
1164 

Κεφάλαιο 66 
Ραδιοϊσοτοπική συστηματική θεραπεία του 

πόνου από οστικές μεταστάσεις 
Χ. Γιαννοπούλου 

ΕΙΣΑΓΩΓΗ 
Οι  οστικές  μεταστάσεις  αποτελούν 

ένα  από  τα  μεγαλύτερα  προβλήματα 
των ασθενών με καρκίνο του προστάτη, 
του  μαστού,  του  πνεύμονα,  του  νεφρού 
και  του θυρεοειδούς. Αν  και  το 65%  πε‐
ρίπου  των  ασθενών  που  έχουν  οστικές 
μεταστάσεις υποφέρουν από πόνο, επώ‐
δυνες  οστικές  μεταστάσεις  παρατηρού‐
νται  συχνότερα  στον  καρκίνο  του  προ‐
στάτη και του μαστού1. Στον καρκίνο του 
προστάτη  οι  οστικές  μεταστάσεις  είναι 
κυρίως οστεοβλαστικές ενώ στον καρκί‐
νο του μαστού είναι συνήθως μικτές  (ο‐
στεοβλαστικές  και  οστεολυτικές).Σαν 
οστεοβλαστική ορίζουμε μια περιοχή με 
εστιακά  αυξημένη  οστική  μεταβολική 
δραστηριότητα,  όπως  εμφανίζεται  στο 
σπινθηρογράφημα  οστών  με  μεθυλενο‐
διφωσφονικό  νάτριο  επισημασμένο  με 
τεχνήτιο‐99m (99mTc‐MDP). 
Οι οστικές μεταστάσεις είναι συνήθως 

πολυεστιακές και συνήθως εντοπίζονται 
στη σπονδυλική στήλη,  τα  οστά  της λε‐
κάνης,  τις  πλευρές,τα  ισχία,  τα  βραχιό‐
νια και το κρανίο. Τόσο ο πόνος, όσο και 
η  υπερασβεστιαιμία  και  τα  κατάγματα, 
που  οφείλονται  στις  οστικές  μεταστά‐
σεις,  επιβαρύνουν  την  γενική  κατάστα‐
ση  των ασθενών και  χειροτερεύουν  την 
ποιότητα της ζωής τους. 
Η ύπαρξη των οστικών μεταστάσεων, 

η  κατανομή  τους,  η  έκτασή  τους  και  η 
πιθανότητα να προκαλέσουν παθολογι‐
κά κατάγματα ή συμπίεση του νωτιαίου 

σωλήνα,  επιβεβαιώνεται  με  το  σπινθη‐
ρογράφημα  οστών με  99mTc‐MDP  και  σε 
μικρότερο  βαθμό  με  ακτινογραφία  ή  α‐
ξονική τομογραφία. 
ΠΑΘΟΦΥΣΙΟΛΟΓΙΑ ΤΟΥ ΠΟΝΟΥ 
ΑΠΟ ΟΣΤΙΚΕΣ ΜΕΤΑΣΤΑΣΕΙΣ 
Ο φυσιολογικός  οστίτης  ιστός  βρίσκε‐

ται σε μια δυναμική  ισορροπία, που κα‐
θορίζεται  από  τη  δράση  των  οστεοβλα‐
στών και  των οστεοκλαστών και  ρυθμί‐
ζεται τόσο ορμονικά, όσο και με τη δρά‐
ση  αυξητικών  παραγόντων.  Ο  κύκλος 
ανακατασκευής  (remodeling)  του  οστού 
περιλαμβάνει αρχικά την ενεργοποίηση 
των  προ‐οστεοκλαστών  με  τη  βοήθεια 
κυτοκινών  και  αυξητικών  παραγόντων 
και τη μετατροπή τους σε οστεοκλάστες, 
οι  οποίοι  εν  συνεχεία  απορροφούν  με‐
ταλλικά  στοιχεία  και  γερασμένο  οστό. 
Εν συνεχεία η διαδικασία αναστρέφεται 
και  οι  οστεοβλάστες  αναλαμβάνουν  τη 
σύνθεση  θεμέλιας  ουσίας  και  δύο  πρω‐
τεϊνών, της οστεοκαλσίνης και της οστε‐
ονεκτίνης. 
Στην  περίπτωση  των  οστικών  μετα‐

στάσεων  η  δυναμική  αυτή  ισορροπία  ε‐
κτρέπεται προς την κατεύθυνση της κα‐
ταστροφής του οστίτη ιστού. Σχηματίζε‐
ται  ένας  φαύλος  κύκλος  μεταξύ  των 
καρκινικών  κυττάρων  και  του  οστού, 
στον οποίο εμπλέκονται τέσσερις παρά‐
γοντες:  οι  οστεοβλάστες,  οι  οστεοκλά‐
στες,  τα καρκινικά κύτταρα και η θεμέ‐
λια  οργανική  ουσία.  Οι  οστεοβλάστες 
παράγουν αυξητικούς παράγοντες όπως 
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τον  ινσουλινόμορφο  αυξητικό  παράγο‐
ντα  (insulin  like  growth  factor)  και  τον 
μεταμορφωτικό  αυξητικό  παράγοντα 
(transforming  growth  factor),  οι  οποίοι 
απελευθερώνονται  από  τους  οστεοκλά‐
στες  και  αποθηκεύονται  στη  θεμέλια 
ουσία  του  οστού2.  Οι  παράγοντες  αυτοί 
δρουν στα καρκινικά κύτταρα και  ευνο‐
ούν  την  ανάπτυξη  των  μεταστάσεων3. 
Ακόμη και σε καρκίνους που προκαλούν 
οστεοβλαστικές  κυρίως  μεταστάσεις, 
όπως ο καρκίνος του προστάτη, τα καρ‐
κινικά  κύτταρα  εκκρίνουν  οστεολυτι‐
κούς παράγοντες όπως την σχετιζόμενη 
με την παραθορμόνη πρωτείνη (parathy‐
roid hormone related protein) που διεγεί‐
ρουν την απορρόφηση του οστού. Η κα‐
τάσταση  περιπλέκεται  ακόμη  περισσό‐
τερο  διότι  η παραγωγή και η λειτουργι‐
κότητα  των  οστεοκλαστών  ρυθμίζεται 
από  τους  οστεοβλάστες  μέσω  του  συ‐
στήματος RANKL  (Receptor Activator of 
Nuclear factor Kappa B‐Ligant)4. 
Στο πολύπλοκο αυτό φαινόμενο αυτό 

συμμετέχουν  και  άλλοι  παράγοντες  ό‐
πως οι καδθερίνες (cadtherins), ιντεγκρί‐
νες,  ανοσοσφαιρίνες,  σελεκτίνες  και  το 
CD44,  που  ευνοούν  την  ελάττωση  της 
κυτταρικής  προσκόλλησης  (cellular  ad‐
hesion),  και  κατά  συνέπεια  διευκολύ‐
νουν την εισβολή καρκινικών κυττάρων 
στον οστίτη ιστό5. 
Ο  πόνος  είναι  μια  διαδικασία  που  ε‐

ξαρτάται από την επίδραση βιοχημικών, 
φυσιολογικών  και  ψυχολογικών  παρα‐
γόντων.  Διάφοροι  μηχανισμοί  έχουν  ε‐
νοχοποιηθεί  για  την  πρόκληση  του  πό‐
νου  στον  καρκίνο,  που  εν  τούτοις  δεν 
μπορούν  να  εξηγήσουν  γιατί  το  20‐25% 
των  ασθενών  με  εκτεταμένες  οστικές 
μεταστάσεις είναι ασυμπτωματικοί, ενώ 
περιορισμένες  μεταστάσεις  μπορεί  να 
είναι πολύ επώδυνες. 

