 57 hastanin timii MPE gelisiminden once
kemoterapi almig. MPE tanis1 aldiktan sonra ise 96 (%64) hasta kemoterapi
tedavisi almisken, 54 (%36) hasta kemoterapi almamisti. Kemoterapi alan
hastalarin ortalama sagkalim stiresi 415,47(+46,83) giin iken kemoterapi almayan
hastalarin ortalama yasam siiresi 41,27(£6,19) giin idi. Kemoterapi alan grupta
sagkalimin yiiksekligi istatistiksel olarak anlamli bulundu(p=0,00). Ancak bu
farkin kemoterapi almamis hastalarin kemoterapi almama sebebinin genel
durumun kétiiliigiinden kaynaklandigi da diistiniilmelidir. Tablo 4.10.’da MPE
gelistikten sonra kemoterapi alan hastalarin degerlendirilmesi ve istatistiksel
verileri gosterilmistir.

38



Tablo 4.10. MPE gelisimi sonras1 kemoterapi alan hastalarin degerlendirilmesi

MPE sonrasi Ortalama Ortanca
Kemoterapi durumu

Sonug Std. Sapma Sonug Std. Sapma
Tedavi almams 41,278 6,190 30,000 3,674
Tedavi alms 415,472 46,831 260,000 18,857
TUumu 274,168 32,910 118,000 19,133
Overall Comparisons

Chi-Square df Sig.

Log Rank (Mantel- 127,462 1 0,000
Cox)
Breslow (Generalized 116,189 1 0,000
Wilcoxon)
Tarone-Ware 122,677 1 0,000
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5.TARTISMA

Malign hastaliklar eksudatif plevral efiizyonlarin en sik sebeplerindendir.
Tiim plevral eflizyonlarin %22’sinin etyolojisinde malign hastaliklar rol oynar.
Ileri yash niifusun giderek artmasi, kanser prevalansmin artmasi ve kanser
hastaliginin tedavisinde sagkalimi uzatan gelismeler efiizyonlarin etyolojisinde
malign hastaliklarin oranini da giderek arttirmaktadir (4,5). Plevral timorlerin
bliyiik cogunlugu malign tiimdrlerin plevral metastazlaridir. Cogunlukla ileri evre
hastaligin gostergesi olup koétii prognozun ve kisa sagkalimin habercisidir. MPE
hemen her kanserin ileri evresinde goriilebilir ancak vakalarin biiyiik bir kismini
akciger kanseri, meme kanseri ve hematojen maligniteler olusturmaktadir.
Kolorektal kanserler ve pankreatikobilier sistem kanserleri de daha az siklikla da
olsa etyolojisinde rol oynar. Oyle ki, akciger kanserli hastalarn yaklasik
%15’inde tan1 aninda MPE izlenir. {lk tanida MPE izlenmeyen hastalarin da
%40’ 1nda MPE gelisir (11).

MPE’ye neden olan primer tiimoriin bilinmesi hastaligin tedavisi ve
prognozunu tahmin etmek agisindan 6nemlidir. Baz1 tiimorler kemosensitif iken
bazi timorler radyosensitiftir. Uygulanacak tedavi seklini belirlemede primer
taninin degeri yiiksektir. Ayni zamanda hastaya yapilacak etkinligi diisiik
tedavilerden kaginmayi1 da saglar (92). Taghizadeh ve ark. Yaptig1 yaklasik 126
bin hastanin degerlendirildigi cok merkezli retrospektif analizde; primer kanserle
iligkili olarak en sik MPE’ler; akciger (%37,8), meme (%15,2), hematolojik
(%11.2), gastrointestinal (%11.0), jinekolojik (%9) olarak saptanmistir (93).
Calismamaiza dahil edilen hasta popiilasyonunda ise %50 hastada akciger kanseri
izlenirken, %19,3 meme kanseri, %13,3ise gastrointestinal sistem kanseri, %9,3
genitotiriner sistem kanserleri ve %4 lenfoma izlendi.

