izmir Gogiis Hastanesi Dergisi, Cilt XXXI Sayi 1, 2017

Giintiilii AK?,

Key words: Lung cancer, Asbestos exposure

Gelis tarihi: 24 /02 /2017

-

ASBEST TEMASININ AKCIGER KANSERININ
KLINIGINE YANSIMASI

REFLECTION OF ASBESTOS EXPOSURE
TO THE LUNG CANCER CLINIC

Selma METINTAS?,
Muzaffer METINTAS?

! Eskisehir Osmangazi Universitesi, Akciger ve Plevra Kanserleri Ugulama ve Arastirma Merkezi, Eskisehir, Tiirkiye
2 Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi, Gogdiis Hastaliklari A.D., Eskisehir, Tiirkiye
3 Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi, Halk Saghg: A.D., Eskisehir, Tiirkiye

Anahtar sozciikler: Akcider kanseri, Asbest temasi

~

Senay YILMAZ?,

Kabul tarihi: 24 / 03 / 2017

J

0z
Giris: Bu calismada asbest temast olan akciger
kanserli hastalarin, asbest temast olmayan hastalar

ile karsilastirarak sosyo demografik, klinik ve
radyolojik ozelliklerini ayut etmeyi amacladik.

Gere¢ ve Yontem: Calisma grubu 2637 akciger
kanserli hastadan olusmaktayd:. Hastalar asbest
temast Oyktisii ve asbestin radyolojik bulgular
acisindan 3 ayn gruba ayridy temas Oykuisu ve
radyolojik bulgusu olmayan hastalar (1136), temas
Oyktisu olan ancak radyolojik bulgusu olmayan
hastalar (1338) ve hem temas Oykusti hem de
radyolojik bulgusu olan hastalar (135). Bir ve
ucuncu gruplar karsilastirildu.

Bulgular: Asbeste bagli lezyonlarin radyolojik
bulgulart 107 kiside plevral plak, 5 kiside
asbestozis, 30 kiside diffiiz plevral fibrozis ve 3
kiside yuvarlak atelektaziydi. Asbest temas Oyktisti
ve radyolojik bulgusu olan grupta yas ortalamasi
(63.9+8.8), temas Oyktisti ve radyolojik bulgusu
olmayan gruptan (60.1+9.6) daha ytiksekti
(p<0.001). Iki grup arasinda sosyo demografik ve
klinik O6zellikler bakumindan fark yoktu. Asbest
temas oOyktisti ve radyolojik bulgusu olan grupta
lezyon daha cok alt zon ve periferik yerlesim
gosteriyorken, diger grupta santral yerlesim
gosteriyordu (p=0.004, p=0.028, p=0.003). iki
grup arasinda histopatolojik alt tipler bakinmundan

ABSTRACT

Introduction: In this study we aimed to
differentiate = sociodemographic, clinical and
radiological characteristics of patients with
asbestos exposed lung cancer compared to

patients with asbestos unexposed lung cancer.

Material and Methods: The study group consisted
of 2637 patients with lung cancer. Patients were
classified into three groups regarding asbestos
exposure history and asbestos-related radiological
findings: asbestos unexposed and no asbestos-
related radiological findings (1136); asbestos
exposed and no asbestos-related radiological
findings (1338); asbestos exposed and asbestos—
related radiological findings (135). First and third
groups were compared.

Results: Asbestos-related radiological findings
were pleural plaque in 107 patients, asbestosis in
5, diffuse pleural thickening in 30 and round
atelectasis in 3 patients. The mean age was higher
in the group with asbestos exposed and asbestos—
related radiological findings than the other group
(63.9£8.8 v.s. 60.1+9.6; p<0.001). There were no
difference between two groups regarding
sociodemographic and clinical findings. Tumor
showed lower lobe and peripheral origin in the
group with asbestos exposed and asbestos-related
radiological findings whereas the other group
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fark yoktu (p<0.656). Ancak, evre 4 hastalik orarm
asbest temas Oykusti ve radyolojik bulgusu olan
grupta diger gruba goére daha dlistiktii (%40.2
karsin %49.2; p=0.048).

