m Anadolu Klin / Anatol Clin Orijinal Makale/Original Article

Evre 1—2 Opere Kiiglik Hicreli Disi Akciger
Kanseri Hastalarinda Notrofil/Lenfosit ve
Platelet/Lenfosit Oranlarinin Prognoz ile
lliskisi: Tek Merkez Deneyimi

The Relationship between Neutrophil/Lymphocyte
and Platelet/Lymphocyte Ratios and Prognosis in
Operated Patients with Stage 1—2 Non-small Cell
Lung Cancer: A One-Center Experience
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0z Mevliide inang?, Oktay Bozkurt?, Ersin
Amag: Notrofil/lenfosit orani (NLO) ve platelet/lenfosit orani (PLO) ile gesitli kanserlerin prognozu arasindaki Ozaslan?, Mahmut Ugar?,
iliski gosterilmistir. Ancak NLO ve PLO'nun kiigtik hticreli disi akciger kanseri (KHDAK) prognozuna etkisi hala Metin Ozkan?
tartismalidir. Bu galismamizin amaci, hastanemizde radikal rezeksiyon uygulanan Evre 1-2 KHDAK hastala- I Ankara Dr. Abdurrahman Yurtasan
rinda operasyon 6ncesi NLO ve PLO'nun prognostik degerini arastirmaktir. Onkoloji Eéitim ve Aragtirma Hastanesi,
Gereg ve Yontemler: Galismaya 2001-2014 yillarinda merkezimizde takip edilen ve radikal rezeksiyon uygu- Ankara Tirkiye
lanan 59 Evre 1-2 KHDAK hastasi dahil edilmistir. Hastalarin takip dosyalari incelenmis ve gerekli bilgiler alin- 2 Erciyes Universitesi Tip Fakiltesi, I

, : ~ N . . - Hastaliklari AD, Kayseri Turkiye
mistir. NLO ve PLO'nun optimal cut-off dederi igin receiver operating curve (ROC) analizi kullaniimistir (NLO "

S . .

icin 4,7; PLO igin 199). NLO ve PLO'nun genel sagkalim (GSK) ve hastaliksiz sagkalim (HSK) tzerine etkisini Erciyes Universitesi Tip Fakilltesi, Medikal

Onkoloji AD, Kayseri Turkiye
incelemek igin tek degiskenli Kaplan—Meier analizi kullaniimistir. ) v v

Bulgular: NLO ve PLO siniflamalari ile klinik parametreler arasinda yas haricinde herhangi bir iliski bulunma-
mistir. NLO <4,7 olan grupta GSK ortanca degeri 47 ay, HSK ortanca degeri 38 ay, NLO >4,7 olan grupta ise
GSK ortanca degeri 38 ay, HSK ortanca degeri 24 ay olarak bulundu (GSK igin p=0,031; HSK igin p=0,204). PLO
<199 olan grupta GSK ortanca degeri 46 ay, HSK ortanca degeri 38 ay, PLO >199 olan grupta ise GSK ortanca
degeri 37,5 ay, HSK ortanca degeri 31,5 ay olarak bulundu (GSK igin p=0,033; HSK igin p=0,518). Kaplan—Me-
ier analizine gére NLO <4,7 olan hastalarda ve PLO <199 olan hastalarda yagsam slresinin istatistiksel olarak
daha uzun oldugu saptanmistir (siraslyla p=0,005 ve p=0,011).

Tartisma ve Sonug: Tedavi dncesi yiiksek NLO ve PLO degerleri opere akciger kanseri hastalarinda kotti prog-
noz igin bagimsiz belirteglerdir. Preoperatif NLO ve PLO dederleri, Evre 1—2 KHDAK hastalarinda radikal rezek-
siyon 6ncesi prognostik bir parametre olarak kullanilabilir.

Anahtar Sozcukler: kiigtik hiicreli disi akciger kanseri; nétrofil/lenfosit orani; platelet/lenfosit orani

Abstract

Aim: The relationship between neutrophil/lymphocyte ratio (NLR) and platelet/lymphocyte ratio (PLR) and

prognosis in various cancers has been demonstrated. However, the effect of NLR and PLR on prognosis in

non-small cell lung cancer (NSCLC) remains controversial. In this study, we aimed to investigate the prognos-

tic value of NLR and PLR before surgery in patients with stage 1—2 NSCLC who underwent radical resection

in our hospital.

