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SANTRAL SİNİR SİSTEMİ 
TÜMÖRLERİ TEDAVİSİNDE 

İMMÜNOTERAPİ

Bölüm
30

Muslih ÜRÜN1

GIRIŞ

Primer santral sinir sitemi tümörleri, belirgin şekilde farklı tümör büyüme oran-
larına sahip bir dizi histolojik alttip içerir. Beyin tümörleri lokal bası etkisi, komşu 
yapılara inazyonu ve kafa içi basınç artışı ile ilgili semptom ve bulgulara yol aça-
bilir. Tümörün histolojisine ek olarak, klinik belirtiler tümörün mevcut olduğu 
beynin anatomik lokalizasyonu ile yakından ilgilidir.

Yakın geçmişe kadar, beyin tümörlerinin tanısı çok spesifik olmayan morfoloji 
ve immünohistokimyasal boyamaya dayanıyordu. Bugün ise bir çok spesifik di-
agnostik, prognostik ve prediktif biyobelirteçler kullanılıyor ve her geçen gün bu 
biyobelirteçe listesine yenileri eklenmeye devam ediyor. Bu belirteçlerden önce 
benzer bir histolojiye sahip beyin tümörleri tek bir hastalık gibi ele alınıyordu. 
Bugün ise histolojik olarak aynı tümörlerin farklı moleküler yolaklarda değişik-
likler gösterebileceğini ve farklı doğal geçmişe sahip olduğu tedaviye yanıtların ve 
prognozların farklı olduğu anlaşılmıştır. Gliomların çağdaş moleküler sınıflandır-
masının klinik rutin değerlendirmesinin daha iyi yapılabilmesi için MGMT’nin 
promoter metilasyonu, IDH mutasyonları, 1p/19q’nin kromozomal silinmesi, 
EGFR mutasyonları BRAF füzyon veya nokta mutasyonları ve ATRX genlerin ba-
kılması gerekir. Bu bilgi bireyselleştirilmiş tedavi ve hasta takibi için büyük önem 
taşımaktadır

Amerika Birleşik Devletleri yetişkin (20 yaş ve üstü) nüfusta primer beyin ve 
sinir sistemi tümörleri için insidans oranının 100.000 kişi başına 29,9 olduğu tah-
min edilmektedir. Tümörlerin yaklaşık üçte biri malign geri kalanı bening ya da 
sınırda malign. Beyin tümörleri tüm kanserlerin sadece yüzde 2’sini oluştursa da, 
bu neoplazmalar kanser morbiditesi ve mortalitesinde daha fazla yere sahiptir. 
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nivolumabın bevacizumab ile karşılaştırıldığında OS’yi artırmadığı ortaya çıktı ve 
deneyin bu kolu erken sonlandırıldı.

Her iki tedavi grubunda da 12 aylık OS %42 idi. Nivolumab ile tedavi edilen 
hastalar için ortanca OS 9,8 ay bevacizumab monoterapisi alanlar için ise 10 aydı.

Ortalama PFS nivolumab kolunda 1.5 ay ve bevacizumab kolunda ise 3.5 ay idi. 
Genel tedavi yanıt oranları nivolumab % 8 ve bevacizumab % 23. Medyan yanıt 
süreleri nivolumab 11.1 ay ve bevacizumab 5.3 ay idi. Tedaviye bağlı yan etkiler 
hastaların nivolumab alan hastaların % 57’sinde ve bevacizumab alan hastaların % 
58’inde meydana geldi. Grade 3-4 tedavi ilişkili yanetki nivolumab alan hastaların 
%18’inde ve bevacizumab alan hastaların %15’inde meydana geldi. Tedavinin ke-
silmesine yol açan yan etkiler ise nivolumab alanların %10’unda ve bevacizumab 
alanların %15’inde meydana gelmiş.

Bu çalışma sonucunda nivolumab nüks yüksek gradli beyin tümörlerinde be-
vacizumaba karşı yanıt oranlar progesyonsuz sağkalım overall sağkalım da üs-
tünlük sağlamadı. Sadece yanıt veren hastalarda yanıt süresi daha uzundu. Nivo-
lumab yan etki açısından, diğer tümör tiplerinde gözlemlenenlerle benzerdi yeni 
bir yan etki tanımlanmadı.(20)

SONUÇ

Retrospektif bazı vaka serilerinde ve neoadjuvanda immünoterapinin santral sinir 
sistemi tümörlerinde kısmen etkili olduğu gözlense de yapılan tek faz 3 çalışmada 
yanıt oranları progresyonsuz sağ kalım ve genel sağkalım da fark saptanmadı. Bu-
nunla birlikte beyin tümörlerinde farklı basamaklarda ve farklı immünoterapötik 
ajanlarla çeşitli klinik çalışmalar devam etmektedir.

Anahtar Kelimeler: beyin tümörleri, immünoterapi, nivolumab pembrolizu-
mab, ipilumumab glioblastoma
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