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Ders Planı 

❑ İmmünotherapi Tarihçe

❑ Evre IV RCC Risk Sınıflandırılması

❑ Nivolumab + Ipilumumab

❑ Pembrolizumab + Axitinib

❑ Nivolumab + Cabozantinib

❑ Lenvatinib + Pembrolizumab

❑ Nivolumab + Ipilumumab+Cabozantinib 

❑ Özet



Metastatik RCC Tedavi Seçenekleri
İmmünoterapi



❑ İmmünoterapiyle ilgili ilk bilgiler New York da yaşayan cerrah William Coley 1891 yıllında 

veriyor. Dr coley enfeksiyon sonrası hastasının yüzünde ki kanserin (sarkom) gerilediğini 

belirtmiş. 

❑ İlerleyen zamanda bağışıklık sistemini aktive eden Streptococcus pyogenes and Serratia

marcescens bakterilerinin antijenik yapılarının immün sistemi aktivite ettiği saptanıyor.

❑ Tüberküloz hastalığına karşı 1908 yılında Albert Calmette ve Camille Guerin BCG aşısını 

geliştiriyor.

❑ İlerleyen yıllarda tübeküloz olan hastalarda kanser oranın düşük olması bilim adamlarını 

araştırmalara yöneltiyor. Bu çalışmalar sonrası tüberküloz bakterilerinin antijenlerinde 

elde edilen BCG aşısı erken evre mesane kanserinde günümüze halen kullanılmaktadır.

❑ Modern immünoterapi 1985 yılında İnterleukin 2 metastatik melanomda kullanılmasıyla 

başlıyor.
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Metastatik RCC Birinci Basamak Tedavi Seçenekleri



Metastatik RCC Birinci Basamak Tedavi Seçenekleri
Nivolumab + Ipilumumab



Metastatik RCC Birinci Basamak Tedavi Seçenekleri
Nivolumab + Ipilumumab



Metastatik RCC Birinci Basamak Tedavi Seçenekleri
Nivolumab + Ipilumumab



Metastatik RCC /sarkomatoid Birinci Basamak Tedavi Seçenekleri
Nivolumab + Ipilumumab



Metastatik RCC /sarkomatoid Birinci Basamak Tedavi Seçenekleri
Nivolumab + Ipilumumab



Metastatik RCC /sarkomatoid Birinci Basamak Tedavi Seçenekleri
Nivolumab + Ipilumumab



Metastatik RCC Birinci Basamak Tedavi Seçenekleri 

İmmünoterapi/Toksisite



Metastatik RCC Birinci Basamak Tedavi Seçenekleri
Nivolumab + Ipilumumab

▪ Treatment-related adverse events leading to discontinuation occurred in 22% and 12% of the 
patients in the respective groups. 

▪ Eight deaths in the nivolumab-plus ipilimumab group and four deaths in the sunitinib group 
were reported to be treatment-related .

▪ Immune-mediated adverse event (includes skin, endocrine, gastrointestinal, pulmonary, 
hepatic, and renal categories), 152 (35%) received high-dose glucocorticoids (≥40 mg of 
prednisone per day or equivalent).



Metastatik RCC Birinci Basamak Tedavi Seçenekleri
Nivolumab + Ipilumumab



Metastatik RCC Birinci Basamak Tedavi Seçenekleri
Nivolumab + Ipilumumab



Metastatik RCC Birinci Basamak Tedavi Seçenekleri 
Pembrolizumab + Axitinib



Metastatik RCC Birinci Basamak Tedavi Seçenekleri 
Pembrolizumab + Axitinib



Metastatik RCC Birinci Basamak Tedavi Seçenekleri 
Pembrolizumab + Axitinib



Metastatik RCC Birinci Basamak Tedavi Seçenekleri 
Pembrolizumab + Axitinib



Metastatik RCC Birinci Basamak Tedavi Seçenekleri 
Pembrolizumab + Axitinib



Metastatik RCC Birinci Basamak Tedavi Seçenekleri 
Pembrolizumab + Axitinib



Metastatik RCC Birinci Basamak Tedavi Seçenekleri 
Toksisite

▪ These events were of grade 3 or higher in 75.8% of the patients in the pembrolizumab–axitinib group and in 70.6% of the patients in 
the sunitinib group

▪ In the pembrolizumab–axitinib group, adverse events of any cause led to discontinuation of either drug in 30.5% of patients, 
discontinuation of both drugs in 10.7%.

