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OZET

Amag: Ulkemizde cevresel asbest maruziyeti ile iliskili pek ok ¢alisma varken mesleki maruziyet ile
ilgili bilgi bulunmamaktadir. Bu ¢alismada asbeste bagli hastalik saptananlarda ¢evresel maruziyeti
ve mesleki maruziyeti gostermeyi, asbest maruziyetine neden olan riskli meslek gruplarini

belirlemeyi amagladik.

Materyal ve Metot: 01.01.2006-01.07.2016 tarihleri arasinda Bezmidlem Vakif
Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi’ne basvurup toraks BT cekilen hastalardan radyoloji ve
patoloji kayitlarinda asbestle iligkili hastalik (plevral plak, plevral kalsifikasyon, mezotelyoma,
vb.) bulgular1 saptanan 18 yas tizeri 139 hasta ¢alismaya alindi. Hastalar telefonla aranarak yas,
cinsiyet, dogum yerleri, yasadiklar1 yerler ve siireleri, yaptiklart meslekler ve siireleri 6grenildi.
Meslekleri Work-Related Lung Disease Surveillance Report 2002 ye gore yiiksek, orta ve
diisiik riskli olarak siniflandi. Hastalarin dogum yerleri ofiyolitik iiniteleri gdsteren jeoloji

haritasina isaretlenerek ofiyolitik tinitelere olan uzakligi 6l¢iilerek km olarak hesaplandi.

Bulgular: Meslek gruplari igerisinde yiiksek riskli grupta 31(%22.3), orta riskli grupta
29 (%20.9), diisiik riskli grupta 79 (%56.8) hasta saptandi. Hastalar erkeklerde yiiksek riskli
grupta %31, orta riskli grupta %29 ve diistik riskli grupta %40; kadinlarda i se %100 diisiik
riskli grupta saptandi. Hastalarin 100’1 erkek (%71.9) 39’u kadin (%28.1) olarak saptandi.
Asbeste yakin olan grupta (<10km) 99 (%71.2), uzak olan grupta (>10 km) 40 (%28.8) hasta
bulundu. Olgularin yaslar1 36-90 erkek yas ortalamasi 65.05+11.9, kadmnlarin yas ortalamasi
63.03+13.1 bulundu. Meslek gruplarinin yas dagilimi ve gevresel asbest maruziyetine uzaklik
acisindan iliskisinde yiiksek riskli grup ile diger gruplar arasinda anlamli fark saptanirken, orta
riskli grup ile disiik riskli grup arasinda anlamli fark saptanmadi. Asbeste maruziyet uzakligi
agisindan risk olusturabilecek optimal sinir 13-14,5 km saptandi. Riskli meslek gruplart ve
gruplara gore dagilmis Tiirkiye haritas1 olusturuldu. Daha 6nce literatiirde belirtilmemis olan
Kastamonu-Taskoprii’den 10, Adiyaman-Gerger’den 9, Erzurum-Oltu’dan 6, Nigde-
Ulukisla’dan 1, Sinop-Boyabat’tan 1 hasta saptandi.

Sonug¢: Calismamizda asbest kaynakli hastaliklarin en az % 20 sinin mesleki maruziyet
nedenli oldugu saptandi. Ayrica literatiirde bulunmayan c¢evresel maruziyet kaynakli yeni
bolgeler belirlendi. Asbest kaynakli hastaliklar degerlendirilirken ¢evresel maruziyet diginda

mesleki maruziyet sorgulanarak hastalarin bu yonde de degerlendirilmesi gerekmektedir.



ABSTRACT

Aim: While there are many studies related to environmental ashestos exposure in our
country, there is no information about occupational exposure. In this study we aimed to
determine the environmental and occupational exposures and occupations with high risk in

disease development in patients with asbestos related diseases.

Materials and Method: 139 patients older than 18 years of age who had thorax
computerized tomography and diagnosed for asbestos related diseases (pleural plagque, pleural
calcification, mesothelioma etc.) in the registry of radiology or pathology departments between
01.01.2006-01.07.2016 at Bezmialem Vakif University Medical Faculty Hospital were
included to the study. All subjects were questioned for age, gender, birth place, living
environment and period, occupations and periods. Occupations were classified according to
Work-Related Lung Disease Surveillance Report 2002 as high, intermediate and low risk. Birth
places of the subjects were marked at the geological maps showing ophiolitic units and the

distance were measured as kilometers.

Results: The distribution of the subjects according to the occupation was 31(22.3%), 29
(20.9%), and 79 (56.8%) in the high, intermediate and low risk groups, respectively. Although
all female subjects were in the low risk group; 31%, 29% and 41% of the male subjects were in
high, intermediate and low risk groups, respectively. While 90 subjects (71.2%) were close
(<10 km) to ophiolites, 40 subjects (28.8%) were far (>10 km) from ophiolites. Mean age of
the male subjects was 65.05+11.9 and female subjects was 63.03+13.1. Age distribution and
distance to environmental asbestos exposure were significantly different in the high risk group
than the rest of the subjects. However, there was no significant difference between low and
intermediate risk groups. Optimal safety distance for environmental asbestos exposure was
identified as 13-14,5 km. We have identified risky occupations and generated a map of Turkey
for risk groups. Also, we have determined 10, 9, 6, 1 and 1 cases from Kastamonu-Taskoprii,
Adiyaman-Gerger, Erzurum-Oltu, Nigde-Ulukisla and Sinop-Boyabat, respectively which were

never reported at the literature.

Conclusion: In our study, we determined that at least 20% of the asbestos related
disease were related to occupational exposures. Also, we have identified new areas for
environmental exposure. During the evaluation of the asbestos related diseases, occupational

exposure should be questioned in accordance environmental exposures assessment.
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1. GIRIS VE AMAC

Asbest; 1s1ya, siirtiinme ve alkalilere dayanikli, yliksek gerilme direncine sahip, lifsel,
kolay biikiilip sekil verilebilen bir silikat mineralidir. Dayanikli yapisi nedeniyle “amyant”
olarak da bilinen asbestin diinyada ¢ok genis kullanim alani mevcuttur. Isitma borularinda,
izolasyonda, su borusu kaplamalarinda, seramik musluk tutturucularinda, zemin, duvar ve
tavanlarda yangin emniyeti icin, kanalizasyon borularinda, otomobil ve motosiklet fren
balatalarinda vb. bir¢ok alanda kullanilmaktaydi. Bu nedenle asbeste mesleki maruziyet
Ozellikle endiistrilesmis iilkelerde olduk¢a Oonemli bir saglik sorunu iken asbest maruziyeti
konusunda yogunlasan caligmalar asbestin akciger sagligina olumsuz etkilerini ortaya
koydugundan, endiistriyel kullanima yonelik ¢esitli kanunlar yapilmis ve bircok alanda

yasaklamalara gidilmistir.

Endiistriyel maruziyete ek olarak, bugiin gelismemis bolgelerde halkin hala kontrolsiiz
ve bilingsiz bir sekilde asbestli toprak kullanimi nedeniyle ¢evresel maruziyet séz konusudur.
Asbest kullanimiin yogun oldugu iilkeler arasinda, Tiirkiye asbest maruziyeti sonucu ortaya
cikan akciger hastaliklariin en sik goriilen tlkedir (1). Asbestle ilgili ¢evresel hastaliklarin
iilkemizde en 6nemli kaynagi, i¢inde tremolit bulunan beyaz topragin siva ve badana malzemesi
olarak, evlerin zeminine, duvarlara, ocaklarin i¢ ve disina, tavana siiriilmesinden
kaynaklanmaktadir. I¢ Anadolu’nun kirsal ydresinde beyaz toprak, ¢canak, ¢cdmlek yapiminda,
pekmezin aciligin1 gidermek i¢in (pekmez topragi), cocuklarda pudra toprag: olarak, dislerin
parlatilmasi amaciyla da kullanmaktadir. Ote yandan, i¢inde serpantin veya tremolit asbest
bulunan kursuni renkli toprak (ceren topragi, gok toprak), yazin sicaktan kisin soguktan

korunmak igin izolasyon amaciyla evlerin damlarina serilmektedir (2).

Asbest maruziyeti ile iligkili hastaliklar Tiirkiye’de onemli saglik problemlerinden
biridir. Ulkemizde asbest ile iliskili hastaliklarin gevresel maruziyetine iliskin pek ok arastirma
mevcuttur. Bunun yaninda tilkemizde mesleki asbest maruziyet bilinmesine ragmen bu alanda
yapilmis ¢aligmalar bulunmamaktadir. Bu nedenle ¢evresel ve mesleki asbest maruziyet
oranlar1 bilinmemektedir. Ulkemizde asbest maruziyetlerinin ¢ogunlugu cevresel maruziyet

olarak degerlendirilmektedir.

Belirtilen nedenlerden o6tiirli uluslararasi literatiirde de Tiirkiye’deki asbest maruziyeti

cevresel nedenli olarak diisiiniilmektedir (3). Avrupa’da ¢alisan Tiirkler’den mesleki maruziyeti



olanlarda da Tiirkiye’de belirtilmis mesleki maruziyet ¢aligmasi olmadigindan hastalarin

maruziyeti ¢evresel kaynakliymis gibi davranilmaktadir.

Bu c¢alismada hastanemize bagvuran hastalardan asbest maruziyeti saptananlarda
cevresel maruziyetin yani sira mesleki maruziyeti gostermeyi, gevresel ve mesleki maruziyet
oranini saptamayi, asbest maruziyetine neden olan riskli meslek gruplarini belirlemeyi

amagladik.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Asbest Nedir?

Asbest silisik asitle magnezyum, kalsiyum, sodyum ve demirin birlesmesinden olusan
bir grup lifsel minerale verilen genel isimdir. Lif, boyu eninden en az 3 kat fazla olan
minerallere verilen addir. Yunancadan koken alan asbest kelimesi “yanmaz” anlaminda
kullanilmis olup, 1s1ya, aside kars1 dayanikli ve fleksibl oldugunu yansitmaktadir (2, 4). Asbest
dogada yaygin olarak bulunan bir mineraldir. Baz1 bolgelerde toprak iistiinde diger minerallerle
karisim halinde bulunur. Bu bolgelerde, kirsal alanda yasayan koyliiler, bir sosyokiiltiirel
ozellik olarak, s6z konusu topragi 1s1 ve su yalitimi amaciyla evlerin ¢atisinda ortii, duvarlarinda
stva-badana amaciyla uzun yillar kullanmislardir (5-7) Bazi yerlerde “ak toprak”, bazi yerlerde
“corak” olarak adlandirilan bu toprak, igerdigi asbest lifleri nedeniyle bdlgede yasayanlarda
dogumdan itibaren asbest temasi olugsmasina neden oldugu belirtilmektedir (8, 9). Asbest atese,
neme, aside ve korozyona direngli olmasiyla birlikte giiglii, dayanikli, esnek ve ucuz olmasi
gibi ¢esitli olumlu &zellikleri nedeniyle “mucize mineral” olarak adlandirilmistir (10, 11).
Yirminci yiizyilin ikinci yarisindan sonra karsinojenik oldugu ortaya ¢ikinca, ismi “oldiirtiicii

toz” olarak kullanilmustir (2) .
2.2. Asbestin Tarihcesi

Ik baslarda bitkisel lif oldugu sanilan asbestin mineral kdkenli oldugu, daha sonraki
devirlerde kanitlanmistir. Bugiin bilinen bir¢ok sekonder mineralin aksine, asbest ismiyle
taninan 1ifsi minerallerin endiistriye girisi nispeten yakin zamanlarda gergeklesmistir. Ancak

tarihi kayitlar ¢cok eski tarihlerden beri kullanildig1 ortaya ¢ikarmaktadir.

Finlilerin 4000 y1l 6nce iilkelerinde bulunan antofilit asbest kil karisimindan c¢anak,
¢omlek gibi kaplar yapmak i¢in kullandiklari, yine Cinliler ‘de 3000 y1l 6nce muhtemelen uzun
lifli beyaz asbestten giysiler ve tapinaklardaki kandillerin fitillerini yaptig1 tarih kitaplarina
gecmistir (12, 13).

Asbest kullanimina iligkin kayitlara, Yunan ve Misir uygarliklarinin ilk zamanlarina ait
tarihi belgelerde rastlanmig ve hatta en eski Cin toplumlarmin bu lifleri hasir seklinde
dokuduklari anlagilmistir. Plutarch'a gére, M.S. 46 yilinda Yunanlilar asbest liflerini lambalarda

fitil olarak kullanmislar ve bu kelime siirekli veya sondiiriilemeyen alev anlaminda buradan



tiiremistir. Pratikte asbestin yanmama 6zelligini yansitan ilk kayit budur. Gergekten de kismen

dogru olmakla birlikte asbestin en 6nde gelen 6zelligi budur.

Asbestin daha 6nemli uygulama alanlar1 bulmasi, Romalilar zamanina, M.S. 50 yillarina
rastlamakta ve Yunanca "kirletilemeyen" anlamina gelen "amiantos" kelimesinden tiiretilen
amyant ismiyle anilmaktadir. Buna neden, liflerden yapilan dokumanin atese maruz
birakildiginda orijinal halinden daha beyaz ve temiz bir goriiniim kazanmasidir. Bu ilging
Ozellik, o devirler i¢in materyalin yanmama 06zelliginden daha 6nemli bulunmustur. Mineralin
orijinal isimlendirmesindeki bu hata, zamanla kabullenilen kurallara gore degistirilmistir ve
bugiin amyantin sozlik anlaminda lekelenmeme degil yanmama o6zelligi 6n planda
tutulmaktadir. Birinci asir baslarinda Strabo, bu mineralden "Karystios Lithos" olarak s6z
etmektedir. Bu isim, mineralin Yunanistan'da Karystos yakinlarinda bulunmasina bagl olarak
verilmistir. Solinus ve Plutarch da Yunanistan''n bu kesiminde iiretilen mineralden

bahsetmigler, ancak zamanla bu isimlendirme unutulmustur.

Bu ilk kayitlara gore Romalilar, lifleri Italyan Alplerinden iiretmekte idi. Bugiin de,
mineralin orijinal kaynaginin s6z konusu bolge oldugu kabul edilmektedir. O zamanlarda

asbestten yapilan tekstil {irlinlerinin ne amagcla kullanildigi meghuldiir.

Pliny (yaklasik M.S. 79), kraliyet oliilerinin yakilmasi i¢in asbestten dokunmus kefenler
kullanildigin1 kaydetmektedir. Bu ve daha 6nce bahsedilen lamba fitilleri, ilk ticari asbest tekstil
uriinlerini teskil etmektedir. Yine bu devirlerde asbest dokuma ve peceteler, mineralin

yanmama 0zelligini yansitacak amaclarla kullanilmistir.

Dokunmus materyalin sadece kraliyet ailesi ve soylularca kullanilmasi, egrilebilir uzun

lif saglanmasindaki gii¢liige baglanmaktadir.

Bu veya bilinmeyen baska bir nedenle, Avrupa'da asbestle ilgili kayitlara 800 sene
boyunca rastlanamamistir. Mineralin herhangi bir sekilde kullanimina iligkin M.S. 800-1676

yillar1 arasina ait bir belge mevcut degildir (14).

Avrupa'daki bu uzun sessizlik donemine karsin, Marco Polo 1250 yilinda Dogu
Sibirya'ya yaptig1 gezinin notlarinda atese diren¢li dokuma f{irtinlerinin varligindan soz
etmektedir. Materyalin kertenkele derisinden yapildigi iddia edilmekte ise de, aragtirmalar
hammaddenin asbest igeren kayaglardan iiretilmis oldugunu ortaya koymustur. Polo, bu

arastirmalar1 izlemis ve asbest liflerinin iiretim ve hazirlanmasini incelemistir.



Bu kayitlar, lif {retiminin, cevherin ilkel degirmenlerde kirilmas1 seklinde
gerceklestirildigini ortaya koymaktadir ki islem, buglinkii 6glitme isleminin esasini teskil
etmektedir. S0z konusu belgeler, ayn1 zamanda Rusya'da asbest bulunusuna iligkin ilk
kayitlardir ve muhtemelen Mogolistan sinir1 yakinlarindaki Minuisinsk krizotil yataklarini konu

etmektedir.

Avrupa'da asbestle ilgili kayitlara 1676 yilinda rastlanmistir. Cinli bir tiiccar, Londra'da
Kraliyet Ailesine asbestten dokunmus mendiller sunmus ve materyal kertenkele ylinii veya

"linum asbesti" olarak isimlendirilmistir.

Ayni tarihlerde William Lithgow, Kibns'da ¢ikarilan “amyant” tagindan séz etmekte ve
bundan dokunan malzemenin yanmadigini, ancak atese maruz birakildiginda daha temiz ve

beyaz goriinim kazandigini belirtmektedir.

Daha sonralari, 18. ylizyilda Profesor Bruckmann, tahrip olmalarini 6nlemek amaciyla,

calisma sonuglarini asbestten yapilmis kagitlara bastirmistir.

Bundan sonraki gelisme, Urallar'daki yataklarin agilmasi ile 1720 yillarinda Rusya'nin

asbest tekstil {irlinleri liretimine gegmesidir.

Bu evreye kadar kayitlar, tekstil {irtinleri iiretimi i¢in uzun ge¢me lif kullanildigina
iliskindir ve pek fazla 6nem tasgimamaktadir. Ticari alanda daha 6nemli gelismeler, bir yiizyil
sonra Italya’da ortaya cikmis ve Valtellino'da asbestten iplik, kitap kabi gibi malzemeler

yapilmaya baglanmistir. Hatta o zamanlar, banknotlarin asbest kagitlara basilmasi 6nerilmistir.

1878 de Paris’te uluslararasi fuarda asbest iiriinlerinin teshiri, ¢ceyrek yiizyil i¢inde bu

alandaki biiytik gelismeyi yansitmaktadir.

19. yiizy1l baslarinda Kanada'da asbestin varligi bilinmekle birlikte, diinyadaki en
onemli yataklara sahip oldugunun anlasilmasi, 1860 yilinda St. Joseph yakinlarinda kesfi ve
1877 de Thet-ford ve Coleraine yataklarinin isletmeye agilmasiyla olmus ve hizli bir gelisme
baslamistir. Daha sonraki yillarda asbest minerali, bir¢ok endiistrilerde rakipsiz hammadde

durumuna gelmistir.

Asbestin ticareti ve endiistriye girisi 1870 yilinda Kanada’nin Quenbec eyaletinde ¢ok
genis krizotil asbest madeninin bulunmasiyla baslamistir. Krizotil ilk kez insaat sektoriinde

1903 yilinda Paris metrosunda tekrarlayan yangilardan korunmak amaciyla kullanilmigtir.



Asbestle ilgili ilk hasta, Ingiltere’de 1900 yilinda bu minerali eleyen ve ip haline getiren
isyerlerinde ¢alisan 33 yasindaki bir is¢i olmustur. 14 yil boyunca yogun asbest lifi soludugu

igin akciger fibrozisine (asbestozis) bagli solunum yetmezliginden 61digi belirtilmistir (12).

Rusya, Italya ve Kibris’taki asbest yataklarimin gelismesi de Kanada'da asbest

endiistrisindeki hizli gelisme sonucu olusan uluslararasi pazarlarin dogmasiyla hizlanmistir.

Uretici firmalarin artan talepleri karsisinda diger iilkelerde de asbest arama faaliyetleri
baslamis ve yirminci ylizyil baglarinda Giiney Rodezya, Amerika Birlesik Devletleri, Giiney
Afrika'da Cape Province ve Transvaal'de krizotil asbest yataklari ortaya g¢ikarilmistir. Bu

ilkelerde diger asbest tiirleri de bulunmaktadir.

Bu yeni asbest tiirlerinden biri (amfibol grubu), 1803-1806 yillarinda Cape'de Alman
jeolog Lichtenstein tarafindan bulunmustur, 6nceleri liflerin mavi renginden dolay1 "Blau-
Eisenstein" olarak isimlendirilen mineral, Stromeyer ve Hausmann tarafindan yeniden
incelenmis ve bugiin “pulsu veya yiinsii tag” anlamina gelen krokidolit minerali oldugu ortaya

konmustur.

Transvaal'de benzer formasyonlarda krokidolit ile birlikte bulunan bir baska tiir ise,
demir-amfibol tipi asbesttir ve A.L. Hall tarafindan “amosit” olarak isimlendirilmistir. Bu isim,

yatagi isleten sirketin (Asbestos Mines of South Africa) isminin bas harflerinden tiiretilmistir.

Chris Wagner ve arkadaslarinin Giiney Afrika Cumhuriyeti’nin Cope eyaletindeki
krokidolit asbest maden ocaginda ¢alisan 33 is¢ide mezotelyoma vakasini igeren 1960 yilindaki

yayini ile asbestin kanser yapici oldugu giindeme gelmistir (15).

Bu gelismeleri takip eden elli yil igerisinde, savas sanayileri de dahil olmak iizere biitiin

endiistrilerde asbest tiirlerine olan talep hizla artarak bugiinkii durumuna erismistir.

