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Κεφάλαιο 36 
Μοριακή στοχευμένη θεραπεία με 

ραδιοϊσότοπα 
Σ. Σαράντη 

ΕΙΣΑΓΩΓΗ 
Ο  όρος  ραδιοϊσοτοπική  μοριακή  στό‐

χευση μπορεί να καθορισθεί σαν η ειδι‐
κή  συγκέντρωση  ενός  διαγνωστικού  ή 
θεραπευτικού  ραδιοϊσοτόπου  στα  κύτ‐
ταρα  μέσω  της  σύνδεσης  αυτών  με  μο‐
ριακές δομές.  
Η ραδιοϊσοτοπική μοριακή απεικόνιση 

και  θεραπεία  προϋποθέτουν ως  εκ  τού‐
του  την  ύπαρξη  ενός  κυττάρου‐στόχου 
στο οποίο ενσωματώνεται ένα ραδιοεπι‐
σημασμένο  μόριο.  Η  ενσωμάτωση  αυτή 
επιτυγχάνεται  με  διάφορους  μηχανι‐
σμούς  π.χ.:  σύνδεση  με  κυτταρικούς  υ‐
ποδοχείς,  σύνδεση  με  αντιγόνο  επιφα‐
νείας,  σύνδεση  με  μεταφορέα‐όχημα, 
σύνδεση με κυτταρικά  ένζυμα,  σύνδεση 
με  αντινοηματικά  ολιγονουκλεοτίδια, 
σύνδεση με γονίδια1,2. 
Οι  σπουδαιότερες από  της  εφαρμογές 

της  ραδιοϊσοτοπικής  μοριακής  στόχευ‐
σης  σε  θεραπευτικό  επίπεδο  είναι  1)  η 
θεραπεία με ραδιοεπισημασμένα πεπτί‐
δια,  2)  η  θεραπεία  με  131Ιώδιο‐Μεταϊω‐
δοβενζυλγουανιδίνη  (131Ι‐MIBG), 3) η θε‐
ραπεία  με  ραδιοεπισημασμένα  μονο‐
κλωνικά αντισώματα. 
ΣΤΟΧΕΥΜΕΝΗ ΘΕΡΑΠΕΙΑ ΜΕ ΡΑΔΙΟ‐
ΕΠΙΣΗΜΑΣΜΕΝΑ ΠΕΠΤΙΔΙΑ 
Τα  ραδιοεπισημασμένα  πεπτίδια  συν‐

δέονται  σε  κυτταρικούς  υποδοχείς  στην 
επιφάνεια  καρκινικών  κυττάρων  και  το 
σύμπλεγμα  υποδοχέως‐ραδιοεπισημα‐
σμένου  πεπτιδίου  ενσωματώνεται  στο 
καρκινικό κύτταρο και το ακτινοβολεί. 

Η μέριμνα στην παραγωγή και χρήση 
τέτοιων πεπτιδίων είναι να επιτευχθεί η 
σύνθεση  προϊόντων  τα  οποία  να  έχουν 
την  ελάχιστη  δυνατή παραμονή στο αί‐
μα  (γρήγορη  κάθαρση),  ικανή  συγκέν‐
τρωση στον στόχο και την μικρότερη δυ‐
νατή ακτινοβόληση  των κριτικών  οργά‐
νων (π.χ. μυελός των οστών, νεφροί). 
Τα  ραδιοϊσότοπα  που  χρησιμοποιού‐

νται για την επισήμανση είναι το ιώδιο‐
131  (Ι131),  το  ύτριο‐90  (Υ90),  το  λουτέσιο‐
177  (Lu177)  τα  οποία  εκπέμπουν  β  ακτι‐
νοβολία  και  το  ίνδιο‐111  (In111)  που  εκ‐
πέμπει ηλεκτρόνια Auger. Προτιμάται η 
χρήση  β  ακτινοβολίας  από  τα  ηλεκτρό‐
νια Auger  διότι συνεπεία της μεγαλύτε‐
ρης εμβέλειας της είναι πλέον αποτελε‐
σματική  η  ακτινοβόληση  του  πυρήνα 
του  καρκινικού  κυττάρου  αλλά  και  γει‐
τονικών  κυττάρων  σε  ετερογενείς  ό‐
γκους (cross fire effect). 
Πρέπει  επίσης  να  αναφερθεί  η  εκπο‐

μπή γ ακτινοβολίας από  το  Ι131,  το Lu177 
και το In111 που καθιστά εφικτή την προ‐
θεραπευτική  σπινθηρογράφηση  με  μια 
μικρή διαγνωστική δόση και η οποία εί‐
ναι  απαραίτητη  για  την  διαπίστωση  ι‐
κανής  σύνδεσης  του  ραδιοφαρμάκου 
στον όγκο ώστε να είναι αποτελεσματι‐
κή η θεραπεία. Όσον αφορά στο Υ90 για 
την προθεραπευτική  εκτίμηση  του ανα‐
μενόμενου  θεραπευτικού  αποτελέσμα‐
τος  χρησιμοποιείται  εναλλακτικά  η 
σπινθηρογραφική  απεικόνιση  με  In111 
καθότι  παρουσιάζουν  παρόμοια  κατα‐
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νομή και πρόσληψη στον οργανισμό. 
Η  θεραπεία  με  ραδιοεπισημασμένα 

συνθετικά  ανάλογα  σωματοστατί‐
νηςέχει  πλέον  ξεπεράσει  το  ερευνητικό 
στάδιο  ενώ  σε  ερευνητική  εξέλιξη  και 
πειραματικές  εφαρμογές  ευρίσκονται 
άλλα πεπτίδια ανάλογα της βομβεσίνης, 
νευροτανσίνης,  γαστρίνης/χολοκυστοκι‐
νίνης,  τα  οποία  επισημασμένα  με  ρα‐
διοϊσότοπα μπορούν να στοχεύσουν θε‐
ραπευτικά  πολλούς  κοινούς  όγκους 
συνδεόμενα με υποδοχείς που εκφράζο‐
νται  στα  νεόπλαστα αγγεία  των  όγκων 
αυτών. 
Θεραπεία με ραδιενεργό οκτρεοτίδιο 
Το  οκτρεοτίδιο  είναι  ένα  συνθετικό 

ανάλογο της σωματοστατίνης με υψηλή 
ικανότητα σύνδεσης με τους υπότυπους 
των  υποδοχέων  SSTR2  και  SSTR5.  Το  ο‐
κτρεοτίδιο έχει επισημανθεί με ίνδιο‐111 
ως [111In‐DTPA]‐octreotide, με ύτριο‐90 ως 
90Y–DOTA‐Tyr3‐octreotide,  και  με  λουτέ‐
σιο‐177 ως 177Lu‐DOTA‐Tyr3‐octreotate.  
Το DOTA‐Tyr3‐octreotate είναι το νεώ‐

τερο  συνθετικό  ανάλογο  σωματοστατί‐
νης  με  9  φορές  μεγαλύτερη  ικανότητα 
σύνδεσης  με  τους  υποδοχείς  SSTR2  συ‐
γκριτικά  με  το  octreotide.  Ιδιαίτερα  εν‐
διαφέρουσα  είναι  η  επίτευξη  επισήμαν‐
σης  σε  ερευνητικό  επίπεδο  αναλόγων 
σωματοστατίνης  με  γάλλιο‐68  και  φθό‐
ριο‐18 οι οποίοι είναι εκπομποί ποζιτρο‐
νίων (PET Camera).  
Η θεραπευτική χορήγηση ραδιοεπιση‐

μασμένων  συνθετικών  αναλόγων  σω‐
ματοστατίνης αφορά ανεγχείρητους με‐
ταστατικούς  όγκους  (όγκοι GEP,  καρκί‐
νος  θυρεοειδούς  κλπ)  που  υπερεκφρά‐
ζουν υποδοχείς σωματοστατίνης και δεν 
έχουν  ανταποκριθεί  στις  προηγούμενες 
θεραπείες (πίνακας 1). 
Θεραπευτική  χορήγηση  ραδιοεπιση‐

μασμένων  συνθετικών  αναλόγων  σω‐

ματοστατίνης συνιστάται όταν στο προ‐
θεραπευτικό  διαγνωστκό  ελέγχου  υπο‐
δοχέων  σωματοστατίνης  η  ένταση 
πρόσληψης του οκτρεοτιδίου στις νευρο‐
ενδοκρινούς  προέλευσης  μεταστατικές 
εστίες είναι μεγαλύτερη της πρόσληψης 
του  ραδιοφαρμάκου  στο  ήπαρ  (βαθμός 
3).  Τούτο  θεωρείται  απαραίτητη  και  α‐
ναγκαία  συνθήκη ώστε  να  είναι  εφικτή 
η  επίτευξη  μείωσης  του  μεγέθους  του 
όγκου  με  την  ακτινοβόληση  ενώ  σε 
βαθμού 2 πρόσληψη του οκτρεοτιδίου (ί‐
ση με την πρόσληψη στο ήπαρ) δυνατόν 
να  επιτύχουμε  σταθεροποίηση  της  νό‐
σου. 
Πίνακας  1.  Κριτήρια  επιλογής  ασθενών  για 
στοχευμένη ραδιοισοτοπική θεραπεία. 
Ενδείξεις 
Ανεγχείρητοι/μεταστατικοί νευροεδοκρινείς 
όγκοι 
Αυξημένη συγκέντρωση του ραδιοφαρμάκου 
στις παθολογικές εστίες 
Σταθερός αιματολογικός έλεγχος (Hb>10g/l, 
Λευκά>3,0x109/l, Αιμοπετάλια>100 x109/l) 
Σταθερός βιοχημικός έλεγχος 
(Ουρία<10mmol/l, Kρεατινίνη<160 μmol/l, 
GFR>40 ml/min  
Αντενδείξεις 
Κύηση, γαλουχία, μυελοκαταστολή, νεφρική 
ανεπάρκεια 

Στην  Ελλάδα  έχει  εγκριθεί  για  θερα‐
πεία  το  [111In‐DTPA]‐octreotide  (θερα‐
πευτικό  octreoscan)  για  την  θεραπεία 
νευροενδοκρινών όγκων (πίνακας 1) και 
είμαστε σε αναμονή για την θεραπευτι‐
κή χρήση των λοιπών ραδιοφαρμάκων. 
To  θεραπευτικό  octreoscan  δίνεται  σε 

δόση  160‐180 mCi  ινδίου‐111  συνδεδεμέ‐
νου με 40‐50 μg [DTPA]‐octreotide σε 4‐8 
συνεδρίες  με  μεσοδιάστημα  15‐30  ημε‐
ρών μεταξύ τους. 
Σημειώνεται  η  απαραίτητη  προθερα‐

πευτική  σπινθηρογράφηση  με  διαγνω‐
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στικό octreoscan (εφικτό επειδή το ίνδιο‐
111  εκπέμπει γ ακτινοβολία 172  και 245 
keV) ώστε να διαπιστωθεί η ικανή ύπαρ‐
ξη  υποδοχέων  σωματοστατίνης  στον 
όγκο. Ολόσωμο σπινθηρογράφημα λαμ‐
βάνεται 3 ημέρες μετά την θεραπευτική 
χορήγηση3,4. 
Ελεγχος  της  αιματολογικής  εικόνας 

γίνεται πριν από κάθε συνεδρία και με‐

τά το πέρας της θεραπείας. Έλεγχος της 
ανταπόκρισης  του ασθενούς πραγματο‐
ποιείται  σπινθηρογραφικά  με  διαγνω‐
στικό οκτρεοτίδιο  και αξονική  τομογρα‐
φία 1 μήνα μετά το πέρας  της θεραπεί‐
ας. 
Απαραίτητη προυπόθεση  της  χορήγη‐

σης  είναι  η  καλή  αιματολογική  εικόνα 
και η καλή νεφρική λειτουργία. 

