IMMUNOTERAPI AJANLARININ

Bslim ETKINLIGINI GOSTEREN
41 KLINIK CALISMALAR VE
ENDIKASYONLARI

Ahmet SEZER?

GIRIS

Sitotoksik T lenfosit antijen-4 (CTLA-4) ve programlanmis 6liim proteini 1 (PD-
1) ve bunun ligand1 olan PDL-1 i hedefleyen monoklonal antikor immun check
point inhibitorleri bir ¢ok kanser tiirtinde kullanilmis ve gerek tek basina gerekse
kemoterapi veya hedefe yonelik ajanlarla yada radyoterapi ile kombine olarak te-
davi endikasyonu almislardir (1-6). Bu béliimde Ocak 2020 tarihine kadar FDA
tarafindan onaylanmig CTLA-4 inhibitérleri ve PD-1 ve PDL-1 inhibitérleri ile
endikasyon ¢alismalar1 ve endikasyonlarina yer verilecektir.

CTLA-4 INHIBITORLERI

Ipilimumab:

Tam insan IgG1 yapisinda monoklonal antikordur (7). T hiicre yiizeyinde bu-
lunan CTLA-4 ve CD80/CD86 arasindaki baglanmay: bloke eder. Bu blokaj saye-
sinde T hiicre aktivasyonu artar, T hiicrelerinde artis hizlanir ve T hiicrelerinin
antitiimor etkinlikleri artar(8). Ipilimumab ilk defa 2010 yilinda ileri evre malign
melanomda yapilan faz 3 ¢aliymada etkinligini gosterdi ve 2011 yilinda immuno-
terapotik ajan olarak FDA onayr alan ilk ajan olmustur(9). Rutin kullanim dozu
3 mg/kg 3 haftada birdir. Izotonik veya %5 dextroz ile kullanilir. Nihayi solusyon
konsantrasyonu 1-2 mg/ml olmalidr. En fazla 4 doz dnerilmektedir. Diger endi-
kasyonlar1 tablo-1de verilmistir. Ticari ismi YERVOYdur.
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ATEZOLIZUMAB:

PDL-1 e karst insan IgG4 monoklonal antikorudur. 840 mg veya 1200 mg sabit

dozda 3 haftada bir uygulanir. Sadece 250 ml izotonik ile karistirilarak ilk dozda

60 dakikada, reaksiyon gelismezse sonraki dozlarda 30-60 dakikada infiize edi-
lir. Piyasa ismi TECENTRIQ'tir (60). Atezolizumab’in Ocak 2020 tarihi itibari ile
FDA tarafindan onaylanan endikasyonlar1 Tablo-6 dadir.

Tablo-6. Atezolizumab FDA endikasyonlar1

Onay tarihi Calisma faz  Endikasyon Doz
Impassion130 Triple negatif metastatik meme
11.03.2019 6 11; 3 kanserinde 1. Basamakta nab- 840 mg
paclitaxel ile
Impowerl50 Nonskuamoz kiigiik hiicre dist
06.12.2018 © 21; 3 akciger kanseri 1. Basamakta 1200 mg
kemoterapi +/-bevacizumab ile
Daha 6nce tedavi almig non small 840 mg-
18.10.2016  OAK(63) 3 cell akciger kanserinde tek bagina 1200 mg
Impower133 Kiigiik hiicreli akciger kanseri 1.
18.03.2019 (64) 3 Basamakta kemoterapi ile 1200 mg
Sisplatin bazli tedavi i¢in uygun
18.05.2016 (65) 2 olmayan iiretelyal karsinom 1200 mg
1.basamak tedavisinde
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