Bugiin bir¢ok iilkede faaliyetini siirdiiren asbest isletmeleri mevcuttur. Bu iilkeler
arasinda Avustralya, Hindistan, Cin, Finlandiya, Giiney Amerika Ulkeleri; Kanada, Rusya ve
Giliney Afrika'dan sonra diinya iiretimine katkida bulunmaktadir. Heniiz asbest {iretimi

yapilmayan diger bir¢ok iilkede ise, arama ve gelistirme ¢aligmalar: siirdiiriilmektedir.
2.3. Asbest Minerali

Asbest; ¢esitli silikat minerallerinin yliksek basing, sicaklik ve kimyasal etkilere maruz

kalarak olusmus olan kristalize bir grup mineralidir. Silisyum, oksijen, hidrojen ve c¢esitli



metallerden olugsmaktadir. Asbest; kullanildig iirlinlere ¢esitli 6zellikler kazandirmaktadir.
Ornegin krizotil asbest kaplama malzemelerin kimyasal etkilere, egilmeye, biikiilmeye,
oksidasyon ve ciiriimeyi azaltici 6zellik, yiiksek akigkanlik ve diisiik maliyet avantajlari,
ambalaj ve dolgu malzemesinde kullanildig1 zaman malzemeye esneklik kazandirmakta, basing
altinda bozulmamasini saglamaktadir. Asbest, 1s1 izolasyonu, asinma, yirtilma, kopma,
parcalanma ve kimyasal etkilere kars1 dayaniklilik saglamasi ve bir¢ok maddeyle kolaylikla

sekillendirilebilmesi gibi 6zelliklerinden dolay1 endiistriyel alanda tercih sebebi haline gelmistir
(16, 17).

2.3.1. Asbest Cesitleri

Mineralojik ozellikleri bakimindan serpantin ve amfibol olmak tizere iki gruba

ayrilmaktadir.

1.Serpantin grubu asbest; krizotil, lizardit ve antigorit minerallerinden olugmaktadir.

Lifleri ipegimsi, kivrimli, esnek ve dayanikli bir yapidadir.

Sekil 1. Serpantin grubundan (Krizotil) asbest liflerinin elektron mikroskop goriintiisii

2.Amfibol grubu asbest; amozit, krokidolit, tremolit (beyaz amfibol), aktinolit vb.

minerallerden olugsmaktadir. En ¢ok zararli asbest tiirleridir. Sert, diiz ve ignemsi bir yapiya
sahiptirler. Kendiliginden akcigerin periferine gegme egilimindedirler. Bu nedenle amfibol

grubundakiler serpantin grubundakilere gore daha patojeniktir (17).



Sekil 2. Amfibol grubundan (Tremolit) asbest liflerinin elektron mikroskop goriintiisii

Krozidolit

Amfibol Tremolit
Antofolit

Aktinolit

Sekil 3. Asbest lif tipleri
2.3.1.1. Serpantin grubu asbest mineralleri

a)Krizotil (Beyaz Asbest): Beyaz asbest olarak da bilinen krizotil serpantin tiiriindendir.
En sik kullanilan asbest cesididir. Fiberleri kivirciktir ve kristal tabakalar seklinde bulunur.
Diger asbestlerden daha esnek oldugundan dokunarak veya biikiilerek kumasla birlikte
kullanilir. Tiyatro perdeleri ve itfaiyeci kiyafetleri iiretiminde kullanilmaktadir (16). Beyaz



asbest diinya asbest tiiketiminin %95’ini olusturmaktadir. Bunun sebepleri arasinda, yiiksek
gerilme direncine sahip olmasi, alkali ortama kars1 direngli olmasi gibi 6zelliklere sahip olmasi
yer almaktadir (18). Birgok tilkede asbest kullanimi yasaklanmis olmakla birlikte, bir kisminda
krizotilin kontrollii kullanim1 hala devam etmektedir. Amfibole gore daha ince olan fiberler
yiiksek esneklik ve daha iyi 1s1 rezistansina sahiptirler. Kasket, ¢cimento, yalitim malzemeleri,

fren balatalari, ¢at1 kaplama malzemeleri vs. yapiminda kullanilmaktadir.
2.3.1.2. Amfibol grubu asbest mineralleri:

a)Krokidolit (Mavi Asbest): Asbestin en zararli tipi ve en kanserojen olan mavi asbest
Afrika ve Avusturalya orjinli silikattir. Kanserojen olmasinin nedeni fizik yapisidir. Diger
asbest tiirlerine gore lifleri daha kalin oldugundan inhale edildiginde akcigerde kolayca yok
olmamaktadir. Bu nedenle akciger kanseri, mezotelyoma ve asbestoz gibi ciddi saglik
sorunlarina neden olmaktadir. Bu form translusen ya da hafif opak olabilir. Bu tiirden yapilan
tirtinler kisa siirede kirilabildiginden maruziyet daha kolay olmaktadir. Lifleri genellikle ince
ve uzun ve dayanikliligi en yiiksek olan asbest tiirtidiir (19). Ancak alkali ve asit ortamlarindan
kolaylikla etkilenebilirler. Ayrica amosit ve krizotile gore daha az gerilme direnci
gostermektedir. Buna karsin en yiiksek biikiilme 6zelligi gosteren liflere sahiptir (20-22). Isiya
dayaniklilig1 digerlerine kiyasla daha az oldugundan endiistriyel olarak ¢ok avantajli degildir.
Tavan dosemeleri, yangindan korunma giysileri, yalitm levhalari, kimyasal yalitim,
izolasyonda kullanilan spreyler, asit iceren akii kasalari, ¢imento levhalar, elektrik veya
telekomiinikasyon kablolari, 1s1 yalitimi (contalar), ticari firin ve buhar borular1 yapiminda
kullanilmaktadir. Bir¢ok avantajlarina ragmen asbest tiirleri i¢inde insan sagligma en c¢ok

zararli olan asbest tirtdiir (17).

b)Amozit (Kahverengi Asbest): Afrika menselidir. Yiiksek derecede zararlidir. Kirillgan
ve sert yapiya sahiptir (12). Yiiksek 1siya dayaniklidir. Bina ingasinda izolasyon amaciyla, 1s1
yalitm malzemelerinde, borularda, dosemelerde ve kaplama malzemelerinin yapiminda
kullanilmaktadir (17). Amerikan Cevre Koruma Ajansi’na gore amozit ABD’de ikinci en sik

kullanilan asbest tiirtidir

c)Tremolit: Uzun, kalin ve diiz fiber yapisi nedeniyle amfibol grubunda yer almaktadir.
Ca, Mg, silikon, H ve O icermektedir. Kahverengi, gri, beyaz ya da yesil olabildigi gibi seffaf
da olabilir. Giiglii, esnek, 1siya dayanikli ve kumas yapiminda kullanilabilen 6zellikte liflere

sahiptir. Boya, izolasyon, yalitim, cati kaplama malzemeleri ve su tesisat malzemeleri



yapiminda kullanilmaktadir. Nadiren tek basina bulunur; daha ¢ok talk ya da vermikiilit ile
birliktedir. Talk yumusaklig1 ile bilinen bir mineraldir ve pudra, tebesir, boya, silgi, kozmetik
iirlinler, seramik ve ila¢ yapiminda kullanilmaktadir. 1973°te ABD’de ¢ikan yasalara gore ticari
talk iirlinlerinin asbest ihtiva etmesi yasaklanmigtir. Vermikiilit ise 1s1 ile genisleyebilen bir
maddedir. Yalitim, paketleme tirlinleri ve zemin iyilestirmede kullanilir. Biiylik oranda tremolit

icerdiginden vermikiilit ile calismada asbest maruziyeti sz konusu olmaktadir.

d)Antofilit: Baz1 ¢alismalarda diger asbest tiirlerine gore daha az zararli oldugu ileri
stiriilse de mezotelyomaya neden olabildigi bilinen ve az goriilen bir asbest ¢gesididir. Antofilit

talk ile birlikte ve talk igeren tirtinlerde bulunabilmektedir. Sanayi degeri pek yoktur.

e)Aktinolit: Koyu renkli diiz ve igne gibi fiberlere sahip bir amfibol alt tiiriidiir. Cok
farkli formlarda bulunabilir; yogun ve kompakt olabildigi gibi, kirilgan ve fibroz yapida da
olabilir. Beyaz, gri, kahverengi ve yesil gibi ¢ok farkli renklerde olabilir. Aktinolit; kalsiyum,
magnezyum, demir, silikon, oksijen ve hidrojen gibi diger mineral ve maddelerin karigimindan
olugmaktadir. Yap1 olarak tremolit ve antofilite benzemektedir. Genellikle benzer bir mineral
olan vermikiilit ile birlikte kullanilir. Vermikiilit ve aktinolit birlikte etkili, bir hafif izolasyon
malzemesi olarak kullanilmaktadir. Yalitim malzemesi, bah¢e malzemeleri, hazir beton ve
yangin onlemeye yonelik yap1 malzemelerin yapiminda kullanilmaktadir. Asbestin zararlari
anlasilmadan once yapilmis binalarda halen aktinolit icerikli malzemeyle temas s6z konusu
olmakta ve aktinolit halen tehlikeli madde olarak varligmi siirdiirmektedir. Boyalar,
sizdirmazlik elemenlari, birlestirme {niteleri, algipanlar ve cocuk oyuncaklarr aktinolit
icerebilmekte ve bireyler frakinda olmadan bu minerale maruz kalabilmektedirler. Solunum ya
da sindirim yolu ile alindiktan sonra fiberler akcigerler, kalp ya da mideye ulastiklarinda
dokudan atilmalar1 ya da yikilmalart miimkiin olmamakta, zaman i¢inde hiicresel hasara neden

olmaktadirlar.

Aktinolit, Antofilit ve Tremolit asbest eskiden ¢anak ¢omlek yapiminda kullanilmistir.
Bu iig tiir asbestin sanayi degeri yoktur ve beyaz asbest, talk gibi minerallerin i¢inde karigmis

olarak bulunmaktadirlar.
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2.4. Epidemiyoloji

Asbest minerali binlerce yildir insanlar tarafindan bilinmekte ve kullanilmaktadir (23,
24). Ticari agidan asbestin ilk kullanim1 19. Yiizyilda bagslamis (Quebec, Rusya, Gliney Afrika)

ve Ikinci Diinya Savasi’nda bariz artis gdstermistir (24).

Asbestin Avrupa’da da insanlar i¢in karsinojen oldugu uzun yillardan bu yana
bilinmektedir (25). Yirminci yiizyiln ilk ii¢ ¢eyreginde asbestin kullaniminin ¢ok
yayginlagsmas1 ile yliksek oranda kisi asbeste maruz kalmis, toksisitesi anlasilinca da
kullaniminda ¢ok ciddi diisiis olmustur (6 milyon metrik tondan 2,5 milyon metrik tonun altina
diistii (26).

Tiirkiye’de asbestle iligkili endemik pulmoner hastaliklarin prevalanst oldukca
yiiksektir (27) . Ulkemizde cevresel asbest maruziyeti énemli bir saglik sorunudur. Cevresel
asbest maruziyeti olan kirsal alanda sorumlu asbest lifleri tremolit veya aktinolittir. Glineydogu
Anadolu, I¢ Anadolu ve Dogu Anadolu bolgelerinde kirsal yerlesim alanlarinda tremolit asbest
iceren, halk tarafindan “aktoprak”, “cerpek’ veya “corak” olarak adlandirilan bu toprak evlerde
151 ve su yalitimi1 amaciyla ¢att malzemesi ve siva olarak kullanilmistir. Ayrica baz1 yorelerde

bebek pudrasi olarak kullanilan topragin iceriginde de asbest oldugu anlagilmistir (28).

Tiirkiye’de en yogun maruziyetin oldugu bilinen kirsal alanlarin bulundugu iller;
Eskisehir, Kiitahya, Bilecik, Yozgat, Sivas ve Diyarbakir’dir. Gilinlimiize kadar Tiirkiye ile
birlikte Yunanistan, Bulgaristan, Kibris, Korsika/Fransa, Cekoslovakya, Avusturya, Rusya,
Yeni Kaledonya, Giiney Afrika, Afganistan ve Sicilya/italya ‘da da cevresel asbest

maruziyetinin oldugu bilinmektedir (28).

Diinyada kullanilan asbestin % 90’1 krizotil (beyaz asbest) olup en az zararl asbest tiirii
olarak kabul edilmektedir. Mesleksel maruziyet kaynaklari endiistride ve ticari iriinlerde
asbestin kullanildig1 islerdir. Bu islerin basinda insaat ve otomotiv sanayinde, ¢imento
borularinda, kiremit, kalip, dokiim, panel, fren balata yapimina katilmakta, gemi yapimi, tamiri,

izolasyon gibi kullanim alanlar1 mevcuttur (29).

Her ne kadar maruziyet bu islerin yapimi sirasinda olmaktaysa da bunlarin tamir ve
yikimi sirasinda da yogun maruziyet s6z konusudur. Asbest igeren bir iste g¢alismayip,
kontaminasyon yoluyla indirekt maruziyetler de olabilmektedir (30). Rutin yapilan otopsilerde

asbestli iste caligsmayan, indirekt maruziyeti olan genel popiilasyondaki kisilerin akcigerlerinde
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de yogun asbest cisimcikleri sik goriilmektedir. Ornegin, New York sehrinde yasayan kisilerden
farkli nedenlerle Gliip, otopsisi yapilanlarin %60°1nda bu bulguya rastlanmustir (31). Yasadiklar
ortamda asbest maden yataklari, fabrikalari bulunan insanlarda havadaki yogun asbest tozuna
bagl plevral plak ve mezotelyoma insidansinda belirgin artis oldugu gosterilmistir(32). Bu tip
anormallikler ayn1 zamanda bu islerde calisanlarin elbiseleri ile temas eden kisilerde de

goriilebilmektedir.

Is yeri serilerine gore cevresel temasli hastalardaki epidemiyolojik dzelliklerin farkli
olmasi, degisik lif ve tiplerle temas, doz-cevap iliskisi 6zelliklerindeki farkliliklar, temas eden
popiilasyonun yagsam tarzina ait 6zellikler ve belki de kisisel baz1 6zelliklerden kaynaklandigi
diistiniilmektedir (7). Giinlimiize kadar yapilan ¢aligsmalarda ise is yeri ortamlarinda havadaki
lif miktarinin kirsal kesimdeki lif miktarina gore daha yiiksek oldugu saptanmistir (33-35).
Cevresel temasta toplam maruziyet ve akcigerdeki lif miktari, 20 yasinda ise baslamis 30 yil
calisan birine gore kirsal alanda dogup 50 yil yasayan birinde neredeyse esit, belki de daha fazla
miktardadir (28). Cevresel asbest maruziyetinde plevral plak prevalansi, % 0.53-8 arasinda

degisirken, mesleki maruziyette % 3-58 arasinda degisir (36).

Asbest maruziyetine bagli parankimal ve plevral hastaliklarin epidemiyolojik 6zellikleri
farklilik gosterir. Plevral plak, plevral fibrozis ve mezotelyoma gibi plevra hastaliklarinda
akcigerdeki lif sayisi asbestozise gore daha disiiktiir. Genellikle uzun siire ve yiiksek
konsantrasyonda asbeste maruz kalma sonucunda akciger parankiminde fibrozis ile karekterize
asbestozis goriillirken, diisiik konsantrasyonda ve aralikli maruz kalma ise plevra hastaliklarinin
daha sik goriilmesine neden olur. Giineydogu hattinda cevresel asbest maruziyeti diigiik
konsantrasyonda ve uzun siireli oldugundan plevral plaklara sik rastlamamiza ragmen
asbestozis olgular1 daha az siklikta saptanmaktadir (28). Diffiiz plevral kalinlasma prevalansi
bilinmemekle beraber plevral plaklar1 olan veya asbetozisli kisilerde yapilan post-mortem
incelemelerde sik rastlanan bir bulgudur (36). Her yil yaklasik 125 milyon insan asbeste maruz
kaldiklar1 bir ortamda calismakta ve bunlarin en az 90.000’1 asbest iliskili akciger kanseri,

mezotelyoma ve asbestozis nedeni ile 6lmektedir (37).

Klinik degerlendirmede, cevresel veya sekonder mesleksel maruziyeti sorgulanirken
kisinin sadece o an ki maruziyeti degil, ¢ok eskilerde ve kisa siireli maruziyetleri de
sorgulanmalidir. Hasta tarafindan bile hatirlanmayan bu tip maruziyetlerin ortaya c¢ikan

hastalikta etkili olabilecegi gercegi unutulmamalidir.
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2.5. Asbest Maruziyeti
2.5.1. Cevresel Asbest Maruziyeti

Cevresel asbest terimi (ingilizce “naturally occurring asbestos™) ticari iirlinlerin i¢inde
veya yapimi sirasinda ve maden yataklarindaki asbest disinda dogada toprak ve kayalarda
bulunan asbesti ifade eder. Bu toprak ve kayalarin dogal iklim nedenleri veya insanlarin
islemesi nedeniyle ortama asbest liflerinin salinimi ile maruziyet ortaya ¢ikmaktadir. Cevresel
asbest maruziyetine bagli olarak asbestle iligkili hastaliklar en ¢ok Tiirkiye, Yunanistan, Kibris,
Korsika, Hirvatistan gibi Akdeniz iilkeleri, ayrica Yeni Kaledonya, Kaliforniya’dan
bildirilmektedir.

Cevresel asbest maruziyeti 6zellikle belirli tilkelerde yogunlagmasinin cevabi jeolojide

yatmaktadir.
25.1.1. Yer kabugunun tektonik hareketleri ve cevresel asbest olusumu

Yer kabugu alttaki yar1 sivi magmanin iizerinde bulunan kitasal ve okyanusal plaka
olarak iki kesimden olusmaktadir. Kitasal plakalarin esas yapist granit olup, okyanus
kabugunun ana yapisi ise bazalttir. Bazaltin 6zkiitlesi granite gore daha yogun oldugu igin
okyanus tabani derinde kita kabugu daha yiizeyde kalmaktadir. Okyanus kabugunun tabakalari

incelendiginde en istte derin deniz ¢okeltileri en altta da serpantinitlerin yer aldigi goriiliir(38).

Serpantinitler 3 ana mineralden olusur: antigorit, lizardit ve krizotil. Ilk ikisi lifsi yapida
olmayip krizotil lifsi yapidadir ve serpantin grubu asbest olarak siniflandirilir. Kitasal ve
okyanussal plakalar alttaki magmanin konveksiyon akmlar1 nedeniyle yilda yaklagik 3-5 cm
hareket halindedir (Tektonik hareket) (38). Bu hareketler nedeniyle bazi bolgelerde plakalar
birbirinden uzaklasirken (Orta Atlantik yarig1) bazi bolgelerde de bir birlerine
yaklagmaktadirlar. Ornegin Pasifik Okyanusu-Amerika kitas1 birlesmesi sonucu Kayalik daglar
ve Ant daglar1 olusur. Plakalarin birlesmesiyle daha yogun olan okyanus plakasi kitasal

kabugun altindan magmanin igine batar.

Bu hareket esnasinda okyanus kabugunun ve alttaki magmanin bir kismi yiikselir ve
kitasal kayaclarin i¢ine dogru hareket eder. Kita kabugun igine yerlesen bu yapilara ofiyolit
denmektedir (38, 39). Sonug olarak igerisinde asbest i¢eren ofiyolit {initeleri yeryiiziine gikmis

olur.
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Ofiyolitik kusaklarda yer alan serpantinitlerde esas lif krizotil olmakla birlikte diisiik
oranda tremolit/aktinolit ve antofilit bulunmaktadir (39). On milyonlarca yil 6nce Anadolu’nun
bulundugu bodlgede var olan Neotetis okyanusu Avrasya ve Afrika kitalarinin yaklagmasi
sonucu kapandi (40). Sonugta kita levhalarinin hareketlerine bagli olarak Anadolu’da aktif fay
hatlar1 ve antik okyanus kokenli ofiyolit kusaklar1 yer almaktadir. Anadolu’nun neredeyse

Trakya ve Karadeniz sahil kesimleri haricinde her bolgesinde ofiyolitler bulunmaktadir.

Ik defa ofiyolitler ile asbestle iliskili hastaliklarin iliskisi 1991 yilinda Yunanistan’da
Constantopoulos ve arkadaslar tarafindan gdsterilmistir. Yunanistan’daki ofiyolitik kusaklarda
yer alan 7 yerlesim bolgesinde plevral plak endemisi oldugunu bildirdiler (41). Tiirkiye’den
cevresel asbestle iligkili hastalik bildirilen sehirlerin ofiyolitik kusak haritasindaki dagilimi
Sekil 4’de gosterilmistir (42-55).

BLACK SEA
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Sekil 4. Ofiyolit kusaklarin Anadolu’da dagilim1 ve ¢evresel asbestle iligkili hastaliklarla ilgi makalelerin
yayinlandigi sehirlerin dagilimi (Dr. Oral Akay’ 1n izniyle ultramafik haritasindan yararlanilmistir.) Kirmizi
yildiz isaretleri asbestle iliskili yayinlar1 ve mavi yildiz ise eriyonit ile iligkili Kapadokya kdylerini

gostermektedir.