Materials and Methods: Fifty-nine patients with stage 1-2 NSCLC who underwent radical resection and

were followed up at our center between 2001 and 2014 were included in this study. The follow-up files of the

patients were reviewed and the necessary data were obtained. Receiver operating curve (ROC) analysis was

used for optimal NLR and PLR cut-off values (4.7 for NLR, 199 for PLR). The Kaplan—Meier univariate analy-

sis was used to examine the effect of NLR and PLR on overall survival (OS) and disease-free survival (DFS).

Results: No relationship was found between NLR and PLR classifications and clinical parameters, except for

age. In the group with NLR <4.7, the OS median was 47 months and the DFS median 38 months; in the group

with NLR >4.7, the OS median was 38 months and the DFS median 24 months (p=0.031 for OS; p=0.204 for Gelis Tarihi /Received : 21.05.2017

DFS). In the group with PLR <199, the OS median was 46 months and the DFS median 38 months; in the group Kabul Tarihi /Accepted: 27.07.2017

with PLR >199, the OS median was 37.5 months and the DFS median 31.5 months (p=0.033 for OS; p=0.518

for DFS). According to the Kaplan—Meier analysis, the patients with NLO <4.7 and the patients with PLO <199

were found to have statistically longer survival (p=0.005 and p=0.011, respectively). Sorumlu Yazar/Corresponding Author

Discussion and Conclusion: High NLR and PLR values before treatment are independent predictors of poor Dr. Ayge Ocak Duran "
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GIRIS

Akciger kanseri diinyada en sik goriilen ve 5 yillik
sagkalim orani %18 olan 6nemli bir hastaliktir (1). Kii-
giik hiicreli dis1 akciger kanseri (KHDAK) akciger kan-
serlerinin en sik goriilen tipi olup (%83), 5 yillik genel
sagkalim oran1 %21dir ve diinya genelinde kanser ne-
denli 6liimlerde en biiyiik paydan sorumludur (2).

KHDAK igin son zamanlarda yeni tedavi secenek-
leri 6ne stiriilmiis ve yasam beklentisi yeni tedavilerle
uzamis olmakla birlikte hala sagkalim konusunda ye-
terince tatmin edici bir sonug elde edilememistir (3).
KHDAKde yasam beklentisi ve prognozun gelenek-
sel parametreler (TNM siiflamasi, yas, histolojik tip,
lenfovaskiiler invazyon, sinir durumu, visseral plevral
invazyon vb.) yaninda bazi molekiiler belirteglerle de
ongoriilebilecegi bildirilmistir (4). Yeni prognostik
faktorlerin bulunmasi ile daha iyi bir risk siniflama-
s1 yapilabilecek, yiiksek riskli hastalar belirlenip bu
hastalarda daha agresif tedavi stratejileri uygulanabi-
lecektir. Simdiye kadar KHDAK hastalarinda prognoz
i¢in bir¢ok belirte¢ arastirilmis, ancak higbiri klinik
kullanim i¢in tam olarak isteneni verememistir (5). Bu
nedenle KHDAK hastalarinda kotii yagam 6ngoren ya
da bunu diizelten perioperatif faktorleri tespit etmeyi
hedefleyen ¢aligmalar hala bityiik ilgi gormektedir.

Enflamasyon ve timor mikro ¢evresi kanser geli-
simi ve progresyonu ile iligkilidir (6). Enflamasyonda
anahtar rol oynayan hiicreler enflamasyonun tetikle-
digi kanser olusumunda etkili olabilir ve timor prog-
resyonunu ve hastanin yasam beklentisini etkileyebilir
(6,7). Sistemik enflamatuvar yanitin, kanser hiicreleri-
nin olusum ve progresyonunda 6nemli bir rol oynadig1
daha 6nceki ¢aligmalarda tespit edilmis olsa da kanser
hastalarinin prognozunu belirlemede hangi enflama-
tuvar parametrenin digerlerine gore daha iyi oldugu
belli degildir (6,8). Simdiye kadar yapilan ¢alismalar
notrofil/lenfosit oraninin (NLO) ve platelet/lenfosit
oraninin (PLO) sistemik enflamasyon diizeyini goste-
ren Onemli belirtegler oldugunu géstermistir (9).