Πίνακας 2. Παρενέργειες GEP  όγκων στην θεραπεία με ραδιοεπισημασμένα θεραπευτικά α‐
νάλογα σωματοστατίνης στις μεγαλύτερες κλινικές σειρές. 
      Τοξικότητα 
    Βαθμός 3 ή 4 αιματολογικής 

τοξικότητας* 
 

Κέντρο  Ligant 

Αριθμός 
αρρώστων

Αιμοπετάλια Hb  Λευκά  Λοιπά# 
Rotterdam  111In‐DTPA0‐octreotide  50  10  15  2  3 AML ή MDS 
New Orleans  111In‐DTPA0‐octreotide  27  7  11  7  3 ήπαρ,1 νεφρός 
Milan  90Y‐DOTA0,Tyr3‐octreotide  40  7  3  7   
Basel  90Y‐DOTA0,Tyr3‐octreotide  29  3  7  0  4 νεφρός@ 
Basel  90Y‐DOTA0,Tyr3‐octreotide  39  0  3  0  1 νεφρος 
Rotterdam  90Y‐DOTA0,Tyr3‐octreotide  60  12  8  13  1 MDS,1 ήπαρ, 

1 νεφρός 
Rotterdam  177Lu‐DOTA0,Tyr3‐octreotate  200  3  1  2  1 MDS, 1 νεφρός 
* Εκατοστιαία αναλογία αρρώστων με τοξικότητα 
# Αριθμός αρρώστων με την αναφερόμενη τοξικότητα 
@ Στους μισούς αρρώστους δεν χορηγήθηκαν αμινοξέα 
 

Η 3ου και 4ου βαθμού μυελοκαταστολή 
είναι  η  συνήθης  παρενέργεια  (πίνακας 
2).  Εμφάνιση  λευχαιμίας  και  μυελοδυ‐
σπλαστικού  συνδρόμου  αναφέρθηκε  σε 
συνολική δόση >2,7 Ci  (100 GBq) και συ‐
νοδό απορροφούμενη δόση στον μυελό 3 
Gy  σε  επιβαρυμένους  ασθενείς  με  επι‐
θετική  νόσο  ενώ  σε  ένα  ασθενή  εξ  αυ‐
τών είχε προηγηθεί ΧΜΘ (Rotterdam ex‐
perience5). Τα κριτικά όργανα πέραν του 
μυελού των οστών είναι οι νεφροί και ο 
σπλήνας  καθότι  δέχονται  υψηλή  ακτι‐
νοβόληση. Ήπια τοξικότητα του ήπατος 
δυνατόν  να αναπτυχθεί σε ασθενείς με 
εκτεταμένες ηπατικές μεταστάσεις6. 
Σε δύο μεγάλες μελέτες που συμπερι‐

λάμβαναν συνολικά 52 ασθενείς με GEP 
όγκους – πολλοί από αυτούς με επιθετι‐
κή  νόσο  και  πτωχή  πρόγνωση  –  που  έ‐

λαβαν  θεραπευτικό  octreoscan,  τα  απο‐
τελέσματα  δεν  ήταν  ιδιαίτερα  ενθαρυ‐
ντικά με 0‐8% μόνο των ασθενών να πα‐
ρουσιάζουν  μερική  ή  ολική  ύφεση,  40‐
80%  σταθεροποίηση  της  νόσου  ενώ  ση‐
μαντική  ήταν  η  βελτίωση  της  συμπτω‐
ματολογίας  (Rotterdam  experience7,New 
Orleans experience6). Το αποτέλεσμα αυ‐
τών  των  μελετών  δεν  εκπλήσσουν  κα‐
θότι  τα  επισημασμένα  με  ίνδιο‐111  πε‐
πτίδια δεν είναι  ιδανικά για ραδιοϊσοτο‐
πική θεραπεία λόγω της μικρής διεισδυ‐
τικής ικανότητας (μικρότερης της διαμέ‐
τρου  των  κυττάρων)  των  ηλεκτρονίων 
Auger που εκπέμπoνται. 
Σημειώνεται  η  απαραίτητη  προθερα‐

πευτική  σπινθηρογράφηση  με  διαγνω‐
στικό octreoscan (εφικτό επειδή το ίνδιο‐
111  εκπέμπει γ ακτινοβολία 172  και 245 
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keV) ώστε να διαπιστωθεί η ικανή ύπαρ‐
ξη  υποδοχέων  σωματοστατίνης  στον 
όγκο. 
Προτιμότερη  του  ινδίου‐111  είναι  η 

χρήση του υτρίου‐90  (90Y) και του λουτέ‐
σιου–177  (177Lu)8.  Το  90Y–DOTA‐Tyr3‐oct‐
reotide και το 177Lu‐DOTA‐Tyr3‐octreotate 
εκπέμπουν  β ακτινοβολία  και  επιπλέον 
εμφανίζουν μεγαλύτερη πρόσληψη από 
το  111In‐octreotide  στους  όγκους  (εικόνα 
1).  

 
Εικόνα 1: Πρόσθιες και οπίσθιες λήψεις στην 
κοιλιακή χώρα σε ασθενή με ηπατικές μετα‐
στάσεις  από  νευροενδοκρινή  παγκρεατικό 
όγκο. Άνω σειρά: Διαγνωστικό σπινθηρογρά‐
φημα  με  Octreoscan  [111In‐DTPA]‐octreotide. 
Κάτω σειρά: Μεταθεραπευτικό σπινθηρογρά‐
φημα  1  ημέρα  μετά  χορήγηση  7,4 GBq  (200 
mCi) 177Lu‐DOTA‐Tyr3‐octreotate. Είναι εμφα‐
νής η συγκριτικά εντονότερη και πλέον εκτε‐
ταμένη  πρόσληψη  του  177Lu‐DOTA‐Tyr3‐oc‐
treotate στις ηπατικές μεταστάσεις.  
Τούτο  αποδίδεται  στην  καλύτερη  ικα‐

νότητα  σύνδεσης  με  τον  υποδοχέα 
SSTR2  (6  φορές  μεγαλύτερη  για  το  90Y–
octreotide  και 9 φορές για το  177Lu‐octre‐
otate).  Και  για  τα  δυό  ραδιοφάρμακα 
κριτικά  όργανα  είναι  ο  μυελός  των  ο‐
στών  (δοσοεξαρτώμενη  τοξικότητα)  και 
οι  νεφροί  (σπειραματική  διήθηση,  επα‐
ναρόφηση  και  καθήλωση  των  ραδιο‐
φαρμάκων  στα  εγγύς  εσπειραμένα).  Η 
επαναρρόφηση των ραδιοφαρμάκων και 

ως  εκ  τούτου  η  υπέρμετρη  τοπική  ακτι‐
νοβόληση των νεφρών αναστέλλεται με 
την χορήγηση θετικά φορτισμένων αμι‐
νοξέων όπως αργινίνη και λυσίνη και η 
μεγίστη  επιτρεπτή  δόση  ακτινοβόλησης 
για  τους  νεφρούς  έχει  υπολογισθεί  σε 
23‐27 Gy9. 
Το  90Y  προτιμάται  για  την  θεραπεία 

μεγάλων  όγκων  ή  με  ετερογενή  κατα‐
νομή υποδοχέων σωματοστατίνης λόγω 
μεγαλύτερης  ενέργειας  και  μεγαλύτε‐
ρης  διεισδυτικής  ικανότητας  ενώ  ο  συ‐
ντομότερος  φυσικός  χρόνος  υποδιπλα‐
σιασμού του οδηγεί σε μεγαλύτερη απε‐
λευθερούμενη δόση στον όγκο σε μικρό 
χρονικό  διάστημα.  Το  177Lu  αντιθέτως 
προτιμάται  για  μικρούς  όγκους  λόγω 
μικρότερης  ενέργειας  και  μικρότερης 
διεισδυτικής ικανότητας της β ακτινοβο‐
λίας του (πίνακας 3). 
Πίνακας  3: Φυσικά  χαρακτηριστικά  των  ρα‐
διοϊσοτόπων με β ακτινοβολία που χρησιμο‐
ποιούνται για θεραπευτική χρήση. 
Ραδιο‐ 
ϊσότοπο 

Ημιζωή 
(μέρες) 

Μέση β ενέρ‐
γεια (MeV) 

Μέση σωματιδιακή 
διακύμανση (mm) 

177Lu  6,7  0,15  0,27 
131I  8  0,2  0,45 
90Y  2,7  0,94  4,2 

Ο μεγαλύτερος  επιπλέον χρόνος υπο‐
διπλασιασμού  του  177Lu  έχει  ως  αποτέ‐
λεσμα  την  ίδια  απελευθερούμενη  δόση 
με το  90Y στον όγκο σε μεγαλύτερο χρό‐
νο, γεγονός που από την μια μειώνει σε 
ένα βαθμό την αποτελεσματικότητά του 
επειδή  δίνεται  χρονικά  μεγαλύτερη  ευ‐
καιρία  στον  καρκινικό  πληθυσμό  για 
αναγεννητική δραστηριότητα αλλά από 
την  άλλη  επιτρέπει  μακρύτερο  χρονικά 
ακτινοθεραπευτικό αποτέλεσμα10. 
Βάσει των ανωτέρω, για την θεραπεία 

όγκων με διάφορο μέγεθος και ετερογε‐
νή  κατανομή  των  υποδοχέων  σωματο‐
στατίνης  πιθανή  λύση  αποτελεί  ο  συν‐
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δυασμός  ραδιοφαρμάκων  π.χ.  90Y  και 
177Lu  καθότι  η  υπολογισθείσα  ιδανική 
διάμετρος  του  όγκου  για  το  90Y  είναι  34 
mm και για το 177Lu είναι 2 mm11. 
Στον  πίνακα  4  καταγράφονται  τα  α‐

ποτελέσματα  από  τις  σπουδαιότερες  ε‐
ρευνητικές  εργασίες  με  ραδιοεπισημα‐
σμένα  ανάλογα  σωματοστατίνης.  Από 
αυτές και επιπλέον από την μελέτη του 
Paganelli12  για  το  90Y‐DOTA‐Tyr3‐octreo‐

tide  και  του Kwekkeboom5  για  το  177Lu‐
DOTA‐Tyr3‐octreotate  συμπεραίνεται 
για  τους  νευροενδοκρινείς  όγκους  GEP 
προέλευσης  η  υπεροχή  του  90Y  και  του 
177Lu  με  επίτευξη  κλινικής  βελτίωσης 
κατά μέσο όρο 70% (ολική ύφεση 5%, με‐
ρική ύφεση 25%, σταθεροποίηση της νό‐
σου 62%, επιδείνωση νόσου 8%) ενώ κα‐
τεγράφη  επίσης  σημαντική  ύφεση  της 
συμπτωματολογίας (>50%). 

Πίνακας 4. Ανταπόκριση GEP  όγκων στην θεραπεία με ραδιοεπισημασμένα θεραπευτικά α‐
νάλογα σωματοστατίνης στις μεγαλύτερες κλινικές σειρές Kwekkeboom et al8. 
      Ανταπόκριση του όγκου στη θεραπεία 
Κέντρο  Ligant  Αριθμός 

αρρώστων
ΠΥ*  ΜΥ*  ΜΑ*  ΣΝ*  ΠΝ*  ΠΥ+ΜΥ@ 

Rotterdam  111In‐DTPA0‐octreotide  26  0  0  5 (19)  11 (42)  10 (38)  0 
New Orleans  111In‐DTPA0‐octreotide  26  0  2 (8)  ΜΔ  21 (81)  3 (12)  8 
Milan  90Y‐DOTA0,Tyr3‐octreotide  21  0  6 (29)  ΜΔ  11 (52)  4 (19)  29 
Basel  90Y‐DOTA0,Tyr3‐octreotide  74  3 (4)  15 (20)  ΜΔ  48 (65)  8 (11)  24 
Basel  90Y‐DOTA0,Tyr3‐octreotide  33  2 (6)  9 (27)  ΜΔ  19 (57)  3 (9)  33 
Rotterdam  90Y‐DOTA0,Tyr3‐octreotide  54  0  4 (7)  7 (13)  33 (61)  10 (19)  7 
Rotterdam  177Lu‐DOTA0,Tyr3‐octreotate 76  1 (1)  22 (29)  9 (12)  30 (39)  14 (18)  30 
* Αναφέρεται ο αριθμός (εκατοστιαία αναλογία) των αρρώστων. 
@ Αναφέρεται η εκατοστιαία αναλογία των αρρώστων. 
ΠΥ = πλήρης ύφεση, ΜΥ = μερική ύφεση, ΜΑ = μείζων αντικειμενική ανταπόκριση, ΣΝ = στα‐
θερή νόσος, ΠΝ = προϊούσα νόσος, ΜΔ = μη διαθέσιμα δεδομένα 

Για τον διαφοροποιημένο καρκίνο του 
θυρεοειδούς (ΔΚΘ) η θεραπεία με ραδιο‐
επισημασμένα  πεπτίδια  είναι  λιγότερο 
αποτελεσματική  από  ότι  για  τους  GEP 
όγκους.  Ένας  πιθανός  λόγος  είναι  η  υ‐
περοχή των SSTR3 και SSTR5 υποδοχέων 
στον  διαφοροποιημένο  καρκίνο  του  θυ‐
ρεοειδούς  με  τους  υποδοχείς  SSTR2  να 
αποτελούν  μειονότητα.  Η  μεγαλύτερη 
συγκριτικώς  έκφραση  σε  SSTR2  υποδο‐
χείς  στον  ΔΘΚ  παρουσιάζεται  στο  μυε‐
λοειδές  και  το  Hurthle  cell  καρκίνωμα 
και  δυνατόν  αυτοί  οι  όγκοι  να  ωφελη‐
θούν  από  την  ραδιοϊσοτοπική  θεραπεί‐
α13. 
Μελλοντική θεραπευτική  κατεύθυνση 

αποτελεί  η  αύξηση  του  βαθμού  πρό‐
σληψης των αναλόγων σωματοστατίνης 
στους  όγκους  με  συνοδό  την  αυξημένη 