▪ Of the 11 patients (2.6%) in the pembrolizumab–axitinib group who died from adverse events, among the 15 patients (3.5%) in the 
sunitinib group who died from adverse events



Metastatik RCC Birinci Basamak Tedavi Seçenekleri 
Avelumab + Axitinib



Metastatik RCC Birinci Basamak Tedavi Seçenekleri 
Avelumab + Axitinib



Metastatik RCC Birinci Basamak Tedavi Seçenekleri 
Nivolumab + Cabozantinib



Metastatik RCC Birinci Basamak Tedavi Seçenekleri 
Nivolumab + Cabozantinib



Metastatik RCC Birinci Basamak Tedavi Seçenekleri 
Nivolumab + Cabozantinib



Metastatik RCC Birinci Basamak Tedavi Seçenekleri 
Nivolumab + Cabozantinib



Metastatik RCC Birinci Basamak Tedavi Seçenekleri 
Nivolumab + Cabozantinib



Metastatik RCC Birinci Basamak Tedavi Seçenekleri 
Nivolumab + Cabozantinib



Metastatik RCC Birinci Basamak Tedavi Seçenekleri 
Nivolumab + Cabozantinib



Metastatik RCC Birinci Basamak Tedavi Seçenekleri 
Nivolumab + Cabozantinib

%45.2

%75.9

%55.6

%47.7

%74.4



Metastatik RCC/ sarkomatoid Birinci Basamak Tedavi Seçenekleri 
Nivolumab + Cabozantinib



Metastatik RCC/ sarkomatoid Birinci Basamak Tedavi Seçenekleri 
Nivolumab + Cabozantinib



Metastatik RCC Birinci Basamak Tedavi Seçenekleri 
Lenvatinib + Pembrolizumab



Metastatik RCC Birinci Basamak Tedavi Seçenekleri 
Lenvatinib + Pembrolizumab



Metastatik RCC Birinci Basamak Tedavi Seçenekleri 
Lenvatinib + Pembrolizumab



Metastatik RCC Birinci Basamak Tedavi Seçenekleri 
Lenvatinib + Pembrolizumab



Metastatik RCC Birinci Basamak Tedavi Seçenekleri 
Lenvatinib + Pembrolizumab



Metastatik RCC Birinci Basamak Tedavi Seçenekleri 
Lenvatinib + Pembrolizumab



Metastatik RCC Birinci Basamak Tedavi Seçenekleri 
Lenvatinib + Pembrolizumab



Nivolumab + Ipilumumab+Cabozantinib 



Nivolumab + Ipilumumab+Cabozantinib 



Nivolumab + Ipilumumab+Cabozantinib



Nivolumab + Ipilumumab+Cabozantinib



Nivolumab + Ipilumumab+Cabozantinib



Nivolumab + Ipilumumab+Cabozantinib



Süren Çalışmalar



Metastatik RCC Birinci Basamak Tedavi Seçenekleri 
Gelecek Perspektif
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Gelecek Perspektif
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Metastatik RCC Birinci Basamak
Tedavi Seçenekleri



Evre IV RCC Birinci Basamak Tedavi
Özet 1



Evre IV RCC Birinci Basamak Tedavi
Özet 2



Evre IV RCC Birinci Basamak Tedavi
Özet 3



Evre IV RCC Birinci Basamak Tedavi
Özet 4



Evre IV RCC Birinci Basamak Tedavi
Özet 5

İmmünoterapi-immünoterapi kombinasyonu

❑ Daha yüksek oranda tam yanıt

❑ Daha uzun takip süresi ve yanıt derinliği

❑ İmmün ilişkili toksisite fazla, daha çok ilaç kesme oranı

İmmünoterapi-TKI kombinasyonu 

❑ Daha yüksek yanıt oranı ve daha uzun PSF oranı

❑ Daha kısa bir takip süresi, yanıt derinliği hakkında veri matür değil

❑ Uzun TKI toksisitesi maruziyeti

❑ Yaş, komorbidite, semptom, hastalık yükü tedavi seçiminde yön gösterici olabilir.

❑ Daha uzun takip süresi ve daha efektif prediktif belirteçler tedavi seçiminde katkı sağlayacak.