2005 yilinda Pan ve arkadaslari ABD’nin Kaliforniya eyaletinde ultramafik kayalara
(serpantin olusumunun esasi olan okyanus kabugu kokenli kayalar) yakin ikamet ile
mezotelyoma gelisimi arasinda iligkiyi incelemisler ve ultramafik kayalardan her 10 km uzak
oturmanin mezotelyoma gelisim riskini %6,3 azalttigini bildirmislerdir (56). Ancak bu ¢alisma
hastalarin tiim yasam boyu meslek detaylarinin olmamasi ve gé¢ etme durumlarinin gérmezden

gelinmesi nedeniyle elestirilmistir. Baumann ve arkadaglar1 Pasifik’teki okyanus levhalarinin
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yiikselmesiyle olusan Yeni Kaledonya adasinda yasayan kabileleri mezotelyoma gelisen ve
gelismeyen kabileler diye iki gruba ayirmislar ve mezotelyoma gelisimi i¢in; yollarda
serpantinit bulunmasi, toprak ocaklarmin fazla olmasi, antigorit ve krizotil saptanmasi

durumlarini iligkili bulmuslardir(57).

Anadolu’da ofiyolitlerin 6zellikle kirsal bolgelerinde yaygin bulundugu Sivas’ta yapilan
vaka kontrol ¢alismasinda mezotelyoma ve plevral plakli hastalarin dogum yerleri ile prostat
ve meme kanserli hastalarinin dogum yerleri ile karsilastirilmistir (53). Bu ¢alismada kirsaldan
kente go¢ durumunu da goz oniinde bulundurularak Kaliforniya ¢alismasindan farkli olarak
hastalarin oturduklar1 adres degil dogum yerleri incelenmistir. Ayrica Sivas genelinde aktif
calisan asbest madeni veya asbest isleyen sanayi bulunmamaktadir. Onceki calismalara benzer
olarak cevresel asbest kaynagina (ofiyolitler) yakinlikla mezotelyoma ve plak gelisimi arasinda
giiclii iligski saptanmigtir. Mezotelyoma ve plak goriilme Odds oranlari her 5 km uzaklagmayla

yar1 yariya azalmaktadir (58).

Sivas’tan kesitsel bir baska ¢alismada ofiyolitlerden her bir km uzak oturmanin plevral
plak riskini %8 azalttig1 gosterilmistir (59). Ne var ki yukarida bahsedilen galismalar gergek
anlamda cevresel asbeste yakin yasayan insanlarin bu asbesti inhale ettikleri ve buna baglh
mezotelyoma gelistigini gosterememektedirler. Buna yonelik kanit yine Tiirkiye kaynakli daha
eski bir calismadan gelmektedir. Hacettepe Universitesi ve Belgika’dan arastirmacilar tiim
Tirkiye’den, cevresel asbeste yakin bolgelerden gelen ve asbestle iligkili hastaliklar nedeniyle
tetkik edilen hastalarin bronkoalveolar lavajlarini elektron mikroskobunda kalitatif ve kantitatif
olarak incelemisler ve kontrol grubuna gore c¢ok yiliksek oranda asbest cisimcikleri
saptamislardir (35). Bir baska c¢alismada Akdeniz’de bir ada olan Korsika’da bir baska
calismada ofiyolitik kusaklarda otlayan kecilerin akcigerlerin akcigerlerinde asbest cisimcikleri
saptamiglardir (60). Son iki ¢alismada da bronkoalveoler lavaj sivisinda ve akcigerde olarak

krizotil ve tremolit asbest cisimcikleri saptanmaigtir.
2.5.1.2. Mesleki olmayan asbest maruziyet tipleri
a)Ev ici maruziyet:

Cevresel asbestin yogun bulundugu yorelerde yasayan inasanlar yiizyillar iginde asbest
iceren topraklarin 1s1 izolasyonu, fiziksel dayaniklilik, su gegirmezlik gibi olumlu yonlerini fark

etmisler ve yasamlarinda yaygin kullana gelmislerdir. Asbestli topraga, I¢ Anadolu’da “gorak
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toprak”, “ak toprak”, Dogu Anadolu’da “celpek”, Yunanistan’da “luto”, Yeni Kaledonya’da
“Po” gibi Ozel isimler verilmektedir. Tiirkiye’de genel kullanimi kerpi¢ evlerin sivasina
karistirmak, damlara sermek, badana seklinde olmaktadir. Son zamanlarda asbestli toprak
kullanim1 yavas yavas terkedilse de halen kullanimi mevcuttur. Ayrica bu evlerin yikimi da
ayrica bir maruziyet olusturmaktadir. Yunanistan’da asbestli toprak ile badana yapmanin
yaygin oldugu Metsovo adli bir kdyde mezotelyoma insidansinin 300 kat yiiksek oldugu
bildirilmistir (61). Senyigit ve arkadaslar1 ¢alismalarinda asbestli toprakla badana yapilan
evlerde i¢ ortam asbest lif konsantrasyonun 0.0042-1.24 lif/mL saptamislardir (62). Metintas
ve arkadaglar1 Eskisehir’de asbestli toprakla sivali ev i¢i ortam lif konsantrasyonunu 0.009—
0.28 lif/mL bildirmislerdir (48). Yine asbestli toprakla sivali evde evin siipiiriilmesi Oncesi ve
sonrasi i¢ ortam lif konsantrasyonunun 0.14°den 0.94 lif/mL’e yiikseldigi bildirilmistir (51). i¢
ortam maruziyetinde her ne kadar asbest konsantrasyonu mesleki maruziyet kadar yiiksek
degilse de maruziyetin dogumla baslamasi nedeniyle kiimiilatif doz benzer diizeylere
ulagmaktadir. Dumortier ve arkadaslarinin ¢aligmasinda Tiirkiye’de ev i¢i ortam maruziyetine
bagli bronkoalveoler lavaj sivisinda asbest cisimcik diizeyi Belgikali asbest is¢ilerindeki ile

ayni bulunmustur (35).
b)Sanayi ve madencilik kaynakli asbeste mesleksel olmayan maruziyet:

Sanayi ve maden kaynakli asbeste mesleki olmayan maruziyet de s6z konusudur.
Ornegin bir asbest madeninden veya fabrikadan (halihazirda aktif olmasalar dahi) atmosfere
salinan asbest liflerine ¢evrede yasayan insanlarin maruz kalmasi olabilmektedir. Emisyon
noktas1 ¢evresindeki asbest lif konsantrasyonlar1 yayiliminin uzakligir hakim riizgar yonii ve
hizina bagh olarak degismektedir (58). Tarres ve arkadaslar1 Ispanya Barselona’da eski bir
asbest isleyen fabrikaya yakin ikamet etmenin ve riizgar yoniiniin mezotelyoma gelismesinde
rolii oldugunu bildirdiler (63). Fabrikaya 500 m yakin yasayanlarda 500-2000 m arasinda
oturanlara gore daha yliksek mezotelyoma riski saptadilar. En yiliksek insidans orani hakim
rliizgar yonii olan fabrikanin giineydogusunda 500 m’ye kadarki bolgede bildirdiler. Japonya
Amagasaki de 1957 ile 1975 arasinda faaliyet gosteren eski bir asbestli ¢imento fabrikasinin
yakininda oturanlarda mezotelyomaya bagli mortalite oraninin her iki cinste de ilk 300 metrede
oturanlarda en yiiksek oldugu ve mesafenin uzaklastik¢a azaldig: bildirildi (64). Ayrica hakim
riizgar yoniinde 2200 metre uzaklikta oturanlarda mortalite oranin hala yiiksek oldugunu

gostermislerdir. Bu konuda son ornek de Italya’da eski bir asbestli ¢imento fabrikasmin
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cevresinde rlizgar yoniinlin de katkisiyla mezotelyoma riskinin arttigini bildiren c¢aligsmadir
(65).

Asbest madenindeki lif konsantrasyonu cevresel asbeste gore tartisilmaz bir sekilde
daha yiiksektir. Bu madenler aktif isletilsin veya isletilmesin madenden salinan liflerin yakin
yerlesim yerlerine ulasmasi vasitasiyla maruziyet s6z konusu olabilmektedir. Diinyanin en
biiylik vermikiilit madeni Libby Montana’da yer almaktadir. Vermikiilit madeni %26’a varan
oranda amfibol asbestle kontamine olabilmektedir. Onceleri ana lifin tremolit olduguna
inanilsada son analizlerde %84 winchite, %11 richterite, ve %6 tremolit icerdigi bulunmustur.
2002 yilinda Agency for Toxic Substances and Disease Registry (ATSDR) Libby’de yalnizca

cevresel yoldan maruz kalan 11 kiside mezotelyoma gelistigini bildirmistir (66).

Bati Avusturalya Wittenoom’da en biiyik krokodolit (mavi asbest) madeni
bulunmaktadir. Bu maden 1943 ile 1966 yillar1 arasinda aktif olarak isletilmistir. O yillarda
Wittenoom kasabasinin yollarinda, park alanlarinda, okul bahcelerinde madenden arta kalan
malzemeler yaygin kullanilmistir. Ayrica asbest tasiyan kamyonlar kasabanin i¢inden gegerek
tasima yapiryorlardi. Hansen ve arkadaslari 1992 yilinda kasabada yasayanlardan maden
sirketinde hi¢ calismamis 4890 kisiden 24’tinde mezotelyoma gelistigini bildirdi (67). Bu say1
2002 yili sonunda 67’¢ ulasti (68).

¢)Cevresel asbeste dis ortamda maruziyet:

Cevresel asbeste dis ortamda maruziyet asbest iceren materyalle kapli yollar veya
asbestli toprak bulunan asfaltsiz yollar, ¢cevresel asbeste yakin bolgelerde tarim, hayvancilik

gibi nedenlere bagl olabilmektedir.

Yeni Kaledonya’da serpantinitle yollarin kaplanmasinin mezotelyoma i¢in major risk
faktorii oldugu gosterilmistir (57). Diger anlamli iligkiler olarak pedidotit kayaya (okyanussal
plakadan gelen kaya) yakinlik, serpantin ocaklarinin fazlaligi, yiizeyde serpantinit alaninin
genisligi ve krizotil bulunmasi diger mezotelyoma ile iliskili bulunan ¢evresel faktorlerdir.
Muhtemelen toz dagilimini engelledigi i¢in sahile yakinlik, yogun bitki Ortiisii ve ortalama
egimin >10° olmasi mezotelyoma riski agisindan ters iligkili bulunmustur (57). Dogal asbest
kaynagindan havaya salinan asbest miktarinin tahmini hakkinda yeterli veri yoktur (69).
Calismalarda dis ortam havasinda tespit edilen ana lif krizotil asbesttir. Bir kdy ¢evresinde dis

ortamda oldukga diisiik konsantrasyonda lif saptanmigtir (0.007 lif/mL) (62).
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Aslinda mezotelyomaya neden oldugu ilk tespit edilen ve en iyi bilinen ve cevresel
kaynakli lif aslinda asbest degil bir zeolit olan eriyonittir. Eriyonit aerodinamik yap1 olarak tipki
amfiboller gibi davranig gosterir. Kapadokya yoresindeki bazi koylerde yliksek oranda
mezotelyoma saptanmistir (50). Ilk basta bu vakalarda mezotelyomanin asbest maruziyetine
bagli gelistigi diisliniilse de bu koylerdeki evlerdeki siva ve kayalardan alinan 6rneklerin
mineralojik analizlerinde asbest degil eriyonit icerdikleri gosterilmistir. Eriyonit esasinda
volkanik tiiflerin i¢cinde yer alan dogal bir lifsi mineraldir. Kapadokya bolgesinde eski bir
volkanik dag olan Hasan daginin tiiflerinden ve riizgar ve iklim sartlar1 ile ilging jeolojik yapilar
(Peri Pacalar1) olugmustur. Bazi bolgelerde bu yapilarin iginde eriyonit minerali yer
alabilmektedir. Eriyonit igeren tiiflerin i¢ine ev yapan kisilerde i¢ ortamda eriyonite maruziyet
s0z konusudur. Fiziksel oOzellikleri krikodolit asbeste benzese de eriyonit ¢ok daha

karsinojeniktir (70)
d) Tarum ve asbeste maruziyet

Kirsal kesimlerde asbest iceren topraklarda yapilan tarim faaliyetlerinde ¢evresel asbest
maruziyeti s6z konusu olabilmektedir (Sekil 5). Aslinda asbest maruziyeti ile iliskili meslekler
elektrik, mekanik, madencilik, gemi sokiim gibi endiistriyel kaynaklidir ve su ana kadar tarim
asbest maruziyeti igin riskli is kolu sayilmamaktadir (29). Serpantinitlerin yiizeye ¢iktigi kirsal

kesimlerde tarim asbest maruziyetine neden olabilmektedir.

Asbest lifleri topraga dogal yollarla (asbest iceren kayalarin aginmasi, erozyon gibi) veya
asbest iceren materyalin depolanmasi yoluyla gegmektedir. Ilk defa 1967 yilinda Bulgaristan’da
asbest madenine 10 km uzakliktaki yasayan 3225 gift¢inin 110’ unda asbestle iliskili hastalik
saptanmistir(71). Diger ¢alismalarda serpantinitli topragin asinmasi ve erozyonu vasitasiyla

topraga dagilimi ile asbestle iliskili hastaliklar arasinda iliski saptanmustir (72, 73).
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Sekil 5. (A)Sivas ili Giimiisdere kdyii ve civarmin uydu gériintiisii. Gri renkli alanlar gevresel asbest iceren

ofiyolitik yiizeyleri gostermektedir. (B), (A) daki kirmiz dikdortgenin biyiitiilmiis hali. Hemen yolun kenarinda
bir kismi1 erozyone olarak asbestli yapinin yiizeyde goriintir hale geldigi siiriilmiis bir tarla goriilmektedir. (C)
Tarlalarin hemen yaninda serpantin asbest iceren ofiliyolit yiizeyleri. (D) Sivas Yildizeli Sandal Kdyii yakininda
bir bagka toprak ocagi (58).

Japonya’dan bir calismada serpantinitlerin aginmasi ile asbest liflerinin hemen
yanindaki topraga gectigi gosterilmistir (74). Benzer olarak gevresel asbestin bulundugu
alanlarda ormancilik aktiviteleri sirasinda da asbest liflerini salinilmasi miimkiin olabilir.
Otlayan hayvanlarin da akcigerlerinde asbest liflerinin gosterilmesi diisiik dozlarda olsa da
hayvancilik, ¢obanlik gibi mesleklerde de ¢evresel asbeste maruziyet s6z konusu olabilecegine
isaret eder (60, 75). Asbest i¢eren materyalin elden ¢ikarilmasi amaciyla olusturulan atik
sahalarinda biriktirilmesi ge¢miste yaygin iken bir ¢ok iilkede bu topraklarin depolanmasi

yasaklanmistir (69).
e)Kirsal alanin kentlesmesi, alt yapi ve iist yapi isleri sirasinda cevresel asbeste maruziyet:

Serpanitinit igeren ofiyolit kusaklar i¢cinden gececek yollarin insasi ve bunun ig¢in

kullanilan asbestli topraklarin kullanimi potansiyel olarak ¢evreye asbest liflerinin salinimina
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neden olabilir. Asbest igeren serpantinit kayalardan elde edilen materyal ile kaplanan yollarin
bulundugu yerlerde krizotil asbest konsantrasyonunun kentlesmis bolgesine gore 1000 kat
arttig1 saptanmustir (76). Ayrica serpantinin yiizeye ¢ikmis oldugu bolgelerde asfaltlanmamis
yollardan asbest lifi salinma potansiyeli bulunmaktadir (Sekil 5) (58).

Ulkemizde de ofiyolit kusaklarin yaygin bulunmasi géz oniinde bulundurulursa bu
bolgelerde yapilan yol, tiinel, demir yolu, sosyal tesis, spor kompleksleri, yeni konut alanlari,
baraj ingasinda ¢evresel asbeste maruziyet agisindan 6nlem alinmasi ve islemlerde kullanilacak
tag ocaklarmin asbest igerip icermediginin dnceden belirlenmesi maruziyetin engellenmesi
acisindan 6nemlidir (58). Ozellikle harfiyat, sondaj, tiinel agma, patlatma gibi asbest liflerinin
havaya salinmasina neden olacak islemler 6ncesinde dnlemler alinmasi yeni maruziyet riskini

engellemede olduk¢a dnemli olacaktir.

ABD Jeoloji Surveyi Kaliforniya’da airborne imaging spektroskopisi ile serpantin
cakillari igeren toprak yollarin lokalizasyonunun hizlica saptanabilecegini gostermislerdir (77).

Bu yontem iilkemizde de serpantin i¢eren yollarin, ¢atilarin vs. tespiti i¢in kullanilabilir.
2.5.2. Mesleki Asbest Maruziyeti

Gegtigimiz yilizyilin basinda iyi fizikokimyasal 6zellikleri nedeniyle endiistride 6zellikle
2. Diinya savas1 ve sonrasinda oldukca yogun kullanilmistir. Ancak 1960 yilinda asbeste maruz
olan maden iscilerinde mezotelyomaya neden oldugu anlasilinca sanayide kullanimi hizla terk
edilmeye baglanmistir (15). Giinlimiizde asbestin sanayide kullanimi, ithalati ihracati Diinya
Saglik Orgiitii tarafindan yasaklanmistir. Krizotil dahil olmak iizere higbir asbest tipinin

karsinojenite agisindan giivenilir diisitk doz konsantrasyonu bulunmamaktadir (78).

Asbest tekstil endiistrisi (lifler, kumaslar, ipler), asbestli ¢imento endiistrisi (sag, boru),
insaat malzemeleri endiistrisi (asbest ¢imento {riinlerinin islenmesi), kimya endiistrisi (boya
dolgusu, dolgu materyalleri, sentetik recine kompresyon kalip materyalleri, termoplastikler,
kauguk iirlinleri), izolasyon endiistrisi (1s1, ses ve yangin izolasyonu), kagit endiistrisi (asbest
kagidi, karton), fren, debriyaj, balata liretimi, gemi yapimi1 ve vagon yapimi vb. pek ¢cok alanda
kullanilmaktadir. Bu nedenle de bu endiistrilerde ¢alisan pek ¢ok meslek kolu igin risk
olusturmaktadir. Calisma kosullar icerisinde direkt veya dolayli yollardan maruziyet sekilleri

olmaktadir;
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e Primer: Asbest madeninde ¢alismak,
e Sekonder: Asbest igeren madde ile ¢aligan is yerleri; drnegin eternit, tekstil sanayii.
e Tersiyer: Meslek ortamindan ¢evresel temas;
o Domestik temas: Is yerlerinde ¢alisanlarin eve getirdikleri elbiseler nedeniyle
temas,

o Yerlesim — komsuluk yoluyla temas

Avrupa ve Amerika’da mesleki maruziyet agisindan bir¢ok calisma bulunmaktadir.
Ulkemizde ¢evresel maruziyet i¢in pek c¢ok arastirma yapilmakta iken mesleki maruziyet

degerlendirilmesi i¢in yeterli ¢alisma bulunmamaktadir. Work Related Lung Diseases

Surveillance Report 2002 de riskli meslek gruplari belirlenmistir (29) (Tablo 1).

Tablo 1. Work-Related Lung Disease Surveillance Report 2002°de belirtilen riskli meslek gruplari

Riskli Meslek Gruplari

Yalitim iscileri Kazanci

Tesisatgilar Deniz ve donanma mimarlari
Plastik ve metal diizenlemeciler Sivaci

Kalip dokiimciisii, makas¢1 Sac is¢isi

Sef/denetmen tesisatgilar

Kimya teknisyenleri

Ayiklama, filtreleme ve temizleme makine operatorii

Denizci ve tayfalar

Isitma, klima ve sogutma mekanigi

Degirmenci

Elektrikgiler

Giig iletim montajc1 sefleri

Kaynake1 ve kesici

Belirli mekaniklerin onarimu

Endiistriyel makine onarimi

Tugla, tag ustasi

Endiistriyel kamyon ve traktér donanim operatorleri

Sarma ve biikiim makine operatorleri

Ving ve kule operatorleri

Gii¢ miithendisleri

Mekanik onarim sefleri

Marangoz

Otobiis, kamyon ve sabit motor mekanigi

Mekanik onarimi

Cesitli makine operatorleri

Imalat islerinin sefleri

Insaat iscileri
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2.6. Fizyopatoloji

Genel olarak tiim asbest liflerinin karsinojenik oldugu ve risk getirdigi kabul edilir.
Asbestin tiim formlar1 akcigerlerin progresif bir fibrotik hastaligi olan asbestozise ayni zamanda
tim asbest formlar1 malign mezotelyomaya ve bunun disinda akciger, larinks, over ve

gastrointestinal sistem kanserlerine de neden olabilirler (79).

