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Malign plevral mezotelyoma kotl prognozlu, ag-
resif bir timordir. Son yillarda malign timaor ayiri-
mi icin hasta serumlarinda karsinogenezis seyrinde
ortaya cikabilecek bazi maddelerin (biyolojik belir-
tecler/timor belirtecleri) saptanmasi calismalar
yogunluk kazanmistir. Timoral strecin dogrudan
olustugu plevral boslukta toplanan sivi da bu belir-
tecler icin bir kaynak olusturur. Bu nedenle malign
mezotelyomali (MM) olgular da dahil olmak tzere,
plevral sivinin malign nitelikte oldugu dustintilen
olgularda, serumun yanisira plevral sivida da belir-
te¢ tanimlama, tanimlananlarin duyarllik ve 6zgl-
1Ggunl belirlemeye yonelik aragtirmalar devam et-
mektedir (1,2). Bu yazida, MM’da Uizerinde calisil-
mis sivi biyokimyasal belirteclerinin, literatlr esli-
ginde g6zden gecirilmesi amaclanmistir.

LAKTAT DEHIDROGENAZ (LDH)

Plevral sivi LDH dizeyinin eksudatif sivilarin ayirici
tanisinda yararli olmadigi, ancak LDH izoenzim
analizinin yararli oldugu dustnilmektedir (3).
LDHin 5 izoenzimi vardir. Visseral ve paryetal
plevra hicrelerinin LDH 4-5 izoenzimlerinden

zengin oldugu ve MM'’da bu izoenzimlerin diizey-
lerinin arttigi bildirilmektedir (4).

HYALURONIK ASIiT (HYALURONAN)

Ozellikle malign mezotelyoma (MM)'li hastalarda
artar. Yiksek plevral sivi hyaluronik asit seviyeleri-
nin, romatoid artrit gibi inflamatuvar hastaliklarda
da saptanabilecegi gosterilmistir. Bu durum TNF-
a ve interlokin-1, gibi proinflamatuvar sitokinlerin
lokal Gretimine baglanmistir (5). 0.2-0.8 mg/dL
arasindaki plevral sivi dlizeyleri malignite dahil ce-
sitli tip eksudalarda saptanirken, 0.8 mg/dL’'nin
Uzerindeki degerler sadece MM’da bulunmustur
(3). Plevral sivida CEA diizeyi dustik ve hyaluronik
asit duizeyi yuksek ise, MM’y diger kanser tiplerin-
den ayirabilecegi bildirilmistir (6).

FiBRONEKTIN

Plevral sivida dlculebilen ve timor belirteci olarak
kullanilan bir glikoproteindir. Malign plevral sivi
ve diger sivilarin ayriminda yardimci bir paramet-
re olmadig bildirilmis (7), ancak yapilan bir calis-
mada MM’li olgularda yiiksek fibronektin diizeyi
saptanmistir (8).
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FERRITIN

Malign sivilarda ferritin duizeyleri yiksek bulunma-
sina ragmen, bazi calismalarda benign-malign sivi
ayriminda yararli olmadigr saptanmistir (9,10).
Yapilan bir calismada en yuksek ferritin dlzeyleri-
nin MM’da saptanmis olmasina ragmen, sonucla-
rin bir kisminin akciger kanserli olgularla ortusta-
gu bildirilmistir (11).

CEA (KARSINOEMBRiYONIK ANTIJEN)

Bugline kadar en cok calisilan, plorezilerin tani ve
prognozunun belirlenmesinde en sik kullanilan
belirteclerdendir. Benign-malign ayriminda CEA
icin sinir degerin 2.5-20 ng/mL arasinda degistigi
bildiriimektedir. MM’nin adenokanser metastazin-
dan ayirici tanisi icin, hem serum hem plevral sivi-
da, orta derecede duyarlilik ve 6zgillik oranlar
tasir. Negatif dogrulama (MM dislama/adenokan-
seri tanima) yoluyla yardimci olur. MM’lilarda du-
stk CEA diizeyleri tespit edilirken, adenokanserli-
lerde artmakta olup bu iki kanser tipinin ayrimin-
da yol gosterici bir parametre olarak gorilmekte-
dir (1,12,13). Bir calismada CEA pozitifligi 10
ng/mL Uzeri kabul edildiginde, (benign eflizyonlu
ve MM'lilarda 10 ng/mL’nin altinda bulunmus)
adenokanseri saptamadaki spesifisitesi %91.48,
sensitivitesi %87.5 olarak bildirilmistir (14). Baska
bir calismada plevral CEA'nin 3 ng/mL’den fazla
olmasinin MM’y ekarte etmedeki sensitivitesi
%100, spesifisitesi %77, negatif prediktif degeri
%100 olarak rapor edilmistir (15).

CA 19-9 (KARBONHIDRAT ANTIJEN 19-9)

Malign ve benign plevral sivi ayriminda duyarlihg
distk olmasina ragmen (duyarlhk %36, 6zgullik
%83) akciger kanserine bagl plevral sivilarda,
MM'’ya bagh sivilardan daha yiiksek oldugu bildi-
rilmektedir (1,16).

CA 15-3 (KARBONHIDRAT ANTIJEN 15-3)

Malign ve benign plevral sivi ayriminda duyarhlk
%80, 6zgullik %93 bulunarak yararli oldugu goz-
lenmistir (1). Akciger kanseri ile MM ayriminda
CEA ve CA-19-9’un seviyeleri normalken, CA 15-3
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degerinin yiiksek saptanmasi halinde MM’nin 6n-
celikle dustintlmesi 6nerilmektedir (1,17).

