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Plevranin yumrusal hastaliklari gogunlukla kéticil ve uzun
dénemsagkalimlarininolduk¢a az oldugu durumlardir (1-6).
ister birincil isterse bagka yerden komsuluk veya uzak ya-
yihm sonucu gelmis olsun, ne yazik ki genel olarak kétu gi-
disin bir belirtisidir (1-6). Bununla birlikte, tedavi secenek-
leri gogunlukla guini kurtarmaya yoéneliktir. Plevra sivisinin
toplanmasini 6nlemeye ydnelik tibbi ve cerrahi islemlerden
ibarettir. Hastanin sikayetlerini giderici, solunum sikintisini
rahatlatici veya agrilarini azaltici islemlerdir. Bu nedenle,
bu hasta grubuna yaklasimda yeni yol ve yéntemler arayisi
diger hastalik gruplarinda oldugundan daha az ve yavastir.
Ancak son zamanlarda degisik ydontemlerin bu hastalar igin
umut kaynagi oldugunu da sdylemek gerekir. Bu nedenle,
tibbi yazinin taranmasi ve kendi deneyimlerimizin de har-
manladigi bu derlemeyi yapmayi distinduk.

Bu derleme yapilirken, tibbi yazindaki; 6zet ve tam maka-
lelerden yararlandik. Yazimizi yazarken Glkemizden de bu
amagla yapiimis calismalari dahil etmek istedik, ancak ne
yazik ki plérodezis amagli yapilmis birkag¢ ¢alisma disinda
kétlcll hastaliklarin tedavisine ydnelik bir makaleye rast-
layamadik.

Plevra serdz bir zar olup, tipki peritonun karin i¢ini kapla-
masi gibi, gégus boslugundaki tim yapilari neredeyse ta-
mamen kaplamakta ve hastaliklarin yayilmasi icin bir en-
gelleyici gérevini yapmaktadir. Bu durum kéttcul hastalik-
larda avantaj gibi gériinse de hastaligin yayginlasmasina
da katkisindan dolay! ciddi sorunlari da yaninda tasimak-
tadir. En énemli birincil kéticul timérd Malign Mezotelyo-
madir. ikincil olanlar ise, basta akciger ve meme kanse-
rinin plevral yayillimi olmak Uzere prostat, kolon, mide ve
mezenkimal timérlerin sigcramasi olarak sayilabilir. Vicut-
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ta meydana gelen hemen tim kétdcdl timdrler ayni siklik-
ta olmasa bile plevrayi tutabilir. Temel olarak plevranin ké-
ticll hastaliklarini iki ana grupta siniflamak mamkindur:
Kétucul (Malign) plevral mezotelyoma ve plevraya sigra-
mis kéttcul timdrler. Plevral kanserler ister bizzat kendi-
sine ait olsun, ister bagka bir kanserin yayilimi olsun ge-
nel olarak kétu beklenti yaratan ve sag kalimi kisa olan
timérlerdir. Bu nedenle tedavilerinde de standartlasmis
yéntemler yoktur (6-8). Koétlcull plevra sivilarinin tedavisi
cogunlukla hastalari rahatlatmaya yénelik, sivinin bosal-
tilmasi ve plevra yapraklarinin yapistirma islemleridir (9).
Plevradaki kanserin dogrudan tedavisi daha ¢ok kemotera-
pi veya kemoradyoterapi ile yapilmaya c¢alisiimaktadir. An-
cak ne yazik ki sag kalimin uzatiimasinda kayda deger bir
katkisi olmamaktadir. Hipertermik perfizyon kemoterapi-
si (HIPEK), aslinda uzun yillardir degisik kanser tirlerin-
de uygulanmaktadir. Ozellikle karaciger ve peritonun hiper-
termik perfizyonu ¢esitli kanserlerde uygulanmistir. Kolon
ve over kanserine bagli peritonitis karsinomatozada cerra-
hi gereklilik sinirlarini genigletmis ve birincil timérin ¢ika-
rilimasini yayginlastirmistir (10-12).Tani kondugunda veya
takip sirasinda saptanan periton tutulumu artik ameliyat
edilmeme gerekliligi degildir.