Στην εμφάνιση του πόνου φαίνεται ότι 
συμμετέχουν τόσο η εισβολή των καρκι‐
νικών  κυττάρων  στο  οστό  αυτή  καθαυ‐
τή,  η  οστεόλυση  και  ο  ρυθμός  αύξησης 
των οστικών βλαβών, όσο και η διάταση 
του  περιοστέου,  τα  παθολογικά  κατάγ‐
ματα  και  η  περινευρική  διήθηση.  Η  ευ‐
αισθητοποίηση  του  νευρικού  συστήμα‐
τος  από  παράγοντες  που  εκκρίνονται 
από τους όγκους και από μόρια που εκ‐
κρίνονται  κατά  την  ανακατασκευή  του 
οστού  (bone remodeling), επιτείνουν την 
αίσθηση  του  πόνου  μέσω  απελευθέρω‐
σης της ουσίας Ρ και προκαλούν φαινό‐
μενα αλλωδυνίας ή υπεραισθησίας .[6 

ΘΕΡΑΠΕΙΑ ΤΟΥ ΠΟΝΟΥ ΑΠΟ ΟΣΤΙ‐
ΚΕΣ ΜΕΤΑΣΤΑΣΕΙΣ 
Η  επιλογή  της  θεραπείας  του  πόνου 

από οστικές μεταστάσεις εξαρτάται από 
την  έκτασή  τους:  Για  τις  εντοπισμένες 
οστικές μεταστάσεις προτιμάται η ακτι‐
νοθεραπεία,  η  χρήση ραδιοσυχνότητας[7 
και η χειρουργική θεραπεία,  ενώ για τη 
διάχυτη  οστική  μεταστατική  νόσο  κα‐
τάλληλη  θεραπεία  είναι  η  χημειοθερα‐
πεία, η ορμονική θεραπεία και η Ραδιοϊ‐
σοτοπική  Συστηματική  Θεραπεία  
(ΡΣΘ). 
Σε  κάθε  περίπτωση,  η  αρχική  θερα‐

πεία περιλαμβάνει χορήγηση αναλγητι‐
κών  και  διφωσφονικών.  Δυστυχώς  κα‐
μία  θεραπεία  δεν  ανακουφίζει  τον  α‐
σθενή  από  τα  συμπτώματά  του  για με‐
γάλο  χρονικό  διάστημα  και  συχνά  συν‐
δυάζονται  συστηματικές  με  τοπικές  θε‐
ραπείες. 
Αναλγητικά 
Η  χορήγηση    αναλγητικών  αποτελεί 

θεραπεία πρώτης γραμμής για τον πόνο 
στον καρκίνο. Η Παγκόσμια Οργάνωση 
Υγείας  συνιστά  την  τακτική  των  τριών 
σταδίων: Η αγωγή αρχίζει με χορήγηση 
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μη στεροειδών αντιφλεγμονωδών, όπως 
η ασπιρίνη, η ιβουπροφένη και η ναπρο‐
ξένη, για την ανακούφιση του ήπιου πό‐
νου. Αν ο πόνος συνεχίζεται, στο δεύτε‐
ρο  στάδιο  προστίθεται  ένα  ασθενές  ο‐
πιούχο, όπως η κωδείνη ή η υδροκωδόνη. 
Σε περίπτωση επιμένοντος ή αυξανόμε‐
νου  πόνου,  κατά  το  τρίτο  στάδιο  χορη‐
γούνται  υψηλότερες  δόσεις  οπιούχων 
όπως  μορφίνης,  υδρομορφίνης,  ή  φαι‐
ντανίλης.  
Η  δράση  των  οπιούχων  αναλγητικών 

μπορεί  να  ενισχυθεί  από  τρικυκλικά  α‐
ντικαταθλιπτικά  ή  φαινοθειαζίνες8.  Η 
χρησιμότητα  των αναλγητικών περιορί‐
ζεται από τις παρενέργειές τους όπως τη 
δυσκοιλιότητα,  την  έκπτωση  της  φυσι‐
κής  ή  πνευματικής  κατάστασης  των  α‐
σθενών και την εξάρτηση από αυτά. 
Ακτινοθεραπεία 
Η  ανακουφιστική  ακτινοθεραπεία  γί‐

νεται  είτε με τοπική ακτινοβόληση,  είτε 
με  ακτινοβόληση  ευρέως  πεδίου.  Στις 
εντοπισμένες  οστικές  μεταστάσεις  τα 
ποσοστά  επιτυχίας  της  θεραπείας  είναι 
πολύ υψηλά – το 60%‐90% των ασθενών 
ανταποκρίνονται ‐9 ενώ ο πόνος υφίεται 
σε  πολύ  σύντομο  χρονικό  διάστημα  (48 
ώρες) 
Στην  περίπτωση  της  πολυεστιακής 

μεταστατικής  νόσου  έχει  εφαρμοσθεί  η 
μέθοδος  της  «ακτινοβόλησης  του  μισού 
σώματος».  Χορηγούνται  6‐7  Gy  σε  μία 
συνεδρία  στο  άνω  ή  το  κάτω  ήμισυ  του 
σώματος  και  μια  δεύτερη  δόση  6‐8  Gy 
στο υπόλοιπο μισό 4‐6  εβδομάδες αργό‐
τερα.10.  Στη  θεραπεία  αυτή  ανταποκρί‐
νεται με μερική ύφεση του πόνου το 60‐
70%  των  ασθενών  και  με  πλήρη  ύφεση 
του πόνου το 20% αυτών. Παρά την γρή‐
γορη ανταπόκριση, η θεραπεία αυτή δεν 
στερείται  παρενεργειών,  οι  οποίες  ανά‐
λογα με το πεδίο ακτινοβόλησης μπορεί 

να  είναι  πνευμονίτις  και  αλωπεκία, 
ναυτία,  έμετος και  διάρροια με σοβαρό‐
τερη όλων την μυελοτοξικότητα11. 
Διφωσφονικά 
Τα  διφωσφονικά  είναι  φάρμακα  που 

εμποδίζουν την απορρόφηση (resorption) 
του οστού, συνδεόμενα με το μεταλλικό 
στοιχείο  του  οστού  και  αναστέλλοντας 
τη  δράση  των  οστεοκλαστών,  με  συνέ‐
πεια  τη μείωση  του πόνου,  την  ελάττω‐
ση  της  πιθανότητας  παθολογικών  κα‐
ταγμάτων  και  τον  έλεγχο  της  υπερα‐
σβεστιαιμίας.  Τα  διφωσφονικά  δεν  έ‐
χουν  άμεση  επίδραση  στην  ανάπτυξη 
του όγκου.  
Σε  τυχαιοποιημένη  μελέτη  380  ασθε‐

νών με καρκίνο του μαστού και οστικές 
μεταστάσεις,  η  ομάδα  που  έλαβε  παμι‐
δρονάτη  είχε  καλύτερα  αποτελέσματα 
από την ομάδα που έλαβε placebo  όσον 
αφορά  στο  χρόνο  ανάπτυξης  σκελετι‐
κών επιπλοκών, τον οστικό πόνο και τη 
γενική  κατάσταση  του  ασθενούς  (per‐
formance  status)  (p>0,05).  Συγκεκριμένα 
ο  δείκτης  πόνου  και  αναλγητικών  ήταν 
σημαντικά  χειρότερος  στην  ομάδα  pla‐
cebo  από  την  ομάδα  με  διφωσφονικά 
(παμιδρονάτη) p<0,00112. 
 Το  ζολεδρονικό  οξύ  είναι  100  με  850 

φορές πιο ισχυρό από την παμιδρονάτη . 
Σε μελέτη φάσης Ι, εφάπαξ μηνιαίες χο‐
ρηγήσεις ζολεδρονικού οξέως απεδείχθη 
πως  είναι  ασφαλείς,  καλά  ανεκτές  και 
προκαλούν  δοσοεξαρτώμενη  ελάττωση 
των  δεικτών  οστικής  απορρόφησης  στα 
ούρα13.  Τα  διφοσφωνικά  είναι  αποτελε‐
σματικά  και  για  την  αντιμετώπιση  και 
του πολλαπλού μυελώματος14. 
Συστηματική Ραδιοϊσοτοπική Θεραπεία 
του πόνου 
Πολλά ραδιοφάρμακα, τα οποία χορη‐