Daha 6nceki ¢alismalarda NLO ve PLOnun ¢esitli
organlarin kanserleri i¢in 6nemli bir prognostik belir-
te¢ oldugu gosterilmistir (6-8,10-14). KHDAK has-
talarinda NLO ve PLO’nun prediktif degerleri hentiz
tam olarak belirlenmis degildir. Bu ¢alismanin amaci,
kendi merkezimizde takip ettigimiz ve radikal rezeksi-
yon uygulanan Evre 1-2 KHDAK hastalarinda preo-

peratif bakilan NLO ve PLO'nun prognostik degerini
incelemek, bunlarin genel sagkalim (GSK) ve hastalik-
s1z sagkalim (HSK) ile iliskisini aragtirmaktur.

|
GEREG VE YONTEMLER
Caligmaya 2001-2014 yillar1 arasinda Erciyes Uni-

versitesi Tip Fakiiltesi, Medikal Onkoloji Kliniginde,
KHDAK tanisi konan ve radikal rezeksiyon uygulanan
150 hasta dahil edilmistir. Veriler hastane kayit dosya-
lar1, elektronik kayitlar ve klinigimizin her hasta i¢in
tuttugu ozel dosyalardan retrospektif olarak elde edil-
mistir. Hastalarin evrelendirilmesi The American Joint
Committee on Cancer (AJCC) siniflama sistemine gore
yapilmustir. Evre 3 ve 4 hastalar ile kayith verileri ek-
sik olan hastalar ¢ikarildiginda Evre 1-2 olup radikal
rezeksiyon uygulanan 59 KHDAK hastas: ¢aligmaya
dahil edilmistir.

Istatistiksel Analiz

Ornekleme yontemi olarak amagl érnekleme yon-
temi kullanildi. Caligmamiz retrospektif oldugundan,
belirledigimiz zaman diliminde klinigimizde takip
edilen ve ¢aligma kriterlerine uyan tiim hastalar ¢alis-
maya dahil edilerek 6rneklem buytkligi belirlendi.
Verilerin analizi i¢in SPSS (versiyon 19.0) kullanil-
di. Sayisal verilerin normal dagilima uygunluklarina
gore ortalama ve ortanca degerleri verildi; gruplar
aras1 farklar ise Student f-testi veya Mann-Whitney
U testi ile yapildi. Kategorik parametrelerin siklikla-
r1 say1 ve yuizde olarak verildi ve farklar: ki-kare testi
ile degerlendirildi. Tedavi 6ncesi hastalarin PLO ve
NLO diizeyleri tespit edildi ve en yiiksek sensivite ve
spesifiteyi yansitan orani bulmak i¢cin ROC (receiver
operating curve) analizi kullanild1 (Figtir 1). Genel
sagkalim siiresi, tan1 konan zamandan 6liim zamanina
kadar gegen siire olarak hesaplandi. Hastaliksiz sagka-
lim siiresi, tan1 konan zamandan hastaligin niiks ettigi
zamana veya niiks bilgisi yoksa hastanin 6ldigi zama-
na kadar gegen stire olarak ay cinsinden hesaplanarak
belirlendi. Hastaliksiz sagkalim ve genel sagkalimi
igeren zaman/olay analizi i¢cin Kaplan-Meier metodu
kullanildi. Hasta gruplar: arasindaki zaman/olay son-
lanim noktalarinin kargilagtirilmasi i¢in log-rank testi
kullanildi. Siirekli degiskenlerin HSK ve GSK tizerine

etkilerini degerlendirmek icin multivariable Cox pro-
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portional HR modeli kullanildi. p<0,05 degeri istatis-
tiksel olarak anlamli kabul edildi.

|

BULGULAR

ROC analizine gore %77 sensivite ve %52 spesifi-
teyi gosteren degerler NLO i¢in 4,7 (AUC:0,664; %95
CI.0,526-0,802; p=0,032) ve PLO i¢in 199 (AUC:0,639;
%95 CI:0,497-0,781; p=0,062) bulundu. Her iki deger
i¢in de hastalar bu degerlerin iistii ve alt1 olacak sekilde
iki gruba ayrildi. NLO i¢in, 33 hasta NLO >4,7 olan
grupta, 26 hasta ise NLO <4,7 olan grupta yer ald1.
PLO icin ise, 32 hasta PLO >199 olan grupta, 27 hasta
PLO <199 olan grupta yer ald1.

