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Malign mezotelyoma, mezotelyal 6rti ile kapli plev-
ra, periton veya perikart’a yerlesebilen, mezotel hiicre-
lerinden kdken alan mezotelyal értiinin primer malign
tumoridar (1). Etyolojik iliski nedeniyle en sik plevra’dan
koken alir.

Malign plevral mezotelyoma (MPM) tanili hastalarin
yaklasik %60-90 (ortalama %80)'inda asbest temasi
olduguna dair bilgi alinabilmektedir (2-5). MPM, normal
populasyon icin olduk¢ca ender olarak beklenen bir
timordir; gérilme sikhdi, bir yil icin, milyonda 1 ile 2.2
arasinda bildiriimektedir. MPM’nin, tUm dunya icin
belirlenen ortalama yillik mezotelyoma insidens hizi ise
erkekler icin 1.3/100,000 Kkisi-yil, kadinlar igin
0.2/100,000 kisi-yil olarak bildirilmistir (6, 7). Erkeklerde
yiksek olmasi mesleki iliski nedeniyledir.

MPM’y1 etyolojik iligkileri dikkate alarak asagidaki
gibi siniflandirabiliriz:
* Asbest temasi nedenli mezotelyoma,
« Erionite temasi nedenli mezotelyoma,
» Kendiliginden gelisen mezotelyoma,
» Etyolojisi kanitlanmamis diger nedenlere bagh geli-
sen mezotelyoma.

Bugiin icin MPM etyolojisinde iyi bilinen iki énemli
neden, her ikisi de mineral lif olan, asbest veya erionite
ile temastir. Serilere gére degismekle birlikte, MPM’li
olgularin %70-90’iInda asbest temasi oldugu bildiril-
mektedir (2, 3).

Asbest temas sekli Ulkelerin endustriyel yetenekleri
ile ilgilidir. Gelismis Ulkelerde temasin kaynagi esas
olarak mesleksel iligkiler nedeniyledir. Gelismekte olan

Ulkelerde asbest temasi, sanayinin gelisimine kosut
olarak nispi bir mesleksel oran tasirken, cogunlukla,
dogal toprak oOrtiisiinde yer alan kontaminasyon nede-
niyle kirsal alanda gergeklesir.

Yukaridaki &zellikleri dikkate alarak asbest nedenli
MPM’y1 epidemiyolojik olarak asagidaki gibi siniflandi-
rabiliriz:

1. Mesleksel temas (Endustri nedenli temas)

* Primer: Asbest madeni, dogrudan asbest kullanan
is yerleri.

» Sekonder: Asbest iceren madde ile calisan i yerle-
ri, 6rnegin eternit, tekstil sanayii.

» Tersiyer: Meslek ortamindan gevresel temas:

- Domestik temas: is yerlerinde calisanlarin eve

getirdikleri elbiseler nedeniyle temas.

- Yerlesim-komsguluk yoluyla temas.

* Cevresel temas: Yasam oratmlarinda kullanilan bazi
malzemelerdeki asbest kontaminasyonu nedeniyle
genel popllasyonun temasi.

2. Kirsal alanda asbest temasi: Kirsal alanda yasa-
yan kdylllerde gerceklesen temas.

Asbest dogal bir fibréz silikat oldugundan yeryizi-
nin bircok yerinde toprak o6rtiistinde birikimler halinde
bulunur. Uzun yillar boyu insanhgin sosyo-kiltirel ilig-
kileri asbest karigimli topragin yogun bulundugu yerler-
deki kirsal alan yasayanlarinin bu topragin isi ve su
yalitimi 6zelliklerini 6grenmelerine ve kullanmalarina
firsat vermistir. Bdylece, “ak toprak” veya ullkemizin
bazi yerlerinde kullanilan adiyla “¢orak toprak” olarak
adlandirilan bu toprak, i1si ve su yalitimi amaciyla evle-
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rin ¢catisinda 6rtl, duvarlarinda siva-badana amaciyla
yaygin olarak kullaniimigtir. Asbest ile kirsal alanda
yasanan bu temas sekli 1980’li yillarin sonuna dek bazi
bélgelerimizde yogun bicimde devam etmigtir.
Tarkiye’de temasin en yogun oldugu bilinen kirsal
alanlan kapsayan iller Eskisehir, Kutahya, Bilecik,
Yozgat, Sivas, Diyarbakir'dir (8-10).

