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PROSTAT KANSERİNDE  
HEDEFE YÖNELİK  

RADYONÜKLİD TEDAVİLER
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GIRIŞ
Prostat kanseri (PK) dünyada erkeklerde görülen 
en sık tümör olup kansere bağlı ölümlerde ilk sı-
ralarda yer almaktadır (1). Tarama yöntemlerinin 
yaygınlaşması ile hastaların çoğunda tanı anında 
lokalize hastalık izlenmekle birlikte takip eden 
dönemlerde hastaların %35’inde uzak metastaz 
görülebilmektedir (2). Metastatik hastalıkta and-
rojen deprivasyon tedavisi altında progresyon 
gelişen hastalar metastatik kastrasyona dirençli 
prostat kanseri (mKDPK) tanısı almaktadırlar. 
Kastrasyona direnç gelişiminin sağkalım üzerinde 
belirgin negatif etkisi olup mKDPK tanılı hasta-
larda sağkalım 14 aya kadar düşmektedir (3). Bu 
aşamada taksan içerikli sistemik kemoterapiler 
öncelikli olarak kullanılmakla birlikte, sağkalım 
avantajı sınırlı süre devam etmekte ve nispeten 
yüksek yan etkileri nedeniyle yeni tedavi yöntem-
lerine ihtiyaç duyulmaktadır (4). Yeni geliştirilen 
ajanlardan abirateron ve enzalutamide, androjen 
sentezini bloke ederek sağkalım sürelerini 12.5 ile 
18.4 aya kadar artırmaktadır (5, 6). Tedaviye ya-
nıtsız hastalarda alternatif tedavi seçeneği olarak 
immunoterapi ajanlarından T-Sipuleucel de kul-
lanılmakta olup plasebo grubuna göre 4.1 aylık 
sağkalım avantajı gösterilmiştir (7). Ancak tüm 
bu tedavi seçeneklerine rağmen tedaviye yanıt 
vermeyen mKDPK hastalarının sayısı azımsan-
mayacak ölçüdedir. Bu aşamada hedefe yönelik 
radyonüklid tedaviler söz konusu olup, ülkemizde 
ve dünyada 177Lu-PSMA, 225Ac-PSMA, 153Sm-E-

DTMP, 186Re-HEDP, 177Lu-EDTMP ve 223Ra-dik-
lorid tedavileri başarılı sonuçları ile giderek artan 
sayılarda uygulanmaktadır.

Hedefe yönelik radyonüklid tedavilerde beta 
veya alfa ışınlarından yararlanılmaktadır. Prostat 
kanserinde en sık uygulanan radyonüklid tedavi 
olan 177Lu-PSMA tedavisinde 177Lu izotopuna ait 
beta ışınları, daha az sayıda uygulanan 225Ac-PS-
MA tedavisinde ise 225Ac izotopuna ait alfa ışınları 
PSMA hedef molekülü ile birleştirilerek metasta-
tik odaklara yüksek doz internal radyoterapi (RT) 
uygulanabilmektdir. PSMA bir transmembran gli-
koproteini olup normal prostat epitel hücreleri ile 
karşılaştırıldığında prostat kanseri metastazların-
da 1000 kata varan artmış ekspresyonu saptanmış, 
vakaların %90’ında metastazların PSMA ekspres-
yonu gösterdiği bildirilmiştir (8, 9).

