BURSA TIP FAKULTESI DERGISi

Akcijer Kanserinde Kemoterapi ve Immun Tedavi

OZET

Primer Akciger Kanserlerinde Kemo-
terapi tartigilmig ve bu konudaki literatiir
gozden gegirilmistir.

SUMMARY

In this article; the treatments of the
lung cancer is discussed and reviewed me-
dical literature on this subject.

KEMOTERAPI

Kemoterapi 1942'de Gilman'in yay-
gin kanserli bir hastada Nitrojen Mustard
kullanmas: ve iyi netice almasi ile baglar.
Tesadiiflerin bir neticesi olan bu bulgu an-
cak II. Cihan Harbi sonu diinyaya bildiril-
migtir. Uzun sire 1958'e kadar ilag tek
olarak kullamlmigtir. Bu tarihten itibaren
hergiin artan yeni sitostatiklerle tedavi
biiyiik bir sorun olmustur.

Bu sahada ilaclarla 500.000 hayvan
tecriibesinin yapildifim soylemek bu ko-
nunun biiyiikligi ve karmagikhig hakkin-
da fikir vermektedir. Tiim®or hiicresi biyo-
lojisi her gecen giin daha fazla tetkik edi-
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lerek kemoterapGtik ajanlann hiicre co-
galmalannda farklh safhalara etki ettigi
saptanmisg, her cins ilacin her cins kanser
hiicresine etki etmedigi bulunmustur.

Bilindigi iizere akciger kanserlerinin
radikal tedavisi cerrahi tedavidir. Daha
sonra radyasyon tedavisi gelir. Kemote-
rapi ise en az etkili tedavi seklidir, Radi-
kal tedavinin cerrahi olmasina ragmen,
ABD'de genis toplumlar iizerinde yapilan
aragtirmalarda hastahanelere bagvuran
karma vakalardan akciger kanserinin % 70-
80'i baglangigta non—resektabl bulunmus,
bu da kemoterapinin uygulanmasim zo-
runlu kimistir. Akciger kanseri kemote-
rapisinde sonuglar ii¢ faktére bagh olarak
degismektedir,

1 - Tiimoriin histopatolojik tipi,

2 - Hastalifin yayginhk derecesi (Bir
akciferde sinirh veya her iki tarafta yay-
gin ve uzak metastazl),

3 - Hastamin genel performans,

Tiimoriin patolojik tipine gore en ¢ok
indiferansiye kiiciik hiicreli (oatcell) kan-
ser, sonra epidermoid kanser ve adeno-
kanser ilaca duyarh olup, alveoler - cell
kanserler ilaca hic cevap vermemektedir.
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Bu nedenle kemoterapi ancak, inoperabl
yaygin vakalarda ve fonksiyonel bozuk-
luklar nedeni ile 151nlama uygun olmayan
hastalarda kullanilmakta, bir Olgiide has-
tanin kanser semptomlanm minimuma
indirmek ve ortalama yasama siiresini
uzatmak igin paliatif bir tedavi olarak kul-
lamilmaktadir.

Akciger kanserlerinde % 33'e kadar
etkili olduklan tesbit edilen antineoplas-
tik ajanlar:

Cyclofosfamide (Endoxan): Alkilleg-
tirici bir ajandir. Halen tek ilag tedavisi
olarak se¢ildiginde nitrojen mustard icin
en etkili ila¢ olarak sdylenebilir.

