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Bölüm KÜÇÜK HÜCRELİ 
AKCİĞER KANSERİNDE 

İMMÜNOTERAPİ’NİN YERİ35

Atike Gökçen DEMİRAY1

GIRIŞ

Küçük hücreli akciğer kanseri (KHAK), tüm akciğer kanserlerinin yaklaşık %13 
ünü oluşturur ve en kötü prognoza sahiptir(1). Başlangıçta KHAK kemoterapi ve 
radyoterapi tedavisine son derece duyarlıdır. Bununla birlikte KHAK lı hastaların 
büyük çoğunluğu da tedaviye refrakterdir. Tedavide 1980 li yıllardan beri sınır-
lı hastalıkta eşzamanlı kemoradyoterapi ve yanıt sağlanan hastalarda profilaktik 
kranial radyoterapi uygulanması, tüm evrelerde ilk sırada platin etoposid kombi-
nasyonu (EP) standart tedavi olarak önerilir. Bu tedavilerle sınırlı hastalıkta med-
yan sağkalım süresi 20 ay, yaygın hastalıkta ise 10 aydır. Uzun bir süre KHAK te-
davisinde gelişmeler sınırlı kalmıştır . Ancak son yıllarda diğer kanser türlerinde 
olduğu gibi KHAK tedavisinde de immünoterapi çalışmaları hız kazandı. KHAK 
nın ilk sıra tedavisinde ve relapsında immün checkpoint inhibitörleri (ICI) ile 
yapılan çalışmaların sonuçları umut vericidir. Ağustos 2018 de, CheckMate-032 
çalışmasının sonuçları ile PD-1 inhibitörü nivolumab, KHAK de platin bazlı te-
davi ile progresyon sonrası ilk yada diğer basamaklarda FDA tarafından onay-
landı. Eylül 2018 de IMpower133 çalışması sonuçlarında yaygın hastalık KHAK 
de birinci sıra tedavide atezolizumab+platin+etoposid kombinasyonunun sadece 
EP kombinasyonuna göre daha iyi sağkalımı olduğu gösterildi. Bu standart tedavi 
rejimi olan EP kombinasyonu sonrası ilk sırada sağkalım avantajı sağlayan ilk im-
münoterapi+kemoterapi kombinasyonu oldu. 

BIRINCI SIRADA İMMÜNOTERAPI

IMpower133 çalışmasının sonuçları Eylül 2018 de Uluslararası Akciğer Kanseri 
Araştırma Birliğinin Dünya Akciğer Konferansında sunuldu. Bu çalışmada yeni 
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CheckMate 451 
(NCT02538666) III

4 siklus EP sonrası Nivolumab, 
nivolumab + ipilimumab, yada 
plasebo 

800

Primer 
sonlanım 
noktasını 
karşılamadı.

Relaps KHAK

CheckMate-331 
(NCT02481830) III Nivolumab ve kemoterapi 

(topotekan yada amrubicin)

Primer 
sonlanım 
noktasını 
karşılamadı.

IFCT-1603 
(NCT03059667) II Kemoterapi (topotekan or EP) 

ve atezolizumab 70 PFS

 BALTIC 
(NCT02937818) II

A) Durvalumab + 
tremelimumab

80B) Adavosertib (AZD1775; 
WEE1) + Karboplatin
C) AZD6738 (ATRi) + 
olaparib

SONUÇ

Yeni tanı yaygın hastalık KHAK tedavisinde ilk sırada EP ye atezolizumab eklen-
mesi yeni bir tedavi standartı sağlamıştır. Her ne kadar nivolumab üçüncü sıra-
da FDA onayı almış olsa da, tek ajan ya da kombinasyon ICI rejimlerinin relaps 
KHAK deki etkinliği umut vericidir. İmmünoterapinin KHAK de ilk sıralarda 
kullanımıyla birlikte, ICI direncinin üstesinden gelecek tedavi stratejileri giderek 
önem kazanacaktır. Hangi hastalar immünoterapiden fayda görecek?, hangi ICI 
?,monoterapi mi ? kombinasyon uygulamaları mı?, hangi biyobelirteç ?PDL-1 mı 
?TMB mi?......gibi soruların cevabı için devam eden ve yapılacak olan çalışmaların 
sonuçları bize ışık tutacaktır. 

Anahtar Kelimeler: Küçük Hücreli Akciğer Karsinom, İmmünoterapi, PD-L1
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