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The role of systemic inflammation markers in the preoperative prediction of uterine sarcomas
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OZET

Amag: Bu calismanin amaci, preoperatif sistemik inflamasyon belirteglerine dayal olarak hesaplanan pan-immin
inflamasyon degeri (PIV) ve sistemik immun-inflamasyon indeksi (Sll) skorlarinin uterin sarkomu 6ngérmedeki roltini
arastirmaktir.

Gereg ve Yontem: Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Jinekolojik Onkoloji Cerrahisi kliniginde Ocak 2018 ile
Aralik 2023 tarihleri arasinda myoma uteri 6n tanisi ile histerektomi yapilan ve histopatolojik olarak uterin sarkom
tanisi alan 42 hasta ile ayni donemde myoma uteri 6n tanisi ile histerektomi yapilan ve patolojik olarak myoma
uteri tanisi alan 218 hasta calismaya dahil edildi. Yas, gravida, parite, preoperatif tam kan parametreleri ve karaciger
fonksiyon testleri retrospektif olarak incelendi. Hastalarin SlI ve PIV degerleri hesaplandi.

Bulgular: Sarkom grubunda medyan yas 60 (39-87) yil, myoma uteri grubunda ise 49 (35-82) yil olarak bulundu
(p=0.000). Sarkom grubunda ortanca gravida 3 (0-11), myoma uteri grubunda ise 2 (0-10) olarak bulundu (p=0.009).
Sarkom grubunda ortanca parite 3 (0-11), myoma uteri grubunda ise 2 (0-8) olarak bulundu (p=0.003). Sarkom
grubunda ortanca nétrofil sayisi 5.18 (1.79-10.15) x 103/uL, myoma uteri grubunda ise 4.37 (1.80-12.74) x 103/uL
olarak bulundu (p=0.042). Sarkom grubunda ortanca ALT degeri 14 (6-28) U/L, myoma uteri grubunda ise 16 (6-84.4)
U/L olarak bulundu (p=0.036). Sarkom grubunda medyan Sl degeri 791.4 (247.8-3971), myoma uteri grubunda ise
621.9 (142.9-2892.5) olarak bulundu (p=0.011). Sarkom grubunda medyan PIV degeri 374.8 (126.4-2740.7), myoma o
uteri grubunda ise 319.5 (52.9-2863.6) olarak bulundu (p=0.026). MAKALE GECMISI

Sonug: Bu ¢alisma, uterin sarkomlu hastalarda preoperatif Sl ve PIV degerlerinin, myoma uterili hastalara gére anlamh Ge“§ 03.12.2024
derecede yiiksek oldugunu géstermektedir. Bu bulgular, SIl ve PIV’nin uterin sarkom igin preoperatif bir belirteg olarak  Kabul 31.12.2024
kullanilabilecegini dustiindtirmektedir.

Anahtar Kelimeler: Uterin sarkom, Myoma uteri, SlI, PIV, inflamasyon
ABSTRACT

Aim: To investigate the role of systemic immune-inflammation index (Sll) and pan-immune inflammation value (PIV)
in predicting uterine sarcoma preoperatively.

Material and Method: This retrospective study included 42 patients diagnosed with uterine sarcoma and 218 patients
diagnosed with uterine leiomyoma after hysterectomy performed with a preoperative diagnosis of uterine leiomyoma
at Mersin University Faculty of Medicine Hospital between January 2018 and December 2023. Age, gravidity, parity,
preoperative complete blood count parameters, and liver function tests were retrospectively reviewed. Sll, and PIV
were calculated for all patients.

Results: The median age was 60 (39-87) years in the sarcoma group and 49 (35-82) years in the uterine leiomyoma
group (p=0.000). The median gravidity was 3 (0-11) in the sarcoma group and 2 (0-10) in the uterine leiomyoma group
(p=0.009). The median parity was 3 (0-11) in the sarcoma group and 2 (0-8) in the uterine leiomyoma group (p=0.003).
The median neutrophil count was 5.18 (1.79-10.15) x 103/pL in the sarcoma group and 4.37 (1.80-12.74) x 103/pL in
the uterine leiomyoma group (p=0.042). The median ALT level was 14 (6-28) U/L in the sarcoma group and 16 (6-84.4)
U/Lin the uterine leiomyoma group (p=0.036). The median SIl was 791.4 (247.8-3971) in the sarcoma group and 621.9
(142.9-2892.5) in the uterine leiomyoma group (p=0.011). The median PIV was 374.8 (126.4-2740.7) in the sarcoma
group and 319.5 (52.9-2863.6) in the uterin leiomyoma group (p=0.026).

