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Radyofarmasötikler ve Teranostikler 
Radiopharmaceuticals and Theranostics 
    Meliha EKİNCİa,     Derya İLEM ÖZDEMİRa 
aEge Üniversitesi, Eczacılık Fakültesi, Radyofarmasi ABD, İzmir, TÜRKİYE 

ÖZET Nükleer tıp, hastalıkların görüntülenmesi ve tedavisi amacıyla 
radyoaktif ilaçların (radyofarmasötiklerin) hasta vücuduna verildiği bir 
tıp dalıdır. Bir radyofarmasötik, farmasötik ve radyoaktif kısımlardan 
oluşan ve in vivo kullanım için tasarlanmış bir ilaç formülasyonudur. 
Radyofarmasötikler, spesifik fizikokimyasal ve radyasyon özelliklerine 
bağlı olarak teşhis veya terapötik amaçlar için kullanılabilirler. Görün-
tüleme amacıyla gama (γ) veya pozitron (β+) yayan radyonüklidler ile 
hazırlanan radyofarmasötikler kullanılırken, tedavi amacıyla çoğun-
lukla beta (β-) veya alfa (α) partiküler radyasyon yayan radyonüklidler 
ile hazırlanan radyofarmasötikler kullanılmaktadır. Son yıllarda aynı 
hastalığın radyonüklid görüntülenmesinde ve tedavisinde aynı veya 
benzer bir ligandın kullanılması “teranostik” kavramı ile karşımıza çık-
maktadır. Nükleer tıpta teranostik yaklaşım hem teşhis hem de tedavi 
amacıyla spesifik moleküler hedefleme için oluşturulmuş bir araçtır. 
Radyofarmasötiklerin ve teşhis tekniklerinin hızlı gelişimi sayesinde 
teranostik ajanların geliştirilmesi ve kullanımı sürekli artmaktadır. Bu 
derlemede; nükleer tıbbın gelişimi, tanı ve tedavi amacıyla kullanılan 
radyofarmasötikler, nükleer tıptaki güncel gelişmeler ile teranostikler 
anlatılmış ve güncel çalışmalardan örnekler sunulmuştur. 
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ABS TRACT Nuclear Medicine is a medical branch in which ra-
dioactive drugs (radiopharmaceuticals) are administered to the pa-
tient's body for the purpose of imaging and treating diseases. A 
radiopharmaceutical is a drug formulation consisting of pharmaceu-
tical and radioactive parts and designed for in vivo use. Radiophar-
maceuticals can be used for diagnostic or therapeutic purposes 
depending on their specific physicochemical and radiation properties. 
While radiopharmaceuticals prepared with radionuclides emitting 
gamma (γ) or positron (β+) are used for imaging, radiopharmaceuti-
cals prepared with beta (β-) or alpha (α) particle radiation emitting 
radionuclides are mostly used for treatment. In recent years, the use 
of the same or similar ligand appears in the concept of “theranostic” 
in the radionuclide imaging and treatment of the same disease. In nu-
clear medicine, the teranostic approach is a tool created for specific 
molecular targeting for both diagnostic and therapeutic purposes. 
Thanks to the rapid development of radiopharmaceuticals and diag-
nostic techniques, the development and use of teranostic agents is 
constantly increasing. In this review, the development of nuclear 
medicine, radiopharmaceuticals used for diagnosis and treatment, cur-
rent developments in nuclear medicine and teranostics are explained 
and examples from current studies are presented. 
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 NÜKLEER TIP 
Nükleer tıbbın kökenleri, XIX. yüzyılın son yıllarına, 
Henri Becquerel tarafından radyoaktivitenin ve Marie 
Curie tarafından radyumun keşfine kadar uzanır.1 Bu 
gelişmelerin temelini ise 1895’te Wilhelm Roentgen 
tarafından röntgen ışınlarının keşfi oluşturur.2 Bu ta-
rihlerden itibaren hem röntgen ışınları hem de rad-
yum kaynakları, tıbbi uygulamalar için hızlı bir 
şekilde benimsenerek, radyasyonun vücuttan fotoğ-
raf plakalarına iletildiği gölge görüntülerin oluşturul-
ması için kullanılmıştır. Bu durum, hekimlerin ilk kez 

noninvaziv olarak insan vücudunun iç kısmını gör-
mesini sağlamış ve özellikle ilk dönemlerde kemik 
görüntülemesinde oldukça yararlı olmuştur. 

1950’li yıllara gelindiğinde, radyonüklidlerin 
insan vücudunda dağılım görüntülerinin elde edilme-
sini sağlayan teknolojik gelişmeler yaşanmıştır. 1951 
yılında Benedict Cassen tarafından doğrusal tarayı-
cının geliştirilmesi ve Wrenn ve ark. tarafından po-
zitron yayıcıların kullanımı ve bu radyonüklidlerin 
avantajlı görüntüleme özellikleri tanımlanmış olup, 
1958 yılında Hal Anger tarafından geliştirilen tüm 
modern nükleer tıp tek foton görüntüleme sistem-
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lerinin [tek foton emisyonlu bilgisayarlı tomografi 
(single-photon emission computed tomography 
“SPECT”)] öncüsü olan Anger kamerası, bu geliş-
melerin başlıcalarıdır.3-5 

1960’lı yılların başlarına kadar nükleer tıpta sa-
dece birkaç spesifik organ için uygun olan radyo-
nüklidlerin yanında, tiroid bozukluklarının teşhisinde 
özellikle 131I kullanılmıştır. Harper ve ark. tarafından 
1964 yılında görüntüleme için 99mTc kullanılması, 
nükleer tıbbın gelişimi için önemli bir dönüm noktası 
olmuştur.6 99mTc tarafından yayılan gama ışınlarının 
görüntüleme için sağladığı uygun enerjinin yanı sıra 
vücuttaki hemen hemen her organı incelemek için 
kullanılabileceği ve çok çeşitli bileşikleri işaretlemek 
için esnek bir yapısının olduğu kanıtlanmıştır. Böy-
lece günümüzde 99mTc, nükleer tıpta kullanılan en 
yaygın radyonüklid hâline gelmiştir.7  

Nükleer tıpta yaşanan en önemli gelişmeler ise 
1970’li yıllarda Phelps ve ark. tarafından geliştirilen 
pozitron emisyon tomografisi (PET) ve Kuhl ve ark. 
tarafından geliştirilen SPECT ile olmuştur.8,9 Radyo-
aktivite dağılımının gerçek 3 boyutlu görüntülerinin 
elde edilmesi, modern nükleer tıp döneminin başla-
masını sağlamıştır. Günümüzde sıklıkla kullanılan, 
anatomik ve fizyolojik görüntülerin bir arada sunul-
duğu ilk hibrid nükleer görüntüleme yöntemleri 
[SPECT/Bilgisayarlı tomografi (BT), PET/BT] ise 
1990’lı yılların sonunda ve 2000’li yılların başında 
tanıtılmıştır.10  

Nükleer tıp, hastalıkların tanı ve tedavisinde rad-
yoaktif maddelerin uygulanmasını içeren bir tıp dalı-
dır.11 Kullanılan radyonüklid, genellikle vücutta 
belirli bir şekilde hareket ettiği bilinen spesifik bir 
komplekse (izleyiciye) bağlıdır. İzleyici, hastalık var-
lığında, vücutta hiçbir hastalık olmadığı zamandan 
farklı bir şekilde dağıtılabilir veya işlenebilir. Hasta-
lık veya yaralanma sonucu ortaya çıkabilecek artmış 
fizyolojik fonksiyon genellikle izleyicinin konsant-
rasyonunun artmasına neden olur ve genellikle bu 
bölge “sıcak nokta” olarak tespit edilir. Bazen hasta-
lık süreci, izleyicinin dışlanmasına yol açar ve bu 
bölge “soğuk nokta” olarak tespit edilir. Nükleer 
tıpta; vücuttaki farklı organları, dokuları ve fizyolo-
jik sistemleri görselleştirmek ve tedavi etmek için çok 
çeşitli izleyici kompleksler kullanılmaktadır. 

