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Ozet

Diferansiye tiroid kanserli hastalarda yasam beklentisinin kisaldig1 ve tiroid kanserine bagl 6liimle-
rin en sik gorildigi grup RAI direngli (RAID) hastalardir. RAID hastalar genel olarak 4 kategoride
toplanir; (1) Baslangicta RAI tutulumu olmayan metastatik DTK hastalari, (2) Takipte RAI direnci
gelisen DTK hastalari, (3) Bazi lezyonlarda RAI tutulumu varken bazilarinda RAI tutulumu gozlen-
meyen hastalar, ve (4) RAI tutulumu olmasina ragmen progresyon gosteren metastazli hastalar. Boyun
ultrasonografi (USG), bazal toraks bilgisayarli tomografi (BT), abdomen BT, spinal manyetik rezonans
(MR) gibi anatomik goriintiillemeler yaninda '*F-FDG PET/BT; alternatif tedavilere rehberlik de ederek
RAID hastalarin takibinde prognostik degere sahiptir. RAID hastada serum Tg ve anatomik/fonksiyo-
nel metastaz takibi yapilarak progresyon hizina gore tedavi yonetimi 6nerilir; TSH supresyonu ile yakin
takip, lokal tedavi, sistemik tedavi, radyoniiklid tedavi gibi. Tedavi se¢eneklerinin yillarca kisitl kald-
g1 bu hasta grubunda tirozin kinaz inhibitorlerinin (TKI) kulanimi umut vaat edici olmustur. Ayrica
rediferansiyasyon amagli kullanilan BRAF ve MEK inhibitorleri ve immiinoterapi ajanlar1 alternatif
tedavi sansi saglamaktadir. Son yillarda hiz kazanan molekiiler ve genetik arastirmalar sayesinde yakin
gelecekte sistemik tedavide yenilikler de miimkiin olacaktir.




VB-111, anjiyogenez gegiren endotelyal hiic-
relere sinirli etkilerle, hem doku hem de duruma
ozel, terap6tik olarak vaskiiler hedefleyici bir gen-
dir. Sistemik uygulama, timor vaskiilaritesinin
secici yikimini saglar. Kemoterapi ile birlestiril-
diginde sinerjik antitimor aktivitesi goriilebilir.
VB-111’in ileri evre solid tiimorli hastalarda Faz
I Klinik bir ¢aliymada giivenli ve iyi tolere edildigi
bulunmustur. Ileri progresif RAID ’li 29 hasta-
y1 kapsayan Faz II doz artirict bir denemede, iki
ayda bir, bir doz 1013 viral partikiil alan hastala-
rin %351 (6/17) 6 aylik bir PES gostermistir (98).

Sonu¢

Molekiiler tiptaki son gelismeler RAID ’Ii has-
talarin tani ve tedavisinde biiyiik ilerlemeye yol
agmustir. Bu ilerlemenin 6nemli kism1 onkogenik
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hedeflere yonelik yeni ajanlarla tedaviler ve RAI
direncini kirmaya yonelik kombinasyon rejimle-
ridir. Sistemik tedavilerin klinik caligmalarinda
uzun siireli PFS bildirilmis olmasina ragmen, OS
agisindan bir iyilesme gosterilememistir ve dahasi
ilaca bagl toksisite ve direng baslica problemler
olarak goriinmektedir. Ayrica, tiroid dokusu en
yiksek immiinojenik tepkiler veren dokular ara-
sindadir ve boylece antitiimoér etkinligi arttirmak
i¢in ytiksek firsatlar sunar. Immiin hiicreler, tiroid
kanser hiicreleri veya endotel hiicrelerini hedefle-
yen kombinasyon stratejileri iceren akilci tasarim-
I1 klinik caligmalar ilerlemis tiroid kanseri hasta-
lar1 i¢in en biiytik yarari saglayacaktir. Gelecekteki
aragtirmalar ayrica daha iyi molekiiler karakteri-
zasyona, farklilagma siirecine ve sistemik tedavide
yenilige odaklanabilir.
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