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Noroendokrin Toraks Malignitelerinde

Teranostik Uygulamalar

Theranostics Applications in Neuroendocrine
Tumors of Thorax
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Teranostik kavrami tanisal goriintiileme ve tedaviden olusan
bir terminolojidir. Pratikte bu yaklasim 50 yil dncesine
dayanmasina ragmen, teranostik yaklagimin en basarili 6rnegi
ndroendokrin tiimérlerde (NET) peptit reseptdr sintigrafi
ve peptit reseptdr radyoniiklit tedavi kullanimiyla ortaya
cikmistir. Somatostatin analoglarinin cesitli radyoniiklidlerle
isaretlenmesi sonucu bu modalitelerin gelisimi, hasta
yonetiminde ve diger onkoloji endikasyonlarinda teranostik
prensipin kurulmasinda bir doénemin baslangicina dncii
olmustur. Diger tlimdrlerde oldugu gibi glinlimiizde NET'lerin
tani ve tedavisinde teranostik yaklasim &nemli bir yer
tutmaktadir. Torasik yerlesimli NET'ler (%20) gastrointestinal
sistem NET'lerden (%70) sonra 2. siklikla goriilen NET'lerdir.
NET'nin tani, prognoz ve tedavisiyle ilgili net bir konsensus
bulunmamakla beraber bu derlemede torasik NET'lerin tani
ve tedavi ydnetiminden ve giincel teranostik yaklasimlardan
bahsedilecektir.

Anahtar Kelimeler: Teranostik, néroendokrin tlimor, toraks

Abstract

The term of theranostic refers to the combination of therapy
and diagnostic imaging. In practise, this concept has dated
back about 50 years ago, however, the most successful
example of theranostic approaches has emerged with the
use of peptide receptor scintigraphy and peptide receptor
radionuclide therapy in neuroendocrine tumours (NET). The
development of these modalities by means of radiolabeling
of somatostatin analogues with several radionuclides has
been a pioneer in patient management and the beginning
of new era in establishment of a theranostic principle into
other oncologic indications. As being for other tumours, the
theranostic approach recently holds a very important place in
the diagnosis and treatment of NETs. Thoracic NETs (20%) are
the second most frequent NET after gastrointestinal system
NETs (70%). Although there is no consensus about diagnosis,
prognosis, and therapy of NETs, in this review, we discuss
the methods of diagnosis and therapy as well as current
theranostic approaches.

Keywords: Theranostic, neuroendocrine tumors, thorax

Giris ve Tarihge

Teranostik terminoloji tedavi (therapy) ve tani
(diagnose) kelimelerinin heceleri kullanilarak (retilen
ve hastaya ayni platformda hem goérintileme hem de
tedavi olanagi sunan bir alan olarak tanimlanmaktadir.

Tedavi edici ajanla ayni veya benzer yapidaki
molekdlleri kullanarak yapilan gorintileme, tedavi
yaniti hakkinda onceden bilgi sahibi olmaya olanak
saglar. Elde edilen bilgi kisisellestirilmis tedavileri

gelistirmek acisindan 6nemlidir. Teranostik yaklasimda
hedefe yonelik molekiller kullanarak hastalikli bolgelerin
saptanmasi ve sonrasinda tedavi edici 6zellikteki ajanlar
yardimiyla kanserli hiicrelerin diger dokulara fazla zarar
vermeden yok edilmesi amaglanmaktadir.

Her ne kadar teranostik terminolojisi ilk olarak 1998
yilinda John Funkhouser tarafindan tiretilmis olsa da
temel prensipleriyle 50 yildan uzun siredir -131'in
kullanimiyla nikleer tipin icinde bir kavramdir (1). Saul
Hertz 1941 baslarinda hipertiroidi hastasina [-131'i
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kullanarak teranostik yaklasimin temellerini atmistir.
Ardindan tiroid kanserli hastalarda [-131 tedavisi
uygulamaya girmistir. 1951’de Amerikan Gida ve ilac¢
Dairesi 1-131 tiroit kanserli hastalara uygulamak igin
onay vermistir (1).