Yas ve cinsiyetin de MPE’li hastalarda prognoza etki ettigi
diisiiniilmektedir. Bizim ¢alismamizda ortalama yas 55,04 idi. Ileri yasta sagkalim
daha diisiik goziikse de istatistiksel olarak anlamli degildi. Sagkalimdaki bu farkin
ileri yas ile artan komorbid hastaliklara bagli oldugunu diisiinmekteyiz. MPE her
iki cinsiyeti de etkilemekle birlikte en sik goriilen maligniteler farklilik
gostermektedir. Calismamizda erkeklerde en sik akciger kanseri ve
gastrointestinal sistem kanserleri goriiliirken, kadinlarda en stk meme kanseri ve
akciger kanseri goriildii. Kasapoglu ve arkadaslarmin yaptigir ¢calismada %68,9
olarak erkeklerde daha fazla MPE saptanmustir (94). Ozyurtkan ve arkadaslarmin
yaptigr c¢alismada erkeklerde MPE sikligi  %56,5 bulunmustur. Bizim
calismamizda MPE goriilme oranlar1 erkeklerde %52 kadinlarda %48 olup benzer
idi.
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MPE gelisiminde iki temel mekanizma rol oynar. Birincisi plevral
gecirgenligin artmasi ikincisi ise tiimdr hiicrelerinin infiltrasyonuna bagli gelisen
bozulmus lenfatik drenajdir. Artmis plevral gecirgenligin timor tarafindan
salgilanan vaskiiler endotel biiyiime faktoriine (VEGF) bagl oldugu kabul
edilmektedir. Lenfatik sistemin drenajinin bozulmasi, timor hiicrelerinde tutulan
mediastinal lenf nodlarinin plevral aralikta olusan plevral sivinin geri emilim
gorevini engeller. MPE gelisen hastalarda biriken sivinin miktar1 ve tarafi
degiskendir. Stvi miktar1 eser miktarda olabilecegi gibi bir hemitoraksi tamamen
doldurarak mediastenin stabilizasyonunu bozacak seviyede olabilir. Cogunlukla
tek tarafli olmakla birlikte %13 oraninda bilateral de izlenebilir (95). Bizim
calismamizda bu oran %5,3 olup bu oranin diisiik olmasinin sebebinin ¢alismaya
sadece sitolojik malign tanisi olan hastalarin dahil edilmis olmas1 muhtemeldir.

MPE, primer hastalifin takibinde gelisen progresyon ve metastazlar
nedeniyle olusabildigi gibi hastaligin ilk tan1 aninda da goriilebilir. Hastalarin
%25 inde hastaligin ilk belirtilert MPE’ye bagli semptomlar olup bu oran cesitli
malignitelerde degisen oranlarda olmakla birlikte akciger kanserinde yaklasik
%15 civarindadir (11). Calismamizda %62 hastada tan1 aninda MPE izlenmis olup
hastalarin %64 ‘U akciger kanserli hastalar idi. Ayrica tani aninda MPE izlenen
hastalarin %61,3°1 erkek %38,7’s1 kadind1. Erkek hastalarda tan1 aninda MPE
varlig1 istatistiksel olarak daha fazla goriildii (p=0.003). Calismamizdaki bu
istatistiksel farkin sebebinin ve tani anmindaki yiiksek MPE oranmin erkek
hastalarda akciger kanserinin sik goriilmesi ve akciger kanserinde tani aninda
yiiksek oranda MPE saptanmasi oldugunu diisiinmekteyiz.

