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Kolorektal Kanserlerde Notrofil/Lenfosit Oraninin Prognostik Faktor Olarak Kullanimi: Tek Merkez Deneyimi

The Use Of Neutrophil/Lymphocyte Ratio As A Prognostic Factor In Colorectal Cancers: A Single Center Experience

Abdullah As?

Ozet: Amac: Kolorektal kanserler tiim diinyada gastrointestinal tiimorler igerisinde stk goriilen ve genellikle mortal
seyreden kanserlerdir. Hastalik i¢in prognostik faktorler ameliyat sonrasi takip ve onkolojik tedavi seceneklerinin
belirlenmesi agisindan son derece 6nemlidir. Son zamanlarda inflamasyonla iliskili markerlar olan nétrofil/lenfosit
ve lenfosit/monosit oranlarmin kolorektal kanserlerin prognozuna etkisi arastirilmaktadir. Bu ¢alismanin amaci,
cerrahi tedavi Oncesi notrofil/lenfosit oranmin kolorektal kanser prognozunun belirlenmesinde kullanilip
kullanilmayacaginin degerlendirilmesidir. Gere¢ ve Yontemler: Ocak 2015 ile Ocak 2020 tarihleri arasinda
merkezimizde kolorektal kanser nedeniyle ameliyat edilen 102 hasta, retrospektif olarak degerlendirildi. Hastalar,
cerrahi tedavi dncesi notrofil/lenfosit orani 2’ nin altinda olanlar ve 2’nin iistiinde olanlar olarak iki gruba ayrildi.
Bu iki grup arasinda demografik ozellikler, timor lokalizasyonu, histolojik tip, timor evresi, timor
diferansiyasyonu ve ameliyat sonrasi ilk y1ldaki mortalite oranlari karsilastirildi. Bulgular: Hastalarin 60°1(% 58,8)
erkek, 42’si (% 41,2) kadin idi. Hastalarin ortalama yas1 65,8 + 12,9 y1l idi. Ameliyat sonrasi ilk bir y1lda hastalarin
12’sinde (% 11,8) mortalite goriildii. Hastalardan ameliyat 6ncesi nétrofil/lenfosit oran1 2’ nin {izerinde olanlarda
mortalite istatistiksel olarak daha fazla saptandi. Sonug: Kolorektal kanser nedeniyle cerrahi tedavi uygulanan
hastalarda tedavi dncesi notrofil/lenfosit oraninin prognostik faktdr olarak kullanilabilecegini diisiinmekteyiz.

Anahtar Kelimeler: Kolorektal kanser, No6trofil/lenfosit orani, Prognoz.

Abstract: Objective: Colorectal cancers are the most common and usually mortal cancers among gastrointestinal
tumors all over the world. Prognostic factors for the disease are extremely important in terms of postoperative
follow-up and determination of oncological treatment options. Recently, the effects of neutrophil/lymphocyte and
lymphocyte/monocyte ratios, which are markers associated with inflammation, on the prognosis of colorectal
cancers have been investigated. In this study, our aim is to evaluate whether the neutrophil/lymphocyte ratio before
surgical treatment can be used in determining the prognosis of colorectal cancer. Material And Methods: Between
January 2015 and January 2020, 102 patients who were operated for colorectal cancer in our center were evaluated
retrospectively. The patients were divided into two groups as those with a neutrophil/lymphocyte ratio below 2 and
above 2 before surgical treatment. Demographic characteristics, tumor localization, histological type, tumor stage,
tumor differentiation and mortality rates in the first year after surgery were compared between these two groups.
Results: Of the patients, 60 (58.8%) were male and 42 (41.2%) were female. The mean age of the patients was
65.8 + 12.9 years. Mortality was observed in 12 (11.8%) patients in the first postoperative year. Mortality was
statistically higher in patients with a preoperative neutrophil/lymphocyte ratio above 2. Conclusion: We think that
pre-treatment neutrophil/lymphocyte ratio can be used as a prognostic factor in patients undergoing surgical
treatment for colorectal cancer.
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GIRIS
Kolorektal kanserler, diinyadaki kanser 6liimlerinin
ana nedenlerinden biridir. Cerrahi, onkoloji ve
girisimsel radyolojideki tiim gelismelere ragmen
uzak metastaz, nilks ve Olim oranlar1 hala son
derece yiiksektir (Marley ve Nan., 2016).
Kolorektal kanser risk faktorleri arasinda asir
kirmiz1 et tiiketimi, lifli gidalarin az alinmasi, asir
alkol tiiketimi, obezite, asir1 seker alimi, asiri
doymus yag alimi, sigara kullanma, sedanter yasam
ve inflamatuar bagirsak hastaliklar1 sayilabilir
(Rawla ve ark., 2019).
Kolorektal kanserlerde kotii prognostik faktorler
koti histolojik tip, ileri evre, koti diferansiyasyon,
invazyon derinligi, perindral ve lenfovaskiiler
invazyon varligidir (Favoriti ve ark., 2016).
Son zamanlarda gastrointestinal sistem
kanserlerinin  prognozunu belirlemede kanser
iligkili sistemik inflamatuvar yanitta gbérev alan
hiicrelerin ~ birbirlerine  oranlar1  sik  olarak
degerlendirilmektedir. Bunlar arasinda
notrofil/lenfosit orani, lenfosit/monosit orani ve
trombosit/lenfosit ~ oran1  yer  almaktadir.
Notrofil/lenfosit oraninin notrofil lehine artisi
kanser bliylimesine ve metastazlara, rolatif olarak
lenfopeni gelismesi ise lenfositlerin  timor
baskilayic1 6zelliginin kaybina neden olmaktadir
(Howard ve ark., 2019).
Bu ¢aligsma ile kolorektal kanserli hastalarda cerrahi
tedavi Oncesi noétrofil/lenfosit oraninin ameliyat
sonrasit prognozun belirlenmesinde ki etkinligi
degerlendirilmistir.