Nikleer tip klinik uygulamalarinda, teranostik
konseptin en basarili 6rnekleri arasinda somatostatin
reseptor sintigrafisi ve peptit reseptor radyondiklit tedavi
(PRRT) gelmektedir. Bu uygulama ilk olarak 1980’lerin
sonu 1990’larin  basinda noroendokrin  timorli
(NET) hastalarda baslamistir. GUnUmizde teranostik
uygulamalar o6zellikle NET’lerin tani ve tedavisinde
onemli yer tutmaktadir (1).

NET’ler néroendokrin sistemden kaynaklanan nadir,
yavas gelisen ve heterojen grup timorlerdir. Timorlerin
%70’i gastrointestinal sistemden, %25’i bronkopulmoner
yapilardan, %5’i ise diger alanlardan (timus, meme,
genitolriner sistem gibi) kaynaklanir. Bu derlemede
bronkopulmoner yapilardan kaynaklanan NET’lerin tani
ve tedavisinden ve gilincel teranostik yaklasimlardan
bahsedilecektir.

Bronkopulmoner Néroendokrin Tiimoérler

NET’ler, noroendokrin hiicrelerden koéken alan
bitlin vicudun her yerinde ozellikle de akciger, ince
barsak ve rektumda ortaya ¢ikan heterojen bir grubu
olusturmaktadir (2). NET’ler embriyolojik orijinine;
(Foregut, Midgut, Hindgut), hiicre proliferasyon
indekslerine  (Ki-67) ve amin/peptit sekretuvar
ozelliklerine  (fonksiyone ve nonfonksiyone) gore
siniflandirilabilirler.

Akciger yerlesimi,
yerlesiminden sonra

gastrointestinal sistem
ikinci sirada yer alir (3).

Tablo 1. Diinya Saglik Orgiitii 2015 siniflamasina gére

ozellikleri

Gastroentoropankreatik néroendokrin neoplazilerde
(GEP-NET) iyi diferansiye tlimorler daha sik gorilirken
akciger kokenli olanlarda ise az diferansiye timorler
daha sik gorulmektedir (4). Akcigerin  NET'leri
pulmoner ndéroendokrin hiicrelerden meydana gelir
ve primer akciger timorlerinin %25’ini olusturur (3).
GEP-NET’lerden farkh olarak akciger karsinoidlerinin
%90’'nindan  fazlasi  non-fonksiyoneldir ~ (hormon
sekresyonu bulunmayan) (5).

Akcigerin NET’leri; iyi diferansiye, dislik evreli
tipik karsinoid [(TK), tim akciger timorlerinin %2’sini
olusturur], iyi diferansiye-orta evreli atipik karsinoid
(AK) (%1'den az), kotu diferansiye-yiksek evreli buyik
hicreli néroendokrin karsinom (BHNEK) (%3) ve koti
diferansiye-yliksek evre kiglik hiicreli akciger karsinomu
(KHAK) (%20) olmak Uzere 4 alt tipe gore siniflandirilir
(6). Ayni baslk altinda toplanmalarina ragmen klinik,
epidemiyolojik ve genetik olarak ciddi farklilik gdsteren
bir gruptur.

Diinya Saghk Orgiti (DSO) siniflandirmasina gére
TK ve AK’ler karsinoid olarak adlandirilirken, bu durum
gastrointestinal sistemden, pankreas, prostat ve diger
organlardan kaynaklanan NET’den farklilk gosterir. Bu
organlarda karsinoid terminoloji yerine iyi diferansiye
néréendokrin timér ifadesi kullaniimaktadir (7). DSO
2015 akciger timorleri siniflamasina gore tani kriterleri
histopatolojik &zelliklere dayandiriimaktadir. DSO 2015
siniflamasina gore akciger NET’lerinin alt tipleri ve
patolojik 6zellikleri Tablo 1’de belirtilmektedir (6).

