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OZET

Plevral sivida malign hiicreler goriilmesi ya da plevra biyopsisin-
de timor tespit edilmesi ile tani konan malign plevral efiizyon-
lar (MPE) genellikle kot prognoz ve kisa yasam beklentisi ile
iliskilidir.
gidererek yasam Kkalitesini arttirmaktir. Bu amacla, cesitli teda-

MPE'nin tedavisinde amag, hastanin semptomlarini
vi secenekleri mevcuttur. En sik kullanilan yontem ploredez ol-
makla beraber gozlem, terapotik torasentez, uzun streli kateter
drenaji, ploroperitoneal sant ve plorektomi de tedavi amaciyla
kullanilabilmektedir. Bu derlemede MPE tedavisinde kullanidan
minimal invaziv yontemlerin endikasyonlari, uygulanisi, etkinligi
ve komplikasyonlart degerlendirilmistir.

Anahtar Kelimeler: Malign plevral efiizyon, plevra, plorodez, ka-
lict kateter

ABSTRACT

Malignant pleural effusions (MPE), diagnosed by the discovery of

malignant cells in the pleural fluid or pleura, generally signify
poor prognosis and reduced life expectancy. Treatment of MPE
is directed towards palliation of symptoms and improvement in
quality of life. Among several treatment options, the most widely
used technique is pleurodesis. Other methods include observa-
tion, therapeutic drainage, indwelling catheters, pleuroperitoneal
shunts and pleurectomy. In this review, we evaluated the indi-
cations, application methods, comparative efficacy and compli-
cations of minimally invasive techniques employed for the man-
agement of MPE.

Keywords: Malignant pleural effusion, pleura, pleurodesis, indwel-
ling catheter

GiRiS VE AMAC

Tiim plevral efiizyonlarin yaklasik %22°sini olusturan ma-
lign plevral eflizyon, malign tiimdrlerin dogrudan komsuluk
yoluyla veya hematojen yolla plevraya yayilmasi ile olusur
ve plevral doku ya da sivida malign hiicrelerin saptanmast ile
tan1 alir. MPE plevranin primer tiimorlerine bagli olabilecegi
gibi, cogunlukla intratorasik ya da ekstratorasik organ tiimor-
lerinden metastaz yoluyla olusur. Plevraya en sik metastaz ya-
pan tiimorler akciger, meme kanseri ve lenfomalardir (Sekil 1),
(1, 2). MPE’lerde en sik histopatolojik tan1 adenokarsinom ol-
makla beraber diger tiimor tipleri de etyolojide yer alabilir (3).

Timor tipine bagli olmakla beraber MPE’de medyan survi 4-12
aydir (1, 4). Malign hastaliklarin seyri sirasinda mediastinal lenf
nodlarmin tutulumu ve buna bagli lenfatik obstriiksiyon, brong
obstriiksiyonu, pulmoner emboli, superior vena kava sendromu

ya da onkotik basing azalmasina bagli olarak ortaya ¢ikan plev-

ral stvilar ise paramalign sivi olarak adlandirilir. MPE’lerin te-
davisi hastaliga neden olan primer timoriin tipi, stvinin miktari,
semptom varhig1 gibi birgok faktdre bagh olarak degisir. Orne-
gin kiigiik hiicreli akciger kanseri, lenfoma, meme kanseri gibi
malignitelere bagl sivilarda kemoterapi etkin olabilir. Bununla

birlikte, cogu hasta lokal tedaviye ihtiya¢c duymaktadir. En sik

kullanilan lokal tedavi yontemleri, terapétik torasentez, uzun
stireli kateter drenaji ve ploredezdir. Yazimizda bu yontemler
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tizerinde durulmustur. Daha az uygulanan ydntemler olan ploro-
peritoneal sant ve plorektomi daha invaziv prosediirler gerektir-
diginden bu baglik altinda incelenmemistir.

GOZLEM

Timor tipinin bilindigi ve hastanin asemptomatik oldugu
eflizyonlar takibe alinabilir, fakat bunlarin pek ¢ogu takip asa-
masinda semptomatik hale gelerek girisim gerektirir (1).

TERAPOTIK PLEVRAL ASPIRASYON

Plevral bosluga steril kosullarda kateter takilarak sivinin dre-
ne edilmesi islemidir. Parietal plevra gegildikten sonra enjektor
yardimiyla sivi aspire edilerek uygun yerde olundugu dogrula-
nir ve drenaj seti ile sivinin bosalmasi saglanir. Hastada sempto-
matik olarak gecici rahatlama saglamakla birlikte genellikle sik
rekiirrens goriileceginden beklenen yagam siiresi kisa olan ve
genel durumu plorodez ya da kalici kateter i¢in girisime uygun
olmayan hastalar disinda tedavi yontemi olarak tercih edilmez.
Hastalarin %98-100’{inde 30 giin i¢inde niiks goriiliir (1). Ult-
rasonografi ya da floroskopi esliginde yapilmasi daha etkindir.
Sik tekrarlandiginda ampiyem, pndmotoraks, kanama ve loku-
lasyon olusturma riski vardir. Reekspansiyon pulmoner 6demini
Onlemek igin bir kerede bosaltilacak sivi 1,5 litreyi agmamali-
dir. Islem sirasinda gogiis agrisi gelismesi islemi sonlandirmay1
gerektiren en 6nemli semptomdur (5). Persistan oksiiriik veya
vazovagal semptomlar gelistiginde de drenaj kesilmelidir (1, 6).

