ALTERNATIF PLOREDEZIS AJANLARI

Dr. Oner DIKENSOY

Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi, Géglis Hastaliklari Anabilim Dali, Gaziantep

e-mail: dikensoy@yahoo.com

Ozet

Pléredezis plevral yapraklarin birbirine yapistiriimasi ama-
clyla plevral araliga kimyasal ajanlar verilmesi yada plev-
ranin torakoskopi sirasinda mekanik olarak yaralanmasi
islemidir. Bu sekilde plevrada bir hasarlanmayi takiben
inflamasyon ve fibrozis olusturularak plevral aralik ortadan
kaldirilmis olur. Tekrarlayan pndmotoraks ve plevral efliz-
yonlarin tedavisinde siklikla kullanilan bir yéntemdir. Plore-
dezis i¢in en sik kulanilan kimyasal ajanlar talk, tetrasiklin
deriveleri ve bleomisindir. Bu ajanlar disinda alternatif ola-
rak kullanilan cgesitli ajanlar vardir: kinakrin, iodopovidon
ve gimUs nitrat alternatif ajanlarin bashcalaridir. Bu yazida
baslica bu ajanlar ele alinacakitir.

Anahtar kelimeler: Pléredezis, kinakrin, gimus nitrat,
iodopovidon

Summary

Pleurodesis is the procedure of symphysis of the pleural
space by inducing chemical agents to pleural space or
abrasion of the pleura during thoracoscopy. Pleural space
is oblitarated by causing an injury followed by inflammation
and fibrosis. It is a commonly used method in the manage-
ment of recurrent pleural effusion or pneumothorax. The
most common chemical agents used for pleurodesis are
talc, tetracycline derivatives and bleomycine. There are
also alternative agents such as: quinacrine, iodopovidone,
silver nitrate. These agents are the topic of this article

Key words: Pleurodesis, quinacrine, silver nitrate, iodop-
ovidon

GiRiS

Pléredezis tim Dinya’da sik kullanlan bir tedavi yéntemi-
dir. Baslica malin eflizyonlarin palyasyonunda kullanilir. Bir
tekrarlayan eflizyon olgusuna pléredezis yapilmasi i¢in su
kriterlerin bir arada olusmasi gerekir:

1- Beklenen yasam stresi 1 aydan uzun olmali

2- Semptomatik olmali

3- Sivi bosaltildiginda semptomlar gerilemeli

4- Sivi bosaltildiginda akciger ekspanse olmali
Bugiin en sik kullanilan ajanlar talk, tetrasiklin deriveleri
ve bleomisindir. Ancak bunlarin hicbirisi ideal ajan degildir.

ideal ajan her yerde kolay bulunabilen, ucuz, etkin ve yan
etkileri olmayan ajandir. Bu nedenle alternatif arayiglari str-
mektedir. GUmUs nitrat, kinakrin ve iodopovidon en sik kul-
lanilan ve alternatif olarak ileri stirllen ajanlardir (1). Bu ya-
zida bu ajanlar ile ilgili detayli bilgi verilmesi amaclanmigtir.

Glmis Nitrat

Tarihte ploéredezis icin kullanilan ilk ajan 20. yUzyihn bagla-
rinda giimas nitrat (GN) idi (2). Bunu takiben 1935 de Bet-
hune akciger kanseri nedeniyle lobektomi yapilan bir has-
tada talki kullandi (3). Talk bu tarihten sonra kullaniimaya
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baslandi. Ucuz ve kolay bulunur olmasi en buyik avantaji
iken o tarihlerde sadece torakoskopi sirasinda veriliyor ol-
masl! dezavantaji idi. Daha sonra 1958 de sulandiriimis for-
munun gégus tipunden verilebileceginin rapor edilmesiyle
daha sik kullanilir hale gelmistir (4). ilk olarak 1980 de talk
veriimesine bagli ARDS olgulari bildirildi (5). Daha sonra
6zellikle ABD’den benzeri olgular bildiriimeye baslandi (6).
Bunun Uzerine talkin glvenli olduguna dair sipheler olus-
maya ve dolayisiyla alternatif arayiglari basladi.

GN plevral aralikla kostik etki ile pléredezis olusturan etkin
bir ajandr. ilk dénemlerde GN (%1-10) arasinda konsant-
rasyonlarda kullaniimaktaydi. Bu dozlarda verildiginde sid-
detli agn ve ¢ok fazla eflizyon olusmasina neden olmak-
taydi. Muhtemelen bu sebeple kullanimi kisithydi. Yakin
zamanda 1995 yilinda daha dusik konsantrasyonlarda da
(% 0.5) etkin pléredezis olusturdugu tavsan deneylerinde
gosterildi (7).