DSO, 2015 yilinda akciger kokenli NET’leri Ki-67'yi
kullanarak hticre proliferasyon hizina (G1: Ki-67 <%2,
G2: Ki-67 %2-20, G3: Ki-67 >%20) gore de yiksek evreli
akciger NET’leri ve karsinoidler olarak gbzden gegirmistir.
Pulmoner ve gastrointestinal NET’lerin  mitotik

akcigerin ndroendokrin tlimorlerinin alt tipleri ve patolojik

Alt tip Derece Histopatolojik dzellikler Diferansiyasyon
. . . . 2 H . .
K Dilsilk Karsinoid morfoloji, <2 mitoz/2 mm?, lyi diferansiye
nekroz yok, >0,5 cm ¢ap
— . - ’ — )
AK Orta Karsinoid morfoloji, 2-10 mitoz/2 mm?, lyi diferansiye
nekroz odaklari
Néroendokrin yapi, >10 mitoz/2 mm?, ) Koti diferansiye
BHNEK Yiiksek nekroz (yaygin olabilir), KHDAK'ye benzer sitoloji, ndroendokrin belirtegler agisindan IHK(+)
ve/veya elektron mikroskobide néroendokrin granller
Kicuk hiicre boyutu, yetersiz sitoplazma, ince graniler kromatine sahip nikleuslar ve Kotu diferansiye
KHAK Yiiksek belirsiz veya var olmayan nukleuslar, >11 mitoz/2 mm?,
yaygin nekroz
BHNEK: Biiyiik hiicreli néroendokrin karsinom, KHAK: Kiigiik hiicreli akciger karsinomu, IHK: immiinhistokimya
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aktivitelerini degerlendirmek igin farkli cut-off degerleri
kullanilmis ancak hiicresel farklilasmasi ve sitolojik
atipi iyi prognoz ile uyumlu bulunmamistir (1). Bunun
yani sira, neoplastik hiicrelerin proliferasyon derecesi
tedavi yonteminin belirlenmesi acgisindan olduk¢ca 6nem
arz etmektedir. Yiksek proliferasyon indeksine sahip
tumorler kemoterapatiklere daha iyi yanit verirken, Ki-
67 indeksi distk olan olgularda kemoterapiye yanit
yetersizdir. NET’leri G1 (TK), G2 (AK) ve G3 (BHNEK ve
KHAK) olarak siniflandirma tedavi se¢enegi agisindan
olduk¢a faydali olmaktadir. Bu timorler (G1, G2)
somatostatin analoglarina ya da PRRT’ye daha iyi yanit
verirler. Nadir olarak gorilmekle birlikte az diferansiye
grubun igerisinde somatotatin reseptor pozitifligi
gosteren ve daha iyi diferansiye NET’ler gibi davranan bir
alt grubun varhgi unutulmamaldir (8). Atipik karsinoidler
ve az diferansite NET’ler gibi TK’ler de (hangi evrede
tani aldigi farketmeksizin) lenf nodu ve uzak metastaz
yapabilmektedir (5).

Tani ve Tedavi Yaklagimlari

Akciger karsinoidlerinde de diger NET’lerde oldugu
gibi tam kir saglayan tek yontem erken donem
cerrahidir (9,10,11). TK tumoérlerde cerrahi rezeksiyon
sonrasi 5 yil ve 10 yil sagkalim oranlari %90’dan biyuk
iken AK’lerde ise 5 yil sagkalim orani %70, 10 yil sagkalim
orani ise %50 dizeylerindedir. Metastatik ve ileri evre
hastalarda ise mitotik indeks, Ki-67, somotostatin (SST)
reseptorli, hastaligin hizli progresyon veya indolen
seyirli olmasina gore interferon, kemoterapi, uzun
etkili SST reseptorl analoglari (oktreotid ve lanreotid),
hedefe yonelik sistemik tedaviler (everolimus, sunitinib,
bevacizumab) ve PRRT bulunmaktadir (5). Primer
timor rezeksiyonu yapilmis ancak karaciger metastazi
bulunan NET’lerde Y-90 mikrokire ile hepatik arter
yolu ile radyoembolizasyon, kemo-embolizasyon ile
radyofrekans ablasyon ve karaciger transplantasyonu
da secilmis hastalarda tedavi secenekleri arasinda
onerilmektedir. Ancak bu konuda kesin bir uzlas
bulunmamaktadir (12,13).

