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PANKREAS ADENOKANSERINDE MIYELOID KOKENLI
BASKILAYICI HUCRELERIN HASTALIK, PROGNOZ VE TEDAVIYE
YANIT ILE iLIiSKISi
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Amag: Pankreas adenokarsinomu (PAK), genellikle ileri evrede saptanmasi ve
mevcut tedavi yontemlerinin sinirl etkisi nedeniyle mortalitesi yiiksek
kanserlerdendir. PAK tedavisindeki zorluklar, tlimor mikrogevresindeki immiin
baskilayici faktorlerin, hastaligin progresyonunu hizlandirmasindan
kaynaklanmaktadir. Ozellikle, miyeloid kdkenli baskilayict hiicreler (MDSC) bu
baskilayici ortamin 6nemli aktorlerindendir, kanser hiicrelerine kars1 immiin
sistemin yanitini1 baskilayarak tiimoriin biiylimesine ve yayilmasina olanak tanir.
Calismamin amaci, PAK hastalarinda MDSC’lerin ve immiinosupresif
molekiillerin farkli hasta gruplarindaki rollerini degerlendirmektir.

Gerec ve Yontem: Calismaya dahil edilen hasta gruplari; “inoperabl” yani ileri
evre ve ameliyat edilemeyen, tiimor ylkii ¢ok fazla olanlar, “operabl” yani
timor yiikii daha az olan ve ameliyat ile tiimoriin ¢ikarildig: hastalar ve saglikli
“kontrol” grubundan olusmaktadir. Ameliyat yapilan hastalar; “pereoperatif
grup” yani tiimor dokusu mevcut iken ve “postoperatif grup” yani tiimor dokusu
cikarildiktan sonra tekrar degerlendirilmistir.

MDSC'lerin alt tipleri (G-MDSC, M-MDSC, e-MDSC) flowsitometri ve
immiinosupresif molekiillerin seviyeleri (Interlokin 8, Interldkin 10, interlokin
35, Vaskiiler Endotelyal Biiyiime Faktorii) ELISA yontemiyle
degerlendirilmistir. Istatistiksel analizlerle hasta gruplari arasindaki farklar
belirlenmistir.

Bulgular: Inoperabl hasta grubunda MDSC ve immiinosupresif molekiillerin
seviyelerinin en yiiksek oldugu, preoperatif ve postoperatif gruplarda bu
seviyelerin tiimor yiikii ile orantili olarak azaldig: tespit edilmistir. Saglikli
kontrol grubunda ise bu seviyeler minimal diizeydedir. Ozellikle inoperabl
grupta belirlenen MDSC cutoff degerinin tiimdr progresyonuyla iliskili oldugu
gozlemlenmistir.

Sonu¢: Calismamiz, MDSC’lerin ve immiinosupresif molekiillerin PAK
progresyonundaki roliinii ortaya koymustur ve MDSC’lerin hedeflenmesinin
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PAC tedavisinde umut verici bir strateji olabilecegini diisiindiirmektedir.
Immiinoterapilerle kombinasyon halinde kullanilacak MDSC inhibitérlerinin,
tiimor mikrogevresindeki immiinosupresyonu azaltarak bagisiklik yanitlarini

giiclendirebilecegi one siirtilebilir. Ayrica tedaviye yanit ile MDSC degisimi
arasindaki iliskinin netlestirilmesiyle; tedaviye yanitin degerlendirilmesinde
radyolojik progresyonu beklemeden, daha erken tedavi degisikligi planlanabilir.

Anahtar Kelimeler : Immiinosupresif Sitokinler, Miyeloid Kokenli Baskilayici
Hiicreler, Pankreas Kanseri, Prognoz

Resim Agiklamasi: Gruplar arasinda MDSC ve immiinosupresif molekiillerin
dagilimi
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Koutrat Inop |(kontrol&inop)| Préop (kontrol&preop)

n=20 n=23 n=15

Medyan Medyan Medyan

(min-max) | (min-max) (min-max)
g/'l;"DSC 1.4 (0.4-3.7)] 6.8 (2.2-47.6) <0.001 4.2 (0.7-23.7) 0.001
o
M-MDSC 93.0 (70.8- 86.6 (41.8- 87.9(19.4- o
(%) 96.5) 96.6) 009 97.9) G2
;/“:DS( 2.1(0-24) | 3.2(0.0-9.9) 0,289 4.9 (0-46.7) 0.053
(1)

ARG-1 68.8 (53.6- | 182.4(115.3- g 100.7 (42.1- >
(ng/ml) 96.7) 289.5) 0.008 271.8) 0001
IL8 (pg/ml) | 13,1 (5.5- 34.7(11.9- 12.8 (3.1- e

20,6) 150.2) 0001 113.3) 114
110 48(3,2-79)]11.6 (4.1-145.4) <0.001 6.6 (3.1-30.4) 0.047
(pg/ml)
IL35 78.6 (57.2- | 235.1(119.5- - 185.6 (16.4- o
(pg/ml) 132.2) 356.4) 0001 447.8) SO0
VEGF 324(21.6-| 69.6(57.3- 50.2 (38.1- ;
(pg/ml) 47.5) 93.7) 9.901 74.1) 0,001

Mann Whitney U test, p<0.05 istatistiksel olarak anlamh
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