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Karakilingh Koytnde Malignite Orani Yiiksek mi?
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Ozet: Manisa Valiligi'nden Universitemize Karakilingl|
k@ylndeki kanser o6limlerinin  ylksek oldugunun ve
bdlgede tarama yapilmasinin bildiriimesi (izerine basla-
tilan galismada kéyde yasayan 15 yas Uzerindeki 314
kisi aragtirma kapsamina alindi. MTA Enstitiistince kdy-
deki toprak ve su drnekleri incelendi. Ayni bélgedeki
Yagcilar kdylinde randomize segilen 50 kisiden kontrol
kiimesi olusturuldu. Oz ve soygecmisleri, fizik muaye-
neleri, radyolojik kontrolu (mikrofilm, gerekenlerde PA
akciger grafisi ve torax BT), CEA tayini, balgam sitolo-
jileri degerlendirildi. Iki kéy solunum semptomlari, mua-
yene bulgulari, akciger radyogramlan, sigara 6ykisd,
ailede malignite varligi, sayisi ve gesidi agisindan karsi-
lastirildl. Veriler SPSS paket programinda degerlen-
dirilip, istatistiksel analizlerde x° testi kullamildi. Ailede
malignite varlig|, sayisi ve gesidinin Karakilingl kéyiinde
yiksek olmasina ragmen bu yiksekligin istatistiksel
olarak anlamli olmadigi, diger parametreler agisindan 2
Kby arasinda farkliik bulunmadigi gézlendi. Cevresel
karsinojen maruziyeti saptanmadi. Sigara igme oranlan
her iki kdyde esit oldugu igin kdydeki malignite yiiksek-
liginin multifaktdriyel olabilecedi, bu agidan ileri genetik
incelemelerin yararl olacag! diisinildi.

Anahtar Sozcikler: Karakilingh kéyil, gevresel karsi-
nojen etken

* Toraks Dernegi Il. Kongresi (6-10 Mayis 1998,
Antalya)'nde sunulmustur.
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3Biokimya Anabilim Dal

Summary: This study s conducted to investigate the
high rate of pulmonary malignancy reported from the
governership of Manisa province. As a demand of this
authority, 314 villagers were examined. Personal and
familial histories, physical examinations, radiological
findings, serum carcinoembryogenic antigen (CEA)
levels and cytologic examinations of the sputum were
evaluated. 50 villagers from another village nearby were
randomisedly chosen as controls. Soll, rock used in
house-construction and water resources were investi-
gated for carcinogens by the National Institution of Mine
Investigation and Exploration. The findings are com-
pared statistically by SPSS program using chi-square
and variance analysis. The rate of malignancy in family
was higher but not statistically significant in Karakilingh
Village, no difference was found in other parameters.
Any enviromental carcinogen exposure was not detected.
Since smoking rates were equal in both villagers, this
relative high rate might be considered to be multifactorial
and genetic investigations might be useful.

Key Words: Karakilingll village, enviromental carcinojen
exposure

* Presented in lind Congress of the Thorax Society (6-
10 May 1997, Antalya).



Karakilingli Kéytinde Malignite Orant Gergekten Yiksek mi?
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Akciger kanseri mortalite istatistikleri Glkeden

llkeye ve bir ilke icinde bblgelere gére degismek-
tedir. Kanser dlomleri geligsmis (lkelerde ikinci siklikta
iken gelismekte olan Ulkelerde besinci ya da daha alt
siralarda bulunmaktadir (1). Ulkemizde bu giine kadar
yapllan galismalarda gergek sayisal dagihimi ortaya
konulmamigtir. Tirkiye'de kanser istatistikleri-nin yeterli
olmamasi bu hastaligin epidemiyolojisi hak-kinda
saglikl bilgi edinmemizi engellemektedir. Akciger
kanseri tim diinyada oldugu gibi tlkemizde de ilk beg
kanser tiril arasinda yer almakta ve %10-25 oraninda
gériilmektedir. Ulkemizde akciger kanseri %39.5 orani
ile en sik Ege Bélgesi'nde gériilmektedir (2).

Manisa Valiligi'nden Universitemize Karakilingi Koyiin-
deki 6zellikle akciger kanserlerinin yiksek oldugunun
bildiriimesi (zerine klinigimiz tarafindan bu kéyde bir
kanser tarama ¢aligmasi baglatildi.

