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ABSTRACT 
 
Introduction: The aim of this study was to investigate the relationship between platelet lymphocyte ratio (PLR) and morphological and clinicopathological 
features of tumor in patients with hepatocellular carcinoma (HCC). Method: Patients diagnosed with HCC by imaging methods (dynamic-triphasic CT and 

dynamic-MR) and/or tissue sampling (biopsy, resectionor explant) were retrospectively reviewed. Demographic characteristics, etiology, arising from 

cirrhotic or non-cirrhotic, morphological characteristics of the tumor (tumor diameter, focality, vascular invasion) and; complete blood count, alpha-
fetoprotein (AFP), platelet and lymphocyte counts were calculated at the time of diagnosis. Findings: A total of 223 patients  were included in the present 

study. Of the 223 patients, 185 (82.9%) were male and 38 (17.1%) were female. There was a positive correlation between PLR and AFP (p = 0.05). PLR 
was significantly higher in patients with portal vein invasion (p = 0.001). PLR values were significantly higher in patients with solitary lesions than those 

with infiltrative lesions. PLR values were significantly higher in patients with infiltrative tumors than patients with two or more solitary lesions (p = 0.001). 

There was a positive correlation between maximal tumor diameter (MTD) and PLR in patients with non-infiltrative type tumor (p=0.01). Results: PLR is a 
cheap and easily applicable marker. It is positively correlated with poor prognostic factors such as vascular invasion, AFP and MTD.  PLR can also be used 

as an additional prognostic biomarker to assess tumor aggressiveness. 
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ÖZET 

 
Giriş: Bu çalışmada, hepatosellüler karsinom (HCC) tanılı hastalarda platelet lenfosit oranı (PLR) ile tümörün morfolojik ve klinikopatolojik özellikleri 
arasındaki ilişkinin belirlenmesi amaçlandı. Yöntem: Görüntüleme yöntemleri (dinamik-trifazik CT ve dinamik-MR) ve/veya doku örneklemesi (biyopsi, 

rezeksiyon veya eksplant) ile HCC tanısı alan hastalar retrospektif olarak incelendi. Hastaların demografik özellikleri, etyolojisi, sirotik veya non-sirotik 

zeminde gelişmesi, tümörün morfolojik özellikleri (tümör çapı, fokalitesi, vasküler invazyon), tanı anındaki tam kan sayımı, Alfa-fetoprotein (AFP), 
trombosit ve lenfosit değerleri hesaplandı. Bulgular: Çalışmaya 223 hasta dahil edildi. 223 hastanın 185’i (%82,9) erkek , 38’i (%17,1) kadındı. PLR ile 

AFP arasında pozitif korelasyon (p=0,05) saptanırken, portal ven invazyonu olan hastalarda PLR’nin istatistiksel olarak anlamlı derecede yüksek olduğu 

görüldü (p=0.001). PLR değeri soliter lezyonu olanlarda infiltratif gruptan anlamlı olarak fazlaydı. PLR değeri infiltratif grupta ise iki veya daha fazla 
nodulü olan gruba oranla istatistiksel olarak anlamlı düzeyde fazlaydı (p=0,001). İnfiltratif tip tümör dışındaki hastalarda maksimal tümör çapı (MTD) 

arttıkça PLR’nin de istatistiki olarak anlamlı biçimde arttığı izlendi (p=0,01). Sonuç: PLR, ucuz ve kolay ulaşılabilir bir belirteç olup AFP, vasküler 

invazyon ve MTD gibi kötü prognostik faktörlerle pozitif korele olarak değişmektedir. Tümörün agresifliğini değerlendirmek için PLR de ek bir prognostik 
biyomarker olarak kullanılabilir.  

 

Anahtar kelimeler: Trombosit-lenfosit oranı, hepatosellüler kanser, prognoz 
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GİRİŞ 

