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OVER EPITELYAL TUMORLERINDE PD-L1 EKSPRESYONUNUN TUMORE
iNFILTRE FOXP3 POZITiF DUZENLEYIiCi T HUCRELER iLE iLiSKisSi
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GIRIS:

Programlanmis 6lum ligandi 1 ( Programmed death ligand 1/PD-L1), B7 super ailesinden, kromozom 9
Uzerinde bulunan CD274 geni tarafindan kodlanan 40 kDa'luk bir transmembran proteindir. Son
yillardaki calismalar, PD-L1'in duzenleyici T hlcre (Treg) gelisiminde ve fonksiyonlarinda kritik bir rol
oynadigini goéstermistir. FOXP3 pozitif dizenleyici T hicreleri, immuUnoregllasyon yoluyla efektér T
lenfositlerinin proliferasyonunu ve sitokin salinimini baskilayabilir. Calismamizda; over epitelyal
timorlerinde PD-L1 ekspresyonunun varliginin, FOXP3 + Treg hicre infiltrasyonu ile iliskisini ve
tumoarlerin klinikopatolojik 6zelliklerine olasi etkisini irdelemeyi amacladik.

GEREC VE YONTEM: Calismamizda 2002-2013 yillari arasinda over timéri tanisi alan 137 hastanin
rezeksiyon materyallerinin parafin bloklarinda immunohistokimyasal olarak FOXP3 ve PD-L1 calisildi. Bu
seri, 87 ovaryan epitelyal karsinom (seréz, misindéz ve endometrioid), 12 borderline timoér ve 36
benign serdz epitelyal ovaryan timoérden olusuyordu. FOXP3 pozitif hlcreler sayildi ve sonuclar her
mm?2'deki pozitif hlcreler olarak gruplandirildi. PD-L1 ekspresyonu ise timérde ve timoére infiltre
hicrelerde degerlendirildi. Ayrica FOXP3 ve PD-L1'in, timadrlerin klinikopatolojik 6zellikleri, timor alt
tipleri ile olan iligskileri ve prognostik etkisi arastirildi.

BULGULAR: Malign timorlerin cogunda timoére eslik eden FOXP3 pozitif treg’ler izlendi. Benign ya da
malign hicbir timor hucresinde PD-L1 ekspresyonu yoktu. Ancak az sayida over timaértnde PD-L1pozitif
makrofaj ve lenfositler goéruldi Bu timorler de genellikle endometrioid ve misindz karsinomdu.
Bulgular; Treg hicrelerinin ve timor iliskili makrofaj sikhidinin, epitelyal over karsinomlarinda benign
over timorlerine goére anlamli derecede yiksek oldugunu gdstermistir. Ayrica Treg'lerin ylksek oranda
eslik ettigi over epitelyal karsinomlu hastalarda, diisik olanlara kiyasla genel sag kalim siresi anlamli
olarak daha kisa bulunmustur. Yani sira PD-L1 ekspresyonu ile FOXP3 + lenfosit infiltrasyonu arasinda
anlamli bir pozitif korelasyon mevcuttur.

TARTISMA: Calisma bulgulari; tUmoér mikro cevresini olusturan lenfoid agregatlar icindeki FOXP3 +
lenfositlerin, malign timorlerin coguna eslik ettigi ve sadkalim slresi Uzerinde negatif etkili oldugu
saptanmistir. Guncel yayinlarda da, timoru infiltre eden FOXP3 + Treg’lerin, over karsinomlu hastalar
icin bozulmus anti-timoér bagisiklik yaniti ve olumsuz prognoz ile iliskili oldugu bildirilmektedir. Bu
bulgular belki de yakin gelecekte PD-L1 ve FOXP3+ tregleri hedef alan immunoterapilerin over
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timorlerindeki etkisine yonelik teorik bir temel saglayabilecektir.

Anahtar Kelimeler : Over, Epitelyal timoérler, PD-L1, Dizenleyici T hiicre, FOXP3
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