TUNELLI KATETER iLE DRENAJ

1997 yilinda FDA onay1 almasindan sonra yayginlasarak kul-
lanilmakta olan tiinelli kateterler bir diger tedavi segenegidir.
Genel durum bozuklugu ya da kisa survi beklentisi nedeniyle
plorodeze uygun olmayan ve sivinin hizla tekrar birikerek has-
tanin semptomatik hale gelmesi nedeniyle tekrarlayan torasen-
tezler ile tedavi edilemeyecek hastalarda kullanilabilir. Perkiitan
olarak yerlestirilen fleksibl silikon kateterlerdir ve hastanede ya-
tis sliresini azaltarak ayaktan tedavi olanagi sunarlar (7, 8). Cilt
antisepsisinin ardindan lokal anestezi ile uygulanir. Enjektor
yardimiyla sivi aspire edilerek plevra bosluguna ulasildigindan
emin olunur, ardindan interkostal arali§a kostanin superior ke-
narmdan kiint diseksiyonlar ile girilir ve plevral bosluga kilavuz
tel uygulanir. Bu alandan yaklasik 5 cm lateral ve inferiordan
olacak sekilde 1 kot alt seviyeden cilde kesi yapilarak diyago-
nal bir ciltalt1 tiineli olusturulur ve tiip buradan ilerletilerek ilk
olusturulan delikten, kilavuz telin yanindan g¢ikartilir. Dilatator
yardimiyla ve kilavuz tel araciligiyla tiipiin plevra boslugunda-
ki yerini almas1 saglanir. Tiip cilde siitiire edilir. Bu yontemle
tiipiin kolayca yerinden ¢ikmasi 6nlenir, béylece hastanin hare-
ketlerinin kisitlanmasinin 6niine ge¢ilmis olunur. Yakin tarihte
yaymlanmis bir meta analizde toplam 1370 hasta degerlendi-
rilmis, kalic1 kateter ile semptomatik iyilesme ortalama %95.6,
spontan plorodez ortalama %45.6 bulunmustur (7).

Tiinelli kateterlerin etkinliginin ve giivenliginin arastirildig1 bir
caligmada 41’1 ayaktan tedavi edilen 163 hasta degerlendirmeye
alinmis, hastalarin %77.3 {iniin taburcu edildigi, 55 hastada spon-
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tan plorodez gelistigi bildirilmistir. Bu ¢alismada, tedaviye bagl
6liim ya da 6nemli komplikasyon saptanmamustir (8). Tiinelli ka-
teter ile tedavi uygulanan hastalarin retrospektif degerlendirildigi
bir bagka calismada, 250 islem sonrasi spontan plorodez siklig
%42.9 bulunmus, hastalarin %90.1’inde ek plevral girisime ih-
tiya¢ kalmadig bildirilmistir (9). Bir diger arastirmada kalic: tiip
ile tedavi edilen hastalara genellikle ek tedavi girisimine ihtiyag
kalmadig1 (%91), bununla birlikte spontan plorodezin sadece
%26 oraninda gelistigi bildirilmistir (10). Qureshi ve arkadaslar
(11) tuzaklanmig akcigeri olan hastalara kalic1 kateter yerlestir-
mis, olgularin %48’inde spontan plorodez gelistigini bildirmis-
lerdir. Semptomatik iyilesme orani ise %94 bulunmustur. Buna
bagl olarak yazarlar, kalic1 kateterin tuzaklanmis akcigeri olan
hastalarda basarili bir tedavi secenegi oldugunu savunmuslardir.
Ayaktan tedavinin denendigi bir baska ¢alismada 202 hastaya 231
tiinelli kateter uygulanmistir. Téim hastalarda semptomlarin dii-
zeldigi, hastalarin %58’inde basarili drenaj sonrasi tiipiin ¢ikar-
tildig1, sadece 5 hastada genellikle yara yerine sinirli olmak iizere
enfeksiyon gelistigi bildirilmistir. Bu metod ile tuzaklanmig akci-
ger olan olgularda bile, tiipiin ¢ikartilmasi olasilig diisiik olmakla
beraber, palyasyon saglanabildigi tizerinde durulmustur (Tablo 1)
(12-14) Kalic1 kateter ile plorodezin etkinliginin kargilastirildig:
cesitli caligmalarda, dispnede ve yasam kalitesinde iyilesme oran-
larmin benzer oldugu, hastanede kalis siiresinin ise kalic1 kateter
kullanilan grupta belirgin olarak daha diigiik oldugu belirtilmistir
(15-17). Cesitli ¢aligmalarda plevrada lokiilasyon olusmasi, ka-
nama, agri, seliilit, ampiyem gibi enfeksiyonlar, tiipiin tikanmasi,
calismamasi ya da yerinden kaymasi, pnomotoraks, tiip yerinde
metastaz gibi komplikasyonlar bildirilmis olmakla birlikte komp-
likasyon orani %10’un altinda bulunmustur. Bununla birlikte tii-
piin ¢ikartilmasini gerektirecek komplikasyon oran1 %8.5’u geg-
memektedir (7, 9).