Plevrada da Sugarbaker, Richards, Shigemura, De Bree
ve Giovanni gibi arastirmacilar, plevral kanserlerde (Birin-
cil veya ikincil) hipertermik tedaviyi uygulamiglar ve sonug-
larini agiklamiglardir (6,7,13-16). Uygulamanin tek ve net
bir gerekliligi yoktur. Shigemura ve arkadaslari, kiicik hiic-
re disi akciger kanserli ve plevra yayilimli 5 hastanin dahil
edildigi bir calismada, plevra i¢i hipertermik perflizyon ke-
moterapisini pléropnémonektomi ile birlikte kullanarak or-
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talama 19 aylik sag kalim elde etmisler. Makalelerinin ya-
zim tarihinde bir hasta disinda tim hastalarinin yasadigi-
ni ve en uzun sag kalim 32 ay oldugunu bildirmislerdir (6).
Once torakoskopik olarak hipertermik kemoterapiyi uygula-
miglar, daha sonra ikinci bir ameliyatla pléropnémonektomi-
yi gerceklestirmislerdir. Matsuzaki de ¢alismasinda akciger
cikarmasi ve hipertemik perflizyon uygulanan akciger kan-
seri ve plevra karsinomatozisi olan olgularda ortalama 20
aylik bir sagkalim suresi elde ettigini bildirmistir. Her ne ka-
dar istatistiki olarak anlamli gikmasa da, ayni ¢alismada bi-
lesik tedavinin yapiimadigi hastalarin ise ortalama 6 ay ya-
sadigi saptanmistir (7). Hipertermik perflizyon tedavisinin
kullanildigi tek ikincil plevra tuméri akciger kanseri degildir.
Timoma veya timik kanser sigramasina bagh plevra tutulu-
munda da cerrahi ile birlikte kullaniimis ve umut verici so-
nuclar elde edilmigtir (5).

Malign plevral mezotelyomanin tedavisinde tek basina cer-
rahi veya kemoterapinin bir ise yaramadigi artik netlesmistir
(1-4,17-19). Hatta radyoterapinin de eklendigi durumlarda
bile sag kalim ve hastaliksiz dénemler itibariyle tatmin edici
sonuglar yoktur (17-19). Plevranin baska sistem kanserle-
ri tarafindan tutulumu ise daha kétd bir sag kalima sahip-
tir. Akciger, meme, kolon, prostat veya baska bir kanserin
plevrayi tutmasi ister komsuluk isterse hematojen yolla ol-
sun, hastaligin tedavisi ve seyrinde hekimleri umutsuzlu-
ga itmektedir. Dogal olarak yapilmasi dusinulen islemler
neredeyse tamamen rahatlatmaya ydnelik olmaktadir (9).
Mezotelyomanin tedavisinde ginimuizde, multimodal te-
davi yaklagimi gerekliligi hemen tim hekimlerin hem fikir
oldugu bir konudur. Cerrahi, kemoterapi, radyoterapi, im-
munoterapi, gen tedavisi ve fotodinamik tedavi secenekle-
ri degisik arastirmacilar tarafindan deneysel ve klinik di-
zeyde c¢alisiimis ve dnerilmigtir (1-4,17-20). Mezotelyoma,
biyolojik davranisi agisindan diger solid timdrlere benze-
memektedir. Bu tip kanser hiicrelerinde proteaz eksikligi
nedeniyle plevra énemli bir sinirlayici engel olarak hasta-
hgin yerel kalmasini saglamaktadir (3). Torasentez veya
tlp torakostomi ile bu engel bozulmadik¢a uzun sire has-
talik sinirli kalmaktadir. Bu 6zelligi aslinda tedavisinde biz-
lere ipuclari da vermektedir. Zira mezotelyomali hastalarin
%85'inde uzak organ metastazi saptanamamaktadir. Bu
da hastalarin genel durumunu bozanin yerel tutulumlar ne-
deniyle aksayan kalp-akciger sorunlarinin élime yol actig
dusincesini dogurmaktadir.