Asbeste bagli plevra ve akciger hastaliklarin patogenezi oldukg¢a karmasiktir ve heniiz
tam olarak anlasilmis degildir (80). Karsinojeniteyi saglayan, kimyasal yapidan ¢ok fiziksel
yap1 olarak diisiiniilmektedir. Asbest liflerinin akciger parankiminde neden oldugu fibrozis
(asbestozis) genellikle uzun siire ve yiiksek konsantrasyonda maruz kalma sonucunda ortaya
cikar. Diisiik konsantrasyonda ve araliklt maruz kalma ise plevra hastaliklarinin daha sik
goriilmesine neden olur. Plevral plak, plevral fibrozis ve malign mezotelyoma (MM) gibi plevra
hastaliklarinda akcigerdeki lif sayisi asbestozise gore daha diisiiktiir (28). Gliniimiizde MM ve
DPK, plevral plaklardan daha az gozlenmekte olup, gelecekte bu iki durumun daha sik

goriilmesi muhtemeldir (81).

Maruz kalinan asbest lifinin dozu, boyutu, kimyasal igerigi fibrojenite ve karsinojeniteyi
etkiler, uzun, ince ve daha dayanikli olan lifler daha 6nemlidirler(82). Amfibol grubunda yer
alan tremolit, aktinolit, amozit, krokidolit ve antofilit lifleri, serpantin grubunda yer alan krizotil
tip asbest liflerine gore daha uzun, daha sert ve biyolojik yikima daha dayaniklidirlar (83).
Serpantin lifleri, biiyiik lifler olup, biiylik hava yollarindan daha ileri gidemezler. Amfibol
liflerinin yapis1 daha ince oldugundan akciger lenfatikleri i¢cinde dolagarak interstisyel bosluklar
ve subplevral alanlara ulagarak buralarda takili kalirlar. Hatta asbest lifleri bu subplevral
alandan lenfatik yolla peritona kadar da tasinabilir. Bu 6zelliklerinden dolayr amfibol liflerin
biyolojik ortamlar i¢in daha riskli oldugu bildirilmistir. Liflerin uzunlugu arttikca ve eni
azaldik¢a karsinojenitesi artar, yani ince ve uzun lifler daha giiclii karsinojendir(83).

Gilinlimiizde tiim asbest liflerinin karsinojenik oldugu ve risk getirdigi kabul edilir.

Klinik ¢aligmalar amfibol grubu asbest liflerinin serpantin grubuna gore daha toksik
oldugunu gdstermesine ragmen yapilan hayvan deneyleri ve in vitro toksikolojik ¢aligmalar
amfibol ve serpantin grubu asbest liflerinin hemen hemen ayni toksik 6zellikte oldugunu
gostermistir. Fakat amfibol grubu liflerin fiziksel 6zelliklerinin ve biyolojik dokularda daha

uzun siire degismeden kalabilmesinin toksisite artisina neden oldugu kabul edilmektedir (84).
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Inhalasyonla alman liflerle ortaya ¢ikan zararin siddeti ve tipine etki eden faktorler
arasinda, temas edenlerin pulmoner klirensleri, immiinolojik durumlari, sigara basta olmak
lizere diger zararli ajanlara maruziyeti de énemli rol oynamaktadir. Bu nedenle asbestozisin
patogenezi, lizerinde en ¢ok durulan temel konudur. Liflerin yikimi ile asbestozis arasindaki
iliskiyle ilgili baz1 geliskili bilgiler vardir (80). Amfibol liflerinin yiiksek konsantrasyonda

bulunmasi ile agik bir iliski var iken, krizotil'in durumu daha belirsizdir (85).

Yogun, asbeste maruz kalan herkeste asbestozis gelismemesinin nedeni hastaligin
patogenezinde kisiye ait faktorlerin de 6nemli etkisi oldugu hipotezi ile agiklanabilir. Etkileyen
faktorlerin basinda trakeobronsiyal ve alveoler klirens, akcigerin yapisal durumu ve kisinin
immin durumu gelmektedir (86, 87). Asbest maruziyeti olan kisilerde ge¢ tip cilt
hipersensitivitesi de dahil olmak iizere hiicresel immiinitede bir bozukluk oldugu gosterilmistir.
Uzerinde en ¢ok calisilan konu kisinin immiin durumudur (88). Asbest temas1 ve asbeste bagl
plevral plaklar1 ve interstisyel hastalig1 olanlarda yapilmis bir ¢aligmada kan ve bronkoalveoler
lavajda(BAL) T- helper-hiicre ve alt gruplari lehine degisiklik olup olmadigi galisiimus.
Ortalama 47 yas ve 23 yil asbest maruziyeti olan 27 tanesi sigara igmeyen, 122 asbeste maruz
kalan kisi alinmis. Bu gruptan %48 inde plevral kalinlagsma tespit edilmis. BAL’da asbeste
maruz kalan sigara igmeyen kisilerde, normal kisilere oranla daha yiiksek CD3 o6l¢iilmiis ve
BAL da CD4/CDS8 oranindaki artis plevral kalinlagsma ile iliskili bulunmustur. Bunun yaninda
BAL'da T lenfosit helper-supressor oraninda bir degisiklik, dogal o6ldiiriicii hiicre aktivitesinde
azalma oldugu gosterilmistir (89, 90). Yapilan bir ¢alismada radyolojik olarak asbestozisi olan
asbest iscilerinin %25-30'unun kaninda antintikleer antikorlar ve romatoid faktor saptanmistir.
Fakat hastaligin patogenezinde B hiicre hiperreaktivitesinin rolii oldugunu gosteren ¢ok az kanit
vardir (86). Antikorlarda anormallik oldugunun saptanmasina ragmen bunun asbestoz

gelisimindeki rolii hentiz bilinmemektedir.

Inhalasyonla alman asbest liflerinin ¢ogu mukosiliyer klirensle akcigerlerden
uzaklastirilsa da bir kismu direkt epitele penetrasyonla ya da epitel hasarindan sonra
intraluminal eksudanin organizasyonu ile interstisyuma makrofajlarin igine girmektedir (91).
Asbest liflerinin paryetal plevraya ulasmasinin iki yolla olabilecegi kabul edilmektedir Asbest
lifleri inhale edildikten sonra aerodinamik yapilar1 nedeniyle bronsiyal alanda kolaylikla
ilerleyerek akcigerin periferik bolgelerine ulasilabilir, oradan da distal endotelyumdan
interstisyel alana girerek, visseral plevraya ulasabilirler. Komsuluk yoluyla visseral plevradan

da paryetal plevraya erisebilir. Ikinci yol olarak ise lenfatik dolasima katilan liflerin retrograd
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yolla paryetal plevraya ulasabilecegidir (92). Plevral alanda asbest lifleri, lenfatik klirense
paralel olarak paryetal plevradaki stoma-lenfatik agizlarin girislerinde kiimeler yaparak birikir
(93). Asbestin bronsiyal sisteme girdikten sonraki lifsel ayristmi bu seyri kolaylastirir (83).
Lifler bulunduklar1 yerlerde makrofajlarca fagosite edilmeye ¢alisilirlar, ancak fiziksel yapilari
nedeniyle fagositoz tam miimkiin olmadig1 gibi, fagositoz sonrasi seyir makrofaj aleyhine
doner. Asbest nedeniyle ortama enzimler, sitokinler ve superoksid radikalleri ¢ikar; bdylece
asbest lifleri hem mutajenik hem de fibrojenik aktiviteyi baslatabilirler (94, 95). Ayrica lifler,
temas ettikleri hiicrelerdeki genetik elemanlara yaptiklari fiziksel travma ile, 6zellikle mitoz
sirasinda kromozom anomalilerine de neden olabilirler (94, 96). Mezotel hiicreleri asbest ile

etkilenmeye, diger sistem hiicrelerine gore daha fazla duyarhdir (92, 97).

Hava yollar1 bifiirkasyonunda ve interstisyumda toplanan aktive makrofajlar,
inflamasyon ve fibrozisi baslatan bir¢ok sitokin, kemokin ve biiyiime faktorii salarlar (86).
Bunlardan en onemlileri; TNF-a, TGF-fi, IL-1, IL-8 ve trombositten kaynaklanan biiyiime
faktoriidiir. Bunlardan 6zellikle TNF-a ¢ok dnemlidir. Yapilan deneysel calismada farelerde

TNF-a reseptorleri bloke edildiginde akciger hasarinin olmadigi izlenmistir (86).

Asbest patogenezinde maruziyet sonrasi ortaya ¢ikan serbest radikallerin, 6zellikle de
reaktif oksijen ve reaktif nitrojen tlirevlerinin énemli rolleri oldugu gosterilmistir (98). Asbest
lifleri direkt temasla ve/veya inflamatuar hiicrelerin hasar bélgesinde toplanmasini saglayarak
indirekt olarak reaktif oksijen radikallerinin ortaya ¢ikmasina neden olurlar (98). Reaktif
oksijen tiirevleri, sigara i¢iminin de etkisiyle tozun ve dolayisiyla liflerin epitelyal hiicre
adezyonunu ve dokular tarafindan tutulumunu da arttirirlar. Bunlar ayn1 zamanda epitelyal

hiicrede onarim1 engelleyerek hasarli hiicreyi apopitozise ilerletirler (98).

Asbest lifleri nedeniyle ortaya c¢ikan oksijen ve nitrojen radikalleri DNA hasar1 ve
baglar1 kirarak hem mutojenik hemde fibrinojenik aktiviteyi baslatabilirler (95). Ayrica lifler
temas ettikleri hiicrelerdeki genetik elemanlara yaptiklar: fiziksel travma ile 6zellikle mitoz
sirasinda kromozom anomalilerine de neden olabilirler (96). Yine liflerin fiziksel temast ile
olusan hiicresel hasar ve bunun tamiri i¢in artan hiicresel aktivite, lokal inflamasyonla
skarlagmaya veya karsinogenezise neden olabilir (99, 100). Asbest lifleri, ekstraseliiler sinyal
diizenleyici kinase- 1 ve 2 proteinleri, mitojen ile aktive olmus protein kinase’1 ve mezotel hiicre
diizeyinde protoonkogenler FOS/JUN sunusunu arttirirlar (101, 102). Biitiin bu degisiklikler,

hiicrenin normal dongiisii disinda ortamda artan biiylime faktorlerini aktiflestirebilir. Hiicresel
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proliferasyon sirasinda hiicrelerde genetik kararsizlik ve yapisal degisiklige yol acan asbest,

malign doniisiime neden olabilir.

Sekil 6. Akciger dokusunda asbest cisimcigi

Dokularda “ferruginous body” lerin (asbest cisimcikleri) saptanmasi asbeste maruz
kalindigin1 gosterir (Sekil 6). Asbest cisimcikleri asbest liflerinin dokularda invivo olarak
protein ve demir ile kaplanmas1 sonucunda olusur. Demir igeriginden dolay1 Prusya mavisi ile
boyanabilirler. Cisimcikler 151k mikroskobunda davul tokmag: seklinde goriiliir; renkleri koyu
kahverengidir. Cisimciklerin ortasinda asbest lifi vardir ve bu da genellikle amfibol tiiriidiir.
Asbeste maruz kalma sonucunda dokularda asbest cisimcigine donlismemis lifler de bulunur
(uncovered fibers=¢iplak lifler veya diger ad1 ile serbest asbest cisimcikleri). Kabaca asbest
cisimcigi sayisinin asbeste maruz kalma yogunlugunu gosterdigi kabul edilmektedir. Dokular
incelendiginde; 0,5 asbest cisimcigi/l cm?2 akciger dokusu bulunmasi belirgin asbeste maruz
kalindiginin gostergesidir. Baz1 arastirmacilar dokuda saptanan 1 asbest cisimciginin ayni
dokuda 1000-7000 giplak lif bulundugunun bir gostergesi oldugunu ileri siirmektedir (28).
Doku elde edilmesi (biyopsi), zor ve hastalarin her zaman kabul etmedigi bir yontem oldugu
igcin asbeste maruz kalmanin derecelendirmesi BAL incelemesi ile de yapilabilir. Normal
insanlarda BAL ‘da “0—1 asbest cisimcigi/ml” arasinda asbest cisimcigi vardir. Asbeste maruz

kalan ig¢ilerde bu deger “100 asbest cisimcigi/ml” ye kadar yiikselmektedir (28).
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2.7. Asbest Tle Tliskili Hastahklar

Asbest ile iligkili baz1 hastaliklar Tablo 2’ de gosterilmistir.

Tablo 2. Asbest ile iliskili hastaliklar

Benign Hastaliklar Malign Hastalhiklar
1. Asbestozis 1. Akciger Kanseri
2. Benign Plevral Hastaliklar 2. Ekstrapulmoner Karsinomlar
a. Plevral Plak a. Gastrointestinal Sistem (GIS)
b. Diffiiz Plevral Kalinlagsma Karsinomlar
c. Benign Asbest Plorezisi b. Diger Organ Karsinomlari
3. Parankimal Akciger Hastaliklari 3. Malign Mezotelyoma (MM)
a. Rounded Atelektazi a. Difftiz MM
b. Transpulmoner Bantlar b. Fibroz MM
c. Diger; benign pulmoner nodiiller
4. Kronik Havayolu Obstriiksiyonu

2.7.1. Asbeste ile iliskili Benign Hastahiklar

Asbest liflerinin mesleki ya da ¢evresel temasla solunmasi sonucu akcigerde birgok
hastalik meydana gelmektedir. Hastalik olusumu i¢in maruziyetin dozu ve siiresi 6nemlidir.
Ancak ¢ocuklugunda bir siire maruz kalmis sonrasinda bolgeden go¢ etmis kisilerde bile yillar

sonra yayginlig1 ve agirhigi farkl olsa da asbeste bagli pulmoner hastaliklar gortilebilmektedir.
2.7.1.1. Asbestozis

Asbestozis asbest liflerinin inhalasyonuna bagli gelisen diffiiz, progresif ve irreversibl
interstisyel akciger fibrozisi olarak isimlendirilir (103-108). Asbest liflerine ¢evresel veya
mesleki maruziyet sonucu, maruziyetin dozu ve siiresi ile baglantili olarak gelisir. Hastaligin
ortaya ¢ikisi icin 10-20 yil gibi bir siire gerekirken bazi vakalarda bu siire 40 yila kadar
uzayabilir. Ortalama yasam tanidan itibaren 15-20 yildir (109). Kisa siirede ortaya g¢ikan
hastalikta klinik daha agir seyirlidir. Asbest liflerinin her tiirii asbestozis gelisimine zemin
hazirlayabilir (110). Epidemiyolojik ¢alismalar asbestozis gelisimi i¢in yiiksek dozlarda lif
gerektigini gostermistir (80).

Klinik olarak asbestozis, kuru oksiiriik, dispne, tasipne ve parmaklarin ¢omaklagmasi
ile karakterizedir. Ozellikle akciger periferinde ve bazallerde tutulum yaptigindan fizik

muayenede ince “velcro/cellophan” raller duyulur. Parmaklarda ¢omaklasma son donemde
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gelisir. Hastalik ilerledik¢e gaz degisiminde anormallikler olusacagindan hipoksiye bagl kor
pulmonale gelisebilir. Agir derecede etkilenmis bireylerde mortalitesi oldukg¢a yiiksek bir
hastaliktir (111).

Akciger grafisinde ozellikle alt zonlarda, diyafragmada ve kalp sinirinda plevral
kalinlasma ve Kkalsifikasyonu igeren plaklarin goriillmesi asbest maruziyetini destekler.
Asbestozisin akciger grafi bulgulari; bazal ve subplevral bolgede belirgin kiiclik diizensiz

opasiteler, benign plevral degisiklikler ve round atelektazi seklinde 6zetlenebilir (Sekil 7).

Sekil 7. Hafif asbetozis ile uyumlu bazallerde yogun retikiilonodiiler opasiteler (Hastane arsivimizden)

Asbestozisin radyolojik olarak en erken direkt radyografik bulgusu 6zellikle alt zonlarda
goriilen, 1-3 mm kalinliginda kisa lineer gélgelerdir (112, 113) (Sekil 8).

Sekil 8. Sagda baskin; bazallerde, kalp sinirlarini diizensizlestiren kaba, lineer opasiteler (Hastane argivimizden)
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Ayrica irregiiler kistik, retikiiler gdlgeler saptanabilir. Fakat bu radyolojik goriintimler
yasa ve sigara kullanimina bagli normal radyolojik gériiniimden ve bag dokusu ve kollajen doku
hastaliklarinda goriilen idiyopatik pulmoner fibrozisten tam olarak ayirt edilemez. Plevral
plaklarin goriilmesi durumunda interstisyel hastaligin asbestozis olma ihtimali artar. Yiiksek
rezoliisyonlu bilgisayarli tomografi (YRBT), asbestozis i¢in daha sensitif bir metottur.
Asbestozisin YRBT bulgulari sunlardir (28, 112, 114) :

e interstisyel kalinlasma: Kalinlasmis septal cizgiler.

e Buzlu cam manzarasi: Genellikle subplevral ve posterior alt loplarda daha sik
goriiliir (Sekil 9).

e Parankimal bantlar: 2-5 cm uzunlugunda parankim i¢inde uzanan lineer ¢izgiler.

e Subplevral bantlar: Plevraya paralel ve 1 cm’den daha az yakinlikta ¢izgiler.

Cok sayida calisma asbest maruziyeti olan bireylerde erken fibrozisi saptamada
YRBT nin posterior-anterior (PA) akciger grafisine sensitivitede tistiinligiini gostermislerdir
(115-117). Ancak histopatolojik olarak asbestozis tanist konan kisilerde YRBT normal ya da
normale yakin olabilir (118).

Sekil 9. Toraks BT de subplevral buzlu cam septal kalinlasmalar ve plevral plaklar ile karakterize asbestozis

olgusu (Hastane arsivimizden)

Asbestozisli olgularda esas beklenen etkilenme sekli restriktif tip solunum fonksiyon
testi (SFT) etkilenmesidir fakat bu olgularda bazen kombine tip hatta saf obstruktif tip
etkilenme Ornegi de goriilebilmektedir. Restriksiyon oldugu zaman, vital kapasite, rezidiiel

voliim, total akciger kapasitesi ve difiizyon kapasitesi azalir. Hastalarda asbeste bagli bronsiyal
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fibrozis sonucu, degisik derecede hava yolu obstriiksiyonu da goriilebilmektedir. Ayrica, erken
asbestozisi olan olgularin yarisina yakininda bilgisayarli tomografide (BT) amfizem bulgular
da vardir. Amfizem bulgular1 olan olgularda fonksiyonel degisiklikler daha siklikla
olugsmaktadir (103, 104, 107, 108, 119).

Helsinki bildirgesinde asbestozis tanisi igin: diffiiz interstisyel fibrozis ve 1 cm? akciger
dokusunda en az 2 asbest cisimciginin goriilmesinin gerekli oldugu bildirilmistir (120). Pratikte
hastaligin klinik tanis1 asbest maruziyeti belirlenen olguda saptanan radyolojik bulgulara;
fibrozis ve plevral plak bulunmasia dayanir. Spesifik bir tedavisi yoktur (26). Maruziyetin
Onlenmesi ile hastalik ortaya c¢ikmayacaktir. Dolayisiyla mesleki ya da cevresel asbest

maruziyeti ile miicadelenin ne kadar 6nemli bir halk saglig1 problemi oldugu agiktir.
2.7.1.2. Benign plevral hastaliklar

Plevral hastaliklar, asbest maruziyetinin en sik karsilasilan klinik manifestasyonudur.
Asbest maruziyeti sonucu gelisen plevral hastaliklar; plevral plak, diffiiz plevral kalinlagma

(DPK) ve benign asbest plorezisidir.
a)Plevral plak:

Pariyetal plevrada irregiiler fokal fibrozis alanlaridir. Plaklar pariyetal plevra {izerinde

(nadiren visseral plevrada) fokal, diizensiz, parlak beyaz renkli goriiniimdedirler (Sekil 10).

Sekil 10. Plevral plaklarin toraks BT de goriiniimii (Hastane argivimizden)
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Plevral plaklar yaklasik olarak 15-20 yillik bir latent periyottan sonra olusur (121).
Plevral plaklarin sik goriildiigii yerler lenfatik drenajin pariyetal plevraya acildigi ve subplevral

lenfatik dokunun bulundugu yerlerdir.

Plevral plak tanisi icin PA akciger grafisinde veya toraks bilgisayarli tomografide (BT)
kostofrenik siniisti kapatmayan, kalsifiye veya kalsifiye olmayan, pariyetal plevra yerlesimli,
diizgiin kenarli, kesikli olabilen ve interkostal aralik veya kostalara paralel uzanan lezyonlar
olarak tanimlanmustir (1, 122, 123). Akciger grafisinde en sik lateral ve posterior orta zonda
izlenirler. Lober fissiirlere yerlesebilir, mediasten ve perikardi invaze edebilirler. Nadiren
apeksler ya da kostofrenik siniis tutulabilir. Asbest maruziyetine bagli plevral plaklar genellikle

(%80) bilateraldir.

Tek tarafli plaklarin travma, gegirilmis tiiberkiiloz ya da kollajen doku hastaliklar1 gibi
nadir nedenleri olabilir. Lezyon genellikle stabildir ve aylarca degismeden kalir. Bu 6zelligi ile

plevral timoérlerden ayrilir. Cogu durumda histolojik taniya gerek yoktur.