Ozellikle epidermoid Ca ve Adeno Ca
disindaki difer biitiin akciger kanserlerin-
de en etkili ilac olarak bilinmektedir. Dro-
ga objektif cevap yiizdeleri incelendifinde
Epidermoid Ca'da % 19, Adeno Ca'da
% 17, kiiciik hiicreli anoplastik Ca'da
% 33, biiyiik hiicreli Ca'da % 23 oraninda
cevap alindifi goriilmektedir. Endoxan
30 - 40 mg/kg. dozunda ve total 7 gram
gecmemek iizere ayarlanir. 30 - 40 mg/kg.
hk doz 1. V 1 veya 2 giine boliinerek her 3
haftada 1 defa verilebilir. Genellikle kisa
siirede alkilleyici ajanlarla operatif vaka-
larda uygulanan tedavilerden ise olumiu
sonu¢ almamamigtir. Buna mukabil bir
aragtirmada K. hiicreli anoplastik kanser-
lerde rezidiiel ve matastatik tiimor ihtima-
li nedeniyle cerrahi tedaviye ek olarak 1,5-
2 willik profilaktik tedavi sonunda 2 yilik
surviv % 11'den % 28'e, 5 yillik surviv % 4
den % 9'a yiikselmigtir. Bu calismada 1
ay ara ile 5 giin, giinde 8 mg/kg. 1. V. en-
doxan kullanilmigtir. Diger patolojik tip-
lerde ise survivde bir degisiklik olmamig-
tir. Endoxanin ara vermeden her hafta ve
yiiksek dozda verildigi vakalarda ise bila-
kis zararl etkisi bildirilmigtir.

Nitrogen - Mustard: Tek bagina kul-
lanildifinda akciger kanserinde etkili ola-
bilmektedir. Alkilleyici etkide olup, fo-
raminotransferaz enzimi inhibisyonu yolu
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ile de selektif antimetabolit gibi davrana-
bilen bir ajandir. Ozellikle epidermoid Ca
ve Adeno Ca iizerine etkili olup 0,4 mg/kg.
dozunda optimum etki gorilmekte, bu
doz her 3 haftada 1 defa l. V. olarak kul-
lamlmaktadir. Nitrogen mustardin cevap
yiizdesi Epidermoid Ca'da % 33, K. Hiic-
relide % 39, Adeno Ca'da % 29, B. Hiicre-
lide % 27 dir.

Methotrexate: Bir antimetabolit olup,
folik asit antigonisti olarak davranir ve tii-
mor hiicresinin DNA - RNA sentezini bo-
zarak Oliimiine neden olur. Methotrexate
disindaki difer antimetabolitlerin akeiger
kanserinde etkisi yoktur. Baz1 antimeta-
bolitlerde oldugu gibi bu ilacin baz solid
tiimorlere etkisiz kalisi hiicrenin semiper-
meabl zanndan niifuz edemeylsini diigiin-
diirmiig, bunu saglamak iizere ilag g¢ok
yiiksek dozda ve antidotu olan calcium
leucovorin ile birlikte kullamlmistir. Op-
timum kullanim dozu olan haftada iki kez
1. V. 0,5 - 0,6 mg/kg. in gok iizerine gikr
larak etki 11 kigilik bir grupta aragtinimig,
optimum dozu alan 3 kigide degisiklik ol-
mamig, yiiksek dozla birlikte leucovorin
alanlarda biitiin belirtilerin tama yakin si-
lindigi bildirilmigtir. Methotrexate'n ob-
jektif cevap yiizdesi Epidermoid Ca'da %
25, K. Hiicrelide % 39, Adeno Ca'da % 32,
Biiyiik hiicrelide % 12 oramindadir.

Hexametilmelamin: Sentetik bir bile-
simdir. Pirimidin antimetabolitidir. % 21
arasinda kiiciik hiicreli anaplastik Ca'da
etkili olup, adenocancerde hig etkisi ol-
mamagtir. Gastrointestinal sistem toksisi-
tesinin fazlah nedeni ile sinirh kullaml-
maktadir,

Adriamycine: Antibiyotik mengell
bir sitostatiktir. Giinliik dozun yiikseklifi
ile artan bir etkisi vardir, Diger sitostatik-
lere oranla daha fazla kemik iligi toksisi-
tesi, stemotit, alopesi etkisi vardir. Aynca
kardiak toksisitesi de vardir. A. B. D.'de
total dozun viicut metrekaresine 600 mgh
gecmemesi aragtirmalar sonucunda tavsi-



