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Bnct (Boron Neutron Capture Therapy) ile Kanser Tedavisi

Cancer Therapy with Boron Neutron Capture Therapy (Bnct)
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OZET: BNCT (Boron Neutron Capture Therapy) olarak tanimlanan ve giiniimiizde, 6zellikle yiiksek
derecede malignant oldugu bilinen glioblastoma multiforme tip beyin tiimorlerinde uygulanmaya
baslanmustir. Bor kullanilarak yapilan bu tedavinin temel hedefi; Bor'un ila¢ formu olan p-bronofenilalanin
timorlii dokuya verildikten sonra, ndétron bombardimani yapilmaktadir. Bu yontem Bor'un hiicrelere
yerlesip, nétron bombardimanindan sonra sadece tiimorlii hiicrelerin secici bir sekilde yok edilmesi esasina
dayaniyor. Boylece DNA's1 pargalanan hiicre boliinme dongiisiine giremeyecegi icin, timorlii doku boylece
ameliyata gerek olmaksizin BNCT (Boron Neutron Capture Therapy) ile tedavi edilmis olmaktadir.

ABSTRACT: BNCT uses boron-10 labeled compounds that accumulate preferentially in aselected target
such as tumor cells. The target is then exposed in vivo to thermal neutrons which induce the 10B(n;)7Li
reaction.. Thus BNCT is considered as a unique technique for accomplishing non-invasive 'targeted and
timed cell surgery' in the living body. Other malignant and non-malignant diseases were identified as
potential later candidates for BNCT according to disease type, location, and responsiveness to other therapy
modalities.

1.GIRIS 1936 ilk 6nce roket yakiti olarak kullanilmaya
baslanmustir.

Bu calismada BNCT (Boron Neutron Capture

Therapy) metodu arastirilmigtir.  Bu tip tedavide 1951 ilk klinik BNCT uygulanmast Brookhaven

timorlii dokuya, borun; dokuya uygun ilagc formu National Laboratory (BNL) tarafindan yapildi.

olan p-bronofenilalanin verilerek notron

bombardimani yapilmaktadir. "B + n 0 "B 0'Li + 1959-1961 BNL'den  Brookhaven  Medical

"He; Lityum ve Helyum hiicrede cok kisa bir stire Research(BMRR)'a bir seri hasta kabul edildi. Ayni

kalmakta ve bu sirada genis bir alana enerji  tarihlerde Massachusetts Institue of Technology

yaymaktadirlar. Bu partikiiller de kanser hiicrelerini (MIT)'de tedaviye alindi. Dort farkli Bor bilesigi ile

yok ederken saglikli dokuya zarar  uygulamalar baslad.

vermemektedirler. Tedavinin devaminda kanserli

hiicrelerin tamamen yok edilmesi amaclamyor. Bor 1961 Amerika'da uygulamalar hayal kinkligi ile

kullanilarak yapilan BNCT tedavisinin - gonuclandu.

avantajlarindan en onemlisi; tiimorli dokunun yok

edilmesi igin yapilan ¢ok tehlikeli ve riskli 1968 Japonlar da BNCT c¢alismaya basladilar.

oldugunu bildigimiz ameliyatlann riskim ortadan  Dr.Hatanaka ve Dr. Sweet, Hitachi Traimng

kaldirarak bigak izi olmadan hastayt tedavi  Reaktor'de (HTR) Bor siilfidril kullanarak GBM'li

etmektir. 9 hastay1 on yildan fazla yasatmay1 basardilar. 1969
Hatanaka'mn sonuclanndan sonra Avrupa ve
Amerika yemden BNCT calismalarina agirlik verdi.
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1980 Boronophenylalanine  (BPA) kullaniimaya
baglandi. Aminoasit yapisinda oldugu i¢in, hiicreler
tarafindan kabul edildi.

1994 Yeni bir yiiksek enerjili noétron bombasi

epitermal noétronlarla birlikte BMRR'de
kullanilmaya baslandi.
1994-1999 BPA ilk defa GBM'nin klinik

uygulamalarinda kullanilmaya bagladi.