GEREC VE YONTEM

Calismanin Tarihi ve Yeri

Calisma Ocak 2015 ile Ocak 2020 tarihleri arasinda
Medicana International Istanbul Hastanesi’nde
yapildi.

Calismanin Dizayni

Kolorektal kanser nedeniyle ameliyat edilen hasta
dosyalar1 geriye donlik olarak tarandi
retrospektif bir ¢aligma planlanda.
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Cahisma Kapsamina Alinma Kriterleri

» Kolorektal kanser nedeniyle ameliyat edilen
hastalar.

* Bilgilendirilmis onam alinan hastalar.

* Ameliyat sonrasi diizenli olarak nétrofil/lenfosit
orani bakilan hastalar.

Hastalar ameliyat sonrasit notrofil/lenfosit orani

2’nin altinda (grup 1) ve 2’nin istiinde olanlar

(grup 2) olmak tizere iki gruba ayrildi. Bu iki grup

arasinda demografik ozellikler,

lokalizasyonu, histolojik tip, timdr evresi, timor

diferansiyasyonu ve ameliyat sonrasi ilk bir yilda

goriilen mortalite oranlar1 karsilastirildi.

timor

Verilerin Istatistiksel Degerlendirilmesi

Istatistiksel analiz icin SPSS 22.0 (Windows igin
SPSS, 2007, Chicago) kullanildi. Normal dagilim
gosteren siirekli degiskenler, ortalama + standart
sapma olarak verildi. Parametrik degiskenler icin
istatistiksel analiz Student's T-testi ile yapild1.
Niteliksel degiskenler yiizde olarak verildi ve
kategorik degiskenler arasindaki korelasyon ki-
kare testi ve Fisher's exact testi ile arastirildi.

Istatistiksel anlamlilik diizeyi p<0,05 olarak
tanimlandi.

BULGULAR
Ocak 2015 ile Ocak 2020 tarihleri arasinda

merkezimizde 102 hastaya kolorektal timor
nedeniyle ameliyat yapildi. Hastalarin ortalama
yast 65,8 £ 12,9 yil idi. Hastalarin 60’1 (% 58,8)
erkek, 42°si (% 41,2) kadin idi.

Grup 1’in yas ortalamasi1 63,3+13,2 y1l, grup 2’nin
yas ortalamasi ise 66,5t11,8 yil idi. Bu iki grup
arasinda yas ortalamasi acisindan istatistiksel
olarak fark saptanmadi (p= 0,204).

Grup 1’in 25’1 (%53,2) erkek, 22’si (%46,8) kadin,
grup 2’nin 35’1 (%63,6) erkek, 20’ si (%36,4) kadin
idi. Bu iki grup arasinda cinsiyet oranlar1 agisindan
istatistiksel olarak fark saptanmadi (p= 0,285).
Timor lokalizasyonlarina bakildiginda grup 1°de
hastalardan 20’si ( % 42,6) sag kolon, 2’si (%4,3)
transvers kolon, 15’1 (%31,9) sol kolon ve 10 ‘u
(%21,3 ) rektum kanseri nedeniyle ameliyat edildi.