Tartisma: Akciger kanserinden stiphelenilen
asbest temasl kisilerde alt ve periferik akciger
alanlarvun dikkatli degerlendirilmesi hastaligin ileri
evrede yakalanma oranuvu azaltabilir. Bu grupta
ileri evre hastalik oram daha az oldugu icin tedavi
ve dikkatli takip ile sag kalim iyilestirilebilir.

GIRIS

Akciger kanseri giiniimizde diinya genelinde
erkeklerde en sik gorulen kanser turidir ve
kanser Oliimlerinin basinda gelmektedir (1).
Kadinlarda da rakamlarin sigara igme oranin-
daki artisa paralel olarak yillar icinde erkeklere
yaklastigi goriilmektedir. Ulkemizdeki durum
genel diinya populasyonundan ve sigara i¢imi-
nin yogun oldugu gelismekte olan tlkelerden
farkh degildir. Yas standardize insidans hizi
erkeklerde 75.8/100,000, Kkadinlarda 9.58/
100,000 olup, yillik 30 bin civarinda yeni olgu
beklenmektedir (2).

Bilindidi lizere sigara ve dider tutiin Uriinle-
rinin aktif kullanilmasi akciger kanserinin en
kuvvetli risk faktoriidir. Sigaradan sonra ikinci
sira Oneme sahip ve akcider kanseri ile
nedensel iliskisi ortaya konulmus olan risk
faktorleri ise pasif sigara icimi, radyasyon,
asbest — nikel — arsenik — krom - katran gibi
maddelerle mesleksel temaslar ve i¢ ve dis
ortam hava Kirliligidir (3).

Asbest akciger kanserine neden oldugu iyi
bilinen bir mineraldir. Asbest ve akciger kan-
seri arasindaki nedensel iliski 1930°1u yillarda
diasuntilmiis ve 1955te kanitlanmistir  (4).
Asbest akciger kanseri riskini sigaradan
bagimsiz olarak artirir. Ayrica, akciger kanseri
gelismesi bakimindan asbest ile sigara
birbirlerinin etkisini artirmaktadirlar (5,6). Hem
asbest temasi hem de sigara Oykiisu olan
akciger kanserli hastalarda kontrol grubuna
gore risk yaklasik 9 kat fazladir (6). Eskisehir

showed central origin (p=0.004, p=0.028,
Pp=0.003). Histopathological subtypes were not
different between two groups (p<0.656).
However, stage 4 disease was less common in the
group with asbestos exposed and asbestos-related
radiological findings (40.2% v.s. 49.2%, p=0.048).

Discussion: Careful evaluation of the lower and
peripheral lung areas in asbestos-exposed
individuals suspected of lung cancer may reduce
the rate of diagnosing the disease in the advanced
stage. Treatment and careful follow-up can
improve survival because the rate of advanced-
stage disease in this group is lower.

Kirsalinda yapilan bir calismada akciger
kanserinin asbest temasl koylerdeki insidans
hizi erkeklerde 135/100,000 ve kadinlarda
47/100,000 iken, temas olmayan kdylerdeki
insidans hizlann sirasiyla 60/100,000 ve
15/100,000 olarak tespit edilmistir (7).

Asbest ile temas hem mesleksel hem de ¢ev-
resel temas seklinde olabilir. Dinyada gene-
linde yaygin olan temas sekli mesleksel te-
mastir. Asbest kendine has &zelliklerinden
dolay1 ozellikle gelismis tlkelerde 20. yuzyill
ortalarma kadar endistride yaygin olarak
Kullaniimistir. Giliniimuizde tehlikenin farkina
varan bir¢cok gelismis tilkede endustriyel
alanda asbest kullaniminin yasaklandigi, ancak
gelismekte olan {ilkelerde halen Kkullanildigi
goriilmektedir. Ulkemizde asbest sorunu
diinyadaki diger bircok ulkeden farkh olarak
cevresel temas seklindedir. Daha dogdrusu
ulkemizde mesleksel temasin boyutu tam ola-
rak bilinmemesine karsin, ¢evresel temas ¢ok
iyi tamimlanmistir (8). Ozellikle Anadolu’nun
bazi illeri ve bu illerin kirsal alanlarinda
yasamin bir parcasi olarak “ak toprak, corak
toprak, holliik” olarak bilinen asbest ile
kontamine toprak, evlerin icine ve disina siva
ve badana malzemesi, catilarda yalitim
malzemesi ve hatta pekmez topradi, cocuk
pudrasi olarak kullanilmistir. Yakin zamanda
tamamlanan Turkiye Mezotelyoma Asbest
Kontrolii Stratejik Planmin sonuclarina gore
bazi illerin kirsal alanlarinda asbest ile
kontamine toprak kullaniminin devam ettigi
gorulmektedir (8). Turkiye'de Kkirsal alanda
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cevresel asbest temasi ve mezotelyoma iligkisi
iyi calismis olmasina ragmen, akcider kanseri
ile olan iliskisine dair daha az calisma
bulunmaktadir.