γούμενα ενδοφλεβίως συγκεντρώνονται 
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στις  οστικές  μεταστάσεις  έχουν  χρησι‐
μοποιηθεί  για  την  αντιμετώπιση  του  ο‐
στικού πόνου από πολλαπλές μεταστά‐
σεις,  Τα  ραδιοφάρμακα  αυτά  έχουν  με‐
γάλες  διαφορές  μεταξύ  τους,  γιατί  το 
καθένα  από  αυτά  έχει  διαφορετικά  φυ‐
σικά χαρακτηριστικά της εκπεμπόμενης 
ενέργειας  (β  ακτινοβολία,  ηλεκτρόνια 
εσωτερικής  μετατροπής,  ηλεκτρόνια 
Auger)  και  διαφορετικό  μηχανισμό 

πρόσληψης  από  τον  οστίτη  ιστό:  Οι  χη‐
λικές  ενώσεις  (153Sm  EDTMP,  186  Re‐ 
HEDP,  188Re‐(Sn)HEDP,  117m  Sn  DTPA  ) 
προσροφώνται στην επιφάνεια του δοκι‐
δωτού  οστίτη  ιστού  (trabecular  surface), 
ενώ  ο  32Ρ  και  το  89Sr  κατανέμονται  ο‐
μοιογενέστερα  στον  οστίτη  ιστό  (πίνα‐
κας 1). Ανάλογα διαφέρουν τόσο η απο‐
τελεσματικότητά  τους  όσο  και  οι 
παρενέργειές τους. 

Πίνακας  1.  Φυσικά  χαρακτηριστικά  ραδιονουκλιδίων για  ραδιοϊσοτοπική συστηματική θερα‐
πεία μεταστατικού οστικού πόνου 

Ραδιοϊσό‐
τοπο 

Ένωση 
Χρόνος 
Ημιζωής

Μέγιστη ενέρ‐
γεια σωματιδίου
(MeV) 

Ενέργεια 
γ‐ακτίνας
(KeV) 

Μέγιστη διεισ‐
δυτικότητα σε 
μαλακούς 
ιστούς 

Μέση διεισδυ‐
τικότητα σε 
μαλακούς 
ιστούς 

Μέση διεισδυτι‐
κότητα στα 
οστά 

32P  Oρθοφ/
κός32P 

14,3 ημ  1.7(β)  ‐  8,5mm  (2mm)  1,7 

89Sr  89SrCl2  50,5 ημ  1.46(β)  ‐  8,0mm   (2.4mm)  1,4 

153Sm 
153Sm‐
EDTPM 

1,9 ημ  0,81(β)  103  4,0mm  
(0,6mm)  0,32 

186Re 
186Re‐
HEDP 

3,7 ημ  1.07(β)  137  5,0mm  
(1.1mm)  0, 64 

188Re 
188Re‐
HEDP 

16,9 ωρ  2.1(β)  155  10,0mm  
(3mm)  ‐ 

117mSn 
117mSn‐
DTPA 

13,6 ημ  0,13* 0,16*  158  <1μm 
<1μm  0,15 

*=ηλεκτρόνια εσωτερικής μετατροπή 
Η  συστηματική  ραδιοϊσοτοπική  θερα‐

πεία  (ΡΣΘ)  του  πόνου  είναι  κατάλληλη 
για  την  αντιμετώπιση  του  πόνου  από 
οστεοβλαστικού  και  μικτού  τύπου  (ο‐
στεοβλαστικές  και  οστεολυτικές)  πολ‐
λαπλές οστικές μεταστάσεις. 
Φωσφόρος‐32 (32Ρ) 
Ο  Φωσφόρος‐32  (32Ρ)  είναι  το  πρώτο 

ραδιοφάρμακο  που  αρχικά  χρησιμο‐
ποιήθηκε πριν από 50 χρόνια για τη θε‐
ραπεία  του  μεταστατικού  οστικού  πό‐
νου,  ενώ  εξακολουθεί  να  χρησιμοποιεί‐
ται  κυρίως  για  τη  θεραπεία  της  πολυε‐
ρυθραιμίας και πολυκυτταραιμίας. 
Ο  32Ρ  έχει  φυσικό  χρόνο  ημιζωής  14.3 

ημερών,  και  διασπάται  εκπέμποντας 
σωματίδια  β,  ενεργείας  1.71  ΜeV  και 

0,695 ΜeV,  με μέγιστο μήκος  διαδρομής 
στους ιστούς 3mm και 8mm αντίστοιχα.  
Με τη μορφή του ορθοφωσφορικού ιό‐

ντος ο 32Ρ ενσωματώνεται στο μόριο του 
υδροξυαπατίτη που απαντάται σε μεγά‐
λες  συγκεντρώσεις  στις  οστικές  μετα‐
στάσεις. Η σχέση πρόσληψης του παθο‐
λογικού  προς  τον  φυσιολογικού  οστίτη 
ιστό είναι περίπου 3:1. Για να αυξηθεί ο 
λόγος αυτός, και κατά συνέπεια η πρόσ‐
ληψη  32Ρ  στις  οστικές  μεταστάσεις  έχει 
προταθεί  η  χορήγηση  κυρίως  ανδρογό‐
νων αλλά και παραθορμόνης15. 
Ο πιθανός μηχανισμός δράσης του  32Ρ 

συνίσταται  στην  καταστροφή  του DNA 
και  συνεπακόλουθο  κυτταρικό  θάνατο 
και άλλες σοβαρές βλάβες στα κύτταρα 
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που παράγουν ουσίες που επιδεινώνουν 
τον πόνο (κυτοκίνες).  
Σε  ανασκόπηση  της  βιβλιογραφίας 

από το 1950‐1986 από τον Silberstein και 
συν16 προκύπτει ότι το ποσοστό ανταπό‐
κρισης  στη  θεραπεία  με  32Ρ  κυμαίνεται 
από  58%‐100%,  με  μέση  τιμή  84%  στον 
καρκίνο  του  μαστού  και  77%  στον  καρ‐
κίνο του προστάτη. 
Παρά το γεγονός ότι στη βιβλιογραφία 

υπάρχουν  μόνο  λίγες  σχετικές  αναφο‐
ρές17, η μυελοτοξική δράση του  32Ρ, είναι 
μάλλον  ο  λόγος  για  τον  οποίο  η  χρήση 
του  έχει  περιοριστεί  πολύ  τα  τελευταία 
χρόνια. 
Στρόντιο‐89 (89Sr) 
Το  στρόντιο‐89  (89Sr)  έχει  χρησιμοποι‐

ηθεί  ευρέως  για  την  ανακούφιση  του 
πόνου από  οστικές μεταστάσεις,  με  κα‐
λά αποτελέσματα, κατά τα τελευταία 30 
χρόνια. 
Το 89Sr, που χορηγείται σαν χλωριούχο 

άλας (89SrCl), έχει φυσικό χρόνο ημιζωής 
50,5 ημερών και διασπάται εκπέμποντας 
σωματίδια β ενεργείας 1,46 ΜeV, με μέ‐
γιστο  μήκος  διαδρομής  στους  ιστούς 
8mm.  Το  89Sr  είναι  χημικά  παρόμοιο  με 
το  ασβέστιο  και  καθηλώνεται  κατ΄  εξο‐
χή  σε  περιοχές  αυξημένης  παραγωγής 
νέου  οστού,  όπως  στις  οστεοβλαστικού 
τύπου  οστικές  μεταστάσεις.  Μετά  την 
ενδοφλέβια  χορήγησή  του,  το  89Sr  απο‐
μακρύνεται  γρήγορα  από  τον  ενδαγ‐
γειακό  χώρο  και  καθηλώνεται  στον  ο‐
στίτη  ιστό. Το 70% περίπου της χορηγη‐
θείσας  δόσης  καθηλώνεται  στα  οστά, 
ενώ  το  υπόλοιπο  30%  απομακρύνεται 
από τους νεφρούς και το γαστρεντερικό 
σύστημα.  Η  σχέση  πρόσληψης  παθολο‐
γικού  προς  τον  φυσιολογικού  οστίτη  ι‐
στό είναι 2‐25:118 
Ο χρόνος παραμονής του 89Sr στα οστά 