HIPEK'in etkisi iki tirlii ortaya cikmaktadir. Birincisi, yiik-
sek isinin timdr hicrelerindeki yikici etkisi, ikincisi de yuk-
sek i1sinin da yardimiyla verilen kemoterapik ajanin kanser
hucresine girisini artirmaktir. Genellikle Cisplatin veya ti-
revleri kullanilsa da baska kemoterapik ilaclar da tek basi-
na veya ek olarak tedavi protokollarina girmislerdir. Degi-

sik calismalarda cisplatinin dozu 50 mg/M2 den 400 mg/
M2'ye kadar genis bir spekturumda uygulanmistir (5-7,13-
16,21). Toksik doz ve farmakokinetik arastirmalarindaki
uygulamalar 250 mg/M2'yi gecmemektedir (13). Matsuza-
ki ve arkadaglari HIPEK'in kanser hiicreleri izerindeki et-
kisi saptamak amaciyla yaptiklari calismada, timér hucre-
lerinin ilk 24 saatte apopitoza gittigini gdstermiglerdir (15).
Ayni calismada sag kalim degerlendirmelerinde, ortanca
sag kalimin 30 ay oldugu saptanmistir. Calismaya alinan
6 hastanin 5'inin evre lll, birinin de evre IV oldugu dusini-
lirse yakalanan sag kalimin ne kadar énemli oldugu an-
lagilacaktir.

Tibbi yazina bakildiginda HIPEK'in uygulamasinda degi-
sik protokoller gériilmektedir. Bu da bize uygulamanin he-
niz emekleme agsamasinda oldugunu ve kesin bir sema-
ya sahip olmadigini gbsterir. Zaten mezotelyomanin veya
plevral kanserlerin tedavisinde de lzerinde uzlasma sag-
lamig standart bir tedavi yéntemi yoktur. Zira kimi calis-
malarda pléropnémonektominin sag kalimi uzattigi bildiril-
misse de, azimsanmayacak sayida ¢alismada da akcige-
ri koruyucu cerrahinin dnemine vurgu yapiimaktadir. Bagi-
siklik tedavisi, gen tedavisi ve fotodinamik tedavi gibi se-
cenekler ne yazik ki ginluk klinik uygulamadan heniiz ¢ok
uzaklardir. Oysa HIPEK, 20 yili agkin siiredir plevrada ol-
masa bile diger bélge veya organ kanserlerinde uygulan-
maktadir. Sonuglarinin da umut verici oldugu sdylenebilir.

HIPEK kimlere, ne zaman ve nasil uygulanmali? Bu soru-
nun cevabi yapilacak ¢alismalarin sonuglarina gére netle-
secektir. Ozellikle mezotelyomada, tedavi stratejisinin be-
lirrenmesinde anahtar soru, akcigeri koruyup korumaya-
cagimiz olmalidir. GUnku klinigimizde yaptigimiz ¢alisma-
da, pléropnémonektominin sag kalima énemli bir katkisi-
nin olmadigini gérdiik. Bununla birlikte, akciger koruyucu
cerrahinin cok daha uzun sag kalim sagladigini saptadik.
Aslinda bu bizim agimizdan beklenen bir sonug da degildi.
Ancak veriler 1siginda, mezotelyomali hastalarda birincil
akciger kanserli hastalarda oldugu gibi pnémonektomi ge-
rektiren hastalarda akcigerin kaybinin sanildigindan bi-
yUk bir travma oldugu kanisina vardik. Elbette hasta sayi-
si itibariyle ¢cok genis bir seri olmamakla birlikte, bunlar fi-
kir vermesi acisindan énemli verilerdir. HIPEK, pléropné-
monektomi sonrasinda kalmis olmasi muhtemel mikros-
kopik veya makroskopik timdér odaklari icin uygulanabi-
lir. Akcigeri korumak ve cerrahinin de etkinligini arttirmak
amaciyla dekortikasyon, diyafragma rezeksiyonu ve gere-
kirse perikard rezeksiyonunu takiben uygulanabilir. Veya
dekortikasyonu mumkin kilmak igin preoperatif ddnemde
VATS ile uygulanip sonrasinda major cerrahi islem ger-
ceklestirilebilir. Mezotelyoma disindaki plevra kanserlerin-
de sistemik tedaviye destek amach uygulamalarin etkinligi
yapilacak klinik ¢calismalarda ortaya cikacaktir.
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