Plevral plaklar, asbest maruziyetinin en sik bulgusudur. Bu plaklar asbest i¢in tipik olsa
da asbest maruziyetine spesifik degildir. Bununla birlikte baz1 yayinlarda bilateral dagilmis

kalsifiye plevral plaklar asbest temasi ile ilgili olarak neredeyse patognomonik kabul

edilmektedir (124-126) .

Histolojik olarak, hiicreden fakir kollajenden zengin sepet tarzi bir yap1 ve etrafinda ince
bir mezotel tabakadan olusur. Pariyetal plevranin diizgiin sekilde tutuldugu alan
komsulugundaki visseral plevrada minimal bir kalinlasma izlenir. iki komsu yaprak arasinda
adezyon izlenmez. Bu fibrohiyalin birikimlerde lezyon yasi arttikga kalsifikasyon goriilme
orani artar. Kalsifikasyon erken donemde kimyasal olarak baglasa da lezyonun radyolojik

olarak goriilebilir olmasi i¢in ¢ok uzun zaman gereklidir (127).

Plevral plaklarin klinik 6nemi, asbest maruziyetinin énemli bir belirteci olmasindan
kaynaklanmaktadir (109). Histolojik olarak kollajendz konnektif dokudan olusmaktadir. Asbest
lifleri pariyetal plevraya lenfatik akimla ulasir ve sonra submezotelial makrofajlar tarafindan
fagosite edilir. Boylece lokal immiinolojik reaksiyonlarla kollajen formasyonu ve fibrozis

gelisir. Her ne kadar plevral olarak adlandirilirsa da aslinda konumu subplevraldir (111).

Plevral plaklar klinik olarak sessizdir. Hastalarda bir yakinma nedeni olmazlar, genel

olarak bir nedenle ¢ekilen grafilerle tespit edilirler (56). Solunum fonksiyon testlerinde yine
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benzer sekilde ¢ok ileri plevral tutulumu olanlar hari¢ bulgular normaldir, nadiren restriktif tip
kayba yol agarlar (128). Solunum fonksiyon testlerinde restriksiyon, izole plevral plaklardan
cok, diffiiz plevral kalinlagsma ile yakin iligkilidir (121, 129). Dujic, izole plevral plaklari olan
55 olgunun %80’ninde istirahat halinde hiperventilasyona bagli hipokapni ve restriktif tipte

solunum fonksiyon bozuklugu saptamistir (130).

Spesifik bir tedavi gerekmemektedir. Plevral plaklar asbest temasinin gostergesi kabul
edilirler ve asbeste bagli diger hastaliklar acgisindan hastanin takibi i¢in uyarici nitelikte
olduklarindan klinik 6neme sahiptirler (131). Medikal izlem (periyodik akciger grafisi gibi...)
onerilmektedir (132). Malign transformasyon gostermedikleri kabul edilse de 4 cm’den biiyiik
plaklarin DMM riskini artirdigt 6ne strilmistiir (127). Cok genis olan ve diffiiz plevral
kalinlagma ile birlikte olan plaklarda ayirici tan1 i¢in biyopsi gerekebilir (133).

b)Diffiiz plevral kalinlasma (Diffiiz plevral fibrozis) (DPK):

Diffiiz plevral kalinlagsma, visseral plevrada ortaya ¢ikan, pariyetal plevranin zamanla
tutularak visseral plevra ile birlesmesi ile plevral yiizleri ¢epecevre tutmaya ve kalinlagmaya
egilimli fibroz plevral kalinlasmadir (1, 123, 128). Cogu zaman kostofrenik siniis kapaliligi ile
birliktedir ve plevral dansite kesintisiz olarak en az g6giis duvarinin 1/4’t kadardir (127).
Tomografide plevranin kraniokaudal en az 8-10 cm, lateral en az 5 cm genisliginde ve 3 mm’yi
gecen diffliz kalinlagmasi olarak tanimlanir. Yine plevral plaklarin aksine kostofrenik ac1, apeks
ve interlober fissiirler de tutulabilir. Plevral plak pariyetal plevrayi etkilerken DPK, hem
visseral hem de pariyetal plevranin hastaligidir. DPK visseral plevra ve komsulugundaki
interstisyumun yogun fibrozisi sonucu olusur (134). DPK’nin gelismesi i¢in yaklasik 15 yillik
bir latent periyoda ihtiyag vardir (135).

En sik plevranin alt ve dorsal kismu etkilenir (134). Kostofrenik ac1 olaya katildiginda
akciger grafisinde kiintlesme gortiliir. Plevral plaklar 4. interkostal mesafeyi pek gecmezken,
DPK uzunlugu hemen her zaman 4. interkostal mesafenin iistiindedir. DPK diizensiz sekilli,
nadiren kalsifiye olan ve interlober fissiir tutulumunun kural oldugu bir plevral reaksiyondur.
BT ozellikle ekstraplevral yag dokusunun DPK’dan ayirt etmede akciger grafisine iistiindiir

(126, 132). Olusumunda 6ne siiriilen farkli mekanizmalar mevcuttur:

1. Plevral yapraklarin birlesmesi,
2. Subplevral fibrozisin visseral plevraya ardindan pariyetal plevraya ilerlemesi,
3. Benign plevral efiizyonun rezoliisyonu (36). En fazla kabul edilen mekanizma budur.

31



DPK saptanan hastalarda solunum fonksiyon testleri incelendiginde akciger
voliimlerinde azalma saptanmistir (28). Plevral plaktan farkli olarak ¢epegevre yayimi nedeni
ile restriktif paternde solunum fonksiyon kaybi yapabilir (136). Diffiiz plevral kalinlasmanin
yaygiligi ile FVC diizeyindeki diisiis arasinda anlamli bir iliski oldugu saptanmistir (137).

Toraks BT, plevral plaklar ve DPK’nin saptanmasinda en sensitif ve spesifik tekniktir.

BT’de DPK tanisi su kriterlere gére konur;

1- Kalinlig1 3 mm’den fazla kesintisiz plevral kalinlasma
2- Plevral kalinlasmanin kraniokaudal uzunlugu 8 cm’den fazla olmali

3- Bir hemitoraksin ¢evresi boyunca uzunlugu 5 cm’den fazla olmalidir (127).

DPK genellikle ilerleyicidir ve nodiiler tarzda olabilir. Bu durumda “Ekstensif DPK”
olarak adlandirilir. Nodiiler tarzda oldugunda “ekstensif DPK’’ ve mezotelyoma arasinda
ayirim yapmak olduke¢a zordur. Diffiiz malign mezotelyoma (DMM) gibi DPK da pariyetal ve
visseral plevranin her ikisini tutup plevral araligi oblitere edebilir (134). Asbeste bagli DPK ¢ok
nadiren mediastinal plevray1 da kapsar (138, 139). Bu 6zelligi malign plevral kalinlasmadan

ayrimda 6nemli bir kriterdir.
DPK’nin plevral plaktan ayriminda bazi kriterler belirlenmistir (134):
1. Plaklar genellikle apeks ve kostofrenik siniisii tutmaz.
2. DPK nadiren kalsifiye olur.
3. DPK diizensiz sinirhidir.
4. Tek plak nadiren 4. interkostadan biiyiik olur.

Diffiiz plevral kalinlagsmanin malignite potansiyeli ile ilgili yeterli veri yoktur.
Genellikle kabul edilen goriis, plevral plaklarin ve DPK’nin malignite riski tasimadigi
yoniindedir (127). Tedavisinde dekortikasyon uygulanabilir. Ancak solunum fonksiyonlarinda

diizelme saglamaz(124).
c)Benign asbest plérezisi (BAP):

Plevral efiizyon, asbeste bagli diger hastaliklarla kiyaslandiginda en kisa latent periyoda
sahip hastaliktir (127, 132) . Maruziyetin baslamasindan sonra ilk 20 y1l iginde en sik goriilen
radyografik bulgudur (127). Plevral efiizyonun birgok nedeni oldugundan BAP tanis1 koymak
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oldukca zordur. Asbest plorezisi tanis1 koyabilmek i¢in 6ncelikle plevral eflizyonun enfeksiyon,
malignite ve pulmoner emboli gibi en sik goriilen nedenlerinin ekarte edilmesi gerekmektedir
(127). BAP genellikle az miktarda ve tek taraflidir (28).S1v1 miktar olarak hafif-orta derecede
olsa da daha 6nceden var olan plevral reaksiyonun agirlasmasina bagli olarak sivi miktarinda

artma seklinde de karsimiza ¢ikabilmektedir (132).

Hastalar genellikle asemptomatiktir, asbest maruziyeti olan is¢ilerde yillik rutin
kontrollerde ya da g¢evresel maruziyeti olan kisilerde baska bir nedenle c¢ekilen akciger
grafilerinde rastlantisal olarak saptanir. Bunun yaninda plevral tipte gogiis agrisi, hafif ates ve
16kosit sayisinda artig gormek miimkiindiir. Nadir de olsa hastalar nefes darlig1 ile basvurabilir.
Fizik muayenede matite, sivinin oldugu yere uyan bdlgede solunum seslerinde azalma gibi
stviya bagli bulgular mevcuttur. BAP diisiiniilen hastada DMM, metastatik tiimdrler, tiiberkiiloz

veya diger enfeksiyonlar mutlaka ekarte edilmelidir (140, 141).

Hastaligin patogenezi ¢ok iyi bilinmemekle birlikte hem asbest liflerinin lenfatikler
araciligr ile plevraya ulasip mekanik irritasyon olusturmasinin hem de ortama salinan
kemotaktik faktorler sonucu iiretilen IL-8“in silirece katkida bulundugu diisiiniilmektedir.
Uyarilan polimorfoniikleer 16kositlerin etkisi ile eksudatif vasifta sivi olustugu kabul

edilmektedir (140).

Tanida torasentez esastir. S1vi eksudatif karakterde, ser6z veya serohemorajik vasiftadir.
Serohemorajik goriinlim ve hastalarin %50“sinde mezotel hiicreleri tesbit edildiginden DMM
ile karisabilir (133). Mezotelyomay1 da iceren diger nedenleri ekarte edebilmek igin plevra
biyopsisi genellikle gereklidir. Histolojik bulgu siklikla minimal seliilarite ile birlikte kronik
fibroz plorezidir. Stvida 16kosit 20000/mm? kadar yiiksek olabilir. Polimorfoniikleer 16kosit
(PNL) veya mononiikleer hiicreler hakimdir. Hastalarin %50 “sinde sivida mezotel hiicreleri
saptanir ve %25 hastada s1vi eozinofilik olabilir (111, 125, 126, 132, 135, 142). Nadiren de olsa

stvida asbest cisimcikleri gormek miimkiindiir (125).

Asbest plorezili olgularin 3 y1l siire ile mezotelyoma gelisimi acisindan takibi 6nemlidir

(143). S1v1 birkag hafta ya da 1 yil iginde spontan kaybolur.

Benign asbest plorezisi tanisi asbest maruziyet oykiisii varliginda plevral eflizyonun

diger nedenleri ekarte edildikten sonra konur. Tanisi i¢in 4 kriter mevcuttur (127):
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1. Direkt veya indirekt asbest maruziyeti,

2. Eflizyonun, torasentez veya seri cekilen akciger grafileri veya torakotomi ile

miktarinin azaldiginin veya kayboldugunun gosterilmesi,

3. Plevral eflizyon etiyolojisinde yer alabilecek diger nedenlerin ekarte edilmesi (Tbc,

malignite...),
4. Plevral eflizyonun saptanmasindan sonraki 3 yil icinde malignite saptanmamasi.

Genellikle sekel birakmadan iyilesirse de kostodiyafragmatik siniiste kapalilik, diffiiz
plevral kalinlasma veya round atelektazi ile sonuglanmasi olasidir (144). Once tek tarafli olan
eflizyonun aylar-yillar sonrasinda ayni taraf ya da karsi tarafta tekrarlamasi miimkiindiir (140,

141, 145).

2.7.1.3. Parankimal akciger hastaliklart
a)Rounded (Yuvarlak) atelektazi:

Asbeste bagli plevral hastaliklarinin nadir goriilen bir komplikasyonudur. Asbest
maruziyeti sonrasi pariyetal ve visseral plevranin kalinlagip birbirine yapisir ve kaynasan
plevral yapraklarin hemen bitisiklerindeki akciger dokusunu immobilize eder. Immobil
akcigerin atelektaziye ugrayip kendi etrafinda torsiyona ugramasi sonucu bu bdlgede yalanci

bir kitle lezyonunun olustugu kabul edilmektedir (140).

[k kez tanimlayan kisi olan Blesovsky’nin adiyla da anilir. Genellikle asemptomatik
kisilerde periferik kitle goriiniimiine neden oldugundan malignite ekartasyonu gerektirmesi
nedeni ile klinik 6neme sahiptir. Siklikla asbest temas oykiisii ile birliktedir. Akciger BT de
atelektazik alana yakin interlober septanin kitlenin igine dogru ilerlemesi ile olusan goriintiiye
“comet tail sign” (kuyruklu y1ldiz goriiniimii) denir. Bu bulgu round atelektazi i¢in tipik kabul
edilir (127). Cogu zaman asemptomatik olmasina karsin bazen nefes darligi ve kuru oksiiriik

olusabilir.

Radyografik olarak akciger bazalinde subplevral yuvarlak bir kitle olarak goriiliir (36).

Hastaligin tomografik gériiniimii son derece karakteristiktir (36, 124):
1. Periferik plevral yiizeye 2,5-7 cm genisliginde bitisik yuvarlak ve veya oval kitle

2. Kuyruklu yildiz (comet tail) bulgusu (kitleye dogru uzanan damar ve brong yapisi)
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3. Kitlenin komsulugundaki plevrada kalinlasma (bu plevra genellikle en fazla kitle

komsulugunda daha fazla kalinlagmis saptanir).
4. Etkilenen lobta voliim kaybi

Rounded atelektaziye eslik eden bazi mezotelyoma vakalar1 bildirilmistir. Rounded
atelektaziye sivi eslik etmesi, gégiis duvari tutulumu ile birlikte olan veya olmayan plevral kitle
ve rounded atelektaziye komsu olmayan plevrada kalinlasma saptanmasi durumunda

mezotelyoma diistiniilmelidir (36).
b)Transpulmoner bantlar:

Fibrotik plevral alandan parankime dogru horizontal olarak uzanan lineer dansitelerdir.
Rounded atelektazinin baslangi¢ asamasi olabilecegi diistiniilmektedir. Diffiiz plevral
kalinlasmasi olan vakalarda daha sik goriiliir (111). Akciger grafisinde goriilmesi zordur; BT

ile tan1 alir (Sekil 11).

Sekil 11. Transpulmoner bant ve plevral kalinlagmanin birlikte goriildiigii toraks BT kesitleri (Hastane

arsivimizden)
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2.7.1.4. Kronik havayolu obstriiksiyonu

Asbestin genellikle restriktif bozukluklara neden oldugu bilinmekte ancak havayolu
obstriiksiyonuna neden oldugu konusu tartismalidir. Ancak obstriiktif bozukluk yaptigini
gosteren calismalar da vardir (122). Kronik havayolu obstriiksiyonu bir veya birkag¢ sebeple

olabilir;
a) Obstriiktif bozukluklarin spesifik nedenidir.
b) Nonspesifik obstriiktif bozukluk yapar (inorganik biiyiik tozlarin yiikiinden dolayz1).
c) Sigara obstriiksiyonu artiran bir neden olabilir.

2.7.2. Asbeste ile iliskili malign hastaliklar

2.7.2.1. Akciger kanseri

Asbest maruziyetine bagli gelisen akciger kanseri sigara igenlerde gelisen akciger
kanserinden tip, yap1 ve lokalizasyon agisindan farkli degildir. Bu grupta adenokanser gelisimi
normal popiilasyona gore rolatif olarak yiiksektir. Asbeste maruz kalanlarda en sik goriilen ve
6liime neden olan tiimor bronkojenik karsinomdur (111, 133). Yazicioglu ve ark. ¢alismasinda
bronsial kanserin asbestle temasin tespit edildigi bolgelerde, temasin tespit edilmedigi bolgelere
gore 1.5 kat daha fazla oldugunu bildirmislerdir (46). Asbest maruziyetinde akciger karsinomu
gelismesi i¢in uzun bir latent periyoda ihtiyag vardir ve bu siire 15-30 yildir (111). Selikoff un
arastirmasinda asbest is¢ilerinde bronkojenik karsinom gelisiminde sigara i¢iminin ¢gok 6nemli
rol oynadigini, sinerjistik etki gosterdigini saptanmustir (146). Asbestle iliskili plevral
degisikliklerin radyografik bulgular1 olan hastalarda sigaranin birakilmasi tavsiye edilmelidir.
Yapilan ¢alismalarda sigarayr birakan asbest iscilerinde akciger kanserinden 6liim sigaraya

devam edenlerin tigte biri kadardir (111, 133).
2.7.2.2. Ekstrapulmoner karsinomlar
a)GIS karsinomlari:

Asbest iscilerinde yapilan bir ¢alismada fekal asbest sayisinin belirgin arttigir ve bu
iscilerin bazilarinda GIS karsinomu gelistigi gosterilmistir (145). Ancak GIS karsinomlar1 ile
asbest temasinin iligkisi olmadigin1 gosteren calismalar da mevcut oldugundan bu iligki heniiz

netlik kazanmamustir.
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b)Diger organ Karsinomlari:

Baz1 vakalarda laringeal kanser, sarkomat6z tiimorler, over maligniteleri ve meme

karsinomu ile asbest maruziyeti arasinda iliski tesbit edilmistir.
2.7.2.3. Malign mezotelyoma

Mezotelyoma; plevra, periton ve perikardi doseyen mezotel hiicrelerinden koken alan
malign timordiir. Nadiren tunika vajinaliste de gelistigi gosterilmistir. Klinik, histopatoloji ve
prognoz yoniinden farkliliklar1 nedeniyle Diffiiz Malign Mezotelyoma (DMM) ve Fibroz
Mezotelyoma (FM) olmak iizere iki ana gruba ayrilir. Mezotelyoma vakalarinin ¢ogunu DMM

olusturur. Fibr6z mezotelyoma ise tiim mezotelyomalarin ancak %10 “unu olusturur.
a)Diffiiz malign mezotelyoma (DMM):

Malign mezotelyoma, %90 plevra olmak iizere periton ve perikardin serdz yiizeylerini
doseyen mezotel hiicrelerinin malign transformasyonu ile olusan bir timoérdir. DMM
etiyolojisinde en 6nemli neden asbest veya eriyonite olan mesleki veya gevresel temastir (104).
Temasin asil sekli inhalasyon yoluyla oldugundan en sik plevrada goriilmekte ancak periton ve
perikard mezotelyumundan da gelisebilmektedir. Mezotelyoma etiyolojisinde asbest temasi
disinda baska faktorler de oldugu tesbit edilmigse de asbest temasi etiyolojinin yaklagik

%70 ini olusturmaktadir.

Patoloji: Erken donemde; visSeral ve pariyetal plevra lizerinde, birleserek biiyiik kitleler
olusturmaya meyilli ¢ok sayida, kiiciik, gri nodiiller seklindedir. Genellikle tek taraflidir ve
hemitoraksin alt yarisindan baslar. Tiimoriin ayn1 anda birkag yerden baglayarak biiylidigi
diistiniilmektedir (59). Tlimor, plevral bosluga dogru uzantilar (tiibiiler/papiller yapilar) yaparak
bliylir. Ayrismaya meyilli malign hiicreler soyularak yer cekimi etkisi ile ozellikle
diyafragmatik bolgeye ve alt plevral yiizeye dokiiliir (implantasyon metastazi) ve yeni tiimoral
alanlar olusur (97). Siirekli olusan yeni nodiiler yapilar biiyiiyerek birlesmeye egilimlidir ve

zamanla pariyetal plevra boyunca ¢epegevre yayilarak ilerler (Sekil 12).

DMM, lenfojen ve hematojen yolla yayilim yapabilir ancak hastaligin morbidite ve
mortalitesinin asil nedeni torasik ve komsu yapilara olan direkt yayilim 6zelligidir. Tiimor lokal
yayilim 6zelligi ile tiim pariyetal plevra boyunca ilerleyerek zamanla visseral plevraya oradan

da fissilirler boyunca akciger, mediasten ve mediastinal organlara, komsuluk yoluyla
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diyafragma alt1 bolgeye ve buradaki organlara ayrica gogiis duvarina invaze olabilir. Mortalite

genellikle bu lokal yayilim sonucu olusan organ hasaria baglidir (147, 148).

Sekil 12. BT de solda ¢epecevre nodiiler plevral kalinlasma goriilen malign mezotelyoma olgusu (Hastane

arsivimizden)

Diffliz malign mezotelyoma kendi arasinda 3 ayr1 gruba ayrilir:
1) Epitelyal (%50)

a)Epiteloid

b)Tubulopapiller

c)Miksoid

d)Solid

e)Vakuoler
2) Sarkomat6z (%20)

a)Dezmoplastik

b)Yiiksek dereceli tip

3) Miks tip (%30)
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Epiteloid tipte neoplastik hiicreler papiller, tiibiiler ya da solid yapilar olusturur ve
metastatik adenokarsinomla en kolay karisan formdur. Epiteloid form rdlatif bir iyi prognoz
gostergesidir. DMM’1i bir hasta i¢in ortalama sag kalim 24 ay i¢in yaklasik %10 civarindadir.
Epiteloid formda, 65 yas alt1 hastalarda ve plevral mezotelyomada (peritoneal mezotelyomaya

kiyasla) sag kalim belirgin olarak daha yiiksektir.