Conclusion: This study demonstrates that preoperative SIl and PIV values are significantly higher in patients with
uterine sarcoma compared to those with uterin leiomyoma. These findings suggest that Sll and PIV may be used as a
preoperative marker for uterine sarcoma.
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GIiRIS
Uterin sarkomlar, kadin genital sisteminin
nadir gorilen ancak agresif seyreden

malign tlimorleridir. Uterin sarkomlar, tim
jinekolojik malignitelerin  %1-3’ni ve tim
uterin malignitelerin  %7’sini olusturur (1).
Uterin sarkomlar, genellikle menopoz sonrasi
dénemde gorilir ve en sik gorilen histolojik
tipi leiomyosarkomdur (2). Uterin sarkomlarin
klinik prezentasyonu, myoma uteri gibi benign
uterin timorlerle benzerlik gosterir. Bu nedenle,
preoperatif tanisi genellikle zordur (3). Uterin
sarkomlarin prognozu, histolojik tipe, timorin
evresine ve tedaviye yanitina bagli olarak degisir.
Erken evre uterin sarkomlarda 5 yillik sagkalim
orani %50-70 iken, ileri evre uterin sarkomlarda

bu oran %10-20'ye diismektedir (4).

Uterin sarkomlarin  preoperatif tanisinda
kullanilan gorintileme yontemleri
(ultrasonografi, manyetik rezonans

gorintileme) ve timor belirtegleri (CA-125,

laktat dehidrojenaz) sinirh  duyarhliga ve
ozgillige sahiptir (5). Uterin sarkomu tanisinda
karsilasilan zorluklardan biri de dejeneratif
Manyetik

rezonans gorintileme (MRI) genellikle dogru

myoma uteriden ayirt etmektir.

taniyl koymak icin kullanilsa da su anda uterin
sarkomlar ile dejeneratif myoma uteri arasinda
kesin bir ayrim yapmak zor olmaya devam
etmektedir(6). Bu nedenle, uterin sarkomu
myoma uteriden

ayirt etmeye yardimci

olabilecek yeni belirteglere ihtiyag vardir.

Giderek

sistemik

artan sayida bilimsel c¢alisma,

inflamasyonun kanser gelisiminde
ve ilerlemesinde 6nemli bir rol oynadigini
gostermektedir(7). TUmoér immuin-mikrogevresi

son yillarda giderek daha belirgin hale gelmistir.

inflamatuar mediatérler ve inflamatuvar
hiicreler mikrogevrenin 6nemli unsurlandir.
Kronik  sistemik inflamasyon  tlimorlerin
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olusumu, gelisimi ve metastaziyla iliskilidir(8).
inflamasyon temelli skorlarin cesitli kanser
turlerinde hastaligin seyri ve tedaviye yanit
hakkinda bilgi veren prognostik belirtecler
olarak kullanilabilecegini gostermektedir(9).
Bu skorlar, rutin kan tahlillerinden elde edilen
veriler kullanilarak hesaplanir ve nispeten ucuz

testlerdir.

SIl ve PIV cgesitli malignitelerde prognostik
belirtecler olarak degerlendirilmistir. Sll, over
kanseri, meme kanseri ve kolorektal kanser
gibi solid tiimorlerde kot prognoz ile anlaml
bir iliski gostermistir. Benzer sekilde, PIV de
akciger kanseri, gastrik kanser ve hepatoseliiler
karsinom gibi kanser tlrlerinde kotl prognozile

iliskilendirilmistir.