ye edilmistir. Kliniklerde 50-80 mg/m?®
hesahi ile 1. V. yolla 3 haftada 1 kez uy-
gulanmasimin etkili oldugu bildirilmekte-
dir. % 25 oraninda K. Hiicreli ve B. Hiicre-
li Ca'larda etkili bulunmustur,
Bleomycin: Antibiyotik mengeli si-
tostatiktir. Bulan Japon aragtincilar % 60-
80 oranina varan pozitif neticeler bildir-
mislerse de A. B. D.'de yapilan kullanim-
larda ancak % 8 oraninda pozitif sonug
elde edilebilmigtir. Ciltte keratosis, pig-
mentasyon, mukoza iilserleri, giddetli bu-
lanti, kusma ve en Onemlisi akciger fib-

rozisi gibi yan etkileri de mevcuttur. % 13 ..

oraninda Epidermoid ve Adeno Ca'da et-
kilidir.

Diger sitostatiklerden Thio - tepa,
Busulfan, Chlorambucil, Alkeran, Metyl
CCNU, Hidroxyurea, 5 - flourouracil, Mer-
captopirin, Vinkristin, Vinblastin, Mito-
mycin-e gibi droglarin zellikle tek basla-
nna hig etkisi olmamaktadir.

Tek ilag tedavileri ile elde edilen re-
misyonlar genellikle ortalama 3 ay gibi
kisa siireli ve parsiyel olmaktadir. Buna
ragmen semptomlarda diizelme ve ozellik-
le Endoxan ve Nitrojen Mustard ile yap:-
lan tedavilerde ortalama yasama siiresinde
artma olmaktadir. Tek ilacla az da olsa
alinan bu pozitif cevap, aktif kombine te-
davilerin aragtinlmasi geregini ortaya
koymakta, son yillarda biitiin diinyada
ilac kombinasyonlan yamsira, kemotera-
pinin radyoterapi ve cerrahi tedavi ve ad-
juvan olarak tatbiki yoluna gidilmektedir.
Bu nedenlerle de, secilecek en etkili ilag,
bunlarin kombinasyonlan1 ve cerrahiye
mi? yoksa radyoterapi mi? destek olarak
kullanilacagi, bilingli olarak aragtinlip
tartigiimali ve karar verilmelidir. Kombine
kemoterapi 50-100 vakalik serilerde ince-
lendigi icin objektif bir kamt heniiz elde
edilememistir. Ornegin Londra Universi-
tesi Tip Fekiiltesi 5'li (COP AM) gemasim
kullanmaktadir. (Cy- -fosfamide, Vink-

ristine, Methotrexate, Adriamycin, Pred-
nisolone) Agir ve yaygin metastazh kan-
ser olgulaninda ortalama yasam siiresi 2,5
ay bulunmug bunlara kombine tedavi uy-
gulanmis % 50 sinde bu siirenin 5,5 ay'in
iizerine ¢ikti1 bildirilmigtir. Kombine te-
davi uygulandifinda en etkin ilaclar gim-
dilik Cyclofosfamide, Methotrexate,
Vinkristine ve Nitrosiirea deriveleri olarak
goninmektedir.

Son olarak yapilan bir aragtirmada da,
tedaviye 1-2 haftalik heparin ilavesi ile
antineoplastik ilaglarin tiimér hiicrelerine
ulagma olasihginin arttigi bildirilmektedir.

Adjuvan Kemoterapi: Cerrahi hudut-
lan agmis vakalarda, radyoterapi + Ke-
moterapi yapilmaktadir. Bu tedavi radyo-
terapi sirasinda kemoterapi veya ondan
sonra kemoterapi seklinde bunlann siner-
jik ve kiimiilatif etkilenmeden yararlanma
fikri ile yapilmaktadir. Netice olarak ino-
perabl vakalarda alkilleyici ajanlar ile ya-
pilan kombine tedavilerin radyoterapiye
listlin oldugu ispat edilmis bulunmakta-
dir. Literatiirde en etkili adjuvan kemote-
rapinin halen, yiiksek dozda intermittent
olarak verilen Endoxan oldugu goriiliiyor.
Diger taraftan Actinomyocin-D, Nitrojen
Mustard, 5 fluorauracil, Methotrexate,
procarbazine ve Vinblastin ile radyasyo-
nun kombine edildigi bircok caligmada
kombine tedavinin iistiinliigii gosterileme-
mistir.