εκλεκτικά ακτινοβόληση και το καλύτε‐
ρο  θεραπευτικό  αποτελέσμα  μέσω  της 
χρήσης  ραδιοευαισθητοποιητών  και  της 
αύξησης  των  υποδοχέων  σωματοστατί‐
νης με μηχανισμούς upregulation. 
ΣΤΟΧΕΥΜΕΝΗ ΘΕΡΑΠΕΙΑ ΜΕ ΜΕΤΑΪ‐
ΩΔΟΒΕΝΖΥΛΓΟΥΑΝΙΔΙΝΗ‐IΩΔΙΟ‐131 
(131Ι‐MIBG)  
Η  131Ιώδιο‐Μεταϊωδοβενζυλγουανιδίνη 

(131Ι‐MIBG) είναι ένα ραδιοεπισημασμένο 
ανάλογο  της γουανιδίνης  το  οποίο χρη‐
σιμοποιείται για διαγνωστικό σπινθηρο‐
γραφικό  έλεγχο αλλά και  για  ραδιοϊσο‐
τοπική  θεραπεία.  Το  131Ι‐MIBG  συγκε‐
ντρώνεται  εκλεκτικά  στο  νευροαδρενε‐
νεργικό  σύστημα  και  σε  όγκους  νευρο‐
ενδοκρινούς  προέλευσης  (φαιοχρωμο‐
τυττώμα,  καρκινοειδές,  μυελοειδές  καρ‐
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κίνωμα  του  θυρεοειδούς,  νευροβλάστω‐
μα, παραγαγγλίωμα).  
Η  θεραπευτική  του  δράση  οφείλεται 

στον κυτταρικό θάνατο των καρκινικών 
κυττάρων  συνεπεία  της  β  ακτινοβόλη‐
σης  (συγκέντρωση  σε  ενδοκυττάρια  α‐
ποθηκευτικά  κοκκία,  ακτινοβόληση  του 
πυρήνα και καταστροφή του DNA). 
Η  στοχευμένη  αυτή  θεραπεία  αφορά 

ασθενείς  με  ανεγχείρητο/πολυεστιακή 
νόσο  με  κύριο  στόχο  την  βελτίωση  της 
συμπτωματολογίας14.  Οι  ασθενείς  υπο‐
βάλλονται  σε  διαγνωστικό  σπινθηρο‐
γράφημα με  131Ι‐MIBG ή  123Ι‐ MIBG και η 
διαπίστωση ύπαρξης ικανής πρόσληψης 
του  ραδιοφαρμάκου  στις  νεοπλασματι‐
κές  εστίες  είναι  απαραίτητη  προϋπόθε‐
ση  για  την  πραγματοποίηση  της  θερα‐
πείας (εικόνα 2). 

 
Εικόνα 2. α) Mεταθεραπευτικό σπινθηρογρά‐
φημα  με  131Ι‐MIBG  σε  ασθενή  με  καρκινοει‐
δές  του  εντέρου  και  ηπατικές  μεταστάσεις. 
Υψηλή  πρόσληψη  του  ραδιοφαρμάκου  στις 
νεοπλασματικές  εστίες.  β)  Μετά  15  μήνες 
παρατηρείται σαφής μείωση της πρόσληψης 
του ραδιοφαρμάκου στις εστίες. 

Η  χορηγούμενη  θεραπευτική  δόση  ε‐
νηλίκων είναι 3,7‐11,2 GBq (110‐300 mCi). 
Σε  παιδια  με  νευροβλάστωμα  η  θερα‐
πευτική  δόση  είναι  444  MBq/kgr*  (12 

mCi/kgr*) με θεραπευτικό εύρος δόσης 3‐
19 mCi/kgr*14,15,16,17,18,19.  Απαιτείται  η  δια‐
κοπή φαρμακευτικών σκευασμάτων που 
επηρεάζουν την πρόσληψη του 131Ι‐MIBG 
(συμπαθομιμητικά,  ρεζερπίνη,  κοκαΐνη, 
αναστολείς  ασβεστίου)  15  ημέρες  πριν 
την θεραπεία ενώ ο θυρεοειδής προφυλ‐
λάσσεται από την ακτινοβόληση με την 
χορήγηση  100‐200 mg  ιωδιούχου  καλίου 
ημερησίως (έναρξη 24 ώρες πριν την θε‐
ραπεία και για 10 ημέρες). 
Το  131Ι‐MIBG  συγκεντρώνεται  στον 

μυελό των επινεφριδίων σε ποσοστό 10‐
15%  συνεπεία  της  φυσιολογικής  βιοκα‐
τανομής.  Η  μεγίστη  ραδιενέργεια  στην 
καρδιά  –  συνεπεία  της  αδρενεργικής 
νεύρωσης  του  μυοκαρδίου  –  ανευρίσκε‐
ται  2‐3  ώρες  μετά  την  χορήγηση  ενώ 
στους  όγκους  και  τις  μεταστάσεις  τους 
μετά  από  24‐96  ώρες.  Η  αναμενόμενη 
απορροφούμενη  ακτινική  δόση  στον  ό‐
γκο ποικίλλει από 0,4‐16,9 mGy/Mbq. Το 
ραδιοφάρμακο αποβάλλεται με τα ούρα 
(82‐86%  ως  ακέραιο  131Ι‐MIBG,  2‐6%  ως 
ελεύθερο  ιώδιο‐131  και  το  υπόλοιπο  ως 
μεταβολίτες20. 
Απαιτούνται  συνήθως  περισσότερες 

της μιάς θεραπείες για την επίτευξη θε‐
ραπευτικού αποτελέσματος με μεσοδια‐
στήματα 4  εβδομάδων στα παιδιά και 6 
εβδομάδων στους ενήλικες. Πρώιμες πα‐
ρενέργειες  της  θεραπείας  αποτελούν  οι 
γαστρεντερικές  διαταραχές  (ναυτία  και 
έμετος) ενώ απώτερη παρενέργεια είναι 
η  παροδική  μυελοκαταστολή.  Η  μυελο‐
καταστολή  εμφανίζεται  4‐6  εβδομάδες 
μετά την θεραπεία. 
Σε ασθενείς με προσβολή  του μυελού 

των  οστών  και  σε  ασθενείς  με  νεφρική 
ανεπάρκεια  η  μυελοκαταστολή  είναι  ε‐
ντονώτερη  λόγω  μεγαλύτερης  ακτινο‐
βόλησης  του  μυελού  και  παράταση  της 
ακτινοβόλησης  συνεπεία  καθυστερημέ‐
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νης  νεφρικής  κάθαρσης  του  ραδιοφαρ‐
μάκου  αντιστοίχως.  Δυνατόν  –  αν  και 
σπανίως – να εμφανιστούν υπερτασικές 
κρίσεις  συνεπεία  απελευθέρωσης  κατε‐
χολαμινών  από  τα  κατεστραμένα  καρ‐
κινικά  κύτταρα  σε  ασθενείς  με  φαιο‐
χρωμοκύττωμα και σε παιδιά με  νευρο‐
βλάστωμα. 
Σε  ασθενείς  με  καρκινοειδή  δυνατόν 

να  επιταθεί  το  flashing  συνεπεία  απε‐
λευθέρωσης  σεροτονίνης  από  τα  κατε‐
στραμένα καρκινικά κύτταρα14,19. Σε πε‐
ριπτώσεις περιτοναϊκής  διασποράς  νευ‐
ροβλαστώματος συνιστάται  ενδοπεριτο‐
ναϊκή έγχυση καθότι  επιτυγχάνεται με‐
γαλύτερη  συγκέντρωση  του  ραδιοφαρ‐
μάκου  στην  περιτοναϊκή  κοιλότητα  και 
μεγαλύτερη πρόσληψη στις μεταστάσεις 
συγκριτικά με την ενδοφλέβια έγχυση21. 
Οι Loh  και συν.14 σε ανασκόπηση των 

αποτελεσμάτων  της  θεραπείας  116  α‐
σθενών με 131Ι‐MIBG από 23 κέντρα σε 10 
χώρες με μέση δοσολογία 158 mCi  (1‐11 
θεραπείες)  σημειώνουν  βελτίωση  της 
συμπτωματολογίας  σε  76%  των  ασθε‐
νών,  μείωση  της  εκκριτικής παραγωγής 
των όγκων σε 45% και μείωση του μεγέ‐
θους  των  όγκων  σε  30%  των  ασθενών. 
Το  διάστημα  της  ύφεσης  της  νόσου  συ‐
νεπεία  της  ραδιοϊσοτοπικής  θεραπείας 
ήταν κατά μέσο όρο 19 μήνες. 
ΣΤΟΧΕΥΜΕΝΗ ΘΕΡΑΠΕΙΑ ΜΕ ΡΑΔΙΟ‐
ΕΠΙΣΗΜΑΣΜΕΝΑ ΜΟΝΟΚΛΩΝΙΚΑ 
ΑΝΤΙΣΩΜΑΤΑ 
Παρότι  πέρασαν  πλέον  των  20  ετών 

από  την  εμφάνιση  των  ραδιοεπισημα‐
σμένων  μονοκλωνικών  αντισωμάτων 
και  τις  πειραματικές  εφαρμογές  τους 
στην απεικόνιση και  την θεραπεία,  η  ε‐
ξέλιξη των τελευταίων χρόνων οδήγησε 
στην  κυκλοφορία  των  πρώτων  εμπορι‐
κών σκευασμάτων (Zevalin®). 
Οι  μεγαλύτεροι  φραγμοί  στην  αποτε‐

λεσματικότητα  των  ραδιοεπισημασμέ‐
νων  μονοκλωνικών  αντισωμάτων  είναι 
η ανάπτυξη HAMA ανοσολογικών αντι‐
δράσεων από τον ξενιστή και η μεγάλη 
παραμονή τους στην αιματική κυκλοφο‐
ρία η οποία οδηγεί αφενός σε υψηλή α‐
κτινοβόληση  του  μυελού  και  αφετέρου 
σε πτωχή συγκέντρωση στον όγκο. Έτσι 
όλη  η  προηγούμενη  εικοσαετία  αναλώ‐
θηκε  αφενός  μεν  στην  παραγωγή  ικα‐
νών  αντισωμάτων  και  αφετέρου  στην 
ανάπτυξη καταλλήλων τεχνικών ραδιο‐
επισήμανσης  των  μονοκλωνικών  αντι‐
σωμάτων. Τα ιδανικά ραδιοεπισημασμέ‐
να μονοκλωνικά αντισώματα πρέπει να 
έχουν  στερρή  σύνδεση  ραδιοφαρμάκου‐
αντισώματος, να παραμένουν για μικρό 
χρόνο  στην  συστηματική  κυκλοφορία, 
να συγκεντρώνονται στον μέγιστο βαθ‐
μό στον όγκο και να μην εμφανίζουν το‐
ξικότητα. 
Μονοκλωνικά αντισώματα 
Τα  αρχικά  μονοκλωνικά  αντισώματα 

ήταν ολική  IgG με την δημιουργία στην 
συνέχεια  Fab΄  και  F(ab΄)2  τμημάτων  και 
ακολούθησε η δημιουργία ακόμη μικρο‐
τέρων δομών μονής αλύσου (scFv με μο‐
ριακό βάρος  25,000 Da, diabodies  με μο‐
ριακό βάρος 50,000 Da κλπ) (εικόνα 3). 
Τα τελευταία αυτά μονοκλωνικά με το 

μικρό  μοριακό  βάρος  παρά  το  πλεονέ‐
κτημα  της  μικρής  παραμονής  στην  αι‐
ματική  κυκλοφορία  και  της  γρήγορης 
συγκέντρωσης  στον  όγκο  εμπεριέχουν 
το  δυσοίωνο  της  μικρότερης  συνολικά 
πρόσληψης στους όγκους συγκριτικά με 
την ολική IgG (πίνακας 5). 
Η  δημιουργία  πολύ  μικρών  μορίων 

(μοριακού βάρος <50kDa) οδηγεί παραλ‐
λήλως  σε  μεγαλύτερη  νεφροτοξικότητα 
λόγω  της  σωληναριακής  επαναρρόφη‐
σης  αυτών.  Προς  τούτο  συνιστάται  συ‐
μπληρωματικά  η  χορήγηση  κατιονικών 
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αμινοξέων  ενώ  επισημαίνεται  η  ανά‐
πτυξη  της  νεφροτοξικότητας  μετά  τρί‐
μηνο από  την  ραδιοϊσοτοπική θεραπεία 

ενώ  ο  ασθενής  πρέπει  να  βρίσκεται  σε 
προσεκτική  παρακολούθηση  για  ένα  έ‐
τος.  