HCC, kansere bağlı ölümlerde dünyada ikinci 

sırada yer almaktadır.1,2 Çoğu hasta, ileri evrede 

tanı almaktadır.3 Birçok kanser patogenez ve 

progresyonunda sistemik inflamatuar yanıtın çok 

kritik bir rol oynadığı bilinmektedir.4 Yapılan 

çalışmalar, sistemik inflamatuar yanıtın, hem tümör 

başlangıç aşamasında hem de progresyonda önemli 

bir rol oynadığını göstermiştir.5,6 Ferritin, trombosit 

lenfosit oranı (PLR), nötrofil monosit oranı (NMR), 

nötrofil lenfosit oranı (NLR), C-reaktif protein 

(CRP) gibi inflamatuar markerların birçok kanserde 

belirgin olarak arttığı yapılan çalışmalarla 

belirlenmiştir.7-11 Aynı şekilde yapılan pek çok 

çalışma, HCC’nin inflamatuar zeminde geliştiğini 

ortaya koymuş ve HCC’de PLR’nin prognostik 

değerini incelemiştir.12-15 Birçok çalışma ise yüksek 

PLR seviyesi ile kötü prognoz ve kötü klinik ve 

patolojik bulguların korelasyonunu göstermiştir.16-19 

Trombositler, vascular endothelial growth factor 

(VEGF), platelet-derived growth factor (PDGF), 

fibroblast growth factor (FGF) ve transforming 

growth factor beta (TGF-beta) ailesi proteinlerini 

bağlayarak, tümör anjiogenezisinde, hücre 

proliferasyonunda, migrasyonunda ve metastazda 

önemli rol oynayan büyüme faktörleri için 

rezervuar gibi davranmaktadır.20-22 Tümör infiltre 

lenfositler (TILs) ise önemli immun sistem 

hücreleri olup, anti-tümör özellikleri de 

mevcuttur.23 

 

Bu çalışmada PLR ile tümörün morfolojik 

ve klinikopatolojik özellikleri arasındaki 

korelasyonu belirlemeyi amaçladık. 

 

YÖNTEM  

 

Çukurova Üniversitesi Tıp Fakültesi Hastanesi’ne 

2013-2018 yılları arasında başvuran, 18-85 yaş 

arası, görüntüleme yöntemleri (dinamik-trifazik CT 

ve dinamik-MR) ve/veya doku örneklemesi 

(biyopsi, rezeksiyon ve yaeksplant) ile HCC tanısı 

alan hastalar retrospektif olarak tarandı. Hastaların 

demografik özellikleri, etyolojisi, tümörün sirotik 

veya non-sirotik zeminde gelişmesi, tümörün 

morfolojik özellikleri (tümör çapı, fokalitesi, 

vasküler invazyon), tanı anındaki kan sayımı, alfa-

feto protein (AFP) ve trombosit ile lenfosit sayıları 

bölünerek oranlanan PLR değerleri kaydedildi. Eş 

zamanlı ikinci bir malignitesi olan ve hematolojik 

bozukluğu olan hastalar ise çalışmaya dâhil 

edilmedi.  

 

İstatistiksel Analiz 

 

İstatistik analizler  SPSS Statistics 20 programı 

kullanılarak yapıldı. Değişkenlerin normal dağılıma 

uygunluğu analitik yöntemler kullanılarak 

incelendi.  Normal dağılıma  uyan 

parametrik  verilerin karşılaştırılmasında bağımsız 

örneklerde  Student T testi, normal 

dağılıma  uymayan verilerin değerlendirilmesinde 

Mann Whitney U testi kullanıldı. Sürekli 

değişkenler arasındaki ilişkinin 

değerlendirilmesinde Spearman bağıntı katsayısı 

kullanıldı. p < 0,05 değeri istatistiksel olarak 

anlamlı kabul edildi. 

 

BULGULAR 

 

Çalışmaya toplam 223 hasta dahil edildi. 223 

hastanın 185’i (%82,9) erkek, 38’i (%17,1) ise 

kadındı. Araştırmaya dâhil edilenlerin yaş 

ortalaması 64,5 olarak tespit edildi. Yaş 

ortalamasını cinsiyete göre dağıttığımızda, 

kadınların yaş ortalamasının 66,7; erkeklerin ise 

63,6 olduğu görüldü. Etyolojik açıdan hastalara 

bakıldığında en sık 3 nedenin, %56,9’la Hepatit B 

virüsünün (HBV), %15,6’yla Hepatit C virüsünün 

(HCV) ve %9,8’lede Non-Alhocolic 

Steatohepatitnin (NASH) (%9,8) olduğu tespit 

edildi (Şekil-1). HCC gelişiminin %61,8’inin 

sirotik zeminde, %38,2’sinin ise non-sirotik 

zeminde olduğu anlaşıldı. Hastaların maksimal 

tümör çapı (MTD), tümör fokalitesi, portal ven 

invazyonu, AFP değerleri incelendi.  

