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• İ.K. 74 yaş erkek hasta
• 40 pktyıl sigara
• HT, DM, Hipotiroidi
• ECOG 2

• 02/2024 Öksürük nedeniyle yapılan tetkiklerde; 





1. Basamak 
seçenekler?KHAK yaklaşım?







• Karbo+ Etoposid+ Atezolizumab Atezo
• Karbo+ Etoposid+ Atezolizumab Atezo+ Lurbinektedin
• Karbo (Sisplatin)+ Etoposid+ Durvalumab Durva

• Karbo (Sisplatin)+ Etoposid

• Karbo (Sisplatin)+ İrinotekan



BSC   → ~3 ay 
KT       → ~10 ay
KT+IO → ~13 ay 



• Platin bazlı 2’li rejimler etkin
• 3-4 ilaç kombinasyonu daha iyi değil  

1979



Clin Oncol. 2012 May 10;30(14):1692-8

Sisplatin
Vs

Karboplatin





Etoposid yerine İrinotekan?

mOS 12.8 vs 9.4 ay
P=0.002 

N Engl J Med. 2002;346(2):85



Daha iyi değil

Non-inferior



N Engl J Med. 2018;379(23):2220.



mPFS 5.2 vs 4.3 ay
P=0.02

mOS 12.3 vs 10.3 ay
P=0.007



Lancet 2019; 394: 1929–39

EP 6 küre 
tamamlayabilirsiniz



mOS: 13.0 vs 10.3 ay



• Atezolizumab
• Ruhsat+ Geri ödeme mevcut
• Karboplatin+ Etoposid ile 

• Durvalumab
• Ruhsat+ Geri ödeme  yok
• 4 kür karboplatin ya da sisplatin ile 



• Baş ağrısı ve bulantı nedeniyle kraniyet Steroid+ Radyoterapi 

• Akciğer kitle+ sürrenal ve beyin metastatik
• Karboplatin+ Etoposid+ Atezolizumab 4 kür  (03/2024-06/2024)



2. Basamak 
seçenekler?



+ Atezo?
+ Durva?



Bispecific T-cell engager
• Delta-like ligand 3 (DLL3)
• CD3



N Engl J Med. 2025;393(4):349

>3 ay-
%57 

%71’de IO+



mPFS: 5.3 vs 4.3 ay
HR: 071
P= 0.002

mOS: 13.6 vs 8.3ay
HR: 0.60
P<0.001

N Engl J Med. 2025;393(4):349





J Clin Oncol. 2006;24(34):5441.

Topotekan> BSC
mOS: 25 vs13 hafta

P=0.01

mOS: 25 vs 24.7 hafta
P=0.79

J Clin Oncol. 1999;17(2):658



Lurbinektedin
• Sentetik alkilleyici ajan
• DNA’nın minor groove’una bağlanır → RNA polimeraz II’yi inhibe eder → transkripsiyon durur



Lancet Oncol. 2020;21(5):645

9.3 ay 5.0 ay 11.9 ay



>6 ay sonra Progresyon
• Platin- Etoposid rechellange

• + Atezolizumab veya Durvalumab?

Lancet Oncol. 2016 Aug;17(8):1147-57

Topotekan 
monoterapi

• Cisp/ Carbo+ Etoposid
• Cisp/ Carbo+ İrinotekan

Kombinasyon> Topotekan



Topotekan
(09/2024-11/2024)

Dosetaksel
(01/2025-06/2025)

Beyin progresyon ile kranial 
RT+

Gemsitabin 
(08/2025- 11/2025)

Temozolomid+ kapesitabin
(11/2025- 02/2026)

PFS
2.5 ay

5.5 ay

3.5 ay

3ay

Paklitaksel önerildi 

Toraks 
kemoradyoterapi

Tarlatamab endikasyon 
dışı planlandı



Patoloji konsultasyonu NGS hedef yok



• B.C.   
• 63 yaş erkek hasta
• 50pktyıl sigara
• BPH
• ECOG 1
• Öksürük/ balgam nedeniyle tekiklerde; 

Sürrenal+ kemik metastazları 



Karboplatin+ Etoposid+ Atezolizumab (4 kür)
(Parsiyel yanıt)

            +Zoledronik asit

 Atezolizumab idame (04/2024- 12/2025) (20 ay)





N Engl J Med. 2007;357(7):664.

Yaygın evre KHAK
KT yanıtlı

PCI

Takip

Semptomatik beyin met 
ihtimali daha düşük  mDFS: 14.7 vs 12.0 hafta

P=0.002
1yOS: %27.1 vs %13.3

P=0.003



Lancet Oncol. 2017 May;18(5):663-671.

mOS: 10.1 vs 15.1 ay
P=0.091

1 yılda %33 vs %59
Çok da lazım 

değil!



Torasik RT? 
(Impower133 ve Caspian çalışmalarında yok)

Lancet. 2015 Jan;385(9962):36-42

498
Yaygın evre KHAK

KT yanıtlı
**Tümü PCI**

30 Gy Torasik RT

Takip
2y OS %13 vs %3

P=0.004

6 ay PFS %24 vs %7
P=0.001

Torasik rezidü olanlarda HR: 0.81, p=0.044



1. Basamak EP+ Atezo/ Durva

veya düzenli 
beyin MR takip



İdame Atezolizumab altında
01/2026 öksürük+ dispne+ hipoksemi

Atezo ilişkili 
Pnömonit?

Perihiler ve alt zonlarda belirgin 
yama tarzında alveoler opasiteler 

Periferik ve peribronkovasküler alanlarda yama 
tarzında buzlu cam opasiteler ve konsolidasyon alanları 





79(%39.9) 48(%24.5)

N Engl J Med 2018;379:2220-9.



Lancet 2019; 394: 1929–39



Hospitalizasyon ile 1mg/kg Metilprednizolon
Sonrasında oral devam

Tanıda 2. hafta 6. hafta



• Atezolizumab rechellange planlanmadı
• Hiler kitlede progresyon ile yeniden evreleme planlandı



Sorular
1. Birinci basamakta kime Atezolizumab kime Durvalumab?
2. İkinci basamak ve sonrasında en uygun tedavi sıralaması nasıl olmalı?
        (Hayaller vs gerçekler)
3. Geç relapslarda IO rechellange yapalım mı?
4. Moleküler analiz kime, ne zaman?
5. Patolojik tanıdan şüphe duymalı mıyız? Takipte rebiyopsisinin 

rasyoneli var mı?

Teşekkürler…
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