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METASTATİK EVRE KÜÇÜK 
HÜCRELİ DIŞI AKCİĞER 

KANSERİ TEDAVİSİNDE 1. 
BASAMAK SONRASI  

DÖNEMDE İMMÜNOTERAPİ

Bölüm
12

Arzu OĞUZ1

GİRİŞ

Metastatik küçük hücreli dışı akciğer karsinomunda (KHDAK) tedavide amaç 
hem sağkalım katkısı sağlamak hem de tedaviye bağlı yan etkileri mümkün oldu-
ğunca minimalize edip hayat kalitesini korumaktır. Yakın dönemdeki gelişmelerle 
programlı hücre ölüm proteini-1 (PD-1) ya da programlı hücre ölüm ligandını 
(PD-L1) hedefleyen immün kontrol noktası inhibitörleri KHDAK’ne klinik yak-
laşımda ve tedavide önemli bir yer edinmişlerdir. Her ne kadar yeni gelişmeler ışı-
ğında 1. Basamakta tedaviye immünoterapinin (tek ajan olarak ya da kemoterapi 
ile kombinasyon şeklinde) dahil edilmesini destekleyen veriler giderek artmakta 
ve kılavuzlarda driver mutasyonları negatif metastatik KHDAK de ilk basamak 
tedaviye entegre edilmekte ise de halen pek çok hasta ilk basamak kemoterapi 
sonrası progresif hastalık ile başvurmaktadır. İlk basamak kemoterapi sonrası 
progresif hastalıkta PD-1 inhibitörleri olan nivolumab ile pembrolizumab ve PD-
L1 inhibitörü olan atezolizumab tek ajan kemoterapiye karşın üstün olduğu göste-
rilmiş ve FDA onayı almış immünoterapi seçenekleridir.

I. PD-1 İNHİBİTÖRLERİ

a) Nivolumab
Nivolumab immün sistem hücrelerinde PD-1 reseptörünü hedefleyen bir insan 

IgG4 monoklonal antikorudur (1). Daha önce kemoterapi tedavisi almış hastalıkta 
kemoterapiye karşı anti-tumoral etkinliğin ilk ortaya konduğu immünoterapi aja-
nıdır. Daha önce tedavi almış 129 KHDAK vakasında farklı dozlarda nivolumabın 
değerlendirildiği faz I çalışmanın uzun dönem sonuçlarında medyan sağkalım 
10 ay, 5 yıllık sağkalım ise %16 (skuamöz ve skuamöz dışı grupta benzer) olarak 
bildirilmiştir (2).
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PD-L1 pozitifliği olması durumunda), nivolumab ve atezolizumab kategori 1 dü-
zeyinde önerilmektedir. Çalışmaları dolayısı ile immünoterapilerin progresyona 
kadar kullanılması önerilmektedir. Herhangi bir nedenle immünoterapi ile yanıt 
alınıp tedaviye ara vermiş olan hastalarda, aradan geçen süreye de dikkat etmek 
kaydı ile, elimizde net veri olmamakla birlikte re-challenge da bir seçenek olabilir. 
Metastatik hastalıkta ilk basamakta yakın dönemdeki veriler dolayısı ile kulla-
nımları sonrası ikinci ve takip eden basamaklardaki tablonun nasıl değişeceği de 
cevabı beklenen önemli bir sorudur.
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