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BÖLÜM 2

MALIGN PLEVRAL MEZOTELYOMA

Yakup İRİAĞAÇ1

GİRİŞ

Plevranın primer benign ve malign tümörleri nadirdir. Plevral tümörler tanım-
laması içerisinde soliter fibröz tümörler, adenomatoid tümörler, plevral desmoid 
tümörler, kalsifiye fibröz psödotümör ve malign plevral mezotelyoma (MPM) bu-
lunmaktadır.1 Klinik görüntülemelerde MPM ile en sık ayırıcı tanı soliter fibröz 
tümörler ile olmaktadır. Bu tümörler kötü tümör sınırlarına ve komşu dokulara 
invazyon gibi malign benzeri görüntü sergilemektedir. Bu tümörler MPM’dan 
daha az sıklıkla görülür ve asbest maruziyeti ile ilişkili değildir.

MPM, en sık plevral boşlukta görülen ancak bazen periton boşluğunda veya 
başka bir yerde mezotelyal yüzeylerden kaynaklanabilen malign bir tümördür. Ti-
pik olarak epiteloid, sarkomatoid ve bifazik(miks) tip olmak üzere 3 histolojik alt 
tipe sınıflandırılmaktadır.2 

Epidemiyoloji
MPM ve asbest maruziyeti arasındaki ilişki on yıllardır net bir şekilde tanımlan-
mıştır. Sanayinin gelişmesi ile birlikte asbest madenleri, tersaneler, çimento fabri-
kaları ve yalıtım işleri yoğun asbest maruziyetinin olduğu iş kolları olarak bilin-
mektedir. Nevşehir’in Ürgüp bölgesindeki evlerde erionite (akkuşak taşı) isimli 
volkanik mineral ile yalıtım yapılmaktadır. Bu bölgede artan mezotelyoma vaka-
ları nedeniyle yapılan çalışmalarda Erionite ile MPM arasındaki ilişki ortaya ko-
nulmuştur.3 MPM için uzun dönem asbest maruziyeti gerekmekle birlikte, mes-
leki maruziyeti olan işçilerin aile üyeleri arasında, giysilerden ve yakın temastan 
ikincil maruziyetin neden olduğu daha yüksek bir MPM oranı gözlemlenmiştir.4

Amerika Birleşik Devletlerinde bazı ailelerde görülen germline BAP1 gen mu-
tasyonu ile MPM arasında ilişki olduğu düşünülmektedir.5 Sporadik MPM va-
kaların %25 inde BAP1 somatik mutasyonu izlenmiştir.6 BAP1’in DNA hasarı 
yanıtını ve hücre döngüsü sırasında ubiquitin mekanizmasını düzenlediği, toksik 
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PROMISE-mezo çalışması da genel sağkalım açısından negatif bir çalışmadır.39 
Küçük bir randomize faz II çalışmasında (RAMES), gemsitabin-ramucirumab 

kombinasyonu, gemsitabin-plaseboya göre cesaret verici bir OS yararı gösterdi 40

Birinci basamakta platin almaktayken progrese olan hastalarda pembroli-
zumab veya nivolumab tek ajan veya nivolumab ile ipilimumab kombinasyonu 
tercih edilebilir. Pembrolizumab’ın Faz 3 sonuçlarına göre; tedavi görmüş MPM 
hastalarında, tek ajan gemsitabin veya vinorelbine karşı, tek ajan pembrolizumab 
kolunda artmış objektif yanıt (22% e’ karşı 6%, P = 0.004) ile birlikte benzer PFS 
(HR = 1.06, 95% CI: 0.73–1.53, P = 0.76) ve benzer OS (HR = 1.04, 95% CI: 0.66–
1.67, P = 0.85) elde edilmiştir 39. Bu çalışmada çapraz geçişe izin verilmiş olup, 
grade 3 ve üstü yan etki immunoterapi kolunda %19.4 iken kemoterapi kolunda 
%25.7 izlendi. 

Nivolumab‘ın 322 platin dirençli hasta ile yapılan faz 3 çalışmasında, medyan 
PFS nivolumab kolunda 3 ay iken, plasebo kolunda 1.8 ay olarak izlendi. (Düzel-
tilmiş HR: 0.67 [95% CI 0.53-0.85; p=0.0012) ve plaseboya göre genel sağ kalımda 
3 aylık bir katkı mevcuttu. Nivolumab ile birlikte ipilimumab’ın değerlendirildiği 
tek kollu faz 2 çalışmada medyan PFS nivolumab ile 4 ay, nivolumab+ ipilimumab 
ile ise 5.6 ay olarak görüldü. 
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