TUMOR IMMUNOLOJISI

TUMOR VE MALIGN TRANSFORMASYON

Timor immiinolojisine giris yapmadan 6nce 6n-
celikle timoriin ne oldugununve nasil olustugunu
kisaca agiklamak gerekmektedir. Normal hiicre-
lerin biiyiimesi daima bir kontrol altindadir, her
zaman Olim ve ¢ogalma bir denge halindedir.
Normal hiicreler hasar gordiigiinde apoptoz ile
kendini yok eder, biiytimelerini durdurabilirler.
Timor hiicreleri ise kontrolsiiz bir sekilde biiyii-
yiip, ¢ogalirlar ve bunu yaparken hiicre sinyalle-
rine yanit vermezler. Ve daima bagka dokulara
go¢ ederek canliliklarini devam ettirme egilimin-
dedirler. Timor hiicrelerindeki bu davranis degi-
sikligine ¢ogunlukla kimyasal karsinojenler,rad-
yasyon,viriisler gibi etkenlerin hiicrenin genetik
materyalinde meydana getirdigi mutasyonlar yol
a¢maktadir. Timor hiicreleri davranis paternine
gore malign yada benign olabilirler. Malign tii-
morler konak¢inin yasamini tehdit edip stirekli
biiylime yetenegine sahiptirler. Ve bu durum ¢o-
gunlukla onkogenlerin aktivasyonu yada tiimoér
stipresor genleri baskilanmast ile iligkilidir.

Tiimor ve immiin Sistem

Kanser gelisimi ve immiin sistem arasindaki
iliski ytiz yildan fazla siireden beri bilinmekte ve
cok cesitli arastirmalara konu olmaktadir. Ilk kez
1863 yilinda Rudolf Virchow tarafindan tiimorler-
de I6kosit infiltrasyonu gosterilmistir. 1908 yilin-
da Paul Erlich immiin sistemin bir ¢ok karsinom
gelisimini baskiladigini gostermesiyle Nobel 6dii-
lii kazanmistir. Yine 1960 yilinda Sir Mac Farlane
Burnet tiimére 6zgiil antijenlerin etkili bir immiin
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cevaba neden olarak kanser gelisimini onledigini
kesfiyle Nobel o6diilii kazanmustir. Kanser gelisimi
ve immiin sistem arasindaki bu karmagik iliski g6-
rildigi tzere yillardir onkologlarin ve immiino-
loglar i¢in ilgi ¢ekici bir alan olmaktadur.

Timorlere immiin cevap ile alakali bir¢ok ka-
nit bulunmaktadir (1). Bunlardan bazilari:

o Siddetli mononiikleer hiicre infiltrasyonu olan
timorler, eksik olanlara gore daha iyi prognoza
sahiptir.

o Baz tiimorler kendiliginden geriler (6rnegin
melanom, noroblastom), bu da immiinolojik
bir cevabi diistindiiriir.

o Bazi timOr metastazlari, primer timorin c¢i1-
karilmasindan sonra geriler ve bu da timor
yikiini azaltir, boylece bagisiklik sisteminin
kalan timorii 6ldiirmesini saglar.

o AIDS hastalarinda kaposi sarkomu veya
transplant hastalarinda EpsteinBarr viriisii
(EBV) ile indiiklenen lenfoma gibi 6rneklerde
goriilecegi tizere immiin yetmezlikli hastalarda
malignite insidans1 artmustir.

o Tumorli hastalarda tiimore 6zgii antikorlar ve
T lenfositleri (sitotoksisite ve proliferatif yanit
deneylerinde saptanan) gozlenmistir.

o Immiin sistemin heniiz olgunlagmadigi bilinen
genglerde ve immiin cevabin zayifladig1 yash
popiilasyonda tiimér insidansinin arttig1 goz-
lenmistir.

Kanser ve immiin Surveyans

Bagisiklik sisteminin transforme olmus kanser
hiicrelerini fark edip onlarin bityiimesini engelle-
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kiiltirlenir ve ardindan hastaya yeniden infiize
edilir. Sipuleucel-T ile tedavi edilen hastalarda,
antijen-GM-CSF fiizyon proteinine maruz kalma-
yan benzer sekilde hazirlanmis otolog dendritik
hiicreleri alanlara kiyasla medyan genel sagkalim
artmistir (24,25).
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