PLOREDEZ

Plorodez, plevral eflizyon ya da pndmotoraksin tekrarlamasi-
n1 6nlemek ve pnomotoraksi tedavi etmek amaciyla plevra bos-
lugunu ortadan kaldirma islemidir. Plevrada inflamasyon olusu-
mu ile fibrinolitik aktivite azalir ve mezotel hasar1 ve fibroblast
proliferasyonunun stimulasyonu ile plevral yapraklarin birbiri-
ne yapismasi saglanir ve boylece tekrar sivi birikmesini dnle-
yerek hem semptomlar1 ortadan kaldirmak hem de yasam ka-
litesini diizeltmek hedeflenir. Ploredez, abrazyon gibi mekanik
yontemlerle veya kimyasal olarak uygulanabilir. Semptomatik
plevral eflizyonlarin tedavisinde baslica tedavi segenegi kimya-
sal plorodezdir. Akcigerin tam ekspanse olamadigi hallerde (tu-
zaklanmig akciger, interstisyel pulmoner fibrozis, endobronsial
tikanma) plérodez basarili olmayacagindan dnerilmez.

Kimyasal pléredez icin uygulama teknigi

Kimyasal ploredez icin, lokal anesteziyi takiben interkostal
araliga 10-14F plevral kateter veya 24-32 F gogiis tiipi takilir.
S1vi drenajt1 bir kerede en fazla 1500 mL olacak sekilde kont-
rollii olarak yapilmalidir. Sivi tam olarak drene edildikten ve
radyolojik olarak akcigerin reekspansiyonu dogrulandiktan
sonra, hastaya premedikasyon ve intraplevral lokal anestezik
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Tablo 1. Tiinelli kateter uygulanan hastalarda elde edilen sonuglar

n/N' Semptomatik diizelme Spontan plirodez Drenaj
(%) (%) siiresi (giin)

Sudharshan (8), 2011 163/163° 77.3° 33.7

Tremblay (9), 2006 223/250 88.8 429 56
Suzuki (10), 2011 355/418 91 26 44
Qureshi (11)%, 2008 52/52 94 48 93.8
Warren (12), 2008 202/231 100 60

Thornton (17)%, 2010 63/63 95 16 58
Van den Toorn (13), 2005 17117 70-80 2.3
Pien (14)%, 2001 1 90.9 115

"Hasta/ islem sayisi

2Bu calismada 41 hasta hastaneye yatinlmadan tedavi edilmisgtir.
STaburculuk sayisi olarak bildirilmis.

“Bu galismaya tuzaklanmis akcigeri olan hastalar dahil edilmistir.
Bu galigmaya plérodez basarisiz olmus hastalar dahil edilmigtir.
SAy olarak ifade edilmistir.

uygulanarak tercih edilen sklerozan ajan plevral bosluga veri-
lir. Sklerozan ajanin plevral bosluga verilmesini takiben tiip 1-2
saat siire ile klempe edilir ve eger talk bulamag uygulandi ise
hastaya bu siire zarfinda rotasyon yaptirilir. Klemp acildiktan
sonra plevral sivinin drenajini takiben akciger reekspanse ise
tiip genellikle 12-72 saat igersinde gekilir.

Pléredez icin hangi tipler kullanilmali?

Geleneksel olarak plorodez uygulamasi i¢in genis tiipler (24-
32F) kullanilmaktayd: ¢ilinkii ince tiiplerin piht1 ile tikanacagi
diisliniilmekteydi. Fakat bu tiipler belirgin rahatsizlik hissi ya-
rattigindan 10-14F’lik ince tiiplerin kullanimi giindeme gelmis-
tir. Kanada’da yapilmis bir ¢alismada 12F tiipler ile genis tiipler
karsilagtirilmis ve tetrasiklin, talk, bleomisin ve interferon ile
yapilan plorodez sonrast 6. hafta ve 4. ayda niiks orant deger-
lendirilmistir. Bu oranlar ince tiipler i¢in sirasiyla %45 ve %53,
genis tiipler i¢in sirasiyla %45 ve %51 bulunmus, arada anlaml
fark goriilmemistir (18). Farkli kalinliktaki tiiplerin karsilasti-
rildig1 prospektif, randomize bir ¢alismada 10F tiip uygulama-
st hastalarin ¢ogu tarafindan torasentezden daha rahatsiz edici
bulunmamus, kalin tiipiin varligi ise gogu hasta tarafindan rahatsiz
edici olarak tanimlanmustir (19). Ulkemizde yapilan daha genis
serili bir prospektif , randomize galigmada ince ve kalin kateter-
lerin iyodopovidon ile yapilan plérodez basarisina etkisi karsilag-
tirilmis, basart oranlart benzer bulunmustur (kalin ve ince tiipler
icin sirasiyla %90 ve %86.9). Benzer sekilde komplikasyon go-
riilme olasiliklar1 arasinda da anlamli fark bulunmamustir (20).
Ince tiiplerin ayaktan plérodez uygulamasinda kullaniminin de-
gerlendirildigi bir ¢calismada ince tiip ile ayaktan plorodezin etkin
ve giivenilir bir yontem oldugu sonucuna varilmistir (21).

Sivinin drenaji nasil yapilmahdir?

Tiip takilmasinin ardindan plevral sivi, bir kerede en fazla
1500 mL olacak sekilde kontrollii olarak en az 2 saat aralikli
olarak bosaltilmali, hastada gogiis agrist veya persistan oksiiriik
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gibi semptomlar gelistiginde drenaja ara verilmelidir. Sklerozan
madde enjeksiyonu igin uygun zaman, giinliik drenajin belli bir
miktarin altina diismesi degil, radyolojik olarak sivinin bosalip,
akcigerin reekspanse oldugunun gosterildigi zamandir. Akciger
reekspansiyonun tam olmadigi ve hava kagaginin devam etti-
§i bazi durumlarda negatif basingli aspirasyon denenebilir. Bu
durumda aspirasyon yiiksek voliimlii-diisiik basingli olmali ve
basing -20 mmHg nin altina diisiiriilmemelidir (1).

