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KANSER 
İMMÜNOTERAPİSİNDE 

KARDİYAK TOKSİSİTE VE 
TEDAVİSİ

Bölüm
49

Hızır OKUYAN1

GIRIŞ

İmmün kontrol noktası inhibitörleri başka bir ifade ile immünoterapi kanser te-
davisinde önemli yer edinmiştir. Bilindiği üzere kanser immünoterapisinin teme-
li, sitotoksik T lenfosit ilişkili protein 4 (CTLA-4) ve programlı hücre ölüm 1 (PD-
1) ve programlı hücre ölüm ligand 1 (PD-L1) yolaklarının ayrı ayrı veya birlikte 
bloke edilmesidir. CTLA-4 blokajı ile antitümör etkinliği ilk olarak 1996’da James 
P. Allison ve arkadaşları tarafından gösterilmiştir ve bu çalışmaları onlara Nobel 
ödülünü getirmiştir (1). 2010 ve 2011’de yapılan faz 3 çalışmalarında metastatik 
melonomlu hastalarda ilk CTLA-4 yolak inhibitörü olan ipilimumab’ın belirgin 
olarak yaşam süresini uzattığının gösterilmesi sonrası Amerikan Yiyecek ve İlaç 
Kurumu (FDA) bu ilaca klinik kullanım için 2011’de onay vermiştir (2-3). Böylece 
immünoterapi yaygın olarak kliniklerde kullanılmaya başlanmıştır. Bu ilaçların 
yaygın kullanımı ile istenmeyen yan etkilerin görülme sıklığı da artmaktadır. Bu-
nun sonucunda immünoterapinin istenmeyen yan etkilerin yönetimi de önem 
kazanmaktadır.

İmmünoterapi tüm vücutta T hücre aktivitesini dolayısıyla otoimmün reaksi-
yonları arttırmaktadır (4). Yan etkiler daha çok tedavinin erken safhasında (<3ay) 
görülmekte olup nadiren tedaviden 1 yıl sonra da görülebilmektedir (5). Bu in-
hibitörlerle ilişkili olan ölümcül yan etkiler % 0,3-1,3 oranında görülmektedir. 
İmmünoterapötik ajanlar kullanıldığında; ölümler monoterapilerde tedavinin 
ortalama kırkıncı gününde, kombine tedavilerde ise tedavinin ortalama ondör-
düncü gününde yani genel olarak tedavinin erken dönemlerinde görülmektedir. 
Deri reaksiyonları ve kolit en sık görülen yan etkilerdir. Bunu pnömonitis ve he-
patit takip etmektedir. Kardiyovasküler yan etkiler ise görece çok nadir olup en 
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İmmünoterapinin neden olduğu kardiyotoksisite göreceli olarak nadir görülmek-
tedir. Fakat yan etkiler ciddi olup ölümcül potansiyele sahiptir. Miyokardit ve ile-
tim bozuklukları en sık görülen kardiyotoksik yan etkiler olarak rapor edilmek-
tedir. Nadir olarak akut miyokard enfarktüsü, takotsubo sendromu ve perikardit 
vaka sunumları da mevcuttur. Bu kardiyotoksik yan etkilerin takip ve tedavileri 
onkoloji ve kardiyoloji ortaklığı ile yapılmalıdır. İmmünoterapi tedavisi planlanan 
hastalarda kardiyovasküler fizik muayene, ekokardiyografi, elektrokardiyografi, 
bazal troponin değerini içeren kardiyak ilk değerlendirme kardiyoloji uzmanı ta-
rafından yapılmalıdır. Ayrıca bu değerlendirmelerin her tedavi siklusunda tekrar-
lanması önerilir.
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