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Resim 1. Cevresel asbest maruziyetine baglh plevral plaklari olan
bir hastanin PA akciger grafigi.
Resim 2-3. Cevresel asbest maruziyetine bagli plevral plaklari olan

bir hastanin toraks bilgisayarli tomografisi.



1-GiRIS VE AMAC

Solunum yoluyla viicuda asbest girisi mesleksel yada ¢evresel yolla olabilir. Diinyada,
cevresel yolla asbestin hastaliklara sebep oldugu bolgeler; Isveg ve Finlandiya gibi kuzey
iilkeleri, Korsika adasi, Bulgaristan, Yunanistan, Pakistan, Kibris ve Tiirkiye’dir. Tiirkiyede
Malatya, Elazig, Diyarbakir, S.Urfa, Adiyaman, Sivas, Bursa, Kiitahya, Konya, Kayseri,
Burdur, Afyon, Kirikkale, Denizli, Tokat, Amasya, Cankiri, Corum, Yozgat, Eskisehir ve
Ankara’nin kirsal yorelerinde, evlerin duvar ve taban izolasyonunda kullanilan toprakta
bulunan baslica tremolit olmak tizere asbest fibrillerinin hastaliga neden oldugu gosterilmistir
(Sekil 1). Ozellikle malign plevral mezotelyoma ve benign plevral lezyonlar (plevral plak ve
kalinlagma) yaygin olarak bildirilmektedir. Bu hastalarda goriilen plevral lezyonlar siklikla
restriktif tipte solunum fonksiyon bozukluguna yol agmaktadir (1-4). Son yillarda, restriktif
akciger hastaliklarinda ventrikiil fonksiyon bozuklugunu goésteren aragtirmalar
bildirilmektedir (5). Ayrica, akcigerlere inhalasyon yoluyla ulasan bu liflerin makrofajlar
tarafindan fagosite edilmesiyle kan ya da lenf yoluyla akciger disindaki diger organlara da
tasinabilecegi iddia edilmektedir (6). Bazi ¢aligmalarda asbest liflerinin bu yolla peritonda ve
kalpte fibrozise yol agabilecegi bildirilmektedir (7,8). Bizim bilgilerimize gore endemik
asbest maruziyetinin neden oldugu plevral plaklarin kardiyak fonksiyonlar ve EKG {izerine
olan etkisi aragtirilmamigtir. Caligmamizda, Malatya ilinin Hekimhan ilgesi ve gevresinde
hastanemize bagvuran ¢evresel asbest maruziyetine bagli plevral plak ve kalsifikasyonlari
olan hastalarda noninvaziv tekniklerle (EKG, Holter ve Ekokardiyografi) kardiyak
fonksiyonlar degerlendirilerek, elde edilen bulgularin solunum fonksiyon testleri ve kan gazi

anormallikleri ile olan korelasyonu incelenmek istendi.



Sekil 1. Tiirkiye’de asbest ve zeolit bolgeleri.
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2-GENEL BiLGILER

Asbest ya da amyant (asbestos: amiantos), lifsel yapida bir madde olup, Yunanca’daki
asbestinon kokiinden alinmisg bir kelimedir ve “yanmaz” anlamindadir. Amiantos ise
Latinee’de “lekesiz” anlamina geimektedir. Asbest lifleri, kivrintili (serpentin) ve diiz
(amfibol) olarak iki tiirli vardir. Kivrintili krisotil, sanayide kullanilan asbestin %90’nin1
olugturur. Cok sayidaki bu asbest tiirleri icinde krokidolit ve amosit sanayide sik kullanilan
asbest ¢esitleridir. Bu asbest mincralin ana 6zellikleri, isiya, stirttinmeye, kimyasal ajanlara
dayaniklt ve orgii yapmaya elverigli olmasidir. Bu nedenle, zemin didsemesi, taban ve ¢ati
kaplamalar1 gibi ingaat sektorii, {ren ve debriyaj balatalari gibi tasit yapiminda, boru
izolasyonu gibi su ve atiklarin taginmasinda kullanilan borularin yapiminda, 1s1 ve ses
izolasyonunda yararlanilmaktadir. Asbest yukaridaki 6zellikleri nedeniyle sanayide 3.000’den

fazla ig kolunda kullanilmaktadir. Bu minerallerin tiirleri tablo 1’de gésterilmistir (9).

Tablo 1. Asbest tiirleri

I- Serpentin tiirti asbest Krisotil (beyaz asbest)

2- Amfibol tiirii asbest Krositolit (mavi) asbest

Amosit (kahverengi) asbest

Tremolit asbest

Aktinolit asbest

Anthofillit asbest

Asbest gibi lifsel yapidaki bir mineralin fibrojenik ve karsinojenik olabilmesi i¢in
capiun 0.5 ve boyunun 8 mikrondan biiylik olmasi, akcigerde uzun siire bozulmadan
kalabilmesi gerekir. Bu 6zellikler krositolit, amosit ve tremolit asbestte mevcut oldugundan

insan sagligi tizerinde en etkili tiirler bunlardir. Buna karsin, endiistride kullanilan asbestin



%90’ 1n1 olusturan krisotil ya da beyaz asbest, akcigerde hacim ve agirlik kaybederek, erimesi
ve pargalanmast nedeniyle en az zararli asbest tiirii olarak kabul edilmektedir (9-11).

Asbest liflerine uzun siireli maruziyet, asbestozis ve diger asbestle iligkili hastaliklara
neden olur. Asbestozis akciger parankimini tutan f{ibréz interstisyel pnomokonyozistir,
siklikla plevral fibrozis ve plaklarla birliktedir. Asbest maruziyeti ile ortaya ¢ikan diger
asbestle ilgili hastaliklar ise, fibréz plevral plaklar, mesotelyoma, akciger karsinomu, larinks
karsinomu ve muhtemelen gastrointestinal karsinomlara neden olabilir (12). Asbeste bagli
hastaliklar, bu tozun solunmasindan 20-40 yil sonra ortaya ¢ikabilmekicdir. Asbestozis yavas
gelistigi icin yillarca klinik olarak belirti vermeyebilir. Maruz kalmanin siiresi ve dozu ile
klinik hastalik geligimi arasinda belirgin bir iligki vardir. Asbeste on yildan az maruz kalan
sanayi iscilerinde asbestozis seyrek olarak rastlanir. Ama 10-20 yil maruz kalanlarin
%10’unda, 40 yildan fazla maruz kalanlarin %50’sinden fazla asbestozis goriiliir. Asbestozis

ve asbest ile ilgili hastaliklar agagida Tablo 2’de gosterilmistir (13,32).



Tablo 2: Asbeste bagh hastaliklar

Akciger hastaliklar1 | Asbestozis (Akciger Parankim Fibrozisi)

Apikal akciger fibrozisi

Bronsiolitis

Rounded atelaktazi

Akciger Kanseri

Plevra hastaliklar Kalsifiye Plaklar (Hasta resimleri)

Diffiiz Plevral kalinlagma

Benign Plevral Efftizyon

Kronik Fibroz Ploritis

Malign Plevral Mezotelyoma

Perikard Hastaliklari | Bening Perikardial Effiizyon

Perikardial Fibrozis

Periton Hastaliklari | Malign Peritoneal Mezotelyoma

Diger Hastaliklar Larinks ve Gastrointestinal Karsinomlar (kolon Ca gibi) (10)

Asbestozis: Asbest liflerinin maruziyetine bagli pulmoner intertstisyel pnomonitis ve
diffiz pulmoner interstisyel fibrozistir. Parankimal asbestozis veya asbestle ilgili
pnémokonyozis ayni durumu tarif eden terimlerdir. Hava yoluna giren lifsel mineraller, non-
fibroz olanlar geriye donemez, yani disariya atilmazlar. Asbest lifleri solunum yolu
bifurkasyonlar1 ve respiratuvar bronsiyollerde ve alveollerde birikir. Asbest lifleri, ince veya
kalin olabilir. Kalin olanlar, bronsiollerde takili kalirlar ve orada etkilerini gdsterirler. Ince ve
uzun lifler alveollere kadar ulagabilirler. Lifler interstisyuma geger, bir kismi da tip I alveolar
epitel hiicreleri tarafindan tutulur. Respiratuvar brongiyollerin duvarlarinda ayr1 ayr alanlarda

fibrozis, bronsiyollerde kalinlagma ve peribrongiyoler fibrozis vardir. Bu peribronsiyoler



fibroziste yogun hiicresel reaksiyon nedeni ile solunum yollar1 daralabilir ve tikanabilir. Bu
yogun hiicresel reaksiyonun en belirgin 6zeligi alveollerde ve peribronsiyol interstisyumda
makrofaj birikmesi ve makrofaj alveolitisi meydana gelmesidir. Makrofajlar inflamasyon ve
fibrozisin patogenezinde en Onemli rolii oynar (9,10,14-16). Alveolar makrofajlar asbest
liflerini temizlemeye galisirken inflamatuar sitokinler, TNF-alfa, interlokin-1 beta, kemotaktik
faktorler, fibronektin, PDGF, insiilin benzeri growt fakior ve {ibrojenik mediyatorleri salgilar.
Fibronektin, fibroblastlarin migrasyonu ve proliferasyonunu stimule eder (10,17-20). Tip 11
alveoler epiteliyal hiicrelerin proliferasyonu artar. Intertisyumda lenfositler birikir ve diiz kas
hiicre proliferasyonu belirgindir. Baglangigta birinci brongiyoller etkilenirken, hastaligin
progresyonu ile ikinci, {iglinci bronsiyoller etkilenir ve nihayet diffiiz fibrozis gelisir.
Pulmoner arter ve arteriyoller daralir pulmoner hipertansiyon ve kor pulmonale gelisir.
Akciger yapisi bozulur ve balpetegi gériiniimii ortaya ¢ikar (10,14).

Asbestozis, hafif, orta ve agir siddette olabilir. Bunda, solunan liflerin sayisi,
maruziyetin siiresinin etkisi vardir. Maruziyet kisa siireli olursa, fibrozis gelismeden doku
reaksiyonu olarak kalir. Maruziyet uzarsa ve solunan lif sayist da fazla ise fibrozis ilerler,
sonugta kronik ve progresif akciger hastaligi ortaya gikar. Asbestoz restriktif tip pulmoner
fonksiyon bozuklugu yapar. Akciger voliimlerinde azalma karakteristiktir. Ozellikle FVC ve
total akciger kapasitesi azalir. Diffiizyon kapasitesi bozulur ve arteriyel hipoksemi ortaya

“¢ikar. FEV/FFVC orani genellikle korunmustur (14,21-24,33).

Hastalarda 6kstiriikle birlikte fibrozisin derecesine gore dispne yakinmalari vardir.
Oksiiriik balgamla birlikte ve spazmodik olabilir. Onemli fizik bulgular, parmaklarda
¢omaklagma ve bazal kisimda duyulan inspirasyon sonu rallerdir. Bunlar, cellophan veya
velcro ralleri olarak da amlirlar. Zamanla santral siyanoz ve sag kalp yetmezliginin belirtileri
sahneye hakim olur (9,14,25). Dispne, ploretik gogiis agrisi, halsizlik, kilo kaybi1 plevral

effiizyon hikayesi veren asbestozis olgularinda mutlaka mezoteliyomadan stiphelenilmelidir.