Premedikasyon nasil uygulanir?

Plevral bosluga yabanci madde enjeksiyonu agrili bir islem
oldugundan, islem sirasinda lokal anestezik kullanimi &neril-
mektedir. En sik kullanilan ajan lidokain olup, islemin hemen
oncesinde 3 mg/kg (en fazla 250 mg) uygulanmasi 6nerilir. Has-
tanin anksiyetesini azaltarak konforunu saglamak amagli biling-
li sedasyon uygun olur (1).

Hangi pléredez ajani kullaniimahdir?

Plorodez siklikla kullanilan bir islem olmakla beraber en
uygun ajanin ne oldugu konusunda bir konsensus bulunma-
maktadir. Tercih edilecek madde yiiksek molekiil agirlikli ve
kimyasal polariteli, lokal klirensi yavas, sistemik klirensi hizli,
kolay tolere edilebilen, az yan etkiye sahip, etkin, giivenilir, ko-
lay bulunabilir ve diisiik maliyetli olmalidir. Kimyasal plérodez
igin talk, tetrasiklin ve tiirevleri, giimiis nitrat, iyodopovidon,
bleomisin, mitomisin-C, Corynebacterium parvum gibi gesitli
ajanlar denenmistir (22). Tedavi sonrasi basart oranini belirle-
mek i¢in tam yanit (sivinin 0miir boyu tekrarlamamasi) ya da
parsiyel yanit (stvinin tekrarlamasina ragmen miktarinin ek te-
davi girisimi gerektirmeyecek miktarda olmasi) terimleri kul-
lanilabilecegi gibi, 30-60-90. giinlerdeki cevabi degerlendiren
yaklasimlar da mevcuttur (23, 24).

Talk (Mg3Si4010(OH)2), plérodez amagli ilk kez 1935°te
kullanilmistir (25). Cesitli miktarlarda kalsiyum, aluminyum ve
demir igerebilir; tipta kullanilan formu asbest igermez ve steril-

-
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Sekil 1. Malign plevral eflizyon saptanan hastalarda primer timéor tipleri
ve sikliklari

dir. “Pudralama” yoluyla torakoskopik olarak ya da “bulamag”
haliyle toraks tiipiinden olarak iki sekilde uygulabilir. Genellik-
le 4-5 g talk 50 cc %0.9 sodyum kloriir i¢inde sulandirilarak, lo-
kal anestezik ile birlikte plevral bosluga verilir. Giimiis nitrat ilk
kez 1942 yilinda kullanilmis, giiniimiize kadar degisik konsant-
rayonlar ile plérodez denenmistir (24). 1960’larda plérodez igin
basta nitrojen mustard olmak iizere antineoplastik ajanlar kulla-
nilmaya baslanmistir. 1970’lerden beri kullanilan bleomisin en
yaygin olarak uygulanan sklerozan antineoplastiktir. Plérodez
olusumu antineoplastik etkiye degil, maddenin fibrozan 6zelli-
gine baglidir (26). Bleomisinin sistemik emilimi %45 olmasina
karsin, kemik iligini baskilayici etkisi gosterilmemistir. Oneri-
len doz 60U veya 1U/kg’dir, yaslilarda 40 U/kg’a kadar azaltilir.

Yiiksek etkinlik ve giivenlik, kolay uygulanabilirlik ve dii-
siik maliyet gibi avantajlari ile tetrasiklin kullanimi 1980’lerde
yayginlagsmig, 1992°de tetrasiklinin uygun ticari preparatlarinin
bulunmamasi nedeniyle doksisiklin veya minosiklin gibi tiirev-
leri kullanilmaya baglanmistir, fakat bu ajanlari karsilagtiran ye-
terli caligsma bulunmamaktadir. Doksisiklinin 500 mg’1, 50 mL
normal salin i¢inde uygulanir. 1980’lerin sonlarindan itibaren,
talk en yaygin kullanilan ajan haline gelmistir (26) Son zaman-
larda kullanima giren bir diger ajan lokal antiseptik olan iyodo-
povidondur. Iyodopovidon, iyot bazli bir lokal antiseptik olup,
mukozal yilizeylerden bilyiik oranda absorbe olur ve serum iyot
diizeylerinde artisa neden olabilir. Sklerozan mekanizma bilin-
memekle birlikte solusyonun diisiik pH’sina bagli olabilecegi
diistintilmektedir.