Yakin zamandaki ilk randomize kontrolli ¢alismada ayni
Brezilya grubu tarafindan semptomatik malin eflizyonu
olan 60 olguda sulandiriimis talk ile GN kiyaslandi (2).
Talk 5 gr. 50 mL salin icinde, GN ise 20 ml %0.5 konsant-
rasyonda ve gogus tlpunden verilmisti. Hastalar agri ve
pléredezis etkinligi agisindan deg@erlendirilmisti. Bu ¢alis-
manin sonuglari séyleydi: 49 olgu ilk 1 aydaki takiplerde
kontrole gelmisti. Bunlarin 25'i talk 24’0 ise GN kullanilan
olgulardi. Total drene edilen sivi miktari (GN: 901£125 mL,
Talk: 766+74 mL) ve agri indeksleri (GN: 2.58+0.26; Talk:
2.62+0.30) acisindan iki grup arasinda anlamli fark yoktu.
islemden 1 ay sonra GN alan grupta 23/24 (%96) olgu, talk
alan grupta ise 21/25 (%84) olguda etkin pléredezis sag-
lanmisti (p=0.35). Benzeri bulgular 60, 90 ve 120 glnlik
takiplerde de alinmisti. Bu ¢calismanin sonucunda yazarlar
GN inda %0.5 konsantrasyonda talk kadar etkin ve mini-
mal yan etkisi oldugu bu nedenle de glivenle kulanilabile-
cegini bildirdiler.

Takibeden calismalarin hemen tamami ayni grup tarafin-
dan yapildi. Genellikle talk ile kiyaslandigi bu ¢alismalar-
da dusitk doz GN 1n diistk doz talkdan daha az sistemik
inflamasyona ancak daha fazla plevral inflamasyona yol
actigi (8), ve metilprednizolon ya da diklofenak sodyum (9)
gibi bir antiinflamatuar bir ilag verildiginde hayvanlarda talk
pléredezisin etkinligi azalirken GN n etkinliginde bir azal-
ma olmadigini gdsterdiler. En son yapilan bir hayvan ca-
ismasinda yine ayni grup tarafindan bir COX-2 inhibitéru
olan parecoxib’in ne talk ne de GN ile yapilan pléredezisi
etkilemedigi ayni grup tarafindan bildirildi (10).

Ozet olarak denilebilir ki her ne kadar GN ile yapilan klinik
galisma sayisi ¢cok az ise de gdriinen o dur ki GN en az talk
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kadar etkin bir pléredezis saglarken 8limciil bir yan etkisi
olmamasi nedeniyle umut vaad eden ve talka alternatif ola-
rak kullanilabilecek bir ajan gibi durmaktadir.

Kinakrin

Ozellikle iskandinav ilkelerinde antimalaryal ilaglar son
dort dekaddir pléredezis amaciyla kullaniimaktadir (1).
Kinakrin 1993 yilina kadar toplam sekiz ¢alismada ve 98
hastada pléredezis icin kullanilmisti (11-18). Her nekadar
sonuclar oldukea iyi idiyse de ylksek morbidite: agr, ates,
bulanti, ve mental durum degisiklikleri bu ilacin kullanimini
kisitladi (19). Simdiye kadar yapilan en genis randomize
kontrolli calismada kinakrin ve talk karsilastiriimisti (20).
Toplam 110 tekraralayan plevral efizyonu olan olgunun (21
olgu non-malin) yarisina 5 gr talk diger yarisinada 500 mg
kinakrin /meperidin 200 mL salin icinde ve gdgis tiiblinden
verilmisti. Bagari oranlari (ilk sekiz giinde 50 mL/24 saat
ten daha az sivi olusumu) kiyaslanabilir dizeydeydi: kinak-
rin %91'i talk %96. Kinakrin grubunda %31 olguya yeni-
den tedavi gerekirken talk grubunda %7 olguya gerekmisti
(p<0.05). Yan etkilere bakildiginda, talk grubunda olgularin
%46's1, kinakrin grubunda ise %37'sine agri i¢cin narkotik
analjezik gerekti (P=0.45). Her iki grupta da olgularin ¢o-
gunda ates olmus ancak sadece antipiretikler ile kontrol
altina alinmisti (P=0.10).

Ozet olarak denilebilir ki kinakrin ucuz ve kolay bulunabilir
bir ajan olmakla birlikte yan etki sikligi bakimindan talk ile
benzerdir. Ancak simdiye kadar kinakrine bagl élimcul bir
yan etki bildiriimemis olmasi ve etkinliginin talka yakin ol-
masi nedeniyle akilda bulundurulabilecek bir alternatif gibi
g6zUukmektedir.

