Giris

Yumusgak doku sarkomlari nadir gérilen malign timoérlerdir. Mezenkimal orijinden kéken alan
tiimorlerin 50’ den fazla histolojik alt tipi tanimlanmistir. 5 yillik sagkalim %55-65 arasindadir.

CD 73 hiicre ylizey 5’ niikleotidazdir. Adenozin ortaya ¢ikartmakta ve adenozin araciligiyla T ve
natural killer hiicrelerinden interferon gama Uretimini ve sitosidal etkinligi sinirlayarak immiin
suprese etki etmektedir. CD 73 cesitli solid malign tiimorlerde (kolorektal, prostat, over, safra kesesi,
meme, endometrium vb) asiri eksprese edilmektedir. Bazi kanserlerde CD 73 ekspresyonunun yiiksek
olmasi dusik genel sagkalimla ve k6t prognozla iliskili saptanmistir. Programlanmis 6liim 1 (PD-1)
CD 28 ailesinin bir tyesidir. inhibitér reseptérdiir ve tiimdriin immun kagisinda majoér rol almaktadir.
PD 1’in ligandlari olan PD-L1 PD-L2 ile etkilesimi T hiicre fonksiyonunun baskilanmasina ve timor
hicre o6liminin kisitlanmasina katkida bulunur. TUmor hiicrelerinde PD-L1in asiri ekspresyonu T
hicre sitolizini 6nleyebilir ve kanser formasyonunu kolaylastirabilir. Yiiksek PD-L1 ekspresyonu kigik
hicre disi akciger kanserinde ve malign melanomda tiimoriin kot diferansiasyonu ve kot prognozla
iliskili bulunmustur. Bazi ¢calismalarda CD 73 ekspresyonun PD-L1 ile anlamh korelasyon gosterdigi
saptanmigtir. CD 73’{in anti-PD-1 tedavisi igin bir biyobelirteg olabilecegi belirtilmistir. Literatirdeki
bu calismalar gézoniinde bulundurularak calismamizdaki amacimiz birgok malign karakterdeki
kanserlerde kot prognostik faktor olarak saptanan CD 73 ve PD-L1’i yumusak doku sarkomlarinda
cahsmak, CD 73’Gin PD-L1 ile korelasyonundaki geliskili sonuglari yumusak doku sarkomu agisindan
degerlendirmek ve genel sagkalimla (OS) iliskilerini degerlendirmektir.

Materyal ve Metot

Bu calisma Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Medikal Onkoloji béliimiinde yumusak doku sarkom
tanisi ile takipli ve ex olmus 101 hastanin patoloji materyalleri incelenerek yapilmistir. Patoloji
materyallerine ulasilan 92 hastanin patoloji materyallerinde CD-73 ve PD-L1 ¢alisiimistir.

Bulgular

Calismaya alinan 101 hastanin 57’si kadin, 44’1 erkektir. Hastalarin tanilari sinovyal sarkom (n:9),
kondrosarkom (n:7), leiomyosarkom (n:16), liposarkom (n:16), miksosarkom (n:3), ewing sarkomu
(n:16), pleomorfik sarkom (n:15), rabdomyosarkom (n:3), kaposisarkom (n:6) ve malign periferik sinir
kilifi timoridir (n:10).

Tablo 1: Hastalarin ortalama yas, OS ve Ki-67 degerleri

Ortdss Min-Maks
Yas 51,39+17,27 52 (18-87)
0S 20,73+17,35 15 (1-120)
Ki 67 41,45420,58 40 (6-95)
* sayisal dg@mlerde ortalama ve standart sapma (gerekli yerlerde ortanca, minimum, maksimum)

Tablo 1’de hastalarin yas, OS ve Ki-67 ortalamazss ve min-max degerleri gérilmektedir.



Tablo 2: Hastalarin PD-L1 intensite, PD-L1 yilizde, CD-73 timor ve CD-73 tlimor infiltre lenfosit sayilari

Say1 (n) Y Cede (%)
PDL 1 intensite Negatif 76 82,6
Orta zay1f 12 13,0
G 4 4,4
PDL_1 Yirde Negatif 76 82,6
< %10 14 15,2
>% 50 2 2,2
CD73_tm <%5 42 45,7
% 5-25 9 9,8
% 25-50 8 8,7
% 50-75 8 8,7
% 75-90 4 4,3
>9%90 21 22,8
CD73_tm_il < %5 49 53,3
% 5-25 18 19,6
% 25-50 15 16,3
% 50-75 4 4,3
% 75-90 2 2,2
>% 90 4 4,3
* Kategorik 6l¢timlerde say1 ve yiizde

Tablo 2’de 92 hastanin PD-L1 intensite, PD-L1 ylzde, CD-73 timor ve CD-73 timor infiltre lenfosit
sayilari ve yluzdeleri gérilmektedir.