Aktoprak, dogal ortamindan kazma ve kirek ile
¢ikarilarak, kova iginde kullanilacak yere tasinir. Burada
su ile karistirilarak sivaya hazir hale getirilir. Eski yillar-
da aktoprak su ile kismi karistinhp, 20-30 cm blyUkIU-
glnde aktoprak tuglalan yapilir, bunlar da aktoprak
olmayan kdylerde araba ile satilir, hatta kdy bakkalla-
rinda ticaret amaciyla bulunurdu. S6z konusu bdlgeler-
de aktopragin 1960 oncesi yillarda kullanimi ¢ok yay-
gindi; kasaba evlerinde, hatta bazi illerin kenar mahal-
lelerinde dahi bu tip topragin kéylerden getirilerek kul-
lanildigr bilinir (3, 9, 10).

Ulkemizde yaygin olarak kullanilan aktopragin
mineral analizinde esas olarak asbest liflerinin tremoli-
te tip oldugu, siklikla chrysatile tip liflerle kontamine
halde bulundugu, nadiren de tremolite benzeri actino-
lite veya anthophyllite kontaminasyonu saptandigi bil-
dirilmistir (3, 9, 10).

Kirsal alanda yasayanlar, aktopragin bu tir kullani-
mi nedeniyle doguslarindan itibaren, kdyde yasadiklari
slrece asbest ile temas halindedirler, bu sayede de
mesleksel ve cevresel temasin butin dzelliklerini tagi-
maktadirlar. O nedenle kirsal alanda asbest temasini,
onerdigimiz sekilde, epidemiyolojik siniflandirmaya ek
bir madde olarak katmak dogru olmaktadir. Bu 6zgiin
iliskiler nedeniyle, kirsal alanda asbest temasi sonucu
ortaya ¢ikabilecek mezotelyoma sorunu igin risk-
insidens, temas dozu, doz-cevap iliskisi, cinsiyet,
patogenez unsurlart mesleksel temas serilerinde belir-
lenen &zelliklerden kismen farklh olacaktir ve &ézellikle
mezotelyoma ve genetik yatkinlik tartismalarinda da bu
bolge olgularn énemli bilgi verebilecek potansiyel tasi-
maktadir.

Risk

Ulkemiz geneli icin gercek insidensi bilmiyoruz.
Ancak Diinya Saglik Orgiiti tarafindan kabul géren
KIDEM (izmir Kanser Kayit Merkezi)’in belirlemelerine
gbére Ege Bolgemiz’'de ortalama yillk mezotelyoma
insidens hizi erkekler igin 0.7/100,000 kadinlar igin
0.3/100,000 Kkisi-yi’dir (11). KIDEM rakamlari,
Tarkiye’nin diger bolgelerine gore daha endistrilesmis
bir yoreye aittir.

Yukarida tarif edilen sekilde gevresel temasi kesin
olan kdylllerden olusan bir kohortta, ortalama yillik

mezotelyoma insidens hizini erkekler icin 114.8/100,000,
kisi-yil kadinlar igin 159.8/100,000 kisi-yil olarak belir-
lenmistir. Bu rakamlar asbest temasli olmayan bir popU-
lasyon kiyas alindiginda erkekler icin 88.3 kez, kadinlar
icin de 799 kez daha fazladir (12). Yine saptanan deger-
ler asbest ile dogrudan temasli iscilerden olusan kohort-
larda saptanan degerler civarinda, hatta bircogundan
daha yUksektir. Diyarbakir'da genel popllasyon esas
alindiginda MPM insdiensi 22.8/100,000/kisi-yil olarak
saptanmistir (9). Genel olarak mesleki serilerde insidens
19-122.4/100,000 kisi-yil olarak belirtiimektedir. Yine
asbest ile dogrudan temasl kisilerde MPM’dan orantili
8lim hizi %3.9-6 arasinda bildirilmistir (6, 13, 14). Ote
yandan, gelismis Ulkelerdeki maden etrafinda yasayan-
larda gerceklesen cevresel temas ile ilgili detayli bir
¢alismada insidens Diyarbakir popilasyonuna benzer
sekilde 26/100,000/ kisi-yil olarak bulunmustur (15).
Endustrilesmis Ulkelerdeki genel poptilasyonda insidens
hizlari kadinlarda 1-2/1,000,000 kisi-yil, erkeklerde
10-30/1,000,000 kisi-yil olarak belirtilmistir (6, 14).

Sonug olarak, kirsal alanda tanimladigimiz sekildeki
asbest temasi yuksek mezotelyoma riskine neden
olmaktadir.