Malign plevral sivilar, ¢ogu zaman eksuda vasfinda sivilardir.
Biyokimyasal degerlendirmelerde hastalarin %15-20’sinde glukoz diizeyi 60
mg/dI’nin altindadir. Diisiik plevral glukoz diizeyi plevral sividaki tiimor yiikii ile
iliskilidir. Ayn1 zamanda malign sivilarin ¢ogunda yine tiimor yiikiiniin gostergesi
olarak LDH diizeyi yiiksektir. Plevral sividaki diisiik glukoz ve yiiksek LDH
diizeyinin s1vidaki timor ytikiiniin gostergesi oldugu gibi kotii prognoz ile iligkili
oldugu da iddia edilmektedir (91). Calismamizda hastalarin %21,1’inin LDH
degeri 1000 mg/dI’nin {izerindeydi. Hastalarin %13,9’unun glukoz degeri 40
mg/dI’nin altindaydi. Bielsa ve arkadaslarinin yaptigi calismada tiimor tipinin ve
plevral efiizyonun bazi biyokimyasal ozelliklerinin (pH ve LDH ve glukoz
diizeyleri) MPE hastalarinda sagkalimi etkiledigini gostermistir. Plevral sivinin
pH’nin (7.35’ten diisiik), LDH diizeylerinin 1000 mg/dI’nin iizerinde ve glikoz
diizeylerinin 60 mg/dl’den diisiik olmasinin MPE’li hastalarda daha kotu prognoz
ve daha diisiik sagkalim icin risk faktorleri oldugu sonucuna varmislardir (96).
Literatiirde yliksek LDH ve diisiik glukoz diizeyleri kotii prognoza isaret etse de
bizim ¢alismamizda yiiksek LDH ve diisiik glukoz diizeyinin sagkalim {izerine
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anlaml1 etkisi izlenmedi (p=0,13 ve p=0,89). Bu sonucun ¢alismamizdaki hasta
sayisinin az olmasindan kaynaklanmasi muhtemeldir.

MPE, ileri evre hastalifin gostergesi olup prognozu kotii, sagkalim siireleri
kisadir. Biitlin tedavi segeneklerine ragmen ortalama yasam siiresi cesitli
calismalarda benzer olmakla birlikte 3-12 ay arasinda degismektedir. Primer
hastaligin histopatolojik tipi, tedavi secenekleri, eslik eden komorbid hastaliklar
MPE’1i hastalarda sagkalima etki eden faktorlerden bazilaridir. Ancak en biiyiik
etken tiimoriin histopatolojik tipidir (97). Heffner J.E. ve ark.’nin yaptigi
caligmada sagkalim siireleri 146 akciger kanserli hastada 3 ay, 18 gastrointestinal
kanserli hastada 2,3 ay, 60 meme kanserli ve 51 primeri bilinmeyen hastada 5 ay,
29 MPM’li hastada 6 ay oldugu gosterilmistir (98). Ozyurtkan ve arkadaslarinin
yaptig1 ¢alismada hastalarin %47°sinin ilk 3 ay igerisinde kaybedildigi, %80’inin
ise 200 giinden Once oOldigi gorilmiistiir (99). Chernow ve arkadaglarinin
yaptiklar1 calismada ise hastalarin %84’iinin 6 ay icerisinde kaybedildigi
gorilmiistiir (100). Abrao ve arkadaslarinin MPE gelisen hastalarda yaptiklari
calismada ortalama sagkalim siiresinin 264 giin oldugu saptanmistir (101).
Bazerbashi ve arkadaslarinin yaptiklar1 calismada ise ortalama sagkalim siiresinin
84,1 glin gibi kisa bir siire oldugu gosterilmistir (102). Kookoolis ve arkadaglari,
hastane yatis1 sirasinda MPE saptanan 104 hastay: igeren kiiciik bir retrospektif
calismada, 30. giinde %15 ve 1 yilda %32 mortalite bildirmistir (103).
Kolschmann ve arkadaglarinin yaptiklar1 ¢alismada 6 aylik mortalitenin %54.,9
oldugu gosterilmistir (104).

Calismamizda tim poptilasyonun sagkalim siiresi ortalama 274 giin ve
ortanca 118 giin idi. Timdrin histopatolojik tipine gore ortalama sagkalim
siireleri meme kanserli hastalarda 451 giin, genitoliriner sistem kanseri olan
hastalarda 370 giin, akciger kanserli hastalarda 265 giin idi. Meme kanserli
hastalarin ortalama yasam siireleri daha uzundu ve bu istatistiksel olarak da
anlamli bulundu (p=0.01). Calismamizda 30. Giin mortalite oran1 %18,8, bir yil
sonunda mortalite orani ise %76,2 1di. Farkli ¢calismalarinda benzer sonuglar elde
edilmistir. Ancak tiim c¢aligmalarin verilerinin ortak gostergesi MPE nin yiiksek
mortalitesini isaret etmektedir ve calismamizda elde edilen veriler de literatiir
verileri ile uyumlu bulunmustur.