BT ve manyetik rezonans görüntüleme (MRG) 
gibi geleneksel görüntüleme sistemleri vücudun ana-
tomisini ve yapısını gösterirken, nükleer tıp görüntü-
leme teknikleri (SPECT, PET) incelenen doku veya 
organın fizyolojik fonksiyonunu göstermektedir. 
Göğüs boşluğu veya karın boşluğunun tamamını gö-
rüntülemek için bir BT veya MRG taraması kullanı-
labilirken; akciğerler, kalp veya beyin gibi belirli 
organları görüntülemek için nükleer görüntüleme tek-
nikleri kullanılır. Kullanılan ajan spesifik hücresel re-
septörleri veya fonksiyonları hedefliyorsa, nükleer tıp 
çalışmaları tüm vücut PET taraması veya PET/BT ta-
raması gibi tüm vücuda dayalı olarak yapılır. 

 RADYOFARMASÖTİKLER 
Tanım olarak radyofarmasötik, teşhis veya terapötik 
uygulamalar için kullanılan radyoaktif bir farmasö-
tik ajandır. Bir radyofarmasötik, farmasötik bileşen 
ve bir radyoaktif bileşen olmak üzere 2 kısımdan olu-
şur. Radyofarmasötiklerin uygulanması, %95 teşhis 
ve %5 tedavi amaçlı olmak üzere 2 ana alana ayrıl-
mıştır. Görüntüleme amacıyla gama (γ) veya pozit-
ron (β+) yayan radyonüklidler ile hazırlanan 
radyofarmasötikler kullanılırken, tedavi amacıyla ço-
ğunlukla beta (β-) veya alfa (α) partiküler radyasyon 
yayan radyonüklidler ile hazırlanan radyofarmasö-
tikler kullanılmaktadır.12  

Amerikan Gıda ve İlaç Dairesi [Food and Drug 
Administration (FDA)] tarafından 1975 yılından iti-
baren ilaç olarak tanımlanan radyofarmasötikler ile 
geleneksel ilaçlar arasındaki fark, radyofarmasötikler 
için farmakolojik cevabın beklenmemesi/ya da ihmal 
edilebilecek düzeyde olmasıdır. Radyofarmasötikler, 
vücuttaki fizyolojik süreçlerin izleyicisi olarak kulla-
nılmaktadır. Bu durumun en büyük avantajı; radyo-
aktivitelerinin, vücuttaki biyolojik süreçler üzerinde 
çok az etkisi olan, invaziv olmayan harici izlemeye 
veya hedefe yönelik terapötik ışınlamaya izin vermesi 
ve yan etki insidansının son derece düşük olmasıdır. 

Radyofarmasötikler; tanı ve tedavi amacıyla kul-
lanımlarına göre 2 kısma ayrılırlar: 

TANI AMACIYLA KuLLANILAN RADYOFARMASÖTİKLER 
Nükleer tıpta tanı amacıyla, bir gama ışını yayan veya 
pozitron yayan radyonüklid ile işaretlenmiş bir bileşik 
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kullanılır. Uygulama sonrasında radyonüklid bozunur 
ve gama ışınları veya yüksek enerjili fotonlar yayılır. 
Bu gama ışınlarının veya fotonların enerjisi, önemli 
bir sayının vücuttan dağılmadan veya zayıflatılmadan 
çıkabileceği şekildedir. Harici, konuma duyarlı bir 
gama ışını “kamerası” gama ışınlarını veya fotonları 
tespit ederek radyonüklid dağılımının bir görüntüsünü 
oluşturur. Tanı amacıyla kullanılan radyofarmasötik-
lerin şematik gösterimi Şekil 1’deki gibidir. 

Teşhis için kullanılan bir radyoizotop, vücut dı-
şından dedekte edilebilecek kadar yeterli enerjiye 
sahip gama ışınları yaymalı ve görüntüleme tamam-
landıktan hemen sonra bozunacak bir yarı ömre sahip 
olmalıdır. Bir hastaya verilen radyofarmasötik mik-
tarı, bozunmadan önce gerekli bilgileri elde etmek 
için yeterli olmalıdır. Hasta tarafından alınan radyas-
yon dozu tıbbi olarak önemsizdir. Hasta test sırasında 
herhangi bir rahatsızlık hissetmez ve kısa bir süre 
sonra hastada testin yapıldığına dair hiçbir iz bulun-
maz. Tablo 1’de nükleer tıpta tanı amacıyla yaygın 
olarak kullanılan radyofarmasötikler ve bu radyofar-
masötiklerin klinik prosedürleri listelenmektedir.13  

Teknesyum-99m (Tc-99m), tanı amacıyla kulla-
nılan en yaygın radyonüklidlerden biridir. 99mTc’nin 
6 saatlik yarı ömrü, radyofarmasötiklerin hazırlan-
ması, kalite kontrolünün yapılması ve görüntüleme 
çalışmaları için hastaya enjekte edilmesi için ideal bir 
süredir. 99mTc, 140 KeV’lik gama fotonu yayar, par-

çacık radyasyonu içermez, jeneratör kaynaklıdır ve 
en ucuz radyonükliddir. Tc-99m hiçbir bileşiğe bağ-
lanmadan başlıca tiroid sintigrafisi, tükürük bezi sin-
tigrafisi, ektopik gastrik mukoza lokalizasyonu, 
serebral sintigrafi, kardiyak ve vasküler sintigrafi, 
lakrimal kanal sintigrafisi, gastrointestinal kanama 
sintigrafisi, artrosintigrafi ve organ perfüzyon sinti-
grafisi endikasyonlarında kullanılabildiği gibi, farklı 
farmasötik kısımlar ile bağlanarak da çok çeşitli en-
dikasyonlarda kullanılmaktadır.13,14  

Talyum-201 (Tl-201), siklotron ürünü olup, 73 
saatlik bir fiziksel yarı ömre sahiptir. 201Tl klorür, 
kimyasal anlamda gerçek bir K+ analoğu olmamasına 
rağmen K+’ya fizyolojik olarak benzer şekilde dav-
ranır ve intravenöz (İV) olarak verildiğinde K+ gibi 
Na-K ATPaz pompası ile aktif transportla hücre 
membranını geçerek hücre içine girer. Bu özellikten 
yararlanılarak, görüntüleme çalışmalarında Tl-201 
genellikle kardiyak stres testlerinde kullanılır.15  

İyot-131 (I-131), geniş bir uygulama yelpazesine 
sahip bir radyoizotoptur. Beta bozunumuna uğrar ve 
nüfuz ettiği hücrelerde mutasyonlara neden olur. Bu 
özellik, I-131’in tiroid ablasyonlarında (tiroid, vü-
cutta iyot kullanan tek organdır), tiroid maligniteleri-
nin tedavisinde ve Graves hastalığının tedavisinde 
kullanılmasını sağlar. I-131’in düşük doz uygulan-
ması, daha sonra malignite riskinde artışa neden ola-
bileceğinden (büyük doku ablasyonu) genellikle 
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ŞEKİL 1: Tanı amacıyla kullanılan radyofarmasötiklerin şematik gösterimi. 
SPECT: Tek foton emisyonlu bilgisayarlı tomografi; PET: Pozitron emisyon tomografi.
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I-131, yüksek dozlarda kullanılır. I-131 aynı zamanda 
bir gama yayıcıdır; fakat malignite riski nedeniyle ti-
roidin nükleer tıp taramalarında I-123 (daha saf bir 
gama yayıcı) tercih edilmektedir.16  

Galyum-67 (Ga-67) siklotron ürünü olup, 
SPECT görüntülemede tümör ve enfeksiyon/enfla-
masyon odaklarının belirlenmesinde spesifik bir ajan 
olarak kullanılır. Ga-67 ile aynı kimyasal özellikleri 
gösteren Ga-68 ise jeneratörden elde edilen bir PET 
görüntüleme ajanı olup, nöroendokrin tümörlerin tanı 
ve tedavisinde kullanılmaktadır.17  

