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irozin kinaz inhibitörleri, KML tedavisinde ilk basamak tedavi seçe-
neği olarak sıklıkla kullanılan ilaçlardır. Bu grupta imatinib ve desa-
tinib özellikle Philadelphia kromozomu pozitif olgularda diğer

ilaçlara üstünlüğü nedeniyle kullanılmaktadır.1 Tirozin kinaz inhibitörleri
KML’nin üç fazında da kullanılabilmektedir.2 Kromozom 9 üzerindeki abl

İmatinib’e Bağlı Plevral Efüzyon

ÖÖZZEETT  Kro nik miye lo id lö se mi  (KML)’li has ta lar da ilk se çe nek ola rak kul la nı lan ti ro zin ki naz in hi -
bi tör le ri nin en önem li yan et ki le rin den bi ri si ak ci ğer ler de olu şan anor mal lik ler dir. Bu anor mal lik -
ler den en önem li si ise plev ral efüz yon dur. On ay dır KML ta nı sı ile ima ti nib te da vi si alan 25
ya şın da ki kadın has ta ani ge li şen ne fes dar lı ğı, sırt ağ rı sı ne de niy le kliniğimize baş vur du. Has ta nın
baş vur ma sın dan üç ay ön ce pul mo ner trom bo em bo li ta nı sıy la war fa rin te da vi si ne baş lan mış tı. Ak -
ci ğer gra fi sin de bi la te ral plev ral efüz yon sap tan dı. Tek rar la yan pul mo ner trom bo em bo li dü şü nü le -
rek to raks bilgisayarlı tomografi anjiy og ra fi ya pıl dı. An ji yog ra fi de trom büs sap tan ma dı. He men
ar dın dan to ra sen tez ya pıl dı. To ra sen tez so nu cun da ek sü da tif ve len fo sit ağır lık lı bi ri kim gö rül me -
si üze ri ne da ha ile ri in va ziv tet kik ler planlanırken, ima ti ni bin na dir ola rak plev ral sı vı ya pa bi le ce -
ği dü şü nü le rek ilaç ke sil di. İma ti ni bin ke sil me siy le rad yo lo jik ve semp to ma tik ola rak dü zel me
göz len di. Bu il ginç ol gu li te ra tür eş li ğin de su nul du.  
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AABBSS  TTRRAACCTT  One of the most important side effects of tyrosine kinase inhibitors, which are the
first line treatment options in chronic myleoid leukemia (CML), is lung abnormalities among
which pleural effusion is the most important. A 25-year-old female patient with CML for 10
months who has been treated with imatinib was admitted due to shortness of breath and back
pain. Warfarin was started three months ago with the diagnosis of pulmonary thromboembolism.
Chest X-ray revealed bilateral pleural effusion. Thorax computerized tomography angiography
performed in order to exclude recurrent pulmonary thromboembolism revealed thrombosis.
Thorasynthesis yielded an exudative pleural fluid with a predominance of lymphocytes. The pa-
tient improved radiologically and clinically improvement after stopping imatinib, while the eti-
ology of pleurisy was being investigated. This interesting case was discussed reviewing the
literature. 
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on ko ge ni nin nor mal lo ku sun dan 22. kro mo zo ma
trans lo kas yo nu so nu cun da, abl ile 22. kro mo zom -
da ki bcr gen le ri bir le şe rek bcr/abl on ko ge ni nin
oluş ma sı na ne den olur. Bcr/abl pro te i ni, sü rek li ak -
tif du rum da ka lan bir ti ro zin ki naz dır ve hüc re içi
sin yal yol la rı nı ak tif leş ti re rek lö se mi ge liş me si ne
ne den olur. Olu şan bu ti ro zin ki na zi se lek tif ola rak
in hi be et me si ve sin yal yo lak la rı nın ha re ke te geç-
me si ni ön le mek ama cıy la ilk ola rak ima ti nib ge liş -
ti ril miş tir.3 İma ti nib te da vi si ile sı vı re tan si yo nu,
plev ral efüz yon ve ak ci ğer pa ran kim anor mal lik le -
ri bil di ril miş tir.1,2

KML ne de niy le ima ti nib te da vi si alan ve da ha
ön ce bir kez  pul mo ner trom bo em bo li ge çi ren genç
kadın olgu ila ca bağ lı ge li şen plev ral efüz yon li te -
ra tür eş li ğin de su nul du.