ABD, Ingiltere, Kanada, Avustralya ve Yeni Zelanda’dan 859
g0giis hastaliklart uzmaninin katildigi bir anket ¢alismasinda,
en ¢ok tercih edilen ajanin talk oldugu goriilmiis, talk bulamag
katilimcilarin %56’s1, talk pudra ise %12’si tarafindan tercih
edilmistir. Diger ajanlardan tetrasiklin tiirevlerinin %26, ble-
omisinin ise %7 oraninda kullanildigi bildirilmistir. Ayn1 ¢a-
lismada katilimcilarin - %75°1 ploredezi gogis tiipiiyle, %251
ise torakoskopik yontemlerle yaptigini bildirmistir. Kullani-
lan drenaj tiipiiniin boyutunun soruldugu soruya katilimcilarin
%45°1 28-32F, %34’ 24-28F ve %14’l4 14-18F yanitin1 ver-
mistir. Hekimler arasinda plérodezin zamanlamasi konusunda
da farkliliklar oldugu goze garpmis, ploredezi malign plevral
efiizyon tanisi ilk kondugunda uygulayanlar %8, semptomatik
olana dek bekleyenler %14, en az bir semptomatik rekiirensi
bekleyenler %54, en az iki semptomatik rekiirensi bekleyenler
%28 oraninda bildirilmistir. Bu anket ¢alismasinda genel basari
orani %66+18 olarak saptanmis ve en yiiksek basart oran1 talk
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pudralama i¢in bildirilmistir. Pléredeze iliskin en sik yan etkiler
ates ve agri olarak bildirilirken, talk ile solunum yetmezligi ge-
listigi de bildirilmistir (26).

Talk pudralama ve bulamag¢ yontemlerinin karsilastirildigi
en genig randomize kontrollii ¢alismada Dressler ve arkadas-
lart (27) 30 giinliik rekiirenssiz sagkalim, morbidite, mortalite
ve yasam kalitesini karsilagtirmislardir. Talk pudralama yapilan
242, bulamag uygulanan 240 hasta degerlendirildiginde 30 giin-
liik basar1 benzer bulunmustur. iki talk uygulama yonteminin
karsilagtirildig bir bagka randomize ¢aligmada 28 hastaya pud-
ralama, 29 hastaya bulamag¢ uygulanmis her iki grupta drenaj
siiresi, hastanede yatis siiresi, komplikasyonlar ve rekiirens
oranlart benzer bulunmustur. Bu nedenle uygulamasi daha az
donanim gerektirdiginden 6n planda bulamag¢ yonteminin ter-
cih edilmesi gerektigi, taninin VATS (video asiste torakoskopik
cerrahi) sirasinda konuldugu durumlarda ise talk uygulamasina
torakoskopik yontemle devam edilmesinin daha yerinde oldugu
sonucuna varilmistir (28).

Talk bulamag ile pudralama yontemlerini karsilagtiran bir
¢aligmada erken, 30 giinliik, 90 giinliik ve 6miir boyu cevaplar
degerlendirilmis, pudralama, bulamag uygulamasina gore daha
etkili bulunmustur (23). Talk bulamag ile bleomisinin etkinlik,
giivenlik ve maliyet agisindan karsilastirildig: bir ¢aligmada 14
hastada bleomisin, 19 hastada talk bulamag uygulanmais, 2 hafta
ila 8 haftalik takip sonunda her iki grupta da agr1 ve dispne skor-
larinin benzer oranda azaldigi tespit edilmistir. Bleomisin gru-
bunda %79, talk grubunda %90 oraninda efiizyon kontrolii sag-
lanmis olup, iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmamusgtir. Bleomisin grubunda rekiirens goriilen bir hasta
talk ile tekrar tedavi edilmistir. Bleomisin tedavisinin talka gore
yaklasik 80 kat kadar daha maliyetli oldugu ortaya konmustur
(22). Brezilya’dan bildirilen bir ¢aligmada talk bulamag ile gii-
miis nitrat kargilagtirilmis, etkinlik, yan etki, hastanede kalis sii-
resi, 30., 60. ve 90. giinlerdeki basar1 oranlart benzer bulunmus-
tur (24). Iyodopovidon ile yapilan plérodezin etkinliginin ve
giivenilirliginin degerlendirildigi bir metaanalizde toplam 499
hasta igeren 13 ¢aligma incelenmis, ortalama basari orani %88.7
bulunmustur. Ajanin tiip ile ya da torakoskopik olarak uygulan-
masinin bagariy1 etkilemedigi bildirilmistir (29). Meme kanserli
hastalarda MPE’nin talk ve iyodopovidon tedavilerinin karsi-
lastirildig1 bir yaymda iyodopovidon grubunda hastanede yatis
stiresinin daha kisa oldugu saptanmus, iki ajanin etkinligi benzer
bulunmustur (30). Bleomisin, tetrasiklin ve talkin etkinliginin
karsilagtirildigt randomize bir faz 3 caligmada toplam basari
orani %52 bulunmustur. Otuz giinliik basari, toplam survi, agri
ve ates sikligi ve hastanede kalig siireleri benzer bulunmustur
(31). Toplam 1168 hastanin degerlendirildigi bir metaanalizde
basari oranlart talk i¢in %93, minosiklin i¢in %86, Coryneba-
cterium parvum i¢in %76, doksisiklin i¢in %72, tetrasiklinler
i¢in %67 ve bleomisin i¢in %54 bulunmustur. Talkin en etkin ve
en az maliyetli ajan oldugu sonucuna varilmistir (32). Bir bagka
metaanalizde de 1499 hastanin sonug¢larindan yola ¢ikilarak, sk-
lerozan madde uygulanmasinin plérodezi belirgin olarak arttir-
dig1 goriilmiis; ¢esitli ajanlarla kargilagtirildiginda (mitozantron,
tetrasiklin, bleomisin, tetrasiklin, mustin) talk plérodezi daha
basarili bulunmustur. Ayrica torakoskopik girisimin, tiiple yapi-

Solunum 2013; 15(1):5-13



Malign Plevral Efiizyonlarda Minimal invaziv Yontemler

lan ploérodeze gore daha etkin oldugu sonucuna vartlmistir (33).
Cesitli ajanlarin plérodez basarist sonuglarinin ortaya kondugu
bazi ¢aligmalar Tablo 2°te dzetlenmistir (34).