Gereg ve Yontem

Haziran 1997'de Manisa, merkez Karakilingh Kéyl'nde
yasayan 15 yas Uzerindeki 314 Kisi aragtirma kapsa-
mina alindi. Ayni bélgedeki Yagcilar Kdyl'nde rando-
mize secilen 15 yas Uzerindeki 50 kisi kontrol kimesi
olusturdu. Cins, meslek, kdyde yasama yili, eglik eden
hastalik, sigara icimi, ikamet ettikleri ev dzellikleri, kullan-
diklari su, ailede malignite varligi, sayisi, ¢esidi, gegiril-
mis akciger hastaligi ve farkh maruziyet durumiar,
semptomlari ve semptom siresi sorgulanarak, hazirla-
nan formlara hekimler tarafindan ayrintil olarak doldu-
ruldu.

Fizik muayeneleri yapilan tim olgularin gezici réntgen
cihazi ile mikrofilmleri gekildi. Mikrofilmleri birbirinden
badimsiz olarak l¢ ayri gbgus hastaliklari uzmani tara-
findan degerlendirildi. Mikrofilmler degerlendirildikten sonra
sUpheli gérillen olgulara posteroanterior (PA) akciger
grafisi, PA akciger grafisi de slipheli bulunan olgulara
toraks bilgisayarli tomografisi (CT) gekildi. Tium olgular-
dan 10cc vendz kan érnedi alindi ve santrifiije edildikten
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sonra serumlar - 70°C'de saklandi. Serum CEA (carcino
embriyonic antijen) diizeyi DPC (Diagnostic Products
Corperation) kitleri kullanilarak kemiluminesan enzim
immunoassay yéntemle immulite marka analizérde Olgul-
dii, Serum CEA dizeyi igin 5 ng/ml esik deger olarak
belirlendi. 314 kisi iginden balgam ¢ikarabilen 72 kiginin
balgamindan hazirlanan yayma preparatlar sitolojik deger-
lendirmeye alindi. MTA (Maden Tetkik Arama) Enstitdsi
tarafindan kéyden toprak, kaya ve gesitli bélgelerden su
drnekleri alinarak incelendi. Su 6rneklerinde CI°, Na*,
Cat2, Mg, As, |, B, NO,, NO,, SO,, CO, ile toprak ve
kaya &rneklerinde Pb, Cu, Zn, Co, Cd, Ni gibi radyoaktif
element ve nadir toprak metalleri ve asbest 6lglldi.

iki k8y solunum semptomlari, muayene bulgulari, ak-
ciger radyogramlar, sigara dykust, ailede malignite var-
ligi, sayisi ve gesidi agisindan karsilastirldi. Elde edilen
veriler SPSS paket programinda degerlendirilip istatis-
tiksel analizlerde x2 testi kullanildi.

Bulgular

Karakiling ve Yagcillar Koyl'nde yagayan 15 yas
tizerindeki olgularin genel &zellikleri Tablo I'de gbril-
mektedir.

ki kdy yas, cins, sigara icimi ve paket yili sigara agisin-
dan karsilastirldiginda istatistiksel olarak farklilik géril-
medi (p>0.05).

Karakilingli Kéyl'nde yasayanlarin %77.7'si tas, %22'si
beton ve %0.3'0 ahsap evde oturmaktaydi. %89.4'U
sebeke suyu, geri kalanlar ise kuyu suyu kullanmak-
taydi. 306 (%97.5) kisi koye sonradan gelmisti. 257
(%81.8)kisi ciftgilik ile ugrasiyordu.

Nefes darligi, oksirik, balgam gikarma ve hemoptizi
semptomlari sirast ile 52 (%16.6), 46 (%14.6), 25 (%7.9)
ve 2 (%0.6) kiside goruldd.

Karakilingl Koyl'ndekilerin 36 (%11.5)'inda ronkis, 10
(%3.2)'unda ral, 3 (%0.9)'Unde ronkis+ral ve 24 (%7.6)'Un-
de solunum seslerinde azalma saptandi. Solunum sis-

Tablo |, Karakilingli ve Yaggilar kdylerinde yasayanlarin genel &zellikleri,

Gruplar Olgu sayisi Erkek (%)" Kadin (%)" Yag ort.+ SD* Sigara igme(%)” Paket yili sigara”
Karakilingh 314 147 (46.8) 167 (53.2) 41.48+17.89 133 (42.3) 10.38+£19.17
Yagcilar 50 21 (42) 29 (58) 41.64+18.66 15 (30) 7.62+15.72
"p> 0.05
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temi semptomlan ve fizik baki bulgulan iki kéyde
kargilagtinldiginda semptomlar arasinda ayrim gézlen-
mezken (p>0.05), fizik baki bulgularinin Karakilingli
Kéyiinde istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek
oldugu gbriildi (p<0.03). Radyolojik degerlendirmede
saptanan patolojilerin yiizdesi ve istatistiksel kargilas-
tirmasi Tablo lll'de gérilmektedir.