Bu g¢alismanin amaci, preoperatif sistemik

inflamasyon  belirteglerine dayali  olarak
hesaplanan PIV ve SlI skorlarinin uterin sarkomu

ongdrmedeki rolind aragtirmakdir.
GEREC VE YONTEM

Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi
Jinekolojik ~ Onkoloji  Cerrahisi  kliniginde
Ocak 2018 ile Aralik 2023 tarihleri arasinda
myoma uteri 6n tanisi ile histerektomi yapilan
ve histopatolojik  olarak  karsinosarkom,
leiomyosarkom, disik dereceli stromal sarkom,
ylksek dereceli stromal sarkom ve undiferansiye
stromal sarkom tanisi alan hastalar calisma
grubuna dahil edildi. Ayni donemde myoma
uteri 6n tanisi ile histerektomi yapilan ve
patolojik olarak myoma uteri tanisi alan
hastalar kontrol grubu olarak dahil edildi. Diger
jinekolojik maligniteleri ve bilinen inflamatuvar
hastaliklari, over kistleri, endometriozis, pelvik
inflamatuvar hastaligi veya adenomyozisi olan
hastalar c¢alisma disi birakildi. Calisma igin
Universitemiz Etik Kurulundan onay alinmistir

(13.11.2024/ 2024/1106).
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Yas, gravida, parite, preoperatif tam kan

parametreleri [hemoglobin, hematokrit,
lenfosit, notrofil, monosit, trombosit sayisi,
ortalama trombosit hacmi (MPV), eritrosit
(RDW), trombosit dagilim

genisligi (PDW)] ve aspartat aminotransferaz

dagihm genisligi

(AST) ve alanin aminotransferaz (ALT) degerleri
elektronik tibbi kayit sisteminden retrospektif
olarak elde edildi. Hastalarin NLR, SIl ve PIV
degerleri notrofiller, monositler, trombositler
ve lenfositler sistemik

gibi inflamasyon

belirteclerine dayali kan hicresi sayimlari
kullanilarak hesaplanmistir. NLR, mutlak nétrofil
sayisinin mutlak lenfosit sayisina bolinmesiyle
hesaplanmistir. Sll, NLR ve trombosit sayisinin
carpilmasiyla, PIV ise Sl ve monosit sayisinin

carpilmasiyla hesaplanmistir.

Demografik 6zellikler, hematolojik parametreler,
PIV ve Sl skorlarinin myoma uteri ve sarkom
hastalari arasinda farklilk gosterip gostermedigi
ve PIV ve SIlI skorunun preoperatif uterin

sarkomu ongérmedeki roll arastirildi.

istatistiksel analiz SPSS vyazilimi (ver. 22.0;
SPSS Inc., Armonk, NY: IBM Corp) kullanilarak
gerceklestirilmistir. Tum degiskenlerin dagilimi
Kolmogorov-Smirnov normallik testi kullanilarak
belirlendi. Parametrik olmayan degiskenler igin
Mann-Whitney U testi kullanilmis ve medyan
(min-maks) olarak ifade edilmistir. Sonuglar %95
gliven araliginda degerlendiriimis ve p<0.05

anlamli olarak kabul edilmistir.
BULGULAR

Bu retrospektif ¢alisma, Ocak 2018 ile Aralik
2023 tarihleri

Tip Fakiltesi Hastanesi’nde myoma uteri 6n

arasinda Mersin Universitesi

tanisiyla histerektomi yapilan ve histopatolojik
olarak uterin sarkom tanisi alan 42 hasta
ile ayni donemde myoma uteri 6n tanisiyla
histerektomi

yapilan ve patolojik olarak
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myoma uteri tanisi alan 218 hastanin verilerini
icermektedir. Calismanin amaci, preoperatif
sistemik inflamasyon belirteglerine dayali
olarak hesaplanan PIV ve SlI skorlarinin uterin

sarkomu 6ngormedeki rollint arastirmaktir.

Histopatolojik alt tipler incelendiginde, 16
hasta karsinosarkom, 10 hasta leiomyosarkom,
3 hasta dusuk dereceli stromal sarkom, 7 hasta
yuksek dereceli stromal sarkom ve 6 hasta
undiferansiye stromal sarkom olarak raporlandi.
Karsinosarkom en sik gorilen histopatolojik alt

tip olarak tespit edildi.