Tiim hasta grubunda yas ortalamasi 58+7, erkek
cinsiyet orani 54/59 (%91,5) idi. Hastalarin sadece 7’si
(%12) hi¢ sigara icmemisken, 28 hasta (%47) halen
sigara igmekte idi. 24 hasta (%41) sigaray1 birakmisti.
Hastalarin 27’si (%46) Evre 2'deyken, 32 hasta (%54)
Evre I'deydi. 59 hastanin 38’ (%64,4) adjuvan kemo-
terapi almisken, 21'i (%35,6) bu tedaviyi almamusti.
Performans durumu tespit edilen 45 hastadan 22 has-
tanin performans durumu 1, 23 hastanin performans
durumu ise 0 idi. GSK ortanca degeri 44 ay (3-200),
HSK ortanca degeri 33 ay (3-155) idi. Klinik paramet-
relerin NLO ve PLO ile korelasyonu Tablo 1de siralan-
mustir. Buna gore NLO ve PLO simiflamalari ile klinik
parametreler arasinda yas haricinde herhangi bir iliski
bulunmamustir.

GSK ve HSK’nin yiiksek ve diisiik NLO ve PLO ile
iligkisi Tablo 2'de gosterilmistir. NLO <4,7 olan grupta
GSK ortanca degeri 47 ay iken HSK ortanca degeri 38
ay bulundu. NLO >4,7 olan grupta ise GSK ortanca de-

geri 38 ay iken HSK ortanca degeri 24 ay olarak bulun-
du (GSK i¢in p=0,031, HSK i¢in p=0,204). PLO <199
olan grupta GSK ortanca degeri 46 ay iken HSK ortan-
ca degeri 38 ay, PLO >199 olan grupta ise GSK ortanca
degeri 37,5 ay iken HSK ortanca degeri 31,5 ay olarak
bulundu (GSK igin p=0,033, HSK i¢in p=0,518).

Figiir 2'de genel sagkalim i¢cin Kaplan-Meier ya-
sam egrisi ¢izilmistir. Kaplan-Meier analizine gore
NLO <4,7 olan hastalarda, NLO >4,7 olan hastalara
gore yasam siiresinin istatistiksel olarak daha yiiksek
oldugu saptanmistir (p=0,005). Yasam egrisi PLO i¢in
incelendiginde ise; PLO <199 olan hastalarda PLO
>199 olan hastalara gore yasam siiresinin istatistiksel
olarak daha yiiksek oldugu saptanmustir (p=0,011).
Hastaliksiz sagkalim agisindan incelendiginde ise hem
NLO hem de PLO igin yiiksek ve diisiik degerler ara-
sinda hastaliksiz sagkalim agisindan istatistiksel olarak
anlamli bir fark bulunmamuistir.

Cok degiskenli analiz i¢in Cox proportional hazard
modeli kullanildi. Buna gore, sadece PLO <199 olmast
KHADK hastalarinda genel sagkalim igin prognostik
faktor olarak bulunmustur (HR=0,323; 95% CI 0,105-
0,989; p=0.048). NLO, yas, cinsiyet ve adjuvan kemo-
terapi almis olmak bagimsiz prognostik faktor olarak
tespit edilmemigtir (Tablo 3).

|
TARTISMA
Kendi merkezimizde opere edilen 59 Evre 1-2

KHDAK hastasin1 iceren bu retrospektif ¢alisma-
da, preoperatif bakilan NLO ve PLOnun uzun siireli
takipte prognostik degerinin oldugu gosterilmistir.
Daha 6nce buna benzer ¢aligmalar yapilmistir; ancak

Tablo 1. KHDAK’li hastalarda klinik parametreler ile NLO ve PLO arasindaki iliski