Agir asbestozislilerde, 6liim nedenleri, akciger kanseri, malign mezoteliyoma, tekrarlayan
>ulmoner infeksiyonlar ve kardiyo-respiratuvar yetmezliktir (14,26).

Radyolojik bulgular: Akciger filmlerinde s, t, u seklinde irregiiler kiigtik dansitelerle
birlikte Kerley B g¢izgileri, buzlu cam (Ground glass appearance) ve bal petegi (Honey-
Combing) goriiniimii vardir. Kalp kenarlarinin belirsiz olmasi (Shaggy heart) da asbestoziste
tarif edilmistir. Bunlarla birlikte plevrada kalsifiye/hyalinize plaklar ve kalinlagmalar olabilir.
Bazen plevradaki plaklar parankimal lezyonlari orter. Bu durumda yiiksek rezoltisyonlu
toraks bilgisayarli tomografi (YRTBT) bize daha yardimci olur (9,14). Ayrica fizik muayene,
SFT bulgular: asbestozu desteklerken x-ray non-diyagnostik olan hastalarda YRTBT hem x-
ray’dan hem de konvensiyonel toraks bilgisayarli tomografiden (TBT) daha ¢ok sensitiftir
(%75) (27,28). Asbestoziste plevral plaklari tesbitte konvansiyonel bilgisayarli tomografi
gbglis radyografisinden daha sensitiftir. ' YRTBT ise oOzellikle asbestozisde akciger
parankiminde ortaya ¢ikan erken fibrotik degisiklikleri tesbit eder. YRTBT de subplevral
lezyonlar, artmus intralobuler septalar, opasiteler, parankimal bantlar, interlobuler core
structurlar ve balpetegi goriiniimii tesbit edilir (14,29-32).

Solunum fonksiyon testleri: Akciger fonksiyon testlerinde, restriktif ve obstriiktif
bozukluk 6rnekleri birlikte goriilebilir (9). Ozellikle FVC ve total akciger kapasitesinde daha
belirgin olan akciger voliimlerinde azalma ile birlikte restriktif tipte solunum fonksiyon
bozuklugu, azalmus diffiizyon kapasitesi DlLco ve arteriyel hipoksemi bulgulari tabloya
hakimdir (14).

Bronkoalveolar lavaj: Bronkoalveolar lavajda asbest, varsa akciger dokusunda asbest
liflerinin sayilar1 ve alveolar makrofaj alveolitisinin gosterilmesi gerekir. Asbestozisli
hastanin BAL’inda her mililitrede ortalama 120 asbest cisimcigi, plevral hastalikta her

mililitrede 5 asbest cisimcigi, malign mezotelyoma ve akciger kanserinde ise her mililitrede 8



asbest cisimceipi tesbit edilmelidir. BAL’daki her mililitredeki bir asbest cisimcigi kuru
akciger dokusunun her bir graminda 1000-3000 asbest cisimcigi ile koreledir (9).

Asbestozisli hastalarda ANA ve RH pozitiflesmesi ve T lenfositlerin fonksiyonlarinda
azalma olduguda rapor edilmistir (9).

Asbeste bagh akciger fibrozisinin kesin tanisi igin, yagadig) cografi bolge ve ayrintili
is yeri hikayesi, asbestoz maruziyetinin siiresi ile birlikte, klinik muayene bulgular,
goriintiileme yontemleri ve bronkoalveoler lavaj incelenmesi yaptlmalidir. Gerekirse diger
intertisyel akciger hastalif1 yapan nedenlerden ayirt etmek igin biyopsi yapilabilir (9,14,33).

Prognoz ve Tedavi: Asbestoz maruziyetinin siiresi ve miktarina bagli olarak hastalik
ileri derecede restriktif akciger hastaligi, malign mezotelyoma, akciger kanseri, konjesif kalp
yetmezligi ve kor pulmonaleye ilerler. Kolsisin ve kortikosteroidler fibrozisi énlemek igin
kulanilmigsa da bilinen bir etkin tedavi yoktur. Hastalar semptomatik tedavi edilirler (14).

Caplan Sendromu: Asbestozisli hastalarda romatoid artrit ile birlikte akcigerde
nodiillerin bulunmasidir (9,10).

Apikal Akciger Fibrozisi: Cevresel veya mesleksel yolla asbeste maruz kalanlarin
bazilarinda, tiiberkiiloz, ankilozan spondilit veya romatoid artrit’de oldugu gibi iist loblarda
fibrozis vardir. Bunlarda fibrozis ile birlikte plevral kalinlasma ve kalsifikasyon da
goriilebilmektedir. Kostal plevrada tipik asbest kalsifikasyonu olan hastalar takip edildiginde,
bunlarda yillar sonra tist loblarda parankimal fibrozis olusabilmektedir (9,34).

Brongiolitis: Solunan asbest lifinin ilk biriktigi yer, terminal ve respiratuvar
brongiollerdir. Inflamasyonun da burada basladigi samilmaktadir. Asbest isgilerinde yapilan
fizyolojik caligmalarda, obstriiktif solunum yolu hastaliini  gostermektedir. Sigara
igmeyenlerde, bu kusurun asbestten oldugunu sylemek ¢ok kolay olmasina karsin igenlerde
zordur. Nitekim, otopsilerde kiigiik hava yollarinda inflamasyon ile birlikte bronsiolitis tiitiin

kullanmayanlarda da gosterilmisgtir (9).



Yuvarlak (Rounded) Atelaktazi: Asbestoz nedenli plevral hastaligin nadir bir
komplikasyonudur. Komsu akciger, visseral ve pariyetal plevradaki skar nedeni iledir.
Yuvarlak atelektazi, daha ¢ok asbest, tiiberkiiloz, liremik plorezilerden sonra goriilebilen
goriintiidiir. Bunda, akcigerlerin ug kisimlari, stvi basinct ile kendi etrafinda donerek, visseral
plevraya yapisir. PA akciger grafisinde akciger kanseri goriiniimiinii ile karigtirilabilir. Bu
psodotiimor goriiniimlii lezyon en iyi TBT ile tesbit edilir. YRTBT de bolgenin vaskiiler ve
brongial yapilari diizgiin gidislerini yitirip, biikiiliip yaylandiklarindan, Halley yildiz1 veya
btyik goriintimii verir ve plevral kalinlasmanin oldugu yerin komsulugundaki akciger de
volum kaybi vardir. Bu yuvarlak atelaktazi akcigerin en sik alt posterior bdliimiinde
lokalizedir ve hastalarin iigte birinde birden ¢ok lezyon vardir. Hastalarin ¢ogunda yanlizca
plevral plak ya da normal radyolojik bulgular varken aniden ortaya ¢ikar. Bu benign duruimu
maligniteden ayirtmak igin fiberoptik bronskopi ile transbronsiyal biyopsi ya da transtorasik
ince igne aspirasyonu gerekebilir (9,14,15,35,36).

Akciger kanseri: Giinlimiizde asbestin akciger kanserine sebep oldugu kesin olarak
gosterilmistir. Son yillarda yapilan epidemiyolojik ¢aligmalar; asbestin kanser olusturabilmesi
i¢in iki sarta gereksinimi vardir; sigara igilmesi ve asbestozis (14,37,38). Asbestozis olmayan,
sigara igmeyen ve hatta plevral plaklari olan asbest is¢ilerinde kansere yakalanma ihtimali,
asbest is¢isi olmayanlardan farkli bulunmamistir (39,40).

Asbeste bagh akciger kanserlerinin olugmast igin 20-40 yillik bir siireye ihtiyag vardir,
Kanser riski, i¢ilen sigara miktari ve asbestozis oran ile lineer iliski gosterir. Cok sigara igen
ve akciger fibrozisi bulunan asbest isgilerindeki kanser riski; sigara igmeyen ve bagka is
dallarinda ¢aliganlardan 50-90 kat fazla oldugu hesaplanmigtir. Bu yiiksek oranin nedenleri,
sigara, asbest ve fibrozis gibi ii¢ karsinojen etkenin sinerjistik bir gekilde g¢alismasidir

(9,33,41-43).
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Patoloji: asbestoz ile iligkili akciger kanserleri fibrozisin daha yogun oldugu alt
oblarda lokalizedir ama tip, lokalizasyon ve natiirii agisindan sigara gibi diger nedenlerle
yrtaya ¢ikan akciger kanserlerinden ayirt edilemez. Asbestozis ile akciger kanserlerinin tim
1istolojik tiplerinin (squamoz, adeno, biiyiik ve kiigiik hiicreli karsinom) insidansi artmistir.
Ancak adenokarsinomanin insidansi daha fazla artmistir (14,15,44).

Patogenezi: Asbestozisin maligniteyi indiiksiyonunun patogenezi agik degildir. Hiicre
sekirdegi igindeki genetik materyeldeki onkojenleri aktive veya anti-onkojenleri inaktive
ederek kanseri baglattigi sanilmaktadir. DNA hasart ve niiklear transkripsiyon faktorlerinin
aktivasyonu 6nemli rol oynayabilir. Asbestoz trakeal epiteliyal hiicrelerde DNA binding
nitkklear faktér (NF-xkB) meydana getirir. Bu NF-¢B sitokinler, biiylime faktor ve
protoonkogenler i¢in Onemli transkriptor faktrdiir (9,14). Asbestozis nedenli akciger
kanserinde TNF-alfanin serum konsantrasyonlari artar. TNF-alfa serum konsantrasyonu ile
akciger kanseri arasinda korelasyon vardir. Ayrica asbestozis nedenli akciger kanserinin erken
tanisinda kullanilabilir (45).

Klinik belirtiler: Cogu hasta tan1 konuncaya kadar asemptomatiktir. Major bulgular;
Okstiriik, gogiis agrisi, dispne, hemoptizi, tekrarlayan pndmoni ve lokalize wheezingdir.
Aynica hastalar kosta invazyonu gibi omuz-kol agrisi ve paraneoplastik sendromlarin
bulgular ile gelebilir (14). Asbestozis iligkili akciger kanserlerinin ¢ogunda radyolojik ve
histolojik asbestozis belirtileri varken az bir kisminda asbestozis belirtileri minimaldir ya da
yoktur. Asbestozis iligkili akciger kanseri olan asbestozisin radyolojik bulgulari olmayan
hastalarda YRTBT ve biyopsi tanuda faydalidir.

Radyolojik belirtiler: Asbestozis iligkili akciger kanserinin radyolojik bulgulari diger
nedenlerle ortaya ¢ikan akciger kanserlerinden farkli degildir. Kitle lezyon, atelaktazi,

postobstruktif pnomoni ve plevral effiizyon tiimiinde gériiliir. Siklikla asbestozis ve asbestozis
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nedenli plevral patolojiler akciger kanserinin radyolojik bulgularim ortebilir. Bu durumda
YRTBT ¢ok faydalidir (14,39).

Tani: Asbestozis iligkili akciger kanserinin tanisi diger nedenlerle ortaya ¢ikan akciger
kanserlerinden farkli degildir. Sitolojik ve histolojik inceleme gerekir. Bunun igin
bronkoskopi ile bronkoalveolar lavaj sivisi ve biyopsi 6rnegi alinir. Gerekirse transtorasik
ince igne biyopsisi, torokoskopik parankimal biyopsi veya agik biyopsi yapilabilir (9,14).

