ST YENI NESIL ANTI-CD 20

10 ANTIKORLAR

Omer EKINCi?

GIRIS

CD20 molekiilii, hem normal B hiicreleri hemde B hiicreli non-Hodgkin lenfoma
hastalarinin yaklagik % 90 kadari tarafindan hiicre yiizeyinde eksprese edilen bir
hiicre ylizeyi aktive-glikosile fosfoproteindir. CD20 islevi iyi karakterize edilme-
mistir, ancak B hiicresinin biiyiimesinde ve farklilasmasinda, ayrica kalsiyumun
transmembran iletilmesinde rol oynadig: bilinmektedir.CD20’nin aktivasyonu,
Lyn, Fyn, Lck ve Src ailesi kinazlar: gibi gesitli hiicre i¢i tirozin kinazlarin aktivas-

yonuna yol agar."?

Anti-CD20 monoklonal antikorlarinin bulunmasi kronik lenfositik 16semi-
nin (KLL) tedavisinde devrim etkisi yapmis ve koklii degisikler yaratmistir. KLL
hastalarinda kullanilan ilk monoklonal antikor rituksimab olup, yapilan ilk ¢a-
ligmada tedavi almamis KLL hastalarinda fludarabin-siklofosfamid (FC) kemo-
terapisine rituksimabin eklenmesiyle sag kalimda belirgin yarari gosterilmistir.?
Rituximab, kimerik yapidaki ilk anti-CD20 monoklonal antikordur ve KLLde 6n-
ceden herhangi bir tedavi almis veya tedavi-naive hastalarda basarili bir sekilde
kullanilmigtir. Rituksimabin KLL deki immiinoterapétik etkinligini daha da ileri
gotiirmek amaciyla yeni nesil alternatif anti-CD20 antikorlar: gelistirilmistir.

Monoklonal antikorlarin (mAb) CD20-pozitif hiicreleri hedef almasi ve eli-
mine edebilmesi i¢in doért olasi mekanizma vardir. Bu malign B-hiicrelerinin
yok edilmesi i¢in monoklonal antikorlar; antikor bagimli hiicresel sitotoksisite
(ADCC), antikor bagiml hiicresel fagositoz (ADCP)], kompleman bagimli sito-
toksisite (CDC), programli hiicre 6liimii (PCD) ve potansiyel olarak pasif immii-
nizasyon gibi cesitli farkli mekanizmalardan yararlanirlar. Bir antikorun bu me-
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s1 etkinlik, yan etki profili ve ¢oklu ilag tedavileri igin uygun kombinasyonlarin
belirlenmesine yardimci olmaktadir. Siiren bir dizi ¢alismayla birlikte gelismis
antikor hedefleme 6zelliklerine sahip yeni anti-CD20 ajanlarinin gelistirilmesine
devam edilmektedir.

Giincel klinik pratikte yeni ajanlar olan ofatumumab ve obinutuzumab hem
tek ajan olarak hem de ¢esitli klinik durumlarda kombinasyon halinde etkin-
lik gostermelerinden sonra KLL i¢in kullanim onay1 almislardir. Daha yeni an-
ti-CD20 antikorlar olan ocaratuzumab, veltuzumab ve ublituximabin immiinote-
rapotik ozellikleri ve bunlarin artirimu ile ilgili caliymalar devam etmektedir.

Anahtar Kelimeler: Kronik lenfositik 16semi, yeni nesil anti-CD 20 antikorlar
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