DMM’y1 adenokarsinom ve diger tiimdrlerden ayirabilmek ic¢in taninin histokimyasal
ya da immiinohistokimyasal yontemlerle desteklenmesi gerekmektedir. Adenokarsinomlar
DMM’nin aksine PAS ile pozitif boyanan noétral miisin igerirler. DMM’daki major
mukopolisakkarid olan hyaluronik asit, Alcian mavisi ve kolloidal demir boyasi ile tesbit
edilebilir. Hyaluronidaz ile yok edilebilir olmasi reaksiyonun spesifitesini artirir.
Adenokarsinomlar Alcian mavisi ve kolloidal demir ile boyanmaz. Mezotel hiicreleri
sitokeratin ve vimentin gibi yapisal filamanlar igerir ancak diger timdr hiicreleri de bu yapisal
elemanlart icerdiginden boyanmalari mezotelyomaya Ozgii degildir. Adenokarsinomlarin
%90’1inda bulunan karsinoembriyojenik antijen (CEA), mezotelyomada bulunmaz. Leu MI
monoklonal antikoru akciger kanserinde siklikla pozitif bulunurken mezotelyoma ile reaksiyon

vermez (149).

DMM, lokal olarak invaziv, plevral duvar boyunca yayilan, akcigeri, mediastinal lenf
nodlarm1 ve komsu yapilart invaze eden bir tiimordiir. Otopsilerde diyafragmada, kalpte,
karacigerde, dalakta, GIS serozasinda, kemikte, pankreasta ve bobrekte tiimoér dokusuna

rastlamak mimkiindir.

Epidemiyoloji: Ilk kez 1960 yilinda Wagner ve arkadaslar tarafindan Giiney Afrika’da
asbest temasi ile iligkili olarak meydana geldigi bildirilmistir (15). Gortilme sikligi, bir y1l igin,
milyonda 1 ile 2.2 arasinda bildirilmektedir (33, 150). Yapilan ¢alismalar erkeklerde insidansi
daha yiiksek gostermektedir, bu durum mesleki iliskiye baglanmistir. Insidans iilkeye, bolgeye
ve sehre gore degiskenlikler gostermektedir. Endiistrilesmis iilkelerden bildirilen olgu
serilerinde erkek/kadin orani1 10/1-3/1 arasinda bildirilmektedir. Ancak kirsal kesimde ¢evresel
maruziyet sonucu hastaligin goriildiigii bolgelerde yapilan calismalarda erkek/kadin orani 1
civarindadir (134). DMM, ilk temastan genellikle 30-40 y1l sonra ortaya ¢ika r(33, 151). Bu
nedenle isyeri serilerinde ortalama saptanma yasi 60 iken gevresel temasta 50-55tir (104, 143,
152, 153). Ulkemizde insidans hakkinda kesin bilgi vermek giictiir. Ulkemizin kirsal

alanlarinda bu mineralli toprak, 1s1 ve su yalitim1 amaciyla evlerin catisinda, duvarlarinda ve
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hayvan barinaklarinda uzun yillar yaygin olarak kullanilmistir. Asbest ile gevresel temas olarak

bilinen bu temas sekli, 1990’1ara dogru belirgin dl¢lide azalmistir.

Etiyoloji: Etiyolojide, asbest ve eriyonit temasi, viral onkogenler (SV-40 viriisii),
intraplevral toryum dioksit (thorotrast) kullanimi, radyasyon tedavisi ve genetik faktorler
suglanmisgtir. Bunlar arasinda DMM gelisiminde en 6nemli etiyolojik faktor asbest temasidir.
DMM tanis1 almis olgularin, serilere gore degisiklik gostermekle birlikte, %70-90“1nda asbest
temas Oykiisti oldugu bildirilmektedir (7, 154) . Asbest oldukga gii¢lii yapida, yikima dayanikli,
dogal fibroz bir silikattir. Liflerin yapist ne kadar ince ve uzunsa o kadar ¢ok karsinojendir (83).
Diger bir dogal silikat olan eriyonit asbeste kiyasla daha gii¢lii karsinojendir (83, 155, 156).
Baz1 olgu serilerinde detayli sorgulamaya ragmen asbest temasina rastlanmamasi ve ¢ocukluk
caginda da DMM goriilebilmesi, baska etiyolojik faktor arayisini beraberinde getirmistir.
Yapilan bazi ¢caligmalarda DMM hiicrelerinden Simian viriis-40 (SV-40) izole edilmistir (157).
Avrupa ve ABD’de 1950’lerin sonunda polio asisi ile SV-40 viriisiiniin insanlara verildigi tesbit
edilmis, bulasm bu sekilde oldugu diisiiniilmiistiir. Ulkemizde yapilan calismalarda
mezotelyoma dokularinda bu viriisiin gosterilememis olmasi s6z konusu asinin iilkemizde

kullanilmamis olmasina baglanmistir (158).

Radyoterapi uygulanmis olgularda radyoterapi sahasinda ya da komsu alanlarda 7-36
yil sonra DMM gelisimi bildirilmistir (159). Kronik irritasyon ve inflamasyonun DMM
etiyolojisinde rolii olabilecegi disiiniilmektedir. Ge¢mis yillarda tiiberkiiloz tedavisi amaciyla
uygulanan yapay pnomotoraksa ve kalsifik plevral tiiberkiiloza sekonder bildirilmis olgular
bulunmaktadir (159).

Asbest maruziyeti olan bazi ailelerde ve tek yumurta ikizlerinde daha sik saptanmasi
gibi bazi klinik gbézlemler mezotelyoma gelisiminde genetik yatkinligin rolii olabilecegini
diistindiirmektedir (160). Malign plevral mezotelyoma etiyolojisinde kesin bilinen en 6nemli

neden asbest ve eriyonit temasidir (161) .

Patogenez: DMM patogenezi heniiz tam anlagilamamis olmakla birlikte pariyetal
plevraya ulasimda iki yol oldugu diisliniilmektedir. Birincisi, solunum yoluyla alinan asbest
liflerinin bronslar boyunca ilerleyip, distal endotelyumdan parankime gegip viseral plevraya,
oradan da pariyetal plevraya ulagtigidir. Diger yol lenfatikler araciligi ile asendan olarak liflerin
pariyetal plevraya ulasimidir. Plevral boslukta biriken lifler stomalar1 tikayarak plevral

efiizyona neden olur (93).

40



DMM patogenezinde, asbest temasini takiben dokuda inflamasyonu baglatan temel
hiicre makrofajdir. Once ve uzun liflerin bélgeden temizlenmesi igin aktive olan makrofajlarca
baslatilan fagositozun tamamlanamamasi nedeniyle ortama enzimler, sitokinler ve siiperoksid
radikalleri salinir. Oksijen ve nitrojen radikalleri nedeniyle baglarin kirilmasi ile olusan DNA
hasar1 sonucu lifler hem mutajenik hem fibrojenik aktiviteyi baslatmis olurlar (95, 99, 100).
Asbest liflerinin hiicre DNA’sina direkt fiziksel hasari sonucu mitoz sirasinda kromozom

anomalilerine neden oldugu bilinmektedir (89).

Sonugta mezotel hiicreleri, uzun siireli ve tekrarlayan temas sonucu dokuda biriken
asbest liflerinin yol agtig1 inflamasyon stirecine; p53 sunusunda artis, GADD45 ve diger DNA
hasarina duyarli genlerin aktivasyonu yoluyla bir tamir cevabi verir, sonrasinda hiicresel

onkogenler aktive olabilir ve genetik kararsizlik olusarak malign doniisiime yol agabilir.

Klinik: DMM, erkeklerde kadinlara oranla 3-4 kat daha sik ve genellikle 50-70 yaslari
arasinda goriiliir. Mezotelyomali hastalarda goriilen en sik semptom gogiis agrisidir. Bunu nefes
darlig1, oksiiriik, kilo kayb1 ve ates takip eder. Tabloya siklikla plevral efiizyon eslik eder ve
masif olabilir. Eksudatif karakterde olan plevral eflizyon hemorajik olabildigi gibi yiliksek
oranda hyaluronik asit ihtiva eder. Bu nedenle jel kivamindaki plevral efiizyonlar mezotelyoma

acisindan uyaricidir.

Mezotelyoma lokal olarak yayilan bir tiimor oldugundan genellikle plevra, gogiis duvari
ve komsu yapilarin invazyonuna bagli semptomlara neden olur. Metastaz nadir olmakla birlikte
hastalik ilerledik¢e metastaz orani artar. Diyafragma, kalp, karaciger, dalak, adrenaller, GIS,
kemik, pankreas ve bobreklerle ilgili metastaza bagli semptomlar olusabilir. En sik metastaz
alanlari; hiler, mediastinal, internal mammaryan ve supraklavikiiler lenf nodlaridir. Uygunsuz
ADH sendromu, ¢comak parmak ve hipoglisemi nadir goriilen semptomlardir. Trombositoz

oldukea sik karsilagilan bir durumdur, tromboembolik komplikasyonlara neden olabilir

Fizik muayenede tiimoriin oldugu taraf hemitoraksin hareketleri kisithidir. Vibrasyon
torasikte azalma, matite ve solunum seslerinin alimamamas: gibi fizik muayene bulgulari
goriiliir. Tiim plevral ylizeyin ¢epegevre tutulumu nedeniyle tiimoriin bulundugu hemitoraksta
kostalarin birbirine yaklagsmasi nedeniyle ipsilateral omuzun ¢okmesi sonucu tek tarafli ¢okiik
hemitoraks fark edilebilir. Ayrica palpasyonda cilt altinda nodiiler yapilar, vena cava siiperior

sendromu ve Horner Sendromuna da rastlanabilir.
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Radyoloji: DMM’da PAAG’de genellikle plevral efiizyona bagli bulgular saptanir.
Eger efiizyon yoksa ya da az miktardaysa plevral kalinlagma ve nodiilarite tesbit etmek
miimkiindiir. DMM’da PAAG bulgular1 Tablo 3’de gosterilmistir. Asbest maruziyet 6ykiisii ve
PAAG’de yukarida bahsedilen bulgular1 olan hastalar mutlaka BT ile degerlendirilmelidir.

Tablo 3. DMM'de Akciger Grafisi Bulgulari

DMM'de PAAG Bulgular

Plevral efiizyon

Hidropndmotoraks

Voliim kayb1

Plevral kalinlagma, nodiiler veya lobiiler plevral kitleler
Kalsifik plevral, diyafragmatik plaklar veya fibroz plaklar
Kosta destriiksiyonu, yumusak doku invazyonu
Parankimal fibrozis (asbestozis veya zeolitozis)
Kardiyomegali, perikardiyal efiizyon

© 00 N o g A~ DN PE

Lenfanjitik yayilim ile uyumlu gériiniim
10. Interlober fissiir kalinlasmasi veya nodiiler goriiniim

11. Mediasten genislemesi veya diizensiz mediastinal kontur

Plevral tutulumun c¢epecevre olmasi, mediastinal plevral tutulum ve plevradaki
kalinlagmanin 1 cm’den fazla olmast DMM tanisini destekler (134). Ayrica diyafragma, gogiis
duvari, perikard ve mediastendeki yumusak doku tutulumlari siirecin malign oldugunu
destekleyecek genel bulgular olmasi yani sira, DMM’nin lokal yayilimina uyan bolgeler
oldugundan, BT de bu bulgunun tesbiti taniy1 kuvvetle destekler (Tablo 4). Tiim bu bulgular
tiim malign patolojilerde saptanabilmekle birlikte, plevranin ¢epegevre ve nodiiler tutulumu

DMM’ya 6zgii kabul edilir (162-164)

Manyetik rezonans goriintiilleme (MR), BT kadar degerli bir goriintiilleme yontemidir.
Multidedektorlii BT den sonra avantaji azalmis olmakla birlikte; gogiis duvari, diafragma,

periton ve mediastinal yapilarin invazyonunu gostermede BT ye {istiin kabul edilmektedir (150,
160, 165, 166).
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Tablo 4. DMM BT bulgulari

DMM BT bulgular:

Plevral kalinlagma (1 cm’den daha fazla) ¢epegevre plevral tutulum
Diizensiz plevral yiizey

Plevral efiizyon (masif/lokiile)

Plevral nodiiller

Mediastinal plevral kalinlagma

Interlober fissiirde kalinlasma veya kitle

Hemitoraksda hacim kaybi

Kalsifiye plevral plak

© 0o N o g bk~ w D PE

Kosta destriiksiyonu

[ERY
o

. Round atelektazi

[
[

. Hemitorakal hipertrofi

=
N

. Vertebral korpus destriiksiyonuii

=
w

. Pnomotoraks

Pozitron emisyon tomografi (PET), isaretlenmis glukozun tiiketildigi yerlerde bu
aktivitenin goriintiiye doniistiigli metabolik aktivite temelinde goriintii veren bir tetkiktir. Yanlis
pozitiflik ihtimali olsa da ozellikle DMM ve benign asbest plorezisi ayriminda oldukca
faydalidir. KT veya cerrahi sonrast FDG tutulumundaki degisim tedaviye cevap ya da niiks
tayini i¢in 1yi bir kriter olarak kabul edilmektedir. PET’in yliksek maliyeti kullanimini
kisitlayan en &nemli sorundur. Ozellikle radikal cerrahiye girecek vakalarda diafragma ve

gbgiis duvari tutulumunu degerlendirmede kullanilmasi 6nerilmektedir.

Tam: DMM’da tanida sitolojik ve histopatolojik inceleme esastir. Plevral sivi rneginde
sitolojik inceleme tan1 oran1 %10“un altinda kabul edilir. Immiinohistokimyasal ydntemler,
sitoblok uygulamalar1 ve santrifiij destegi gibi sitolijide gelistirilen yeni yontemlere ragmen tant
orani yeterinde artirllamamistir. Bu yontemler uygulandiginda bile ortalama tani oranm1 %40

civarinda kabul edilir (167).

Doku temininde kullanilan yontemler; sitoloji, kapali plevra igne biyopsisi (KPIB),

torakoskopi ve torakotomidir.
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Kapali plevra igne biyopsisi (KPiB); Abrams, Cope ve Ramel igneleri ile yapilan ve
kliniklerde oldukca sik kullanilan bir yontemdir. Serilerde tan1 duyarlig1 %7 ile %71 arasinda
degismekle birlikte yaygm kani %40°m altinda oldugu yéniindedir (168). KPIB’nin BT veya
USG rehberliginde yapilmasi dogru yerden 6rnek almaya imkan saglayarak tani basarisini
artirabilir. Bu dogrultuda yapilan yaymlarda tani oraninin %80’in {izerine ¢ikabildigi rapor

edilmistir (164, 168).

Torakoskopi, etkinligi oldukca yiiksek ve tani orani %80 civarinda olan bir tani
yontemidir (169). Plevral yiizeylerdeki patolojik degisiklikleri dogrudan gorerek uygun
bolgelerden biyopsi yapilmasina olanak saglamast en Onemli Ozelligidir. DMM’de
torakoskopide birlesme egiliminde, sari-beyaz parlak ¢ok sayida nodiil goriilmesi beklenir.
Ayn1 patolojik degisikliklerin fissiirlerde, visseral plevra ve akciger dokusunda gézlenmesi

DMM tanisini destekleyici bir torakoskopi bulgusudur (169).

Diger bir girisimsel tan1 yontemi olan torakotomi, patolojik degisikliklerin daha rahat
izlenebilmesi, goriilemese de mediastinal bdlgenin palpasyon ile muayenesine imkéan
saglamasi, izlenebilen lezyonlardan ¢ok sayida ve yeterli miktarda 6rnekleme yapilabilmesi
nedeniyle tan1 oran1 %90-100 arasinda olan bir yontemdir ve biitiin bu 6zellikleri ile tam bir

evreleme sans1 sunmaktadir (170).

Histopatolojik Inceleme: Epitelyal tipin plevranin metastatik hastaliklarindan,
sarkomatdz tipin sarkomlardan veya benign fibroz plevral kalinlasmanin reaktif mezotelyal
proliferasyondan ayrimi olduk¢a sorunludur. Bu durumlarda 11k mikroskobisi ve klasik boyalar
yeterli olmayabilir (147, 171). Klasik yontemlere histokimyasal ya da immiinohistokimyasal
yontemlerin eklenmesi tani basarisini artirmaktadir (171). Histokimyasal boyamada en sik
kullanilan alcian blue, kolloidal iron ve diastase-periodic-acid-shift boyamadir.
Immiinhistokimyasal metotlardan EMA, kalretinin, WT1, TTF-1, sitokeratin 5/6, HBME-1 ve
mesotelin DMM’de pozitiftir. CEA, B72-3, MOC-3, CD15 ve Ber-EP4 ise negatiftir (172).

Evreleme: Evrelemede kullanilan yontemler Union Internationale Contre la Cancer
(UICC)’n TNM sistemi ve International Mesothelioma Interest Group (IMIG)’in yeni evreleme
sistemidir (Tablo 5). Dogru evreleme prognoz tayini ve tedavi segeneklerini belirlemede

olduk¢a 6nemlidir.
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Tablo 5. DMM’da IMIG TNM smiflamasi ve evrelemesi

TNM Siniflamasi

Tla

Tiimdr ipsilateral pariyetal plevray1 ve/veya mediastinal, diyafragmatik plevrayi
tutmustur, visseral plevra tutulumu yoktur.

T1lb

Timor tiim ipsilateral pariyetal plevral yilizeylerin yan1 sira minimal de olsa visseral
plevray1 tutmustur.

T2

Timdr tiim ipsilateral plevral ylizeylerle (pariyetal, mediastinal, diyafragmatik, visseral
plevra) birlikte, asagidakilerden en az birini tutmustur:

-Diyafragma kas1

-Visseral plevra altindaki akciger parankimi

T3

Lokal olarak ilerlemis ancak rezektabl olabilen tiimdr evresidir. Tiimor ipsilateral plevral
yiizeylerle (pariyetal, mediastinal, diyafragmatik, visseral plevra) birlikte,
asagidakilerden an az birini tutmustur:

-Endotorasik fasya

-Mediastinal yag tabakasi

-Gogiis duvart yumusak dokularina yayilms, ¢ikarilabilir konumda tek bir tiimor odagi

-Perikardin nontransmural tutulumu

T4

Lokal olarak ¢ok ilerlemis, unrezektabl timdr evresidir. Tiimor ipsilateral plevral
ylizeylerle (pariyetal, mediastinal, diyafragmatik, visseral plevra) birlikte,
asagidakilerden en az birini tutmustur:

-Gogiis duvarinda multifokal timér kitleleri vardir, beraberinde kot destiiksiyonlar
olabilir

-Tiimor direkt diyafragmay1 gecerek peritona ilerlemistir

-Kars1 plevra tutulumu

-Bir veya daha ¢ok mediastinal organ tutulumu

-Spinal kord invazyonu

-Perikardin i¢ yiizeyi (eflizyonlu veya efiizyonsuz) ve beraberinde miyokard tutulumu

NX

Bolgesel lenf bezleri degerlendirilemiyor.

NO

Bolgesel lenf bezi tutulumu yok.

N1

Aynt taraf bronkopulmoner veya hiler lenf bezi metastazi.

N2

Subkarinal ya da ayni1 taraf mediastinal veya internal mammarian lenf bezlerine
metastaz.

N3

Kars1 taraf mediastinal, internal mammarian; ayn1 veya kars taraf supraklavikular lenf
bezlerine metastaz

Mx

Uzak metastaz degerlendirilemiyor.

MO

Uzak metastaz yok.

M1

Uzak metastaz var.

Evreler

Evre |
la
Ib

T1la NO MO
T1b NO MO

Evre
1]

T2 NOMO

Evre
11

T3 NO MO
T3 N1MO
T3 N2 MO

Evre
v

T4 NO-3 MO0-1
T1-4 N3 M0-1
T1-4 NO-3 M1
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Prognoz: DMM prognozu genel olarak iyi degildir. Olgu serilerinde yasam stiresi 6-17
ay arasinda, ortalama 12 ay civarinda verilmektedir (96, 101, 102). Erken evre olgularda yapilan
bazi ¢alismalarda epitelyal hiicre tipi, evre I hastalik, geng hasta, Karnofsky performans indeksi
yiiksekligi iyi prognoz gostergesi kabul edilmektedir (101, 171). Diger bazi ¢alismalarda serum
LDH seviyesinin >500 IU/L olmasi, platelet (PLT) say1s1>400.000/ml olmasi, gogiis agrisi,
erkek cinsiyet ve yliksek beyaz kiire sayisi kotii prognoz kriterleri olarak belirlenmistir (171,
173). Epitelyal tipte prognoz daha iyi, miks tipte orta, fibrosarkomatoz tipte en kotidiir (170).
Geng yas, kilo kaybinin olmamasi, visseral plevra tutulumunun olmamasi, goglis agrisinin
olmamasi, semptomlarin ortaya ¢ikis siiresinin 6 aydan uzun olusu, cinsiyetin kadin olusu da

prognozu olumlu etkiler (100).