Ksenon-133 (Xe-133), beta bozunmasına uğra-
yan bir radyoizotop olup, solunum fonksiyonunu ve 
serebral kan akışını değerlendirmek için kullanılan 
inhale bir radyonükliddir.13  

İndiyum-111 (In-111) siklotrondan üretilen ve 
gama fotonu yayan bir radyoizotoptur. 67 saatlik fi-
ziksel yarılanma ömrü ile birçok durumda gerekli 
olan geç görüntülemeye olanak sağlanır ancak çok 
uygun olmayan foton enerjisi nedeniyle görüntülerin 
düşük çözünürlüklü olması ve enjeksiyondan sonra 
görüntüleme için 18-30 saat beklenmesi gibi deza-
vantajları bulunmaktadır. Çeşitli bileşikleri işaretle-
mek için kullanılır.18  

Flor-18 (F-18), en sık kullanılan PET ajanıdır. 
[18F] FDG glukoz analoğudur ve hücrenin glukoz kul-

lanımını gösterir. Pek çok kanser durumunda, kanser 
hücrelerinin glukoz taşıyan proteinlerin üretimi ve 
hekzokinaz aktivitesi normal hücrelere göre artmak-
tadır. Buna bağlı olarak glukoz kullanımı da artmak-
tadır. Kanser hücrelerinin daha hızlı metabolizmaya 
sahip olması nedeniyle FDG bu hücrelerde daha fazla 
tutulur ve bu sayede tümör dokusunun yeri görüntü-
lenebilmektedir. Tümör hücreleri kadar aktif olarak 
glukoz kullanan beyin, kalp gibi organlar yanında en-
feksiyon ve inflamatuar olaylarında da FDG tutulumu 
görülür.19  

Rubidyum-82 (Rb-82) hem pozitron hem de 
gama emisyonu yapar ve miyokard görüntülemesini 
değerlendirmek için İV olarak uygulanır.20  

Nükleer tıbbın gücü, vücuttaki çok çeşitli biyo-
lojik süreçlerin hassas duyarlı ölçümlerini sağlama 
yeteneğinde yatmaktadır. MRG, X-ışını görüntüleme 
ve BT gibi diğer tıbbi görüntüleme yöntemleri ola-
ğanüstü anatomik görüntüler sağlar, ancak biyolojik 
bilgi sağlama yetenekleri sınırlıdır. Örneğin MRG 
yöntemleri genellikle milimolar konsantrasyon aralı-
ğında (mL doku başına≈6×1017 molekül) daha düşük 
bir tespit sınırına sahipken, nükleer tıp çalışmaları 
rutin olarak nanomolar (mL doku başına≈6×1011 mo-
lekül) veya pikomolar (mL doku başına≈6×108 mo-
lekül) konsantrasyonundaki radyoişaretli maddeleri 
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Radyofarmasötik Görüntüleme Klinik Kullanımı 
99mTc-metilen difosfonat (MDP) Düzlemsel Kanserin metastatik yayılması, osteomiyelit 
99mTc-sestamibi (Cardiolite )  
99mTc-tetrofosmin (Myoview) SPECT veya Düzlemsel Koroner arter hastalığı 
201Tl-talyum klorür  
99mTc-merkapto asetil triglisin (MAG3)

Düzlemsel Böbrek hastalığı
 

99mTc-dietilen triamin penta-asetik asit (DTPA)  
99mTc-hekzametil propilen amin oksim (HMPAO) (Ceretec)

SPECT Nörolojik hastalıklar
 

99mTc-etil-sistein-dimer (ECD)  
123I-sodyum iyodür

Düzlemsel Tiroid bozuklukları, tiroid kanseri
 

131I-sodyum iyodür 
67Ga-galyum sitrat Düzlemsel Tümör lokalizasyonu 
99mTc-makroagregat albumin (MAA) ve 133Xe Düzlemsel Pulmoner emboli 
111In ile işaretli beyaz kan hücreleri Düzlemsel İnflamasyonun tespiti 
68Ga-galyum sitrat PET Nöroendokrin tümörler 
18F-florodeoksiglukoz PET Kanser, nörolojik bozukluklar ve miyokardiyal hastalıklar 
82Rb-rubidyum klorür PET Koroner arter hastalığı

TABLO 1:  Nükleer tıpta tanı amacıyla sıklıkla kullanılan radyofarmasötikler.

SPECT: Tek foton emisyonlu bilgisayarlı tomografi; PET: Pozitron emisyon tomografi.
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tespit eder. Bu duyarlılık avantajı, nükleer tıp çalış-
malarının, hastalığın altında yatan çok spesifik biyo-
lojik süreçleri hedef almasını sağlar. 

Nükleer tıpta görüntüleme yöntemleri başlıca 2 
çeşittir: SPECT ve PET. SPECT görüntülemede gama 
ışını emisyonu ile bozunan radyonüklidler kullanılır. 
Uygulama sonrasında hastadaki radyonüklid dağılı-
mının belirli bir açıdan çekilen resimleri ile düzlem-
sel bir görüntü elde edilir. Bu durum, kemiklerin 
üstünde ve altında yatan dokuda çok fazla izleyici alı-
mının olmadığı kemik taramalarında, çok az derinlik 
bilgisi olan, ancak yine de teşhis açısından yararlı ola-
bilecek bir görüntüdür. SPECT görüntülemenin to-
mografik modu için veriler hastanın etrafındaki 
birçok açıdan toplanır. Bu durum ise radyonüklid da-
ğılımının enine kesit görüntülerinin yeniden yapılan-
dırılmasını sağlar, böylece düzlemsel görüntülemede 
eksik olan derinlik bilgisi sağlanır. 

PET görüntülemede, pozitron emisyonu ile bo-
zunan radyonüklidler kullanılır. Yayılan pozitronun 
ömrü çok kısadır ve bir pozitron bir elektronla çarpış-
tıktan sonra, aynı zamanda bir görüntüleme kamerası 
tarafından tespit edilen iki yüksek enerjili foton üretir. 
PET görüntülemede tomografik görüntüler, hastanın 
etrafındaki birçok açıdan veri toplanarak oluşturulur 
ve sonuçta 3 boyutlu görüntüler elde edilir. 

Hemen hemen tüm PET tarayıcılar ve hızla artan 
sayıda SPECT sistemleri, artık kombine PET/BT ve 
SPECT/BT yapılandırmalarında bir BT tarayıcı ile 
entegre edilmiştir. Bu sistemler, yapı (BT) ve fonksi-
yonun (PET veya SPECT) kolay bir şekilde korelas-
yonunu sağlayarak birçok klinik durumda daha iyi 
teşhis edilmesini sağlar. 

TEDAVİ AMACIYLA KuLLANILAN  
RADYOFARMASÖTİKLER 
Radyofarmasötikler, birçok malignitenin ve hatta bir-
çok iyi huylu tümörün tedavisinde hayati öneme sa-
hiptir.21 Tedavi amacıyla kullanılan radyofarma- 
sötikler, spesifik hastalıklı bölgelere terapötik doz-
larda iyonlaştırıcı radyasyon sağlamak için tasarlan-
mış, radyoişaretli moleküllerdir. Hızlı bölünen 
hücreler radyasyona karşı daha duyarlıdır. Bu nedenle 
bazı kanserli büyümeler, büyümeyi içeren alanın ışın-
lanmasıyla kontrol edilebilmekte veya ortadan kaldı-
rılabilmektedir. Terapötik radyoizotoplar genellikle 

tanısal radyoizotoplardan daha uzun yarı ömre ve 
daha yüksek enerjilere sahiptir.22  

Radyasyonla tedavi uygulaması, harici ve dâhili 
olmak üzere 2 çeşittir. Harici ışınlama, bir Kobalt-60 
(Co-60) kaynağından bir gama ışını kullanılarak veya 
doğrusal hızlandırıcılar tarafından üretilen yüksek 
enerjili X-ışınları kullanılarak gerçekleştirilebilir. Dâ-
hili uygulama ise hedef alana genellikle bir alfa veya 
beta yayıcı olan bir iyonlaştırıcı radyasyon kaynağı 
uygulanarak veya implante edilerek gerçekleştirilir. 

