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Noroendokrin téimoérler (NET) gastroentero-
pankreatik (GEP) ya da bronkopulmoner kékenli
cogunlukla yavas seyirli neoplazilerdir. NET in-
sidansi gelisen goriintilleme ve biyokimyasal tani
yontemlerinin yardimiyla son 40 yilda artis gos-
termistir. Insidanstaki bu artis 6zellikle lokalize ya
da Diinya Saghk Orgiitii tarafindan Grade 1 ola-
rak tanimlanan yavas seyirli iyi differansiye grup-
ta daha belirgindir (1). NET heterojen bir yapiya
sahip olup viicudun bir ¢ok bdolgesinden koken
alabilmektedir. Amerika Birlesik Devletlerinde
yaklasik 74,000 NET tanili hastanin 6zelliklerinin
aragtirildigr epidemiyolojik galigmada hastalarda
en sik bronkopulmoner kokenli NET goriiliirken
(%30,6) bunu sirasiyla ince barsak (%22,2), rek-
tum (%16,2), kolon (%13,4), pankreas (%10,8) ve
mide (%6,8) kaynakli NET ler takip etmektedir
(2). Tan1 aninda hastalarda yaklasik %20-25 ora-
ninda uzak metastaz saptanmaktadir. NET ler-
de en sik metastaz goriillen odak karaciger olup
tiim karaciger metastazlarinin yaklasik yarisi ince
barsak kokenli NET’lerden kaynaklanmaktadir.
Bronkopulmoner kaynakli NET lerde ise kemik ve
sinir sistemi metastazlar1 oran1 daha fazladir. Me-
tastatik hastalarin yaklasik %10’unda ise primer
odak saptanamamaktadir (2-3). Organa siirh
metastatik olmayan hastalikta ilk basamak tedavi
kitlenin rezeksiyonu iken iyi differansiye metas-
tatik hastalik varliginda everolimus, tirozin kinaz
inhibitorleri, bevacizumab gibi sistemik tedavi se-
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cenekleri mevcuttur. Ayrica somatostatin reseptor
analoglari da, eger varsa semptomlarin gerilemesi
ve diger sistemik terapiler ile kombine kullanimda
sagkalimin uzatilmasina yardimci olur (4-6).

Iyi differansiye NET lerdeki yiiksek somatos-
tatin reseptor (SSTR) ekspresyonu **Galyum-DO-
TA (®*Ga-DOTA) bagli somatostatin analoglari ile
pozitron emisyon tomografi/bilgisayarli tomog-
rafi (PET/BT) araciligiyla goriintilleme ve '"Lu-
tesyum-DOTA ("7Lu-DOTA) bagli somatostatin
analoglari ile peptid reseptor radioligand tedavisi
(PRRT) uygulamalarina olanak saglamaktadir. Bu
bolimiin konusu olan ”Lu-DOTA bagli somatos-
tatin analoglari, son yillarda giderek yayginlasan
ve baslangi¢ tedavilerine yanit vermeyen metas-
tatik diisitk dereceli (Grade 1/2) iyi differansiye
NET’lerde kullanilan yan etki profili disiik, gii-
venli radyoniiklid ajanlardir. "Lu-DOTA-[Ty-
r’]-octreotate (*’Lu-DOTATATE, Lutathera™)
¢ok merkezli, randomize, faz 3 NETTER-1 ¢alis-
masinin sonuglarini takiben 2018 yilinin Ocak
ayinda FDA (Food and Drug Administration)
onay1 almigtir. NETTER-1% gore, midgut NET ta-
nili hastalarda diisiik doz octreotid LAR (30 mg)
ile birlikte 8 hafta arayla uygulanan 4 kiir 7.4 giga-
becquerel (GBq) ""Lu-DOTATATFE’in, tek basina
uygulanan yiiksek doz octreotid LARa gore (60
mg) daha uzun progresyonsuz sagkalim orani ile
daha diisiik progresyon orani ve oliim riski sag-
ladig1 goriilmiistiir. Ayrica "’Lu-DOTATATE uy-
gulanan grubun ¢ok az bir kisminda geri doniislii
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yan etki profili ile timdriin maruz kaldig1 dozun
ve dolayisiyla timor cevabinin artacagini diisiin-
diirmekle birlikte kuskusuz daha genis serilerden
olusan klinik ¢aligmalara ihtiyag vardir.

SONUC

NETler viicudun bir ¢ok bolgesinden koken ala-
bilen, heterojen yapili, yavas seyirli, metastaz ora-
n1 yiiksek bir neoplazi grubudur. NET lerin biiyiik
cogunlugunda izlenen SSTR ekspresyonu, bu re-
septorleri hedef alan ’Lu-DOTA bagli somatos-
tatin analoglar1 ile PRRTyi miimkiin kilmaktadr.
Basta '’Lu-DOTATATE olmak {izere somatosta-
tin analogu radyoniiklid ajanlar, iyi differansiye
(Gradel/2) NET’lerin tedavisindeki yerini her ge-
¢en giin arttiran, hastalik kontroliine katkis1 genis
hasta serilerinde ortaya koyulmus, giivenli, kolay
uygulanabilir sistemik tedavi ajanlaridir. Ayrica
yapilan bazi ¢aligmalar '’Lu ile PRRT nin sadece
iyi differansiye degil Grade 3 hastalikta da hastalik
kontroliine olan katkisini ortaya ¢ikarmistir. ’Lu
bagli somatostatin antagonistleri ise hedefe yone-
lik tedavide gelecek vaad eden, tedavi edici etkisi
ve giivenliliginin aragtirilmast i¢in genis hasta po-
piilasyonlarina ihtiya¢ duyulan PRRT ajanlaridur.

Anahtar Kelimeler: Noroendokrin timorler,
radyonuklit goriintilleme, (177lutetiyum-DOTA
(O) Tyr3) oktreotat, somatostatin reseptorleri
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