Kombine tedavi uygulananlarda al-
nan iyi sonuglann yamsira hastalarin ba-
kimi konusunda bazi sorunlar ortaya ¢ik-
maktadir. Ciinkii sitostatikler bir arada
kullanildifinda ilaglann yan etkileri akii-
miile olmaktadir. Hastalarin genel direnci
¢ok zayifladify i¢in Gzel bakim, rutin la-
boratuar kontrolleri, siiper infeksiyonlar-
dan korunma cesitli sistemlerde ortaya
¢ikan yan etkilerin semptomatik tedavisi;
ozel bakim iiniteleri ve bu konuda 6zel ih-
tisas ve bilgiyi gerektirmektedir. Bunun
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yanisira tibbi efiitim sorunlan organizas-
yon ve ekonomik sorunlar, hasta hekim
iligkileri ve sosyal sorunlarda yer almakta-
dir.

AKCIGER KANSERININ iIMMUN
TEDAVISI

Organizma kendine yabanci saydigi
maddelere karsi onlan yok etmek seklin-
de cevap veren olumlu bir savunma giicii-
ne sahiptir. Bu noktadan gidisle, organiz-
manin kendi kurallan disina tagarak asin
sekilde iireme gosteren tiimor hiicrelerine
kars1 da savunmasi gerekmekte ise de; tii-
mdorin bir bagina geligtigini izlemekteyiz.
Bunun yanisira bazi tiimor vakalannda
spontan remisyon gormekteyiz. Oyleyse
tiim®oriin gelismesine izin veren immun de-
fekt veya immun toleransin olabilecegi
veya tiimor hiicrelerinin fazlahg kargisin-
da mevcut immun mekanizmanin yetersiz
kaldig diigiiniilebilir,

GRUP-A L/

T ranspla"tatl Ekstirpe edilir
(4

o
~

Sin-geneik farelerde yapilan deneyler-
de tiimor hiicrelerine karsi organizmadan
dogal immun bir direnigin bulundugu ve
tiimoriin kendine 6zel bir antijeninin ol-
dugu anlagilmaktadir. (Sekil: I).

Bilindigi iizere tiimorler ya simik ya
da virus orijinli olmaktadir. Bu iki tip tii-
moriin antijen 6zellikleri farkh oldugu gi-
bi, immunite agisindan da farklibk gos-
termektedirler. Organizmada bu virusa
karg: olan bagisikhik virutik tiimore karsi
da etkin olmakta, gimik ajanlarla olusan
tiimorlerin cegitli organizmalarda hatta
ayn organizmanin gesitli organlarinda de-
gisik antijenler iiretmektedirler. Ancak
immiin sistemin bu antijenlere kars: yeter-
siz kaldif sartlarda tiimor geligmesini siir-
diirebilmektedir. Organizmada immun
denetim; yiizey antijenine sahip timor
hiicrelerine karsi immun savunma yetene-
gi olup, denetimin azalmas, tiimér antije-
nin zayif karakterli olup, denetimi uyara-

Primer

ﬂ Tiimor

Yeni Transplantat

gelisme

Sekil 1 - SIN - GENEIK FARELER
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mamasi, timorin hizh c¢ogfalmasi ya da
immun toleransin konjenital ya da akkiz
olarak meydana gelmis olmasi halinde tii-
mor gelismesine organizma tarafindan i-
zin verilir, Bu durum, ferde fetal hayatta
ya da dofumdan hemen sonra antijenin
verilmesi veya immun olgunlufa erigtik-
ten sonra kortikosteroidler ve sitostatik-
lerin yiiksek dozda verilmesi (high-zone-
paralyse) veya az dozda uzun siire (low-
zone-paralyse) verilmesi ile yapay olarak
olusturulabilmektedir.

