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PROSTAT KANSERINDE
HEDEFE YONELIK

RADYONUKLID TEDAVILER

GIRIS

Prostat kanseri (PK) diinyada erkeklerde goriilen
en sik timor olup kansere bagl 6liimlerde ilk si-
ralarda yer almaktadir (1). Tarama yontemlerinin
yayginlagmasi ile hastalarin ¢ogunda tani aninda
lokalize hastalik izlenmekle birlikte takip eden
donemlerde hastalarin %35’inde uzak metastaz
goriilebilmektedir (2). Metastatik hastalikta and-
rojen deprivasyon tedavisi altinda progresyon
gelisen hastalar metastatik kastrasyona direngli
prostat kanseri (mKDPK) tanis1 almaktadirlar.
Kastrasyona direng gelisiminin sagkalim iizerinde
belirgin negatif etkisi olup mKDPK tanili hasta-
larda sagkalim 14 aya kadar diismektedir (3). Bu
agamada taksan icerikli sistemik kemoterapiler
oncelikli olarak kullanilmakla birlikte, sagkalim
avantaji sinirli siire devam etmekte ve nispeten
yiiksek yan etkileri nedeniyle yeni tedavi yontem-
lerine ihtiya¢ duyulmaktadir (4). Yeni gelistirilen
ajanlardan abirateron ve enzalutamide, androjen
sentezini bloke ederek sagkalim siirelerini 12.5 ile
18.4 aya kadar artirmaktadir (5, 6). Tedaviye ya-
nitsiz hastalarda alternatif tedavi segenegi olarak
immunoterapi ajanlarindan T-Sipuleucel de kul-
lanilmakta olup plasebo grubuna gore 4.1 aylik
sagkalim avantaji gosterilmistir (7). Ancak tim
bu tedavi segeneklerine ragmen tedaviye yanit
vermeyen mKDPK hastalarinin sayis1 azimsan-
mayacak Olciidedir. Bu asamada hedefe yonelik
radyoniiklid tedaviler s6z konusu olup, tilkemizde
ve diinyada '"Lu-PSMA, **Ac-PSMA, Sm-E-

Duygu HAS SIMSEK!

DTMP, '*Re-HEDP, ""Lu-EDTMP ve ***Ra-dik-
lorid tedavileri basarili sonuglari ile giderek artan
sayilarda uygulanmaktadir.

Hedefe yonelik radyoniiklid tedavilerde beta
veya alfa 1ginlarindan yararlanilmaktadir. Prostat
kanserinde en sik uygulanan radyoniiklid tedavi
olan '’Lu-PSMA tedavisinde '’Lu izotopuna ait
beta 1sinlari, daha az sayida uygulanan **Ac-PS-
MA tedavisinde ise **Ac izotopuna ait alfa 1s1nlar1
PSMA hedef molekiili ile birlestirilerek metasta-
tik odaklara yiiksek doz internal radyoterapi (RT)
uygulanabilmektdir. PSMA bir transmembran gli-
koproteini olup normal prostat epitel hiicreleri ile
karsilastirildiginda prostat kanseri metastazlarin-
da 1000 kata varan artmis ekspresyonu saptanmis,
vakalarin %90’ 1nda metastazlarin PSMA ekspres-
yonu gosterdigi bildirilmistir (8, 9).