Grup 2’deki hastalarin ise 21°1 ( % 38,2) sag kolon,
7’si (%12,7) transvers kolon, 18’1 (%32,7) sol
kolon ve 9 ‘u (%16,4 ) rektum kanseri nedeniyle
ameliyat edildi. Bu iki grup arasinda timor
lokalizasyonlar1 agisindan istatistiksel olarak fark
saptanmadi (p= 0,446).

Timor histolojik tiplerine bakildiginda grupl’de
hastalarin 44’4 (%93,6) adenokarsinom, 3’i
(%6,4) miisindz karsinom, grup 2’de ise hastalarin
51’1 (% 92,7) adenokarsinom, 4’ii (%7,3) miisindz
karsinom idi. Bu iki grup arasinda tiimér histolojik
tipleri agisindan istatistiksel olarak fark saptanmadi
(p= 0,859). Hastalarin tiimor diferansiyasyonlarina
bakildiginda, grup 1’°de hastalarin 30’ unda (% 63,8)
iyi, 11’inde (%23,4) orta ve 6’sinda (%12,8 ) kotii
diferansiye tiimor saptanirken, grup 2’de hastalarin
31’inde (%56,4 ) iyi, 18’inde (%32,7) orta ve
6’sinda (%10,9 ) kotii diferansiye tiimor saptandi.
Bu iki grup arasinda timor diferansiyasyonlari

Tablo 1: Grup 1 ve Grup 2 Sonuglarinin Karsilastirilmasi.

acisindan istatistiksel olarak fark saptanmadi (p=
0,578).

Tiimdr evresine bakildiginda nétrofil/lenfosit orani
2’nin altinda olan grupta hastalarin 31’inde (%66)
evrel-2 timor, 16’sinda (%34) evre 3-4 timor
goriliirken, notrofil/lenfosit oran1 2’nin lstiinde
olan grupta hastalarin 42’sinde (%76,4) evrel-2
timor, 13’linde (%23,6) evre 3-4 timor goriildii.
Bu iki grup arasinda tiimor evresi agisindan
istatistiksel olarak fark saptanmadi ( p= 0,246).
Ameliyat sonrasi ilk bir yilda hastalarin 12’sinde
(% 11,8) mortalite goriildii. Hastalarda goriilen
mortalite oranlarina bakildiginda, grup 1’deki
hastalarin 2’sinde (% 4,3) , grup 2’deki hastalarin
10’unda (%18,2) mortalite goriildii. Bu iki grup
arasinda mortalite oranlar1 agisindan istatistiksel
olarak fark saptandi ( p=0,023).
Tablo 1° de her iki grup
karsilastirilmast goriilmektedir.

sonuglarinin

Notrofil/Lenfosit Oram 2’nin Alti

Nétrofil/Lenfosit Oram 2’nin Ustii

(n/%) (n/%) p
(N=47/%46,1) ( n=55/%53,9)
Yas (vil) 63,3+13,2 66,5+11,8 0,204
0, 0, 0, 0,
ErkekKadin (/%) 25(%53,2)/22(%46,8) 35(%63,6)/20(%36,4) 0,285
20 (%42 21 (%38,2
Sag Kolon (n/%) 0(%42,6) (%38.2)
0, 0,
Transvers Kolon (n/%) 2 (%4.3) 7 (%612.7)
0 0 0,446
_ Sol Kolon (/%) 15 (%31,9) 18 (%32,7)
Lokalizasyon 10 (%21,3) 9 (%16.4)
Rektum (n/%)
44(% 1 (%92,7
AdenoKarsinom (n/%) (%693,6) 51 (%692,7)
o 3(%6,4 4(%7,3 0,859
Histolojik Tip Miisindz Karsinom (n/%) (%6.4) (%7.3)
Tyi (/%) 30 (%63,8) 31 (%56,4)
Orta (n/%) 11 (%23,4) 18(%32,7)
Diferansiyasyon 0,578
Kotii(n/%) 6 (%12,8) 6(%10,9)
0, 0, 0, 0,
Evrel-2/ Evre 3-4 (n/%) 31(%66)/16(%34) 42(%76,4)/13(%23,6) 0,246
2(%4,3)/45(%95,7) 10(%18,2)/45(%81,8) 0,023

Mortalite VVar/ Mortalite Yok (n/%)
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TARTISMA

Kolorektal kanserler tan1 ve tedavi yontemlerindeki
tim gelismelere ragmen uzak metastaz, niiks ve
O0lim oranlarn1 hala son derece yiiksek olan
kanserlerdir. Diinya genelinde insidans1 yaklasik %
5-15 arasinda bildirilmektedir. Calismamizda
kolorektal kanser nedeniyle ameliyat edilen 102
hasta incelenmistir (Khalil ve ark., 2018).
Kolorektal kanserler, kansere bagli 6liim nedenleri
arasinda diinya genelinde 2. siradadir (He ve ark.,
2019). Bizim g¢alismamizda da kolorektal kanser
nedeniyle cerrahi tedavi uygulanan hastalarin
12’sinde (% 11,8) ameliyat sonras1 ilk bir yilda
mortalite gorildii.