Somatostatin analoglari NET’lerde antineoplastik
amagli, karsinoid sendromun ve hormon
hipersekresyonunun kontroliinde ve proflaksisinde
kullanilmaktadir. Dogal SST’nin biyolojik yari émri 3
dakikanin altindadir ve klinik kullanimi bu nedenle
mimkiin degildir. Bu nedenle daha uzun yari dmirli
sentetik  somatostatin  analoglari  gelistirilmistir.
Uzun sireli kullanim igin 4 haftada bir intramuskiler
enjeksiyonla uygulanan oktreotide (Sandostatain-LAR®)
ve lanreotide (Somatuline®) tercih edilmektedir (14).

Somatostatin Reseptor Goriintiilemesi

NET’ler degisik oranlarda SST reseptorii eksprese
etmekte olup bu yodnleri tedavi ve goriintileme
yontemlerinin seciminde en ©6nemli faktérlerden
biri olmaktadir (15). SST reseptdr gorintilemesi
uzun vyillar In-111 Pentetreotide (Octreoscan®) ile
yapilmis olup glinimiizde vyerini Ga-68 ile isaretli
SST analoglar (Ga-68 DOTATATE/NOC/TOC) ile yapilan
pozitron emisyon tomografi/bilgisayarli tomografi
(PET/BT) gorunttlemesinde birakmis durumdadirlar.
Somatostatin reseptor sintigrafisi [(SRS); tercihen Ga-68
DOTA-TATE/NOC/TOC PET/BT goriintileme] NETlerde
preoperatif evreleme, tedavi yanitinin belirlenmesi ve
takibi igin 6nerilmektedir (16). NET’lerde oktreotid PET/
BT’nin BT'den daha Ustlin oldugu ve klinik kararlara daha
fazla etki ettigi gosterilmistir (17). Avrupa Noéroendokrin
Tumorler Dernegi (ENETS) kilavuzlarina gore de oktreotid
PET/BT tiumor yikiini ve metastatik hastaligi belirlemede
altin standart olarak kabul edilmektedir (18). Hastalk
evresinin belirlenmesi disinda Ulusal Kapsamli Kanser Agi
(NCCN) kilavuzlarinda yuksek evreli NET’lerde ve akciger
disi kiiclik hiicreli tiimorlerde somatostatin analoglarinin
kullanilmasina karar verilmesi amaciyla SST reseptor
goruntilemenin kullanilabilecegi belirtilmektedir (Sekil
1) (19).

In-111 oktreotid sintigrafisinin tedavi takibinde
kullaniimasi 6nerilmemekle (19) birlikte Ga-68 ile isaretli
somatostatin analoglarinin kullanima girmesi PET/BT
gorlntllemesinin planar gorlntlileme yodntemlerine
olan  Gstlnluklerinin  faydalaniimasini  saglamistir.
Gabriel ve ark/nin c¢alismasina gore metastatik
NET’lerde peptit reseptor radyoniklid tedavi (PRRT)
sonrasi yaniti degerlendirmede Ga-68 DOTA-TOC PET/
BT'nin konvansiyonel BT’'ye gore ek bilgi vermedigi
ancak progresif hastaligi daha erken saptayabilecegi
belirtilmistir (20). Avrupa Nikleer Tip Dernegi (EANM),
Uluslararasi Atom Enerjisi Kurumu (IAEA) ve Kuzey
Amerika Nukleer Tip Dernegi (SNM) ortak kilavuzu
da Ga-68-DOTA-TATE/TOC/NOC’un tedavi yanitini
degerlendirmesinde kullanilabilecegini belirtmislerdir
(21,22).