Calismamizda sarkom ve myoma uteri
gruplarinin  demografik ve klinik o6zellikleri
karsilastirildi. Sarkom grubunda medyan yas 60
(39-87) yil, myoma uteri grubundaise 49 (35-82)
yil olarak bulundu (p=0.000). Gruplar arasinda
yas acisindan istatistiksel olarak anlamlh fark

bulundu.

Gravida ve parite sayilari da gruplar arasinda
karsilagtirildi. Sarkom grubunda ortanca gravida
3 (0-11), myoma uteri grubunda ise 2 (0-10)
olarak bulundu (p=0.009). Sarkom grubunda
ortanca parite 3 (0-11), myoma uteri grubunda
ise 2 (0-8) olarak bulundu (p=0.003). Gruplar
arasinda gravida ve parite acisindan istatistiksel

olarak anlamli fark bulundu.

Preoperatif hematolojik parametreler

incelendiginde, hemoglobin, hematokrit,
lenfosit, monosit, trombosit sayisi, MPV, RDW,
PDW, AST degerleri agisindan gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamh bir fark bulunmadi.
Bu bulgu, rutin hematolojik parametrelerin
uterin sarkom ve myoma uteri ayiriminda yeterli

olmadigini gostermektedir.
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Tablo 1. Myoma uteri ve sarkom hastalarinin ézellikleri

Leiomyoma Sarcoma

(n=218) (n=42) p

Median (min-max) Median (min-max)
Age (year) 49.0 (35-82) 60.0 (39-87) 0.000*
Gravity 2.0 (0-10) 3.0 (0-11) 0.009*
Parity 2.0 (0-8) 3.0 (0-11) 0.003*
Hemoglobin (g/dl) 12.5(7.5-16.4) 12.3 (7.5-14.5) 0.216
Hematocrit (%) 38.0 (22-47) 37.0 (24-44) 0.299
Lymphocyte (103/pL) 2.08 (0.72-5.06) 1.89 (0.56-4.84) 0.342
Neutrophil (103/pL) 4.37 (1.80-12.74) 5.18 (1.79-10.15) 0.042*
Monocyte (103/pL) 0.50 (0.15-1.02) 0.51 (0.27-1.09) 0.931
Platelet (103/pL) 288 (88-740) 302.5 (126-651) 0.130
MPV (fL) 10.4 (8.3-10.8) 10.5 (8.4-13.) 0.736
RDW (%) 13.9 (11.0-34.3) 14.1 (12.1-28.0) 0.913
PDW (fL) 12.0 (8.0-28.0) 12.0 (9.0-18.0) 0.953
ALT (U/L) 16.0 (6.0-84.4) 14.0 (6.0-28.0) 0.036*
AST (U/L) 19.0 (11.0-42.5) 19.0 (9.0-59.5) 0.922
Sl 621.9 (142.9-2892.5) 791.4 (247.8-3971.0) 0.011*
PIV 319.5 (52.9-2863.6) 374.8(126.4-2740.7) 0.026*

MPV; Mean Platelet volume, RDW; Red Cell Distribution Width, PDW; Platelet Distribution Width, ALT; Alanine aminotransferase, AST; Aspartate
aminotransferase, Sll; Systemic Immune-inflammation index, PIV; Pan-Immune-Inflamation value

Ancak,
sayisi 5.18 (1.79-10.15) x 103/uL, myoma
uteri grubunda ise 4.37 (1.80-12.74) x 103/uL
olarak bulundu (p=0.042). Sarkom grubunda
ortanca ALT degeri 14 (6-28) U/L, myoma uteri
grubunda ise 16 (6-84.4) U/L olarak bulundu
(p=0.036).

ve ALT degerleri agisindan istatistiksel olarak

sarkom grubunda ortanca noétrofil

Gruplar arasinda noétrofil sayisi
anlamli fark bulundu. Sarkom grubunda noétrofil
sayisinin daha yliksek ve ALT degerinin daha

disliik olmasi, sarkomun sistemik inflamatuar

yaniti farkli sekilde etkileyebilecegini
dislindirmektedir.
Calismanin temel amaci olan PIV ve Sl

skorlarinin  degerlendiriimesinde,  sarkom
grubunda medyan Sll degeri791.4 (247.8-3971),

myoma uteri grubunda ise 621.9 (142.9-2892.5)