Radyofarmasötiklerin tasarımı, birçok farklı fak-
töre dayanan titiz ve karmaşık bir süreçtir. Spesifik 
radyonüklidin, spesifik bir yarılanma ömrü ve bo-
zunma şekli olduğundan uygun nüklidin seçilmesi 
kritik öneme sahiptir. Bunların her 2’si de radyofar-
masötiğin lokalizasyonunu ve kullanımını etkiler. 
Moleküler stabilite, kolay bulunabilirlik ve üretim 
maliyeti gibi diğer etkenler de önemli faktörlerdir.23-

25 Tedavi amacıyla kullanılan radyofarmasötiklerin 
şematik gösterimi Şekil 2’de gösterilmiştir. 

Radyofarmasötiklerin terapötik uygulamala-
rında, alfa ve beta radyasyonları veya Auger elek-
tronları gibi parçacık emisyonuna sahip bazı 
radyonüklidlerin hastalıklı dokuları yok etme yete-
neğinden yararlanılır.26,27  

Bizmut-213 (Bi-213), Astatin-211 (At-211), Ak-
tinyum-225 (Ac-225), Toryum-227 (Th-227) ve Rad-
yum-223 (Ra-223) alfa partikül yayan 
radyoizotoplardır. Girişimcilikleri düşük, lineer enerji 
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transferleri (LET) en yüksektir. Bu nedenle alfa par-
çacıkları bozunurken sadece birkaç hücreyi geçebilir 
ve küçük hacimli, homojen, yayılmış kanseri tedavi 
etmek için kullanılırlar.28  

Alfa yayıcılar içinden Ra-223, kastrasyona di-
rençli kemik metastazları olan ve prostat kanseri has-
talarında ağrılı kemik metastazlarının tedavisinde 
kullanılan ve FDA tarafından onaylı bir radyofarma-
sötiktir.29 Bi-213, lösemi ve lenfoma gibi kanserler ve 
mikrometastatik karsinomlar için araştırılma aşama-
sındadır. 

Nükleer tıpta radyoterapötik uygulamalar için 
Fosfor-32 (P-32), Bakır-64/67 (Cu-64/67), Stronsi-
yum-89 (Sr-89), Yttrium-90 (Y-90), I-131, Holmi-
yum-166 (Ho-166), Lutesyum-177 (Lu-177) ve 
Renyum-186/188 (Re-186/188) radyonüklidleri en 
yaygın olarak kullanılmaktadır. Yaydıkları beta par-
çacıklar, yaklaşık 0,2 KeV mm-1 LET değerine sahip 
olup oldukça homojen bir radyasyon dozu üretir. 

P-32, kemik metastazlarının palyatif tedavisi 
için kullanılan ilk radyoizotoplardan biridir. Kendini 
kemiğin korteksine ve büyüyen kemik maddesinin 
nükleik asitlerine dâhil ederek etki gösterir. P-32’nin 
ortalama beta enerjisi 0,70 MeV (maksimum enerji 
1,71 MeV) ve yumuşak doku aralığı yaklaşık 3,0 
mm’dir, bu durum iskeleti çevreleyen organlara veri-
len hasarı sınırlamaktadır.30  

Cu-64, bakır metabolizmasını etkileyen genetik 
hastalıkların (Wilson ve Menke hastalıkları) incelen-
mesi, tümörlerin PET görüntülemesi ve hedeflendi-
rilmiş tedavi için kullanılmaktadır. Cu-67’de Cu-64’e 
benzer şekilde hedeflendirilmiş tedavide (teranostik) 
kullanılmaktadır.31  

Sr-89, kalsiyuma benzer şekilde kendini kemi-
ğin osteoblastik aktivite alanlarına dâhil eder. Sr-
89’un fiziksel yarılanma ömrü 50,5 gündür ve 
ortalama 0,58 MeV (maksimum enerji 1,46 MeV) 
olan beta parçacıkları yayar. Sr-89, yaklaşık 2,4 mm 
yumuşak doku aralığına sahip olup radyasyon hasa-
rını kemik dokusunda lokalize olacak şekilde tutar.30  

Y-90, 64 saat yarılanma ömrüne sahip, saf beta 
yayıcı bir terapötik radyonükliddir. Daha büyük si-
noviyal eklemlerde artrit ağrısını hafifletmek için si-
likat kolloid olarak ve karaciğer kanseri tedavisinde 
kullanılır.30  

I-131, gliomalar, feokromositoma ve karsinoid-
ler gibi malign hastalıkların tedavisi için çok yüksek 
bir radyoterapötik potansiyele sahiptir. I-131 yaygın 
olarak tiroid kanserinin tedavisinde kullanılmaktadır. 
I-131 ile işaretli, norepinefrinin yapısal bir analoğu 
olan meta iyodobenzilguanidin (MIBG), kemoterapi 
için presensitizasyon, miyeloablatif kemoterapi ile 
konsolidasyon ve bağışıklık ve farklılaşma tedavisi 
ile minimal rezidüel hastalık tedavisi için İV olarak 
uygulanmaktadır.32  

Ho-166, hem terapötik bir etki için kullanılabi-
len yüksek enerjili beta radyasyonu hem de nükleer 
görüntüleme amacıyla kullanılabilen gama radyas-
yonu yayan bir radyonükliddir. 26,8 saat fiziksel ya-
rılanma ömrüne sahip Ho-166, karaciğer tümörlerinin 
tanı ve tedavisi için geliştirilme aşamasındadır.30  

Lu-177, 6,73 gün fiziksel yarılanma ömrüne 
sahip, beta ve gama yayıcı bir radyonüklid olup, 
kemik görüntülemede ve artrit ve nöroendokrin tü-
mörlerin tedavisinde kullanılmaktadır.33 Ayrıca yeni 
bir kavram olan farklı izotopların, yüksek (Y-90) ve 
düşük (Lu-177) enerji emisyonu kombinasyonu-
nun, sıçan tümör modellerinde tümörlerin ve 
mikro-metastazlarının tedavisinde başarılı bir yak-
laşım olduğunu kanıtlamıştır.34  

Re-186, 89,3 saat fiziksel yarılanma ömrüne 
sahip beta yayıcı bir radyonüklid olup, kemik me-
tastazlarında palyatif olarak, kemik sintigrafisinde 
ve radyosinovektomide kullanılmaktadır. Re-188 
ise 16,9 saat fiziksel yarılanma ömrüne sahip beta 
yayıcı bir radyonüklid olup, metastatik kemik kan-
seri, rezektabl olmayan karaciğer kanseri, melanom 
dışı cilt kanseri, artrit tedavisi, balon anjiyoplasti-
sini takiben arteriyel restenozun inhibisyonu ve en-
dovasküler radyasyon tedavisi endikasyonlarında 
kullanılmaktadır.35  

Genel olarak, Krom-51 (Cr-51), Ga-67, Brom-
77 (Br-77), Br-80m, In-111, Platin-193m (Pt-
193m), Pt-195m, Tl-201, At-211 gibi Auger 
elektronu yayan izotoplar, DNA’ya dâhil edildi-
ğinde veya DNA’ya yakın yerlerde lokalize oldu-
ğunda etki göstermektedir. Auger elektronu yayan bu 
izotopları, özellikle kanser hücrelerinin çekirdekle-
rine yönlendirmek için etkili sistemler kapsamlı bir 
şekilde araştırılmaktadır.36  
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 NÜKLEER TIPTA GÜNCEL GELİŞMELER 
Geçtiğimiz yıllarda, nükleer görüntüleme alanında, 
yeni veya geliştirilmiş teknolojiler ve nükleer görün-
tüleme yöntemlerinin etkinliğini gösteren çeşitli kli-
nik çalışmalar da dâhil olmak üzere bir dizi yeni 
gelişme yaşanmıştır. Yeni gelişmelerin birçoğu kar-
diyoloji ve onkolojide alanında görülmüştür. 