Burada defiinmek gereken bir nokta
vardrr. Iginde yasadigimiz yillarda kanse-
rin artmasi oraninda cerrahi ve 151n tedavi-
sine paralel olarak kemoterapiye de yer
verilmektedir. Bu tedavi grubunda yer
alan alkilleyici ilaglar ve antimetabolitler
ozellikle geng, boliinen hiicreler iizerine
Oldiiriicii ve boliinmeyi durdurucu etki yap-
ma Yyetenegindedirler, iiziillerek hatirlat-
mak gerekirse, bu tip ilaglar selektif ola-
rak tiimor hiicreleri iizerine etki yapmayip,
immun denetimin yap: tas: olan lenfosit-
ler iizerine diferansiasyonu ve boliinmeyi
engelleyici etki gosterirler. Sikhikla goz-
lendigi gibi, yan etkiler nedeni ile erken
kesilen kemoterapiden sonra kanserin te-

davinin baglangicindan ¢ok daha hizh ya-

yildig1 bilinir. Bu nedenlerle sitostatik et-
ki altinda immun savunma gliciiniin diigii-
siinii gbzden uzak tutmamak yerinde olur,
Vaka segilirken kemoterapiden amag, tii-
moriin belli dlgiiye kadar kiigiilmesini sag-
layarak immun denetimin etkisi altina gir-
mesi olanafini hazirlamak olmalidir, Bu
iki ii¢ arasinda kemoterapinin dengede tu-
tulmas, timdrlii canliy: immun denetim-
den yoksun birakmamak i¢in sarttir,
Viicutta tiimore kars: spesifik selliiler
immiinite olugmasi, selliller immuniteden
sorunlu olan timus ile baz1 ¢caligmalar ya-
pilmasina neden olmusgtur. Neonatal tii-
mektomize hayvanlarda timor olasihifi
artmis, meveut timoriin atilmasi olanak-

sizlagmigtir. Ancak bu durum sadece viru-
tik orijinli tiimorlerde meydana gelmis, si-
mik orijinli tiimdrlerin ¢ok degisik ve
farkh antijen 6zelliklerine sahip oldugunu
ve immun denetimde lenfatik sistem ile
kiigiik lenfositlerin énemli yer tuttugunu
hatirlatmaya yeterlidir. Timus ile yapilan
calismalar heniiz bu konuda kesin goriig
getirmemistir.

Bir basgka goriige gore de; Tiimore ait
tolerejen antijen determinantlan (tamam-
layicilar) lenfositlerin reseptorlerine uya-
rak onlan bloke etmekte, bu olay tiimére
spesifik immunitenin uyarilmasinin énlen-
mesine neden olmaktadir. (Sekil : II).

s
f
(>

Sekil IT

Immun Tedavi Prensipleri :
1- Passif Immun Tedavi (Hiimoral yol)
2- Adoptif Immun Tedavi ( Selliiler
yol)
3. Aktif immun Tedavi (Immun Sa-
vunmanin Uyanlmasi)
a) Nonspesifik
b) Spesifik
c) Karma
4- Eliminatif, Depresif, Interseptif
Immun Tedavi (Uzaklastirmak ve baskiya
almak).
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1- Passif Immun Tedavi:

Spesifik timor antijeni ile immunize
edilmis hayvandan elde edilen antikor
kullanilmas) esasimi tasir, ancak bugiine
kadar saf spesifik timor antijeni elde edi-
lememigtir. Cesitli timor homojenatlan
veya ekstraklar bu amag i¢in kullamlmis-
tir. Olaydan beklenilen; antikorlarin sito-
tastik ve sitolitik etkilerinden faydalan-
maktir. Bu uygulamada Burkitt lenfomali
veya malign melanomlu vakalardan iyiles-
me gosterenlerin serumlar veya tavsan, at
gibi hayvanlardan elde edilen fiimor anti-
serumlarinin hasta olanlara nakli ile remis-
yonlar kaydedildigi bildirilmektedir. An-
cak timéral immuniteden cok selliiler
immunitenin timorden sorumlu oldugu
anlagilmis bulunmaktadwr. Bu konuda ak-
cifer kanseri ile yapilmig ¢aligmaya rast-
lamadik.