Tedavi ve prognoz: Asbestin neden oldugu akciger kanserlerinin tedavisi zordur. Zira,
akcigerdeki fibrozis akciger fonksiyonlarmnt bozacagindan, rezeksiyon gliglesebilir. Titiinle
ilgili kronik obstriiktif akciger hastaligi igi daha da giiglestiric. Bunlarin iizerine eklenen
kiigiik hava yolu hastalig1, yani bronsiolitis tiglincii engel olarak karsimiza ¢ikar. 5 yillik survi
%38-10"dur (9,14,46).

Akciger kanserinin asbest maruziyetine bagli olduguna karar verebilmek igin,
bronkoalveolaer lavajdaki lif sayist ve varsa tiimorsiiz akciger dokusunda mineralojik ¢alisma
File normalin Ustiinde asbest lifinin gosterilmesi gerekir (9).

Plevral Plaklar: Plevral plaklar asbestoz maruziyetinin en sik belirtileridir. Bunlar
akcigerde tipik asbestozis ile birlikte ya da asbestozis olmadan da goriilebilir. Bu plaklar
asbest cisimcigi icermeyen, kalsifiye veya hyalinize, paryetal plevrada, nadir olarakta visseral
‘plevrada lokalize, zeminden yiiksek, kenarlari keskin, belirli ve parlak beyaz renkte yapilardir.
Plaklar kiigiik veya yaygin olabilir, daha g¢ok plevranin anteriyor, postero-lateral,
diafragmanin medial bolimiinde veya perikartta lokalize olurlar. Cogu kez bilateraldirler.
Eger birlikte plorezi yoksa, alttaki visseral plevra ile yapigiklik gostermezler. Nadir olarak
visseral plevrada da diffiiz fibrozis olabilir ve ilerlemis vakalarda akcigerlerden torasik
kaviteye kadar tutulum olabilir (14,15,47-49).

Plaklarin hangi mekanizma ile olustuklari tam olarak bilinmemektedir. Igne seklindeki

asbest liflerinin solunarak visseral plevraya kadar geldikten sonra, karsi taraftaki paryetal



slevrada mikroskopik yirtilmalari olusturduklan samimaktadir. Bu plaklar submezotelyal
lokalizasyonludur, patogenezinde mezotelyal hiicreler énemli rol oynarlar, makrofajlar
yoktur. Plevral mezotelial hiicreler tip I, III, IV kollojenler, elbastin, laminin ve fibronektin
sentezleyebilirler. Asbest liflerinin paryetal plevraya, kan ve lenfatik yol ile geldigini iddia
edenler vardir (8,9,14).

Kalsifiye plevral plak olugmast igin asbestle temastan itibaren 10-20 yil gegmesi
gerekir. Yas ilerledikge kalsifiye plevral plak goriinme orani artar (9,50).

Kalsifiye plevral plaklar kaide olarak asemptomatiktirler(9,14). Ama hastalarin
yaklagik yarisinda en sik semptom gdgiis agrisidir, ligte birinde plorezi ve plevral efizyon
hikayesi vardir. 15 yil ve {izeri asbestoz maruziyeti olan hastalarin %17’sinde FVC % 80’nin
altindadir. FEV,, FEF,s.75 ve FEF7s.85 azalmistir(14,51). Taninmalar1 i¢in standart akciger
filmleri yeterli sayilir. YRTBT ile diiz filmde gdzden kagan kalsifiye plevral plaklar 6zellikle
de diafragmatik lokalizasyonlu olanlar goriintiilenir. YRTBT tiim vakalarda PA akciger
radyografi ile ayirtedilmesi zor olan plevra disi kalsifiye yag dokusu ve parankimal
anormalliklerden ayirt edilmesini saglar. Kalsifiye plevral plaklarin % 80’i bilateraldir.
Unilateral olanlar genellikle travma, tiiberkiiloz veya nadir olarakta kollojen vaskiiler
hastaliklar gibi diger sebeblerle olugur. Kalsifiye plevral plaklar aylarca hacminde degisiklik
olmadan kalir, bu durum bize plaklarin plevral malignitelerden ayit etmemizde yardimcidir,
Histolojik doku incelenmesine ¢ogu zaman gerek yoktur (14).

Kalsifiye plevral plaklar spesifik tedavi gerektirmez. Parankimal asbestozisin
yoklugunda akciBer kanseri igin risk tagimazlar. Ancak asbestoz maruziyetinin bir belirtisi
oldugundan, 6zellikle mezoteliyoma ve akciger kanseri gibi asbestle iligkili diger hastaliklara

risk tasiyan bu hastalar aralikli olarak akciger radyografisi ile takip edilmelidirler (14,40,53).
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Diffiiz Plevral Kalmlagma (DPK): Asbeste bagl plevral kalinlagma daha ziyade
visseral yaprakta kendisini gosterir. Bu nedenledir ki, dialragmanin ve kalbin kenarlari net
slarak segilemez (Unsharp diaphragm ve shaggy heart) ve interlober-interlobuler fisstirlar
pelirgin hale gelir. Hastalarin ¢ogunda visseral plevradan parankimanin derinlerine kadar
giden fibrotik olusumlar vardir. Asbest cisimcikleri ve fibrilleri hem viseral plevrada ve hem
de altindaki parankim dokusunda bulunur (9,14,15).

Diffiiz plevral kalinlagma {i¢ mekanizma ile ortaya ¢ikar. 1-Genis plevral plaklarin
yayilmast ile (confluence) (%20-30), 2-Subplevral [ibrozisin viseral plevraya yayilmasiyla
(%10-30), 3-Benign plevral effiizyonun fibrotik rezoliisyonu sonucu ortaya ¢ikar. Hastalarin
tigte biri veya daha fazlasindan sorumlu olan en sik mekanizma budur (14,15,54).

Diffiiz pevral {ibrozis en sik kisa donem agir asbestoz maruziyetine kalanlarda ortaya
¢ikar. Diffiiz pulmoner fibrozis hafifse hastalar asemptomatik olabilirler ama diffiiz lezyonu
olanlarin gogunda pulmoner semtomlar vardir. Diffiiz plevral fibroziz hafif, orta veya siddettli
derecede restriktif tip pulmoner fonksiyon bozuklugu ile birliktedir. Efor dispnesi, kronik
kuru oksiiriik ve gogiis agnst vardir. Nadir olarak da akciger yetmezligi ve 6liim olabilir
(14,15).

PA akeiger grafisinde; bir akcigerin plevral alanmim %25’inden daha fazlasi diffiiz
opasite seklinde goriiliir ve siklikla kostofrenik ag1 kapalidir. Bilateral ve unilateral olabilir.
Beraberinde asbestozis ve rounded atelektazi olabilir ya da olmayabilir. Diger plevral
anomalliklerden ayirt etmek igin en iyi yol yine YRTBT dir. Lezyonun progresyonunu tesbit
etmek i¢in veya malignitelerden ayirt etmek igin biyopsi gerekebilir (14,15).

Spesifik bir tedavisi yoktur, ¢ok nadir siddetli vakalara dekortikasyon yapilabilir (14).

Benign Asbest Plorezisi (BAP): Plevral asbestozis terimi, asbeste bagh plorezi,
plevral kalinlagma, hyalinize/kalsifiye plevral plaklar ve yuvarlak atelektaziyi ifade eder.

BAP, asbestle temastan birkag ay sonra ortaya gikabilecegi gibi, 20, 30 bazen de 50 y1l sonra
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bile goriilebilmektedir. Genellikle 20 yildan 6nce ortaya ¢ikmaktadir. Effiizyon olusmast i¢in
gerekli olan latent peryod; plevral plaklar, malign mezotelyoma veya akciger kanserleri igin
gerekli olan siireden daha kisadir (14,55).

Vakalarin yaklagik %50°si asemptomatiktir. Goglis agrisi, gogliste sikinti, dispne,
Oksiiriik ve ates en sik semptomlardir. Fizik muayenede, raller ve plevral frotman duyulabilir
(14). Akciger filmlerinde, hafiften massif dereceye varan sivi birikimi vardir. Eftizyon, tek
tarafli veya bilateral olabilir. Kendiliginden kaybolabilir. Bosaltiktan sonra, uzun bir siire
birikim olmaz veya bazan niiks edebilir. Kronik f{ibr6z ploritis dedigimiz plevral kalinlagma
olayinin Oncesinde asbest plorezisi oldugu séylenmektedir. Orta ve ileri yagtakilerde, plevra
kalsifikasyonu veya parankim fibrozisi birlikte bulunabilir. Asbest plérezisindeki sivi eksiida
ozelligindedir, glukoz konsantrasyonu normaldir, %50’sinde mezotelyal hiicreler, %25’inde
eozinofilik hiicreler ve nadir olarak ta asbestoz cisimcikleri bulunabilir (14,52). Igne,
torakoskopi ve ameliyatla alinan plevral dokuda fibrozis disinda anormallik yoktur. Bu
hastaligin bir bagka 6zelligi, dekortikasyon denilen plevray1 akcigerden ayirma isleminin,
diger nedenli fibrozislerden ¢ok daha kolay olmasidir.

Bu hastaligin, eksiida yapan enfeksiyoz, tiimoral, kollajen-vaskiiler ve diger
hastaliklardan ayirt edilmesi zordur. En énemli tani kriterleri sunlardir:

1-Asbest ile temas hikayesi olmasi,

2-Torasentez, torakoskopi veya torakotomi ile fibrozisin sadece plevrada gosterilmesi

ve dokuda ultrastriiktiirel ¢aligmalarla, epitel hiicrelerin  iginde malign

mezotelyomalara 6zgii uzun mikrovillilerin bulunmamast,

3-Ekstida yapan diger nedenlerin (Tiiberkiiloz, tiimér vb) ekarte edilmesidir (9).

Bu hastalar en az 3 yil siire ile takip edilmelidir. Benign plevral effiizyon ve bunun
sekeli olan plevral fibrozis, mezotelyoma igin ilave bir risk tagimaz (14). Benign plevral

efflizyonlarin prognozu iyidir. Simdiye kadar bilinen komplikasyonlar: sunlardir:



1-Yuvarlak Atelektazi (rounded atelectasis).

2-Hyalinosis Complicata denilen, sivi ile birlikte plevrada diffiiz kalinlagma veya

fibrozis.

3-Ser¢e Ayagi (Crow’s Feet) seklinde, visseral plevranin altindaki kisa fibrotik
olusumlardir. Bunlar, ¢ogu kez bilateral olup, tiimiinde kosto- diafragmatik a¢1 kapalidir (9).

Kronik asbestoz maruziyetine bagli geligen ploroperikardiyal efiizyonlarin tedavisinde
steroidler kullanilabilir ve tedaviye iyi cevap verir (56). Solunumu engelleyen yaygin plevral
fibrozislerde dekortikasyon gerekebilir. Bu girisim ile stvinin yeniden birikmesi ve belki de
mezotelyoma gelisimi engellenmis olur (9).