NLO p PLO p
<4,7 >4,7 <199 >199
Yas (y1l) 55+7 60+6 0,003 55+8 60+6 0,017
Cinsiyet (E) 24 (%40,7) 30 (%50,8) 0,848 24 (%40,7) 30 (%50,8) 0,504
Sigara (halen) 9(%16,4) 14 (%25,5) 0,645 16 (%29,1) 11 (%20) 0,121
Hipertansiyon 4 (%6,8) 6 (%10,2) 0,776 3 (%5,1) 7 (%11,9) 0,272
KAH 3 (%5,1) 5 (%8,5) 0,687 2 (%3,4) 6 (%10,2) 0,205
KOAH 0 4 (%6,8) 0,066 1(%1,7) 3 (%5,1) 0,388
DM 3 (%5,1) 4 (%6,8) 0,945 2 (%3,4) 5 (%8,5) 0,331
Aile hikayesi 2 (%3,4) 1(%1,7) 0,397 0 3 (%5,2) 0,109
Performans<1 11 (%24,4) 12 (%26,7) 0,641 12 (%26,7) 11 (%24,4) 0,286
ADJKT alan 16 (%27,1) 22 (%37,3) 0,683 15 (%25,4) 23 (%39) 0,192

KHDAK: kiigiik hiicreli dis1 akciger kanseri; NLO: nétrofil/lenfosit orani; PLO: platelet/lenfosit orani; KAH: koroner arter hastaligi; KOAH:

kronik obstriiktif akciger hastaligi; DM: diyabetes mellitus; ADJKT: adjuvan kemoterapi
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Tablo 2. Genel sagkalim ve hastaliksiz sagkalimin yiiksek ve diisiik NLO ve PLO ile iligkisi

NLO p PLO p
<4,7 >4,7 <199 >199
GSK (ay) 47 (10-200) 38 (3-177) 0,031 46 (10-200) 37,5 (3-177) 0,033
HSK (ay) 38 (3-155) 24 (3-65) 0,204 38 (3-155) 31,5 (3-77) 0,518

NLO: nétrofil/lenfosit orani; PLO: platelet/lenfosit orani; GSK: genel sagkalim; HSK: hastaliksiz sagkalim

bizim ¢alismamizin en 6nemli farki, tiim evrelerdeki
KHDAK hastalarini degil, homojenligi saglama adina
sadece Evre 1-2 KHDAK hastalarini ¢aligmaya dahil
etmemizdir.

Calismalar NLO ve PLOnun kanser hastalarin-
da kot sonlanimlar ve tedaviye cevap konusunda
iyi bir prediktor oldugunu gostermekle birlikte, NLO
ve PLO igin heniiz kesin ve tizerinde uzlasilmis bir
cut-off degeri yoktur. Baz1 ¢aligmalarda ortanca de-
gere gore ikiye ayrilmis, bazilarinda ise 5 degeri cut-
off deger olarak alinmistir (15,16). NLO ve PLO'nun
hayatta kalma icin maksimum sensivite ve spesifiteye
sahip degeri ROC analiziyle bulunabilir. Calismamuiz-
da ROC analizine gore NLO i¢in 4,7 ve PLO i¢in 199
degerleri bulundu ve bu sinir degere gore hastalar iki
gruba ayrilarak istatistiksel analiz yapildi. Ancak yine
de NLO ve PLO’nun KHDAKdeki optimal cut-off de-
gerini bulmak i¢in daha fazla standardizasyona ihtiyag
vardir. Caligmamizda hem NLO hem de PLO oranla-
rin1 degerlendirerek daha fazla prognostik bilgi elde
etmeyi amagladik.

KHDAK hastalarinda prognozu belirlemek i¢in
cesitli molekiiler biyolojik belirtegler ¢alisma konusu
olmustur (5). Bagisiklik sistemi hiicrelerinin kanserin
olusum ve yayilimindaki rolii son zamanlarda ilgi ala-

