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GIRIS
Bas-boyun kanserleri diinyada altinci en sik goriilen malignitelerdir. Sitotoksik
tedaviler tek bagina veya hedefe yonelik tedavilerle birlikte kullanilabilmektedir.

Immunoterapi ise ikinci basamak olarak kemoterapi sonrast progresyon gelisen
hastalarda tercih edilmektedir.

T hiicrelerinin aktivasyonu bir “cift sinyal” sisteminin diizenlenmesine bag-
lidur. Tlk sinyal T hiicresi reseptorii ve bir ana histo-uyumluluk kompleksi sinifi
arasindaki spesifik baglanmadan tiiretilir. Ikinci sinyal ise antijen sunan hiicre ile
T hiicre ylizeyi lizerindeki karsilik gelen reseptorler arasindaki etkilesim aracilik
eder.

T hiicrelerinin asir1 uyarilmasini 6nlemek igin sitotoksik T lenfosit antijen-4
(CTLA-4)-B7’yi ve programlanmis hiicre 6liimii 1 (PD-1) / programl 6liim li-
gand1 1 (PDLI) sinyal yolaklar1 bulunmaktadir. PD-1 ve PD-L1 T hiicrelerinde
birbirleriyle baglandiktan sonra, PD-1’in yapisal alanindaki tirozin fosforilasyona
ugrar, bu da protein kinazlarinin SYK ve PI3K’nin fosforilasyonuna neden olur.
Sonrasinda Akt ve ERK gibi proteinlerin inhibisyonuna yol agar. Sonug T hiicre-
lerinin aktivasyonu inhibe olur.

Bas boyun tiimérlerinde kanser hiicreleri PD-L1 ekspresyonunu gesitli me-
kanizmalar vasitasiyla diizenlenmektedir. Birincisi, epidermal biiyime fakto-
rii reseptoriiniin (EGFR) ve bununla baglantili efektor yollarinin aktivasyonu-
dur. Ikinci mekanizma PD-L1’i kodlayan genlerin amplifikasyonudur (9p24.1).
Ugiinciisii, Epstein-Barr viriisiiniin (EBV) uyarilmasidir. EBV-pozitif tiimérler
9p24.1'in ¢ogalmasi olmadan bile PD-L1’in yiiksek ekspresyonuna neden olabi-
lirler. HPV-pozitif timorlerin PD-L1’i asir1 eksprese ettikleri bildirilmesine rag-
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