1996 MIT, BPA kullanmaya basladi, ilk uygulanan
38 hastada toksik etki gozlenmedi. 17 hastanin
13"linde timorde kiiclilme godendi. Akut yan etki
tespit edilmedi, Ozellikle kafatasi i¢c basincinda
azalma gozlendi.

1997'de Hollanda'da BSH 26 hastada kullanildi.

1999 Finlandiya'da 18 hastada erken radyasyon
olmaksizin uygulandi. Bir yil i¢in hayatta kalim
%61'di.

2001 Ik BNCT cahsmasi Isve¢'te yapildi. 17
hastada Studsvik R2-0 reaktoriinde epitermal ndtron
bombasi kullanildi

2001-2004 Guiniimiizde halen ¢ok tehlikeli oldugu
bilinen beyin tiimorlerinde BNCT kullanilmaktadir.

31
BNCT icin hazirlanan Bor iceren ilaclar tedavide
kullanilmaya basladi.  Bunlardan;  Carborane;
Sodium Borocaptate (BSH) Na2H1110B12SH,
Sodium mercaptododecarborate.

1950'Ierin sonlarinda ilk polihedral bor anyonlari
ve onlarin izoelektrik  karboran analoglan
kesfedildi.

Polihedral Bor anyonlar1 ve onlarin Kkarboranlari
kolaylikla organik molekiillere baglandi,
biyomedikal ve diger yaklasimlardan elde edilen
orjinalleri ¢ok yiiksek sayilara ulasti.

1995'te Hawthorne ve grubu metaller ve bordan
metallokarboranlar ve metalloboranlar tiirettiler ve
BNCT uygulamalarinda kullanilmaya baglandi.

flk karbon bilesigi analogu olarak hazirlanan
carboranylalanine'dir. Streptomycine etkisi
gostermektedir, antimikrobial 6zelligi vardir.

BPA uygulamasi i¢in Ongbriilenler

* BNCT icin BPA (total doz 900 mg/ kg)

*BPA'nin yiiksek dozlarinin in vivo incelemelerde
toksik olmadigi bulunmustur (> 1000 mg/kg)
*TUimorli ve timore komsu dokularda, artan Bor
konsantrasyonu, timor kan oranini
degistirmemektedir.

Gelistirilen Bor bilesikleri arasinda

-Plasma membranmda biriken fosfolipid eterleri

- Tumor proteinlerine katilabilen amino asitler,
-DNA ya da RNA ya kaiilabilen nukleotidlere
doniisebilen nukleozidler.

- Porfirinler ve poliaminler

- Borlanmis lipozomlann sentezi,

- Diisiik dansiteli lipoproteinler,

- Antisense oligonukleotidler,

- Monoklonal antikorlar ve onlarin fragmentleri,
-Bispesifik antikorlar ve

-Epidermal Growth Factor gibi tiimor reseptOrlerine
baglanan biiylime reseptorleri

BNCT icin gerekli olanlar

1) Hiicresel membranlar boyunca tasinabilir olmasi,
2) Timor hiicrelerindeki birikimin seciciligi,
1-Beyin bariyeri (BBB: blood brain barrier) boyunca
taginabilir olmast,

4) Niikleustaki birikim,

5) Yiiksek tumor-kan ve tumor-normal doku orani,
6) Yiksek Bor icerigi,

7) Dusiik toksisite,

8) Katabolizmaya direng gostermesi,

BNCT icin hastada aranan Ozellikler

*Hasta >18 yasmda olmal,

*Histolojik inceleme sonucunda kesin GBM tanisi
konmus olmali,

*Daha Once herhangi bir cerrahi tedavi yapilmamis
olmali,

*Fenilketoniiri hikayesi olmamali,

*Bagka bir hastaliktan dolay1r tedavi goriiyor
olmamali.
Bu bildiriyi sunmaktaki amacimiz; tlkemizde

cesitli kanser vakalarma siklikla rastlanmaktadir.
Tirk Tibbma ve  doktorlarrmiza  saygimiz
sonsuzdur. Universitelerimizin ve Bor ile ilgilenen
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kamu kurum ve kuruluglarimizin ortak
calismalartyla, tilkemizde de BNCT tedavisinin
uygulanabildigi bir merkez kurulmasmin gerekliligi
ve 6nemini bildirmektir.
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