KARDİYAK GÖRÜNTÜLEME 
Miyokard perfüzyon görüntülemesi, uzun süredir 
kalp hastalığının teşhisinde kullanılan altın standart 
bir prosedürdür. Son yıllarda radyasyon dozu nede-
niyle oluşan kaygılar ve radyasyonun tedarikinde ya-
şanan sıkıntılar, SPECT için yeni teknolojilerin 
oluşturulmasını sağlamıştır.37  

Geleneksel SPECT gama kameraları, sodyum 
iyodür sintilasyon kristallerini kullanır. Yeni nesil 
SPECT kameralar ise sistem ayak izini azaltan, has-
tanın aldığı radyasyon dozunu düşüren ve muayene 
süresini kısaltan kadmiyum çinko tellür detektörler 
kullanılarak üretilmektedir. Katı hâl teknolojisine da-
yanan bu detektörler, daha az yer kaplar ve ofis ta-
banlı görüntülemeye izin verir. Ayrıca bu kameraların 
hastanın etrafında dönmesi gerekmez, bu da görün-
tülemeyi eski teknolojiden çok daha kolay ve verimli 
hâle getirir. Bu avantajlar sayesinde yeni nesil SPECT 
kameralar ile daha kısa süren muayeneler, daha düşük 
radyasyon dozları veya mutlak kan akışı ölçümü gibi 
yeni tekniklerin uygulanması mümkün olmaktadır.37  

2019 yılının Aralık ayında Varasteh ve ark. tara-
fından yayımlanan bir çalışmada, 68Ga ile işaretli fib-
roblast aktivasyon protein inhibitörü (FAPI-04) 
kullanılarak miyokard enfarktüsünden sonra fibrob-
last aktivitesinin moleküler görüntülenmesi araştırıl-
mıştır.38 Çalışmada, sol ön inen koroner arterin kalıcı 
ligasyonu ile miyokard enfarktüsüne maruz kalan 20 
sıçan ve ligasyon hariç aynı işleme tabi tutulan 4 
sahte ameliyatlı sıçan kullanılmıştır. [68Ga] Ga-FAPI-
04 PET ile in vivo görüntüleme, miyokard enfarktü-
sünden 1, 3, 6, 14, 23 ve 30 gün sonra ve [18F] FDG 
ile görüntüleme ise miyokard enfarktüsünden 3 gün 
sonra gerçekleştirilmiştir. Miyokard enfarktüslü sı-
çanlarda dinamik [68Ga] Ga-FAPI-04 PET ve bloke 
etme çalışmaları yedinci günde gerçekleştirilmiştir. 
Aynı zamanda in vivo görüntüleme sonuçlarını doğ-

rulamak için ex vivo görüntüleme, otoradyografi, 
histolojik çalışmalar ve immünfloresan boyama da 
yapılmıştır. Araştırmacılar, [68Ga] Ga-FAPI-04 tutu-
lumunun ligasyondan 6 gün sonra zirve yaptığını ve 
enfarktüsten 2 hafta sonra hızla arka plan seviyesine 
düştüğünü belirlemişlerdir. [68Ga] Ga-FAPI-04, azal-
mış [18F] FDG tutulumuyla tanımlanan ve PET/MRG 
tarafından onaylanan miyokard enfarktüslü bölgenin 
sınırında yoğun bir şekilde birikmiştir. Buna karşılık, 
bloke edilmiş sıçanların enfarktüsünde sadece mini-
mal bir tutulum olduğu görülmüştür. [68Ga] Ga-FAPI-
04 tutulumunun tam yeri, ex vivo görüntüleme, 
otoradyografi ve histolojik bulgularla da doğrulan-
mıştır. Bu verilere dayanan araştırmacılar, [68Ga] Ga-
FAPI-04’ün miyokard enfarktüsü sonrası fibroblast 
aktivasyonunun in vivo görüntülenmesi için umut ve-
rici olduğunu vurgulamışlardır.38  

ONKOLOjİ 
Yeni yayınlanan preklinik ve klinik çalışmalarda nük-
leer görüntüleme ajanlarının yeni amaçlar için kulla-
nımları araştırılmıştır. 

Bir araştırmada Sun ve ark. küçük hücreli dışı 
akciğer kanseri (KHDAK) hastalarının (akciğer kan-
seri hastalarının yaklaşık %80’ini oluşturan) tedavisi 
için epidermal büyüme faktörü reseptörü [epidermal 
growth factor receptor (EGFR)] mutasyon durumu-
nun belirlenmesine yönelik yeni bir PET görüntüleme 
ajanı ([18F] MPG) üzerine çalışmışlardır.39 Çalışma 
sonuçlarına dayanan araştırmacılar, [18F] MPG 
PET/BT’nin, KHDAK hastalarında EGFR’yi aktive 
eden mutasyon durumunu kesin olarak belirleyen 
güçlü bir yöntem olduğunu ve EGFR tirozin kinaz in-
hibitörlerine (TKİ) duyarlı hastaların invaziv olma-
yan bir şekilde tanımlanmasının sağlandığını ve 
EGFR-TKİ tedavisinin etkinliğinin izlenmesi için 
umut verici bir strateji olduğunu vurgulamışlardır.39  

Başka bir çalışmada James ve ark. 64Cu-Rituxi-
mab (RIX) kullanarak fare skleroz modelinde PET ile 
B hücrelerini görüntüleme yeteneği üzerine çalışmış-
lardır. B hücreleri tarafından santral sinir sistemi in-
filtrasyonunu modellemek için B hücrelerinde insan 
CD20’sini eksprese eden transgenik farelerde deney-
sel otoimmün ensefalomiyeliti indüklemişlerdir.40 
PET görüntülemesi, [64Cu] Cu-RIX uygulamasından 
1, 4 ve 19 saat sonra gerçekleştirilmiş ve B hücreleri, 
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[64Cu] Cu-RIX ile deneysel otoimmün ensefalomiye-
litli farelerin santral sinir sisteminde saptanmıştır. Bu 
sonuçlara dayanan araştırmacılar, [64Cu] Cu-RIX ile 
PET görüntülemenin klinikte B hücresi hedefli te-
rapötikleri değerlendirmek için bir platform oluş-
turulmasına yönelik ilk adımı temsil ettiğini 
belirtmişlerdir.40 

Kuten ve ark. malign prostat kanseri lezyonla-
rını tespit etmek için geliştirdikleri [18F] ile işaretli 
prostat spesifik membran antijeni (PSMA)-1007 
([18F] PSMA-1007) ajanını hâlihazırda yaygın olarak 
kullanılan [68Ga] Ga-PSMA-11 ile karşılaştırmışlar-
dır.41 Bu prospektif çalışmada, [18F] PSMA-1007’nin 
tanısal doğruluğunu [68Ga] Ga-PSMA-11 PET/BT ile 
yeni teşhis edilen orta veya yüksek riskli prostat kan-
seri ile başvuran hastalarda karşılaştırmayı amaçla-
mışlardır. [18F] PSMA-1007 ve [68Ga] Ga-PSMA-11 
PET/BT, radikal prostatektomi geçirmesi planlanan 
orta veya yüksek riskli prostat kanseri olan 16 has-
taya 15 gün içinde uygulanmıştır. İki PET izleyiciden 
elde edilen bulgular, altın standart olarak kabul edilen 
radikal prostatektomi örneklerinden elde edilen hi-
stopatolojik bulgularla karşılaştırılmıştır. Prostattaki 
PSMA spesifik lezyonlar, 16 hastanın hepsinde tümör 
yerleşimi ile ilgili olarak iki izleyici arasında mü-
kemmel bir uyum sergilemiştir. Bu pilot çalışma, hem 
[18F] PSMA-1007 hem de [68Ga] Ga-PSMA-11’in ev-
relemede orta veya yüksek riskli prostat kanserli has-
talarda tüm baskın prostat lezyonlarını tanımladığını 
göstermiştir. İki izleyicinin bu eşit performansı göz 
önüne alındığında, araştırmacılar prostat kanseri has-
talarının evrelemesi için [68Ga] Ga-PSMA-11 yerine 
[18F] PSMA-1007’nin rutin kullanımını önermekte-
dir.41  