Πίνακας 5. Βιολογική συμπεριφορά των μονοκλωνικών αντισωμάτων bsAb‐bispecific antibody 
  IgG  F(ab’)2  Fab’  Diabody  scFv 
Μοριακό βάρος  150 K  100 K  50 K  40 K  20 K 
Ανοσολογική λειτουργικότητα   Ναί  Όχι  Όχι  Όχι  Όχι 
Τ1/2 αίματος  2‐3 ημέρες  1‐2 ημέρες  4 ώρες  <4 ώρες  1 ώρα 
Όργανο στόχος  Ήπαρ  Ήπαρ  Νεφρός  Νεφρός  Νεφρός 
Πρόσληψη (1=μεγάλη, 4=μικρή)  1  2  3  3  4 
Διάρκεια (1=μακρά, 4=βραχεία)  1  2  3  3  4 
Άριστος χρόνος πρόσφυσης  Ημέρες  Ημέρα  Ώρες  Ώρες  Ώρα 
 

 
Εικόνα 3: Σχηματική παράσταση των μονο‐
κλωνικών αντισωμάτων [IgG, Fab΄, F(ab΄)2 
scFv, diabodies,chimeric κλπ]. 
Ακόμη  όμως  και  με  την  χρήση  κατιο‐

νικών  η  ακτινοβόληση  των  νεφρών  δεν 
πρέπει  να  ξεπερνά  τα  2.500  cGy22.  Στο 
σημείο αυτό πρέπει να τονισθεί το πλε‐
ονέκτημα τιυ  ιωδίου‐131 ως επιλεγέντος 
ραδιοϊσοτόπου  καθότι  αυτό  συγκριτικά 
με τα άλλα που εκπέμπουν β ακτινοβο‐
λία αποβάλλεται από το γαστρεντερικό 
και όχι από τα νεφρά. 
Εν  τούτοις  η  δημιουργία  τμηματικών 

και  υποτμηματικών  μορφών  των  μονο‐
κλωνικών αντισωμάτων και εν συνεχεία 
η  δημιουργία  χιμαιρικών,  ανθρωπο‐
ποιημένων  (cdr‐grafted)  και  τελικά  αν‐
θρωπίνων μορφών  (εικόνα  3)  ήταν  επι‐
τακτική  ανάγκη  για  να  ξεπεραστεί  η 
ανοσολογική  (HAMA)  αντίδραση  του 
ασθενούς  η  οποία  εξουδετέρωνε  την 
δράση των μονοκλωνικών αντισωμάτων 
σε επαννειλημένες χορηγήσεις23,24. 
Ραδιοϊσότοπα 
Η  επιλογή  του  καταλληλότερου  ρα‐

διονουκλεοτιδίου  ήταν  ένα  άλλο  πρό‐
βλημα. Τα πλέον χρησιμοποιούμενα ρα‐
διοϊσότοπα για θεραπεία είναι το  ιώδιο‐
131  (Ι131)  και  το  ύτριο‐90  (Υ90).  Το  ιώδιο‐
131  παρουσιάζει  όμως  το  μειονέκτημα 
της  γρήγορης  αποσύνδεσης  του  από  τα 
μονοκλωνικά  αντισώματα  με  αποτέλε‐
σμα  την  μειωμένη  ακτινοθεραπευτική 
δράση στον όγκο. Το Υ90 έχει μεγαλύτερη 
διεισδυτικότητα  και  υψηλότερη μεγίστη 
β  ενέργεια  από  το  Ι131 και ως  εκ  τούτου 
είναι  καταλληλότερο  για  την  ακτινοβό‐
ληση  μεγάλων  όγκων.  Ευαίσθητο  ση‐
μείο είναι η επίτευξη πολύ στερρής σύν‐
δεσης  του  Υ90  με  το  μονοκλωνικό  αντί‐
σωμα διότι το μη συνδεδεμένο Υ90 συνδέ‐
εται  στα  οστά  και  τούτο  επιτυγχάνεται 
με  την  βοήθεια  της  χυλικής  ένωσης 
DOTA (πίνακας 6).  
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Πίνακας 6. Ραδιοισότοπα χρησιμοποιούμενα 
στην ραδιοισοτοπική θεραπεία με μονοκλω‐
νικά αντισώματα (RAIT). 

Ισότοπο  t1/2 (h)  Εκπομπή 
(θεραπεία)

Max 
ενέργεια 
(keV) 

Max εύρος 
σωματιδίων 

(mm) 
131I  193  β  610  2,0 
90Y  64  β  2.280  12,0 

177Lu  161  β  406  1,5 
67Cu  62  β  577  1,8 
186Re  91  β  1.080  5,0 
188Re  17  β  2.120  11,0 
212Bi  1  α  8.780  0,09 
213Bi  0,77  α  >6.000  <0,1 
211At  7,2  α  7.450  0,08 
 

Το  λουτέσιο‐177  (Lu177)  καταλαμβάνει 
τελευταία  αξιοπρεπή  θέση  στον  χώρο 
της  ραδιοϊσοτοπικής  θεραπείας  ενώ  τα 
ισότοπα  του  ρηνίου  (Re186,  Re188)  έχουν 
επίσης χρησιμοποιηθεί. Η ραδιοϊσοτοπι‐
κή θεραπεία με ραδιοϊσότοπα που εκπέ‐
μπουν  α  σωματίδια  (Βισμούθιο212,  Βι‐
σμούθιο213) χρησιμοποιείται για μικρομε‐
ταστάσεις  αλλά  όχι  για  συμπαγείς  ό‐
γκους προκαλώντας ρήξη των αλύσεων 
του DNΑ23,24. 
Ο συνδυασμός ραδιοϊσοτόπων με  δια‐

φορετικές  ενέργειες  προτείνεται  τελευ‐
ταία  για  την  θεραπεία  διαφόρου  μεγέ‐
θους  μεταστάσεων  (π.χ.  συνδυασμός 
ραδιοϊσότοπου  με  υψηλή  ενέργεια  και 
μεγάλη διεισδυτικότητα στους ιστούς με 
ένα ραδιοϊσότοπο μεσαίας ενέργειας και 
μικρότρης  διεισδυτικότητας  για  την  θε‐
ραπεία  συμπαγών  όγκων  και  μικρομε‐
ταστάσεων). 
Στρατηγική της προεπισήμανσης 
Οι τεχνικές αυτές έχουν ως σκοπό την 

μικρότερη  παραμονή  των  ραδιοεπιση‐
μασμένων μονοκλωνικών αντισωμάτων 
στην συστηματική  κυκλοφορία ώστε να 
μειωθεί η αναίτιος συστηματική ακτινο‐
βόληση του οργανισμού. 
Η προεπισήμανση βασίζεται  στην χο‐

ρήγηση  ενός  μη  ραδιενεργού  μονοκλω‐
νικού  αντισώματος  με  δυό  θέσεις  ανα‐
γνώρισης.  Με  την  μια  θέση  αναγνώρι‐
σης προσδένεται στον όγκο (σύνδεση με 
αντιγόνο) και όταν έχει επιτευχθεί η με‐
γίστη  πρόσφυση  στον  όγκο  χορηγείται 
το  ραδιονουκλεοτίδιο  που  συνδέεται 
στην δεύτερη θέση αναγνώρησης23,24. 
Η παρατήρηση της υψηλής ικανότητας 

σύνδεσης της αβιδίνης και της στρεπτα‐
βιδίνης  (avidin,  streptavidin)  με  την βιο‐
τίνη  (biotin) οδήγησε στην χρησιμοποίη‐
ση  συμπλόκου  μονοκλωνικού  αντισώ‐
ματος–avidin  ή  streptavidin που συνδέε‐
ται  αρχικά  με  το  κυτταρικό  αντιγόνο 
στον όγκο και εν συνεχεία χορηγείται η 
ραδιοεπισημασμένη biotin που μέσω της 
γέφυρας avidin, streptavidin/ biotin  συν‐
δέεται στερρά στον όγκο και τον ακτινο‐
βολεί24.  Η  διαδικασία  προεπισήμανσης 
μέσω του συστήματος avidin, streptavid‐
in/biotin δυνατόν να είναι 2 και 3 σταδί‐
ων (εικόνα 4). 
Μια  άλλη  τεχνική  προεπισήμανσης 

γνωστή  ως  AES‐Affinity  Enhancement 
System αφορά την δημιουργία ενός αντι‐
σώματος  (bsAb‐bispecific  antibody)  από 
την συνένωση δυό διαφορετικών hapten 
μονοκλωνικών αντισωμάτων23,24. Με τον 
ένα βραχίονα το διπλό αυτό μονοκλωνι‐
κό  αντίσωμα  συνδέεται  με  κυτταρικό 
αντιγόνο  του  όγκου  και  με  τον  δεύτερο 
βραχίονα συνδέεται  με  ένα  ραδιοεπιση‐
μασμένο μεταφορέα (εικόνα 5). 
Η  πλέον  πρόσφατος  τύπος  προεπισή‐

μανσης αφορά την χρήση των μορφολί‐
νων  (morpholinos) που είναι συμπληρω‐
ματικά συνθετικά ανάλογα DNA24.  
Κλινικές εφαρμογές 
1. Νοn Ηοdgkin Λέμφωμα 
Τα πρώτα και μόνα ραδιοεπισημασμέ‐

να μονοκλωνικά αντισώματα που έχουν 
εγκριθεί  και  κυκλοφορούν  είναι  το  ιώ‐
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διο131‐tositumomab  (Bexxar)  και  το  ύτρι‐
ο90‐ibritumomab  tiuxetan  (Zevalin)  με  το 

τελευταίο  να  έχει  κυκλοφορήσει  πρό‐
σφατα και στην Ελλάδα. 

 
Εικόνα 4. Διαδικασία προεπισήμανσης μέσω του συστήματος avidin, streptavidin/biotin. 

 
Εικόνα 5. Σχηματική παράσταση που δείχνει 
την  ακτινική  δράση  ενός  bsAb‐bispecific  α‐
ντισώματος  συνδεδεμένου  με  ένα  ραδιοισό‐
τοπο. 

Και  τα  δυό  είναι  μυικά  μονοκλωνικά 
αντισώματα έναντι του CD20 αντιγόνου 
που  εκφράζεται  στην  επιφάνεια  των 
φυσιολογικών και των κακοήθων β λεμ‐
φοκυττάρων  και  χρησιμοποιούνται  για 
την  θεραπεία  του  υποτροπιάζοντος  θυ‐
λακιώδους  (χαμηλής  κακοήθειας)  μη 
Ηοdgkin  Λεμφώματος25,26,27.  Η  θεραπευ‐
τική αποτελεσματικότητα τους είναι πα‐
ρόμοια  ενώ  εκτενέστερα  θα  αναφερθεί 
το Zevalin καθότι αυτό κυκλοφορεί στην 
Ευρώπη και ειδικότερα στην Ελλάδα. 
Το  Zevalin  εμπεριέχει  το  μυικό  αντί‐

σωμα ibritumomab επισημασμένο με 90Υ 
και  ψυχρό  (μη  ραδιενεργό)  χιμαιρικό 
(ανθρώπειο/μυικό) αντίσωμα rituximab. 
Απαιτείται  προθεραπεία  με  το  ψυχρό 
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αντίσωμα rituximab (250 mg/m2) το οποίο 
συνδέεται  με  τα  περιφερικά  Β  λεμφο‐
κύτταρα  ώστε  το  ακολούθως  χορηγού‐
μενο  ραδιοεπισημασμένο  με  90Y  (14,8 
MBq/kg)  αντίσωμα  να  συνδεθεί  σε  αυ‐
ξημένο βαθμό με τα κακοήθη22(εικόνες 6 
και 7). 

 
Εικόνα  6.  Πρωτόκολλο  χορήγησης  του  ιώ‐
διο131‐tositumomab  (Bexxar)  και  του  ύτριο90‐
ibritumomab tiuxetan (Zevalin). 

 
Εικόνα  7.  Πρόσθιες  ολόσωμες  λήψεις  στις  4 
(Α), 63 (Β) και 140 (C) ώρες μετά την χορήγη‐
ση 185 MBq  (5mCi; 1.6 mg)  111In‐ibritumomab 
tiuxetan.  Η  φυσιολογική  βιοκατανομή  του 
ραδιοφαρμάκου  αφορά  κυρίως  την  καρδιά 
και  τα  μεγάλα  αγγεία  (Α),το  ήπαρ  (Α,Β,C) 
ενώ  παθολογική  συγκέντρωση  σημειώνεται 
σε  μασχαλιαίους,  παρααορτικούς,  βουβωνι‐
κούς λεμφαδένες (Β,C). 