Temas dozu

Kirsal alanda olusturulan kohortlarda yapilan anhk
6lcimlerde havadaki asbest lif miktari ev i¢i ortamda
0.009-0.28 f/mL arasinda, ev disi ortamda 0.009-0.04
f/mL arasinda bulunmustur. Ortalama temas siresi 51
yil olan bir kirsal alan yasayaninda ortalama kimdulatif
temas dozu 5.7 f/mL, yasam boyu temas dozu ise
0.19-14.80 fiber-yil/ml olarak hesaplanmistir (16).

is yeri serilerine gére, kirsal alanda temasli hastala-
rn temas sireleri de oldukcga dikkati ¢ekici bicimde
farkllik gdstermektedir. Ornegin is yeri serilerinde,
asbest ile temas ise baslama ile baslamakta, isci
glinde 8 saat, haftada 5 gln, yilda 46-48 hafta temas
etmektedir. Béylece 20 yasinnda ise baslayip 30 yil
calisan birisinin asbest ile temas siresi yaklasik 60,000
saat olurken, 50 yasindaki bir kirsal alan ¢alisaninda
asbest temas siresi yaklasik 260,000 saat olmaktadir.
Cunki kdy ortaminda dogumla baglayan temas, degi-
sen toz konsantrasyonlarinda olsa da giniin en az 16
saati ve kodydeki bir yasam boyu araliksiz devam
etmektedir (3, 9, 12, 16). Ayrica yapilan dlgtimler anlik
olcimlerdir, halbuiki yagisl hava sonrasi toprak kuru-
dugunda, riizgarda, hayvan sirist gecerken, temizlik
sirasinda, aktoprak ¢ikarilirken, uygulanirken lif seviye-
leri anlik dlcimlere gbre cok yiksek olabilmektedir.
Sonug olarak, toplam temas ve akcigerdeki lif miktari,
kirsal alanda dogup 50 yil yasayan birinde, 20 yasinda
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ise baslayip 30 yil ¢calisan birine gére neredeyse esit,
belki de daha fazla miktardadir. Nitekim detayh calig-
malar bu yargiy1 dogrulayan akciger asbest lif miktarla-
ri vermistir (17).

Temas siiresi-temas dozu-esik deger

Asbest temasinin sire ve dozu ile mezotelyoma
gelisme riskinin orantili olduguna dair kanaatler vardir
(18, 19), ancak bunun aksine, bir esik deger oldugu,
esik deger asildiginda artik daha fazla temasin riski
daha fazla arttirmadigi yéniinde de gérusler vardir (20).
Kirsal alandan temasli kohortda yapilan ¢alismamizda,
temasin erkeklerde 40-49, kadinlarda 30-39 yil sonrasi
riski daha fazla arttirmadigi saptandi (12). Grafikte de
gorildigia sekilde erionite temasi nedeniyle yiksek
mezotelyoma riski tasiyan kohortda yaptigimiz calis-
mada da benzer bir bulgu saptandi (21). Sonug olarak
kirsal alanda asbest temasinin bir esik degere sahip
oldugunu, bu deg@er sonrasi artan temasin riski daha
fazla arttirmadigini belirtebiliriz.

Grafik

Latent siire

Mesleksel asbest temasi nedenli MPM olgularinda
hastalik ilk asbest temasindan 35-40 yil sonra ortaya
cikar (latent sire), bu slre olgularin %96’sinda 20
yildan uzun olup, 10 yildan kisa sureli hasta orani
%1’in altindadir (22). Yine mesleksel serilerde hasta-
hgin ortaya ciktigi ortalama yas serilerinde 60-65 yil
araligindadir (23-25). Ote yandan, asbest veya erioni-
te temasi kirsal alanda dogumla baslar. Bu durumda
‘latent sUre’ hastaligin saptandigi yas olmaktadir; bu
slire Ulkemiz serilerinde 50-55 yas civarindadir. Bu
rakam latent slire olarak is yeri serilerine gére daha
uzun, ama hastaligin saptandigi yas olarak dikkat
cekecek sekilde daha kisadir (3, 10, 21, 26). Latent
surenin temas dozuyla ilgili oldugu disinilmektedir.
Ornegin izolasyon iscilerinde bu siire ortalama 29.6
yil iken, esi nedeniyle temash kadinlarda 51.7 yil ola-
rak belirlenmigtir (6, 27). Kirsal alanda latent sirenin
uzun olmasi da muhtemelen temas dozunun dusuk
olmasi ile ilgilidir. Bu durum da ayrica risk igin bir
esik-deger olduguna isaret etmektedir. Clnkl kirsal
alanda 26 yasindan kuguk hasta tanimlanmamis olup,
latent sire 50-55 yildir (9, 10, 12). Maden etrafinda
yasamasl nedeniyle cevresel temasl grupta en kisa
latent sire 20 yil olarak belirlenmisken, dogrudan
temasli iscilerde bu sire 13 yil ve en geng yas 26
olarak gézlenmistir (28, 29).