Tedavi: DMM’da antitiimoral ajanlarin etkisiz olduguna dair yaygin kanaat nedeniyle
genellikle destek tedavisi uygulanmaktadir (15, 171). DMM tedavisinde cerrahi, kemoterapi
(KT), radyoterapi (RT) ve kombine tedavi segenekleri denenmistir. Gen tedavisi ve fotodinamik

tedavi gibi yeni bazi alanlarda ¢aligsmalar devam etmektedir.

Cerrahi  tedavi  secenekleri;  plorektomi/dekortikasyon  ve  ekstraplevral
pndmonektomidir. Cerrahi igin hasta se¢imi son derece onemlidir ve se¢im kismen evreden
bagimsizdir. Yayinlanan olgu serilerinde, plorektomi i¢in operatif mortalite %1-2, sag kalim 9-
18.3 ay iken ekstraplevral pnomonektomi i¢in operatif mortalite %5-35; sag kalim 4-22 ay
arasindadir (174).

DMM i¢in tiim kemoterapi (KT) ajanlarmin tek veya kombine olarak kullanildigi
caligmalar mevcuttur. Bu konuda 2002’de yaymnlanan ve 88 calisma {izerinden yapilan bir

metaanalizde sisplatin en etkin ajan bulunmustur (175).

Destek tedavisi alan bir grup hasta ile KT alan hastalarin karsilastirildigi kontrollii bir
calismada KT grubunun tiimiinde olmasa da KT ye yanit veren hasta grubunda destek tedavisi
alanlara gore yasam siiresi 6-7 ay daha uzun belirlenmistir (176). KT alan hastalar i¢inde az da
olsa bir grupta iyi KT yanit1 ve buna bagl yasam siiresinde uzama olmaktadir. Yapilan ¢ok
sayida calisma  olmakla  birlikte  giinlimiizde kabul goren tedavi  rejimi
sisplatin+pemetreksed’dir (172, 177).

Radyoterapi (RT), DMM’de eksternal yoldan uygulandiginda ¢ok genis bir alana ve

yiiksek dozda uygulama gerektirdiginden toleransi zor ve yan etki orani yiiksektir. Bu nedenle
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RT, sadece kisitl bir bolgede agr1 kontrolii, cerrahi sonrasi lokal rekiirrensin énlenmesinde
cerrahi tedaviye adjuvan olarak ve plevra biyopsisi, torakotomi ve torakostomi gibi invaziv
islemler sonrasi islem yerinden lokal yayilimi engellemek amaciyla kullanilir (83, 171).
Akcigerde bir dozu alarak hasarlanmaktadir; bu nedenle her hastaya RT uygulamasi
tartismalidir. Sadece destek tedavisi alacak olgular ve sarkomatdz ve miks tip hiicre yapisina

sahip olgularin RT almas1 dnerilmektedir (178).

Son yillarda cerrahi ile kombine KT ve RT’nin yasam siiresini uzattigi belirtilse de
yapilan tiim ¢aligmalar kombine tedavinin ancak ¢ok iyi secilmis kiigiik bir hasta grubunda
yararlt oldugu yoniindedir (154). Bu hastalar; erken evrede olup, tan1 asamasinda cerrahiye

uygun olanlar ve epitelyal hiicre tipine sahip olanlardir.

Yapilan c¢aligmalarda mevcut tiim yontemlere ragmen iyi bir sagkalim
saglanamadigindan, DMM hastalarinin ¢oguna kliniklerde uygulanan tedavi destek tedavisidir.
Destek tedavisi, ¢ogunlukla ii¢ ana baslik igerir: 1) Agrinin kontrolii, 2) Stvinin kontroli, 3)
Beslenme. Hastalik epitelyal tipte 17 aya kadar uzayan bir yasam siiresi gosterdiginden,

gercekte, hemen her hasta icin “iyi bir destek tedavisi” gerekli olmaktadir (179).
b)Fibréz mezotelyoma

Fibroz mezotelyoma, tiim mezotelyoma olgularinin yaklasik %10’undan, DMM ise
olgularin biiylik kismindan sorumludur (134). Fibroz mezotelyoma mezotel dis1 hiicrelerden,
submezotelyal mezensimal doku hiicrelerinden koken alir. %70-80 oraninda visseral plevradan
koken alir (141, 180). Tiimor hastada lokal olarak ¢ogunlukla asemptomatiktir; az sayidaki
olgu, tiimoriin kapladigi yer nedeni ile lokal yakinmalarla bagvurabilir (141). Fibroz
mezotelyoma, cerrahi tam rezeksiyona genel olarak uygundur ve prognozu oldukga iyidir.
Cerrahiden sonra tiimoriin tekrarlama oram1 %10 civarindadir. Uzun yillar sonra timoriin
tekrarladigi olgular tanimlanmigtir (141, 180, 181). Cerrahi sirasinda uygun olmayan
rezeksiyonlardan sonra metastazla seyreden ve kisa sagkalim siireleri veren olgular da vardir

(141).
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3. MATERYAL VE METOD

01.01.2006-01.07.2016 tarihleri arasinda Bezmialem Vakif Universitesi Tip Fakiiltesi
Hastanesi’ne basvurup toraks BT ¢ekilen hastalardan radyoloji raporlarinda veya histopatolojik
olarak plevral plak, plevral kalsifikasyon, asbest, malign mezotelyoma terimleri saptanan 139

hasta ¢alismaya dahil edildi. Calisma retrospektif olarak yapildi.

Arastirmaya alinma Kriterleri: Radyoloji ve patoloji kayitlarinda asbestle iligkili
hastalik (plevral plak, plevral kalsifikasyon, mezotelyoma, vb.) bulgularinin saptanan ayrica
hastane veri tabaninda plevral plak ve malign mezotelyoma (J92 ve C45) teshisleri olan 18 yas

tistii 600 hasta ¢alismaya alindu.

Arastirmadan dislanma Kriterleri: Radyoloji ve patoloji kayitlarinda asbestle iliskili
hastalik (plevral plak ve mezotelyoma) bulgulari olmayan (plevral siviya bagh kalsifikasyon
vb.) 200 hasta ¢alisma dis1 birakildi. 400 hastadan demografik verilerin hepsinin eksiksiz
(dogum yeri, dogum tarihi, meslek, yasadigi yer, vb.) saptanamadigi 261 hasta ¢alisma dis1
birakildi.

Arastirmada incelenen parametreler: Hastalarin veri tabanindan dogum yerleri ve
adresleri ve telefon numaralar1 alindi. Veri tabanindan hastalarin yasi, cinsiyeti, meslek
bilgileri, dogum yerleri, yasadiklar1 yerler ve siireleri kontrol edildi. Bilgileri bulunmayan

hastalar i¢in hasta veya yakinlarina telefonla ulasilarak gerekli bilgiler 6grenildi.

Work-Related Lung Disease Surveillance Report 2002 ye gore yiiksek, orta ve disiik
riskli meslek gruplari belirlendi. Pan ve arkadaslarinin bu raporu 6rnek alarak yaptiklart mesleki
maruziyet calismasinda almis olduklari PMR (proportionate mortality ratio) degeri kullanildi.
Asbeste mesleki maruziyetin yiiksek, orta ve diisiik olasiligi olan meslekler sirasiyla asbest
PMR degeri >3 (yiiksek riskli), PMR =%1-3 (orta riskli) ve PMR <%1 (disiik riskli) olanlar
olarak tanimlandi (56). Bir hastanin anamnezinde birden fazla meslek oldugu zaman, asbeste
maruz kalma olasiligi daha muhtemel olan meslek verilere dahil edildi. Hastalarin yaptiklari
meslekler bu risk gruplar igerisine alindi. Bu gruplardan mesleki ve ¢evresel maruziyet etkisi
birlikte degerlendirildi.

Hastalarin dogum yerleri daha 6nce Prof. Dr. Aral Okay tarafindan cizilen jeoloji

haritasina (kendisinden kullanimi i¢in izin alinmistir) (Sekil 13) isaretlendi ve bu yerlesim
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birimlerinin bu haritada yer alan ofiyolitik {initelere olan uzakligi 6l¢iildii. Hastalarin yerlesim
yerlerinin asbeste maruziyet uzakliklarint degerlendirmek igin harita {izerinde alinan dl¢iimler

kilometre cinsinden uzaklik olarak hesaplandi.
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Sekil 13. Ofiyolit kusaklarin Anadolu’da dagilimi (Dr. Oral Akay’in izniyle ultramafik haritasindan

yararlanilmistir.)

Istatistiksel analiz: Vakalarin dogum yerlerinin jeolojik {initelere uzakliginin
karsilagtirlmasinda Kruskal-Wallis testi kullanildi. Vakalarin kategorik parametrelerin
(cinsiyet, meslek vb.) karsilastirilmasinda Ki kare testi kullanildi. Gruplar arasinda anlamlilik
degerlendirmek tizere Mann-Whitney testi kullanildi. Maruziyet uzaklik riskini optimal olarak

degerlendirmek i¢in ROC curve analizi yapildi. Istatistiksel anlamlilik diizeyi i¢in p degeri
<0.05 kabul edildi.
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4. BULGULAR

Calismaya Bezmislem Vakif Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi’ne bagvuran ¢alisma
kriterlerine uygun 139 hasta alindi. Dahil edilen hastalarin 100 i erkek (%71.9) 39 u kadin
(%28.1) olarak saptandi. Cevresel asbest yakinlik derecesi i¢in 10 km sinir olarak alindi.
Asbeste yakin olan grupta (<10km) 99(%71.2), uzak olan grupta (>10 km) 40 (%28.8) hasta
bulundu. Hastalarin mesleki risk gruplarina gore demografik ve antropometrik verileri Tablo 6’
da belirtildi.

Tablo 6. Hastalarin mesleki risk gruplarina gére demografik ve antropometrik verileri

Meslek Kategorisi Dustik riskli Ortariskli | Yiiksek riskli
n:79 n:29 n:31

Cins (E/K) 40/39 29/0 31/0 <0.001
Yas (ort£SD) 62.9+12.9 63.1+11.9 69.7+9.6 0.013
Cevresel Asheste 8 (0-35) 8 (0-32) 26 (0-90) 0.023
Uzakhik (km)
(Median)

Cevresel 10 km 68 (%48.9) 22 (%15.8) 9 (%6.4)
asbeste den yakin
uzaklik <0.001

n(%)
10 km 11 (%7.9) 7 (%5) 22 (%15.8)

den uzak

Olgularin yaglar1 36-90 aras1 olup ortalama deger 64.48+12.2 idi. Erkek hastalarin yas
ortalamasi 65.05+11.9, kadin hastalarin yas ortalamas1 63.03+13.1 bulundu. Hastalarin yasa

gore dagilimlari (Sekil 14) ve cinsiyetlere gore yas dagilimlari belirlendi (Sekil 15).
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Sekil 14. Yas histogrami

ERKEK KADIN

207

5
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Hasta sayisi
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Yas

Yas

Sekil 15. Cinsiyetlere gore yas histogrami
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Work-Related Lung Disease Surveillance Report 2002 ye gore yiiksek, orta ve diisiik
riskli olarak 3 meslek grubu belirlendi. Yiiksek riskli grupta 31(%22.3), orta riskli grupta 29
(%20.9), diisiik riskli grupta 79 (%56.8) hasta saptandi (Sekil 16).

Meslek Kategorisi
W Yiksek riskli
B orta riskli
B ousiik riskli

Sekil 16. Meslek risk gruplarinin oranlari

Meslek Kategorisi
[ Yiksek riskli
[ Orta riskli
@ Dusiik riskli

ERKEK

KADIN

Sekil 17. Meslek risk gruplarinin cinsiyetler aras1 dagilimi
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Meslek gruplarinin cinsiyet iizerindeki dagilimina bakildiginda erkeklerde yiiksek riskli
grupta %31, orta riskli grupta %29, ve diisiik riskli grupta %40 oraninda dagilim saptandi.
Kadin hastalarin ise %100 diisiik riskli grup icerisinde bulundu (Sekil 17).

Meslek risk gruplarinin yas dagilimi ile iligkisi incelendiginde yiiksek riskli grup ile
diger gruplar arasinda anlamli fark saptanirken, orta riskli grup ile diisiik riskli grup arasinda

anlamli fark saptanmadi (Sekil 18).

90 —
p=0.013 p=0.95

807

72
7071

62 62
60

Yas

50

407

p=0.006

307

T T T
Yiksek riskli Orta riskli Dusgk riskli

Meslek Kategorisi

Sekil 18. Yas ve meslek risk gruplart iliskisi

53



Meslek risk gruplarinin g¢evresel asbest maruziyetine uzakliklart ile iliskisi
degerlendirildiginde yiiksek riskli grubun diger gruplara gore anlamli olarak yiiksek
saptanirken orta riskli grup ile diisiik riskli grup arasinda anlamli fark bulunmadi (p=0.95)
(Sekil 19).

243,00 p=0.029 p=0.95
p=0.009

81,00
T
=
B
" 27007 26 km
2
-t
(7]
Qo
-
w =
S 500 8 km 8km
Q
(7]
2
>
Q
& 3,007

1,00

00

I T T
Yiiksek riskl Orta riski Dilgiik riskl
Meslek Kategorisi

Sekil 19. Cevresel asbest uzakliginin (km) meslek risk gruplar ile iligkisi (Uzaklik kategorisi logaritmik

skalada verilmistir.)

Cevresel asbeste yakinlik derecesi i¢in alinan sinir deger 10 km idi. Hastalarin yerlesim
yerlerinin asbeste maruziyet uzakliklar1 kilometre cinsinden uzaklik olarak hesaplandi.
Yiiksekli riskli grubu risksiz meslek grubundan ayirt etmek igin gevresel asbeste optimal

uzakligin hesaplanmasi igin ROC Egri analizi kullanildi (Sekil 20).

54



0,8

0,67

Sensitivite

0,47

0,29
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1- Spesifite

Egri alti alan=0.658 (0.53-0.78)
p=0.01

Sekil 20. Yiiksekli riskli grubu risksiz meslek grubundan ayirt etmek icin ¢evresel asbeste optimal uzakligin

hesaplanmasi i¢gin ROC Egri analizi.

Analiz yapilirken orta riskli grup analiz dis1 tutuldu. ROC egri alti1 alan1 0.65saptandi
(p<0,01). ROC egri analizi sonucunda 13-14,5 km’de en yiiksek sensitivite ve spesifisite
saptand1 (Tablo 7).

Tablo 7.Mesleki maruziyeti ¢evresel maruziyetten ayirmak igin ¢evresel asbeste uzaklik degerlendirmesinde
yapilmis olan ROC curve analizinde saptanan sensitivite ve spesifite degerleri

11 km’den uzak oturmak % 64 % 60
13 km’den uzak oturmak % 64 % 61
14,5 km’den uzak oturmak % 61 % 64
16 km’den uzak oturmak % 58 % 69
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Hastalarin tanilarina gore sayisal dagilimi1 Tablo 8’de belirtildi.

Tablo 8. Asbeste bagl hastalik tanilarinin ve mesleki risk gruplarina gore say1 ve yiizdeleri

TANI

Plevral plak 24 (%17)
Malign 2 (%1.4)
Mezotelyoma

Plevral plak+ 2 (%1.4)
Akciger

Kanseri

Plevral plak+ 3 (%2.1)
Asbestozis

Plevral 0
kalinlasma

Plevral plak+ 0
Sarkoidoz

Peritoneal 0
mezotelyoma

TOPLAM 31

%0.7 %0.7

Sekil 21. Hastalik tanilarinin oranlart

26 (%18)

2 (%1.4)

1(%0.7)

29

57 (%41)

11 (%7)

4 (%2.8)

2 (%1.4)

3 (%2.1)

1 (%0.7)

1 (%0.7)

79

Tani
[ Plevral plak
M Malign mezotelyoma
[ Plak+Akciger kanseri
B Plak+asbestozis
[ Plevral kalinlagma
M Plak+sarkoidoz
[0 Peritoneal mezotelyoma

107 (%76)

15 (%10)

7 (%5)

5 (%3.5)

3 (%2.1)

1 (%0.7)

1 (%0.7)

139
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Asbeste bagli hastaliklardan tiim hastalarda saptanan tanilarin oranlar1 Sekil 21 de

gosterildi. Bu hastalarin meslek risk gruplarina gére dagilimi belirlendi (Sekil 22).

Tani
Plevral plak
Malign mezotelyoma
Plak+Akciger kanseri
Plak+asbestozis
Plevral kalinlasma
Plak+sarkoidoz
Peritoneal mezotelyoma

Yuksek Riskli

Oe0OB0EE

Orta Riskli

Dustik Riskli

Sekil 22. Meslek risk gruplarina gore hastalik tanilarimin dagilimi
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Cinsiyete gore hastalarin tanilart degerlendirildiginde 2 grupta da plevral plak, MM,
plevral kalinlasma ve plak+akciger kanseri agisindan benzer dagilim gostermekteydi (Sekil23).
Farkli olarak erkek grubunda 5 plak+asbestozis hastasi, 1 peritoneal mezotelyoma hastasi;

kadinlarda ise 1 plevral plak+sarkoidozis hastas1 mevcuttu.

%2 %1

Tani

Plevral plak

Malign mezotelyoma
Plak+Akciger kanseri
Plak+ashestozis

Plevral kalinlagsma
Plak+sarkoidoz
Peritoneal mezotelyoma

O0EOEe

ERKEK

KADIN

Sekil 23. Cinsiyete gore hastalik tanilarinin dagilimi
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Hastalar1 en uzun siire yasadiklar1 bolgelerin meslek risk gruplarina gére dagilimi Tablo

9’da verilmistir.

Tablo 9. Hasta sayisinin yogun oldugu bolgelerin meslek risk gruplarina gére dagilimi

1(%0.7) 3(%2) 13 (%9.3)
0 (%0) 2(%1.4) 11(%7.9)
11 (%7.9) 1(%0.7) 2 (%1.4)
0 (%0) 2(%1.4) 7 (%5)

0 (%0) 2 (%1.4) 7 (%5)

2 (%1.4) 1(%0.7) 5 (%3.5)
0 (%0) 3(%2) 4(%2.8)
0 (%0) 1(%0.7) 4 (%2.8)
1(%0.7) 0(%0) 4(%2.8)
1(%0.7) 1(%1.4) 1(%0.7)
1(%0.7) 2 (%0.7) 1(%0.7)
2 (%1.4) 0(%0) 1(%0.7)
0 (%0) 0(%0) 2 (%1.4)
0 (%0) 2 (%1.4) 0(%0)
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139 hastanin en uzun yagam yerleri Tablo 10’da belirtildi.

Tablo 10. Hasta popiilasyonunun yerlesim yerlerine gore sayilari

Yerlesim Yeri \ Hasta sayis1  Yerlesim Yeri Hasta sayis1
[stanbul 14 Erzurum-ispir
Kastamonu-Taskoprii 10 Erzurum-Ziimriit

Adiyaman-Gerger

Eskisehir-Mihaliggik

Sanliurfa-Siverek

Gaziantep-Nizip

Erzurum-Oltu

Giresun-Dereli

Elaz1g-Maden

Gilimiishane-Kelkit

Erzincan-Refahiye

Kahramanmaras-Tiirkoglu

Kahramanmaras-Afsin

Kastamonu-Bozkurt

Kastamonu-Tosya

Kastamonu-Cebeci Koyt

Adiyaman-Kahta

Kastamonu-Merkez

Tokat-Artova

Kastamonu-Sulusokii Koyii

Adiyaman-Besni

Kastamonu-Uzunkoprii

(Canakkale-Biga

Kayseri-Biinyan

Diyarbakir-Cermik

Kayseri-Develi

Diyarbakir-Ergani

Kirklareli-Armagan

Edirne-Uzunkoprii

Kirklareli-Merkez

Elaz1g-Sivrice

Malatya-Merkez

Konya-Eregli

Nigde-Ulukisla

Sivas-Divrigi

Ordu-Teynelli Koyii

Malatya-Piitiirge

Rize-Cayeli

Tokat-Almus

Sakarya-Ferizli

Amasya-Yolyan1 Koyt

Sakarya-Merkez

Ankara-Nallihan

Sakarya-Serdivan

Bartin-Ulus

Samsun-Tekkekoy

Bolu-Gerede

Samsun-Terme

Bursa-Demirelli

Siirt-Eruh

Cankari-Ilgaz

Sinop-Ayancik

Corum-Alaca

Sinop-Boyabat

Corum-Sungurlu

Sinop-Tiirkeli

Denizli-Tavas

Sivas-Koyulhisar

Diyarbakir-Clingiis

Sanlurfa-Merkez

Edirne-Lalapasa

Tekirdag-Sarkoy

Edirne-Merkez

Tokat-Erbaa

Elazig-Aricak

Tokat-Resadiye

Elaz1g-Keban

Trabzon-Of

Erzincan-Cayirl

Yozgat-Cekerek

— = = == == = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = === === =] —

Erzincan-Ili¢

—_—l—_m == === === === === IND W W WL o o O O
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Hastalarin mesleklerinden asbeste maruz kalabilecekleri en uzun siireli meslek gruplari
degerlendirildi. PMR >3 olanlar yiiksek riskli, PMR=1-3 olanlar orta riskli ve PMR<1 olanlar
diistik riskli grupta kabul edildi. Vakalarin risk gruplarina gore yapmis olduklar1 meslekler
Tablo 11, Tablo 12 ve Tablo 13 de belirtildi.