Συνιστάται,  δίχως  να  είναι  απαραίτη‐
τη, η διαγνωστική χορήγηση 5 mCi  ινδί‐
ου111‐Zevalin  πριν  την  θεραπεία  για  τον 
έλεγχο  της  δοσιμετρίας  (ακτινοβόληση 
κριτικών οργάνων) καθότι το ίνδιο111 και 
το  Υτριο90  έχουν  παρόμοια  φαρμακοκι‐
νητική25. 
Το κριτικό όριο ακτινοβόλησης για τον 

μυελό των οστών είναι 300 cGy και 2.000 
cGy για τα άλλα κριτικά όργανα  (ήπαρ, 
νεφροί,  πνεύμονες)25,27,28,29.  Η  ανάπτυξη 
HAMA  και HACA  (αντιμυικά  και  αντι‐
χιμαιρικά ανθρώπεια αντισώματα) είναι 
πολύ  μικρή  (1,4  και  0,5%  αντιστοίχως) 
καθότι  οι  ασθενείς  είναι  ανοσοκατε‐
σταλμένοι  από  τις  προηγούμενες  χη‐
μειοθεραπείες24,25. 
Προϋπόθεση  για  την  χορήγηση  του 

Zevalin  είναι  η  προσβολή  του  μυελού 
των οστών από το λέμφωμα να είναι μι‐
κρότερη  από  25%  διότι  σε  μεγαλύτερη 
έκταση  αυξάνεται  πέραν  του  κριτικού 
ορίου η ακτινοβόληση του μυελού λόγω 
αυξημένης  καθήλωσης  του  ραδιοφαρ‐
μάκου. 
Η  ολική  ανταπόκριση  στην  θεραπεία 

με  Zevalin  σε  ασθενείς  με  υποτροπιά‐
ζον/ανθεκτικό  χαμηλής  κακοήθειας  θυ‐
λακιώδες NHL  είναι  80%  ενώ  ασθενείς 
που  έλαβαν  θεραπεία  με  μη  ραδιοεπι‐
σημασμένη  rituximab  είχαν  ανταπόκρι‐
ση 56%30. Σε άλλη μεγάλη μελέτη σε α‐
σθενείς  με  θυλακιώδες  NHL  ανθεκτι‐
κούς  στην  θεραπεία  με  rituximab  η  α‐
νταπόκριση  στο  Zevalin  ήταν  74%  σύμ‐
φωνα  με  τα  κριτήρια  κατά Cheson31.  Α‐
νοσολογική  αντίδραση  (HAMA)  αφο‐
ρούσε  10%  των  ασθενών  και  ήταν  ασυ‐
νήθης σε ασθενείς που είχαν υποβληθεί 
σε χημειοθεραπεία32. 
Η MTD  (maximum  tolarated dose)  για 

το  Zevalin  είναι  14,8  MBq/Kgr  (0,4 
mCi/Kgr)  σε  ασθενείς  με  αιμοπετάλια 
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>150.000/mm3  και  11,1  MBq/Kgr  (0,3 
mCi/Kgr)  σε  ασθενείς  με  αιμοπετάλια 
100.000‐150.00025,32,33. 
H  συνήθης  αιματολογική  τοξικότητα 

αφορά σε 3ου βαθμού ουδετεροπενία και 
θρομβοπενία  στο  28%  και  4ου  βαθμού 
στο 10% των ασθενών. Η μέση διάρκεια 
της  3ου  και  4ου  βαθμού  ουδετεροπενίας 
είναι 8 ημέρες22,23,26,32. 
Ένα  σημαντικό  ποσοστό  ασθενών 

χρειάζεται υποστηρικτική θεραπεία  (με‐
τάγγιση  αιμοπεταλίων  22%,  χορήγηση 
ερυθροποιητίνης  8%)  αν  και  η  παρατη‐
ρούμενη  θρομβοκυτοπενία  και  ουδετε‐
ροπενία σχετίζονται περισσότερο με  τις 
προηγούμενες θεραπείες και την μυελο‐
κατασταλτική τους δράση παρά με μυε‐
λοτοξικότητα από το Zevalin26,27,32. 
Μυελοδυσπλασία  (MDS)  ή  οξεία  μυε‐

λοβλαστική  λευχαιμία  δυνατόν  να  εμ‐
φανιστούν 8  έως 34  μήνες μετά  την θε‐
ραπεία  σε  1,4%  των  ασθενών,  ποσοστό 
που  συμφωνεί  με  την  εκτιμώμενη  ετή‐
σια  επίπτωση  0,6%  από  τον  χρόνο  διά‐
γνωσης  του  λεμφώματος  κατά  Kaplan‐
Meyer  ανεξάρτητα  από  την  ραδιοϊσοτο‐
πική θεραπεία22,24,25,27,32 . 
Οι  δοκιμές  του  συνδυασμού  Zevalin 

και χημειοθεραπείας βρίσκονται σε εξέ‐
λιξη  με  ελπιδοφόρα  αποτελέσματα,  ε‐
ντούτοις πρέπει να διερευνηθεί ποιό χη‐
μειοθεραπευτικό  μέσο  είναι  το  κατά  το 
μάλλον ή ήττον ιδανικό για τον συνδυα‐
σμό33. 
Άλλα  ραδιοφάρμακα  που  δοκιμάζο‐

νται  σε  ερευνητικές  εφαρμογές  για  το 
NHL  αφορούν  στο  αντίσωμα  CD  22 
(LL2) και στο αντίσωμα Lym‐1. 
Όσον αφορά σε άλλες κακοήθειες του 

αιμοποιητικού  συστήματος  σε  ερευνητι‐
κά στάδια βρίσκονται θεραπευτικά πρω‐
τόκολλα για την νόσο του Hodgkin, την 
T‐cell  λευχαιμία και  την οξεία μυελογε‐

νή λευχαιμία (AML). 
2. Μυελοειδές καρκίνωμα θυρεοειδούς 
Καθώς  το  μυελοειδές  καρκίνωμα  του 

θυρεοειδούς (MTC) δεν συγκεντρώνει το 
ιώδιο131  έχουν  χρησιμοποιηθεί  ραδιοεπι‐
σημασμένα  ανάλογα  σωματοστατίνης 
και  μονοκλωνικά  αντισώματα.  Το  καρ‐
κινοεμβρυικό  αντογόνο  (CEA)  αποτέλε‐
σε και αποτελεί το κύριο ενδιαφέρον για 
την  στοχευμένη  θεραπεία  με  ραδιοεπι‐
σημασμένα  μονοκλωνικά  αντισώματα 
καθότι  εκφράζεται  σε  ποσοστό  70‐90% 
στα  MTC.  Το  μονοκλωνικό  αντίσωμα 
ΜΝ14  έναντι  του CEA,  με  επικέντρωση 
τα  τελευταία  χρόνια  στις  εξανθρωπο‐
ποιημένες  μορφες  hMN  προς  αποφυγή 
HAMA,  επισημασμένο  με  131Ι  και  90Υ 
(90Υ–ΜΝ‐14  antiCEA,  131Ι–MN‐14  και  90Υ‐
hMN)  έχει  χρησιμοποιηθεί  ερευνητικά 
συνδυασμένο με doxorubicin34. 
H  θεραπεία  με  μονοκλωνικά  αντισώ‐

ματα  στο MTC  παραμένει  ακόμη  σε  ε‐
ρευνητικό  στάδιο  με  την  εξερεύνηση 
πλέον  βελτιωμένων  μονοκλωνικών  α‐
ντισωμάτων  σε  συνδυασμό  με  πλέον 
αποτελεσματικά χημειοθεραπευτικά. 
3. Καρκίνος ωοθηκών 
Η  ραδιοϊσοτοπική  θεραπεία  με  ενδο‐

περιτοναϊκή  έγχυση  διερευνάται  συνε‐
χώς  καθότι  έχει  αποδειχθεί  ότι  οι  περι‐
τοναϊκές  καρκινικές  διηθήσεις  ανταπο‐
κρίνονται  καλύτερα  στην  ενδοπεριτο‐
ναϊκή  παρά  στην  συστηματική  χορήγη‐
ση  του  θεραπευτικού  ραδιοφαρμάκου. 
Έχουν  χρησιμοποιηθεί  διάφορα  μονο‐
κλωνικά  αντισώματα  (186Re‐NR‐LU‐10, 
177Lu‐CC49,  131I‐OC‐125,  131I‐MOV18  chi‐
meric  antibody,  90Y‐B72.3,  131I‐MN‐14  anti 
CEA). Φαίνεται ότι οι μικρές μακρινικές 
εστίες  <5mm  και  η  μικρομεταστατική 
νόσος  ανταποκρίνονται  καλύτερα  στην 
ραδιοϊσοτοπική  θεραπεία  ενώ  με  την 
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χρήση εξανθρωποποιημένων αντισωμά‐
των  μειώνεται  η HAMA  αν  και  η  ανα‐
σταλτική δράση της HAMA με την τοπι‐
κή  αυτή  ενδοπεριτοναϊκή  θεραπεία  δεν 
έχει τεκμηριωθεί34. 
Για  την  βελτίωση  της  ενδοπεριτοναϊ‐

κής  ραδιοϊσοτοπικής  θεραπείας  χρησι‐
μοποιούνται  επιπλέον  σε  ερευνητικές 
μελέτες  1)  μείγματα  μονοκλωνικών  α‐
ντισωμάτων  ώστε  να  στοχευθούν  πε‐
ρισσότερα καρκινικά κύτταρα, 2) προθε‐
ραπεία με ιντερφερόνη ώστε να αυξηθεί 
η  έκφραση  των  καρκινικών  αντιγόνων 
στην  επιφάνεια  των καρκινικών όγκων, 
3)  ουσίες που  τροποποιούν  την βιολογι‐
κή απάντηση και αυξητικοί παράγοντες 
ενώ εφαρμόζεται πειραματικά και γονι‐
διακή ραδιοϊσοτοπική θεραπεία. 
4. Καρκίνος του μαστού 
Ο  καρκίνος  του  μαστού  έχει  επίσης 

συγκεντρώσει το ενδιαφέρον της ραδιοϊ‐
σοτοπικής  θεραπείας  με  μονοκλωνικά 
αντισώματα. Έχουν χρησιμοποιηθεί  ρα‐
διοεπισημασμένα  αντισώματα  έναντι 
του TAG‐72 (CC49 αντίσωμα), έναντι του 
CEA  (anti‐CEA  αντίσωμα),  έναντι  του 
MUC1  (BrE3  αντίσωμα)  και  έναντι  της 
L6 (χιμαιρικό αντίσωμα chL6)34. 
Η  ραδιοϊσοτοπική  θεραπεία  με  μονο‐

κλωνικά αντισώματα επικεντρώνεται σε 
συνεργική  δράση  με  άλλες  μορφές  θε‐
ραπείας  π.χ.  την  Paclitaxel  που  είναι  ι‐
διαίτερα  ελκυστική  ως  συνεργικό  μέσο 
λόγω  της  προκαλούμενης  απόπτωσης 
που δεν εξαρτάται από το p53  (συνδυα‐
σμός  Paclitaxel  και  90Υ‐chL6  έχει  χρησι‐
μοποιηθεί σε πειραματικό μοντέλο). 
5. Καρκίνος προστάτου 
Ραδιοϊσοτοπική  στοχευμένη  θεραπεία 

έχει  χρησιμοποιηθεί  ερευνητικά  στον 
καρκίνο  του  προστάτη  με  μονοκλωνικά 
αντισώματα  έναντι  μη  ειδικών  αντιγό‐

νων  (CYT‐356, Tag‐72,  epidermal  growth 
factor, HER‐2/neu)34.  
ΘΕΡΑΠΕΙΑ ΜΕ ΙΩΔΙΟ‐131 ΚΑΙ ΚΑΡΚΙ‐
ΝΟΣ ΘΥΡΕΟΕΙΔΟΥΣ 
Θυρεοειδικός  όζος  και  σπινθηρογράφη‐
μα θυρεοειδούς με τεχνήτιο99m 
Το  ραδιοφάρμακο  πρώτης  επιλογής 

για την διάγνωση του καρκίνου του θυ‐
ρεοειδούς είναι το υπερτεχνητικό νάτριο 
(Τc99m‐perthecnetate)  με  το  οποίο  και  γί‐
νεται  η  σπινθηρογραφική  διερεύνηση 
ενός  όζου.  Το  Τc99m‐perthecnetate  προσ‐
λαμβάνεται στα θυλακιώδη κύτταρα του 
θυρεοειδούς  αδένος  αλλά  δεν  οργανο‐
ποιείται.  
‘Ενας  όζος  ονομάζεται  θερμός  όταν 

παρουσιάζει  αυξημένη  πρόσληψη  του 
ραδιοφαρμάκου  συγκριτικά  με  το  υπό‐
λοιπο  θυρεοειδικό  παρέγχυμα  και  ψυ‐
χρός  όταν  δεν  προσλαμβάνει  το  ραδιο‐
φάρμακο.  Το  τοξικό  αδένωμα  αποτελεί 
το  20%  των  θερμών  όζων  και  χαρακτη‐
ρίζεται  από  έντονη  πρόσληψη  του  ρα‐
διοφαρμάκου στον όζο και απουσία δια‐
γραφής  του  υπόλοιπου  αδένα  συνεπεία 
καταστολής  από  το  υπερλειτουργούν 
αδένωμα. 
Ο  μονήρης  ψυχρός  όζος  περικλείει  υ‐

ψηλή  πιθανότητα  κακοήθειας  (10‐15%) 
ενώ  ο  θερμός  όζος  ελάχιστη  (<1%).  Σε 
πολυοζώδη  βρογχοκήλη  οι  κυρίαρχοι 
ψυχροί  όζοι  δυνατόν  να  είναι  κακοή‐
θεις35,36,37. 
Δράση  του  ραδιενεργού  ιωδίου131  στον 
θυρεοειδή αδένα 
Το ραδιενεργό  ιώδιο131 όπως και το μη 