Andersen ve ark. yaptıkları bir çalışmada, deri 
altındaki somatostatin reseptörünü eksprese eden 
AR42J tümörlerinde PET/BT görüntülemeyle [68Ga] 
Ga-DOTA-D-Phe-Tyr3-octreotate (DOTATATE), 
[64Cu] Cu-DOTATATE ve [55Co] Co-DOTATATE 
ajanlarını karşılaştırmışlardır.42 [68Ga] Ga-DOTA-
TATE ve [64Cu] Cu-DOTATATE, nöroendokrin tü-
mörlü hastalarda yaygın olarak kullanılan 2 
görüntüleme ajanıdır. Fakat [68Ga] Ga-DOTA-
TATE’nin kısa yarılanma ömrü ve [64Cu] Cu-DOTA-
TATE’nin düşük pozitron verimi bu 2 ajanın 
kullanımını sınırlandırmaktadır. Bu yaygın görüntü-

leme ajanlarının eksikliklerini gidermek için araştır-
macılar, nispeten uzun bir yarı ömre ve yüksek po-
zitron verimine sahip geleneksel olmayan radyo 
metal 55Co’yu üretip, DOTATATE ile işaretleyerek 
geliştirdikleri yeni PET görüntüleme ajanı olan [55Co] 
Co-DOTATATE’yi nöroendokrin tümör metastazla-
rının teşhisi için değerlendirmişlerdir. Çalışmada, 
AR42J tümörünü taşıyan fareler, her 3 radyofarma-
sötiğin enjeksiyonundan sonraki 1 saat içinde dina-
mik olarak taranmıştır. Daha uzun yarılanma ömürleri 
nedeniyle [64Cu] Cu-DOTATATE ve [55Co] Co-DO-
TATATE uygulanan fareler için enjeksiyondan 4-24 
saat sonra ek görüntüleme gerçekleştirilmiştir. 
PET/BT görüntülerinin veri analizi, tüm görüntüleme 
ajanları için ilk saat içinde tümör alımında hızlı bir 
artış olduğunu ortaya koymuştur. Tümör-karaciğer, 
tümör-böbrek ve tümör-kas ile temsil edilen normal 
doku oranları zaman içinde önemli ölçüde artmıştır 
ve [55Co] Co-DOTATATE radyofarmasötiği en yük-
sek kontrastı göstermiştir. Araştırmacılar, [55Co] Co-
DOTATATE ile klinik pratiğe yönelik çalışmalar 
yapılması gerektiğini ve [55Co] Co-DOTATATE’nin 
metastazların daha iyi saptanmasına yol açarak, 
mümkün olan en iyi hasta bakımının sağlanmasında 
tanısal güveni artırdığını belirtmişlerdir.42  

Speck ve ark. asimetrik işitme bozukluğu olan 
hastaların küçük beyin sapı çekirdeklerini [18F] FDG 
PET/BT ile görüntüleyerek bu hastaların işitsel yo-
laklarını araştırmışlardır.43 Çalışmada, asimetrik 
işitme kaybı olan 13 hastaya [18F] FDG PET/BT ile 
görüntüleme yapılmıştır. Taramalar, alt kolikülüste 
bölgesel glukoz metabolizmasını ve primer işitsel 
korteksi inceleyen 2 deneyimli okuyucu tarafından 
gözden geçirilmiştir. Okuyucular taramaları, glukoz 
metabolizmasının alt kolikülüs ve primer işitsel kor-
teks için ayrı olarak sola veya sağa asimetri veya 
hafif, orta veya güçlü asimetri gösterip göstermedi-
ğini değerlendirmiştir. İşitme bozukluğu süresinin 
glukoz metabolizması üzerindeki etkisini belirlemek 
ve alt kolikülüs ve primer işitsel korteks arasındaki 
glukoz metabolizmasını karşılaştırmak için istatistik-
sel analizler yapılmıştır. Hem alt kolikülüsün hem de 
primer işitsel korteksin bölgesel glukoz metaboliz-
ması, zayıf işiten kulağın kontralateral (karşı) tara-
fında, ipsilateral (aynı) tarafa kıyasla önemli ölçüde 
azalmıştır. Ek olarak, daha uzun bir işitme bozukluğu 
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süresi, kontralateral primer işitsel korteks üzerinde 
daha yüksek bir metabolizma ile ilişkilendirilmiştir. 
Böylelikle araştırmacılar, asimetrik işitme kaybı olan 
hastaların beyin sapının ve birincil işitsel korteksin 
bazı kısımlarında glukoz metabolizmasının azaldığını 
bulmuşlardır. Bu araştırma, tamamen dijital, yüksek 
çözünürlüklü klinik PET/BT sistemleri ile gelişmiş 
görüntülemeden, işitme sisteminin, alt kolikülüs gibi 
küçük beyin çekirdeklerinin ameliyat öncesi hasta ka-
rakterizasyonu için değerlendirilebilir olduğuna işaret 
etmektedir.43  

 TERANOSTİKLER 
Kanser, kontrolsüz ve hızlı hücre büyümesinin ol-
duğu heterojen bir hastalık durumudur. Bunun ne-
deni hastanın vücudundaki genetik ve/veya 
epigenetik düzeydeki değişikliklerdir. Kansere he-
defli tedavi, kanser hücrelerinin heterojenliği ne-
deniyle uygulamada zorluklar içerir. Kanser için 
kemoterapi, radyoterapi, immünoterapi ve cerrahi 
mevcut tedavilerinin yanı sıra teranostikler ile te-
davi de seçenekler arasına girmiştir.44  

Teranostikler, terapötik ve teşhis kelimelerinin 
birleşmesinden oluşan, radyoaktif ilaçların ve/veya 

tekniklerin hem tanı hem de tedavi için birlikte kul-
lanıldığı yeni bir tıp alanıdır.45,46 Kişiselleştirilmiş te-
davi planının sağlandığı bu yöntem hem ekonomik 
hem de daha az zaman alıcıdır.47 

Teranostik sistemler tanı ve tedavi bileşeni 
olmak üzere 2 kısımdan oluşur (Şekil 3):48  

Tanı bileşeni: Teranostik bir sistemin tanı bile-
şeni; radyoaktif bir kontrast ajan ve optik özellik, 
manyetik özellik veya edinilmiş fiziksel özellik gibi 
doğal fiziksel özelliğe sahip bir partikül sistemi içe-
rir. Tanı bileşeni olan bu partikül sistemlerine tipik 
örnek olarak, altın nanopartikülleri, altın nano çu-
buklar ve nano kabuklar verilebilir.49  

Tedavi bileşeni: Teranostik bir sistemin tedavi 
bileşeni; tanı bileşeni veya taşıyıcı sistem ile ilişkili 
ilaç molekülünü içerir. Osteoblastik kemik metastaz-
ları için Ga-68 ile işaretli bisfosfonatlar ve nöroen-
dokrin tümörlerini hedefleyen somatostatin reseptörü 
için peptid bazlı moleküller, terapötik bileşene örnek 
olarak verilebilir.50  

Nükleer tıptaki teranostik yaklaşımda, aynı mo-
lekül ya da en azından çok benzer moleküller kulla-
nılmakta ve bunlar ya radyoaktif olarak 
işaretlenmekte ya da farklı dozlarda verilmektedir.51 
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Örnek olarak; I-131 ve Lu-177, hem gama hem de 
beta yayıcı olduklarından, bu ajanlar hem görüntü-
leme hem de tedavi için kullanılabilir. Aynı elemen-
tin farklı izotopları olan I-123 (gama yayıcı) ve I-131 
(gama ve beta yayıcı) de teranostik amaçlar için kul-
lanılabilir.52,53  

 Kişiselleştirilmiş ilaç hâline gelen teranostik-
lerin klinikteki kullanımları aşağıdaki gibidir: 

 Metastatik veya tedaviye dirençli prostat kan-
seri için Lu-177 prostat spesifik membran antijeni 
([177Lu] Lu-PSMA) tedavisi.54 