Tablo 11. Yiiksek riskli meslek gruplar1 ve bu gruptaki hasta sayist ve oranlari

Meslek Hasta sayisi (n)

Fren-balata sanayi 7 (%22,6)
Kaynakgi 6 (%19,4)
Gemi yapim 4 (%12,9)
Demir isgisi 3 (%9,7)
Demir dograma 2 (%6,5)
Demir dokiim 2 (%6,5)
Petrokimya 2 (%6,5)
Asbest satimi 1(%3,2)
Atom santralinde isci 1(%3,2)
Cam isgisi 1(%3,2)
Mekanik montaj 1 (%3,2)
Tesisatgl 1(%3,2)

Tablo 12. Orta riskli meslek gruplari ve bu gruptaki hasta sayisi ve oranlari

Meslek Hasta sayisi (n)

insaat iscisi 8 (%27,6)
Marangoz 3 (%10,3)
Tekstil iscisi 3 (%10,3)
Tornaci 2 (%6,9)
Avyakkabici 1 (%63,4)
Aydinlatma satisi 1(%3,4)
Barut madeni isgisi 1 (%3,4)
Bovyaci 1(%3,4)
Dericilik 1(%3.,4)
Dusakabin montaj 1(%3,4)
Fabrika isgisi 1 (%3,4)
Kagit imalat 1(%3,4)
Kémur depo gorevlisi 1(%3,4)
Makine operatéri 1(%3,4)
Matbaaci 1 (%3,4)
Sofér 1 (%3,4)
Yol yapim isgisi 1(%3,4)
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Tablo 13. Diisiik riskli meslek gruplar1 ve bu gruptaki hasta sayist ve oranlari

Meslek Hasta sayisi (n)

Ev hanimi 38 (48,1)
Ciftci 11 (%13,9)
Terzi 4 (%5,1)
Ogretmen 3 (%3,8)
Tekstil satis 3 (%3,8)
Coban 2 (%2,5)
Dericilik 2 (%2,5)
Din gdrevlisi 2 (%2,5)
Ascl 1(%1,3)
Avyakkabici 1(%1,3)
Bakkal 1(%1,3)
Berber 1(%1,3)
Cini ustasi 1(%1,3)
Firinc 1(%1,3)
Garson 1(%1,3)
Giivenlik gorevlisi 1(%1,3)
Manav 1(%1,3)
Muhtar 1(%1,3)
Mutemet 1(%1,3)
Pazarcihk 1(%1,3)
Su saticisi 1(%1,3)
Utlictltk 1(%1,3)
Ev hanimi 38 (48,1)



Hastalarin en uzun yasadiklar1 bolgeler mesleki risk gruplarina gorecevresel asbest
maruziyetine neden olan ofiyolit kusaginin yer aldig1 Tiirkiye haritasi lizerine yerlestirildi.
(Sekil 24-25-26-27).
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Sekil 24. Mesleki risk grubuna gore isaretlenmis ¢evresel asbest maruziyetini de gosteren Tiirkiye haritasi

A ile isaretlenenler yiiksek riskli meslek grubuna dahil hastay1 temsil etmektedir.

A ile isaretlenenler orta riskli meslek grubuna dahil hastay1 temsil etmektedir.

A 1leisaretlenenler diisiik riskli meslek grubuna dahil hastay: temsil etmektedir
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Sekil 25. Yiiksek riskli meslek grubuna gore isaretlenmis gevresel asbest maruziyetini de gosteren Tiirkiye

haritasi
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Sekil 26. Orta riskli meslek grubuna gore isaretlenmis gevresel asbest maruziyetini de gosteren Tiirkiye haritas
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Sekil 27. Diisiik riskli meslek grubuna gore isaretlenmis ¢evresel asbest maruziyetini de gosteren Tiirkiye

haritasi
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5. TARTISMA

Calismaya alman hastalar icerisinde Istanbul’da asbest ile iliskili hastaliklarin en az

%20’sinin mesleki nedenlere bagli oldugu saptandi.

Calisma grubumuzun yas aralig1 18-89 ve yas ortalamas1 64.48 seklinde tespit edildi.
Cevresel asbest temasi ile ilgili yapilan onceki ¢alismalarda yas ortalamasi 61-63 civart yil
civari olup bizim ¢alismamiza benzer oldugu gorildii (53, 182). Kadinlarda yas ortalamasi 63,
erklerde yas ortalamasi 65 bulundu. Bu farkin kadinlarin biyomasa daha erken yasta maruz
kalmasindan dolayr oldugu diisiiniildii. Benzer ¢aligmalarda da kadin yas ortalamasinin

erkeklere gore daha diisiik oldugu goriildii(182).

Hastalarin en uzun siireli yaptigi ve asbeste maruz kalabilecegi en uzun siireli meslekler
calismaya alinarak degerlendirildi. Hastalarin meslekleri degerlendirilirken PMR degerine gore
kategorize edildi. Bunun sonucunda 31(%22,3) hastanin yiiksek riskli meslek kolunda 29
(%20,8) hasta muhtemel riskli olabilecek meslek kolunda ve 79 (%56.8) hastanin risk

icermeyen meslek kolunda calismis oldugu saptandi.

Meslek gruplarinin cinsiyete gore dagilimi degerlendirildiginde erkek cinsiyeti tim
meslek kategorileri igerisinde degisik dagilim gosterirken kadinlarin %100 olarak diisiik riskli
meslek grubunda yer aldigi goriildii. Bunun nedeni kadinlarin meslekleri incelendiginde ev
hanimi, ¢iftci, terzi ve tekstil satis isi vb. meslek gruplar1 disinda baska bir iste calismamis

olmalariydi.

Meslek gruplar1 yasa bagl olarak degerlendirildiginde yiiksek riskli meslek grubunun
yas ortalamas1 69.7 iken diisiik riskli grubun 62.9 orta riskli grubun 63.1 bulunmustu. Diistik
ve orta riskli grup arasinda anlamli fark yokken (p=0.95), ytiksek riskli grupla arasinda anlaml
fark saptandi (p=0.013, p=0.006). Bunun nedeni diisiik ve orta riskli grupta mesleki temas degil
cevresel temas oldugundan daha erken yasta asbeste maruz kalinmasi, yiiksek riskli grupta ise
cevresel temas olmadigindan hastalarin ¢alismaya basladiktan sonra yani daha gec yaslarda

maruziyete ugramasi olarak yorumlanda.

Yiiksek riskli meslek gruplari icerisinde hastalarimizda saptanan yiiksek riskli igler fren-
balata sanayii, kaynakcilik, gemi yapimi, demir is¢iligi, petrokimya sanayii, atom santralinde

1s¢ilik, cam is¢iligi, mekanik montaj ve sihhi tesisatgilik olarak belirlendi.
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Olasi riskli olup ancak tam olarak belirlenememis orta riskli meslek kollart i¢erisinde
bizim hastalarimizda saptadiklarimiz ingaat is¢iligi, marangoz, tekstil sanayii, tornaci,

marangoz, ayakkabicilik, boyaci, deri isi, matbaaci, yol yapim is¢iligi vb. mesleklerdi.

Plevral plak asbest maruziyetinde en sik gozlenen bulgudur. Bizim hastalarimizda da
tiim meslek risk gruplarin da olmak {izere tanisal olarak en sik plevral plak (%76,9) saptandi.

Gruplar arasinda hastalik tanilarinin sayisal degerleri agisindan anlamli fark saptanmadi

(p=0.14).

Hasta sikhiginin en sik goriildiigii yerler Istanbul, Kastamonu (Taskoprii ve Tosya)
Adiyaman (Gerger-Besni-Kahta), Sanliurfa-Siverek, Erzurum-Oltu, Elazig (Maden-Sivrice)
Erzincan-Refahiye, Kahramanmaras-Afsin, Tokat, Malatya-Piitiirge, Canakkale-Biga, Sivas
Divrigi, Konya-Eregli, Diyarbakir (Ergani-Ciingiis-Cermik), Sinop olarak saptandi.

Cevresel asbest maruziyetini degerlendirdigimizde daha 6nce yapilan caligmalarda
saptanan riskli bolgelerden hastalar saptanirken bunu disinda ¢alismamizda farkli bolgelerden
de hastalar bulundu. ilk defa saptanan yerler arasinda, Kastamonu-Task&prii, Adiyaman-
Gerger, Erzurum-Oltu, Nigde-Ulukisla, Sinop-Boyabat vardi. Kastamonu-Taskoprii’den 10
(%7) hasta, Adiyaman-Gerger’den 9 (%6) hasta, Erzurum-Oltu’dan 6 (%4) hasta, Nigde-
Ulukisla’dan 1 (%0.7) hasta ve Sinop-Boyabat’tan 1 (%0.7) hastanin ofiyolitik kusak igerisinde
bulundugu veya yakin oldugu goriildii. Bu hastalardan Taskoprii’de yasayan 8 (%80) hasta
diistik riskli, 2(%20) hasta orta riskli; Gerger’ de 2 (%23) hasta orta riskli, 7 (%73) hasta diisiik
riskli ve Oltu’dan 2 hasta (%33.3) yiiksek riskli, 1 hasta (%16.6) orta riskli, 3 hasta (%50) diisiik
riskli; Nigde’de ve Sinop’taki hastalar (%100) diisiik riskli meslek grubu igerisinde saptandi.
Yeni saptanan bolgelerdeki hastalarin diisiik riskli grup igerisinde bulunmasindan ve ovolit
kusagi igerisinde yasamis olmalarindan dolay1 ¢evresel maruziyete bagl asbest ile iliskili
hastalik diisliniildii. Ancak yiiksek riskli meslek grubunda bulunan 2 hasta i¢in kesin bir ayirim

yapilamadi.

Istanbul’da yasayan hastalara bakildiginda 14 hastadan %78 inin yiiksek riskli meslek
grubunda bulundugu goriildii. Bu da hastalarin ¢evresel degil mesleki maruziyete bagl olarak

hasta olduklari diisiincesini giiglendirdi.

Hastalarin asbeste yakinlik-uzaklik sinir1 daha dnce yapilan cailsmalarda optimal sinir

alindigi i¢in 10 km olarak degerlendirilmisti(59). Ayrica Pan ve arkadaslarinin yapmis oldugu
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calismada asbest kaynagindan uzakta bulunulan her 10 km i¢in mezotelyoma riski %6,3
azalmakta oldugu saptanmisti (56). Harita {izerinde yapilan dl¢iimlerde yerlesim yerlerinden
asbeste olan uzaklik dereceleri km olarak alimip ROC curve analizi yapildiginda bizim

hastalarimiz i¢in cut of degerinin 13-14 km oldugu goriildii.

Cevresel asbest maruziyetine uzak olmasia ragmen yiiksek riskli meslek grubunda
olmasindan o6tiirti hastalik goriilen hasta sayis1 22 (%15,8) bulundu. Bu hastalarda neden olarak
mesleki maruziyet diisiiniildii. Cevresel asbest maruziyetine uzak olmasina ragmen hastalik
goriilen 7 (%5) orta riskli, 11 (%7.9) diisiik riskli meslek grubundan hasta saptandi. Bu hastalar
icin yetersiz anamnez, kentsel maruziyet, sanayiye yakin oturma, farkina varilmayan
maruziyetler vb. olabilecegi diisiiniildii. Tim bunlar degerlendirildiginde asbeste bagl
hastaliklarin en az %20 sinde mesleki maruziyete bagl nedenlerden dolay: hastalik olustugu

gozlendi.

Asbeste bagli hastaliklarin olusma nedeni ¢evresel ve mesleki maruziyetten
kaynaklandig1r bilinmektedir. Asbest bulundugu bilinen c¢esitli bolgelerde yasayanlarin
asbestten etkilenmislik durumunu ortaya ¢ikarmaya yonelik yapilan ¢alismalar hem durum
tespiti yapilmast hem de bu konuda yapilabilecekler konusunda bir tartisma bagslatma
potansiyeli a¢isindan olduk¢a Onemlidir. Tirkiye’de ¢evresel asbest maruziyetini
degerlendirmek iizere yapilmis pek cok calisma bulunmaktadir Tiirkiye de ilk defa izzettin
Baris tarafindan asbest ve biyomas gibi cevresel akciger hastaliklar iizerinde arastirma
yapilmistir. Diinyada ilk kez, Kapadokya civarinda asbestten daha potent fibrojenik ve
karsinojenik bir mineral olan eriyonitin yaptig1 hastaliklari diinyaya tanitmigtir. Yine ayni
donemlerde Selahattin Yazicioglu tarafindan, Diyarbakir’a bagl Cermik, Ciinglis ve Ergani
ilgeleri ile Elazig’a bagli Maden ve Sanliurfa ilinin Siverek ilgelerinde beklenenin iizerinde
mezotelyoma vakasmin goriilmesine dikkat ¢ekerek c¢evresel asbestozis kavramini ortaya
¢ikarmigtir. Son donemlerde de Muzaffer Metintas tarafindan ¢evresel asbest konusunda pek
cok caligma yapilmistir. Tiirkiye’de bu konuda en genis kapsamli ¢alisma, 2012-2014 yillar
arasinda Tiirkiye Mezotelyoma Caligma Grubu, Saglik Bakanlig: Tiirkiye Halk Sagligi Kurumu
ve Esogili Akciger ve Plevra Kanserleri Arastirma Merkezi katilimi ile baglatilip tamamlanan

“Tiirkiye Asbest Kontrolii Stratejik Plan1” raporudur.

Mesleksel asbest maruziyeti konusuna gelindigindeyse uluslararasi literatiirde

maruziyetin biiyiik ¢cogunlugunun mesleki nedenler oldugu bildirilirken iilkemizde neredeyse
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tamami ¢evresel maruziyete bagli degerlendirilmektedir. Cocco ve Ddsemeci tarafindan
yapilan c¢alismada mesleki maruziyetin peritoneal mezotelyomada risk faktdrii oldugunu
gostermislerdir(183). Yine Pan ve arkadaslarinin yaptigi 2908 hastay1 kapsayan ultramafik
kayalara uzak yerlesimi olanlarda mezotelyoma riskinin azaldiginin gosterilmistir. Ayni
caligmada muhtemel mesleki maruziyet degerlendirilerek erkek ve kadimnlar arasindaki
mezotelyoma insidanslarindaki farkliligin asbeste yonelik farklt mesleki maruziyetlerden
kaynaklandig1 hipotezini destekledigi belirtilmistir(56). Baz1 bolgelerde maruziyet tamamen
cevresel olabilir. Korsika ve Yeni Kaledonya gibi yerlerde sanayi bulunmadigindan maruziyet

cevresel nedenli olmaktadir (57, 60).

Tiirkiye’de mesleki maruziyet ile asbeste bagli hastalik olustugu bilinmekle birlikte
mesleki maruziyete bagli veriler veren hicbir ¢alisma bulunmamaktadir. Bununla birlikte
mesleki ve cevresel nedenleri birlikte degerlendiren calisma da bulunmamaktadir. Ulkemizde
yeni sanayi kollar1 oldugu diisiintildiigiinde mesleki maruziyet olmamasi miimkiin degildir.
Bizim ¢alismamizda sorguladigimiz mesleki ve gevresel asbest maruziyet birlikteligi ve
cevresel maruziyeti olmayan hastalarda asbeste bagli hastaliklarin mesleki riske bagli olustugu

belirlenmesi bu yonde ¢alismamizin 6zgiin yolunu olusturmaktadir.

Ayrica yeni yerlesim bolgelerinden yiiksek oranda %17 hasta saptanmis olmasi bu
bolgelerde riskli popiilasyon oldugunu gostererek fark olusturmustur. Bu bolgeler igin ileri

calisma gerekliligi oldugu ortaya ¢cikmistir.

Calismamizda limitasyonlar da mevcuttu. Bunlardan en Onemlisi retrospektif bir
dizaynda olmasidir. Bundan dolay1 hastalarin meslek siireleri, lif analizi, is yeri lif ortam
konsantrasyonu gibi objektif veriler mevcut degildi. Ancak yine de hastalara detayli sorgulama

yapilarak riskli nedenler yoniinden degerlendirildi.

Dahil edilen hastalar hastanemize basvurup BT’lerinde asbest ile iliskili hastalik
saptanan vakalardi. Bu nedenle ¢evresel maruziyet icin hasta popiilasyonunda yeterli say1 ve
Tiirkiye nin genelini yansitacak kadar yaygin yerlesim yeri bulgusu verilemedi. Bunun nedeni
de galismanin Istanbul’da bir hastanede yapilmis olmasidir. Istanbul her ne kadar metropolitan
bir sehir olmasina ve diger illerden ¢ok sayida gé¢ almasina ragmen fazla go¢ alinan iller
genelde ayni (Sivas, Kastamonu, Sanliurfa vb.) bolgeler oldugundan, biiyiik sehirlerden fazla

sayida goc alinmadigindan, erken donemde gd¢ edildiginden ve uzun siiredir Istanbul’da
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yasayan popiilasyon sayisi fazla oldugundan homojen bir dagilim saglanamadi ve her bolge

degerlendirilemedi.

Hastalarin meslek anamnezleri yerlesim yerleri sorgulanirken tiim yaptigi isler ve
stireleri, yerlesim yerleri ve siireleri hakkinda ayrintili sorular soruldu. Ancak hastalarin yeterli
bilgi vermemis, bircok is yapan hastalarin bazi meslekleri géz ardi ederek anlatmamig
olabilecekleri bunun disinda bazi 6len hastalarin veya direkt olarak kendisine degil bir yakinina

ulasilarak sorgulanan hastalarin tiim bilgilerinin yeterli olmayabilecegi de diistiniildii.

Baslangicta hastalar degerlendirilirken 400 hastanin icerisinde yurt disinda uzun stire
yasamis ve calismis pek ¢ok Tiirk vatandasi hasta oldugu goriildii. Bu hastalar sonrasinda
Tirkiye’ye yerlesmislerdi. Bu hastalarin ¢ogunlugu Yunanistan Bulgaristan, Makedonya,
Yugoslavya da bulunmuslardi. En uzun yasadiklar1 yerler bu bolgelerdi ve uzun siire yurt
disinda calismislardi. Bakildiginda yasam yerleri yurt dis1 i¢in riskli bolgeler (Yunanistan sahil
kesimi vb.) olan hastalar bulunmasinin yani sira ¢ogunlugu yiiksek riskli meslek kollarinda
calismis hastalardi. Yiiksek riskli mesleklerde ¢alisan hastalar igerisinde kadin hasta sayis1 da
oldukea fazla idi. Ancak Tiirkiye geneli i¢in degerlendirme yapildigindan bu hastalar ¢alismaya
alinmadi. Bu hastalar i¢cin hem mesleki hem de ¢evresel maruziyetin kiyaslandigi daha genis

kapsamli bir ¢alisma yapilmasi gerekmektedir.

Meslek kategorisi ve ¢evresel maruziyet beraber degerlendirildiginde hem yiiksek riskli
grupta olup hem de ¢evresel maruziyet icin yakin uzaklikta yasayan hasta sayisinin 9 (%6.4)
oldugu goriildii. Bu hastalar i¢in net olarak mesleki maruziyet veya cevresel maruziyet

denebilecek net bir ayrim yapilamadigindan nedeni tam olarak ortaya konamadi.

Vurgulanmas1 gereken onemli bir nokta da calismadaki maruziyet glinlimiizii degil
ge¢misteki maruziyeti temsil etmektedir. Diger pndmokonyozlarda oldugu gibi asbest
maruziyetinde gelisen hastaliklarin da uzun bir latens periyodu (10-40 yil) mevcuttur. Bu
nedenle ¢aligmamizdaki hastalarin maruziyetinin ¢ogu son 10-30 yil dnceki maruziyetlerini
gostermektedir. Glincel mesleki riski degerlendirmek acisindan prospektif olarak is yerlerinin

lif analizlerinin degerlendirildigi ¢calismalar yapilmasi gereklidir.
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6. SONUC

Ulkemizde asbeste bagli hastaliklarin ana nedeni cevresel asheste maruziyet olmasina
karsin asbeste mesleki maruziyet de olduk¢a dnemli bir maruziyet yoludur. Hastalarin en az
5’te 1’1 mesleki nedenlerden dolayr asbeste maruz kalmaktadir. Bu bulgular lilkemiz i¢in
verilen ilk veriler olup bunun dogrulanmasi ve farkli bolgelerde de mesleki asbest maruziyetinin
olabilecegi diisiiniiliirse bu konuda farkli bolgeleri de kapsayan caligmalara ihtiyag oldugu
aciktir. Calismamizda cevresel asbeste maruziyetin halen literatiire gegmemis bolgelerden
geldigi (Kastamonu, Erzurum, vb.) goriildiigiinden bu bolgelerde detayli ¢alismalar ve koruma

onlemleri yapilmasi gerekmektedir.
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