Malign Mezotelyoma: Asbest fibrillerine 20-30 yil maruz kalmis erkeklerde daha sik
goriilen, mezotel hiicrelerinden koken alan yayilim ve invazyon g@steren malign bir
hastaltktir. Cogu plevradan koken alirken daha az bir kisim peritondan ve diger dokulardan
koken alir. Cok az vakalar diginda daima asbestoz maruziyeti vardir. 20-50 yil gibi uzun latent
peryodu vardir. Asbestoz maruziyetinin sigara ile birlikteligi malign mezotelyoma gelisimi
igin ek risk olusturmaz. Asbestozis olmadan da malign mezotelyoma gelisebilir. Malign
mezotelyoma plevra boslugunda bir alanda baglar, sivi toplanmasina yol agar ve zamanla
biiyiir ya da efiizyonlu plevra yolu ile ekim yaparak plevra yiizeylerine genis sekilde yaylir.
Malign mezotelyomada etkilenen akciger; sari-beyaz, sert, plevra boslugunu dolduran
jelatindz tiimor tabakasiyla kaplanmig olarak goriiliir. Tiimér dogrudan toraks duvarina ya da
plevra alti akciger dokusuna invazyon gosterebilir; siklikla interlobar fissiirlere ve nadir
olarakta hilus nodiillerine yayilir. Arka mediastene ve boyuna yayilarak sempatik sinirtleri
tutabilir ve Claude-Bernard-Horner sendromuna yol agabilir. Mezotelyomalarin histolojik
olarak ii¢ paterni vardir (15,57-59).

1-Epitelyal (%50)

2-Sarkomat6z (%20)
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3-Mix veya bifazik (%30). Sarkomat$z ve epitelyal formdaki malign mezotelyomay1
diger tip sarkomlardan ve metastatik adenokarsinomalardan ayirt etmek giigtiir. Malign
mezotelyomanin diger metastatik karsinomalardan ayirt edilmesinde yardimei olan 6zellikler
mezotelyomada hiyaluronidaz ile kargilagtinldiginda azalan asit mukopolisakkaritin
hiicrelerde saptanmasi, sitokreatin ile kuvvetle boyanma, uzun dar mikrovilluslar ve bol
tonoflament varhigidir (14).

Malign mezotelyoma toraksta sinirli kalma egiliminde olmaklabirlikte seyrek olarak
karacier ve diger organlara uzak metastaz yapabilitler (14,60). Malign mezotelyomali
hastalatin % 80’inde asbestoz maruziyeti hikayesi oldugundan dikkatli asbestoz maruziyeti
hikayesi alinmalidir. Bu hastalarda, gogiis ya da st afrisi en sik yakinmalardir.
Semptomlarin siddeti biriken plevral sivi miktarina ve tiimdor tarafindan sikigtinilmig akciger
alant miktarina gore degisir. Hastalik ilerledikce sikayetlerine oksiiriik, nefes darhigi, kilo
kaybi, parmaklarda gomaklasma, seyrek olarak ta uygunsuz ADH sendromu, hipoglisemi ve
pulmoner osteoartropati eklenir. Cok sik olarak hasta trombositoz sonucu olusan vendz
tikanikliklar ve nadir olarak ta sebebi bilinmeyen ates ilk basvuru nedeni olabilir (9,14,15).
Fizik muayenede, plevrada sivi birikimi bulgulart matite, vokal fremitus ve solunum
seslerinde azalma en sik bulgulardir. Hastalik ilerledikge kronik plevral hastalik sonucu,
tiimoriin bulundugu akciger ¢oker ve omuzda diisme goriiliir, buna donmus gogiis (frozen
chest) denir. Eger hastada ileri derecede serbest sivi birikimi ile birlikte toraks duvarinda
yaygin tiiméral tutulum varsa gogiis kafesi daha belirgin, omuz normal taraftan daha yiiksek
olabilir ve trakea kars: tarafa itilir. Eger tiimor paryetal plevrayi iyice sararak kostalari
birbirine yaklagtirmig ve akcigeri iyice sarmigsa, mediasten lezyon tarafina dogru ¢ekilir (9).

Malign mezotelyomada idrar ve kan bulgulart non diagnostiktir. Sedimantasyon artisi,
kronik hastalik ancmisi, bazi hastalarda trombositoz, hipergamaglobinemi ve eozinofili

goriilebilir (14).
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PA akciger grafisinde plevral kalinlagma, gogiis duvarindan apekse kadar irregtiler
nodiiler alanlar, bircok plevral nodiiller ve kitleler, plak opasiteleri ve plevral effiizyon tesbit
edilir. Akciger parankimi tutulumu varsa hemitoraksin hacmi azahr ve mediasten veya hiler
bolge tutulumu tesbit edilebilir. TBT’de en sik plevral kalinlasma, irregiiler plevral marjin,
mediastinal plevral kalinlagma, interlobar fissiiral tutulum, voliim kaybi, plevral efiizyon,
plevral nodiiller, kosta erozyonu nadir olarak ta karaciger metastazi, vertabral kemik erozyonu
ve pnomotorakstir. YRTBT tiimoral kaynakli eflizyonu ve tiimoriin progresyonunu tesbitte
cok faydalidir (61-63).

Tamda sitolojik ve histolojik degerlendirme gerekir. Sitolojik tamda, reaktif
mezotelyal hiicreleri malign hicrelerden ayirt etmek zordur. Biyopsi gerekir (14,64).

Prognozu kétiidiir. Cok az hasta tanidan sonra iki yil yasar. Radyoterapi ve
kemoterapiye direnglidir. Oliim siklikla solunum yetmezligi ya da kardiyak invazyon nedeni
iledir (9,14).

Akciger Disi Organ Kanserleri: Epidemiyolojik arastirmalar asbest isgilerinde
larinks kanserlerinin daha sik oldugunu ortaya ¢ikarmustir. Buna kargin , mezenkimal tiimor,
a1z boslugu, bobrek, over ve gastrointestinal sistem kanserleri, 16semi ve lenfoma grubu
malign hastaliklarin asbestle iligkisi tam olarak kamtlanmamgtir (14)

Asbest maruziyetine maruz Kalanlarda birden ¢ok primer kanserlerde
goriilebilmektedir. Ornegin, akciger kanseri ile birlikte, kolon, mesane, mide veya bas-boyun
kanserlerinden (6zellikle larinks karsinomu daha sik) bir veya bir kag1 ayni hastada geligebilir
(65,66).

Kor pulmonale: Restriktif ve obstriktif tipte birgok akciger hastaligina bagl ortaya
cikabilir. Ancak kor pulmonaleye yol agan tiim akciger hastaliklarinmin hepsinde temel
mekanizma pulmoner hipertansiyondur. Restriktif akciger hastaligs doku fibrozisi ve

pulmoner vaskiiler yatakta restriktif degisikliklerle birliktedir. Bu durum siddetli pulmoner

BT ARSNGB
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hipertansiyona yol agar. Ancak pulmoner hipertansiyon gelismesine ragmen kor pulmonale
gelisimi daha uzun zaman diliminde olur. Zamanla sag kalbte agin1 is yiiklenmesine bagh sag
kalp hipertrofisi ve yetmezligi geligirerek kronik kor pulmonale gelisir (Sekil 2).

Asbestoz liflerinin maruziyeti sonucu diffiiz pulmoner interstisyel fibrozis, plevral
fibrozis ve kalsifikasyon geligir. Solunum sistemindeki bu degisiklikler pulmoner arter
basincinda artig yapar ve pulmoner hipertansiyon meydana gelir. Pulmoner arter direncini
artiran mekanizmalar sunlardir:

1-Hipoksi (PO,= 60 mmllg ve alt); Alveolar hipoventilasyon sonucu ortaya g¢ikan

hipoksi pulmoner arter ve arteriyollerde en giiglii vazokonstriktér uyaridir. Ek olarak

sistemik arteriyel hipokside sempatik sitimulasyonla akciger dolagimina indirekt etki
ederek bu vazokonstriksiyonu artirir.

2-Hiperkapni; PCO, artist asidoz meydana getirerek pulmoner arterlerde

vazokonstriksiyon olusturur. Asidoz ve  hipoksi sinerjik etki gOstererek

vazokonstriksiyonu artirir.

3-Pulmoner arter ve dallarinda ortaya ¢ikan restriktif degisiklikler.

4-Hipoksemiye sekonder gelisen sekonder polistemi. Sekonder polistemi kanin
viskositesini artirir. Bu durumda sag ventrikiil dolagimini saglayabilmek i¢in daha giiglii
kontraksiyon yapar ve is yiikii artar. Normalde pulmoner arter basinci sistolde 18-25 mmHg,
diyastolde ise 6-10 mmHg ve pulmoner vaskiiler rezistans ise 67423 dyn/sn/cm™>dir.
Pulmoner arter basinci sistolde 30 mmHg’nin diyastolde ise 20 mmHg nin {izerine ¢ikarsa
pulmoner hipertansiyon denir. Pulmoner hipertansiyon, sag ventrikiil diyastol sonu basincini
artarir ve sag ventrikiil hipertrofisi ve dilatasyonu geligir. Alta yatan akciger hastalifinin
derecesine ve progresyonuna bagli zamanla sag ventrikiil yetmezligi gelisir. Sistolik pulmoner
arter basinci ortalama 60-80 mmHg ya ulastiginda kor pulmonalenin klinik bulgulart ortaya

¢ikar.
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Klinik bulgular: Hastalarda en sik semptomlar dispne, takipne ve hiriltili solunumdur.
Fizik muayenede ise siyanoz, parmaklarda ¢omaklagma, boyun vendz dolgunlugu, kalp
seslerinde azalma, saf ventrikiil S; ve S4’1 tirikiispit yetmezligi iftirimii, hepatomegali, asit
ve periferik 6dem sik bulgulardir. EKG’de; sag aks, p pulmonale (D D3, AVF ve V,’de 2.5
mm’den bilylik p dalgasi), Ve¢’da R/S orani > 1, clockwise rotasyon, normal ya da diisiik QRS
voltaj1, non-spesifik ST degisiklikleri, sag dal bloku, 6zellikle multifokal atriyal tagikardi
basta olmak tizere atriyal ve ventrikiiler aritmiler. PA akciger grafisinde altta yatan akciger
hastaliginin bulgulari, pulmoner arterin genislemesi ve sag ventrikiil geniglemesi goriiliir (67-
69). Ekokardiyografi, pulmoner arter basinci, sag ventrikiil basinct, sag ventrikiil geniglemesi
ve hipertrofisini gosterebilir. Altta yatan akciger hastaligina bagh anormal kan gazlari ve
solunum fonksiyon tesleri tesbit edilir (70-74).

Tedavi; Altta yatan akciger hastaliginin tedavisi, O, verilmesi, ve sag kalp yetmezligi
tedavisi geklindedir (67,68).

Asbestozis, perikardit ve perikardiyal effiizyon yapabilir ve tedavisinde steroid ilk
secenektir (51,75)

Ayrica asbest maruziyeti olan kisilerde asbest liflerinin miyokarda direkt etki ile non-
iskemik miyokardiyal fibrozise neden olabilir. Asbest liflerinin peritonda irritasyon
sonucunda fibrozis gelistirdigini bildirmislerdir (8,76). Aym reaksiyonun kan ya da
lenfatiklerle miyokarda gelen asbestoz liflerinin etkisiyle miyokardda da fokal fibroziz

yapabilir (8 ).



Sekil 2. Kor pulmonale gelisiminin evreleri.