Talk plorodezi ile kalici kateterin karsilastirildigi bir calis-
mada subjektif dispne algisinin benzer sekilde azaldigi ve bek-
lendigi lizere kalici kateter ile hastanede kalis siiresinin anlamli
olarak daha kisa oldugu gozlenmistir (35).

Hastaya rotasyon yaptirilmali midir?

Sklerozan ajanin uygulanmasindan sonra, maddenin difliz da-
gilimimi saglamak amagl hastanin rotasyonunun tesvik edilme-
si sik¢a uygulanan bir yontem olmakla birlikte, talk, tetrasiklin,
doksisiklin ve minosiklin ile yapilan ¢aligmalarda faydasi gos-
terilmemistir. Tam tersine hastaya rahatsizlik verdiginden dola-
y1 Onerilmemektedir (1, 36, 37). Radyolojik olarak isaretlenmis
tetrasiklin partikiillerinin sintigrafik olarak goriintiilendigi bir
caligmada sadece plevral lokiilasyonlari ve tuzaklanmis akcigeri
olan bir hastada rotasyonun sklerozan ajanin dagilimin arttirdig1
gosterilmis, dolayistyla bu durumlar diginda hastaya ek kiilfet ge-
tirmek disinda yarari olmadigt sonucuna vartmugtir (38).

Tup ne zaman gikartilmahdir?

Plorodez ajaninin uygulanmasindan sonraki 1 saat boyunca
tiip klemplenmelidir ve radyolojik reekspansiyon gozlendiginde
24-72 saat i¢inde tiip ¢ikartilmalidir (1).

Bu islem dékiilme metastazina neden olur mu?

Mezotelyomada tiip takilmasi, torakoskopi, insizyon gibi plev-
ral girisim uygulanan bdlgede timor hiicrelerinin dokiilmesiyle
metastaza neden olabilir; 15 giin i¢inde lokal radyoterapi uygulan-
masinin girisim yerinde metastaz olugsmasini 6nleyici etkisi goste-

Tablo 2. Cesitli sklerozan ajanlarin kargilagtiriimasi ile yapilan galigmalar

Yazar, Yil Calisma metodu Ajan n

Dresler (27), 2005 P /Rand. Talk pudralama 242

Talk bulamag 240

Stefani (23), 2006 P Talk pudralama 72
Talk bulamag 37
Zimmer (22), 1997 P/Rand. Talk bulamag 19
Bleomisin 14
Paschoalini (24), 2005 P/Rand. Talk bulamag 25
Glmds nitrat 24
Mohsen (30), 2011 P/Rand. Talk pudralama 22
iodopovidon 20
Senyigit (34), 2000 R Tetrasiklin 59
C. parvum 29

Nitrojen mustard 29

*istatistiksel olarak anlamli fark bulunmaktadir (p<0.05)
P: Prospektif, R: Retrospektif, Rand.: Randomize
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rilmistir (39). Tek doz RT(radyoterapi) fayda saglamadigindan bo-
linmiis 3 dozda 21 Gy dozunda radyoterapi 6nerilmektedir (40).

Antienflamatuar tedavi ploredez basarisini etkiler mi?

Plevral boslugun obliterasyonu i¢in gercken inflamasyonu
baskiladiklarindan dolay1 es zamanli glukokortikoid kullanimi
plorodez basarisini azaltabilir. Yapilan caligmalar genellikle
hayvan ¢aligsmalart oldugundan yeterli kanit olmamakla birlikte
genellikle glikokortikoidlerin islemden 48-72 saat once kesil-
meleri onerilir. (1).

Fibrinolitik ne zaman uygulanmalidir?

Lokiile efiizyonlarda intraplevral fibrinolitik uygulanmasinin
yararlar1 konusunda yeterince genis kapsamli ¢aligma bulunma-
makla birlikte, az sayida hasta igeren serilerde, streptokinaz ve
tirokinaz uygulamasinin drenaj miktarim arttirdigi gosterilmis-
tir. Fibrinolitik uygulamasii takiben septasyonlarin agilmasi
sonrasi ploérodez uygulanabilir (41, 42).

Bu tedavilerin maliyet etkinligi nasildir?

Maliyet-etkinligin arastirildigi bir ¢caligmada, 3 aylik sagka-
lim degerlendirildiginde tekrarlayan torasentezin en az maliyetli
yontem oldugu saptanmus, tiinelli kateterin plorodezden daha az
maliyetli ve daha fazla etkili oldugu sonucuna varilmistir; 12
aylik takip durumunda ise yatakbasi plorodez en az maliyetli
yontem olarak ortaya ¢ikmistir (43).

Plérodezde komplikasyonlar nelerdir?