ραδιενεργό  ιώδιο  προσλαμβάνεται  στα 
θυλακιώδη  κύτταρα  του  θυρεοειδούς  α‐
δένος  όπου  και  οργανοποιείται  (χρησι‐
μοποιείται  δηλαδή  στην  σύνθεση  των 
θυρεοειδικών ορμονών). 
Το  ιώδιο131  έχει  φυσικό  χρόνο  υποδι‐
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πλασιασμού 8,06 ημέρες, εκπέμπει β και 
γ ακτινοβολία και έχει διαγνωστική και 
θεραπευτική χρήση. Η  διαγνωστική  του 
χρήση  οφείλεται  στην  γ  ακτινοβολία 
των  364  keV  που  εκπέμπει  και  η  θερα‐
πευτική  του  χρήση  στην  β  ακτινοβολία 
της  οποίας  η  διεισδυτική  ικανότητα 
στους  ιστούς  είναι  της  τάξεως  τoυ  1,0 
mm. Στην θεραπευτική χορήγηση ραδιε‐
νεργού  ιώδιου131,  η  εκλεκτική πρόσληψη 
του  ραδιοϊσοτόπου  στον  θυρεοειδή  αδέ‐
να  οδηγεί  στον  θάνατο  των  θυρεοειδι‐
κών αλλά και των καρκινικών κυττάρων 
συνεπεία  της  τοπικής  β  ακτινοβόλη‐
σης36. 
Μετεγχειρητικός  χειρισμός  του  ασθε‐
νούς με ραδιενεργό Ιώδιο131  
Μετά  την  χειρουργική  αφαίρεση  του 

όζου και την θετική ιστολογική εξέταση 
για διαφοροποιημένο καρκίνο του θυρε‐
οειδούς  (ΔΘΚ),  ο  μετεγχειρητικός  έλεγ‐
χος δεν γίνεται πλέον με  το  τεχνήτιο99m 
(Τc99m) αλλά με το ιώδιο131 (Ι131). 
Μετά  6  περίπου  εβδομάδες  από  την 

θυρεοειδεκτομή  και  με  τον  ασθενή  ε‐
ντόνως υποθυρεοειδικό (TSH>30 MU/ml) 
γίνεται μέτρηση της πρόσληψης του  ιω‐
δίου στο θυρεοειδικό  υπόλειμμα στις  24 
και  48  ώρες  μετά  χορήγηση  40  μCi  Ι131 
από το στόμα  (RAIU  Ι131 24‐48 hrs). Ακο‐
λουθεί  το  διαγνωστικό  προθεραπευτικό 
ολόσωμο σπινθηρογράφημα 72 ώρες με‐
τά  την  χορήγηση  2‐5  mCi  Ι131  (Whole 
body scanning‐WBS‐I131). 
Με  τις  ανωτέρω  εξετάσεις  (RAIU  Ι131 

24‐48  hrs, WBS‐I131)  εκτιμείται  η  έκταση 
του  θυρεοειδικού  μετεγχειρητικού  υπο‐
λείμματος,  η πιθανή ύπαρξη εξωθυρεο‐
ειδικής  πρόσληψης  και  υπολογίζεται  η 
δοσολογία του θεραπευτικού  I131 που θα 
ακολουθήσει. Σημειώνεται η μείωση της 
ευαισθησίας του WBS‐I131 όσο αυξάνεται 
η  έκταση  του  θυρεοειδικού  υπολείμμα‐

τος διότι το Ι131 συγκεντρώνεται εκλεκτι‐
κά  στο  υπόλειμμα  και  δεν  προσλαμβά‐
νεται σε ικανό βαθμό σε μεταστάσεις. 
Συνήθως  συνιστάται  σταθερή  δόση 

εκρίζωσης του ΔΘΚ (συνήθως 50‐70 mCi 
Ι131  και  παλαιότερον  100 mCi  Ι131).  Ο  δο‐
σιμετρικός  υπολογισμός  δόσης  του  Ι131 
δεν προτείνεται γιατί  είναι πολύπλοκος 
δίχως  αντίστοιχο  κλινικό  πλεονέκτημα. 
Η  ριζική  εξάλειψη  του  θυρεοειδικού  υ‐
πολείμματος  επιτυγχάνεται  με  την 
πρώτη  χορήγηση  σε  ποσοστό  85%  ενώ 
επισημαίνεται ότι όσο μικρότερο είναι το 
θυρεοειδικό  μετεγχειρητικό  υπόλειμμα 
(ολική θυρεοειδεκτομή)  τόσο πιο αποτε‐
λεσματική είναι η θεραπεία με μια μόνο 
θεραπευτική δόση Ι131. 
Προτείνεται  1  εβδομάδα μετά  την  θε‐

ραπεία  με  το  I131  να  εκτελείται  μεταθε‐
ραπευτικό  WBS‐I131.  Αυτό  έχει  μεγαλύ‐
τερη  ευαισθησία  από  το  διαγνωστικό 
λόγω  της  υψηλής  θεραπευτικής  δόσης 
I131  που  έχει  λάβει  ο  ασθενής  και  δυνα‐
τόν να αποκαλύψει λεμφαδενικές ή άλ‐
λες απομακρυσμένες μεταστάσεις (εικό‐
νες 8 και 9). 

 
Εικόνα  8.  Παθολογικό  διαγνωστικό  σπινθη‐
ρογράφημα  με  131Ιώδιο.  Πνευμονικές  και  ο‐
στικές  μεταστάσεις  (αριστερά  κατ΄ώμον  άρ‐
θρωση,  λεκάνη,  μηριαία)  προσλαμβάνουν 
εκλεκτικά το ραδιοφάρμακο (Α). 



638 

 
Εικόνα 9. Ασθενής με αυξημένη Tg και λεμφαδενικές‐πνευμονικές μεταστάσεις. Β: Φυσιολογι‐
κό διαγνωστικό σπινθηρογράφημα με 131Ι. D: Οι τραχηλικές και πνευμονικές μεταστάσεις είναι 
ορατές στο FDG‐PET σπινθηρογράφημα. 

Μετά  την  λήψη  θεραπευτικού  I131  συ‐
νιστάται  η  εκτέλεση WBS‐I131  μετά  δια‐
κοπή της αγωγής με θυρεοειδικές ορμό‐
νες στους 6 και 12 μήνες και εν συνεχεία 
ανά  έτος μέχρι  την ύπαρξη  1‐2  διαδοχι‐
κών  αρνητικών  διαγνωστικών WBS‐I131. 
Εν  τούτοις  συμφώνως  με  τις  νεώτερες 
απόψεις  για  την  παρακολούθηση  του 
ΔΚΘ σε ασθενείς χαμηλού κινδύνου αρ‐
κεί ο έλεγχος με την θυρεοσφαιρίνη (Tg) 
ενώ το διαγνωστικό WBS‐I131 παραλείπε‐
ται,  σε  περίπτωση  όμως  νέας  θεραπευ‐
τικής χορήγησης  Ι131  εκτελείται οπωσδή‐
ποτε  μεταθεραπευτικό  ολόσωμο  σπιν‐
θηρογράφημα38,39,40,41. 
Ενδείξεις χορήγησης ραδιενεργού θερα‐
πευτικού Ι131  
• Για την εξάλειψη‐εκρίζωση του μετεγ‐
χειρητικού  θυρεοειδικού  υπολείμματος. 
Με  το  θεραπευτικό  I131  αφενός  θα  εκρι‐
ζωθεί  το  εναπομείναν  θυρεοειδικό  πα‐
ρέγχυμα ώστε να καταστεί δυνητικά πιο 

αποτελεσματική  η  πρόσληψη  μιας  μελ‐
λοντικής  χορήγησης  I131  σε  μεταστάσεις 
αφού  δεν  θα  υπάρχει  φυσιολογικός  θυ‐
ρεοειδικός ιστός  in situ και αφετέρου θα 
καταστραφούν  οι  τυχόν  παραμένουσες 
νεοπλασματικές εστίες στο κολόβωμα. 
Mε  την  καταστροφή  του θυρεοειδικού 

παρεγχύματος  εξαλείφονται  οι  φυσιο‐
λογικές  πηγές  σύνθεσης  της  θυρεο‐
σφαιρίνης (Tg) και αυτή αποτελεί πλέον 
τον  κύριο  δείκτη  παρακολούθησης  του 
ΔΚΘ  διότι  αύξησή  της  πλέον  στον  ορό 
σημαίνει  παραγωγή  από  καρκινική  πη‐
γή  και  ως  εκ  τούτου  υποτροπή.  Η  πλή‐
ρης  εκρίζωση  του  μετεγχειρητικού  υπο‐
λείμματος  με  το  θεραπευτικό  I131  καθι‐
στά  επιπρόσθετα  πλέον  ευαίσθητο  το 
μεταθεραπευτικό WBS‐I131  για  την  ανά‐
δειξη εστιών που προσλαμβάνουν το I131 
και  την  καλύτερη σταδιοποίηση  της  νό‐
σου. 
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Αξίζει να σημειωθεί ότι σε ασθενείς με 
ολική θυρεοειδεκτομή και θηλώδες καρ‐
κίνωμα  μεγέθους  <1,5  cm  από  πολλούς 
δεν  συνιστάται  θεραπευτική  λήψη  ιωδί‐
ου  καθότι  έχουν  καλή  πρόγνωση  μόνο 
με  χειρουργική  αντιμετώπιση.  Εν  τού‐
τοις με το σκεπτικό που έχει αναπτυχθεί 
ανωτέρω είναι  ίσως προτιμότερο να λά‐
βουν και αυτοί θεραπευτικό Ι131. 
• Σε τοπική υποτροπή και σε εξωθυρεο‐
ειδικές μεταστάσεις. 
•  Σε ασθενείς δίχως εμφανείς μεταστά‐
σεις στο διαγνωστικό σπινθηρογράφημα 
με Ι131 αλλά με αυξανόμενα επίπεδα της 
θυρεοσφαιρίνης  του  ορού  (Tg)  με  στόχο 
την εξάλειψη μικρομεταστάσεων.  
Για  την  θεραπεία  με  Ι131  απαιτείται 

διακοπή  της  θεραπείας  υποκατάστασης 
με LT4 για 4 περίπου εβδομάδες και της 
Τ3  για  2  εβδομάδες ώστε  ο  ασθενής  να 
καταστεί  υποθυρεοειδικός  (TSH>30 
MU/ml).  
Απαγορεύεται η χορήγηση θεραπευτι‐

κού  Ι131  στην  εγκυμοσύνη  ενώ  ιδιαίτερη 
προσοχή απαιτείται σε ύπαρξη εγκεφα‐
λικών  μεταστάσεων  όπου  η  χορήγηση 
Ι131  δυνατόν  να  οδηγήσει  σε  θάνατο  συ‐
νεπεία  ακτινικού  εγκεφαλικού  οιδήμα‐
τος35,36,43. 
Προϋποθέσεις  χορήγησης  θεραπευτικού 
Ι131  
• Ιστολογικός  τύπος  καλώς  διαφορο‐
ποιημένου  καρκίνου  του  θυρεοειδούς 
(θηλώδες,θυλακιώδες και μικτό). 
• Μέτρηση της πρόσληψης Ι131 στο θυρε‐
οειδικό  υπόλειμμα  στις  24  και  48  ώρες 
και  εκτέλεση  διαγνωστικού  ολόσωμου 
σπινθηρογράφηματος με Ι131. 
• Διακοπή  θυρεοειδικών  ορμονών  και 
επίπεδα TSH>30 MU/ml. 
• Διακοπή σκευασμάτων που περιέχουν 
ιώδιο  ή  ουσίες  που  ανταγωνίζονται  το 

ιώδιο και μπορεί να επηρεάσουν αρνητι‐
κά το επιδιωκόμενο αποτέλεσμα. 
• Αξονική τομογραφία εγκεφάλου δίχως 
σκιαγραφικό  εάν  υπάρχει  μεγάλο  με‐
τεγχειρητικό  θυρεοειδικό  υπόλειμμα 
προς αποκλεισμό εγκεφαλικών εστιών. 
Ο ασθενής θα πρέπει  να  είναι σωστά 

ενημερωμένος  για  την  θεραπεία  με  ρα‐
διενεργό  ιώδιο  και  την  επιβαλλόμενη 
ακτινοπροστασία του εμψύχου και αψύ‐
χου περιβάλλοντος. 
Κατά την παραμονή του ασθενούς στο 

νοσοκομείο  συνιστάται  η  μάσηση  μα‐
στίχας  προς  αποφυγή  της  σιελαδενίτι‐
δος  που  οφείλεται  σε  τοπική  ακτινοβό‐
ληση των σιελογόνων αδένων από το Ι131 
συνεπεία  κατακράτησης  του  σε  αυτούς 
καθώς και  η άφθονη λήψη υγρών ώστε 
το  υπάρχον  στην  αιματική  κυκλοφορία 
ελεύθερο  Ι131  να  αποβάλλεται  με  την 
διούρηση το και να μειώνεται ως εκ τού‐
του  η  ακτινοβόληση  της  κύστεως  και 
των γειτονικών οργάνων (π.χ. ωοθήκες). 
Φαινόμενο  stunning:  ραδιοβιολογικό 