Kronik akciger hastalig

Hipoksi

Hiperkapni ve asidoz

Restriktif pulmoner vaskiller yatak

Pulmoner

hipertansiyon

Sag ventrikiil dilatasyonu
ve hipertrofisi

Sag kalp yetmezligi

20



21

3-GEREC VE YONTEM

Hastalar ve kontrol

Caligmaya yasglar1 40 ile 78 arasinda degisen (ortalama yag: 62) asbest maruziyetine
bagl kalsifiye plevral plaklari olan 35 hasta alindi. Hastalarin 25’1 erkek, 10°u kadindi. Tiim
hastalarda tam fizik muayene, postero-anterior (PA) akciger grafisi, Toraks Bilgisayarli
Tomografi (TBT) ve yiiksek rezolusyonlu TBT (YRTBT) g¢ekildi. Solunum Fonksiyon
Testleri (SFT), ve kan gaz1 analizi, tam idrar analizi, karaciger fonksiyon testleri, tam kan
sayimi, pihtilagma testleri, plazma proteinleri, rutin biyokimya ve ekokardiyografi yapildi.
Asbestle ilgili kalsifiye plevral plaklar disinda plevra tiiberkiilozu, hemotoraks ve ampiyem
gibi plevral fibrozise yol agan hastalik hikayesi ve interstisyel fibrozisi olan hastalarin yan
sira; iskemik kalp hastaligi, valviiler kapak hastaligi, hipertansiyon, kronik obstriiktif akciger
hastalig1, diabetes mellitus, bobrek ve karaciger yetmezligi olan hastalar galisma dis1 birakildi.
EKG’si normal sinus ritminde olmayanlar, intraatrial ve/veya intraventrikiiler ileti gecikmesi
olanlar, tagikardisi veya bradikardisi olanlar da ¢aligma digt birakilds,
Kontrol grubu

Herhangi bir sistemik, akciger ya da kalp hastalig1 olmayan, hastalarla benzer yas ve
cinste olan saghkli goniilliilerden segildi. Kontrol grubunda da TBT hari¢ hastalara yapilan
tiim islemler yapildi.
Ekokardiyografi

Tim hastalarda ve kontrol grubunda Hewlett Packard Sonos 1000 marka
ekokardiyografi cihazi ile 3.5 MHz sektor transdiiser kullamlarak M-mode, 2-boyutlu ve
Doppler ekokardiyografi olgiimleri yapildi. Tiim 6lgiimler hastalar sol lateral dekiibitiis
pozisyonunda ve ekspriyum sonunda yapildi ve ii¢ 6lgiimiin ortalamas: alindi.

M-mode o&lglimlerde; (American Society of Echocardiography kriterlerine gore)

parasternal uzun aks konumundan interventrikiiler septum kalinhigi (IVSK), posterior duvar
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kalinhg (PDK), sol ventrikiil bazali i¢ ¢ap1 (SVIC) ve sag ventrikiil maksimum antero-
posteriyor i¢ cap1, (SgVIC) diyastol (d) ve sistol (s) sonunda dlgiildii. Sol ventrikiil igin end-
sistolik voliim (ESV), end-diyastolik voliim (EDV), ejeksiyon fraksiyonu (EI), fraksiyonel
kisalma (FK) ve strok voliim (SV) ilgili formiillerden hesaplandi (77).

iki boyutlu ekokardiyografide; apikal dort bosluktan sag ventrikiiliin maksimum alam
(SgVA) planimetrik yontemle sistol ve diyastol sonunda 6l¢tildii.

Pulsed Doppler ekokardiyografik kayitlar da apikal pencereden yapildi. Renkli
Doppler aracilig ile kiirsor, sol ve sag ventrikiil inflow akimina parelel getirilmeye ¢aligildr.
Sample voliim mitral kapakg¢iklarin ucu hizasina kondu. Maksimum ve en net kayit elde
edildikten sonra sag ve sol ventrikiil igin su 6lgiimler yapildi; erken diyastolik pik velosite
(E), geg diyastolik pik velosite (A), E/A oram, izovoliimik relaksasyon zamani (IVRZ) ve
E’nin deselerasyon zamani (EDZ). E/A oram birden kiigiik olanlarda veya en az iki diyastolik
fonksiyonu bozuk olanlarda sol ventrikiil diyastolik disfonksiyon (SVDD) oldugu kabul
edildi. Ayrica iki boyutlu ekokardiyografide pulmoner arter uzun aks konumunda iken,
sample voliim pulmoner kapakg¢iklarin seviyesine konularak, en maksimum ve en net
pulmoner Doppler profili elde edildikten sonra su ilgtimler yapildi: akselerasyon zamani
(AZ), ejeksiyon zamani (EZ), pik pulmoner velosite (PPV), AZ/EZ orani ve pre-ejeksiyon

peryodu (PEP) (Sekil 3-4).

Elektrokardiyografi

Fukuda Denshi marka FCP-220 IU model EKG cihazi ile 50 mm/sn hizinda 2 mV
amplitiidiinde standart 12 kanal ve sag prekordiyal (Vi.¢) derivasyonlari i¢eren bir EKG, tiim
hastalarda ve kontrol grubunda kaydedildi. Derivasyonlara gére 3 grup olusturuldu. Standart
derivasyonlar Grup A, sag prekordiyal derivasyonlar Grup B ve tiim derivasyonlar Grup C

olarak planlandi. QT intervali QRS dalgasinin baslangicindan, T dalgasinin sonuna kadar olan
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mesafe olarak milisaniye cinsinden 6lgiildii. T dalgasimin terminal kismi U dalgasr ile karisan
vakalarda T dalgasinin uzantisinin izoelektrik hatti kestigi nokta T dalgasinin sonu olarak
belirlendi. Bazett formiilinden (QT/VRR) hiza gre diizeltilmis QT intervali (QTc) hesaplandi
(78). Her bireyde, maksimum QT ve maksimum QTc¢’ den sirastyla minimum QT ve
minimum QTc¢ ¢ikartilarak QT dispersiyon (dY’u (QT-d) ve QTc dispersiyonu (QTc-d)
hesaplandi. Tiim 6lgtimler manual olarak yapild: ve ii¢ 6lgiimiin ortalamasi alindi (Sekil 5).
Holter EKG
Diagnostic Monitoring marka Holter EKG kullanilarak hasta ve kontrol gurubunda 24 saatlik
Holter EKG kaydi yapildi. Her hasta ve kontrol gurubundaki birey igin 24 saatlik kayittaki
QT intervallerinin ortalamasi, 24 saatlik siire i¢inde QTc intervalinin 450 ms'den daha uzun
oldugu kalp vurularinin toplam sayisi ve 24 saatlik siire igindeki maksimum QT intervali
parametreleri, supraventrikiiler ve ventrikiiler aritmiler degerlendirildi. Ventrikiiler aritmiler
Lown kriterlerine gére siniflandirildi (79) (Sekil 6-8).
Solunum Fonksiyon Testleri
SFT Microspiro HI-601 marka, kuru spirometre cihazi ile Amerikan Toraks

Dernegi’nin kurallarma uygun olarak olgiildi (79). SFT parametrelerinden FEV] (Zorlu

ckspirasyonun birinci saniyesinde atilan voliim), FVC (Zorlu vital kapasite), FEV|/FVC ve

FEF25.75 (Maksimum ekspirasyon ortast akim hizi) ¢aligmada degerlendirmeye alindi.

Sonuglar hasta i¢in beklenen degerin ylizdesi olarak ifade edildi.
Kan Gaz1 analizi

Arteryel kan Ingiliz Toraks Dernegi’nin kritetlerinegore, radial arterden heparinle
islatilmig enjektdre alind1 ve havayla temas etmemesi igin hemen enjektdriin ucu kapatilds
(81). Iki dakika karistirildiktan sonra acilen laboratuvara gonderildi ve bekletilmeden galisildu.

Kan gazi analizinde Nova State Profile Ultra-C (USA) marka ko-oximetre cihazi kullamld:.
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Istatistik

Degerler ortalama + standart sapma olarak verildi. iligkili degerler arasindaki farklar
SPSS 7.5 istatistik programi paketinde unpaired student-t testi kullanilarak degerlendirildi.
Ekokardiyografi, 24 saatlik holter EKG ve EKG parametreleri ile SFT ve kan gazi analizi
sonuglarinin iligkisi Bivaryant Korelasyon analizi ile test edildi. Karsilagtirmalarda P degeri

0.05’ten daha kiigiikse sonug istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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Sekil 3. Ventrikiiler dolugun Dopler profili. EDZ: Edalgasinin desalarasyon zamani,

IVRT: izovoliimik relaksasyon zamani.
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Sckil 4. Pulmoner akimuin dopler profili. PPV: Pik pulmoner velosite, AZ: Akselerasyon

zamani, EZ: Ejeksiyon zamani ve PEP: Pre-ejeksiyon peryod.
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Sekil 5. EKG’deki standart, sag ve standart+sag taraf derivasyonlarinin QT intervali, QT

intervali dispersiyonunun lgtim sekli.
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Sekil 6. 24 Saatlik holter EKG kaydi ventrikiiler ve supra ventrikiiler aritmi 6zeti.
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21 HR QT Histogram
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Sekil 7. 24 Saatlik holter EKG kayd: QT intervali histogrami.
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4-BULGULAR

Tiim hastalarin PA akciger grafileri incelendiginde kosta-frenik siniisleri agik ve
plevral yiizeylerde yaygin kalsifiye plevral plaklar izleniyordu (Resim 1). Kalsifiye plevral
plaklar hastalarin % 90’ninda her iki akcigerde ve alt zonlarda yerlesmigti. Vakalarin
%70’inde diyafragmatik plevrada tutulum vardi. TBT ve YRTBT de kalsifiye plevral plaklar
disinda restriktif bozukluga yol agabilecek diger plevral patolojiler ve interstisyel infiltrasyon
alanlar1 yoktu (Resim 2). Klinik olarak hastalarin hi¢ birinde hipertansiyon ve kor pulmonale
bulgular1 yoktu.

Tablo 3’de goriildiigii gibi kontrol grubunun kan gazi analizi ve SFT sonuglari
normaldi. Hasta grubunda; FEV/FVC orani normaldi. FVC ortalamasi (67 + 19) ise hafif
restriktif tipte SFT bozuklugu ile uyumluydu. FVC orammmi kontrol grubuyla
karstlagtirdifimizda aradaki fark istatistiksel olarak anlamliydi (p<0,004). Hastalarda FVC
oranlar1 normal (Beklenenin % 80’i veya daha fazlas1), hafif (Beklenenin % 65-80’i), orta
(Beklenenin % 64-51°1) ve agir (beklenenin %50’sinden az) derecede bozukluk olarak
siiflandinldiginda; FVC degerleri 5 hastada (%14) hafif, 9 hastada (% 26) orta, 9 hastada
(%26) agir derecede restriktif bozukluk ile uyumluydu. Kan gaz1 analizinde de hafif derecede
hipoksemi oldugu goriildii (PaO, = 70£10 mmHg). PaCO, ve pH normal olarak bulundu
(Tablo 3). EKG parametreleri ile kan gazi ve SFT degerleri arasinda korelasyon izlenmedi (r
=0.18, p=10.5).