EANM kilavuzlarinda, iyi diferansiye NET’lerde PRRT
tedavisinde 3 veya 4 kir tedavinin tamamlanmasini
takiben ve son tedaviden 3 ay sonra Ga-68-DOTA-TATE/
TOC/NOC PET/BT yapilmasi gerektigi belirtilmistir. Ancak
progresyon stphesi varliginda oktreotid PET/BT’ye
veya radyolojik yontemlere basvurulabilir denmektedir
(21). Avrupa Onkoloji Dernegi kilavuzlari da ileri evre
NET’lerde sitotoksik ve diger sistemik tedaviler sonrasi
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3 aylik araliklarla takip ve PRR tedavisi sonrasi da 3 aylk
aralikla gériintilemelerin yapilmasini 6nermektedir (23).

Kemik metastazlarinin sistemik tedavilere verdigi
yanitlarin solid lezyonlardan farkh oldugu bilinmektedir
ve bu nedenle RECIST 1.1 kriterlerinde sklerotik
lezyonlar hedef lezyon olarak kabul edilmemektedir.
Litik lezyonlar ise yumusak doku komponenti icerdigi
taktirde hedef lezyon olarak kabul edilip bu kriterler
kapsaminda degerlendirilebilecektir (24). Sadece BT
ile yapilan degerlendirmede tedaviye bagl sklerotik
degisikligin progresif hastaliktan ayirmanin her zaman
mimkin olmadigl, daha onceki galismalarda izlenen
sklerotik lezyonlarda ise yeni gelismis osteoblastik
metastaz veya tedaviye yanit olarak gelisen skleroz
ayrimi  yapilmasini  gl¢ oldugu unutulmamalidir
(25). Bu nedenle kemik metastazi bulunan olgularda
tedavi yanitini degerlendirmek icin oktreotid PET/BT
kullaniimasi onerilir.

Peptit Reseptor Radyoniiklit Tedavi

«® o
L ™)

Sekil 1. Metastatik akciger noroendokrin timor (NET) tanili
hastada tedavi 6ncesi ve tedavi sonrasi Ga-68 DOTA-TATE PET/BT
calismasina ait MIP (A,B), aksiyel PET/BT flizyon ve PET goruntleri.
Primer timorden yapilan tru-cut biyopsi sonucunda iyi diferansiye
NET saptanmistir. Evreleme amaciyla yapilan Ga-68 DOTA-TATE
PET/BT incelemesinde hiler ve mediastinal metastatik lezyonlar
ve karaciger segment 6 yerlesimli metastazlar (A, C, E) izlenmistir.
Primer timor ve metastazlarinin yogun sstr-2 icermesi nedeniyle
hastaya toplam 34.6 GBq Lu-177 DOTA-TATE tedavisi uygulanmustir.
Tedavi sonrasinda primer tiimorde ve metastazlarinda belirgin
regresyon izlenmistir ve RECIST kriterlerine gore kismi yanit olarak
raporlanmistir (B, D, F)

PRRT tumore spesifik reseptorlere yiksek afinitesi
bulunan radyoisaretli peptitlerin sistemik yol ile
uygulanmasi sonucu gergeklestirilen hedefe yonelik
molekiler tedavi yontemidir ve somatostatin alt tip
2 (sstr-2) reseptorlerini iceren metastatik veya ileri
evre opere edilemeyen NET’lerin tedavisinde basari
ile kullanilmaktadir (26). PRRT’de ilk olarak In-111
oktreotit, sonrasinda Y-90 DOTA-TOC ([90Y-DOTAO,Tyr3]-
oktreotid) kullaniimistir. Ginimuzde ise Lu-177 DOTA-
TATE [Lu-177 DOTAO,Tyr3]-octreotate) en yaygin olarak
tercih edilen radyofarmasotiktir. In-111 oktreotit tedavi
etkinliginin disukliglu nedeniyle blyik o6lclide terk
edilmistir. Y-90 isaretli peptitler ile de etkin sonuglar
alinmis olunmakla birlikte yan etkilerinin yuksekligi
tedavinin tekrarlanabilirligine engel olmaktadir (27).
Ayrica PRRT’de belirtilen renal ve kemik iligi toksisitesi
blylk Olcide Y-90 ile isaretli peptitler kullanildiginda
karsilagilmaktadir. Son yillarda kullanilan Lu-177 ile
isaretli peptitlerin yan etkileri daha disliktiir ve yasam
kalitesini daha belirgin olarak dizeltmektedir (28).
Bu nedenle Lu- 177 DOTA-TATE PRRT’nin daha dusik
toksisite ile daha fazla sayida uygulanmasini miimkiin
kilmaktadir (27). Bugline kadar yapilan ¢alismalarda iyi
differensiye NET’lerde objektif cevap elde edilebilen
ve hem hastaliksiz sagkalim, hem de tim sagkalimi en
fazla uzatan, en az toksik etki ve yan etki olusturan ilacin
Lu-177-DOTA-TATE ile yapilan peptit tedavisi oldugu
gosterilmistir (26,27,28).