Cinsiyet

Endustrilesmis Ulkelerden gelen MPM olgu serile-
rinde erkek/kadin oranin 10/1-3/1 arasinda oldugu
bildirilmektedir (23, 25, 27, 30). Buna karsin, kirsal
alanda kadin ve erkek icin yasam sekli ayni oldugun-
dan riskin paylasimi da esit gibi gérinmektedir. Yani
ilgili olgu serilerinde erkek/kadin orani 1 civarindadir
(3, 9, 10). insidens olarak, mezotelyoma’nin kadinlarda
erkeklere gére daha yiksek, kendi normal populasyon-
larina goére erkeklerde 88.9, kadinlarda ise 799 kez
yuksek olmasi kadinlarin mezotelyoma gelisimine daha
duyarl olacagini distindurtebilir (12). Erionite temasl
koylilerde erkekler icin insidens 639/100,000/y1l, kadin-
lar icin 1.267/100,000/y1l olarak belirlenmistir (31).
Ancak, kirsal alandaki yasam tarzi nedeniyle kadinlar-
daki toplam asbest temas yiku, erkeklere gbre anlam-
Il sekilde ylUksektir; ortalama kimdulatif temas dozu
kadinlarda 52 yillik bir temas siresine goére 4.0 f/mL,
erkeklerde 55 yillik bir temas slresine gére 2.7 f/mL
olarak belirlenmig, aradaki fark anlaml bulunmustur
(yayin icin degerlendirme asamasindaki c¢alisma).
Erionite temasli grupta da benzer bir durum vardir; bu
grupta da kadinlar icin ortalama 44 yillik bir temasin
toplam Iif yUkl 8.7 f/mL, erkeklerde 47 yillik bir temas
igin 6.9 f/mL olup, arada anlamli fark vardir (31). Ayni
grupta yapilan ve risk faktéri olarak “cinsiyet”,
“dogumdan itibaren temasin baglamasi” veya “kdyde
yasama suresi” nin irdelendiginde degerlendirmede de
“yalnizca kdyde yagsama suresi” etkili risk faktéru ola-
rak bulunmustu (31).

Mezotelyoma’ya genetik yatkinlik

Bu konuda oldukga iyi bilgiler verebilecek kohort,
Urglip bdlgesindeki erionite temasli kirsal alan yasa-
yanlandir. Glnkl bu bdlgelerde mezotelyoma nedenli
Olimler tim o&lumlerin neredeyse yarisidir. Hem bu
nedenle hem de erionite kendi basina mezotelyoma
igin yuksek risk nedeni oldugundan mezotelyoma ve
erionite temasi ayrica 6zel olarak incelenmelidir.

Erionite nedenli mezotelyoma

Erionite, asbest gibi bir fibréz silikattir; volkanik
urtinddr, Urglp civarinda bazi kéylerin yakininda tas-
kaya tabakalarinda dogal olarak bulunur. Taslar sahip
olduklari gbzenekli yapi sayesinde hem yalitim, hem isi
kontrolli 6zelligine sahipken, kolay kesilir ve hafiftirler.
Bu nedenlerle bélgede yasayan kdyliler, yillar dnce bu
kaya tabakalarindan kestikleri taglar evlerinin duvarla-
rinda kullanmistir. Sonugta dogumdan itibaren erionite
temasi ortaya cikmistir (31). Erionite’nin ylksek riskte
kanserojen oldugu ve ylksek mezotleyoma riski yapti-
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g1 Prof. Dr. izzettin Baris’in 6ncli ve detayll calismalari
ile dinya literattriine dnemli bir bilgi olarak kazandiril-
mistir (32). S6z konusu kodylerde havada da oransal
olarak yuksek erionite lifleri saptanmig, asbest temasi
ise gbsterilememistir (32).

S6z konusu koylerde yasayanlarda mezotelyoma
orani ¢cok yuksektir. Yéreye ait, konuyla ilgili en ¢ok
taninan kdyde dodup blylyen kisilerden olusan bir
kohortta ortalama yillk mezotelyoma insidens hizi
erkeklerde 298.1/100,000 kisi-yil  kadinlarda
400.9/100,000 Kisi-yll olarak bulunmustur (21); bu
degerlerin, kohortun halen yasadigi isveg popiilasyo-
nuna gore erkeklerde 135,5 kat, kadinlarda 1336,3 kat
yuksek oldugu, diinya ile kiyaslandiginda da erkekler
icin 229,3 kat, kadinlar i¢in 2004,5 kat yiksek oldugu
belirlenmistir. Ayni calismada MPM nedenli orantili
6lum hizi %78 olarak tespit edilmistir. Yukarida degini-
len ve dogrudan bu kdyde yapilan gcalismada erkekler
icin insidens 639/100,000 kisi-yil, kadinlar icin
1,267/100,000 kisi-yIl, olarak belirlenmistir (31). Verilen
bu degerler diinyada belirlenen en ylksek MPM insi-
dens rakamlaridir.