Tiirk Jinekolojik Onkolojik Dergisi

olarak bulundu (p=0.011). Sarkom grubunda
374.8 (126.4-2740.7),
myoma uteri grubunda ise 319.5 (52.9-2863.6)
olarak bulundu (p=0.026). Gruplar arasinda SlI

medyan PIV degeri

ve PIV degerleri acgisindan istatistiksel olarak
anlaml fark bulundu. ROC analizine gore, Sl
icin kesme degeri 754.7 olarak belirlendi ve
bu degerde SlI’'nin uterin sarkom tanisindaki
sensitivitesi %57.50, spesivitesi %70.18 olarak
bulundu (p=0.013). PIV iginse kesme degeri
429.61 olarak belirlendi ve bu degerde PIV’'nin
uterin sarkom tanisindaki sensitivitesi %45.0,
spesivitesi %74.77 olarak bulundu (p=0.022).

Bu
preoperatif Sll ve PIV degerlerinin, myoma

bulgular, uterin sarkomlu hastalarda
uterili hastalara gore anlamli derecede yuksek

oldugunu goéstermektedir.
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Tablo 2. Tani tahmininde Sl ve PIV icin ROC analizi
Kesme degeri Sensitivite (%) Spesivite (%) Youden indeksi AUC p
Sll 754.77 %57.50 %70.18 0,28 0,63 0.013*
PIV 429.61 %45.0 %74.77 0,20 0,61 0,022*

Sll; Systemic Immune-inflammation index, PIV; Pan-Immune-Inflamation value, AUC; Egri altindaki alan
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Sekil 1. SIl’'nin ROC egrisi analizi
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Sekil 2. PIV'nin ROC egrisi analizi
TARTISMA

Bu sarkom

tanisi alan hastalarda preoperatif Sl ve PIV

retrospektif c¢alisma, uterin
degerlerinin, myoma uteri tanisi alan hastalara

gore anlamli derecede yiiksek oldugunu
gostermistir. Bu bulgular, Sl ve PIV’'nin uterin
sarkom icin potansiyel bir preoperatif belirteg
olarak kullanilabilecegini duslindirmektedir.

Uterin sarkomlar, nadir gortlen ancak agresif

Tiirk Jinekolojik Onkolojik Dergisi

seyreden malign tumorlerdir. Erken tani ve

tedavi, hastalarin prognozunu iyilestirmede
kritik 6neme sahiptir. Ancak, uterin sarkomlarin
preoperatif tanisi

genellikle zordur c¢lnki

semptomlari myoma uteri gibi benign
lezyonlarla benzerlik gosterir (10). Bu nedenle,
uterin sarkomu myoma uteriden ayirt etmeye
yardimci olabilecek yeni belirteglere ihtiyag

vardir.

Uterus sarkomlarinin ¢ogu 40 ila 60 yas arasi
kadinlarda goralir (11). Genis kapsamli bir
arastirma, 50 yas ve Uzeri kadinlarda insidansin
geng kadinlara gore 6nemli 6lclide daha fazla
oldugunu gostermistir. Bu yash popilasyonda
daha
gelmektedir. (12). Uterin sarkomlarla ilgili 569

hastaligin stk gorildigld anlamina
hasta lizerinde yapilan bir ¢galismada hastalarin
%10’'unun 40 vyas altinda oldugu izlenmis
(11). Bizim galismamizda da patoloji sonucu
sarkom ¢ikan hastalarin medyan yasi 60 idi. Bu
hastalarin U¢ (%7,2) tanesi 40 yas altindaydi.
Bu bulgu, literatlirdeki uterin sarkomlarin
menopoz sonrasi donemde daha sik gorildigu

bilgisine paralellik gostermektedir.

Calismamizda gruplar arasinda gravida ve

parite acisindan istatistiksel olarak anlamli

fark bulunmasi sarkom grubunda gravida
ve parite sayilarinin daha vyiksek olmasi,
sarkom gelisiminde hormonal faktorlerin rol

oynayabilecegi ihtimalini akla getirmektedir.