PSMA hedefli tedaviler tüm doku ve organ me-
tastazlarını hedef almasına rağmen 153Sm-EDTMP, 
186Re-HEDP, 177Lu-EDTMP ve 223Ra-diklorid teda-
vileri yalnızca kemik metastazlarını kapsamakta-
dır. Prostat kanserinde sıklıkla osteoblastik kemik 
metastazları görüldüğünden kemik yapımına ka-
tılan kalsiyum ile kimyasal açıdan benzerlik gös-
teren 223Ra-diklorid ya da organik fosfatlar ile şelat 
oluşturan 153Sm-EDTMP, 186Re-HEDP, 177Lu-EDT-
MP radyonüklidleri tedavide kullanılmaktadır. Bu 
radyonüklidler osteoblastik kemik metastazları 
içerisinde ve çevresinde oluşan yeni kemik doku-
da osteoblastik aktivitenin yoğunluğu ile orantılı 
tutulmakta ve radyoterapötik etki göstermektedir. 
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tır (66). 2 kür 186Re-HEDP alan hastalarda ağrı pal-
yasyonun 1 kür alan gruptan daha iyi olduğu, her 
iki grupta hematolojik toksisistenin benzer olduğu 
bildirilmiştir. Ayrıca 2 kür tedavi alan hastaların 
%39’unda %50’den fazla PSA yanıtı izlenirken bu 
oran 1. Kür alan hastalarda %7 olarak raporlan-
mıştır. Progresyonsuz sağkalım ve genel sağkalım 
2 kür 186Re-HEDP alan grupta 7 ay ve 12.7 ay iken 
1.kür 186Re-HEDP alan grupta 2.3 ay ve 7 ay ola-
rak belirtilmiştir. 186Re-HEDP, 153Sm-EDTMP ile 
benzer tedavi etkiniliği ve toksisite profiline sahip 
olmakla birlikte iyi tasarlanmış faz-3 çalışması bu-
lunmaması nedeniyle FDA onayı alınamamış olup 
sıklıkla Avrupa’da uygulanmaktadır.

Son yıllarda lojistik ve ekonomik avantajı ne-
deniyle 177Lu-EDTMP tedavisinin klinik kullanımı 
ve yayınlanan çalışma sayısı hızla artış göstermek-
tedir. Ağrı palyasyonun vizüel, analjezik ve Kar-
nofsky performans skorlaması ile değerlendirildi-
ği faz-2 çalışmasında 177Lu-EDTMP tedavisi alan 
metastatik prostat kanseri tanılı hastalar tedavi 
sonrası 16 hafta takip edilerek tedavi yanıtları ra-
porlanmıştır (30). Prostat kanseri tanılı hastalarda 
genel tedavi yanıtı %84 iken, visuel ağrı ve analje-
zik skorunun belirgin azaldığı, Karnofsky skorla-
rının ise artış gösterdiği bildirilmiştir. 153Sm-EDT-
MP ve 177Lu-EDTMP tedavisinin karşılaştırıldığı 
bir başka çalışmada, hastaların yarısı 153Sm-EDT-
MP ile diğer yarısı 177Lu-EDTMP ile tedavi edil-
miş ve tedavi sonrası vizüel, analjezik ve Karnof-
sky performans skorları karşılaştırılmıştır (67). 
177Lu-EDTMP tedavisi alan hastaların %80’inde 
ağrı yanıtı izlenirken, 153Sm-EDTMP tedavisi alan 
hastaların %75’inde ağrı yanıtı görülmüştür. Her 
iki tedavi grubunda da yaşam kalitesinin düzel-
diği, Karnosfky skorlarının anlamlı olarak arttığı 
gösterilmiştir. Kemik proliferasyon göstergeleri 
iki grupta da belirgin azalırken, benzer şekilde sı-
nırlı hematolojik toksisite bildirilmiştir.

SONUÇ
Prostat kanserinde hedefe yönelik radyonüklid 
tedaviler düşük yan etki profili ve yüksek tedavi 
etkinliği ile multiple sistemik tedavi öyküsü olan 
hastalarda bile güvenle kullanılabilmektedir. Ya-
pılan çalışma sonuçları kombine tedaviler ile uy-
gulandığında radyonüklid tedavilerin başarısının 
arttığını göstermektedir. Metastatik hastalığın bi-

yolojisi, tümörlerin dağılımı ve hasta profili göz 
önüne alınarak hedefe yönelik radyonüklid tedavi 
seçimi ile kişiye özel tedavi rejimleri uygulanma-
lıdır.
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