Sol ventrikiil performansin degerlendirmede kullanilan ekokardiyografi parametreleri
hasta ve kontrol grubu arasinda mukayese edildiginde istatistiksel olarak anlamh bir fark
bulunamad: (p>0.05) (Tablo 4). Sag ventrikiilii performansim degerlendirmede kullanilan
ckokardiyografi parametrelerinden, E dalgasi, EDZ ve PPV parametreleri agisindan hasta ve
kontrol grubu arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunamadi (p>0.05) (Tablo 4).

Diger sag ventrikiil ekokardiyografi parametrelerinden IVRT, A dalgasi, E/A orani, PEP,
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SgViCd, SgVICs, SgVAd ve SgVAs deperlerinin hastalarda kontrol grubuna gore
istatistiksel olarak anlamli sekilde daha yiiksek oldugu (P<0.05) (Tablo 5); AZ, EZ ve AZ/EZ

oraninin ise istatistiksel olarak anlamli sekilde daha diigiik oldugu bulunmustur (P<0.05)
(Tablo 5).

RR mesafesi kontrol grubu (0.8410.11) ve hasta grubunda (0.83%0.15) istatistiksel
olarak farkli degildi (p> 0.05). Hastalarda standart EKG’deki QT intervali, QT-d, QTc
intervali ve QTc-d kontrol gurubuna gore anlamh derecede daha fazla idi. Sag taraf
derivasyonlardaki ve sag taraf + sol taraf derivasyonlardaki QT intervali, QT-d, QTc intervali
ve QTc-d da hasta grubunda kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha
fazla idi (p<0.05) (Tablo 6, Sekil 9-10). SQTD ve STQTCD ile SgVICs/SgVICd ile
korelasyon mevcuttu (r=0.47, p<0.004, r=0.58, p<0.001 ) (Sekil 11-12).

Holter parametreleri (24 saatlik ortalama QT intervali, 24 saatlik ortalama QTc, QTc
intervalinin 450 ms'den daha uzun oldugu kalp vurularinin toplam sayis1 ve 24 saat icindeki
maximum QT intervali hasta grubunda, kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlaml
derecede fazla idi. QT intervali 450 ms'den uzun kalp vuru sayisi olan hasta sayist 22 iken
kontrol gurubunda sadece 4 kiside mevcuttu (p < 0.05) (Tablo 7) (Sekil 13). Sag ventrikiil
IVRZ ile MAXQT arasinda ters korelasyon mevcuttu (r=—0.33, p<0.04) (Sekil 14). Sag
ventrikiil PEP ile MEANQT arasinda ters korelasyon meveuttu (r=—0.46, p<0.005) (Sekil 15).

24 saatlik holter kaydinda hasta gurubunun tiimiinde (%100) atriyal erken atim ve
kisa siireli supraventrikiiler tagikardi gibi supraventrikiiler aritmi, kontrol gurubunda isel6
vakada (%64) nadir atriyal erken atim vardi (p< 0.001) (Tablo 7). Hasta gurubunda 11
hastada (%31) nadir unifokal VPS varken 10 hastada (%29) multifokal, bigemine ve
tirigemine VPS, 6 hastada (%17) da kisa siireli VT ataklari vardi. Kontrol gurubunda 10
vakada (%40) ¢ok nadir uniform VPS, 1 vakada (%4) vardi kisa siireli VT ataklar1 vardi (p<

0.001) (Tablo 7) (Sekil 18). Ventrikiiler aritmi ile FVC arasinda ters korelasyon vardi
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(r=0.44, p<0.007) (Sekil 16). Ancak diger solunum fonksyon testleri parametreleri ve kan
gazl parametreleri arasinda korelasyon yoktu. Ayrica Ventrikiiler aritmi ile sag ventrikil
diyastol sonu alan1 arasinda korelasyon mevcutken AZ/SgVEZ arasinda ters korelasyon vardi

(t=0.35, P<0.03, r=—0.37, p<0.02) (Sekil 17-18).

Tablo-3. Hasta ve kontrol grubunda olgiilen FVC, FEV,, FEV{/FVC, FEF;s.75, PaO,,

PaCQO,, Oksijen satiirasyonu ve pH ortalamalarinin kargilastiriimasi.

Hastalar Kontrol grubu P

FVC (beklenen %) 69425 92424 <0.001
FEV1 (beklenen %) 68+17 87+21 <0.01
FEV1/FVC 87+17 84+14 AD(<0.54)
FEF25-75 (beklenen %) 75£30 81+26 AD (<0.4)
Pa02 (mmHg) 66+14 8346 <0.000
PCO2 (mmHg) 41+14 35+4 <0.002
Sat02 (%) 88+9 97+1.9 <0.000
PH 7.42+0.03 7.45+0.04 <0.01

FVC: Zorlu vital kapasite, FEV;: Zorlu ekspirasyonun birinci saniyesinde atilan voliim,
FEF5.75: Maksimum ekspirasyon ortast akim hizi, PaO2: Arteryel oksijen basinci, PaCO2:
Arteryel karbondioksit parsiyel basinci, SatQ,: Arteryel oksijen satiirasyonu, AD: Anlaml:

degil.
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Tablo-4. Ilasta ve kontrol grubunda sol ventrikiil ekokardiyografi bulgularinin

karsilagtirilmasi.
Hastalar Kontrol grubu P

IVRZ (ms) 104423 98+16 AD
E dalgasi (cm/s) S51+l6 52+17 AD
A dalgasi (cm/s) 6319 62+18 AD
E/A orani 0.90+0.42 0.94+0.46 AD
EDZ (ms) 170:£49 176+52 AD
EDV (ml) 104+14 96+12 AD
ESV (ml) 62+11 58+9 AD
IVSKd (mm) 1.07+0.24 1.04+0.23 AD
iVSKs (mm) 1.41+0.33 1.40+0.36 AD
PDKd (mm) 1.16+0.22 1.02+0.19 AD
PDKs (mm) 1.29+£0.25 1.34+0.20 AD
SVICd (cm) 4.5+0.6 4.4+1 AD
SVICs (mm) 2.9+0.6 2.9+0.7 AD
EF (%) 61+7 65+8 AD
FK 32+7 29+6 AD
SV (ml) 54+11 5649 AD

IVRZ: Izovoliimik relaksasyon zamani, E: Erken diyastolik pik velosite, A: Geg diyastolik
pik velosite, EDZ: E’nin deselerasyon zamani, ESV: End-sistolik voliim, EDV: End-
diyastolik voliim, iVSKd: interventrikiiler septum kalinlig1 diyastol, IVSKs: Interventrikiiler
septum kalinhig: sistol, PDKd: Posterior duvar kalinlig1 diyastol, PDKSs: Posterior duvar
kalinlig: sistol, SViCd: Sol ventrikiil bazali i¢ ¢ap1 diyastol, SViCs: Sol ventrikiil bazali ig
cap1 sistol, EF: Ejeksiyon fraksiyonu, FK: Fraksiyonel kisalma, SV: Strok volim ve AD:
Anlamli degil.
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ekokardiyografi bulgularinin

Hastalar Kontrol grubu |

IVRZ (ms) 115428 98+17 <0.01

E dalgasi (cm/s) 4246 43+11 AD(0.479)
A dalgasi (cm/s) 49+14 40+13 <0.02
E/A orani 0.92+0.32 1.120.5 <0.02
EDZ (ms) 182455 17040 AD (0.33)
AZ (ms) 98+28 142426 <0.001
EZ (ms) 27752 317430 <0.001
AZ/EZ orani 0.35+0.07 0.44+0.07 <0.001
PPV (cm/s) 79423 7615 AD( 0.48)
PEP (ms) 10620 92+10 <0.03
SgViCd (mm) 3.6+0.6 2.9+0.4 <0.001
SgVICs (mm) 2.6+0.6 2+0.4 <0.001
SgVAd (cm”) 16.7+5.3 11.4+2.4 <0.001
SEVAs (cm?) 10.243.3 7£1.6 <0.001

IVRZ: izovoliimik relaksasyon zamami, E: Erken diyastolik pik velosite, A: Geg diyastolik

pik velosite, EDZ: E’nin deselerasyon zamam, SgVICd: Sag ventrikill maksimum antero-

posteriyor i¢ capi diyastol, SgViCs: Sag ventrikiil maksimum antero-posteriyor i¢ gapi sistol,

SgVAd: Sag ventrikiiliin maksimum alam diyastol, SEVAs: Sag ventrikiilin maksimum alam

sistol, AZ: Akselerasyon zamani, EZ: Ejeksiyon zamani, PPV: Pik pulmoner velosite, PEP:

Pre-ejeksiyon peryodu, AD: Anlamli degil.
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Tablo 6. Hasta ve kontrol grubunda ventrikiiler repolarizasyon parametrelerinin

kargilastiriimasi. Sonuglar ortalama + standart sapma olarak verilmistir.

Hastalar Kontrol grubu P

RR 0.83+0.15 0.84 £ 0.11 AD

SQT 0.35+0.03 0.33 +0.02 <0.002
SQTd 0.054 +£0.016 0.039 +0.015 <0.001
SQTe 0.39 £ 0.02 0.37 +0.03 <0.002
SQTe-d 0.059 +0.02 0.042 +0.017 <0.001
SgQT 0.36 +0.02 0.34 +0.02 <0.008
SgQTd 0.026 + 0.01 0.013 +0.005 <0.001
SgQTc 0.39 £ 0.02 0.37+0.03 <0.002
SgQTec-d 0.028 +0.016 0.013 £ 0.005 <0.001
SQT +SgQT 0.36 +0.02 0.35+0.02 <0.009
SQTd +SgQTd 0.058 + 0.002 0.042 +0.01 <0.001
SQTc +S8QTe 0.38 £0.02 0.36 +0.02 <0.009
SQTc-d + SgQTe-d 0.064 +0.02 0.042 +0.01 <0.001

RR: Kalp hizi, SQT: Standart QTaraligt, SQTd: Standart QT dispersiyonu, SQTc: Standart
diizeltilmis QT araliy, SQTec-d: Standart diizeltilmis QT dispersiyonu, SgQT: Sag QT
arahigy, SgQTd: Sg QT dispersiyonu, SgQTe-d: Sg diizeltilmis QT dispersiyonu, SQT +
SgQT: Standart + sag QT araligl, SQTd + SgQTd: Standart + sag QT dispersiyonu, SQTc +
SgQTec: Standart + sag taraf diizeltilmis QT araligi, SQTe-d + SgQTc-d: Standart + sag taraf
diizeltilmis QT dispersiyonu.
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Tablo 7. Hastalar ve kontrol grubunda Holter EKG parametrelerinin kargilagtirilmast.

Sonuglar ortalama * standart sapma olarak verilmistir.

Hastalar | Kontrol grubu P

Ortalama QT 383 £42 328 £24 <0.001
24 saatlik ortalama QT 381 £ 38 339+26 <0.001
QTc intervalinin 450ms’den uzun oldugu| 2017 +46 60 £ 30 <0.0000
kalp atim sayisi

24 saat icinde maksimum QT intervali 458 £ 49 422 +20 <0.001
Ventrikiiler aritmi 1.18 + 1.5 0.6£0.9 <0.001
Supraventrikiiler aritmi | 0.64 +0.5 <0.001




Resim 1. Cevresel asbest maruziyetine bagh plevral plaklari olan bir hastanin PA akciger

grafigi.