PRRT Hasta Se¢imi ve Endikasyonlar

PRRT hakkinda en giincel ve kapsamli kilavuz olan
IAEA, EANM ve SNM’nin ortak kilavuzunda PRRT’nin
eriskinlerde SRS pozitif tim tipik ve atipik karsinoid
timorlerde uygulanabilecegi belirtilmektedir (21).

PRRT’nin uygulanabilmesi icin minimum gereklilikler
(29):

- Histopatolojik olarak tanimlanmis NET/Karsinoid tm
tanisi,

- SRS’de timor uptake’inin karaciger uptake’ine es
veya daha ylksek olmasi,

- Metastatik veya ileri evre (inoperable) hastalik
varhgi,

- En az 3-6 ay yasam beklentisi,

- Karnofsky performans skorlamasinin
blyik olmasi,

Kontraendikasyonlar (29)
- Hamilelik veya emzirmenin devam etmesi,

- Bobrek fonksiyonlarinda azalma (kreatinin klirensi
<40 mL/dk),

%50’den
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- Hematolojik fonksiyonlarda bozulma (hemoglobin
<8 gr/dL, trombosit <75x109/L, |6kosit<2x109/L),

- Karaciger fonksiyonlarinda azalma (total bilirubin
degerinin normalin 3 katindan daha fazla olmasi,
albumin <30 g/L, protrombin zamaninin uzamis olmasi),

- Kalp yetmeazligi.

IAEA-EANM-SNM ortak kilavuzuna goére Y-90 isaretli
peptitlerinuygulanabilmesiicinsagliklibébrekfonksiyonu
sart olmakla birlikte Lu-177 isaretli peptitler icin bobrek
fonksiyonlarinda azalma rolatif kontraendikasyon olarak
belirtiimektedir ve yasa gore beklenen GFR degerlerinin
en az %70’i saglanabiliyorsa tedavinin uygulanabilecegi
vurgulanmistir.

Peptit Reseptor
Etkileri

Radyoniiklit Tedavi Yan

PRRT’de hasta hazirligi sirasinda gerekli dnlemlerin
alinmasi ile genellikle hafif dizeyde (evre 1-2) yan
etkiler gorilar (30). Tedavi sirasinda bobreklerin
korunmasi amaciyla kullanilan aminoasit sollisyonu
veya uygulanan peptitten kaynaklanan akut Metastatik
veya ileri yan etkiler izlenebilir. Aminoasit uygulamasina
bagh olarak hastalarda kisa silreli mide bulantisi,
bas agrisi ve nadir olarak metabolik asidoza bagl
kusma bildirilmektedir (31). Ayrica yine aminoasit
inflizyonuna bagh disiik oranda hiperkalemi bildirilmis
olmakla  birlikte  elektrokardiyografi  takiplerinde
anlamh degisiklikler izlenmemistir ve sadece kardiyak
veya renal komorbiditeleri olan hastalara potasyum
seviyelerinin  takibi  onerilmistir  (32,33). PRRT
sirasinda radyofarmasotik inflizyonu semptomatik
NET’lerde mevcut timorlerde bulunan hormonlarin
salinimi indikleyebilir ve bu da iliskili semptomlarin
belirginlesmesini (karsinoid sendrom, hipotansiyon,
ishal, hipokalemi, hipergastrinemi, hipertansiyon vs.)
saglayabilir (21).