2. Adoptif Immun Tedavi:

Tiimor antijenine duyarh hale gelmis
lenfositlerin nakli ile yapilir. 1960'da
Klein ve Sjogren tiimorlii hastamin lenfo-
sitlerinin o cins timor icin aktif ve duyar-
11 olduklanni saptamiglardi. Sin-geneik fa-
reler iizerinde yapilan deneyde tiimor hiic-
releri ve buna duyarli lenfositler birlikte
cilt alt1 injekte edilmis ve tiimoriin gelis-
medigi goriilmiigtiir. Bu konuda T lenfo-
sitlerden sorumlu olan timus implantas-
yonlar, lenfositlerden elde edilen ve tii-
berkiilin tipinde selliiler immuniteyi tasi-
yan transfers faktor adh polipeptit ile
yapilan aragtirmalar heniiz kesinlige ka-
vusmamigtir.

Selliiler immuniteyi tasiyabilen difer
bir bustansda immun RNA'dir, Josef Pilch
lenfoid dokudan ekstrakte edilen immun
RNA'min invivo ve invitro deneylerde tii-
more kargi immun cevap verdigini goster-
mistir. Bu substansda proteinden yoksun ve
tiimdre spesifik olup, donor olarak insan
yerine hayvan kullamlabilmektedir, Bu
nedenterle de mmun BNA cok timit ve-
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ren ve dikkatleri iizerine toplayan bir
madde durumundadir.

3- Aktif Immun Tedavi:

En yaygin uygulama seklidir.

a- Nonspesifik:

Son yillarda malign neoplastik
hastalikta mikobakterilerle bunlarin iiriin-
lerinin ve diger nonspesifik uyaricilarin
muhtemel immunoterapétik etkileri tizeri-
ne dikkatler cekilmigtir. Bu ilginin ku-
ramsal temeli immun yetenegin daha yliik-
sek diizeye cikartilmasi ile dengenin ko-
nakg1 yoniine kayacagi varsayimidir.

Bu amacla yapilan arastirmalarda mi-
kobakterilerin organizmada neoplastik
hiicrelere karsi belirgin nonspesifik bir di-
ren¢ olustugu saptanmigtir. Bu amag
ile gerek BCG asisi ve onun metanol eks-
traksiyon bakiyesi olan MER kullanilmak-
tadir. BCG 'nin tehlikesi yaninda MER 'nin
cok az tehlikesi vardir. Halen Ulusal Kan-
ser Enstitiisinde kullanilan ve Merck, Shar-
pe Dome, Rahway Newjersey tarafindan
iretilmis MER bugiin icin sadece deneysel
amaglar ile kullamlmaktadir.

MER tercihen deri i¢ine kullamlmak-
ta ve tiiberkiiline kars1 gecikmis tipte agin
duyarlik olugturmakta, bu asinn duyarlik
canli BCG ve buna uyar miktarda daha az
tehlikeli bir reaksiyon yaratmakta, zerk
yerinde kronik granillomatdz tipte uzun
siiren iltihabi reaksiyonlar uyandirmakia-
dir.

Virulans giiciinii koruyan BCG gibi
canli zayiflatilmis bakterilerin zayif diis-
miig bir konakgiya verilmesi en azindan
o ana kadar sessiz kalmis tbe. odaklarim
uyarmasi, veya immunolojik yetenekleri-
ni heniiz koruyan hiicrelerin agin uyanl-
masinin Retiikiiloendotel-lenfoid dokular-
da direkt bir neoplazmaya yol agabilecegi
hatirda tutulmalidir. Mekanizma ne olur-
sa olsun Tiberkiiloz basili maddeleri ve di-
ger lipid materyelin kullanilmasimi taki-
ben, hayvanlarda birincil tiimorlerin geli-



siminin kamcilandigini gosteren ¢ok sayi-
da rapor vardwr. C. Pervum, C. Granula-
sum ve DNCB ( Dinitro Klora Benzen)
Levamisole gibi kimyevi ajanlarda bu
amag ile kullamlmigtir.