Talk uygulamasinda komplikasyon sikligini ve agirligini be-
lirleyen talkin dozu, sekli ve partikiil biiyiikliigiidiir. Ogiitiilmiis
talk (%50 >25 um partikiil i¢ceren) mikst talk’a (%50 <15 pm

Basari % Sonug
30 giin 90 giin Omiir boyu
78 iki metodun
71 etkinligi benzerdir.
87.5% 88.3* 81.9% Pudralama bulamagtan
73* 69.6* 62.9* daha etkindir.
90 iki metodun
79 etkinligi benzerdir.
84 100 89 iki metodun
% 100 100 etkinligi benzerdir.
90 iki metodun
85 etkinligi benzerdir.
76.2 Nitrojen mustard
79.3 diger ajanlar
kadar etkin degildir.
413
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partikiil iceren) gore daha az sistemik inflamatuar cevaba sebep
olmaktadir (44). 1983 yilinda yaymlanan bir bildiride 3 hastada
talk plorodez sonrasi 72 saat igerisinde ates, dispne ve solunum
yetmezligi seklinde seyreden ARDS gelisimi izlenmis, bu ne-

Tablo 3. Cesitli ajanlarla yapilan plorodeze bagl sik gorilen yan etkiler

Yazar, yil
Stefani (23), 2006*

Zimmer (22), 1997*

Estrado (49), 2003***
Olivares-Torres (50), 2002**

Agarwal (51), 2007***

Yeginsu (52), 2007***

Caglayan (20), 2008*

Das (53), 2008*

Dey (54), 2010***
Neto (55) , 2010*

Mohsen (30), 2011*
Agarwal (56), 2011***

Dresler (27), 2005

Yan etki

Ates

Gogis agrisi

Yara yeri enfeksiyonu
Ates

Ates

Gogis agrisi
Hipotansiyon

Gogis agrisi

GOgis agrisi

Gogus agrisi

Ates

Diger

Gogiis agrisi

Ates

GOgiis agnist, hipotansiyon

GO6giis agrist Ampiyem

Ates

Go6gus agnisi

Ates

Ampiyem

Ates

Yara yeri enfeksiyonu
Ampiyem

Fistil

Atelektazi

Pnomoni

Solunum yetmezligi
Disritmi

Miyokard enfarktiisi
Derin ven trombozu
Pulmoner emboli

Oliim

*Bu galismada malign plevral efiizyonlar degerlendirilmistir.
**Bu galigmada malign ve benign plevral efiizyonlar degerlendirilmistir.
***Bu galigmada plevral efiizyonlar ve/veya efiizyon digi etiyolojiler degerlendirilmigtir
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(%)
37.6
403
75
16.3
6.1

100
8.3
16.2
6.9
6.9
9.6
5.7
7.8
18
1.8
11.9
53.4
5.4
1.3
64.7
1.4
1.4
4.7
1.3
12.9
12.1
10
0.9
3.1
1.8
14.5

denle diger ajanlarin tercih edilmesinin daha giivenilir olaca-
&1 vurgulanmistir. Yazarlar talk plorodez sonras1 72 saat yakin
klinik izlem 6nermislerdir (45). Talk plorodezi sonrasi serebral
hava embolisi de bildirilmistir (46). Janssen ve arkadaslarinin

Ajan
Talk

Talk, bleomisin

iyodopovidon

lyodopovidon
iyodopovidon
iyodopovidon
iyodopovidon

iyodopovidon+talk

iyodopovidon

iyodopovidon
iyodopovidon+talk

iyodopovidon+talk

Talk
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(47) biiylik partikiillii talkin giivenilirligini arastirdigi bir ¢a-
lismada talk pudralama uygulanan 558 hasta degerlendirmeye
almmus, hi¢birinde ARDS gelismedigi gériilmiistiir. Bu nedenle
biiyiik partikiillii talkin giivenilir oldugu sonucuna varilmigtir.
Giivenli talk plorodez igin, partikiillerin boyutu uygun olmali
(%10°dan daha azi 5-10 micron), 5 g’dan fazla talk kullanil-
mamali, toplam dozun fazla olmamasi i¢in eszamanli bilateral
uygulanmamali ve genis plevral abrazyon veya biopsiden sonra
talk uygulanmamalidir. Diger plorodez ajanlarina bagli ARDS
bildirilmemistir.

Dressler ve arkadaslarinin (27) ¢alismasinda pléredeze bagl
en sik yan etki ates olarak bildirilmistir. Atelektazi, pnémoni,
solunum yetmezligi gibi komplikasyonlar pudralama uygulanan
hastalarda, diger gruba gore daha yiiksek bulunmustur (sirasty-
la, %13.5 ve %5.6). Bu ¢alismada, solunum yetmezligine bag-
11 6lim oranm1 %2.9 olarak bildirilmistir. Stefani ve arkadaslari
(23) hem talk pudralama hem de bulamag yontemleri ile en sik
g0giis agrist ve ates olmak iizere hafif yan etkiler gozlemle-
mistir. Agr1, bulama¢ uygulananlarda daha fazla gézlenmistir.
Isleme bagl solunum yetmezligi yada mortalite goriilmemistir.
Yeni Zelanda’da yapilan bir ¢aligmada talk plérodezin kompli-
kasyonlari arastirilmis, cogu mindr olmak tizere %52 oraninda
komplikasyon saptanmistirr. Bu galismada, tasikardi, ates, agri
ve dispne en sik goriilen komplikasyonlar iken, biri ARDS’ye,
biri tasikardiye bagli olmak iizere iki Oliim bildirilmistir
(Tablo 3) (48-56).

Pléredez basarisini etkileyen faktoérler nelerdir?

