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BAŞ BOYUN 
TÜMÖRLERİNDE 
İMMUNOTERAPİ

Burcu YAPAR TAŞKÖYLÜ1

GIRIŞ

Baş-boyun kanserleri dünyada altıncı en sık görülen malignitelerdir. Sitotoksik 
tedaviler tek başına veya hedefe yönelik tedavilerle birlikte kullanılabilmektedir. 
İmmunoterapi ise ikinci basamak olarak kemoterapi sonrası progresyon gelişen 
hastalarda tercih edilmektedir.

T hücrelerinin aktivasyonu bir “çift sinyal” sisteminin düzenlenmesine bağ-
lıdır. İlk sinyal T hücresi reseptörü ve bir ana histo-uyumluluk kompleksi sınıfı 
arasındaki spesifik bağlanmadan türetilir. İkinci sinyal ise antijen sunan hücre ile 
T hücre yüzeyi üzerindeki karşılık gelen reseptörler arasındaki etkileşim aracılık 
eder.

T hücrelerinin aşırı uyarılmasını önlemek için sitotoksik T lenfosit antijen-4 
(CTLA-4)-B7’yi ve programlanmış hücre ölümü 1 (PD-1) / programlı ölüm li-
gandı 1 (PDL1) sinyal yolakları bulunmaktadır. PD-1 ve PD-L1 T hücrelerinde 
birbirleriyle bağlandıktan sonra, PD-1’in yapısal alanındaki tirozin fosforilasyona 
uğrar, bu da protein kinazlarının SYK ve PI3K’nın fosforilasyonuna neden olur. 
Sonrasında Akt ve ERK gibi proteinlerin inhibisyonuna yol açar. Sonuç T hücre-
lerinin aktivasyonu inhibe olur.

Baş boyun tümörlerinde kanser hücreleri PD-L1 ekspresyonunu çeşitli me-
kanizmalar vasıtasıyla düzenlenmektedir. Birincisi, epidermal büyüme faktö-
rü reseptörünün (EGFR) ve bununla bağlantılı efektör yollarının aktivasyonu-
dur. İkinci mekanizma PD-L1’i kodlayan genlerin amplifikasyonudur (9p24.1). 
Üçüncüsü, Epstein-Barr virüsünün (EBV) uyarılmasıdır. EBV-pozitif tümörler 
9p24.1’in çoğalması olmadan bile PD-L1’in yüksek ekspresyonuna neden olabi-
lirler. HPV-pozitif tümörlerin PD-L1’i aşırı eksprese ettikleri bildirilmesine rağ-
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