Akciger radyogramlarinda saptanan patolojik bulgular
acgisindan iki kdy arasinda farklilk g&rilmedi(p>0.05).
Mikrofilmleri slipheli olan 14 olguya PA akciger grafisi
cekildi. PA akciger grafisinde malignite kuskusunun
devam etmesi nedeni ile 8 olguya toraks CT cekildi. 8
olguda da toraks CT'de malignite ekarte edildi.

Tablo Il. Olgulann sepmtom ve fizik baki bulgularinin deger-

nciodlu, F. Topgi, K. Keskin, T. Goktalay ve ark.
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lendiriimesi.
Kimeler Semptom Fizik baki
varligi (%) bulgusu (%)"
Karakilingli Kéya 63 (20.1) 73 (23.2)
Yagcilar Koyl 9 (18) 5 (10)
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Ailede malignite varligi ve sayisi agisindan iki kdylin
istatistiksel karsilastirmasi Tablo IV'de gériiimektedir.

Ailede gdrilen malignite gesidi agisindan 2 kéyiin kargi-
lagtiriimasi Tablo V' dedir.

KOAH gériilme sikigi Karakilingli Kéyii'nde %20.5, Yagci-
lar K8yii'nde %86.3 olarak saptanmis, aradaki fark istatis-
tiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0.02). Sigara igenler
ve icmeyenlerde KOAH gorilme sikigi sirasiyla %34 ve
%7.6 olup sigara igenlerde KOAH istatistiksel olarak
anlaml derecede yiiksek goriilmektedir (p<0.0001).
KOAH'll olgular ile KOAH'I olmayan olgular igtikleri
paket yili sigara agisindan karsilastinldiginda sirasiyla
6.7£15.2 ve 24.21+24.8 olup fark istatistiksel olarak
anlamli bulunmustur (p<0.0001).

Tarama amaciyla bakilan bir timér belirleyicisi olan
serum CEA diizeyinin Karakilingli kéyiinde ortalama
2.36x1.37 ng/ml oldugu, halkin ancak %3.3'Unlin CEA
dlzeyinin 5.2 ng/ml tizerinde oldugu gériildi.

Balgam gikarabilen 72 kiginin balgam sitolojisinin deger-
lendirimesinde kuskulu ya da pozitif malignite bulgusu
saptanmadi.

MTA Enstitisii tarafindan alinan toprak, kaya ve su érmek-
lerinde yapilan incelemede gevresel karsinojen saptan-

i mad,
Tablo Ill. Olgularin patolojik radyoloji bulgularinin degerlendiriimesi
Normal (%)* KOAH  Sekel Kitle Nodiil Plevral Tb KTOT Medias Brongektazi
bulgu lezyon (%)" (%)" patoloji  bulgusu  (%)* genis. (%)*
(%) (%) (%) (%)" (%)* -
K Kbyl 217 (69.1) 33 (10.5) 5(1.5) 6(2) 5(1.6) 1(0.3) - 4(1.3) 15(4.7)
Y Kéyil 42 (84) 1(2) 1(2) 1(2) 1(2) - 1(2) 3 (B)
*p>0.05
KOAH: Kronik obstriiktif akciger hastalidi, Tb: Tiiberkiloz
Tablo IV: 2 Kdyiin ailede malignite varligi ve sayisi agisindan degerlendiriimesi.
Kdy Ailede malignite Ailede 1 malign. Ailede 2 malign. Ailede 4 malign. Allede 6 malign.
(+) (%)° (+) (%)" (+) (%)" (+) (%)" (+)(%) *
K Kéyl 100 (31.8) 80 (25.4) 18 (5.7) 1(0.3) 1{0.3)
Y Koyl 11 (22) 9 (18) 2 (4) : <
'p>0.05
Tablo V. Ailede gériilen malignite gesidi agisindan iki kéyin karsilagtiriimasi.
Malign(-)* AC* GIS® AC+GIS® Deri* Diger* AC+Diger
(%) (%) (%) (%) (%) (%) " (%)
K kéyi 211 (67.2) 57 (18.1) 16 (5.1) 5 (1.6) 5(1.8) 16 (5.1) 2 (0.6)
Y kdyd 39 (78) 4 (8) 2 (4) - 4 (8) 1(2)
"1 p>0.05
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Karakifingli Kéydnde Malig Yiksek mi?
Tartigma

Akciger kanserinin gbriilme sikhdi ve dagilimi gesitli risk
faktérleri ile yakin iligkilidir. insidans yagla artmakta olup
bircok hasta tani kondugunda 70 yasin (zerindedir. Kadin-
larda daha az gérilmektedir. Tlrkiye'de yapilan bir
calismada erkek/kadin orani; 8/1 olarak saptanmisgtir (3).