Bu calismada asbest temasi radyolojik olarak
kanitlanmis olan akciger kanserli hastalarin,
asbest temas Oykiisu ve radyolojik bulgusu
olmayan hastalar ile karsilastirilarak, s6z ko-
nusu hastalarin takip ve tedavisinde etkili ola-
bilecek sosyo demografik, Klinik ve radyolojik
ozelliklerinin ayirt edilmesi amaclanmustir.

GEREC VE YONTEM
Calisma grubu

Calismaya Eskisehir Osmangazi Universitesi
Tip Fakiiltesi Gogus Hastaliklarinda tani alan
2637 akciger kanserli hasta dahil edildi.
Asbest temasi acgisindan radyolojik degerlen-
dirme yapilamayan 28 hasta hari¢c birakildi.
Kalan 2609 hasta asbest temasi Oykiisu ve
asbestin radyolojik bulgular1 agisindan 3 gruba
ayrildi: temas Oykiisti ve radyolojik bulgusu
olmayan hastalar (1136 (%%43.5)), temas
Oykistu olan ancak radyolojik bulgusu olmayan
hastalar (1338 (%51.3)) ve hem temas oykusu
ve hem de radyolojik bulgusu olan hastalar
(135 (%5.2)) (Sekil 1). Asbeste bagl lezyon-
larin radyolojik bulgulart 107 Kkiside plevral
plak, 5 Kiside asbestozis, 30 Kiside diffiiz
plevral fibrozis ve 3 kiside yuvarlak atelektazi
idi (Sekil 2).

Calismada asbest temasi radyolojik olarak
kanitlanmis olan 135 akciger kanserli hasta ile
asbest temas Oykiisii olmayan 1136 hastanin
demografik, 6zgecmis, Kklinik, radyolojik ve
histopatolojik 6zellikleri karsilastirildi.

Istatistiksel analiz

Verilerin analizi SPSS, Version 20.0. (IBM Corp.
Armonk, NY) programi Kkullanilarak yapildi.
Nitel verilerin karsilastirilmasinda ki-kare, nicel
verilerin  Kkarsilastirlmasinda t-testi veya
normal dagilimin olmadidi durumda Mann
Whitney U testi kullanildi.

i Temas oOykusu ve
radyolojik bulgusu
olmayan

u Temas Oykusu olan
radyolojik bulgusu
olmayan
Temas oykisl ve
radyolojik bulgusu olan

135 (%5.2)
\ \ 1136 (%43.5)

Sekil 1. Hastalarin asbest temasi Oykiisu ve asbes-
tin radyolojik bulgular1 acisindan gruplan-
dinlmasi.

120 - —_
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S
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Diffiiz plevral T /
fibrozis

Plevral plak
Asbestozis
Yuvarlak
atelektazi

Sekil 2. Hastalarin asbestin radyolojik bulgularina
gore dagilimi.

BULGULAKR

Tablo 1'de asbest temasi radyolojik olarak
kanitlanmis olan ve asbest temas Oykiisu
olmayan hastalarin demografik ve 6zgecmis
ozelliklerinin karsilastirilmasi goérulmektedir.
Asbest temas Oykusu ve radyolojik bulgusu
olan grupta yas ortalamasi (63.9+8.8), temas
oykiisii ve radyolojik bulgusu olmayan gruptan
(60.1+£9.6) daha yiiksekti (p<0.001).

iki grup arasinda semptom siiresi, semp-
tomlar, fizik muayene bulgulari ve Karnofsky
Performans Skoru bakimindan fark tespit
edilmedi (Tablo 2). Her iki grupta da hastaliga
ait ortanca semptom siiresi 60 gundii
(p=0.528).