OL GU SU NU MU

On ay dır KML ne de niy le te da vi al tın da olan 25 ya-
şın da kadın has ta beş gün ön ce ani baş la yan ne fes
dar lı ğı, sırt ağ rı sı, ök sü rük ve bir kez az mik tar da
ol du ğu nu be lirt ti ği he mop ti zi şika yet le riy le kli ni -
ği mi ze baş vur du. Üç ay ön ce pul mo ner trom bo em -
bo li ta nı sı ile war fa rin te da vi si ne baş lan dı ğı nı
be lir ti yor du. Ha len ima ti nib (Gle e vec®) ve war fa -
rin kul lan mak tay dı. Has ta nın ya pı lan mu a ye ne sin -
de; so lu num sa yı sı 28/dk, so lu num sis te mi
mu a ye ne sin de her iki ak ci ğer ba za lin de so lu num
ses le ri azal mış ve per küs yon da bi la te ral kos taf re -
nik si nüs ler de ma ti te alı nı yor du. Di ğer mu a ye ne
bul gu la rı do ğal dı. La bo ra tuv ar bul gu la rı; se di men -
tas yon 120 mm/h, BK: 2300/mm3, Hb: 7.8 gr/dL,
pla te let: 176 000/mm3 idi. Kan bi yo kim ya sın da
anor mal lik sap tan ma dı. D- di mer dü ze yi 2001
ng/mL (0-150 ng/mL) ve INR dü ze yi 2.49 ola rak
be lir len di. Ar ter yel kan ga zın da PH: 7.44, PCO2:
31.2 mmHg, PO2: 96 mmHg, ok si jen sa tü ras yo nu:
%95 ola rak sap tan dı. Ak ci ğer gra fi sin de sağ da da ha
be lir gin ol mak üze re bi la te ral kos taf re nik si nüs ler -
de künt leş me iz len di (Resim 1). Has ta da ani baş la -
yan semp tom lar ve yük sek D- di mer dü ze yi
ne de niy le tek rar la yan pul mo ner trom bo em bo li dü-
şü nü le rek to raks bilgisayarlı tomografi (BT) an ji -
yog ra fi çe kil di (Resim 2). BT an ji yog ra fi de trom büs

RESİM 1: Hastanın başvuru sırasındaki akciğer filmi.

RESİM 2: Toraks BT anjiyografi.
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sap tan ma dı. Alt eks tre mi te ve nöz Dopp ler ultraso-
nografide de rin ven trom bo zu gö rül me di ve Dopp-
ler eko kar di yog ra fi ta ma men nor mal di. BT
an ji yog ra fi de alı nan me di as ti nal ke sit ler de plev ral
ef üz yo na yol aça bi le cek pa to lo jik bo yut lar da bir
lenf no du sap tan ma dı (Resim 3). To ra sen tez le alı-
nan plev ral sı vı se ro he mo ra jik gö rü nüm dey di ve
bi yo kim ya sal de ğer le ri ise plev ral sı vı da; glu koz 97
mg/dL, al bu min 2.9 g/dL, to tal pro te in 5.1 g/dL,
LDH 171 IU/L se rum da ise glu koz 103 mg/dL, al bu-
min 3.8 g/dL, to tal pro te in 7 g/dL, LDH 182 IU/L
ola rak öl çül dü ve so nuç lar ek su da ile uyum lu bu-
lun du. Plev ral sı vı si to lo ji sin de; %98 len fo sit ve bol

erit ro sit gö rül dü. Pa to lo jik in ce le me sin de; il ti ha bi
olay ola rak ra por lan dı. 

Has ta nın bi la te ral plev ral sı vı sı ol ma sı ve eti-
yo lo ji ye yö ne lik ya pı lan tet kik le rin nor mal ol ma sı
üze ri ne ila ca bağ lı plev ral sı vı ola bi le ce ği dü şü nül -
dü. İma ti nib ke si le rek war fa rin dı şın da has ta ya ek
bir te da vi ve ril me di. İma ti nibin ke sil me si nin ar dın-
dan üç gün içe ri sin de semp tom lar da dü zel me ol du.
Be şin ci gün so nun da çe ki len ak ci ğer gra fi sin de bi-
la te ral plev ral sı vı nın kay bol du ğu göz len di (Resim
4). Kon trol le ri öne ri len has ta tek rar he ma to lo ji kli-
ni ği ne yön len di ril di.

TAR TIŞ MA 

KML te da vi sin de kul la nı lan ima ti nib ve bu ila ca di-
renç ge li şi min de kul la nı lan da sa ti nib bi rer ti ro zin
ki naz in hi bi tö rü dür ler. Sı vı re tan si yo nu na bağ lı pe-
ri fe ral ödem, plev ral efüz yo nun ya nı sı ra ak ci ğer
pa ran ki min de buz lu cam man za ra sı ve al ve o ler 
opa si te ler le sep tal ka lın laş ma lar da gö rü le bil mek -
te dir.1 Ya pı lan ça lış ma lar da ima ti nib ya da da sa ti -
nib kul la nı mı na bağ lı plev ral ef üz yon %15-30
ara sın da de ği şen oran lar da gö rü le bil mek te ve bu
yan et ki nin doz ba ğım lı oldu ğu nu be lirt mek te dir -
ler.1,2 KML’nin her 3 fa zın da da (blas tik faz, ak se le -
re faz, kro nik faz) plev ral efüz yon gö rü le bil mek le
bir lik te en sık ar tış fa zıy la, kro nik faz da ol du ğu nu
vur gu lan mak ta dır.2 Ol gu muz ima ti nib te da vi si ni

RESİM 4: İmatinib kesildikten beş gün sonraki akciğer filmi.

RESİM 3: BT anjiyografide mediastinal kesitler.
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10 ay dır yük sek doz dan (800 mg/gün) al mak tay -
dı.