Kotil prognostik faktorler arasinda kotii histolojik
tip, ileri evre, kotii diferansiyasyon, invazyon
derinligi, perindral ve lenfovaskiiler invazyon
varlig1 bulunur. Erkek cinsiyet ve ileri yasin kotii
prognostik faktor oldugunu belirten caligsmalar olsa
da bu konuda literatiirde net bir goriis yoktur (Riaz
ve ark., 2017). Prognostik kriterlerin son derece
onemli olmast kolay kullanilabilecek yeni
prognostik  faktorlerin  arastirilmasina  neden
olmustur. Bu anlamda son zamanlarda kanser
iliskili sistemik inflamatuvar yanitta gorev alan
hiicrelerin birbirlerine oranlari incelenmistir.
Bunlar arasinda notrofil/lenfosit orani,
lenfosit/monosit oran1 ve trombosit/lenfosit orani
yer almaktadir. Notrofil/lenfosit oraninda nétrofil
lehine artigin, kanser biiylimesinde ve metastazinda
rolii oldugu diisiiniildiigiinden bu oran oldukg¢a
onemlidir.

Glniimiizde literatiirde bu goriisii destekleyici
bircok c¢alisma vardir. Yine notrofil/lenfosit
oraninin notrofil lehine artis1  rolatif olarak
lenfopeni yaparak lenfositlerin tiimor baskilayici
ozelliginin kaybina neden olmaktadir. Bu da tiimor
ilerlemesinde son derece Onemli bir basamagin
aksamas1 anlamina gelmektedir (Lee ve ark.,2020,
Erstad ve ark., 2020).

Bizim c¢alismamizda da kolorektal kanserli
hastalarda cerrahi tedavi Oncesi notrofil/lenfosit
oraninin ameliyat sonrasi prognozun
belirlenmesindeki etkinligi incelenmistir.
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Notrofil/lenfosit oraninin prognostik kriter olarak
degerlendirilmesinde belki en 6nemli kisim cut off
degerinin belirlenmesidir. Literatiir tarandiginda bu
degerin 2 ile 5 arasinda oldugunu belirten
caligmalar bulunmaktadir (Mazaki ve ark., 2020,
Yoshida ve ark., 2020, Cimino ve ark., 2020).
Bizim c¢alismamizda cut off degeri 2 olarak
belirlenmistir.

Notrofil/lenfosit oran1 2’nin altinda olan grup ile
notrofil/lenfosit orant 2’nin iistiinde olan grup
arasinda yas, cinsiyet, timdr lokalizasyonu,
tiimoriin histolojik tipi, tiimor diferansiyasyonu ve
timoOr evresi arasinda istatistiksel olarak fark
saptanmadi.

[1k bir y1lda tiimdre bagli mortalite, nétrofil/lenfosit
orani 2’nin altinda olan gruptaki hastalardan
2’sinde (% 4,3); notrofil/lenfosit orani 2’nin
istiinde olan gruptaki hastalardan 10’unda (%18,2)
goriildli. Bu iki grup arasinda mortalite oranlari
acisindan istatistiksel olarak fark saptandi (p=
0,023).

Calismamiz, retrospektif olmasi ve vaka sayisinin
nisbi azlig1 gibi smirlamalara sahiptir. Bununla

birlikte, notrofil/lenfosit oraninin, kolorektal
kanserli hastalarin prognozunun
degerlendirilmesinde,  biyoistatistiksel — dlgekte

anlaml veriler sunabilecegini 6ngoriilmektedir.

SONUC

Kolorektal kanserler diinya genelinde sik goriilen
ve Oliimciil seyreden kanserlerdir. Prognostik
faktorler basar1 oranlarmin artmasinda oldukga
etkindir. Bu durum da yeni prognostik faktor

arayislarii  glindeme getirmektedir. Tartisma
kisminda  belirtilen  smirlamalara  ragmen,
kolorektal kanser nedeniyle cerrahi tedavi
uygulanan hastalarda cerrahi tedavi Oncesi

notrofil/lenfosit oranmin da prognostik faktor
olarak kullanilabilecegini, ancak bu oranin rutin
kullanima ge¢mesi icin daha fazla hastanin
incelendigi birgok calisma ile desteklenmesi
gerektigini diisiinmekteyiz.
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