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Bölüm 14

BAŞ VE BOYUN KANSERLERİNDE İMMUNOTERAPİ

Levent EMİRZEOĞLU1

GİRİŞ

Baş ve boyun kanserleri dudaklar, oral kavite, nazofarenks, orofarenks, hipo-
farenks, larenks, nasal kavite, paranasal sinüsler ve tükrük bezlerini içeren üst 
aerodigestif bölgeden kaynaklanan kanserleri içermektedir. Tüm kanserlerin yak-
laşık %4’ünü oluşturmaktadır. ABD’de 2017 yılında 65000 yeni tanı konan va-
kaların yaklaşık %27’sini kadın hastalar oluşturmaktadır (Devita, Hellman, and 
Rosenberg’s, 2019) .

En sık squamoz hücreli kanser (SCC) alt tipi görülmekte olup tüm baş boyun 
kanserlerinin %90’nını oluşturmaktadır. Bunu azalan sıklıkla adenokarsinoma, 
adenoid kistik karsinoma ve mukoepidermoid kanserler izlemektedir.

Majör risk faktörleri arasında sigara ve alkol kullanımı, human papilloma vi-
rüs (HPV) ve Epstein Barr virüs (EBV) enfeksiyonları sayılabilir. Son yıllarda 
özellikle orofarenks kanserlerinin etyolojisinde etkin rol oynayan HPV tanı ve te-
davisi konusunda belirgin bir ilerleme kaydedilmiştir. HPV ilişkili kanserler daha 
genç hastalarda özellikle tonsil bölgesinden başlama ve erken evrede lenfnodu 
metastazı yapma eğiliminde olan tümörlerdir. (Vermorken & ark., 2008).

Çoğu hasta tanı anında lokal ileri hastalığa sahiptir. Hastalığın tedavisi cerra-
hi, radyoterapi ve sistemik tedaviyi içeren, multimodal bir yaklaşım gerektirdi-
ğinden interdisipliner iletişim tedavideki ana unsuru oluşturmaktadır. Son yıllar-
da cerrahi ve radyasyon onkolojisindeki yeniliklere, bir epidermal büyüme faktör 
reseptör inhibitörü olan setuksimabın lokal ileri ve metastatik baş boyun kanser-
lerinde etkinliğinin gösterilmesi ve tedaviye eklenmesine rağmen, bu hastaların 
yaklaşık yarısı lokal nüks veya uzak metastaz ile başvuracaklardır.

BAŞ BOYUN KANSERLERİ VE İMMÜN SİSTEM

Bir çok kanserde olduğu gibi baş boyun kanserleri gelişiminden de sorumlu olan 
en sık immünolojik mekanizmalar tümör hücresinin immün sistemden kaçışı, im-
mün toleransın başlatılması ve T hücre sinyal iletiminin bozulmasıdır (Xie & ark.).
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lezyonları önlediğinin gösterilmesinden sonra tüm dünyada genç kadınlara servi-
kal, anal, vulvar ve vaginal prekanseröz lezyonları önlemek için proflaktik HPV 
aşılaması tavsiye edilmektedir. Jinekolojik bu fayda sonrası HPV ilişkili baş-bo-
yun tümörlerinde de aşı tedavisinin kullanılabilirliği gündeme gelmiştir.

Halen peptid-protein bazlı, DNA/RNA bazlı ve dentritik hücre bazlı aşı ça-
lışmaları baş-boyun kanserli hastalarda devam etmektedir. Bir siklin bağımlı ki-
naz inhibitörü olan p16 proteini HPV+ kanserlerde aşırı eksprese edilmektedir. 
HPV+ baş-boyun kanserlerinde p16 peptid bazlı aşılama ile yapılan bir çalışma 
yayınlanmıştır. Bu çalışmada toplam 20 hastanın en az dört aşılama sonrası im-
mün cevapları ölçülmüştür. Çalışmada 14 hastada tümör cevabı elde edilmiştir 
(Reuschenbach & ark., 2016). Bu sonucun elde edilmesinin ardından bu aşılama-
nın cisplatin bazlı kemoterapi ile kombinasyonunun HPV+ kanserlerde etkinliği-
nin araştırılması ile ilgili başlatılan çalışma halen devam etmektedir.

Son zamanlarda kişileştirilmiş neoantijen aşıları araştırılma aşamasındadır. 
Bu şekilde tümördeki hangi mutasyonlara bağlı peptidlerin insan lökosit antijen-
leri ile yüksek afinite ile bağlanabileceği saptanacak ve bu peptit bazlı aşı kişiye 
uygulanabilecektir.

Özetle HPV ile ilişkili önleyici aşı uygulamalarının sonuçları günümüzde çok 
başarılıdır. HPV ilişkili baş boyun kanserlerinde tedavi edici aşı uygulamaları 
ise halen çeşitli yöntemler kullanılarak halen araştırma aşamasındadır. Yapılan 
aşı çalışmalarının çoğunda kanserli vakalarda immün yanıt elde edilmiş olsa da 
bu veriler aşılamanın klinik kullanımı için halen yeterli değildir. Ancak HPV’ye 
yönelik aşılamalar immün checkpoint inhibitörleri gibi diğer immunoterapötik 
tedavi yöntemleri ile kombine edilebilirlerse belki sonuçlar daha iyi olabilir.
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