Toraks tomografisinde lokiilasyonlar, kalin viseral plevral
yiizey ve genis intraplevral metastazlar plérodez basarisizligina
sebep olur. Viseral plevranin kalinlastigi durumlarda (tuzaklan-
mis akciger), lokiile sivi varliginda, havayolu obstriiksiyonun-
da ya da hava kagaginin devam etmesi durumunda akciger tam
reekspanse olmayabilir. Bu durum plérodezin basarisini olum-
suz etkiler (57). Bununla birlikte viseral ve parietal plevranin
%50’den fazlasi kars1 karsiya geldiginde plérodez denenmelidir
(1). Tuzaklanmis akcigerin bir bulgusu da plevral sivi drenaji
sonrast pnomotoraks gelismesi ile akcigerin reekspanse olma-
sinin engellenmesidir. Bu durumda plérodez basarili olmayaca-
gindan denenmez (58). Erken plorodez uygulananlarda, kadin
hastalarda, Karnofsky skoru %60°1n iizerinde olanlarda, viicut
kitle indeksi 25 kg/m?’nin iistiinde olanlarda daha basarili so-
nuglar elde edilmistir (59). Rekiiren semptomatik malign plev-
ral efiizyonlarda prognostik faktorleri belirlemeyi amaglayan
bir ¢alismada talk pudralama uygulanan 85 hasta degerlendir-
meye alinmig, 82 hasta yasam boyu izlenmistir. Ortalama yasam
8.1 ay olmustur. Median survi ise, Karnofsky performans skoru
>70 olanlarda 395 giin iken, Karnofsky performans skoru <30
olanlarda 34 giin olarak saptanmistir. Bu ¢alismada, istatistiksel
olarak anlamli tek belirteg Karnofsky performans skoru olarak
bildirilmistir. Plevra sivi pH ve glukoz diizeyleri ile yasin yasam
stiresi iizerine etkisi tespit edilmemistir (60).

Tiimor yiikiiniin fazla olmasi plevral sivida diisiik pH ile ilis-
kili oldugundan pH diizeyinin plérodez basarisi {izerine etkisi
arastirma konusu olmustur. Bir ¢aligmada plevral sivi pH nin
survi iizerine etkisi belirleyici olmamakla birlikte, basarisizlig
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belirlemede daha 6nemli oldugu saptanmistir (61). Bir baska ca-
lismada pH 7.3’iin altinda oldugunda mekanik plérodezin talk-
tan daha basarili oldugu gosterilmistir (62).

Meme kanserli hastalarda yapilan bir ¢alismada pH’nin
7.3’lin istiinde oldugu hastalarda talk plérodez ile torakosko-
pik mekanik plorodez arasinda basari farki saptanmazken, pH
7.3’tn altina diistiigiinde torakoskopik mekanik plorodezin
daha basarili oldugu bulunmustur (62).

Ulkemizde yapilan bir caligmada tiimér tipi, diisiik perfor-
mans statiisii, diisiik pH, glukoz, albumin ve total protein de-
gerleri erken mortaliteyi belirleyen faktorler olarak saptanmig
olup, bunlardan tiimor tipi, performans statiisii ve glukoz diizeyi
bagimsiz degiskenler olarak bildirilmistir (63). LDH yiiksekligi
ve glukoz disiikliigliniin basariy1 olumsuz etkiledigine dair ya-
yinlar bulunmakla birlikte, basary: tiip kalinligi, pH ve LDH ile
iligkili bulmayan ¢alismalar da mevcuttur (64, 65).

Yakin gegmiste yapilmig 400 hastalik bir degerlendirmede
VATS ile yapilan talk ploérodezin basarisini etkileyen faktorler
diisiik Karnofsky performans skoru ve efiizyonun tespiti ile
plorodez arasindaki siirenin uzamasi olarak bildirilmistir. Ayri-
ca timor tipinin de basart ile iligkili oldugu, en iyi sonuglarin
meme kanserli hastalarda gozlendigi belirtilmistir; bunu over
kanseri, lenfoma ve mezotelyoma izlemistir (66). Bir metaana-
lizde biyokimyasal parametrelerin plorodez basarisizligina se-
bep olmasinin sensitivitesi sadece %55-59, spesifisitesi %65-78
bulunmustur (67). Plérodezin basarisiz olmasi durumunda uy-
gun yaklasim plorodezin tekrar denenmesi ya da kalic1 kateter
yerlestirilmesidir (1).

Light ve Lee’nin yakin zamanda yaymnlanmis karsit goriis
yazilarinda birinci yazar kalici plevral kateteri, plorodez yerine
tercih edilebilir bir yontem olarak tanimlarken, Lee maliyet-et-
kinlik analizlerine gbére 6 haftadan uzun yasayan hastalarda
plorodezin kalict tiipe gore daha etkin oldugunu savunmustur.
Light’a gore torakoskopik plérodezin tiip torakostomiye iistlin-
ligii yok iken, Lee torakoskopik plérodezin daha etkin oldugu-
nu 6ne siirmiistiir. Giivenlik i¢in iri partikiillii talk kullanilmasi
gerektigi, diger alternatiflerin tetrasiklin tiirevleri, giimiis nitrat
ve iyodopovidon oldugu belirtilmistir (4, 68).

SONUC

MPE tedavisinde temel hedef hastada semptomatik rahatla-
ma saglamak ve yasam kalitesini arttirmak oldugundan en az in-
vaziv, en kolay uygulanabilir, en az maliyetli ve en az morbidi-
teye sebep olan teknik secilmelidir. Bu nedenle her hasta i¢in en
uygun olan tedavi yontemi uygulanacak ilk segenek olmalidir.
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