Yukarida belirtilen hesaplamalarin yapildigi kohortu
olusturan erionite temasl kdyler, daha énce de deginil-
digi gibi mezotelyoma’da genetik yatkinlik tartismalari
icin iyi degerlendirmeler yapmaya uygun bir zemin
olusturmaktadir. CUnkl bu kdéylerde, kdyde dogup
blylyenlerin yani sira kdye gelin gelen kisiler vardir.
Gelinler disaridan geldikleri icin kdylilerle soy-akrabalik
iliskileri olmayacaktir. Eger erionite veya asbest temas-
I olmadiklari da gésterilirse iyi fikir verecek bir calisma
grubunu olusturabilirler. Bu disiinceyle séz konusu
kohortda yaptigimiz calismada, son 50 yilda kbéye 64
gelin geldigi, bunlarn 41’inin 20 yildan fazla kdyde
yasadigi, 41 gelinden 12 tanesinin MPM’dan 6ldigu
belirlendi (31). Bu sonug, MPM’nin genetik yatkinlikla
ortaya c¢ikabilecegi tezine uymamaktadir.

Kaanatimize goére mezotelyoma etyolojisiinde
asbest veya erionite ile temas esas belirleyici olup,
genetik yatkinlik hastaligin gelisiminde belki kolaylasti-
rici bir rol oynayabilir. Bu dustinceyi glglendiren bir
baska bulgu da erionite liflerinin kdyln eski evlerinde
kullanilan ve “akkusak tasI” adi verilen tasta olmasidir.
Son yirmi yildir, kdyde yapilan evlerde akkusak tasi
kullanilmamaktadir. Bu evlerde ve akkusak tasi kulla-
nilmayan daha eski evlerde gelismis mezotelyoma
olgusu heniz yoktur (31).

Turkiye icin gelecekte mezotelyoma riski
Asbest’in 1980’lere kadar yaygin kullanimi dikkate
alindiginda, endistrilesmis Ulkelerde MPM insidensinin

2020 yillarinda en Ust degere ulasip, sonra yavas yavas
azalmasi beklenmektedir. Halen yilda yaklasik 1,000
yeni mezotelyoma olgusu gelisen ingiltere’de, s6z
konusu vyillar icin 2,000’in Ustlinde yeni olgu olmasi
tahmin edilmektedir. Avrupa’da yillik gériilen olgu sayi-
si 5,000 civarinda olup, 2020 yillarinda bu sayinin
9,000’i bulmasi beklenmektedir. ABD’de ise insidensin
yillik 2,200 olgu ile en Ust rakama ¢ikacagi tahmin edil-
mektedir. Hem asbest kullaniminin yasaklanmasi hem
de latent slrenin 30-40 yil olmasi nedeniyle yaklasik
20-30 yiIl sonrasinda MPM gérlilme oraninin azalmasi
ve gelismis Ulkeler icin MPM gérilme sikhginin
2050’den sonra genel insidense yaklasarak, dnemli bir
sorun olmaktan ¢ikmasi beklenmektedir (14, 33-35).

Bizim Ulkemizde ise halen yillk olarak 700-800
civarinda MPM olgusu gelistigi tahmin edilebilir. Kirsal
alanda asbest karisimli aktoprak kullanimi 1980’lere
kadar yaygin olarak devam etmis, 1990’larda azalmis,
ancak kismen devam etmektedir (3, 9, 10). Bugin icin
butin Turkiye’de iki milyona yakin kisinin asbest
temasl oldugu, halen en az 30.000 kisinin de temasa
devam ettigini 6ngérebiliriz. Bu durumda, Ulkemizde,
yoresel olarak MPM insidensinin 2020’li yillara kadar
mevcut seviyede silrmesi ve sonrasinda yavas bir
disme seyri gdstermesi, 2040’li yillarda da genel
popllasyon dizeyine inmesi beklenebilir. Yine bu
dénemde 16-20,000 arasi olgu ile karsilagsmayi da bek-
lemeliyiz.
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