Tablo 3: CD-73 tiimor ve CD-73 tiimor infiltre lenfosit korelasyonu

CD73_tm_l

r

p

CD73_tm

0,541

0,000

* p<0,05, Pearson Spearman korelasyon

Hastalarin CD73_tm bulgulari ile CD73_tm_il bulgulari arasinda pozitif yonli bir korelasyon varligi
saptandi (p<0,05) (tablo 3).

Tablo 4: PD-L1 yizdenin CD-73 timor ve CD-73 timor infiltre lenfosit korelasyonu

PDL1 Yiede
r P
CD73 tm 0,220 0,036
CD73_tm_il 0,282 0,006

* p<0,05, Pearson Spearman korelasyon

Hastalarin PDL1 Yiizde bulgulari ile CD73 tm (1=0,220) ve CD73_tm_il (r=0,282) bulgular1

arasinda pozitif yonlii bir korelasyon varligi saptandi (p<0,05) (tablo 4).

Tablo 5: PD-L1 intensitenin CD-73 tUm& ve CD-73 tUm& infiltre lenfosit korelasyonu

PDL1 instensite
r P
CD73_tm 0,280 0,007
CD73_tm_il 0,240 0,021

* p<0,05, Pearson Spearman korelasyon



Hastalarin PDL 1 Instensite bulgular1 ile CD73 tm (1=0,280) ve CD73 tm il (r=0,240)
bulgulari arasinda pozitif yonlii bir korelasyon varligi saptandi (p<0,05) (tablo 5).
Tablo 6: Hastalarin CD-73 ttmd&, CD-73 tUm@ infiltre lenfosit ve PD-L1yCedelerinin OS ile

iligkileri
OS

r p

CD73_tm <%5 0,125 0,256
% 5-25 -0,103 0,032

% 25-50 -0,210 0,041

% 50-75 -0,362 0,039

% 75-90 -0,238 0,042

>%90 -0,018 0,018

CD73_tm_il <%5 0,019 0,898
% 5-25 -0,487 0,040

% 25-50 -0,211 0,039

% 50-75 -0,384 0,041

% 75-90 -0,758 0,011

>%90 -0,612 0,029

PDL_1 ylkde Negatif 0,235 0,411
<%10 -0,138 0,019

>0%50 -1,000 0,000

PDL_1 intensite Negatif 0,289 0,172
<%10 -0,193 0,035

>%50 -0,529 0,041

*p <0,05, Kruskall Wallis testi

Hastalarin Cd73_tm bulgularinin negatifligi (<% 5) OS ile anlamli bulunmazken, pozitifliginin (%5-
25, %25-50, %50-75, %75-90 ve >%90) OS ile iliskileri anlamli saptandi (aralarinda ters korelasyon
mevuttur) (p<0,05).

CD73_tm_il bulgularinin negatifligi (<% 5) OS ile anlamli bulunmazken, pozitifliginin (%5-25, %25-
50, %50-75, %75-90 ve >%90) OS ile iliskileri anlamli saptandi (aralarinda ters korelasyon mevcuttur)
(p<0,05).

PDL_1 yiizde degeri ve intensite incelendiginde; hastalardan <%10 ve >%50 grubunda olanlarin OS
bulgulari ile aralarinda ters yonli bir korelasyon oldugu tespit edildi (p<0,05) (tablo 6).

Tablo 7: Hastalarin OS ve Ki-67 iliskileri

0S
r P
Ki 67 -0,521 0,000

* p<0,05, Pearson Spearman korelasyon

Hastalarin OS bulgulari ile Ki 67 bulgular1 arasinda ters yonlii bir korelasyon varligi saptandi
(p<0,05) (tablo 7).

Sonug

101 hastanin incelendigi calismamizda 92 hastanin CD-73 tUm&, CD-73 tUm& infiltre lenfosit,
PD-L1 ytrde ve PD-L1 intensite durumlar1 ¢alisilmistir. Literatiirde icelenmis olan diger solid
tiimorlere benzer sekilde ¢alismamizda da CD-73 tm, CD_73 tm-il, PD-L1 y(zde ve PD-L1
intensite bulgular birbirleriyle korele saptanmistir. CD-73 tm, CD-73 tm-il ve PD-L1 ytrde



degerlerinin negatif olmasi1 OS ile iligkili bulunmazken, pozitiflikleri OS ile iligkili (pozitiflikle
OS azalmaktadir) bulunmustur. Calismamizda amacladigimiz bulgulara ulasmis olmakla

birlikte literatiire ek katki saglayacagi diisiiniilmektedir.