Son yillarda, sistemik inflamasyonun kanser
gelisiminde ve progresyonunda rol oynadigina
Notrofil-

lenfosit orani (NLR), trombosit-lenfosit orani

dair artan kanitlar bulunmaktadir.
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(PLR) ve SII gibi inflamasyon temelli skorlar,
cesitli kanser tirlerinde prognostik belirtecler
olarak kullanilmaktadir(13). Bu skorlar, rutin kan
testlerinden kolayca hesaplanabilir ve maliyet-
etkindir.

Literatlirde Sl ve PIV’nin gesitli kanser tirlerinde
prognostik belirte¢ olarak kullanildigina dair
calismalar bulunmaktadir (13). Ornegin, SI’nin
over kanseri, meme kanseri ve kolorektal kanser
hastalarinda kotl prognoz ile iliskili oldugu
gosterilmistir. PIV ise akciger kanseri, gastrik
kanser ve hepatoseliiler kanser hastalarinda

kotu prognoz ile iliskilendirilmistir (14-16).

Uterin sarkomlarla ilgili olarak, inflamasyon
belirteclerinin prognostik degeri sinirli sayida
galismada arastinlmistir.  Bu
NLR ve platelet

(PLR)'nin uterin sarkomlu hastalarda kot

calismalarin
sonugclari, lenfosit orani
prognoz ile iliskili oldugunu gostermektedir(17,
18). Sekmek ve ark’in 2024 yilinda yaptiklari
bir ¢alismada ise SII seviyelerinin prognozu
etkileyen faktorler arasinda oldugu duastnilse
de istatistiksel olarak anlamli bir sonug elde

edilememistir.

Literatirde leiomyosarkom ve  myoma
uterinin preoperatif ayriminda Sl ve PIV’nin
arastirlldigi  bir calisma bulunmamaktadir.
Yapilan ¢calismalarda NLR nin leiomyosarkom ve
myoma uterinin preoperatif ayriminda bagimsiz
biyomarker  kullanilabilecegini  saptamistir
(19, 20). Ancak, bu calismalarin cogu kiiclik
orneklem gruplarina dayanmaktadir ve daha

blyuk 6lcekli calismalara ihtiyag vardir.

Bu calismanin glgll yonleri arasinda, nispeten
blylk bir orneklem grubuna sahip olmasi
ve retrospektif bir ¢alisma olmasi nedeniyle
secim vyanhliginin  minimize edilmesi yer
almaktadir. Ancak, ¢alismanin bazi sinirlamalari
da bulunmaktadir. Oncelikle, tek merkezli

bir calisma olmasi nedeniyle sonuglarin
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genellestirilebilirligi  simirl olabilir.  ikincisi,
retrospektif bir calisma olmasi nedeniyle bazi
verilerin eksik olmasi miimkiindiir. Uglincisd,
SIl ve PIV'nin uterin sarkom gelisimindeki
rolini aciklamak icin daha ileri calismalara

ihtiyac vardir.

Gelecekte yapilacak calismalarda, Sll ve PIV’nin
uterin sarkom gelisimindeki mekanizmalarin
arastirilmasi  ve bu skorlarin  prognostik
degerinin daha buylk hasta gruplarinda hatta
uluslararasi popllasyonda degerlendirilmesi
onemlidir. Ayrica, Sll ve PIV’nin diger prognostik
faktorlerle birlikte kullanihp kullanilamayacagi

da arastirilmalidir.

Sonu¢ olarak, bu calisma uterin sarkomlu
hastalarda preoperatif SIl ve PIV degerlerinin,
myoma uterili hastalara gore anlamli derecede
yuksek oldugunu gostermistir. Bu bulgular, Sl
ve PIV’nin uterin sarkom igin potansiyel bir

preoperatif belirte¢c olarak kullanilabilecegini

disindlirmektedir. Ancak, bu bulgularin
dogrulanmasi ve klinik uygulamaya ge¢cmeden
once daha fazla arastirma  yapilmasi

gerekmektedir.
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