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0z
Amag: Kiiclk hiicreli akciger kanseri (KHAK) hizla progrese olan ve kotl prognoza sahip bir kanserdir. Bu calismamizda

KHAK'li hastalarimizin degerlerini Kontrol Grubu ile kiyaslayarak artmis nétrofil, LDH ve NLO ile azalmis lenfosit degerinin
kisalmis sag kalimla birlikte oldugunu gdstermek istedik.

Gereg ve Yontemler: KHAK tanisi olan grup (n=20) ile kanser tanisi olmayan saghkh grup (n=20) nétrofil, lenfosit, NLO
ve LDH degerleri bazinda karsilastirildi. istatistiksel analiz icin IBM SPSS 20 programi kullanildi. Bagimsiz gruplar arasinda
parametrik verilerin karsilastirlmasinda mann-whitney u testi kullanildi. Sag kalim analizleri igin Kaplan-Meier testi
kullanildi. Gruplar arasinda sag kalim farki log rank testi ile kiyaslandi.

Bulgular: Hastalarin LDH degeri 340 (277-558), Kontrol Grubunun ise 164 (136-181) idi (p <0.001).Hastalarin notrofil
dederi 5.3 (4.3-9.3) iken Kontrol Grubunun degeri 3.7 (2.9-4.5) idi ve aradaki fark istatistiksel olarak anlamli idi (p<0.001).
Hastalarin lenfosit degeri 1.1 (0.9-1.4) iken Kontrol Grubunda bu deger 2.4 (1.9-3.2) bulundu ve istatistiksel olarak anlamli
idi (p<0.001). Hastalarin NLO orani 4.3 (3.2-9.0) ve Kontrol Grubunun 1.5 (1.1-2.0) idi; bu fark istatistiksel olarak anlaml
idi (p<0.001). KHAK'li hastalarin ortanca LDH, notrofil ve NLO degeri kontrol grubundan belirgin olarak yiiksek; ortanca
lenfosit degeri ise KHAK'li hastalarda belirgin olarak diisiik saptandi (p<0,001). NLO <5,6 olan hastalarin ortanca genel
sag kalimina heniiz ulasilmadi; NLO degeri 5,6 ve Uzeri olan hastalarin ortanca genel sag kalimi 6 ay idi. NLO <5,6 olan
hastalarin genel sag kalimi, NLO 5,6 ve Uzeri olan hastalardan belirgin olarak yiiksek saptandi (p=0,006).

Sonug¢: KHAK'de artmis NLO kotli prognozla birliktedir. KHAK'li hastalarimizin dederlerini Kontrol Grubu ile
kiyasladigimizda, artmis nétrofil, LDH ve NLO ile azalmis lenfosit degerinin azalmis sag kalimla birlikte oldugunu
gosterdik.
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ABSTRACT

Aim: Small cell lung cancer (SCLC) is a rapidly progressing cancer with poor prognosis. In this study, we compared the
laboratory results of patients with SCLC with control group and we wanted to show the relationship between the survival
rates of neutrophil, LDH, NLR and lymphocytes.

Material and Methods: The groups with the diagnosis of SCLC (n = 20) were compared on the basis of neutrophil,
lymphocyte, NLR and LDH values. IBM SPSS 20 program was used for statistical analysis. Mann-whitney u test was used
to compare parametrical data between independent groups. Kaplan-Meier test was used for survival analysis. Survival
difference between groups was compared with log rank test.

Results: The LDH value of the patients was 340 (277-558) and the control group was 164 (136-181) (p <0.001).The
neutrophil value of the patients was 5.3 (4.3-9.3) and the value of the control group was 3.7 (2.9-4.5) and the difference
was statistically significant (p <0.001).The lymphocyte value of the patients was 1.1 (0.9-1.4) and this value was 2.4 (1.9-3.2)
in the control group and it was statistically significant (p <0.001).The NLR of the patients was 4.3 (3.2-9.0) and the control
group was 1.5 (1.1-2.0); this difference was statistically significant (p <0.001).The median LDH, neutrophil and NLL values
of patients with SCLC were significantly higher than the control group; The median lymphocyte count was significantly
lower in patients with SCLC (p <0.001). The median overall survival of patients with NLR 5.6 was not reached yet; The
median overall survival of patients with NLR 5.6 and above was 6 months. The overall survival of patients with NLR 5.6 was
significantly higher than patients with NLR 5.6 and above (p = 0.006).