φαινόμενο  που  εμφανίζεται  στην  δια‐
γνωστική δόση των 3‐5 mCi  Ι131, εξαρτά‐
ται  από  την  απορροφούμενη  δόση  του 
ιωδίου131 στο θυρεοειδικό υπόλειμμα και 
επηρεάζει  την  αποτελεσματικότητα  της 
θεραπευτικής  δόσης που ακολουθεί  κα‐
θότι  μειώνεται  η  καθήλωση  και  οργα‐
νοποίηση  του  Ι131.  Για  την  αποφυγή  του 
stunning effect συνιστάται αφενός μεν η 
εκτέλεση  του  διαγνωστικού  σπινθηρο‐
γραφήματος με δόση μόνο 2 mCi  Ι131 και 
εφετέρου  η  χορήγηση  της θεραπευτικής 
δόσης  Ι131  να  γίνεται  την  ημέρα  εκτέλε‐
σης  του  διαγνωστικού  ολοσώμου  σπιν‐
θηρογραφήματος  (72 ώρες μετά την χο‐
ρήγηση  της  διαγνωστικής  δόσης  Ι131)  ή 
άλλως  να  παρεμβάλλεται  χρονικό  διά‐
στημα ενός μηνός τουλάχιστον ανάμεσα 
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στην  διαγνωστική  και  την  θεραπευτική 
χορήγηση του ραδιενεργού ιωδίου. 
Εντούτοις  υπάρχει  αντίλογος  από 

πολλούς ερευνητές κατόπιν της μελέτης 
της  αποτελεσματικότητας  της  θεραπεί‐
ας  με  ιώδιο131  σε  μεγάλες  σειρές  ασθε‐
νών  που  ενεφάνισαν  stunning  και  την 
σύγκριση  με  τα  αποτελέσμτα  σε  ασθε‐
νείς  οι  οποίοι  δεν  ενεφάνισαν  stunning. 
Οι  πλέον  σύγχρονες  απόψεις  συγκλεί‐
νουν στην άποψη ότι το φαινόμενο stun‐
ning  είναι  παροδικό  και  δεν  επηρεάζει 
την αποτελεσματικότητα της θεραπείας 
με  ραδιενεργό  ιώδιο62,63,64,65.  Φαινόμενο 
stunning  δεν  παρατηρείται  όταν  ο  δια‐
γνωστικός  έλεγχος  γίνεται  με  ιώδιο123, 
αλλά  το  ραδιοϊσότοπο  αυτό  έχει  υψηλό 
κόστος και δεν είναι ευχερώς διαθέσιμο 
στην  Ελλάδα  (προϊόν  κυκλοτρονί‐
ου)42,44,45. 
Ανασυνδιασμένη TSH (rhTSH) 

 Όπως  έχει  αναφερθεί  για  να  επιτύ‐
χουμε  την  μεγαλύτερη  δυνατή  πρόσλη‐
ψη του  Ι131  στον υπολειμματικό θυρεοει‐
δικό ιστό και στις μεταστάσεις του ΔΘΚ 
όταν εκτελούμε τον διαγνωστικό έλεγχο 
με  Ι131,  απαιτείται  ειδική  προετοιμασία 
με διακοπή της θεραπείας υποκατάστα‐
σης.  Είναι  όμως  πλέον  δυνατή  με  την 
χρήση  της  ανασυνδιασμένης  TSH 
(rhTSH)  η  διέγερση  παραγωγής  της  θυ‐
ρεοσφαιρίνης  (Tg)  και  η  αύξηση  της 
πρόσληψης  του  Ι131  δίχως  ο  ασθενής  να 
διακόψει την λήψη LT4.  
Το  κλασσικό πρωτόκολλο περιλαμβά‐

νει την 1η και 2η ημέρα χορήγηση 0,9 mg 
rhTSH ΙΜ, την 3η ημέρα χορήγηση Ι131 και 
την  4η  και  5η  ημέρα  εκτέλεση  του  δια‐
γνωστικού WBS‐I131  ενώ  η  Tg  μετράται 
την 1η και την 4η ημέρα. 
Η χορήγηση  rhTSH συνιστάται σε βα‐

ρύ  κλινικό  υποθυρεοειδισμό,  σε  αδυνα‐
μία  ενδογενούς  παραγωγής  TSH,  σε  ύ‐

παρξη  άλλης  συστηματικής  νόσου  που 
αποτελεί  αντένδειξη  (π.χ.  ισχαιμική 
καρδιακή  νόσος),  σε  εκτεταμένη  μετα‐
στατική νόσο.  
Σε  περίπτωση  προετοιμασίας  με 

rhTSH  για  την  θεραπευτική  χορήγηση 
Ι131, πρέπει να ληφθεί υπόψιν μια σημα‐
ντική διαφορά που παρουσιάζει η rhTSH 
συγκριτικά με την διακοπή των θυρεοει‐
δικών  ορμονών.  Η  διαφορά  αυτή  έγκει‐
ται στο γεγονός ότι η rhTSH δεν επηρεά‐
ζει  την  νεφρική  λειτουργία  ενώ  ο  υπο‐
θυρεοειδισμός που προκαλείται από την 
διακοπή  των  ορμονών συνοδεύεται από 
μειωμένη  σπειραματική  διήθηση  η  ο‐
ποία οδηγεί σε καθυστέρηση της αποβο‐
λής  του  ραδιενεργού  Ι131.  Συνεπεία  της 
καθυστερημένης  αποβολής  του  ραδιε‐
νεργού  Ι131  αυξάνεται  μεν  η  ολόσωμη 
ακτινοβόληση  του  ασθενούς  αλλά  αυ‐
ξάνεται και η κατακράτηση του Ι131 στον 
λειτουργικό  θυροειδικό  ιστό  με  αποτέ‐
λεσμα το καλύτερο επιθυμητό θεραπευ‐
τικό αποτέλεσμα. 
Εν  τούτοις  πρόσφατες  δημοσιευμένες 

κλινικές  μελέτες  θεωρούν  επαρκές  το 
θεραπευτικό αποτέλεσμα  του  Ι131  μετά 
χορήγηση  rhTSH  με  αποτέλεσμα  να 
προτείνεται η χορήγηση rhTSH σε ασθε‐
νείς με μεταστατικό καρκίνο του θυρεο‐
ειδούς  που  δεν  μπορούν  να  διακόψουν 
την θεραπεία  καταστολής με LT4  λόγω 
της  επιθετικότητος  της  νόσου  και  σε  α‐
σθενείς  με  κακή  φυσική  κατάσταση 
στους  οποίους  ο  υποθυρεοειδισμός  θα 
μπορούσε να αποβεί μοιραίος42,46,47,48,49,50.  
Η Θυρεοσφαιρίνη (Tg) στην παρακολού‐
θηση του ΔΚΘ  
 Η  παρακολούθηση  του  ΔΚΘ  γίνεται 

με την μέτρηση της θυρεοσφαιρίνης (Tg) 
η οποία είναι μια γλυκοπρωτεΐνη μορια‐
κού  βάρους  600.000 kDa  που  παράγεται 
από τον φυσιολογικό θυρεοειδή και από 
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την πλειονότητα των διαφοροποιημένων 
καρκίνων.  
Η  προεγχειρητική  τιμή  της  Tg  είναι 

ενδεικτική  του  βαθμού  διαφοροποίησης 
του  όγκου  ενώ  ιδιαίτερα  υψηλές  τιμές 
είναι ενδεικτικές εκτεταμένης και επιθε‐
τικής  νόσου.  Υψηλή  τιμή  της  Tg  στην 
άμεση  μετεγχειρητική  περίοδο  (40  ημέ‐
ρες  μετά  την  επέμβαση)  θεωρείται  εν‐
δεικτική  μεταστατικής  νόσου  με  θετική 
προγνωστική αξία 90%.  Τρείς μήνες με‐
τά την επέμβαση επί πλήρους απουσίας 
φυσιολογικού  και  νεοπλασματικού  ι‐
στού  αναμένονται  μη  ανιχνεύσιμες  τι‐
μές Tg. 
Η  παραγωγή  της  Tg  σε  ΔΚΘ  εξαρτά‐

ται  από  την μάζα  του ΔΚΘ,  από  την  ύ‐
παρξη ή όχι θυρεοειδικού υπολείμματος 
και  από  τα  επίπεδα  της  TSH.  Σε  κάθε 
μέτρηση της Tg πρέπει να μετρώνται τα 
αντιθυρεοσφαιρινικά  αντισώματα  (anti‐
Tg)  καθότι  η  παρουσία  τους  στον  ορό 
συνδέεται  με  χαμηλή  μη  διαγνωστική 
τιμή  Tg  δεδομένου  ότι  αυτά  δεσμεύουν 
την Tg  και  αφορά  15‐20%  των ασθενών 
με ΔΘΚ51,52,53.  
Η Tg υπό αγωγή με LT4  είναι μη ανι‐

χνεύσιμη (<1ng/ml) σε ποσοστό 98% των 
ασθενών που έχουν υποβληθεί σε ολική 
θυρεοειδεκτομή  και  θεραπευτική  χορή‐
γηση  Ι131  ενώ  μακράν  αγωγής  με  LT4 
((TSH>30 MU/ml) η Tg είναι μη ανιχνεύ‐
σιμη στο 80% των ασθενών με ΔΚΘ και 
με  RAIU<2%  και  ανιχνεύσιμη  αλλά  με 
τιμή <10 ng/ml στους υπόλοιπους. 
Υπό  την  προϋπόθεση  απουσίας  αντι‐

θυρεοσφαιρινικών  αντισωμάτων  μη  α‐
νιχνεύσιμη  τιμή  Tg  μακράν  αγωγής  με 
LT4  έχει  αρνητική  προγνωστική  αξία 
99%  ενώ  τιμές  Tg>10  ng/ml  υπό  αγωγή 
υποδηλούν νόσο. 
Ειδικότερα  εάν  η  Tg  <1  ng/ml  υπό  α‐

γωγή με LT4,  ο  έλεγχος  της  επαναλαμ‐

βάνεται  εκ  νέου  μετά  1  έτος  όταν  ο  α‐
σθενής  ανήκει  στην  ομάδα  χαμηλού 
κινδύνου, εάν όμως ο ασθενής ανήκει σε 
ομάδα υψηλού κινδύνου η Tg επανελέγ‐
χεται  μετά  από  διακοπή  της  αγωγής  ή 
μετά  από  χορήγηση  ανασυνδυασμένης 
TSH  (rhTSH).  Τιμή  της  Tg>5  ng/ml  υπό 
αγωγή  απαιτεί  διακοπή  της  LT4  θερα‐
πείας  και  επανέλεγχο  μακράν  αγωγής 
μαζί  με  διαγνωστικό WBS‐I131.  Εάν  υπό 
αγωγή  1>Tg<5  ng/ml  απαιτείται  επανέ‐
λεγχος  της  Tg  μετά  χορήγηση  rhTSH  ή 
μετά  από  διακοπή  της  LT4  θεραπεί‐
ας42,54,55,56,57. 
Θεραπεία  τοπικής  υποτροπής  και  μετα‐
στάσεων με I131 
Σε υποτροπή της νόσου στη κοίτη του 

θυρεοειδούς  (20%  των  τοπικών  υποτρο‐
πών)  γίνεται  προσπάθεια  χειρουργικής 
εκρίζωσης  της  νόσου  και  μετά  από  νέο 
διαγνωστικό  έλεγχο  με  Ι131  ακολουθεί 
συμπληρωματική  θεραπεία  με  δόση  Ι131 
100  mCi  ανά  εξάμηνο  μέχρι  αρνητικο‐
ποίησης  του  WBS‐I131.  Επί  εκτεταμένης 
διηθητικής  νόσου  που  δεν  προσλαμβά‐
νει  το  I131  συνιστάται  εξωτερική  ακτινο‐
βόληση.  
Σε  λεμφαδενικές  τραχηλικές  μετα‐

στάσεις  (60‐75%  των  τοπικών  υποτρο‐
πών),  όπου  δυνατόν  να  είναι  αρνητικό 
το  διαγνωστικό WBS‐I131  και  αρνητική  η 
Tg  (τούτο  συμβαίνει  σε  20%  των  ασθε‐
νών υπό αγωγή και σε 5% μακράν αγω‐
γής  με  θυρεοειδικές  ορμόνες),  συνιστά‐
ται  χειρουργικός  λεμφαδενικός  καθαρι‐
σμός και συμπληρωματική χορήγηση I131 
100‐150  mCi.  Σε  διήθηση  λεμφαδένων 
του μεσοθωρακίου  χορηγείται  θεραπευ‐
τική δόση 100‐150 mCi Ι131 και επί μη επί‐
τευξης  θεραπευτικού  αποτελέσματος 
γίνεται χειρουργικός καθαρισμός. 
Σε  πνευμονικές  μεταστάσεις  χορηγεί‐