Pul mo ner komp li kas yon la rın or ta ya çı kış za-
ma nı ile il gi li net bir bil gi bu lun ma mak ta dır. An -
cak ima ti nibin yük sek doz da uzun sü re kul la-
nıl ma sı nın yan et ki in si dan sı nı ar tır dı ğı be lir til -
mek te dir.4,5

Has ta mız ta nı ko nul duk tan ye di ay son ra
KML’nin oluş tur du ğu ris ke bağ lı ola rak bir kez pul-
mo ner em bo li ata ğı ge çir miş tir. O dö nem de ki pul-
mo ner em bo li ta nı sı anam nez de ve kon sül tas yon
no tun da mev cut tu. Na sıl ta nı ko nul du ğu ile il gi li
bil gi ve ril me miş ti.

Ça lış ma lar da ti ro zin ki naz la ra bağ lı bi ri ken
plev ral sı vı nın %78 ora nın da ek su da tif ve he mo ra -
jik ol du ğu be lir til mek te dir. Sı vı da len fo sit ağır lık lı
bir bi ri ki min ol du ğu  vur gu lan mak ta dır.1,2,4 Ol gu -
muz da da se ro he mo ra jik va sıf ta ek su da tif bir sı vı
bi ri ki miy le bir lik te si to lo jik in ce le me sin de %98
ora nın da len fo sit ol du ğu tes pit edil miş ti. Ber ge ron
ve ar k. nın yap tı ğı bir ça lış ma da len fo sit bi ri ki mi -
nin plev ral sı vı nın ya nı sı ra ak ci ğer pa ran kim tu-
tu lu mu olan lar da bron ko al ve o ler la vaj da da ol du ğu
bu lun muş tur.1,4 Ol gu muz da pa ran kim tu tu lu mu ol-
ma ma sı ne de niy le da ha in va ziv bir gi ri şi me ge rek
du yul ma dı.

Plev ral sı vı top lan ma sı ile il gi li gö rüş ler var-
dır. Bun lar ti ro zin ki naz in hi bi tör le ri nin sı vı di na -
mik le ri ni de ğiş tir me si ile plev ral boş lu ğa sı vı
bi rik ti ği yo lun da ki gö rü şün ya nı sı ra in tra ve nöz sı -
vı yük le me si nin ve böb rek yet mez li ği gi bi fak tör -
le rin kat kı da bu lu na bi le ce ği vur gu lan mış tır. An cak
şu ana ka dar ra por la nan ve en çok ka bul edi len gö -
rüş plev ral sı vı ve ak ci ğer pa ran kim tu tu lu mun da

or tam da yo ğun la şan len fo sit le rin hız lı tü mör li zi si -
ne bağ lı or ta ya çı kan im mün me ka niz ma la ra bağ lı
ol du ğu gö rü şü dür.4,6,7

Olu şan plev ral sı vı nın te da vi siy le il gi li de de-
ği şik uy gu la ma lar var dır. Ti ro zin ki naz in hi bi tö rü
kul la nı mı na bağ lı plev ral efüz yon olu şan 48 ol gu -
luk bir ça lış ma da has ta la rın %83’ü sa de ce ila cın
ke sil me siy le, %71’i di ü re tik te da vi siy le, %27’si
ste ro id le ve %19’u to ra sen tez le te da vi edi le bil -
miş tir.2 Ol gu muz da ila cın ke sil me sin den he men
son ra sı vı da ki ge ri le me ve da ha son ra da kay bol -
ma sı ne de niy le ek bir te da vi ye ge rek du yul ma -
mış tır. 

İmmün ara cı lı me ka niz ma lar la oluş tu ğu dü şü -
nü len ak ci ğer anor mal lik le ri nin te da viy le dü zel til -
dik ten son ra ye ni den dü şük doz lar da ima ti nib ya
da da sa ti nib le te da vi ye baş lan ma sıy la komp li kas -
yon la rın bü yük oran da oluş ma dı ğı be lir til mek te -
dir.2,6,8,9 İma ti ni bi to le re ede me yen ya da di renç
gös te ren KML has ta la rın da, ye ni ge liş ti ri len
AMN107’nin de kul la nı la bi le ce ği ça lış ma lar da bil-
di ril miş tir, an cak ya pı lan ça lış ma lar he nüz ye ter li
sa yı da de ğil dir.10

So nuç ola rak, ol gu muz da olu şan se ro he mo ra -
jik va sıf ta ki ek su da tif sı vı da len fo sit ağır lık lı bir bi-
ri kim bu lun muş ve ima ti ni bin ke sil me siy le
efüz yo nun kay bol ma sı ila ca bağ lı bir efüz yon ol-
du ğu nu gös ter miş tir. Ti ro zin ki naz in hi bi tör le riy -
le te da vi alan has ta lar da plev ral efüz yo nun
ge li şe bi le ce ği dik ka te alın ma lı ve et iyo lo ji nin ay-
dın la tıl ma sı için da ha in va ziv gi ri şim le re ge rek ol-
ma dan ila cın ke si le rek ol gu la rın ta kip edil me si nin
da ha uy gun ola ca ğı gö rü şün de yiz.
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