POllS MEME KANSERINDE

30 IMMUNOTERAPININ YERI

Alper SONKAYA!

GIRIS

Onkoloji ve immiinoterapinin ilk birlikteligi 19. ylizyilda William Coley isimli
bir cerrahin sarkom Kkitlesinin igine 6lii bakteri hiicreleri injekte etmesi ile bas-
lamistir.(1) Sonrasinda her donem ¢alismalar devam etmis, 6zellikle son yillarda
bir¢ok tiimoérde immiinoterapinin etkinligi faz 3 galigmalarla ispatlanmis ve bir o
kadar1 daha devam etmektedir. Meme kanserinde ise immiinoterapinin yeri diger
tiimorlere gore daha sinirlidir.

IMMUNOTERAPI

Uclii negatif ve 6ncesinde tedavi almamig 902 metastatik meme kanserli hastada
yapilan IMpassion 130 isimli randomize ¢alismada nabpaklitaksel ile atezolizu-
mab veya plasebo mukayese edilmistir(2). Caligmaya girebilmek i¢in hastalarin
neoadjuvan veya adjuvan tedavisinin tizerinden 12 ay ge¢mis olmasi zorunlu tu-
tulmustur. Hastalarin yaklagik yarisinin erken evrede taksan tedavisi 6ykiisii mev-
cuttur. BRCA durumu uygunluk kriteri olarak gériilmemistir.

Ortalama 13 aylik takip sonrasinda prgresyonsuz sagkalimda atezolizumab le-
hine istatistiksel olarak anlamli sonug elde edilmistir. Atezolizumab alanlarda PFS
7.2 ay almayanlarda ise 5.5 ay goriilmiistiir( HR: 0.80, 95% ClI 0.69-0.92) Genel
sagkalimda ise istatistiksel anlamli olmasa bile 21.3 aya kars1 17.6 ay (HR:0.84, CI
0.69-1.02) ile atezolizumab lehine sonug¢ ¢ikmustr.

Altgrup analizleri yapildiginda PD-L1 eksprese eden tiimorlerde atezolizumab
hem PFS(7.5 aya 5 ay HR:0.62) hem de genel sagkalimda (25 aya 15.5 ay HR:0.62) fay-
da saglamustir. 18 ay takip sonrasi PD-L1 negatif hastalarda yanit gortilmemistir(3).
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Grad 3 yan etki goriilme siklig1 atezolizumab alanlarda %49 iken plasebo ko-
lunda %42, grad 3 veya 4 néropati ise %5.5 ve %2.8 ile yine atezolizumab alan
hastalarda sik gortilmiistiir. Diger checkpoint inhibitorleri ile yapilan ¢aliymalara
yaklagik olarak benzer sekilde 451 hastanin 3 tanesinde (% 0,7) tedaviye bagh
olim gortilmistiir. Yan etkiye bagli tedaviyi birakma orani atezolizumab kolunda
%16 iken kontrol kolunda %8 olmustur.

IMpassion 130 ¢aligmasinin haricinde iiglii negatif meme kanserinde kemote-
rapi ile kombine edilmeden PD-1 antikoru pembrolizumab ve PD-L-1 antikorlar1
avelumab ve atezolizumab ile yapilmis olan kiigiik calismalar mevcuttur ve yanit
oranlar1 PD-L-1 pozitif hastalarda bile <20’ dir(4-6). Kombinasyon immiinotera-
pileri, diger kemoterapi ilaglar1 ve radyasyon tedavisi ile birlikte ¢aligmalar devam
etmektedir.

KAYNAKLAR

1. Coley WB, The treatment of malignant tumors by repeated inoculations of erysipelas: with a
report of ten original cases, Am ] Med Sci. 1893;105:487

2. Schmid P, Adams S, Rugo HS, et al, Atezolizumab and Nab-Paclitaxel in Advanced Triple-Ne-
gative Breast Cancer, N Engl ] Med. 2018;379(22):2108. Epub 2018 Oct 20

3. Schmid P, Adams S, Rugo HS, et al, IMpassion130: updated overall survival (OS) from a glo-
bal, randomized, double-blind, placebo-controlled, Phase III study of atezolizumab (atezo) +
nab-paclitaxel (nP) in previously untreated locally advanced or metastatic triple-negative bre-
ast cancer (mTNBC), J Clin Oncol. 2019;37S:ASCO #1003

4. Adams S, Schmid P, Rugo HS, et al, Pembrolizumab monotherapy for previously treated metas-
tatic triple-negative breast cancer: cohort A of the phase Il KEYNOTE-086 study, Ann Oncol.
2019;30(3):397

5. Dirix LY, Takacs I, Jerusalem G, et al, Avelumab, an anti-PD-L1 antibody, in patients with local-
ly advanced or metastatic breast cancer: a phase 1b JAVELIN Solid Tumor study, Breast Cancer
Res Treat. 2018;167(3):671. Epub 2017 Oct 23

6. Emens LA, Breast Cancer Immunotherapy: Facts and Hopes, Clin Cancer Res. 2018;24(3):511.
Epub 2017 Aug 11

-320-