Tablo 3'te asbest temasi radyolojik olarak
Kanitlanmis olan ve asbest temas Oykusu
olmayan hastalarin P — A akcider grafilerindeki
lezyon yerlesimlerinin Kkarsilastiriimasi goril-
mektedir. Radyolojik olarak lezyonun yerlesim
yerine bakildiginda asbest temas Oykiisi ve
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radyolojik bulgusu olan grupta lezyon daha
cok alt zon ve periferik yerlesim gosteriyorken,
diger grupta santral yerlesim gosteriyordu
(p=0.004, p=0.028, p=0.003).

Tablo 4'te asbest temasi radyolojik olarak
kanitlanmis olan ve asbest temas Oykiisu
olmayan hastalarin histopatoloji ve evrelerinin
Karsilastirilmasi goriilmektedir.

Tablo 1. Asbest temasi radyolojik olarak kanitlanmis olan ve asbest temas 9dykiisii olmayan hastalarin

demodgrafik ve 6zge¢mis Ozelliklerinin Karsilastiriimasi.

Asbest temas oykiisii ve Asbest temas oykiisii ve p
radyolojik bulgusu olan radyolojik bulgusu
(n=135) olmayan (n=1136)
Yas, yil = SD 63.9 + 8.8 60.1 + 9.6 <0.001
Cins: E/K 128 /7 1034 /102 0.137
Sigara, n (%)
Hi¢ igmemis 9 (6.7) 79 (7.0) 0.309
Halen icen 40 (29.9) 269 (23.8)
Birakmis 85 (63.4) 780 (69.1)
KOAH, n (%) 14 (10.4) 116 (10.2) 0.937
TB, n (%) 3(2.2) 24 (2.1) 0.926
Eslik eden malignite, n (%) 3(2.2) 38 (3.4) 0.491
Diger komorbiditeler, n (%) 5 (8.6) 68 (14.8) 0.409

Tablo 2. Asbest temasi radyolgjik olarak kanitlanmis olan ve asbest temas Oykiisii olmayan hastalarin

Klinik verilerinin karsilastirilmasi.

Asbest temas oykiisii Asbest temas oykiisii P
ve radyolojik bulgusu | ve radyolojik bulgusu
olan (n=135) olmayan (n=1136)

Semptom siiresi, giin, ortanca (min - 60 (0 — 365) 60 (0 — 730) 0.528
max)
Lokal semptomlar, n (%) 130 (96.3) 1053 (93.0) 0.148
intratorasik yayim semptomlari, n (%) 38 (28.1) 281 (24.8) 0.400
Paraneoplastik semptomlar, n (%) 31 (23.0) 206 (18.2) 0.178
Genel semptomlar, n (%) 106 (78.5) 832 (73.5) 0.209
Lokal FM bulgulari, n (%) 72 (53.3) 580 (51.1) 0.631
Intratorasik yayim FM bulgulari, n (%) 133 (11.7) 15 (11.1) 0.833
Metastaz FM bulgulari, n (%) 170 (15.0) 19 (14.1) 0.777
KPS, ortanca (min — max) 80 (60 — 110) 80 (50 - 100) 0.224

Tablo 3. Asbest temasi radyolojik olarak kanitlanmis olan ve asbest temas Oykiisii olmayan hastalarin P-A

akciger grafilerindeki lezyon yerlesimlerinin karsilastiriimasi.

Radyolojik Asbest temas oykiisii ve Asbest temas oykiisii ve p
bulgu, n(%) radyolojik bulgusu olan radyolojik bulgusu olmayan
(n=135) (n=1136)

Diffiiz yayim 2 (1.5) 15 (1.3) 0.700
Ust 34 (25.2) 325 (28.6) 0.403
Orta 54 (40.9) 532 (46.8) 0.132
Alt 36 (26.7) 188 (16.5) 0.004
Perifer 46 (34.1) 287 (25.3) 0.028
Santral 79 (58.6) 806 (71.0) 0.003
iki akciger 2 (1.5) 17 (1.5) 1.000
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Tablo 4. Asbest temasi radyolojik olarak kanitlanmis olan ve asbest temas Oykiisii olmayan hastalarin
histopatoloji ve evrelerinin karsilastirilmasi.