DNCB'ye kars: duyarlik gostermeyen
vakalarda levamisole (bir anti helmintik)
karsi duyarhifin oldugu goriilmiistiir. So-
nu¢ olarak eldeki kanitlar MER ve diger
mikobakteri fraksiyonlar ile simik mad-
delerin her ne kadar tam acikhifa kavus-
mamigsa da, cerrahi, 1ginlama ve kemote-

rapiye es olarak gelecekte kullanilabilece-

gi gercegini gostermektedir.

b- Spesifik tiimor antijeni ile immun
sisteminin uyarnlmasina yoneliktir. Spesi-
fik tim®or antijenleri halen saf olarak elde
edilemedigi icin tiimor homojenatlar: ve
ekstraktlar: kullanilirlar. Yeni bir inoplan-
tasyonu onlemek amaci ile tiimor hiicrele-
ri rontgen 1ginlari, ultraviyole, formol gibi
etkenlerle karsilagtinlarak vitaliteleri yok
edilir. Baz1 arastiricilara gore ise tiimor
hiicreleri "'Neuraminidase" fermenti ile
karsilagtirilirsa, bu; tiimor hiicrelerin sat-
hinda bulunan siali¢ asidi parcalar ve len-
fositlerin antijenle kargilagmasim saglar.

Bekesi'ye gore yalmz kemoterapi ile
alinan sonuclara gore kemoterapiden son-
ra immun tedavi uygulananlarda % 50 da-
ha fazla remisyon saglanabilmektedir.

c- Karma aktif immun tedavi:

Tiimor homojenatinin BCG ile bir-
likte verilerek immun uyarilmada basan
amaclanmigtir, Deneyleri yapanlar (Mat-
he) vakadaki total tiimdr hiicre sayisinin
10° 'den fazla olmamas: halinde bagariya
ulasilabilecegini bildirmigler, ancak tah-
min edilmeyen bazi durumlar ortaya cik-
mis ¢aligmalar istenen verimi vermemistir.

4- Eliminotif Depresif yahut Inter-
septif immun Tedavi:

Spesifik tiimor antijenlerinin dolagan
spesifik anti tiimor antikorlarla veya bir
antijen-antikor kompleksi ile blokajlan
soz konusudur. Sonug olarak selliiler im-
munite onlenecek, tiimdr immun kontrol-
den kurtulup geligebilecektir. Bu feno-
menin gidigini 6nlemek ve spesifik selliiler
immunite olusmasina olanak saglamak
amaclanmigtir. Bu caligmalarda da orga-
nizmay1 blokan faktorlerden kurtarmak,
blokan faktriin inhibisyonunu saglamak
yahut deblokan-anblokan faktér denen
blokan faktorlere karg: antikor yapimim
saglamak amaclanmigtir.

Malign tiimorlerde immuno-modiila-
tor ajanlann tatbik sekli, dozu, programi
ve hastanin immun yetenegine bagh ola-
rak bir azalma gozlenebilir, Otorlerin ke-
sin kanisi kombine kemo-immuno tedavi-
ye alinan olgularin mutlaka titiz bir gekil-
de immunolojik 6n denetlemeye alinmasi
zorunlulugu bulundugudur. Bir baska
yonden kemoterapiden sonra ¢ok erken
veya ¢ok gec uygulanan immun tedavi et-
kisiz kalmakta ve bu ¢alismada optimal
sire kemoterapiden sonra 12. giin olarak
gosterilmektedir. 1973 yilinda Uluslarara-
s1 Timor Immuno Tedavi Kayit Biirosu
aragtinicllarin doyurucu klinik arastirma-
lar diizenlemesine yardimci olmak amaci
ile kurulmus ve caligmalara 15 iilke katil-
mistir,

Sonug olarak; Konake1-Timor iligki-
lerini ne denli titiz bir sekilde aydinlatir-
sak immunolojik girigimlerle kanserin ke-
sin kontrolunda biiyiik bir ilerleme yap-
mak o denli ger¢ekg¢i ve oniimiizdeki yil-
lar i¢in umut verici olur.
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