 

 

 
Şekil- 1. Etyolojik dağılım 

 

PLR ile tümör morfolojik özellikleri (MTD, 

tümör fokalitesi), AFP ve portal ven invazyonu 

arasındaki ilişki üzerinde duruldu. Veriler 

incelendiğinde PLO’nun AFP ile pozitif korele 

olduğu saptandı (p=0,05) (Tablo-1). PLR ile portal 

ven invazyonu arasındaki ilişkiye bakıldığında ise 

portal ven invazyonu olan hastalarda PLR’nin 

istatistiksel olarak anlamlı derecede yüksek olduğu 

tespit edildi (p=0.001) ( Tablo 2). 
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Tablo-1. PLR-AFP korelasyonu 

  PLR AFP 

PLR Pearson 

Correlation 

1 0.140 

Sig (2- tailed)  0.037 

N 223 221 

AFP Pearson 

Correlation 

0.140* 1 

Sig (2- tailed) 0.037  

N 221 221 

*. Korelasyonun anlamlı değeri 0.05 seviyesi olarak 

belirlenmiştir (2-tailed). 
PLR: Platelet/Lymphocyte Ratio, AFP: Alpha 

fetoprotein 

 

 

 

 

 
Tablo-2. PLR-vasküler invazyon korelasyonu 

P

PLR 

Vasküler 

invazyon 
N 
Mean 

Rank 

Sun of 

Ranks 

P 

value 

 

Yok  

1

66 

1

03.69 

1

7213.00 0

.001  

Var  

5

7 

1

36.19 

7

763.00 

Total  2

23 

   

P değeri için Mann-Whitney U testi kullanılmıştır. 

PLR: Platelet/Lymphocyte Ratio 

 

 

           PLR’nin tümör morfolojisi ile olan ilişkisi 

incelendiğinde, soliter lezyonu olan, 2 adet tümörü 

olan, multinoduler (>=3) tümör ile infiltratif tip 

karşılaştırıldığında en yüksek PLR değerinin soliter 

lezyonu taşıyan grupta olduğu, ikinci sırada ise 

infiltratif grubun yer aldığı gözlemlendi.  İnfiltratif 

grupta ise iki veya daha fazla nodulü olan gruptan 

istatistiksel olarak anlamlı düzeyde fazlaydı 

(p=0,001) (Tablo-3). 

 

 

 

 

 

Tablo-3. PLR-tümör morfolojisi korelasyonu 

PLR 

Tümör 

morfolojisi 
N 

Mean 

Rank 
P value 

1 133 126.65 

<0.001 
2 18 85.28 

>3 53 84.46 

İnfiltratif 19 111.61 

Total 223   
P değeri için Chi-Square testi kullanılmıştır. 
PLR. Platelet/Lymphocyte Ratio 

 

Değişkenlere baktığımızda, hastalar tümör 

fokalite açısından gruplandırıldığında MTD 

açısından gruplar arasında anlamlı farklılık 

izlenmedi (p= 0,08) (Şekil 2). İnfiltratif tip HCC’de 

radyolojik olarak tümör çapı verilmediği için bu 

değişken değerlendirilmedi. İnfiltratif tip tümör 

dışındaki hastalarda MTD ile PLR arasındaki ilişki 

incelendiğinde, MTD arttıkça PLR’nin de 

istatistiksel olarak anlamlı derece arttığı görüldü 

(p=0,01). Tümör fokalitesi ile MTD arasında ise 

ilişki saptanmadı (p=0,08). 

 

 

 

 

 

 
Şekil-2: Tümör fokalitesine göre ortalama maksimal tümör 

çapları 

 

 

 

 

 

Tablo-4. PLR-Maksimal tümör çapı korelasyonu 

  PLR MTD 

PLR Pearson 

Korelasyon 

1 0.250** 

Sig (2 tailed)  0.0001 

N 203 203 

MTD Pearson 

Korelasyon 

0.250** 1 

Sig (2 tailed) 0.0001  

N 203 203 
**. Korelasyon anlamlı değeri 0.01 seviyesi olarak belirlenmiştir 

(2-tailed). 
PLR. Platelet/Lymphocyte Ratio, MTD: Maksimal tümör çapı 
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Tablo-5. Maksimal tümör çapı-fokalite 

korelasyonu 

  MTD Fokalite 

MTD Pearson 

Korelasyon 
1 0.008 

Sig. (2-tailed)  0.911 

N 203 203 

Fokalite Pearson 

Korelasyon 
0.008 1 

Sig. (2-tailed) 0.911  

N 203 203 
**. Korelasyonun anlamlı değeri 0.01 seviyesi olarak 
belirlenmiştir (2-tailed). 