PSMA hedefli tedaviler tiim doku ve organ me-
tastazlarini hedef almasina ragmen >Sm-EDTMP,
186Re-HEDP, "Lu-EDTMP ve ***Ra-diklorid teda-
vileri yalnizca kemik metastazlarini kapsamakta-
dir. Prostat kanserinde siklikla osteoblastik kemik
metastazlar1 goriildiigiinden kemik yapimina ka-
tilan kalsiyum ile kimyasal agidan benzerlik gos-
teren **’Ra-diklorid ya da organik fosfatlar ile selat
olusturan '"*Sm-EDTMP, ¥*Re-HEDP, '"Lu-EDT-
MP radyoniiklidleri tedavide kullanilmaktadir. Bu
radyoniiklidler osteoblastik kemik metastazlari
icerisinde ve ¢evresinde olusan yeni kemik doku-
da osteoblastik aktivitenin yogunlugu ile orantili
tutulmakta ve radyoterapotik etki gostermektedir.
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tir (66). 2 kiir "**Re-HEDP alan hastalarda agr1 pal-
yasyonun 1 kiir alan gruptan daha iyi oldugu, her
iki grupta hematolojik toksisistenin benzer oldugu
bildirilmistir. Ayrica 2 kiir tedavi alan hastalarin
%39’unda %50den fazla PSA yanit: izlenirken bu
oran 1. Kiir alan hastalarda %7 olarak raporlan-
mustir. Progresyonsuz sagkalim ve genel sagkalim
2 kiir ¥*Re-HEDP alan grupta 7 ay ve 12.7 ay iken
1.kiir '*Re-HEDP alan grupta 2.3 ay ve 7 ay ola-
rak belirtilmistir. '*Re-HEDP, '**Sm-EDTMP ile
benzer tedavi etkiniligi ve toksisite profiline sahip
olmakla birlikte iyi tasarlanmus faz-3 ¢alismasi bu-
lunmamasi nedeniyle FDA onay1 alinamamis olup
siklikla Avrupada uygulanmaktadir.

Son yillarda lojistik ve ekonomik avantaji ne-
deniyle ""Lu-EDTMP tedavisinin klinik kullanimi
ve yayinlanan ¢aligma sayist hizla artis gostermek-
tedir. Agr1 palyasyonun viziiel, analjezik ve Kar-
nofsky performans skorlamasi ile degerlendirildi-
gi faz-2 ¢alismasinda ""Lu-EDTMP tedavisi alan
metastatik prostat kanseri tanili hastalar tedavi
sonrasi 16 hafta takip edilerek tedavi yanitlari ra-
porlanmistir (30). Prostat kanseri tanili hastalarda
genel tedavi yanit1 %84 iken, visuel agr1 ve analje-
zik skorunun belirgin azaldigi, Karnofsky skorla-
rinin ise artig gosterdigi bildirilmistir. **Sm-EDT-
MP ve ""Lu-EDTMP tedavisinin karsilastirildig:
bir baska calismada, hastalarin yaris1 **Sm-EDT-
MP ile diger yaris1 ""Lu-EDTMP ile tedavi edil-
mis ve tedavi sonras viziiel, analjezik ve Karnof-
sky performans skorlar1 karsilagtirilmistir (67).
7Lu-EDTMP tedavisi alan hastalarin %80’inde
agri1 yaniti izlenirken, ' *Sm-EDTMP tedavisi alan
hastalarin %75’inde agr1 yanit1 goriilmiistiir. Her
iki tedavi grubunda da yasam kalitesinin diizel-
digi, Karnosfky skorlarinin anlaml olarak arttig
gosterilmigstir. Kemik proliferasyon gostergeleri
iki grupta da belirgin azalirken, benzer sekilde si-
nirli hematolojik toksisite bildirilmistir.

SONUC

Prostat kanserinde hedefe yonelik radyoniiklid
tedaviler diisiik yan etki profili ve yiiksek tedavi
etkinligi ile multiple sistemik tedavi dykiisii olan
hastalarda bile giivenle kullanilabilmektedir. Ya-
pilan ¢aligma sonuglar1 kombine tedaviler ile uy-
gulandiginda radyoniiklid tedavilerin basarisinin
arttigini gostermektedir. Metastatik hastaligin bi-

yolojisi, tiimorlerin dagilimi ve hasta profili goz
ontine alinarak hedefe yonelik radyoniiklid tedavi
secimi ile kisiye 6zel tedavi rejimleri uygulanma-
lidur.
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