είναι  ανάλογος  της  οστεοβλαστικής 

δραστηριότητας  κάθε  περιοχής.  Συγκε‐
κριμένα,  η  κατακράτηση  89Sr  στα  οστά, 
90 ημέρες μετά τη χορήγησή του, κυμαί‐
νεται  από  88%‐  σε  ασθενείς  με  πολλα‐
πλές  μεταστάσεις‐  μέχρι  11%,  σε  ασθε‐
νείς με ελάχιστες μεταστάσεις19. Ανάλο‐
γα  διαφέρει  και  ο  βιολογικός  χρόνος  η‐
μιζωής  του  89Sr  :  στο  φυσιολογικό  οστό 
είναι  14  ημέρες,  ενώ  στις  οστικές  μετα‐
στάσεις μπορεί να ξεπεράσει τις 50 ημέ‐
ρες20. 
Η  ενεργότητα  (δόση)  89SrCl  που  χορη‐

γείται είναι 150MBq (4mCi). 
Η ανακουφιστική δράση του  89Sr αρχί‐

ζει να γίνεται αισθητή μέσα σε 10‐20 η‐
μέρες από την χορήγηση του ραδιοφαρ‐
μάκου  και  διαρκεί  για  4‐12  μήνες21.  Η 
παροδική επίταση του πόνου ‐ φαινόμε‐
νο  «flare»,  που  μπορεί  να  παρατηρηθεί 
κατά τις πρώτες 2‐3  ημέρες μετά τη θε‐
ραπεία, έχει θεωρηθεί ένδειξη επιτυχίας 
της θεραπείας, χωρίς αυτό να επιβεβαι‐
ώνεται σε πολλές μελέτες.  
Η  χορήγηση  89SrCl  συνοδεύεται  από 

μυελοτοξικότητα  που  συνήθως  εμφανί‐
ζεται  στις  επόμενες  4‐6  εβδομάδες  .Η 
αποκατάσταση  είναι  βραδεία  και  εξαρ‐
τάται τόσο από την εφεδρεία του μυελού 
των οστών, όσο και από την έκταση των 
μεταστάσεων.  Κατά  συνέπεια  η  επανα‐
χορήγηση 89SrCl είναι μεν θεωρητικά δυ‐
νατή  μετά  από  90  ημέρες,  μπορεί  όμως 
να  οδηγήσει  σε  επίταση  της  μυελοτοξι‐
κότητας. 
Ασθενείς με πολλαπλές οστικές μετα‐

στάσεις, και τουλάχιστον τρίμηνο προσ‐
δόκιμο  επιβίωσης  είναι  κατάλληλοι  για 
θεραπεία  με  89Sr,  ενώ  είναι  γενικά  πα‐
ραδεκτό  πως  δεν  ωφελεί  ασθενείς  σε 
πολύ προχωρημένο στάδιο της νόσου  
Σε πολυκεντρική Καναδική μελέτη με 

126  ασθενείς,  στον  ένα  βραχίονα  χορη‐
γήθηκε  ΡΣΘ  με  89Sr  συμπληρωματικά 
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στην ακτινοθεραπεία  (ΑΘ) και στον άλ‐
λο ΑΘ και placebo. Οι ασθενείς που έλα‐
βαν  και  89Sr  παρουσίασαν  καλύτερο  έ‐
λεγχο  του πόνου  από  τους  ασθενείς  με 
μόνη ΑΘ (40% έναντι 23%) και λιγότεροι 
είχαν ανάγκη αναλγητικών (2.4% έναντι 
17,1%). Επίσης, σε ασθενείς που έλαβαν 
ΡΣΘ εμφανίστηκαν λιγότερες νέες εστί‐
ες πόνου (0,59 έναντι 1,21, p<0,005) και η 
ΑΘ  χρειάστηκε  να  επαναληφθεί  μετά 
από μακρότερο χρονικό διάστημα22.  
Στην αντίστοιχη μελέτη στη Βρετανία, 

284 ασθενείς με επώδυνες οστικές μετα‐
στάσεις  αντιμετωπίστηκαν  είτε  με  ΑΘ 
είτε με ΡΣΘ. Φάνηκε πως και οι δύο μέ‐
θοδοι ήταν το  ίδιο αποτελεσματικές για 
τον  έλεγχο  του  πόνου.  Ασθενείς  που  έ‐
λαβαν  89Sr  ανέπτυξαν  λιγότερες  νέες 
επώδυνες  εστίες  (p<0,05)  και  λιγότεροι 
από  αυτούς  χρειάστηκαν  επιπλέον  ΑΘ 
(p<0,01).  Τέλος  οι  ασθενείς  που  έλαβαν 
ΡΣΘ  εμφάνισαν  λιγότερη  τοξικότητα 
από  το  γαστρεντερικό  σύστημα  αλλά 
περισσότερη  από  το  αιμοποιητικό  σύ‐
στημα  σε  σχέση  με  τους  ασθενείς  που 
αντιμετωπίστηκαν με ΑΘ.23 
Σε άλλη μελέτη 103 ασθενών με οστι‐

κές  μεταστάσεις  από  καρκίνο  του  προ‐
στάτη,  δόθηκε  89Sr  συμπληρωματικά 
προς  την  ΧΜΘ  Στους  ασθενείς  αυτούς 
παρατηρήθηκε  αύξηση  της  διάμεσης  ε‐
πιβίωσης έναντι αυτών που έλαβαν μό‐
νο  ΧΜΘ  (27  έναντι  16,8  μηνών, 
p=0,0014)24.  Τα  ευρήματα  αυτά  δεν  επι‐
βεβαιώνονται  από  πρόσφατη  μελέτη 
φάσεως ΙΙΙ25, ενώ νεώτερες μελέτες απο‐
δεικνύουν  την  αποτελεσματικότητα  της 
θεραπείας  με  89Sr  και  σε  ασθενείς  με 
καρκίνο του μαστού26, 27 . 
Σαμάριο‐153 (153Sm) 
Το  Σαμάριο‐153  είναι  ένα  ραδιονου‐

κλίδιο  που  παράγεται  στον  πυρηνικό 
αντιδραστήρα. Το σύμπλεγμά του με το 

εθυλενο‐διαμινο‐τετραμεθυλενο‐
φωσφονικό  (EDTMP)  σχηματίζει  τη  χη‐
λική  ένωση  153Sm‐EDTMP.  Το  153Sm  έχει 
φυσικό  χρόνο  ημιζωής  46.3  ωρών  και 
διασπάται εκπέμποντας τόσο σωματίδια 
β  όσο και φωτόνια  (ακτίνες γ). Οι μέγι‐
στες  ενέργειες  των  β  σωματιδίων  είναι 
810  ΚeV  (20%),  710  ΚeV  (50%)  και  640 
ΚeV  (29%),  με  μέσο  μήκος  διαδρομής 
στους  ιστούς  0,6mm.  Η  ενέργεια  των 
φωτονίων  είναι  103  ΚeV.  Τα  φωτόνια 
που παράγονται  κατά  τη  διάσπαση  του 
153Sm, δίνουν τη δυνατότητα απεικόνισης 
των οστών στη γ‐κάμερα. 
Μετά  από  την  ενδοφλέβια.  χορήγησή 

του, το  153Sm‐EDTMP καθηλώνεται τάχι‐
στα  στο  σκελετό  (με  το  μηχανισμό  της 
χημειο‐προσρόφησης  στα  μόρια  υδρο‐
ξυαπατίτη)  και  κυρίως στις περιοχές με 
έντονη  οστεοβλαστική  δραστηριότητα. 
Λιγότερο  από  1%  του  ραδιοφαρμάκου 
παραμένει στην κυκλοφορία μετά από 5 
ώρες,  στο  διάστημα  αυτό  το  65%  του 
153Sm‐EDTMP  έχει  καθηλωθεί  στα  οστά 
και το υπόλοιπο έχει αποβληθεί από τα 
ούρα.  Σε  ασθενείς  με  φυσιολογική  νε‐
φρική  λειτουργία,  μέσα  σε  6  ώρες  έχει 
ολοκληρωθεί η αποβολή του από τα ού‐
ρα.  Σε  ασθενείς  με  έκπτωση  της  νεφρι‐
κής  λειτουργίας  ο  χρόνος  αυτός  παρα‐
τείνεται ανάλογα.28 
Εφόσον  το  153Sm‐EDTMP  ανήκει  στην 