NLO i¢iN ROC Curve

08

o
®

Sensitivity

o
=
1

0,2

n1 olmustur. Kanser olusum ve progresyonunun enfla-
masyon ve immilinite ile yakindan iligkili oldugu genel
kabul goren bir goriistiir (8). Enflamatuvar hiicreler
sitotoksik lenfositlerin fonksiyonlarini inhibe edecek
maddeler salgilayabilir, bu salgilar1 ile ekstraseliiler
matriksin yapisini degistirebilir ve tiimér biytmesi-
ni, progresyonunu ve metastazini kolaylastirabilirler
(17). Insan viicudundaki enflamasyonun derecesini
yansitan bir¢ok belirte¢ mevcuttur. Preoperatif baki-
lan NLO ve PLO bu parametrelerden ikisidir ve enfla-
masyonun derecesini oldukea iyi yansitirlar (9). Bu iki
parametre de hem enflamasyonu yansitmasi agisindan
efektif, hem de basit, ucuz ve kolay bakilabilen para-
metrelerdir.

Artmis NLO ve PLOnun gesitli kanserler igin
(KHDAK dahil) bagimsiz prognostik faktorler olduk-
lar1 ve kotii yasam beklentisiyle iliskili olduklar: goste-
rilmistir (18,19). Yapilan ¢alismalarda KHDAK hasta-
larinda tedavi 6ncesi artmig NLO ve PLO'nun dugitk
HSK siiresi ile ve dusiik hayatta kalma orani ile iligkili
oldugu gosterilmistir (18-20). Baska bir ¢aligmada
primer akciger kanserlerinde operasyon 6ncesi yiik-
sek NLOnun GSK i¢in bagimsiz bir belirte¢ oldugu ve
Evre 1 hastalarda 6liim igin yiiksek riski gosteren bir
belirte¢ oldugu gosterilmistir (21). Baz1 galismalarda

PLO iGiN ROC Curve
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Figiir 1. KHDAK’li hastalarda NLO ve PLO i¢in receiver operating characteristic (ROC) egrisi degerleri
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Figiir 2. Genel sagkalim i¢in Kaplan—-Meier yasam egrisi
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A) NLO <4,7 olan hastalarda, NLO >4,7 olan hastalara gore yagsam siiresinin istatistiksel olarak daha uzun oldugu
saptanmuigtir (p=0,005); B) PLO <199 olan hastalarda PLO >199 olan hastalara gore yasam siiresinin istatistiksel
olarak daha uzun oldugu saptanmustir (p=0,011); C) NLO <4,7 olan hastalarin, NLO >4,7 olan hastalara benzer
hastaliksiz sagkalima sahip oldugu saptanmistir (p=0,051); D) PLO <199 olan hastalarin PLO >199 olan hastala-
ra benzer hastaliksiz sagkalima sahip oldugu saptanmistir (p=0,091)

ise KHDAK hastalarnda NLO ve PLO prognostik bir
faktor olarak bulunmamistir (7,19,22). Bizim ¢aligma-
mizda KHDAK hastalarinda NLO ve PLO ile GSK ara-
sinda anlamli bir iligki bulunurken, bu iki parametre
ile HSK arasinda anlamli bir iligki bulunmamustir.
Lenfositler kansere kars: bagisiklikta 6nemli bir rol
oynarlar ve yiiksek lenfosit diizeyi daha iyi klinik so-
nuglarla iligkilidir (5,23,24). Nétrofiller ise enflamas-
yon tarafindan tetiklenen tiimoér olusumunda dnemli
rol oynarlar ve yiiksek nétrofil diizeyinin kétii klinik
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sonuglarla iligkili oldugu gosterilmistir (25). NLO'nun
kanser progresyonu ile iliskisini agiklayacak ¢esitli me-
kanizmalar simdiye kadar arastirmacilar tarafindan
One surilmiistir. Notrofil hiicreleri, kanser hiicreleri-
nin olusum, proliferasyon ve yayilim siireclerine katki-
da bulunurlar (26,27). Metastaza katkilarini genellikle
vaskiiler endotelyal bityiime faktorlerinin aktivitesini
ve bu yolla anjiyogenezi artirarak yaparlar (28). Artmis
notrofiller lenfosit ve diger immiin hiicrelerin aktivi-
tesini inhibe eder (29). Artmig NLO, nétrofil bagiml
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Tablo 3. Genel sagkalim igin prognostik faktorlerin multivariate

Cox proportional hazards regresyon modeli ile incelenmesi

HR %95 CI p

NLO ,505 ,171-1,494 217
PLO 1323 ,105-,989 ,048
Cinsiyet ,396 ,074-2,114 279
Yag 948 ,882-1,018 142
Adjuvan KT 2,152 ,903-5,131 ,084

NLO: nétrofil/lenfosit orani; PLO: platelet/lenfosit orany; KT: kemo-

terapi

enflamasyonda artisi, lenfosit bagimli tiimoér cevabin-
da azalig1 ifade eder ve bu durumda tiimoriin biiytime
ve metastaz ihtimali artmis demektir (28,29).