 Karaciğer kanseri için Y-90 seçici iç radyas-
yon tedavisi.55  

 Tirotoksikoz ve tiroid kanseri için I-131 teda-
visi.56 

 Kemiklere metastazlı, prostat kanseri için Ra-
223 tedavisi.57 

 Eklemlerin inflamatuar sinoviti için Y-90 rad-
yosinovektomi tedavisi.58 

 Nöroblastoma ve feokromositoma için [123I] 
I-MIBG tedavisi.59 

 Nöroendokrin tümörler için [68Ga] Ga-DO-
TATATE veya [68Ga] Ga-DOTA-D-Phe-Tyr3-oct-
reotid (DOTATOC) ile görüntülemenin ardından 
[90Y] Y-DOTATATE, [90Y] Y-DOTATOC ya da 
[177Lu] Lu- DOTATATE, [177Lu] Lu-DOTATOC ile 
tedavi.60 

 Kemik metastazlarının hafifletilmesi için 
99mTc-hidroksietiliden difosfonat (HEDP) ile görün-
tülemenin ardından [186Re] Re-HEDP ya da [188Re] 
Re-HEDP ile tedavi.61 

Teranostiklerin birçok hastalığın tanı ve tedavi-
sinde kullanımıyla ilgili araştırmalar yapılmaktadır, 
bunların en başında kanser araştırmaları gelmektedir. 
Çalışmalarda, monoklonal antikor olan ibritumoma-
bın, vücuttaki B lenfositlerini tespit etmesinden ya-
rarlanılarak lenfoma tedavisinde teranostik olarak 
kullanımı araştırılmıştır.62,63 İbritumomabın tanı için 
dolaylı gama yayan In-111 ile işaretlenerek SPECT 
görüntüleme ile vücuttaki antikor dağılımının tespi-
tinden sonra, bu bileşiğin beta yayan Y-90 ile radyoi-
şaretlenerek lenfoma tedavisinde kullanılabileceği 
belirtilmiştir.62,63  

Başka bir çalışmada ise yeni geliştirilen 
[123I]I/[131I] I-BA52 teranostik çiftinin metastatik me-
lanoma tedavisinde kullanılabilirliği araştırılmıştır.64 
BA52, bir melanin bağlayıcı benzamiddir. 123I ile işa-
retlenerek düzlemsel ya da SPECT ile görüntülemede 
pigmentli metastazların spesifik bağlanmasının tes-
pitinden sonra, bu bileşiğin 131I ile işaretlenerek me-
tastatik melanoma tedavisinde kullanımı umut vaat 
etmektedir.64 

Ferreira ve ark. yaptıkları bir çalışmada, pan-
kreas kanserine karşı 86/90Y çifti ile konjuge edilmiş 
bir monoklonal antikoru (ALT836) kullanarak doku 
faktörüne hedefli bir teranostik ajan geliştirmişler-
dir.65 Bu amaçla, BXPC-3 tümörü taşıyan farelerde 
izleyicinin biyolojik dağılımını haritalamak için 86Y-
DTPA-ALT836 ile seri PET görüntüleme gerçekleş-
tirilmiştir. 90Y-DTPA-ALT836 ise Cherenkov 
luminesans görüntüleme yoluyla tümör yükünün iz-
lenmesine de izin veren terapötik bir ajan olarak kul-
lanılmıştır. Çalışmalar sonucunda, BXPC-3 
ksenograft tümörlerinde 86Y-DTPA-ALT836 tutulu-
munun yüksek olduğu ve zamanla arttığı, hem ex vivo 
biyodağılım çalışmaları ile hem de Cherenkov lumi-
nesans görüntüleme ile doğrulanmıştır. Terapötik ça-
lışmalarda ise 90Y-DTPA-ALT836’nın kontrol 
gruplarına göre tümör büyümesini yavaşlattığı bu-
lunmuştur. Bu sonuçlara dayanan araştırmacılar, 
86/90Y teranostik çiftinin mükemmel tümör-arka plan 
kontrastı ile PET görüntülemede ve pankreas tümör-
lerinin tedavisinde kullanılabileceğini vurgulamışlar-
dır.65 

Bir çalışmalarında Jing ve ark. hasta kaynaklı 
kanser kök hücrelerinden [cancer stem cell (CSC)] 
başlatılan insan tümör ksenograftlarında, yakın kızıl-
ötesi-fotoimmünoterapisini [near-infrare photoim-
munotherapy (NIR-PIT)] araştırmışlardır.66 Prototip 
CSC belirteci AC133/CD133’ü ifade eden glioblas-
toma kök hücrelerini (GBM-SC’ler) kullanarak, NIR-
PIT’nin beyin tümörlerine karşı oldukça etkili 
olduğunu göstermişlerdir. İV olarak enjekte edilen te-
rapötik AC133 mAb konjugatı, ortotopik gliomaların 
NIR floresan görüntülemesi ile non-invaziv tespitini 
sağlamış ve invaziv tümörlerde AC133+ GBM-
SC’lere ulaşılmıştır. AC133 hedefli NIR-PIT, 
AC133+ GBM-SC’lerin hızlı hücre ölümünü ve do-
layısıyla hem s.c. hem de invaziv olarak büyüyen 
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beyin tümörlerinin küçülmesini indüklemiştir. Bu so-
nuçlara dayanan araştırmacılar, geliştirdikleri bu te-
ranostik ajanın insan kaynaklı versiyonlarının, tümör 
sınırlarının intraoperatif görüntülemesini ve histopa-
tolojik değerlendirmesini kolaylaştırabildiğini ve 
CSC’lerin oldukça spesifik ve verimli bir şekilde or-
tadan kaldırılmasını sağlayabildiğini vurgulamışlar-
dır.66 

Lim ve ark. moleküler görüntüleme ile yönlen-
dirilen etkili kanser tedavisine yönelik Herceptin 
(HER2 antikoru) ile modifiye edilmiş, pH’ye du-
yarlı manyetik nanopartiküller geliştirmişlerdir.67 
Araştırmacılar, MnFe2O4 nanokristallerini ve dok-
sorubisini (DOX) nanoemülsiyon yöntemiyle kap-
süllemek için α-pirenil-karboksil polietilen glikol 
(PEG) kullanarak DOX’un proton açısından zengin 
koşullar altında salınmasını tetiklemişlerdir. π–π et-
kileşimi yoluyla piren gruplarıyla birleştirilen DOX, 
hızlı bir salıma neden olmak için kanser hücrelerinin 
(pH: 5) hücre içi (asidik) koşulları altında zayıfla-
tılmıştır. Bu çalışmada, geliştirilen teranostik nano-
kompozitin MRG incelemesi ile NIH3T6.7 
hücrelerinin başarılı bir şekilde hedeflendiği ve 
HER2-aşırı eksprese edilmiş bir fare fibroblast 
hücre hattının, DOX’un ve terapötik antikorun si-
nerjik terapötik etkinliği ile hücre büyümesinin bas-
kılandığı gösterilmiştir.67 

NANOTERANOSTİKLER 
Nanoteknolojinin ilaç tasarımında kullanılması, na-
noterapötiklerin oluşturulmasına yol açmıştır. Mole-
küler mekanizmalar ve nanoterapötiklerin entegre 
yaklaşımı da nanoteranostik olarak adlandırılan, tanı-
sal ve tedavi edici ajanların nanopartiküle yüklenme-
siyle oluşan yenilikçi bir tasarım ile sonuçlanmıştır. 
Radyofarmasötiklerdeki gelişmeler ile de vücuttaki 
belirli bir biyolojik özelliği görüntülemenin yanı sıra, 
bir hastalığın spesifik özellikleri için tasarlanmış, he-
defli ilaç dağıtımı gibi uygulamalar sayesinde nükleer 
tıbbın gelişimi de sağlanmıştır.68  

Sağladığı avantajlar nedeniyle birçok nanotera-
nostik çiftin klinikte kullanılabilirliği araştırılma aşa-
masındadır. Nanoteranostiklerin sağladığı avantajlar 
şu şekilde sıralanabilir:45,69  

 Kemoterapi uygulamasına kıyasla biyoyarar-
lanımı artırırlar. 