κατηγορία  των  διφωσφονικών,  η  κατα‐
νομή του στο σκελετό είναι ανάλογη αυ‐
τής  των  ραδιοφαρμάκων  που  χρησιμο‐
ποιούνται  για  το  σπινθηρογράφημα  ο‐
στών,  όπως  το  Tc‐99m‐MDP.  Η  σχέση 
πρόσληψης  παθολογικού  προς  τον  φυ‐
σιολογικού  οστίτη  ιστό  είναι  περίπου 
4:129. 
Η θεραπευτική δόση του 153Sm‐EDTMP 

είναι 37MBq/kg  (1mCi/kg), που είναι και 
η  μέγιστη  ανεκτή  εφάπαξ  δόση.  Υπάρ‐
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χουν  πρόδρομα  καλά  αποτελέσματα  α‐
πό  τη  χορήγηση  επανειλημμένων  δόσε‐
ων30,  31  .  Οι  επαναλαμβανόμενες  δόσεις 
φαίνεται πως  είναι  ασφαλείς,  εφόσον  ο 
ασθενής  έχει  αποκαταστήσει  στο  φυ‐
σιολογικό  την αιματολογική  εικόνα  του 
και  προσφέρουν  στους  ασθενείς  τη  δυ‐
νατότητα  παρατεταμένης  ανακούφισης 
από τον πόνο. 
Η  καθήλωση  του  153Sm‐EDTMP  στα 

οστά και η αποβολή του από τα ούρα έ‐
χει  σαν  αποτέλεσμα  την  κατεξοχήν  α‐
κτινοβόληση του μυελού των οστών και 
της  ουροδόχου  κύστης.  Η  χορήγηση 
153Sm‐EDTMP συνοδεύεται από ήπια και 
παροδική  καταστολή  του  μυελού  των 
οστών.  Παρατηρείται  ελάττωση  των 
λευκών  αιμοσφαιρίων  και  των  αιμοπε‐
ταλίων κατά 40%‐50% που κορυφώνεται 
κατά την 4η εβδομάδα μετά τη χορήγηση 
και αρχίζει να αποδράμει κατά την 5η ‐8η 
εβδομάδα.  Λιγότεροι  από  το  10%  των 
ασθενών  στις  μεγάλες  σειρές  εμφάνι‐
σαν μυελοτοξικότητα 3ου ή 4ου βαθμού32, 
33.  Ο  βαθμός  μυελοτοξικότητας  εξαρτά‐
ται και από την έκταση των μεταστάσε‐
ων. 
Σε όλες τις μελέτες το 6%‐10% περίπου 

των  ασθενών  εμφανίζει  επίταση  του 
πόνου‐φαινόμενο «flare»‐, κατά τις πρώ‐
τες 48 ώρες μετά τη θεραπεία. 
Μετά  τις  πρώτες  μελέτες  φάσεως  ΙΙΙ 

που περιελάμβαναν ασθενείς με διάφο‐
ρες  νεοπλασίες  και  στις  οποίες  τεκμη‐
ριώθηκε  η  αποτελεσματικότητα,  η  α‐
σφάλεια και η βέλτιστη  δόση του  153Sm‐
EDTMP,  δημοσιεύτηκαν  μελέτες  που 
καταδεικνύουν την κλινική αξία της θε‐
ραπείας αυτής  τόσο σε ασθενείς με αν‐
θεκτικό  στην  ορμονοθεραπεία  καρκίνο 
του προστάτη34,  όσο  και  με  καρκίνο  του 
μαστού26. Η μέση ανταπόκριση ασθενών 

με καρκίνο του μαστού είναι 80% και με 
καρκίνο του προστάτη 56%‐74%.  
Ρήνειο (186Re, 188Re ) 
Ρήνειο‐186 
Το  Ρήνειο‐186  (186Re)  είναι  ένα  ραδιο‐

νουκλίδιο  που  παράγεται  μετά  από  α‐
κτινοβόληση  εμπλουτισμένου  185Re  και 
είναι  στοιχείο  χημικά  συγγενικό  με  το 
τεχνήτιο 99m  (99mTc). Το σύμπλεγμά του 
με  το  υδροξυεθυλενο‐διφωσφονικό 
(ΗEDP)  σχηματίζει  τη  χηλική  ένωση  186 
Re‐HEDP. Το  186 Re έχει φυσικό χρόνο η‐
μιζωής  3,7  ημερών  και  διασπάται  εκπέ‐
μποντας  τόσο σωματίδια β  όσο και φω‐
τόνια  (ακτίνες  γ).  Η  μέγιστη  ενέργεια 
των β σωματιδίων είναι 1.07 ΜeV, η μέ‐
ση ενέργειά τους 0,349 ΜeV, με μέσο μή‐
κος  διαδρομής  στους  ιστούς  1.1mm.  Η 
ενέργεια  των  φωτονίων  είναι  137  ΚeV, 
και καθιστά το  186Re  κατάλληλο και για 
απεικόνιση των οστών στη γ‐κάμερα35. 
Μετά  από  την  ενδοφλέβια  χορήγησή 

του το  186Re‐ HEDP ως διφωσφονικό, κα‐
θηλώνεται  τάχιστα  στο  σκελετό  (με  το 
μηχανισμό  της  χημειο‐προσρόφησης 
στα  μόρια  υδροξυαπατίτη),  κυρίως  στις 
περιοχές με έντονη οστεοβλαστική δρα‐
στηριότητα. Ο χρόνος ημιζωής του στην 
κυκλοφορία είναι περίπου 40 ώρες, κατά 
συνέπεια  η  χορήγησή  του  μπορεί  να  ε‐
παναληφθεί  μετά  από  200  ώρες  (περί‐
που  9  ημέρες)36  Το  69%±15%  αποβάλλε‐
ται από τα ούρα,  εκ των οποίων το 71% 
κατά το πρώτο 24ωρο μετά από τη χορή‐
γησή του. 
Η  συνήθης  θεραπευτική  δόση  του 

186Re‐ HEDP είναι 1295 MBq (35mCi), ενώ 
η  μέγιστη  ανεκτή  εφάπαξ  δόση  είναι 
περίπου  2960MBq  (80mCi)  σε  ασθενείς 
με καρκίνο του μαστού37. 
Ο  διάμεσος  λόγος  πρόσληψης186Re‐ 

ΗEDP  του  όγκου  προς  τον  μυελό  των 
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οστών είναι 20:1, πράγμα που εξηγεί την 
ασφάλεια χορήγησής του σε ασθενείς με 
περιορισμένες εφεδρείες του μυελού των 
οστών.[38 Η αιματολογική του τοξικότητα 
περιορίζεται  σε  αναστρέψιμη  θρομβο‐
πενία και λευκοπενία. Το ναδίρ στις με‐
τρήσεις  των  αιμοπεταλίων  συμβαίνει 
την 4η εβδομάδα, ενώ των λευκών αιμο‐
σφαιρίων κατά την 5η εβδομάδα μετά τη 
χορήγηση  του  ραδιοφαρμάκου.  Η  αιμα‐
τολογική  εικόνα  αποκαθίσταται  συνή‐
θως την 8η εβδομάδα.37. 
Η  συνήθης  θεραπευτική  δόση  είναι 

ασφαλής  και  για  ασθενείς  με  καρκίνο 
του προστάτη και του μαστού που έχουν 
προηγουμένως  λάβει  186Re‐  HEDP  και 
κατά συνέπεια οι χορηγήσεις 186Re‐HEDP 
μπορούν  να  επαναλαμβάνονται.  Έχει 
αναφερθεί  επίταση  του  πόνου  ‐  φαινό‐
μενο «flare»‐ που διαρκεί 1‐2 ημέρες, κα‐
τά  την  πρώτη  εβδομάδα  μετά  τη  θερα‐
πεία39. 
Από τις δημοσιευμένες περίπου 30 ερ‐