PRRT’nin ge¢ donem yan etkileri icinde en belirgini
bobrek  fonksiyonlarinda  azalmadir.  Uygulanan
aminoasit cozeltileri ile boébrek absorbe dozlarinin
azaltilmasina ragmen Lu-177 DOTATATE uygulamalarinda
hastalarin kreatinin klirenslerinde yilda %3.8 oraninda
artis izlenmektedir. Nefrotoksik etki Y-90 DOTA-TOC
ile daha belirgin olup kreatinin klirensinde yillik %7.3
oraninda artis gorilmektedir (34). PRRT uygulanmasina
sonrasinda Y-90 DOTA-TOC ile %10-13 oraninda siddetli
ancak gegici akut kemik iligi toksisitesi olusurken Lu-177
DOTA-TATE ile bu oran %2-3 oraninda gozlenmektedir.
Bununla birlikte sporadik miyelodisplatik sendrom ve

akut miyeloid |6semi olgularida da bildirilmistir (30,35).
Ayrica kilavuzlar erkek hastalarin istekleri halinde tedavi
oncesinde sperm yedeklemesi yapmasini dnermektedir (21).
SSTR’lerin fizyolojik olarak tiroit, hipofiz ve adrenal
bezlerde diger dokulara oranla daha fazla bulunmasi
nedeniyle PRRT sonrasinda endokrin fonksiyonlarin
etkilenmesine bagli yan etkiler beklenmis ancak dusik
oranda (%3) izlenen hipotiroidizm disinda endokrin
fonksiyonlarda etkilenme izlenmemistir (36,37).

Peptit Reseptor Radyoniiklit Tedavi Sonrasi
Hasta Takibi

NET’lerde tedavi yanitini degerlendirmek hastanin
klinik durumunu, biyokimya testlerini, tUmorlerin
morfolojik ve fonksiyonel durumunu incelemeyi
gerektiren kompleks bir karar asamasidir (21). Ancak
tedavi yaniti 6n planda gorintileme ve laboratuvar
sonuglariile degerlendirilmekle birlikte hastalarin yasam
kalitesinde degerlendirmeler ve bunlarin dokiimante
edilebilmesi de blylik 6nem tasimaktadir (21).

Tedavi yanitinin hangi araliklarla degerlendirilecegi
hastanin klinik bulgulari, timoér yiki ve fonksiyonel
NET’lerde ortaya c¢ikan semptomlara goére degisiklik
gostermekle birlikte genel olarak tedaviden 3 ay sonra
onerilmektedir (21,38).

Gorlntileme ve timor markirlari disinda  kilo
kaybi-artisi, kas glici kaybi, karsinoid sendrom ile
iliskili olabilecek bulgular ve karsinoid kalp hastaligini
isaret edebilecek bulgular, genel durum ile ilgili
degerlendirmeler (Karnofsky skoru) ve hastalarin
semptomatik ve genel durum ile ilgili skorlamalar da
(6rnegin; (EORTC QLQ-C30) degerlendirilmelidir (38).
IAEA-EANM-SNM ortak kilavuzuna gore PRRT sonrasi
takiplerde en 6nemli parametre bobrek fonksiyonlarin
takibidir. Serum kreatinin seviyesi rutin olarak takip
edilmeli ve PRRT’de seanslar arasinda her 2-4 haftada bir
tam kan sayimi yapilmalidir. Ara kontrollerde bébrek ve
hematolojik fonksiyonlarda bozulma izlenen hastalarda
hastanin klinigine ve etkilenme derecesine gére PRRT
uygulamalarinin bir slire geciktirilmesi veya tedavinin
tamamen durdurulmasi 6nerilmektedir (21).

Finansal Destek: Yazarlar tarafindan finansal destek
alinmadigi bildirilmistir.
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