Wishuta Tobomn
Ui it %




Resim 2-3. Cevresel asbest maruziyetine bagh plevral plaklart olan bir hastanin toraks

bilgisayarli tomografisi.
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Sekil 9-10. Hasta ve kontrol grubunun EKG repolarizasyon parametrelerinin box plots

grafiginde karsilastiriimas:.
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STQT STQTC STRQT STRQTC
KSTQT KSTQTC KSTRQT KSTRQTC

STQT: Hastalarin standart QT intervali, KSTQT: Kontrol grubunun standart QT intervali,
STQTC: Hastalarin standart QTc intervali, KSQTC: Kontrol grubunun standart QTc
intervali, STRQT: Hastalarin sag taraf QT intervali, KSTRQT: Kontrol grubunun sag taraf
QT intervali, STRQTC: Hastalarin standart ve sag taraf QTc intervali, KSTRQTC: Kontrol

grubunun standart ve sag taraf QTc intervali.
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SQTD STQTCD STRQTD STRQTCD
KSQTD KSTQTCD KSTRQTD  KSTRQTCD

SQTD: Hastalarn standart QT intervali dispersiyonu, KSQTD: Kontrol grubunun standart
QT intervali dispersiyonu, STQTCD: Hastalarin standart QTc intervali dispersiyonu,
KSQTCD: Kontrol grubunun standart QTc intervali dispersiyonu, STRQTD: Hastalarin sag
taraf QT intervali dispersiyonu, KSTRQTD: Kontrol grubunun sag taraf QT intervali
dispersiyonu, STRQTCD: Hastalarin standart ve sag taraf QTc intervali dispersiyonu,
KSTRQTCD: Kontrol grubunun standart ve sag taraf QTc intervali dispersiyonu.
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Sekil 11. SgViCs/SgViCd ile STQT arasindaki korelasyon grafigi (r=0.47, p<0.004).

1,0

APDSAPDD

SQTD

APDSAPDD: Sag ventrikiill maksimum antero-posteriyor i¢ g¢ap1 sistol/Sag ventrikiil
maksimum antero-posteriyor i¢ ¢apit diyastol, SQTD: Hastalarin standart QT intervali

dispersiyonu.

Sekil 12. SgViCs/SgViCd ile STQTCD arasindaki korelasyon grafigi (r=0.58, p<0.001).

1,0

APDSAPDD

v5 + v =
0,00 ,02 ,04 ,06 ,08 ,10 12

STQTCD
APDSAPDD: Sag ventrikill maksimum antero-posteriyor i¢ ¢api sistol/Sag ventrikiil

maksimum antero-posteriyor i¢ ¢apt diyastol, STQTCD: Hastalarin standart QTc intervali

dispersiyonu.
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Sekil 13. Hasta ve kontrol grubunun holter EKG repolarizasyon parametrelerinin box plots

grafiginde karsilagtiriimasi.

"N= % % % % % %
MAXQT MEANQT QT24
KMAXQT KMEANQT KQT24
MAXQT: Hasta gurubunda 24 saat iginde maksimum QT intervali, KMAXQT: Kontrol
gurubunda 24 saat iginde maksimum QT intervali, MEANQT: Hasta gurubunda ortalama QT
intervali, KMEANQT: Kontrol gurubunda ortalama QT intervali, QT24: Hasta gurubunda 24

saatlik ortalama QT intervali, KQT24: Kontrol gurubunda 24 saatlik ortalama QT intervali.

Sekil 14. RVIVRT ile MAXQT arasindaki korelasyon grafigi (=—0.33, p<0.04).

300 400 500 600 700

MAXQT
RVIVRT: izovoliimik telaksasyon zamami MAXQT: Holter EKG’de 24 saat iginde

maksimum QT intervali.
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Sekil 15. RVPEP ile MEANQT arasindaki korelasyon grafigi (r=—0.46, p<0.005).

160

1404

1201

1004

200 300 400 500

MEANQT
RVPEP: Sag ventrikiil pre-ejeksiyon peryodu MEANQT: Holter EKG’de 24 saat iginde

ortalama QT intervali.

Sekil 16. FVC ile VA arasindaki korelasyon grafigi (r=—0.44, p<0.007).
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Sekil 17. RVAD ile VA arasindaki korelasyon grafigi (=—0.35, p<0.03).

40
301 .
209 ; o ) g
A : , ] i
o 101 : )
£ o _ , _ _ _
-1 0 1 2 3 4 5
VA

RVAD: Sag ventrikiil diyastol sonu alani, VA: Ventrikiiler aritmi.

Sekil 18. ACTRVET ile VA arasindaki korelasyon grafigi (r=—=0.37, p<0.02).

ACTRVET
N

VA
ACTRVET: Akselerasyon zamani/Ejeksiyon zamani, VA: Ventrikiiler aritmi.
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Sekil 18. Cevresel asbestoz maruziyetine bagh plevral plaklari olan hastanin 24 saatlik

EKG kaydinda ventrikiiler aritmiye ait bir drnek.

Iter



45

S-TARTISMA

Kalbin ¢aligmas: esnasinda sistolik ve diyastolik faz olmak iizere iki komponent
vardir. Her iki faz1 ayr1 ayr1 yonleriyle degerlendirebilen birgok parametre vardir. Son yillara
kadar kalbin diyastolik fonksiyonlarinin degerlendirilmesi sistolik fonksiyonlarin
degerlendirilmesine gére geri planda kalirken, kalbin diyastolik fonksiyonunun éneminin
belirlenmesi ile dikkatler diyastolik disfonksiyon iizerine de ydnelmistir (82,83). Diyastolik
fonksiyon kompleks bir fenomen oldugu igin, diyastolik fonksiyonu tek bagina yansitabilecek
ideal bir indeks yoktur. Halen kullanilan parametrelerin ise birbirleriyle olan kesin iliskileri
henliz tam olarak anlagilamamistir  (84). Giiniimiizde diyastolik  fonksiyonun
degerlendirilmesinde en sik olarak doppler ekokardiyografi teknigi kullanmilmaktadir (86).

Ventrikiil diyastolik dolusunun iki patolojik tipi vardir. Birincisi; EDZ uzamasi, E/A
oramnin azalmast ve [IVRT’nin uzamasi ile karakterize anormal relaksasyon tipidir. Ikincisi;
B/A oranmn artmasi, [ dalgasiin amplitiidiiniin artmast ve EDZ’nin kisalmasi ile
karakterize olan anormal kompliyans tipidir (83).

Son yillarda yapilan ¢aligmalarda akciger hastaliklarinda kardiyak tutulumun
degerlendirilmesinde invaziv bir teknik olmayan ekokardiyografi daha siklikla kullanilmaya
baglanmigtir (85,87,88). Kronik akciger hastaligi olanlarda sistolik ve/veya diyastolik
disfonksiyonun erken donemde yakalanmasimin prognostik Snemi biiyiiktiir. Literatiirde
kronik obsriiktif ve/veya hipoksik akciger hastaliklarinda pulmoner hemodinamiyi ve sag
ventrikill performansini ekokardiyografi ile degerlendiren bir gok ¢alisma mevcuttur (89-91).
Fakat gevresel asbest maruziyetine bagl kalsifiye plevral plaklar1 olan hastalarda sag ve sol
ventrikiil fonksiyonlarim bir arada veya tek bagina ekokardiyografi ile degerlendirilen bir
alismaya rastlanmanugtir. Marangoni ve arkadaglari kronik obstriiktif akciger hastalig
olanlarda sistolik ve diyastolik fonksiyonlari ekokardiyografi ile degerlendirmisler ve

dzellikle diyastolik bozukluklarin erken dénemde tesbit edilebilmesinde ekokardiyografinin
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onemine deginmislerdir. Fakat bu ¢aligmada sol ventrikiil fonksiyonlari, sag ventrikiil
fonksiyonlar ile birlikte ¢alistimamustir (89).

Bazi Doppler ekokardiyografi galigmalarinda, pulmoner arter Doppler profilindeki AZ
100 ms’den daha kiiciik oldugunda ortalama pulmoner arter basincimin 20 mmHg’dan daha
yiiksek oldugunun %71 sensitivite ve %94 spesifite ile tesbit edilebilecegi bildirilmistir
(92,93). Ayrica Torbicki ve arkadaglari, kronik obstriiktif akciger hastalarinda AZ'nin 80
ms’nin altinda olmasmn 3 yillik mortalite oramu tahmin etmede mitkemmel bir gdsterge
oldugunu tesbit etmislerdir (94). Pulmoner hipertansiyon kriteri olarak AZ ele alindiginda, 19
hastamizda (%54) AZ 100 ms altinda, 6 hastamizda (%17) ise 80 ms altinda olmak tizere %81
hastamizda pulmoner hipertansiyon mevcuttur. Kronik akciger hastaligi olan hastalarda
miyokard fonksiyon bozuklugunun nedeni; hipoksemi, asidoz ve hiperkapninin birlikte neden
oldugu pulmoner arterlerdeki vazokonstriksiyonun yam sira interstisyel fibrozis ve
amfizemde goriilen parankim kaybi sonucunda geligen pulmoner hipertansiyon ve kor
pulmonaledir. Bu hastalarda agsirt epinefrin salgisiin da miyokard fonksiyonlarinin
bozulmasina katkida bulundugu bildirilmektedir (95,96).

Sunulan ¢alismada iki hastada EF %50°den ve FK %30’dan az olmakla birlikte, sol
ventrikiil i¢in sistolik ve diyastolik fonksiyon parametreleri hasta ve kontrol grubunda benzer
bulunmustur. Sag ventrikiil agisindan degerlendirildiginde ise, hem sistolik hem de diyastolik
fonksiyon parametrelerinin hasta grubunda daha bozuk oldugu tesbit edilmigtir. Yedi hastada
en az iki tane diyastolik parametrede relaksasyon tipi bozukluk bulunmustur. Higbir
hastamizda restriktif tipte diyastolik disfonksiyon yoktu. Sag ventrikiil ve pulmoner arter
sistolik performans parametreleri global olarak kontrol grubundan daha kotii idi

Ventrikiil performanst ve survi ile iligkili bir diger husus, ventrikiiler
repolarizasyondur. QT intervali ventrikiiler repolarizasyonu temsil eden ¢ok Onemli bir

parametredir. EKG’deki QT intervali miyokardiyal depolarizasyon (QRS) ve miyokardiyal
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repolarizasyonun (JT) toplam siiresine esittir. Bu kompenentlerden birisinin veya ikisinin
uzamasi QT intervalinin uzamasina sebeb olur. QT intervali kalp hizi, otonomik tonus,
katekolamin seviyesi, yas, cinsiyet, serum elektrolitleri ve bazi ilaglarla etkilenebilmektedir
(97-100). Deneysel ve klinik ¢aligmalarda heterojenéz ventrikiiler repolarizasyonun
ventrikiiler aritmileri tetikleyebilecegi gosterilmistir (101-104). Ventrikiiler repolarizasyonla
iliskili dnemli bir diger parametre ise QT dispersiyonudur ve standart 12 derivasyon
EKG’deki maximum QT intervali ve minimum QT intervali arasindaki farka esit olup,
ventrikiiler repolarizasyonun homojenliginin ve dolayisiyla kardiyak elektriksel stabilitenin
bir gostergesidir (23). QT dispersiyonu ne kadar fazla ise ventrikiiler repolarizasyonun
homojenitesi o kadar azdir ve dolayisiyla kardiyak elekiriksel instabilite o kadar fazla
‘demektir. Son yayinlanan makalelerde kardiyak oliimler ve QT dispersiyonu arasinda iligki
oldugu sik olarak bildirilmektedir (105-108).