MTD: Maksimal tümör çapı 

 

 

TARTIŞMA VE SONUÇ 

 

İnflamasyon, tümör büyümesinde, invazyonunda ve 

metastazında hayati rol oynamaktadır. 

İnflamasyonu göstermekte birçok marker (CRP, 

PLR, NLR) kullanılmaktadır.24 Plateletler tümör 

anjiogenez ve metastazında rezervuar görevi 

almakta iken, lenfositler ise immün sistem hücreleri 

olup anti-tümör özelliğine sahiptirler.25-28 Biz bu 

çalışmada platelet lenfosit oranındaki değişimin 

HCC tümör morfolojisi, AFP ve vasküler invazyon 

ile ilişkisini inceledik. Çalışmamızda PLR arttıkça 

AFP’nin de korele biçimde arttığını saptadık. Yine 

PLR’nin, tümör fokalitesi ve maksimal tümör çapı 

ile pozitif korele olduğunu hesapladık. 

Çalışmamızda ilginç olan ise PLR’nin en yüksek 

soliter lezyon grubunda olmasıydı. Bunun sebebi 

olarak, en yüksek tümör çapının istatistiksel olarak 

anlamlı olmasa da soliter grupta olmasıyla ilgili 

olduğunu düşündük. Vasküler invazyonu olanlarda 

da PLR’nin yüksek olduğunu saptadık. 

 

Plateletler, birçok büyüme faktörü ve 

inflamatuar faktörler salgılamaktadır. Bu faktörler 

tümör ve stromal hücrelerin büyümesini 

indüklemektedir. Ne kadar büyük tümör o kadar 

fazla tümör yükü anlamına gelmektedir. Ayrıca 

tümör hücrelerini öldürmede en önemli etkenlerden 

biri lenfositlerdir. Lenfosit sayısı düştüğünde, 

haliyle anti-tümör etki de düşmektedir. Biz 

çalışmamızda trombosit sayısı artmasıyla 

tümöregenesis, lenfosit sayısının azalmasıyla 

immunite zayıflaması nedeniyle tümör progresyonu 

ile sonuçlandığını düşündük. 

 

Tümör ve mikro çevresinden proinflamatuar 

sitokinler ve büyüme faktörleri kompleks bir 

şekilde salgılanır. Buna bağlı olarak tümör 

gelişiminde inflamatuar belirteçler araştırılmıştır. 29 

Xue TC ark. TAKE yapılan HCC’li hastalarda 

yüksek PLR’nin düşük sağkalım ile ilişkili 

olduğunu göstermişlerdir. 30 Lee ark. ise HCC’li 

hastalarda yüksek trombosit sayısı ekstrahepatik 

metastaz riskini artırdığını ortaya koymuştur.31 

Platelet sayısı arttıkça VEGF (vascular endothelial 

growth factor) ve PDGF (platelet-derived growth 

factor)  sekresyonu artmaktadır; bunların da 

angiogenesis, hücre proliferasyonu ve tümör 

metastazında major etkileri mevcuttur. 32,33 

Lenfositler, hücre aracılı anti-tümör immun 

yanıtlarda major rol alırlar.34-36 HCC’de düşük 

lenfosit infiltrasyonu kötü prognozun 

göstergesidir.37  

 

Bizim çalışmamızın bazı sınırlılıkları 

mevcuttu. İlk olarak, çalışmamızdaki hasta sayısı az 

ve hastalar retrospektif olarak tek bir merkezde 

çalışıldı. Bu nedenle, HCC'li hastalar hakkında bilgi 

toplarken seçim yanlılığını önleyemedik. İkincisi, 

PLR ilk tanıya giriş sırasındaki tekil ölçümlerle 

değerlendirildi. Çalışmamızın diğer bir kısıtlılığı ise 

PLR’nin genel sağkalıma etkisi 

değerlendirilmemiştir. 

 

Sonuç olarak, PLR ucuz ve kolay ulaşılabilir 

bir belirteç olup AFP, vasküler invazyon ve MTD 

gibi kötü prognostik faktörlerle pozitif korelasyon 

göstermektedir. Tümörün agresifliği 

değerlendirilirken PLR de ek bir biyomarker olarak 

kullanılabilir. PLR’nin genel sağkalım, 

progresyonsuz sağkalım ve diğer prognostik 

faktörlerle ilişkisini net ortaya koyabilmek için 

geniş hasta sayısı içeren prospektif randomize 

çalışmalara ihtiyaç vardır. 
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