iodopovidon

lyot bazli bir topikal antiseptikdir. Mukozal yiizeylerden yo-
gun olarak absorbe olabilmektedir. Tiroid glandi tarafindan
da absorbe edilebilir ve tikrik, ter ve site gecebilir (21).
Cok az metabolize edildiginden degisime ugramadan ol-
dugu gibi idrar ile atilir (21). lodopovidonun simdiye kadar
az sayida insan ¢alismasinda pléredezis i¢in test edilmistir
(21-23). Ancak bu c¢alismalarin hicbirinde baska bir ajanla
kiyaslama yapilmamisti. Bu calismalarda basari orani %96
ile %65 arasinda degismekteydi (21-23). Olivares-Torres
ve ark. prospektif cok merkezli bir ¢calismada Meksika'da
14 merkezden malin eflizyonlu ya da tekrarlayan eksldatif
eflizyonu olan toplam 52 olguyu aldiklari bu calisma da
12 olguda tub torakostomiden 40 olguda ise torakoskopi



sirasinda 20 mL %10 iodopovidon ile 80 mL salin karigimi-
ni pléredezis amach kullanmislardi (21). Toplam 50 (%96)
olguda tam basari bildirmiglerdi. Ayrica ilk denemede ba-
sarisiz olunan iki olguda da ikinci deneme ile tam basari
saglanmisti. Yan etki olarak ise ¢ (%5.8) olguda iodopovi-
don verildikten sonra siddetli pléretik agri ve hipotansiyon
bildirmiglerdi.

Yakin zamanda yapilan bir prospekitif calismada (24) 20 mL
%10 iodopovidone ile 80 mL salin karigimi kullanilarak 64
olguda (37 plevral eflizyoni 27 pndmotoraks) tube torakos-
tomiden pléredezis denemigsti. Plevral eflizyonlu olgularin
%86,5’'unda ve pndémotoraksli olgularin %92,6 sinda tam
basar bildirilmisti. Tam basar efizyonun veya pnmotoraksin
hi¢ tekrarlamamasi olarak tanimlanmisti. Tim olgularda de-
gisen siddette g6gus agrisi hissedilmisti (viziel analog ska-
la ile degerlendirildiginde median: 50,5 range: 10-95). Yedi
olguda ates, immunsuprese bir olguda da islemi takiben
ampiyem gelismisti. Takip suresinde bes ay icinde efliizyon
grubunda 13 ay icinde de pnémotoraks grubunda higbir ol-
guda niks olmamigti.

Son yapilan iki klinik calisma Turkiye’de yapilmisti (25-26).
Bu ¢alismalardan ilkinde Yeginsu ve ark. iodopovidon (yu-
karida bildirilen konsantrasyon ve miktarda) ile pléredezis
yapilan 12 olguda tiroid fonksiyonlarinin etkilenip etkilen-
medigine bakmiglardi (25). Pléredezis yapmadan &nce,
24 saat ve 72 saat sonra TSH, TT4, TT3, FT4, FT3 du-
zeylerine bakildiginda islem éncesi ve sonrasi de@erlerde
anlamli bir fark olmadigini bildirmislerdi. ikinci calismada
ise Caglayan ve ark. iodopovidon ile yapilan pléredezisin
kiclUk (Pleuracan, Braun, Melsungen, Germany) veya bu-
yUk capli (32F) tibden verilmesi arasinda pléredezis agi-
sindan bir fark olup olmadigina bakmislardi (26). Ug aylik
takiplerde olgularin tamami ele alindiginda 26 (%60,5) ol-
guda tam yaniti 12 (%28) olguda kismi yanit elde edilmis-
ti. Komplikasyon oranlarida sirasiyla %30.4 ve %35 olup
anlaml fark yoktu. En sik bildirilen komplikasyon olgularin
%16.2'sinde agri idi. Daha nadir bildirilen komplikasyonlar
ise ates, subkutan amfizem, dispne ve hipotansiyondu.

En 6nemli yan etki Wagenfeld ve arkadaslari tarafindan bil-
dirilen gérme kaybiydi (27). Bu grup 200 ile 500 mL Jodobac
(%10 povidone-iodine solusyonu) verdikleri toplam ¢ olgu-
da korlik oldugunu bildirmiglerdi. Oftalmolojik muayenede
fluorescein anjiografi yapildiginda retina pigment epitelyum-
yumindeki diflizyon bariyerinin cerrahiden bir giin sonra par-
¢alanmis oldugunu bildirmislerdi. Ancak onlarin kullandiklari
miktarin daha ylUksek oldugunu belirtmek gerekir.

Ozet olarak iodopovidon da etkin, kolay bulunabilen ucuz bir
ajan olarak iyi bir alternatif gibi durmaktadir. Ancak genis ran-
domize kontrollii calismalara ihtiya¢ olduguda bir gercekiir.
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SONUG

Sonug olarak denilebilir ki, burada ele alinan glimUs nitrat,
kinakrin ve iodopovidon talka alternatif olabilecek 6zellik-
lere sahip olmakla beraber daha genis klinik galigsmalara
ihtiyac vardir. Ancak talka ulasmanin zor oldugu yada so-
lunum rezervi kisith olan olgularda alternatif olarak kulla-
nilabilir.
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