Boliim 9

SURUCU MUTASYONU OLMAYAN iLERI EVRE KUCUK
HUCRELI DISI AKCIGER KANSERI TEDAVISINDE
IMMUNOTERAPI

Giilnihal TUFAN!

Akciger kanseri 2.1 milyon yeni vaka ile tiim diinyada en sik goriilen kanserdir
ve 2018 yilinda akciger kanserine bagli yaklasik 1.8 milyon 6liim meydana gel-
mistir. (1) Akciger kanserinin %851 kiigiik hiicreli dis1 akciger kanseri (KHDAK)
iken bunun da %701 adenokarsinom veya biiyiik hiicreli karsinom gibi non-sku-
amoz akciger kanserleridir. (2) Hastalarin yarisindan fazlasi tan1 aninda metasta-
tik oldugu igin inkiirabldir. (3) Kiigiik hiicreli dis1 akciger kanserinde epidermal
biiytime faktorii reseptor (EGFR) mutasyonlar: (hastalarin %10-50'si), anaplastik
lenfoma kinaz (ALK) gen rearanjmanlari (hastalarin %3-5’i), ROS proto-onkogen
1 reseptor tirozin kinaz (ROS-1) rearanjmanlari (hastalarin %2’si) gibi genetik
degisiklikleri olan hastalarda hedefli tedaviler kullanilirken, genetik degisikligi
olmayan hastalarda bu tedaviler etkili degildir. (4) Bununla birlikte bu hastalarda
immunoterapinin tedaviyle biitiinlestirilmesi ile sagkalim ve yasam kalitesinde
iyilesme saglanmigtir.

BASLANGIC TEDAVIiSI SECIMINI ETKILEYEN FAKTORLER

[leri evre KHDAKIi hastalarin tedavisi palyatiftir, bu nedenle tedavi ile sagkali-
min uzatilmasi, yagam kalitesinin iyilestirilmesi ve tedaviye baglh yan etkilerin en
aza indirilmesi amaglanmaktadir. Programli hiicre 6liimii proteini 1 (PD-1) veya
programli hiicre 6limii ligand1 1’i (PD-L1) hedefleyen immiin kontrol noktas:
inhibitorleri KHDAK tedavi yonetiminin rutin bir pargasi haline gelmistir. Siirii-
cii mutasyonu olmayan KHADKIi hastalarda tedavi secimini etkileyen faktorler;
PD-L1 ekspresyon diizeyi, hastalik yayginlig1 ve histolojidir. (5) Ozellikle PD-L1
ekspresyonu %50 iizerinde olan hastalarda anti-PD-1 antikoru pembrolizumab
monoterapisi genellikle 6nerilirken, ok yaygin hastalik veya hizli ilerleyen hasta-
lik platin dublet kemoterapi ile birlikte pembrolizumab ile tedavi edilebilir. PD-L1
ekspresyon diizeyi %50nin altinda olan hastalarda ise platin dublet kemoterapi ve
pembrolizumab kombinasyonu standart tedavidir.
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lagik 3-5 yillik daha uzun takip sonrasi pembrolizumab kollarinin havuzlanmig
analizinde OS 11.8 ay iken dosetaksel kolunda 8.4 ay oldu (HR 0.69) (32). PD-L1
yiiksek grupta ise median OS 16.9 aya karsin 8.2 ay oldu. PD-L1 yiiksek (>%50)
grupta yiiksek ve diisitk doz pembrolizumab ile sirasi ile median OS 14.9 ay ve
17.3 ay idi. Pembrolizumab dosetakselden daha iyi tolere edildi (grad>3 yan etki-
ler diisiik, yiisek doz pembrolizumab ve dosetaksel ile sirasi ile %13, %16 ve %35).
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