γασίες που αξιολογούν την κλινική αξία 
του  186Re‐HEDP  για  την  αντιμετώπιση 
επώδυνων  οστικών μεταστάσεων,  η  συ‐
νολική ανταπόκριση των ασθενών είναι 
73%  (50‐92%),  με  κάπως  υψηλότερα  πο‐
σοστά στον καρκίνο του μαστού 77% (59‐
92%)  και  50%‐87%  στον  καρκίνο  του 
προστάτη35. Οι μελέτες με τους περισσό‐
τερους ασθενείς ήταν αυτές του Palmedo 
και  συνεργάτες40  του  Sciuto  και  συνερ‐
γάτες26 και του Han και συνεργάτες41. 
Επαναλαμβανόμενες  χορηγήσεις  του 

186Re‐HEDP έγιναν σε πολλές μελέτες με 
σκοπό  την παράταση  της  διάρκειας  της 
αναλγητικής  δράσης  του.  Παρατηρήθη‐
κε  πως  ασθενείς  που  αρχικά  ανταπο‐
κρίθηκαν  στη  θεραπεία,  ανταποκρίνο‐
νται  πολύ  καλά  και  στις  επαναλήψεις, 
με  διάρκεια  ανταπόκρισης  ακόμη  και 
αρκετούς μήνες. 

Σε μελέτη 50 ασθενών με καρκίνο του 
μαστού, οι 25 έλαβαν στρόντιο και οι 25 
Ρήνειο,  βρέθηκε  πως  το  ποσοστό  αντα‐
πόκρισης  ήταν  84%  και  92%  για  το  89Sr 
και  το  186Re‐HEDP  αντίστοιχα  26,  ενώ  σε 
άλλη  μελέτη  44  ασθενών  που  έλαβαν 
89Sr,  186Re‐HEDP  και  188Re‐HEDP  τα  πο‐
σοστά ανταπόκρισης ήταν 80%, 77% και 
81%,  αντίστοιχα  που  παριστούν  μη  ση‐
μαντικές  διαφορές.  Παρόμοια  ήταν  και 
τα αποτελέσματα των Dafermou et al σε 
μεγάλη πολυκεντρική μελέτη39. 

Ρήνειο‐188 
Το Ρήνειο‐188 (188Re )είναι ισότοπο του 

ρηνείου που έχει επίσης χρησιμοποιηθεί 
για ανακουφιστική θεραπεία του πόνου 
από  οστικές  μεταστάσεις.  Μπορεί  να 
παραχθεί  από  γεννήτρια  βολφραμίου/ 
ρηνείου  (188W/188Re)  και  εν  συνεχεία  να 
συνδεθεί  με  HEDP.  Το  188Re‐(Sn)HEDP 
είναι  κατά  συνέπεια  φθηνό  και  εύκολα 
διαθέσιμο και  έχει  βιοκατανομή και  δο‐
σιμετρία  ανάλογη  με  αυτή  του  186Re‐
HEDP.  Το  186Re  διασπάται  εκπέμποντας 
σωματίδια  β  μέγιστης  ενέργειας  2.1 
MeV,  ο  δε  χρόνος  ημιζωής  του  είναι  17 
ώρες.  
Αρχικές  μελέτες  έχουν  δείξει  πως  η 

χορήγηση 188Re‐HEDP είναι ασφαλής και 
το  ποσοστό  των  ασθενών  που  ανακου‐
φίζονται  από  τον  πόνο  φθάνει  το  70%‐
77%42,43 
Σε πρόσφατη μελέτη των Palmedo και 

συν  η  επαναλαμβανόμενη  χορήγηση 
188Re‐HEDP σε 66 ασθενείς με προχωρη‐
μένο  ανθεκτικό  σε  ορμονικούς  χειρι‐
σμούς,  καρκίνο  του  προστάτη  είχε  σαν 
αποτέλεσμα  τόσο  την  ανακούφιση  από 
τον πόνο όσο και  την αύξηση της  ελεύ‐
θερης‐ προόδου της νόσου και της συνο‐
λικής  επιβίωσης  των  ασθενών.[44  To 
188Re‐HEDP  έχει  χρησιμοποιηθεί  και  σε 
ασθενείς  με  οστικές  μεταστάσεις  από 
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καρκίνο  του  πνεύμονα  με  καλά  αποτε‐
λέσματα45 

Κασσίτερος‐117m (117m Sn) 
O  κασσίτερος‐117m  (117m  Sn)  είναι  ένα 

ραδιονουκλίδιο που παράγεται μετά από 
ακτινοβόληση  εμπλουτισμένου  117m  Sn. 
Το  σύμπλεγμά  του  με  το  διεθυλενο‐
τριαμινο‐πενταοξικό  οξύ  (DTPA)  σχη‐
ματίζει τη χηλική ένωση 117m Sn DTPA . O 
117m  Sn  έχει  φυσικό  χρόνο  ημιζωής  13.6 
ημερών και διασπάται με ισομερή μετα‐
τροπή  (isomeric  transition)  εκπέμποντας 
μια ακτίνα γ  ενέργειας 158 KeV, που υ‐
φίσταται εσωτερική μετατροπή . 
Τα  ηλεκτρόνια  εσωτερικής  μετατρο‐

πής είναι αυτά που προκαλούν τη θερα‐
πευτική  δράση  του  ραδιοφαρμάκου.  Το 
μέσο μήκος διαδρομής των ηλεκτρονίων 
αυτών  στους  ιστούς  είναι  0,2‐0,3  mm., 
γεγονός  που  καθιστά  το  ραδιοφάρμακο 
αυτό ελάχιστα μυελοτοξικό. Ο 117m Sn εί‐
ναι κατάλληλος και για απεικόνιση των 
οστών στη γ‐κάμερα. 
Ο  βιολογικός  χρόνος  ημιζωής  του  117m 

Sn DTPA έχει υπολογισθεί στον άνθρω‐
πο σε 1.45 ημέρες και το ποσοστό καθή‐
λωσης  στα  οστά  είναι  το  77,6%  της  χο‐
ρηγηθείσας δόσης. 
Η μέγιστη καθήλωση στα οστά παρα‐

τηρείται στο πρώτο 24ωρο αλλά οι οστι‐
κές  μεταστάσεις  συνεχίζουν  να  προσ‐
λαμβάνουν το ρ/φ κατά τις επόμενες 3‐7 
ημέρες46. 
Σε  κλινικές  μελέτες  φάσης  Ι  με  δόση 

66‐573 MBq  117m  Sn DTPA,  παρατηρήθη‐
καν καλά αποτελέσματα και 9 από τους 
10  ασθενείς  δεν  εμφάνισαν  σημαντική 
μυελοτοξικότητα47.  Σε  άλλη  σειρά  47 
ασθενών  παρατηρήθηκε  ανταπόκριση 
στο 75% αυτών σε χρονικό διάστημα μι‐
κρότερο από 1 εβδομάδα, με πλήρη ανα‐
κούφιση από τον πόνο στο 30%, που συ‐

νοδευόταν  από  ελάχιστη  μυελοτοξικό‐
τητα48. 
ΕΝΔΕΙΞΕΙΣ‐ ΚΡΙΤΗΡΙΑ ΕΠΙΛΟΓΗΣ 
ΑΣΘΕΝΩΝ 
Η ορθή επιλογή των ασθενών για ΡΣΘ 

αποτελεί ίσως τον πλέον σημαντικό πα‐
ράγοντα επιτυχίας της θεραπείας.  
Ένδειξη για ραδιοϊσοτοπική συστημα‐