Asbest temas oykiisii ve Asbest temas oykiisii p
radyolojik bulgusu olan ve radyolojik bulgusu
(n=135) olmayan (n=1136)
Histopatoloji, n (%)
Skuamoz hiicreli karsinom 59 (52.2) 447 (47.7) 0.656
Adenokarsinom 25 (22.1) 225 (24.0)
Kiicuk hiicreli karsinom 29 (25.7) 266 (28.4)
Evre, n (%)
1 3 (2.3) 45 (4.0) 0.048
2 8 (6.1) 63 (5.7)
3A 22 (16.7) 127 (11.4)
3B 46 (34.8) 331 (29.7)
4 53 (40.2) 549 (49.2)

Histopatolojik dagilima bakildiginda asbest
temas Oykiisui ve radyolojik bulgusu olan grupta
skuamoz hiicreli karsinom %52.2, adenokar-
sinom %22.1 ve Kkuciik hiicreli karsinom
%25.7 oraninda iken, temas Oykiisu ve radyo-
lojik bulgusu olmayan grupta bu oranlar sira-
siyla %47.7, %24.0, %28.4 idi ve aralarinda
fark yoktu (p<0.656). Evre 4 hastalik orani
asbest temas Oykiisu ve radyolojik bulgusu
olan grupta diger gruba gore daha diisuktii
(%40.2 karsin %49.2; p=0.048).

TARTISMA

Diinya geneline bakildiginda gelismekte olan
ulkelerde ve iilkemizde asbest temasinin
devam ettigi, dolayisiyla akciger kanseri basta
olmak uzere asbestle iliskili hastaliklarla artan
oranda karsilasmaya devam edecedimiz asi-
kardir (8,9). Bu manada asbest nedenli akciger
kanserli hastalarin demografik ve Klinik
Ozelliklerinin iyi bilinmesinin takip ve tedavi
stirecini etkileyebilecegini dusundiik. Akciger
kanserinin asbeste bagli olup olmadigini ayirt
etmek icin kesin bir kriter olmamakla birlikte,
hastalarin temas Oykusiiniin olmasi, temas
sonrasi 10 yillik bir latent peryodun olmasi ve
asbest temasina isaret eden anlamli bulgularin
olmasi etyolojide asbest temasinin rol oynaya-
bilecegini diisundirmektedir (10,11). Calis-
mamizda asbest temasi olan hastalar hem
oOykii hem de radyolojik bulgular esas alinarak
belirlendi.

Baz1 calismalarda akciger kanserinin asbeste
bagl gelistidinin sdylenebilmesi icin, daha
yodun temas ile olustugu diisunildiigiinden,
asbestozisin olmasi gerektigi belirtilse de, bazi
didger calismalarda asbestozis icin duzeltme
yapildiktan sonra da riskin yuksek oldugu
belirtilmistir (12,13). Yani akciger kanserinin
asbeste bagdli oldugunun sdylenebilmesi icin
asbestozisin sart olmadidi goriilmektedir.
Kirsal alanda g¢evresel asbest temasinin yogun
oldugu bolgemizde asbeste bagl plevral plak
sikigi %14.4, diffiiz plevral fibrozis sikhgi
%10.4 ve asbestozis siklidi %0.4 olarak belir-
lenmistir (14). Akciger kanserli hastalar iceren
calismamizda da asbeste bagl en fazla sapta-
nan radyolojik bulgu plevral plak, en az
saptanan bulgu ise asbestozisti.

Asbeste bagl benign patolgjilerin sikliginin
yasla birlikte arttigi bilinmektedir (14). Ornegin
plevral plagin goriilme sikhdi dozdan ziyade ilk
temastan sonra gecen zamana bagh olup 30
yas altinda goriilmesi beklenmez. Yani plak
gelismesi ile doz arasindaki iliski zayiftir, buna
karsin diffuz plevral fibrozis ve asbestozis daha
yodun bir temas sonucu gelismektedir (14,15).
Calismamizda da asbest temas Oykusi ve
asbeste bagdh radyolojik bulgusu olan hastala-
rin yas ortalamasi asbest temasi olmayan
hastalara gore daha fazlaydi.