MPE’nin sagkalimina etki eden diger bir faktor de tedavi secenekleridir.
MPE’li hastalarda tedavinin sagkalim siiresini degistirdigi diisiintildiigii gibi
ongoriilen sagkalim siiresi de tedavi bicimini etkilemektedir. MPE tedavisi,
semptomlarin hafifletilmesi, yasam kalitesinin artirilmasi ve hastanin yasam
stiresinin uzatilmasi amaglarina yonelik olmalidir. MPE’ye yonelik tedavi semasi
cok cesitli olsa da bu calismada hastalarin MPE gelisimi sonras1 aldigi
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kemoterapiler aragtirilmistir. Tan1 aninda MPE tespit edilen veya tan1 aninda MPE
olmayip hastaligin takipleri sirasinda progresyon gosteren hastalardan olusan
grubun %64’ kemoterapi almisti. Kemoterapi alan hastalarin ortalama sagkalim
stiresi 415,47 giin iken kemoterapi almayan hastalarin ortalama yasam siiresi
41,27 giin idi. Kemoterapi alan grupta sagkalimin yiiksekligi istatistiksel olarak
anlamli bulundu(p=0,00). Bu durum istatistiksel olarak anlamli goziikse de
retrospektif yapilan taramalarda kemoterapi almayan hasta grubunun biiyiik bir
kisminin yas, komorbid hastaliklar, ileri derece metastatik hastalik ve kisa
sagkalim beklentisi sebebiyle kemoterapiye uygun olmayan hastalar oldugu
goriildii. Istatistiksel farkin bundan kaynaklanabilecegi diisiiniildii.

Calismamizda elde ettigimiz sonuclar biitiiniiyle degerlendirildiginde
MPE’nin olduk¢a yiiksek mortalite ve kisa sagkalim ile iliskili oldugu
gorilmiistiir. Tiimoriin histopatolojik tipi disinda sagkalim ile iligkili kesin bir
parametrenin olmadig1 gozlemlendi. Hastalarin yas, cinsiyet, plevral sivinin
biyokimyasal icerigi, tan1 aninda MPE varligi, kemoterapi tedavisi almak gibi
faktorlerinin sagkalima etkisinin olmadigi goriildii. Yapilan diger calismalarda da
hastalarin  %95’inin kaybedildigi ve henliz bu mortaliteyt ve prognozu
belirleyecek kesin bir parametrenin de olmadigr gorilmektedir. Calismamiz
MPE’nin prognozunun tahmininin zor oldugunu, hastalarin tedavisini
diizenlerken multidisipliner yaklasmak gerektigini gostermektedir. Tedavi
seceneklerinde amacin efiizyona bagli semptomlart hafifletmek ve en onemlisi
hastanin yasam kalitesini arttiracak palyatif yOntemler olmast ve agresif
tedavilerden kaginilmasi gerektigini diistinmekteyiz.
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6. SONUC VE ONERILER
Calismamizda plevral eflizyon nedeniyle degerlendirilip takip edilmis ve plevral
stvinin sitolojik incelenmesi ile MPE tanis1 konulmus 150 hastay1 sagkalimi
etkileyen faktorler agisindan degerlendirdik. Tiimdriin histopatolojik tipi disinda
yas, cinsiyet, plevral sivinin biyokimyasal igerigi, tedavi durumu gibi
faktorlerinin sagkalima bir etkisinin olmadigini, prognoz belirlemede bir belirteg
olamayacag1 gosterilmistir. Daha 6nce yapilmis benzer ¢alismalarda oldugu gibi
bu ¢alismada da bir prognoz belirteci bulunamamaistir. Sonug olarak bu kadar
kotii prognoza sahip bu hastalikta hastalarin mutlaka multidisipliner yaklasim ile
takip edilmesi gerektigini, klinisyenlerin literatiir bilgilerinin 1s181nda kendi bilgi
ve tecriibelerine giivenmesi gerektigini ve MPE’l1 hastalarin prognoz belirtegleri
arastirmalar1 konusunda daha fazla ¢alismanin yapilmasi gerektigini
disinmekteyiz. MPE’l1 hastalarin tedavisinde rol oynayan klinisyenlerin temel
prensibin hastalarin hayat kalitelerini arttirmaya yonelik olmasinin biiyiik 6nem
arz etmektedir.
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