Sigara ile akciger kanseri arasindaki iligki gok uzun sire-
dir bilinmektedir. Sigara icenlerde akciger kanseri olma
riski; igmeyenlerden 24-36 kat daha fazladir (4). Ozellikle
hayvan deneylerinde icilen sigaranin tipi (filtreli veya
filtresiz), tar iceriginin dlzeyi (ylksek veya disik), etkilen-
me slresi (sigara sayisi, etkilenilen giin sayis! ) ve endis-
triyel kirleticilerin roli gézlenmistir. Sigara dumani irritan-
lar, oksidanlar, serbest radikaller, bir dizi toksin ve karsi-
nojenleri icerir. Sigaraya erken yasta baslanmasi, filtre-
siz veya yiksek tar iceren sigara icilmesi daha risklidir(5).

Toplumumuzda bat (lkelerine gére 10 yil daha erken
akciger kanseri ile kargilagiimaktadir. 1988 yilinda Saglhk
Bakanligi tarafindan PIAR'a yaptirilan sigara prevalans
calismas! sonucuna gdre kirsal bdlgede sigara preva-
lansi erkeklerde %52.5, kadinlarda %8.9 olarak bulun-
mustur (6). Pasif sigara icimi ile akciger kanseri arasin-
daki iligkiyi arastiran ¢alismalar da vardir.

Arastirma yaptigimiz kéyde sigara igme oraninin %42
oldudu ve gok erken yaslarda sigaraya baglandigi goriil-
mistiir. Yagcilar Kéyl'nde sigara igme oram %30 olarak
bulunmus, istatistiksel olarak anlamli olmasa da Kara-
kilingli Kéyl'nde daha yiksek sigara icme orani saptan-
mistir. Karakilingll kéylinde KOAH'I diisiindliren fizik
baki bulgularinin (ronkis, solunum seslerinde azalma,
ekspiryumda uzama) belirgin olarak fazla olmasi, radyo-
lojik olarak KOAH' digilindiren patolojik bulgularin
%10.5 oraninda goérdlmesi ve KOAH olgularinin belirgin
yUksekligi Karakilingh kéylinde sigara igme ocraninin
ylUksek olmasina baglanabilir.
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Akciger kanserinin mesleksel ve gevresel karsinojenlerie
iliskisi oldugu bilinmektedir. Arsenik ve adenokarsinom,
klorometileter, uranyum ve kigik hiicreli kanserler ara-
sinda baglanti oldugu 6ne siriimektedir. Hava Kirliligi,
krom, nikel, aluminyum ile akciger kanseri insidansinda
artis bildirilmektedir (5). Lifsel yapida bir mineral olan
asbestin kanserojen etkisi, sigara ile birlegtiginde kanser
olma riski 91 kez artar (7). Ulkemizde icinde asbestin
bulundugu beyaz topragin badana sivasi, ¢ati ortli top-
ragi olarak ve pekmez yapiminda kullanildigi kirsal bél-
geler oldugunu biliyoruz. Karakilingh kdyilindeki topragin
incelenmesi sonucu asbeste rastlanmamig, herhangi bir
cevresel karsinojen saptanmamistir. Dogada bulunan
uranyumun bozunma driinleri arasinda inert bir gaz
olarak yer alan radonun akciger kanserlerinden élimleri
arttirdig! bildirilmektedir (8). Karakilingh kéyiinde radon
maruziyeti kdylin konumu geregi diisinilmemektedir.

Akciger kanserlerinde kalitsal predispozisyon Uzerinde
durulmaktadir (9). Hastalarla birinci derece akrabaligi
olanlarda akciger kanseri olma riskinin artmasi sadece
genetik faktdrlere baglanmamig, siklikla ayni cgevre
kosullarinin etkisine maruz kalma ile de iligkili olabilecegi
dne sirdimistir. Son yillarda proto-onkojen olarak adlan-
dirilan, hilcrenin biyime fonksiyonlarinda rol alan gen-
lerin radyasyon, kimyasal ajanlar ve virlsler gibi eksojen
etkenlerle onkojen haline gegerek karsinogenezise yol
actiklan 6ne sirllmektedir (8). Karakilingh kéyiinde
akraba evliliklerinin oldukga sik oldugunu ve bir ailede
birden gok malignite gérilme olasiiginin daha ylksek
oldugunu goézledik. Bizim bu kéyde genetik inceleme
yapma olanagimiz olmadi.

Sonugta kdydeki malignite ylksekliginin multifaktériyel
olabilecegi, sigaranin tek basina suglanamayacagi, bu
nedenle ileri genetik incelemelerin yararli olacag: disi-
nuidd.
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