Son yillarda asbest maruziyeti olan kisilerde asbest liflerinin miyokarda direkt etki ile
non-iskemik miyokardiyal fibrozise neden olabilecegi tartisiimaktadir. Ik defa 1996 yilinda
Kohama ve arkadaglari tarafindan yapilan otopsi calismasinda, uzun siireli asbest
maruziyetinde asbestoz liflerinin, aynen antrasiklinler veya alkol gibi iskemik olmayan
miyokardiyal fibrozis yapan hastaliklarda oldugu gibi miyokard: infiltre ederek sekonder
miyokardiyal hastalik yapabilecegini, konjestif kalp yetmezliginden &len bir olguda
gostermiglerdir (8).

Auerbach ve arkadaglart otopsi ¢alismalarinda akciger disinda bazi organlarda da
asbestoz cisimciklerinin goriilebilecegini bildirmektedir (109). Winkler ve arkadaslan ise
asbest liflerinin peritonda irritasyon sonucunda fibrozis gelistirebilecegini bildirmislerdir (7).
Ayni reaksiyonun kan yada lenfatiklerle miyokardda gelen asbestoz liflerinin etkisiyle
miyokarda da olabilecegi hipotezi ile, Kohama ve arkadaslari uzun siire asbest maruziyeti

olan hastalarda yaptiklar1 otopsi g¢aligmasinda 18 KOAH’li hastanin 3’iinde myokardiyal fokal
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fibrozis saptarken, 17 asbestozisli hastanin 9’unda fokal fibrozis saptamig (p< 0.05) ve
bunlardan birinde miyokardda asbest lifleri gostermislerdir (8). Ancak bu galigmada asbest
lifleri 151k mikroskopu ile degerlendirildigi igin bazi hastalarda miyokardda asbest lifleri
oldugu halde yonteme baglh olarak tespit edilemeyebilecegi ve elektron mikroskopu ya da
scanning elektron mikroskobu ile benzer ¢alisma yapildiginda, muhtemelen daha fazla sayida
hastada asbest lifleri gésterilebilecegi de diisiiniilmiigtiir,

Kokkala ve arkadaglarimin g¢aligmasinda, SFT parametreleri ile ventrikiiler EKG
parametreleri arasinda korelasyon bildirilmezken, D;, D;, AVF deki atriyal EKG
parametrelerinin FEV ile korele oldugu bildirilmistir (110).

Bizim caligmamizda, c¢evresel asbest maruziyetine bagli restriktif tipte solunum
fonksiyon bozuklugu olan hastalarda ventrikiiler repolarizasyon parametrelerinin benzer yas
ve cinsteki kontrol gurubuna gore belirgin derecede bozuk oldugu gosterilmistir. Standart, sag
taraf ve sag + standart derivasyon gruplari ayrt ayri incelendiginde tiim ventrikiiler
repolarizasyon parametrelerinin hastalarda kontrol gurubuna gére anlamli olarak bozuldugu
gozlemlenirken, EKG parametreleri ile parsiyel oksijen basimnci ve SFT arasinda bir
korelasyon goézlenmemigtir. Ventrikiiler ve supraventrikiiler aritmiler hastalarda kontrol
gurubuna gore daha fazla gozlemlendi. Ancak ventrikiiler aritmi ile FVC arasinda ters
korelasyon varken diger solunum fonksiyon testleri parametreleri ve kan gazi parametreleri
arasinda korelasyon bulunamadi (r=-0.44, p<0.007). Ayrica ventrikiiler aritmi ile sag
ventrikiil diyastol sonu alami arasinda korelasyon mevcutken AZ/SSVEZ arasinda ters
korelasyon vard (r=0.35, P<0.03, =—0.37, p<0.02).

SONUC: Cevresel asbest maruziyetine bagli kalsifiye plevral plaklar: olan hastalarda
subklinik sag ventrikiil bozuklugunun, aritminin ve miyokardiyal elektriksel aktivite
parametrelerinde tespit edilen anormalliklerin miyokarda asbest liflerinin infiltrasyonu

ve/veya hipoksemiye sekonder olarak geligmis olabilecegi kanisina varilmistir. Sol ventrikiil
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sistolik ve diyastolik fonksiyon parametreleri hasta ve kontrol grubunda normal olmasina
ragmen, EKG ve holter EKG’de hem sag hem de sol ventrikiiler repolarizasyon
paremetrelerinin  bozuk oldugu tesbit edildi. Erken donemde asbestoz maruziyetine bagh
miyokardda olusan bu degisikliklerin ozellikle ekokardiyografik sol ventrikiil fonksiyon
parametrelerini  etkilememesine karsin, ventrikiiler repolarizasyon parametrelerinin
etkilediginin gostergesidir. Bu durum bize erken dénemde miyokard tutulumunu tesbit
etmede EKG ve 24 saatlik holter EKG ventrikiiler repolarizasyon parametrelerinin,
ckokardiyografik parametrelerinden daha istiin oldugu gosterdi. Kalsifiye plevral plaklar
olan hastalarin plevral lezyonlarla agiklanmayan, nefes darhigs ve efor kapasitesinde diigme
gibi semptomlarin, fizik muayene ile tesbit edilemeyen kardiyak bozukluklara bagli
olabilecegi akla getirilmelidir. Bu hastalarda subklinik kardiyak tutulumun erken teshisi igin
ekokardiyografi yaninda mutlaka EKG ve 24 saatlik holter EKG kayd:i gibi non-invazif

testlerle degerlendirme diigtintilmelidir.
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6-OZET

Ozellikle dogu anadoluda olmak iizere {ilkemizin bazi bolgelerinde gevresel olarak
asbest maruziyetine bagli mezotelyoma, diffiiz plevral kalinlasma ve kalsifiye plevral plaklar
gibi akciger ve plevra hastaliklan yaygin olarak goriilmektedir. Son zamanlarda asbest
liflerinin sadece akciger ve plevray1 degil, direkt ve/veya kan ve lenf yoluyla yayilarak diger
organlar1 da etkileyebilecegi iddia edilmektedir. Caligmamizda ¢evresel asbest maruziyetinin
etkin oldugu bir yore olan Hekimhan ilgesinde yasayan ve asbest maruziyetine baglh plevral
plak ve kalsifikasyon olan hastalarda miyokardiyal elektiriksel aktivite standart ve sag tarafl
EKG, 24 saatlik holter EKG ve kalbin sag ve sol ventrikiil fonksiyonlari ekokardiyografi ile
degerlendirildi. Bu bulgularin SFT ve kan gazi sonuglariyla iligkileri incelendi.. Kontrol
grubunun kan gazi analizi ve SFT sonuglart normaldi. Hasta grubunda; FEV/FVC oram
normal, FVC ortalamasi (67 £ 19) ise hafif restriktif tipte SFT bozuklugu ile uyumiuydu.
FVC oranin1 kontrol grubuyla karsilagtirdigimizda aradaki fark istatistiksel olarak anlamliydi
(p<0,004). Hastalarda FVC oranlart normal (Beklenenin % 80’i veya daha fazlasi), hafif
(Beklenenin % 65-80°1), orta (Beklenenin % 64-51°i) ve agir (beklenenin %50’sinden az)
derecede bozukluk olarak smiflandinldiginda; FVC degerleri 13 hastada (% 37) normal, 6
hastada (%17) hafif, 8 hasﬁada (% 23) orta, 8 hastada (%23) agir derecede restriktif bozukluk
ile uyumluydu. Kan gaz analizinde de hafif derecede hipoksemi oldugu gériildii (PaO, =
70410 mmHg). PaCO; ve pH normal olarak bulundu. Sol ventrikiil ekokardiyografi
parametrelerinde hastalar ve kontrol grubu arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
bulunmazken, bir ¢ok sag ventrikiil ekokardiyografi parametreleri, hastalarda kontrollere gére
anlamli olarak bozuk bulundu (p<0.05). EKG parametreleri ile SFT ve arteryel oksijen basinci
arasinda korelasyon yoktu. EKG parametrelerinden hastalarda ve kontrol gurubunda RR
mesafesi farkli degildi. Standart, sag taraf (RVjs) ve sag+standart derivasyonlardaki QT

intervali, QTc intervali ve bu intervallerinin dispersiyonlar: (d) (QT-d, QTc-d) hastalarda
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kontrol gurubuna gore daha uzundu (P<0.001). Holter EKG parametrelerinden 24 saatteki
ortalama QT ve QTc¢ uzunlugu, QTc¢ intervalerinin 450 ms’den daha uzun oldugu kalp vuru
sayis1 ve maksimum QT intervali hasta gurubunda kontrol gurubuna gére daha uzundu. Sag
ventrikiil IVRZ ile MAXQT arasinda (r=—0.33, p<0.04) ve sag ventrikiil PEP ile MEANQT
arasinda ters korelasyon mevcuttu (r=—0.46, p<0.005). 24 saatlik holter kaydinda hasta
gurubunun tiimiinde (%100) atriyal erken atim ve kisa siireli supra ventrikiiler tagikardi gibi
supra ventrikiiler aritmi, kontrol gurubunda ise16 vakada (%64) nadir atriyal erken atim vardi
(p< 0.001). Hasta gurubunda 11 hastada (%31) nadir unifokal VPS varken 10 hastada (%29)
multifokal, bigemine ve tirigemine VPS, 6 hastada (%17) da kisa siireli VT ataklar1 vardi.
Kontrol gurubunda 10 vakada (%40) ¢ok nadir uniform VPS, 1 vakada (%4) vardi. Kisa siireli
VT ataklart vardi (p< 0.001). Ventrikiiler aritmi ile FVC arasinda ters koralesyon vardi
(r=—0.44, p<0.007). Ancak diger solunum fonksiyon testleri parametreleri ve kan gaz
parametreleri arasinda korelasyon yoktu. Ayrica ventrikiiler aritmi ile sag ventrikiil diyastol
sonu alant arasinda korelasyon mevcuttuken AZ/SZVEZ arasinda ters korelasyon vardi
(r=0.35, P<0.03, r=—0.37, p<0.02). Sonug olarak asbest maruziyetine bagli gelisen restiriktif
bozukluk nedeniyle olugan pulmoner patolojilere sekonder olusan hipoksemi ve muhtemelen
miyokardiyal fibrozis gibi mekanizmalarla sag ventrikiil fonksiyonunu bozduklart ve
miyokardiyal elektiriksel heterojeniteyi olumsuz yonde etkiledikleri kanaatine varilmustir.
Cevresel asbestoz maruziyetine baglt plevral plaklart olan hastalarda erken kardiyak tutulumu
degerlendirmede ve tesbit etmede EKG ve 24 saatlik holter kaydinin, ekokardiyografiden

daha iistiin olabilecegi diigiiniildii.
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