τική  θεραπεία  του  πόνου  από  οστικές 
μεταστάσεις αποτελεί η ύπαρξη οστικού 
πόνου  που  οφείλεται  σε  πολλαπλές  ο‐
στικές  μεταστάσεις  που  συνοδεύονται 
από  οστεοβλαστικού  τύπου  ευρήματα 
στο σπινθηρογράφημα οστών με Tc99m‐
MDP. Ασθενείς με καρκίνο του προστά‐
τη  (εικόνα 1),  του μαστού  (εικόνα 2) και 
σε  μικρότερο  ποσοστό  με  καρκίνο  του 
πνεύμονα,  συνήθως  πληρούν  τα  παρα‐
πάνω αρχικά κριτήρια  επιλογής.  Για να 
προχωρήσουμε  όμως  στην  ΡΣΘ  είναι 
απαραίτητο  να  εξετασθεί  κατά  πόσον 
πληρούνται  και  ειδικότερες  προϋποθέ‐
σεις (πίνακας 2) όπως αναφέρονται στην 
επόμενη παράγραφο. 
Προετοιμασία ασθενών‐Προϋποθέσεις 
ΡΣΘ 
Πριν από τη λήψη της τελικής απόφα‐

σης  για  ΡΣΘ  πρέπει  να  γίνεται  ένα 
σπινθηρογράφημα  οστών  με  Tc99m‐MDP 
με σκοπό τόσο την ανάδειξη του οστεο‐
βλαστικού  χαρακτήρα  των  οστικών  με‐
ταστάσεων,  όσο  και  την  χαρτογράφηση 
των μεταστατικών εστιών του ασθενούς, 
ούτως ώστε να  διερευνηθεί  κατά πόσον 
οι  εστίες  του πόνου  συμπίπτουν με  την 
κατανομή  των  οστικών  μεταστάσεων. 
Ασθενείς με πόνο που οφείλεται σε συ‐
μπιεστικά  κατάγματα  σπονδύλων,  με 
σπλαγχνικό πόνο, ή σε μικρότερο βαθμό 
ασθενείς  με  οστεολυτικού  τύπου  μετα‐
στάσεις,  δεν  πρόκειται  να  ωφεληθούν 
από την ΡΣΘ. Εάν υπάρχει κίνδυνος συ‐
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μπιεστικών  καταγμάτων  των  σπονδύ‐
λων ή παθολογικών καταγμάτων, η ρα‐
διοϊσοτοπική θεραπεία πρέπει  να  εφαρ‐
μόζεται  μαζί  με  άλλους  τύπους  θερα‐
πείας. 
Πίνακας  2.  Ενδείξεις,  προϋποθέσεις,  αντεν‐
δείξεις και προφυλάξεις κατά την ΡΣΘ  (από 
50,51 με τροποποιήσεις) 
Ενδείξεις  Ραδιοϊσοτοπικής  Συστηματικής 
Θεραπείας οστικού πόνου 

Θεραπεία  πόνου  από  οστικές  μεταστάσεις 
ανθεκτικού στα αναλγητικά 
Μεταστάσεις οστεοβλαστικού τύπου 
Θετικό σπινθηρογράφημα οστών 
Σύμπτωση εστιών πόνου με «θερμές»  εστίες 
σπινθηρογραφήματος 
Προϋποθέσεις 

Αιματολογική εικόνα 
Αιμοσφαιρίνη >90g/L 
Ολικά λευκά >3 Χ 109/L 
Αιμοπετάλια >100 Χ 109/L 
Νεφρική λειτουργία 
Ουρία < 12 mmol/L 
Κρεατινίνη <200 mmol/L 
Σπειραματική διήθηση >30 mL/min 
Απόλυτες αντενδείξεις 

Εγκυμοσύνη 
Θηλασμός 
Οξεία,  ή οξεία  επί χρονίας νεφρική ανεπάρ‐
κεια 
Προφυλάξεις 

Ακράτεια ούρων – καθετηριασμός κύστης 
Κυστεουρητηρική  απόφραξη,  ή  απόφραξη 
στο επίπεδο της ουροδόχου κύστης‐ συνιστά‐
ται  τοποθέτηση  stent  ,  ή  καθετηριασμός  της 
κύστης 
Καλή ενυδάτωση ασθενούς, συχνή ούρηση 4‐
6 ώρες μετά τη χορήγηση 

Σπινθηρογραφική  εικόνα  διάχυτα  αυ‐
ξημένης  πρόσληψης  Tc99m‐MDP  σε  όλα 
τα  οστά  (superscan),  ή  διάχυτα  αυξημέ‐
νης πρόσληψης στα μακρά οστά, ως επί 
διηθήσεως  του  μυελού  των  οστών  απο‐
τελούν δυσμενείς προγνωστικούς παρά‐
γοντες για την επιτυχία της θεραπείας. 

Πριν  από  την  έναρξη  της  θεραπείας 
είναι  επιβεβλημένος  ο  πλήρης  αιματο‐
λογικός  έλεγχος  που  πρέπει  να  γίνεται 
ενωρίτερα  από  μια  εβδομάδα  προ  της 
έναρξης της ΡΣΘ : Αιμοσφαιρίνη < 90g/L, 
ολικός  αριθμός  λευκών  αιμοσφαιρίων< 
3.5X109/L,  απόλυτος  αριθμός  ουδετερό‐
φιλων λευκών αιμοσφαιρίων< 1.5 X109/L, 
αιμοπετάλια<60  X109/L,  ρυθμός  σπειρα‐
ματικής  διήθησης  <30mL/min,  δεν  απο‐
τελούν απόλυτες αντενδείξεις ενάρξεως 
της  ΡΣΘ,  αλλά  προδιαθέτουν  προς 
φλεγμονές  και  αιμορραγίες  και  πρέπει 
να  συνεκτιμηθούν  με  την  υπόλοιπη  ει‐
κόνα  του  ασθενούς.  Απόλυτη  αντένδει‐
ξη μπορεί να θεωρηθεί η απότομη πτώ‐
ση των λευκών ή των αιμοπεταλίων χω‐
ρίς  σημεία  αποκατάστασης,  κατά  τις 
προηγούμενες,  της  θεραπείας,  εβδομά‐
δες.  
Οι  ασθενείς  καλό  θα  είναι  να  μην  έ‐

χουν λάβει μυελοτοξική χημειοθεραπεία, 
όπως  νιτροζουρία,  για  4‐6  εβδομάδες 
πριν  από  την  έναρξη  της  ΡΣΘ  και  ούτε 
πρέπει  να  λάβουν  για  6‐12  εβδομάδες 
μετά.  
Η  ΡΣΘ  μπορεί  να  συνδυαστεί  με  α‐

σφάλεια  με  τοπική  ακτινοθεραπεία  .  Ε‐
ντούτοις η  εξωτερική ακτινοβόληση του 
μισού  σώματος  2‐3  μήνες  πριν  από  την 
ΡΣΘ  αποτελεί  σχετική  αντένδειξη  ΡΣΘ 
λόγω αυξημένου κινδύνου μυελοτοξικό‐
τητας. 
Η  διάχυτη  ενδαγγειακή  πήξη  (ΔΕΠ), 

που παρατηρείται στο 10‐20% των ασθε‐
νών  με  προχωρημένο  καρκίνο  του  προ‐
στάτη,  μπορεί  να  αποτελεί  προδιαθεσι‐
κό παράγοντα για σοβαρή θρομβοπενία 
μετά τη ΡΣΘ. Συνιστάται να γίνει έλεγ‐
χος  πήξεως  για  να  αποκαλυφθούν  α‐
σθενείς  με  υποκλινική  ΔΕΠ.  Πρόσφατη 
θεραπεία  με  διφωσφονικά  μπορεί  να 
ελαττώσει  την  πρόσληψη  του  Sr/Sm/Re 
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και  κατά  συνέπεια  να  ελαττώσει  την 
αποτελεσματικότητα  της  αναλγητικής 

δράσης της ΡΣΘ. 

  
Εικόνα 1. Ανδρας 56 ετών με ανθεκτικό στην 
ορμονοθεραπεία  καρκίνο  του  προστάτη. 
Σπινθηρογράφημα  οστών  με  99mTc  MDP 
που  αποκαλύπτει  πολλαπλές  οστικές  μετα‐
στάσεις οστεοβλαστικού τύπου. 