ται  θεραπευτική  δόση  I131  τουλάχιστον 
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150 mCi. Εάν η πνευμονική βλάβη είναι 
διάχυτη, είναι εμφανής στο διαγνωστικό 
σπινθηρογράφημα  με  WBS‐I131  και  η 
πρόσληψη  ιωδίου  στον  πνεύμονα  είναι 
>50%  τότε  θα  χορηγήσουμε  μικρότερη 
δόση  I131  λόγω  του  αυξημένου  κινδύνου 
πνευμονικής  ίνωσης  ενώ  έχει  αποδει‐
χθεί ότι εάν το ποσόν του  I131 που κατα‐
κρατείται στον πνεύμονα είναι μέχρι 80 
mCi αποφεύγεται η πνευμονική ίνωση. 
Για  τις  πνευμονικές  μεταστάσεις  που 

προσλαμβάνουν  το  I131  (θετικό  διαγνω‐
στικό WBS‐I131)  η πρόγνωση  είναι  καλύ‐
τερη συγκριτικά με τις μεταστάσεις που 
δεν  προσλαμβάνουν  το  I131  και  διαπι‐
στώνονται  μόνον  με  ακτινολογικές  ή 
άλλες απεικονιστικές μεθόδους. 
Στο  σημείο  αυτό  αξίζει  να  σημειωθεί 

ότι  θετικό WBS‐I131  έχουμε  σε  95%  των 
μεταστάσεων  με  θετικά  ακτινολογικά 
ευρήματα,  σε  88%  της  μικροοζώδους 
πνευμονικής  νόσου  και  σε  37%  της  μα‐
κροοζώδους νόσου) και ότι οι μικροοζώ‐
δεις  μεταστάσεις  στον  πνεύμονα  έχουν 
περισσότερες  πιθανότητες  να  θεραπευ‐
τούν με το ραδιενεργό  ιώδιο συγκριτικά 
με τις μακροοζώδεις35,36,38,42,43. 
Οι  οστικές  μεταστάσεις  (24%  αμιγώς 

οστικές,  16%  συνδυάζονται  με  πνευμο‐
νικές)  έχουν  χειρότερη  πρόγνωση  από 
τις  πνευμονικές  ενώ  η  θεραπεία  με  I131 
βοηθά  στην  ύφεση  του  πόνου  και  ανα‐
στέλλει  την  εξέλιξη  των  οστικών  βλα‐
βών δίχως όμως να επιτυγχάνεται ριζική 
θεραπεία όσο υψηλές δόσεις και εάν χο‐
ρηγήσουμε. 
Σε  οστική  νόσο  χορηγούμε  μεγαλύτε‐

ρες από 150 mCi, συνήθως 200 mCi I131, οι 
οποίες  δυνατόν  να  επαναλαμβάνονται 
ανά 6 μήνες τα 2 πρώτα χρόνια και ανά 
έτος  τα  επόμενα  μέχρι  να  αρνητικο‐
ποιηθεί το WBS‐I131 ή να υφεθούν τα συ‐
μπτώματα.  Επισημαίνεται  ο  αυξημένος 

κίνδυνος  καταστολής  του  μυελού  των 
οστών και εμφάνισης λευχαιμίας σε συ‐
νολικά  αθροιστική  δόση  >800  mCi  I131 
χωρίς  πιθανότατα  να  εμφανιστεί  αντί‐
στοιχο  θεραπευτικό  κέρδος.  Επιπροσθέ‐
τως οι θεραπευτικές δόσεις >200 mCi I131 
δεν  θεωρούνται  αποτελεσματικές  λόγω 
παρατηρούμενης  επιπέδωσης  της  αντα‐
πόκρισης του ασθενούς35,36,42,43,58. 
Στους  ασθενείς  που  εμφανίζουν  αυ‐

ξημένη  Tg  και  αρνητικό  διαγνωστικό 
WBS‐I131  παλαιότερα  δεν  εχορηγείτο  θε‐
ραπευτικό I131. Μελέτες όμως των τελευ‐
ταίων χρόνων απέδειξαν ότι θεραπευτι‐
κές  δόσεις  100‐150 mCi  I131  προκάλεσαν 
πτώση των επιπέδων της Tg στο 1/3 των 
ασθενών  ενώ  το  ολόσωμο  μεταθερα‐
πευτικό  σπινθηρογράφημα  ανέδειξε 
λειτουργικές  μεταστάσεις  σε  50%  των 
ασθενών.  Αξίζει  να  σημειωθεί  ότι  σε 
ασθενείς  με  επιθετικές  μακρομεταστά‐
σεις  παρόλο  που  δεν  είχαν  σημαντική 
πρόσληψη  του  I131  στο  μεταθεραπευτικό 
σπινθηρογράφημα,  σημειώθηκε  πτώση 
των  επιπέδων  της  Tg  και  η  αντίφαση 
αυτή θα μπορούσε να ερμηνευθεί ως πι‐
θανόν ελάττωμα στον μηχανισμό πρόσ‐
ληψης του ιωδίου από τις μεταστάσεις. 
Ως εκ τούτου στους ασθενείς που πα‐

ρουσιάζουν  αυξημένη  Tg  (ενδεικτική 
υποτροπής)  αλλά  ο  διαγνωστικός  έλεγ‐
χος  με  I131  είναι  αρνητικός  χορηγείται 
θεραπευτική  δόση  100‐150  mCi  I131  και 
εκτελείται  οπωσδήποτε  μεταθεραπευτι‐
κό  ολόσωμο  σπινθηρογράφημα.  Στο  ε‐
ρώτημα ποια είναι η τιμή της Tg μακράν 
αγωγής  με  θυρεοειδικές  ορμόνες  άνω‐
θεν  της οποίας θα συστηθεί θεραπευτι‐
κή λήψη ιωδίου‐131 η απάντηση είναι 6‐8 
ng/ml.  Εάν  το  μεταθεραπευτικό  ολόσω‐
μο  σπινθηρογράφημα  είναι  αρνητικό  ε‐
πιβάλλεται  περαιτέρω  διαγνωστικός  έ‐
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λεγχος  με  άλλες  απεικονιστικές  μεθό‐
δους π.χ. με FDG‐PET38,42,43,55,59,60,61.  
 Ένας  παράγοντας  που  πρέπει  να  α‐

ναφερθεί  ιδιαιτέρως  είναι  η  αποδιαφο‐
ροποίηση των καρκινικών κυττάρων που 
οδηγεί  σε  απώλεια  της  δυνατότητας 
πρόσληψης του  ιωδίου από αυτά και ως 
εκ τούτου το θετικό WBS‐I131  μετατρέπε‐
ται  σε  αρνητικό  ενώ  η  τιμή  της  Tg  πα‐
ραμένει  υψηλή.  Το  φαινόμενο  αυτό  κα‐
θιστά  την  θεραπεία  με  ιώδιο‐131  μη  α‐
ποτελεσματική  και  συνοδεύεται  από 
κακή πρόγνωση της νόσου. 
Η  επαναδιαφοροποίηση  των  καρκινι‐

κών κυττάρων δυνατόν να επιτευχθεί με 
ρετινοικό  οξύ. Μελέτες  που  έχουν  γίνει 
είναι ενθαρρυντικές καθότι επιτεύχθηκε 
σε  αρκετούς  ασθενείς  επαναπρόσληψη 
του ιωδίου.  
Ανεπιθύμητες  ενέργειες  από  την  θερα‐
πευτική χορήγηση I131 
α. Αμεσες ανεπιθύμητες ενέργειες35,36 
• Παροδική  ξηροστομία  η  οποία  υποχω‐
ρεί με την σταδιακή αποβολή του ραδιο‐
φαρμάκου. 
• Οξεία  ακτινική  θυρεοειδίτιδα.  Συνή‐
θως εμφανίζεται σε ασθενείς με μεγάλο 
κολόβωμα  και  εκδηλώνεται  με  τοπικό 
οίδημα και άλγος. 
• Οξεία  σιελαδενίτιδα  που  αφορά  κυρί‐
ως τις παρωτίδες (παρουσιάζουν οίδημα 
και  ευαισθησία)  και  οφείλεται  στην  το‐
πική ακτινοβόληση των σιελογόνων λό‐
γω της φυσιολογικής παρουσίας του  I131 
στον  σίελο.  Συνήθως  είναι  παροδική, 
εμφανίζεται μετά την 2η ημέρα από την 
χορήγηση  του  I131  και  διαρκεί  4‐6  εβδο‐
μάδες όπως και η ξηροστομία. Η χρήση 
μαστίχας και καραμελών λεμονιού κατά 
τις  ημέρες  νοσηλείας  του  ασθενούς 
μειώνει αφενός μεν την διάρκειά της και 
αφετέρου  την ανάπτυξη  χρόνιας  σιελα‐
δενίτιδας. 

• Σπανιότερα  οξεία  γαστρίτιδα,  εκδη‐
λώνεται 1‐3 ημέρες μετά την θεραπευτι‐
κή χορήγηση. 
• Παροδική  μυελοκαταστολή  (συνδεόμε‐
νη με την χορηγούμενη δόση του I131 που 
εκδηλώνεται  σε  ένα  μήνα  από  την  χο‐
ρήγηση).  Πρόκειται  για  ήπια  αναιμία, 
λευκοπενία  και  θρομβοκυτοπενία  με 
προοδευτική  επαναφορά  στις  προθερα‐
πευτικές τιμές σε ένα τρίμηνο. 
• Αλγος και τοπικά φαινόμενα στις οστι‐
κές μεταστάσεις  λόγω του ακτινικού οι‐
δήματος. 
• Σπανίως  οξύ  σύνδρομο  από  ακτινοβο‐
λία  (καταβολή,  κεφαλαλγία,  ναυτία,  έ‐
μετοι), εκδηλώνεται σε υψηλές θεραπευ‐
τικές δόσεις (συνήθως >200 mCi). Επειδή 
οι  έμετοι  αρχίζουν  μετά  6‐8  ώρες  από 
την χορήγηση του I131 η απορρόφηση του 
ιωδίου και ως εκ τούτου η απελευθερού‐
μενη  ακτινική  θεραπευτική  δράση  στον 
θυρεοειδή είναι επαρκέστατη. 
β. Απώτερες ανεπιθύμητες ενέργειες35,36 
• Μυελογενής  λευχαιμία,  σπάνια  επι‐
πλοκή, δυνατόν να εμφανισθεί εντός 10 
ετών από την έκθεση και αφορά συνολι‐
κή  δόση  ιωδίου131  >1 Ci.  Εν  τούτοις  τεκ‐
μηριωμένες αναλύσεις αποκάλυψαν ότι 
η πιθανότητα λευχαιμίας είναι πολύ μι‐
κρή  (<0,33%)  και  τα πλεονεκτήματα  της 
χορήγησης  ραδιενεργού  ιωδίου  είναι  α‐
ντισταθμιστικά πολύ μεγαλύτερα 
• Απλαστική  αναιμία,  σπάνια  επιπλοκή 
που  αφορά  συνολική  δόση  ιωδίου131  >1 
Ci. 
• Εμφάνιση  δευτεροπαθών  νεοπλασμά‐
των σε ποσοστό 3,5%. Εν τούτοις σε διε‐
ξοδικές  μελέτες  δεν  έχει  παρατηρηθεί 
στατιστικώς  σημαντική  διαφορά  στην 
ανάπτυξη  δεύτερης  κακοήθειας  σε  α‐
σθενείς  με  καρκίνο  θυρεοειδούς  που  έ‐
λαβαν θεραπευτικό ιώδιο συγκριτικά με 
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ασθενείς  που  δεν  υπεβλήθησαν  σε  θε‐
ραπεία με I131.  
• Μετάπτωση του καλώς διαφοροποιημέ‐
νου  καρκινώματος  σε  αναπλαστικό  με 
ταχεία εξέλιξη. Τούτο αποδίδεται σε έμ‐
φυτη  τάση  αναπλαστικής  μετατροπής 
του  ΔΚΘ  ενώ  σύμφωνα  με  άλλη  ερμη‐
νεία  η  μετατροπή  αυτή  ενεργοποιείται 
και  επιταχύνεται  από  την  ιοντίζουσα 
ακτινοβολία.  
• Μετακτινική  πνευμονική  ίνωση  επί  ύ‐
παρξης  εκτεταμένων  πνευμονικών  με‐
ταστάσεων. 
• Βλάβη των γονάδων  π.χ. αζωοσπερμία 
ή διαταραχές ωοθηκικής λειτουργίας. Σε 
μελέτες  διαπιστώθηκε  παροδική  ωοθη‐
κική  ανεπάρκεια  στο  ¼  γυναικών  που 
παρουσίασαν παροδική αμηνόρροια  και 
αύξηση  γοναδοτροπινών  τον  πρώτο 
χρόνο  μετά  την  θεραπευτική  χορήγηση 
I131.  Στους  άνδρες  δυνατόν  να  υπάρξει 
μειωμένη  παραγωγή  σπέρματος,  εξαρ‐
τώμενη από την δόση του θεραπευτικού 
ιωδίου η οποία συνήθως είναι παροδική.  
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