Ayni sekilde, PLO da sistemik enflamasyonun bir
belirtecidir. Plateletler salgiladiklar: cesitli faktorler
(platelet-derived growth factor, platelet factor 4, throm-
bospondin) ile diger plateletler, koagiilasyon sistemi ve
vaskiiler hiicre aktivasyonunda degisikliklere neden
olurlar ve tiimoér gelisim basamaklarindan adezyon,
invazyon ve anjiyogenez gibi bircok basamag: etkileye-
rek kanser progresyon ve metastazinda 6nemli bir rol
oynarlar (30,31,32). Tumor tarafindan aktive edilmis
ya da hasarli endotel bolgelerine yapisarak iclerindeki
aktif molekiilleri lokal cevreye yayarak platelet iliskili
etkilerini gosterirler (30-32). Boylece platelet sayisi-
nin artmasi ve/veya lenfosit sayisinin azalmasi kanser
hiicrelerinin ilerlemesine, embolisine, adezyonuna ve
metastazina onemli bir katkida bulunur (29,33).

Bizim tek merkezimizden elde ettigimiz verilere
gore; NLO <4,7 olan hastalarda NLO >4,7 olan has-
talara gore ve PLO <199 olan hastalarda PLO >199
olan hastalara gore yasam siiresinin istatistiksel olarak
daha uzun oldugu saptanmustir. Yukarda belirttigimiz
altta yatan mekanizmalara uygun olarak, artan nét-
rofil ve platelet sayilar1 ve azalan lenfosit sayilari ile
yagsam siiresinin kisalmasi arasinda istatistiksel olarak
anlaml bir iligki vardir. Daha 6nce bu konu arastiril-
mis ve sonucumuza benzer sonuglar elde edilmistir
(6,8,10,14,19,20). Calismamizin sonucu, KHDAK
hastalarinda enflamatuvar sistemin sagkalim {izerine
etkisinin 6nemini vurgulamis, daha 6nce yapilan ve
iliski oldugunu gosteren caligmalari Evre 1-2 hastalar-
da teyit etmistir.

Ayrica, ¢alismamizin bir amaci da NLO ve
PLOnun KHDAK hastalarinda prognozu ve sagkalimi
operasyondan dnce ongorebilecek ve boylece klinis-

yenlere operasyondan once bir yol gosterecek para-
metreler olup olmadigini arastirmakti. Hastaneye ya-
tan tiim hastalarda bu parametreler rutin kan testleri
olarak bakilmaktadir. Dolayisiyla operasyondan once
bu parametreleri elde etmek son derece kolay ve ucuz-
dur ve postoperatif dénem i¢in oldukga iyi bilgiler
vermektedir. Bu parametreler, opere edilecek Evre 1-2
KHDAK hastalarinda, risk siniflamasinda kullanilabi-

lecek 6nemli parametrelerdir.

I
SONUG
KHDAK hastalarinda operasyon oncesi bakilan

NLO ve PLO degerleri hastanin izlemi i¢in kullanish
biyolojik belirteclerdir. Erken evre KHDAK'de immiin
hiicrelerin roli hala tam olarak a¢iga ¢ikarilamamustir.
Daha kapsamli ve uzun siireli prospektif caligmalar bu
iliskiyi daha iyi agiklayacak ve daha anlagilir kilacaktir.

|
SINIRLAMALAR

Ik olarak caligmamiz tek merkez verilerini ve az

sayida hasta icermektedir. Bu nedenler sonuglarin ge-
nellenmesini engellemektedir. ikinci olarak ¢aligma-
muz retrospektif bir diizenle yapilmistir. Bu nedenle
sonuglari etkileyecek her faktorii degerlendiremedik.

|
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