Asbestoziste radyolojik bulgular tipik olarak alt
loblarda daha belirgindir. Buradan yola ¢ikila-
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rak asbeste bagli akcijer kanserinde hem
lezyonun ortaya ciktigi lob hem de hiicre
tipinin etkilenebilecegi diisiiniilmistur. Bazi
calismalarda asbeste bagh akciger kanserle-
rinin daha adirlikli olarak alt loblarda ortaya
ciktign belirtilmistir (5,16). Ancak calismamizda
da oldugu gibi asbestozis goriilme sikhig
dikkate alindidinda akciger kanserli hastalarda
lezyonun alt lob yerlesimi icin asbestozisten
ziyade asbest liflerinin akcigerdeki miktar1 ve
dagiliminin rol oynadigi soéylenebilir. Buna
karsin lezyon yerlesiminin tist lob agirhkl
oldugunu belirten calismalar da mevcuttur
(17,18). Calismamizda asbest temas Oykiisu ve
asbeste bagl radyolojik bulgular olan akciger
kanserli hastalarda lezyonun daha siklikla alt
ve periferik akciger alanlarina yerlestigi
saptanmustir. Dolayisiyla asbest temasi olan
hastalarda akciger kanserinden siipheleniliyor-
sa alt ve periferik akciger alanlarinin dikkatli
degerlendirilmesi tani ve tedaviye baslama
stirecinin daha hizli olmasini saglayabilir. Nite-
Kim calismamizda evre 4 hastalik orani asbest
temas Oykiisii ve asbeste bagh radyolojik
bulgular1 olan hastalarda asbest temasi olma-
yan hastalara gore daha diisuik olarak saptan-
mustir. Ayrica tiim diinyanin giindeminde olan
ve halen hakkinda kesin bir fikir birligi
olusmamis olan taramada da bu durum dik-
kate almabilir. Bilindigi {lizere tarama prog-
ramlarina riskin yiiksek oldugu Kkisiler dahil
edilmektedir. Asbest ile sigara arasindaki
sinerjistik etki dikkate alimirsa bu Kisilerin
yuksek riskli grupta oldugu, tarama program-
larma alinmalar1 halinde alt akciger alanlarmin
daha Ozenli degerlendirilmesinin faydali
olacag@i soylenebilir.

Asbeste bagl akciger kanserlerinin cogunlukla
adenokarsinom oldugu diisuiniilse de aslinda
bu bilgi ne yazik ki literatirle Kkuvvetli bir
sekilde desteklenememistir (17,18,19). Ustelik
bu durum yas, cins, aile dykisiu ve sigaradan
bagimsizdir (18). Aslinda burada yatan mantik
yukarida da deginildidi gibi asbestozisin daha
cok alt ve perifer akciger alanlarini etkilemesi
ve akciger adenokarsinomunun daha c¢ok
periferde gelismeye meyilli oldugudur. Ancak
asbeste bagl akcidger kanserine &zgu bir
histolgjik tip oldugunu sdylemek zordur. Calis-
mamizda da iki grup arasinda histopatolojik
tipler bakimidan fark bulunamadi.

Basta akciger kanseri ve mezotelyoma olmak
uzere asbestle iliskili malign ve benign ploro-
parankimal akciger hastaliklarn ciddi mortalite
ve morbiditeye sahip ancak Onlenebilir has-
taliklardir. Bunu saglayabilmek icin uygun
yontemlerle halkin asbest hakkinda bilgi ve
farkindaliginin  belirlenmesi ve artirilmasi
gerekir (20). Ancak bu sekilde bu hastaliklarin
ustesinden gelinebilir.

Sonug olarak, akciger kanserinden supheleni-
len asbest temash Kkisilerde farkindaligin
artirlmasi ve alt / periferal akciger alanlarinin
dikkatli degerlendiriimesi hastaligin ileri
evrede yakalanma oranini azaltabilir. ileri evre
hastalik oran1 daha az olan bu grupta tedavi ve
dikkatli takip ile sag kalim iyilestirilebilir. Yas
ve tumorun yerlesim yerinin farkli olmasi
asbest temasi olan grupta karsinogenezisin
farkh olabilecegdini diisiindiirmektedir.
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