 Biyodağılım ve hedef bölgedeki ilaç birikimi 
hakkında daha iyi fikir verirler. 

 Yerel ilaç salım sürecinin daha iyi anlaşılma-
sını sağlarlar. 

 Kontrollü ilaç salımı ve dağıtımını kolaylaştı-
rırlar. 

 Kişiselleştirilmiş tedavilerle ilaç tepkilerinin 
ve bununla ilişkili yan etkilerin tahmini konusunda 
bilgi verirler. 

Kim ve ark. yaptıkları bir çalışmada, PSMA’ya 
bağlanan PSMA-RNA aptamerinin altın nanoparti-
küllerinin yüzeyinde işlevselleştirildiği, prostat kan-
serinin hedeflenmiş moleküler BT görüntülenmesi ve 
tedavisi için yeni çok fonksiyonlu altın nanopartikül-
lerini geliştirmişlerdir.70 Çalışmada, PSMA-aptamer 
konjuge altın nanopartiküllerinin, hedeflenmemiş 
PC3 hücrelerine kıyasla hedeflenen LNCaP hücrele-
rine yönelik daha yüksek BT yoğunluğu gösterdiği 
doğrulanmıştır. Ayrıca antikanser ilaç DOX ile yük-
lenen PSMA-aptamer ile konjuge altın nanopartikül-
lerinin, hedeflenen LNCaP’ye karşı, hedeflenmemiş 
PC3 hücrelerine göre belirgin şekilde daha etkili ol-
duğu görülmüştür.70 

Moon ve ark. altın nanokafeslerin içi boş iç kı-
sımlarını 38-39°C erime noktasına sahip 1-tetradeka-
nol gibi bir faz değişim materyali ile doldurarak 
kontrollü salınabilir bir altın nanokafes geliştirmiştir.71 
Ortamın sıcaklığını yükseltmek için NIR lazer veya 
yüksek yoğunluklu odaklanmış ultrasonografi (USG) 
uygulandığında (faz değişim materyalinin erime sıcak-
lığından daha yüksek), kapsüllenmiş moleküllerin altın 
nanokafeslerin içinden salındığı görülmüştür. Altın na-
nokafesler, ısıya veya yüksek yoğunluklu odaklanmış 
USG yöntemlerine doğrudan maruz bırakılarak salım 
profilinin kontrol edilebilirliği gösterilmiştir. Bu so-
nuçlara dayanan araştırmacılar, geliştirdikleri altın na-
nomateryal bazlı sistemin, teranostik ajan olarak 
kullanılabilirliğini vurgulamışlardır.71 

Heo ve ark. tarafından yapılan bir çalışmada, 
PEG, biyotin, paklitaksel (PTX) ve yüzeydeki roda-
min B bağlantılı β-siklodekstrin gibi çoklu ligandlarla 
modifiye edilmiş altın nanopartiküllerinin kanser te-
davisinde yararlı bir teranostik ajan olduğu gösteril-
miştir.72 
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Yakın zamanda yapılan bir çalışmada Huang ve 
ark. folik asit ile konjuge, silika ile modifiye edilmiş 
altın nanorod (GNR-SiO2-FA) sistemini sentezlemiş 
ve bu sistemin X-ışını radyasyon terapisi (RT) ve fo-
totermal terapi [photothermal therapy (PTT)] üzerin-
deki etkinliğini göstermiştir.73 Araştırmacılar, bu tür 
çok işlevli nanoprobların, tümör hedefleme, görüntü-
leme ve seçici tedavide çeşitli işlevlere sahip olacak 
şekilde tasarlandığını, yüksek seçici hedefleme için 
büyük potansiyel ve MGC803 mide kanseri hücreleri 
üzerinde geliştirilmiş RT ve PTT etkileri sunduğunu 
vurgulamışlardır.73 

Park ve ark. siRNA’nın, eşlik eden hipertermi 
bazlı tedavi ile tümör hücrelerine hedeflenmiş iletimi 
için manyetik demir kobalt nanopartiküllerinin (çe-
kirdek) ve grafitik karbonun (kabuk) yeni bir sente-
zini ve sistematik bir in vitro değerlendirmesini 
araştırmışlardır.74 Araştırmacılar, geliştirdikleri bu na-
noteranostik sistemin proliferasyonu inhibe ettiği ve 
tümör hücrelerinde apoptozu indüklediği sonuçlarını 
yayımlamışlardır.74 

Karpuz ve ark. tarafından yapılan bir çalış-
mada, KHDAK’nin etkin teşhisi ve tedavisi için 
nano boyutta, folat reseptörlerine hedefli, ko-ilaç 
kapsüllenmiş [PTX ve vinorelbin (VNB)], radyoi-
şaretli lipozomal formülasyonlar tasarlanmıştır.75 
Aktif olarak hedeflenen bu teranostik lipozomların 
tutulumu, H1299 hücrelerinde pasif olarak hedef-
lenenlerden daha yüksek oranda bulunmuş ve aktif 
olarak hedeflenen formülasyonlar, A549 hücrele-
rine göre H1299 hücrelerinde daha yüksek bir 
oranda tutulum göstermiştir. Boş lipozomal formü-
lasyonlar, hücreler üzerinde biyouyumlu profil ser-
gilemenin yanı sıra ortak ilaç kapsüllenmiş 
lipozomların anti-kanser etkinliğinin, tek bir ilaç 
kapsüllenmiş lipozomal formülasyondan önemli öl-
çüde daha yüksek olduğu bulunmuştur. Bu sonuç-
lara dayanan araştırmacılar, teranostik nano 
boyutlandırılmış, radyoişaretli ve yardımcı  
ilaç kapsüllenmiş lipozomların, KHDAK teşhisi ve 

tedavisi için potansiyel olduğunu vurgulamışlar-
dır.75 

 SONuÇ 
Günümüzde tıbbi araştırma tanısı ve tedavisinde rad-
yofarmasötikler, dünya çapında milyonlarca hastaya 
yardımcı olmak için kullanılmaktadır. Hem klinik ön-
cesi araştırmalarda hem de klinik çalışmalarda mole-
küler görüntüleme ve tedavi yöntemleri sayesinde, 
radyofarmasötiklerin hedefe yönelik tasarımının art-
tırılması sağlanmaktadır. Fakat yüksek maliyet, zorlu 
donanım gereksinimleri ve uzman personel eğitimi, 
radyofarmasötiklerin gelişimini sınırlandırabilecek 
önemli faktörlerdir. Son yıllarda ortaya çıkan bir kav-
ram olan teranostik kavramı, nükleer tıpta görüntü-
leme ve tedaviyi bir arada sunmaktadır. Bu sayede, 
potansiyel hedeflerin görselleştirilmesine ve hastanın 
belirli bir tedaviden fayda sağlayıp sağlayamayaca-
ğının tahmin edilmesine olanak sağlanmaktadır. 
Sonuç olarak, nükleer tıbbın gelişmesiyle kişiselleş-
tirilmiş tıbba önemli katkılar sağlayan radyofarma-
sötiklerin ve teranostiklerin gelecekte giderek artan 
bir rol oynayacağı kanaatindeyiz. 

Finansal Kaynak 

Bu çalışma sırasında, yapılan araştırma konusu ile ilgili doğru-
dan bağlantısı bulunan herhangi bir ilaç firmasından, tıbbi alet, 
gereç ve malzeme sağlayan ve/veya üreten bir firma veya herhangi 
bir ticari firmadan, çalışmanın değerlendirme sürecinde, çalışma 
ile ilgili verilecek kararı olumsuz etkileyebilecek maddi ve/veya 
manevi herhangi bir destek alınmamıştır. 

Çıkar Çatışması 

Bu çalışma ile ilgili olarak yazarların ve/veya aile bireylerinin 
çıkar çatışması potansiyeli olabilecek bilimsel ve tıbbi komite 
üyeliği veya üyeleri ile ilişkisi, danışmanlık, bilirkişilik, her-
hangi bir firmada çalışma durumu, hissedarlık ve benzer du-
rumları yoktur. 
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