Conclusion: Increased NLO in Small cell lung cancer (SCLC) is associated with poor prognosis. When we compared the
values of patients with SCLC with Control Group, we showed that decreased lymphocyte value with decreased neutrophil,

LDH and NLR was associated with decreased survival.
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Giris

Kucuk hiicreli akciger kanseri (KHAK) tim akciger kanserlerinin
%15'inden sorumludur ve cok agresif seyreder. Tedavisiz
medyan sag kalimi 2-4 ay civarindadir. Tedavi altinda bu oran
erken evrelerde 24 ay, ileri evrelerde 12 ay civarindadir. KHAK
sistemik tedaviye iyi cevap verir, fakat erken niiks eder ve hizli

direnc gelisir; dolayisiyle prognozu kotidur. [1]

Tumor mikrogevresindeki inflamasyon, timor hiicrelerinin
proliferasyonu ve hayatta kalma siresini, anjiogenez ve
metastaz olusumunu etkilerken, anti-kanser tedavilere yanit
degistirir.  Notrofil-lenfosit orani yiksekligi, inflamasyonla
alakali bir parametre olup imiinojen timor varligini belirler. [2]

Kanser hastalarinda yiiksek nétrofil-lenfosit oraninin yani sira
yuksek LDH diizeyinin kot prognoz ve mortalite ile iliskili
oldugu bilinmektedir.[3]

Notrofil / Lenfosit orani (NLO), nétrofil sayisinin lenfosit sayisina
boliinmesiyle elde edilen orandir. Hemogram dederlerinden
elde edilmesi ve basit bir bélme islemi ile oranin bulunmasi
nedeniyle kolay bir ydntemdir. [4]

Biz bu calismada KHAK olan vakalarda nétrofil, lenfosit ve LDH
degerleri ile N/L oranini KHAK'i olmayan hospitalize hastalar
ile karsilastirdik.

Gereg ve Yontemler

Kucuk hucreli akciger kanser hastaligi (KHAK) tanisi olan grup
(n=20) ile kanser tanisiolmayan ve hastanede baska nedenlerle
yatan grup (n=20) noétrofil, lenfosit, NLO ve LDH degerleri
bazinda karsilastirildi. Tum hastalardan imzal aydinlatiimis
onam belgesi ve ¢alisma igin yerel etik kurul karari alind.

istatistiksel analiz icin IBM SPSS 20 (Statistics Programme
for Social Scientists) (USA) programi kullanildi. Verilerin
normal dagilima uygunlugu icin Kolmogorov Smirnov testi
kullanildi. Normal dagihima uyan surekli veriler Ortalama +
Standart Sapma, normal dagilima uymayan surekli veriler
Ortanca ve IQR olarak, kategorik veriler ise ylzde (%) olarak
verildi. Sag kalim analizinde kaplan-meier yasam analizi
kullanildi. NLO’nun sag kalimi 6ngérmede kullanilabilecek
kesim degerinin saptanmasi icin ROC analizi yapildi. p<0.05
istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

Bulgular

Gruplarnn demografik 6zelliklerinin karsilastirlimasi Tablo
1'de gosterilmistir. Gruplar arasinda yas ve cinsiyet agisindan
belirgin bir fark izlenmedi (p sirasi ile 0,070 / 0,091).

Gruplarin laboratuvar degerlerinin karsilastiriimasi Tablo 2'de
gosterilmistir. KHAK'li hastalarin ortanca LDH, nétrofil ve NLO
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degerleri kontrol grubundan belirgin olarak yiiksek; ortanca
lenfosit degeri ise belirgin olarak disik saptandi (Sekil 1).

NLO’nun sag kalimidngérmede kullanilabilecek kesim degerinin
(cut-off) saptanmasi icin ROC analizi yapildi (Sekil 2 ve Tablo 3).

Hastalar NLO degerlerine gore gruplandirldiginda NLO
<5,6 olan hastalarin ortanca genel sag kalimina heniz
ulasilamazken NLO degeri 5,6 ve Uzeri olan hastalarin ortanca
genel sag kalimi 6 ay idi. NLO <5,6 olan hastalarin genel sag
kalimi NLO 5,6 ve (izeri olan hastalardan belirgin olarak yiiksek
saptandi (p=0,006) (Sekil 3)

Tablo 1: Gruplarin Demografik Ozelliklerinin Karsilastirnlmasi

KHAK Kontrol p

Yas, yil (ss) 63+7,9 58+11,9 0,070
Cinsiyet 0,091
Erkek, n (%) 18 (90) 14 (70)

Kadin, n (%) 2 (10) 6 (30)

Tablo 2: Gruplarin Laboratuar Degerlerinin Karsilastirilmasi

KHAK Kontrol p

LDH, (IQR %25-75) 340 (277-558) 164 (136-181) <0,001
Notrofil, (IQR %25-75) | 5,3 (4,3-9,3) | 3,7(2,9-4,5) | <0,001
Lenfosit, (IQR %25-75) 1,1(0,9-1,4) 2,4(1,9-3,2) <0,001
NLO, (IQR %25-75) 4,3(3,2-9,0) | 1,5(1,1-2,0) | <0,001

Tablo 3: NLO’'nun Mortaliteyi Ongérmesi Agisindan Yapilan
ROC degerlendirmesi Sonuclari

Ortalama

LEMFOSIT

Sekil 1: Gruplara Gore Notrofil, Lenfosit ve NLO Kiyaslamasi

NOTROFIL

Alt Ust | Sensitivite | Spesi-
Queelit AUS e e | e Geen P
5,6 0873 0,680 0,998 85 88 0,013
Grup
p<0,001 p<0,001 p<0,001 KHAK