SITOKERATIN 19 (CYFRA 21-1)

Akciger kanserleri basta olmak Uzere epitelyal ti-
morlerin hiicre stoplazmasindan salinmaktadir.
Malign ve benign sivi ayrminda duyarliik %91,
6zgullik %90 bulunarak yararli bir timor belirte-
ci oldugu kabul edilmektedir (1). CA 15-3 ve
CYFRA 21-1 kombine edildiginde bu oranlar sira-
siyla %100-%83 olarak belirlenmistir (1). Epider-
moid akciger kanserinde diger histopatolojik tiple-
re gore daha yiiksek seviyede saptanirken, MM’da
da ylksek degerler gosterdigi ve sirvi icin iyi bir
gosterge oldugu bildirilmektedir (1,18,19). Bir ca-
lismada taninin kesin olmadigi ya da hasta klinigi-
nin daha invaziv islemlere uygun olmadigr durum-
larda MM’dan benign ve malign plevral sivi ayri-
mi icin yararli bir parametre olarak Onerilmistir
(20). CYFRA-21-1 ve CEA kombinasyonu MM ve
akciger kanseri arasindaki ayirici tani icin destek
saglayabilir. Yiksek CYFRA 21-1 ve dustk CEA bi-
yuk oranda MM tanisini gliclendirir. Tek basina
CEA'nin ya da her iki belirtecin de artmig olmasi
MM disinda malign plevral sivi tanisini destekleye-
bilir (20). Diger bir calismada CYFRA 21-1'in Ozel-
likle kiicik hiicre digi akciger kanserlerindeki plev-
ral sivilarin benign sivilardan ayriminda yararl bir
timor belirteci oldugu, CEA ve CYFRA 21-1 kom-
binasyonunun malign sivilarda tek basina CEA ya
da CYFRA 21-1 kullanimina gore taniyr arttirdig
(sensitiviteyi %72'ye, spesifisiteyi %89’a cikardigr)
bildirilmistir (21).

MEZOTELIN (SOLUBL MEZOTELIN BAGLI
PEPTiD-SMBP)

SMBP, MM icin potansiyel bir belirtectir. 1.5-1.6
nmol/lt arasindaki cut-off degeri tanisal kararlar
icin 6nerilmektedir (22). Hem serum, hem de plev-
ral sivilarda MM icin tanimlayici bir belirtectir
(23,24). Plevral sivi SMBP 6l¢timii, MM’nin plevral
metastazlardan aynmini daha iyi yapabilir (24).
Artmis SMBP seviyeleri MM slphesini arttirir, an-
cak negatif degerler hastaligi dislayamaz (25).



Asbeste maruz olan ytiksek riskli kisilerin taranmasi
icin yararl olabilir (23,25). Serum SMBP 6lcimd,
MM'lilarda benign asbestoz ya da akciger kanseri-
ne gore daha yiiksek tespit edilmistir (23,26). Evre
1 MM'lilarda asbeste maruz kisilerden daha ytik-
sektir. Evre 2-4'te ise evre 1'den daha yiksek bu-
lunmustur (23). SMBP, epiteloid tip MM icin spe-
sifik bir belirte¢ olarak goriinmektedir (27). Sarko-
matoid MM'lilarda yalanci negatiflikler yaygindir
(25). Ancak bir calismada da MM evreleri veya his-
tolojik tipleri arasinda SMBP seviyelerinde anlamli
fark bulunmamustir (26). En yliksek SMBP seviyesi-
nin relaps/progresyon gosteren MM’lilarda oldugu
gosterilmistir (26). Boylece SMBP seviyeleri timo-
rin yayihminin ve hastaligin progresyonunun de-
gerlendirilmesinde yardimci olabilir (25). Diger bir
calismada MM tanisi icin CA-125 ve mezotelinin
kombine edilmesinin, tek basina mezotelin kullani-
mindan daha fazla sensitiviteyi arttirmadigi goz-
lenmis, her iki belirtecin de hastalarin izlenmesinde
faydali oldugu belirtilmistir (28).

OSTEOPONTIN

MM tanisi icin son yillarda calisilan belirteclerden
biridir. Serum osteopontini MM’lilarda asbeste
maruz olan, saglkli kisilerden daha yuksektir
(29). Ancak osteopontin MM ile plevral metasta-
tik kanserler ya da asbest maruziyetine bagh ge-
lisen benign plevral sivilar arasinda ayrim yapa-
maz (29). Ne plazma, ne de plevral sivi oste-
opontini bu durumlarda daha etkili degildir (29).
MM tanisi igin iyi sensitivitesine ragmen, spesifi-
sitesi dustiktur (25,27). Hastahgin izlenmesinde
katkisi olabilir (25).

MPF (MEGAKARYOSIT POTANSIYALIZE EDicCi
FAKTOR)

Son yillarda arastirilan belirteclerdendir. Non-epi-
telyal MM subtipleri icin mezotelinde oldugu gibi
MPF sensitivitesi de distk bulunmustur (2). Bir
calismada serum mezotelin, MPF ve osteopontin
seviyeleri MM'lilarda artmig olarak saptanmis, an-
cak osteopontin ve MPF MM'yi diger maligniteler-
den ayirt edememistir (30). Her Uc¢ belirtecin
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kombine kullanimi, mezotelinin tek basina kullni-
mindan daha Ustin bulunmamistir. Serum mezo-
telini MM tanusi icin en spesifik belirte¢ olmaya de-
vam etmektedir (30). Baska bir calismada serum
MPF ve mezotelin varyantlari (Mezotelin gen
familyasi Uyeleri, MSLN) MM’da yiksek bulun-
mus, ancak MPFnin anlaml olarak MSLN’den
daha Ustiin oldugu bildirilmistir (31).
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