Συνιστάται  διακοπή  λήψης  διφωσφο‐
νικών για 48 ώρες πριν από την έναρξη 
της  ΡΣΘ.  Η  ΡΣΘ  δεν  είναι  κατάλληλη 
για  ασθενείς  με  προσδόκιμο  επιβίωσης 
μικρότερο από 4 εβδομάδες. 
Εικόνα  2.  Γυναίκα  75  ετών  με  καρκίνο  του 
μαστού. Σπινθηρογράφημα οστών με 99mTc 

MDP  που  αποκαλύπτει  πολλαπλές  οστικές 
μεταστάσεις οστεοβλαστικού κυρίως τύπου. 
 
Η εγκυμοσύνη και ο θηλασμός αποτε‐

λούν  απόλυτες  αντενδείξεις  έναρξης 
ΡΣΘ. 
Ενημέρωση ασθενών 
Οι ασθενείς πρέπει να ενημερώνονται 

πως το 60%‐80% όσων υποβάλλονται σε 
ΡΣΘ  ωφελούνται  από  αυτήν.  Οι  ασθε‐
νείς  πρέπει  να  γνωρίζουν  πως  η  θερα‐
πεία  έχει  ανακουφιστικό  χαρακτήρα, 
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πως ο πόνος πιθανόν να επιταθεί παρο‐
δικά συνήθως την τρίτη ημέρα μετά την 
χορήγηση του ραδιοφαρμάκου και η επί‐
ταση  αυτή  πιθανόν  να  διαρκέσει  2‐5  η‐
μέρες. Πρέπει  να γνωρίζει πως  τα απο‐
τελέσματα  της  θεραπείας  αρχίζουν  να 
είναι  αισθητά  από  την  2η  μέχρι  την  4η 
εβδομάδα  μετά  από  τη  χορήγηση  του 
ραδιοφαρμάκου.  Οι  ασθενείς  πρέπει  να 
συνεχίζουν  την συνήθη αναλγητική θε‐
ραπεία  τους  μέχρι  να  παρατηρήσουν 
ελάττωση του πόνου και ν α συμβουλευ‐
τούν  τον θεράποντα  ιατρό  τους για  τον 
τρόπο μείωσης της. 
Τρόπος χορήγησης ΡΣΘ ‐ Οδηγίες ακτι‐
νοπροστασίας 

Τα  ραδιοφάρμακα  της  ΡΣΘ  χορηγού‐
νται  ενδοφλεβίως.  Η  χορήγηση  μπορεί 
να  επαναληφθεί  στα  βραχύβια  ραδιο‐
φάρμακα  κυρίως  (153Sm‐EDTMP,  186  Re‐
HEDP,  188Re‐HEDP)  εφόσον  διαπιστωθεί 
ικανοποιητική εφεδρεία του μυελού των 
οστών (πίνακας 3). Το ποσοστό ανταπό‐
κρισης  της  επαναληπτικής  θεραπείας 
είναι 50%. 
Μετά  τη  χορήγηση  των  ραδιοφαρμά‐

κων  της  ΡΣΘ  δεν  απαιτείται  νοσηλεία. 
Οι  υπεύθυνοι  ακτινοπροστασίας  του 
τμήματος Πυρηνικής Ιατρικής χορηγούν 
στον ασθενή γραπτές οδηγίες που έχουν 
σκοπό την ελάττωση της άσκοπης έκθε‐
σης σε ακτινοβολία των μελών της οικο‐
γένειάς τους και του κοινού. 

Πίνακας 3. Δόσεις, Συνήθης χρόνος ανταπόκρισης, Χρόνος επαναχορήγησης ραδιοφαρμάκων 
για ραδιοϊσοτοπική συστηματική θεραπεία μεταστατικού οστικού πόνου. 
Ραδιοφάρμακο  Συνήθης δόση  Χρόνος ανταπόκρισης Διάρκεια 

ανταπόκρισης 
Επαναχορήγηση 

Oρθοφ/κός32P  185‐370 MBq iv  14 ημ  10 εβδ  >3 μηνες 
89SrCl2  150 MBq  14‐28 ημ  12‐26 εβδ  >3 μήνες 
153Sm‐EDTPM  37 MBq/kg  2‐7 ημ  8 εβδ  > 2 μήνες 
186Re‐HEDP  1,3 GBq  2‐7 ημ  8‐10 εβδ  >2 μήνες 
188Re‐HEDP  1,3‐4,4 GBq  2‐7 ημ  8 εβδ  ‐ 
117mSn‐DTPA  2‐10 MBq/kg  5‐19 ημ  12‐16 εβδ  >2 μήνες 
 

Αν ο ασθενής νοσηλεύεται, το προσω‐
πικό της κλινικής πρέπει να ενημερώνε‐
ται  για  τις  απαραίτητες  προφυλάξεις. 
Επειδή  το  ραδιοφάρμακο  αποβάλλεται 
από  τα ούρα,  κυρίως κατά  τις πρώτες  2 
ημέρες  μετά  από  τη  χορήγησή  του,  α‐
σθενείς  με  ακράτεια  ούρων  πρέπει  να 
καθετηριάζονται πριν από τη χορήγηση 
του  ραδιοφαρμάκου  και  ο  καθετήρας 
πρέπει  να  παραμείνει  στην  ουροδόχο 
κύστη για τουλάχιστον 3‐4 ημέρες. 
Παρακολούθηση 
Η παρακολούθηση της αιματολογικής 

εικόνας  είναι  χρήσιμη  άπαξ  εβδομα‐
διαίως κατά τις πρώτες 8 εβδομάδες με‐
τά  τη  χορήγηση  του  ραδιοφαρμάκου, 

κυρίως σε ασθενείς υψηλού κινδύνου για 
μυελοτοξικότητα.  Παροδική  πτώση  των 
λευκών  αιμοσφαιρίων  ή  των  αιμοπετα‐
λίων  μπορεί  να  παρατηρηθεί  κατά  την 
4η  ‐8η  εβδομάδα  που  συνήθως  αποκαθί‐
στανται μέσα στο επόμενο τρίμηνο. 
Συμπεράσματα 
Η  συστηματική  ραδιοϊσοτοπική  θερα‐

πεία  του  πόνου  από  οστικές  μεταστά‐
σεις  είναι  μια  αποτελεσματική  σχετικά 
με το κόστος της και ασφαλής θεραπεία, 
που μειώνει  τη  νοσηρότητα  και  βελτιώ‐
νει  την ποιότητα  ζωής  των ασθενών. Η 
ΡΣΘ δεν απαιτεί νοσηλεία και οι προφυ‐
λάξεις που πρέπει να ληφθούν είναι εύ‐
κολα  κατανοητές  και  εφαρμόσιμες.  Εί‐
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ναι  η  ενδεδειγμένη  θεραπεία  για  ασθε‐
νείς με πολλαπλές οστικές μεταστάσεις 
οστεοβλαστικού κυρίως τύπου, και μπο‐
ρεί  να  επαναληφθεί  με  ασφάλεια  σε 
ασθενείς με  ικανοποιητική λειτουργικό‐
τητα  του  μυελού  των  οστών.  Τα  ποσο‐
στά ανταπόκρισης είναι υψηλά και η θε‐
ραπεία καλά ανεκτή από τους ασθενείς. 
Η  συστηματική  ραδιοϊσοτοπική  θερα‐
πεία  του  πόνου  από  οστικές  μεταστά‐
σεις  μπορεί  να  εφαρμοσθεί  μόνη,  ή  σε 
συνδυασμό  με  άλλες  θεραπείες  και  υ‐
πάρχουν  ενδείξεις  ότι  επιβραδύνει  την 
πρόοδο της νόσου. Η δυνατότητα εξατο‐
μίκευσης των δόσεων θα μεγιστοποιήσει 
τα ποσοστά ανταπόκρισης  ενώ συγχρό‐
νως θα συμβάλλει στη μείωση της τοξι‐
κότητας της θεραπείας. 
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