ROC Curve
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Sekil 2: NLO'nun genel sag kalima etkisi acisindan yapilan ROC egrisi

MNLO

— <56
I8 6 ve Uzeri
—+— <5 G.censored
56 ve Uzeri-censored

Median 0S: 6 ay vs NR
p:0,006

Genel Sagkalim

Sekil 3: NLO gruplarinin Genel Sagkalim Acisindan Karsilastirildig
Kaplan-Meier Grafigi

Tartisma

Kanser hastalarinin prognozunun belirlenmesi, basarili tedavi
secimi ve hasta takibi agisindan 6nemlidir. Prognostik verilerin
basit elde edilmesi, kolay olcllebilir olmasi ve referans
degerlerle kiyaslanabilmesi biyliik 6nem arz eder. NLO, erigkin
hasta yas araligi olan 20-70 yas arasinda 2.11-2.96 araliginda
bulunmustur (standart sapma, 0.98-3.26) [4].

Farkli kanserlerde NLO, saglikli poptlasyona gére anlamlh yiiksek
bulunmustur ve 6nemli bir prognoz gostergesidir [3,5-71.
Akciger kanserinde yapilan ¢alismalarda da NLO’nin hastahgin
prognozunu gosterdigi belirlenmistir [8,9].



KHAK'de sag kalim lzerinde belirleyici etkisi olan parametreler
timor evresi, cinsiyet, yas, kilo kaybi, tedavi 6ncesi LDH ve ALP
yuksekligidir.[10].

Hastada olusan inflamasyonun, bazi tiimorlerin gelisimi ve
ilerlemesinde 8nemlioldugu bulunmustur.inflmasyan éteyandan
timor anjojenezinde, metastaz olusumunda da rol almaktadir.
Tumor etrafinda ortaya ¢ikan inflamsyonda nétrofiller, lenfositler
(T ve B-lenfositler), trombositler goriliir ve timor imiinolojisinde
bunun 6nemi oldugu artik bilinmektedir [11].

Kanser hastalarinda, kanser hicrelerinin salgiladigi sitokinler
noétrofil ve trombosit artisina neden olmaktadir ve bunun
neticesinde gelisen notrofili, lenfopeni, trombositoz kot
prognozla iliskili bulunmustur. NLO arttikca sagkalim ve
hastaliksiz sagkalim azalmakta ve bu negatif iliski istatistiksel
olarak anlamhdir [9,12-14].

Bizim Calismamizda KHAK'li hastalarin ortanca LDH, nétrofil ve NLO
degerleri kontrol grubundan belirgin olarak yiiksek bulunmustur.
Ortanca lenfosit degeri ise belirgin olarak diisiik saptandi.

Hastalarimizin LDH degeri 340 (277-558), Kontrol Grubunun
ise 164 (136-181) idi ve p degeri <0.001 ile anlamh bulundu.

Hastalarimizin nétrofil degeri 5.3 (4.3-9.3) iken Kontrol
Grubunun degeri 3.7 (2.9-4.5) idi ve istatistiksel olarak anlamli
idi (p<0.001).

Hastalarimizin lenfosit degeri 1.1 (0.9-1.4)
Grubunda bu deger 2.4 (1.9-3.2) bulundu ve istatistiksel olarak

anlamli idi (p<0.001).

idi, Kontrol

Hastalarimizin NLO orani 4.3 (3.2-9.0) ve Kontrol Grubunun 1.5
(1.1-2.0) idi; bu fark istatistiksel olarak anlamli idi (p<0.001).

KHAKde yaptigimiz bu calismada Cut-off degerini 5.6 olarakaldik.
Hastalar NLO degerlerine gore gruplandirildiginda NLO <5,6 olan
hastalarin ortanca genel sag kalimina heniiz ulasilamazken NLO
degderi 5,6 ve (izeri olan hastalarin ortanca genel sag kalimi 6 ay
idi. NLO <5,6 olan hastalarin genel sag kalimi NLO 5,6 ve Uzeri
olan hastalardan belirgin olarak yiiksek saptandi.

Sonug

KHAK'de, kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamh
artmis notrofil, LDH ve NLO bulundu. KHAK' de,
grubuna gore istatistiksel olarak anlamli duslk lenfosit
degeri saptandi. KHAK'de artmis LDH, nétrofil ve NLO degeri
ile azalmis lenfosit degeri kotu prognozla birliktedir. KHAK'li

kontrol

hastalarimizin degerlerini Kontrol Grubu ile kiyaslandiginda
artmis notrofil, LDH ve NLO ile azalmis lenfosit degerinin
kisalmis sag kalimla birlikte oldugunu gosterdik.
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Maddi destek ve cikar iliskisi

Bu calisma Turkiye Cocuk Endokrinoloji ve Diyabet Dernegi
tarafindan maddi olarak desteklenmistir. Yazarin herhangi bir
cikar dayali iligkisi yoktur.
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