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MEME KANSERİNDE 
İMMÜNOTERAPİ

Bölüm
15

Melih ŞİMŞEK1

GİRİŞ

İmmüno-onkolojide son yıllarda çok hızlı gelişmeler yaşanmaktadır. Bu yenilikler 
doğrultusunda pek çok farklı kanser tipinde özellikle immün kontrol noktası in-
hibitörleri (İKİ) ile olumlu sonuçlar bildirilmektedir. Monoklonal antikor yapısın-
daki bu ajanlar, sitotoksik T lenfosit antijeni-4 (CTLA-4), programlı hücre ölümü 
proteini-1 (PD-1) ve PD-1 ligandını (PD-L1) hedef almaktadır. Kemoterapiden 
(KT) farklı olarak immünoterapi (İT) ajanlarının etkisi geç ortaya çıkmakta ancak 
belirgin ve uzun süreli klinik yanıtlar elde edilmektedir. Farklı tümör tiplerinde 
etkinlikleri gösterilen bu ajanlarla ilgili her geçen gün yeni çalışma sonuçları açık-
lanmaktadır. Diğer birçok kanser tipi ile karşılaştırıldığında, meme kanserinde İT 
ajanları ile ilgili klinik çalışmalar ise hala gelişme aşamasındadır. Ancak özellikle 
immün kontrol noktası blokajı, erken faz çalışmalarında klinik aktivite göstermiş 
olup makul güvenlik profiline sahip görünmektedir.

Meme kanseri, tüm dünyada kadınlarda en çok görülen kanser tipi olup kan-
sere bağlı ölümlerde de ikinci sırada yer almaktadır (Bray et al. 2018) (Ferlay et 
al. 2018) (Siegel, Miller, and Jemal 2019) (DeSantis et al. 2019). Meme kanseri 
zayıf immünojenik olarak bilinmekte (Alexandrov et al. 2013) ve nispeten daha 
düşük tümör mutasyon yükü (TMY) ile karakterize görünmektedir (Vogelstein 
et al. 2013). Bu nedenle de soğuk tümörler grubunda yer almaktadır (Swoboda 
and Nanda 2018). Diğer taraftan, PD-L1 hem tümör hücreleri hem de immün 
hücreler tarafından eksprese edilebilmekte ve bu ekpresyonun meme kanserinde 
hormon reseptör negatifliği, daha yüksek histolojik grad ve daha yüksek düzeyde 
TIL sayısı ile korele olduğu gözlenmektedir (Buisseret et al. 2017).
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HER2-pozitif meme kanseri diğer meme kanseri alt tiplerine göre daha immü-
nojeniktir ve bu alt tiplerde İT çalışmaları yoğunlaşmaktadır. Özellikle TNMK’de 
tedavi edilebilir hedefler olmadığından, bu hastalıkta elde edilecek iyi sağkalım 
sonuçları büyük önem kazanmaktadır.

Ne yazık ki hala immüno-onkoloji ajanlarının hangi hasta grubunda daha et-
kili olduğu bilinmemekte ve prediktif belirteçler araştırılmaktadır. Standart teda-
vi ve hedefe yönelik tedavilerin İKİ ile kombinasyonunun immün düzenlemede 
iyileşme sağlayarak daha iyi sağkalıma yol açacağı düşünülmektedir. Ancak yine 
hangi kombinasyonun daha iyi sonuç vereceği bilinmemektedir. Seçilmiş hastaya, 
en etkili tedavinin, en az yan etki ile uygulanmasının ideal olduğu artık kabul 
görmektedir. Her ne kadar immüno-onkolojide önemli ilerlemeler olsa da, meme 
kanserinde ideal tedavinin ortaya konması için hala zamana ihtiyaç var gibi gö-
rünmektedir.
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