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Системная радионуклидная терапия (РНТ) 
с применением остеотропных препаратов 
является эффективным методом лечения 
больных с метастазами в кости и болевым 
синдромом. В многочисленных работах про-
анализированы результаты применения раз-
личных радиофармпрепаратов (РФП). По-
казано, что уменьшение боли достигается в 
70-80% случаев, причем примерно 20% про-
леченных пациентов полностью избавляются 
от болевого синдрома [12,14]. Особенность 
генераторного радионуклида Re-188 состоит 
в том, что он может быть получен непосред-
ственно в клинике в необходимое время, а при 
соответствующем количестве пациентов его 
применение может быть экономически наи-
более эффективным. Препарат Re-188-HEDP 
применяется при метастатическом пораже-
нии костей, он сходен с другими известными 
остеотропными РФП по своему обезболива-
ющему действию и параметрам безопасности 
[2,31,32,34]. Дальнейшие клинические иссле-
дования должны быть более сфокусированы 
на повышении выживаемости. Начало этому 
пути положено. На небольшой группе паци-
ентов было показано увеличение выживаемо-
сти при двукратном введении Re-188-HEDP 
в сравнении с однократным [7]. В крупном 
международном исследовании при терапии  
с применением 6 курсов альфа-излучателя 
хлорида Ra-223 у больных раком предста-
тельной железы с костными метастазами по-
казано повышение выживаемости на 3,6 ме-
сяцев по сравнению с плацебо [33]. 

В России созданы два РФП на основе Re-
188. Re-188-КОЭДФ (Фосфорен) является ана-
логом Re-188-HEDP. Он показал сходные с 
ним свойства при клинических исследовани-
ях [2,4,27,58]. Комплекс Re-188-золедроновая 
кислота (Золерен) является уникальной раз-
работкой, сочетающей в себе терапевтическое 
действие золедроновой кислоты и радиону-
клида Re-188 [1]. 
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Метастазы в кости – одно из наиболее частых 
проявлений прогрессирования опухолевого про-
цесса. При аутопсиях обнаруживается высокий 
процент костных метастазов: у 47-85% больных 
раком молочной железы, 33-85% —раком про-
статы, 32-60% —раком легкого [8]. Плохо подда-
ющийся контролю болевой синдром значитель-
но снижает качество жизни пациентов, резко 
ограничивает их мобильность и отрицательно 
влияет на выживаемость. При этом значимо по-
вышается потребность больных в паллиативной 
помощи и медицинском контроле, что в свою 
очередь, увеличивает расходы на их лечение 
[46,62]. Возможность достижения длительного 
и стойкого обезболивания особенно важна для 
этой категории пациентов. 

Механизмы формирования болевого син-
дрома во всех деталях до конца не выяснены. 
Имеет значение множество факторов. При осте-
олитических процессах причиной болей может 
быть инфильтрирующий рост в матрицу кости 
и микропереломы [43]. Остеобластические про-
цессы ведут к растяжению надкостницы, что 
также является физической причиной болей 
[54]. Большое значение имеют и биохими-
ческие факторы. Процессы с участием бра-
дикинина, простагландинов, интерлейкинов, 
фактора некроза опухолей активно участвуют 
в формировании болевого синдрома [45,64]. 
Остеотропные РФП оказывают непосредствен-
ное влияние как на физические, так и на био-
химические факторы. 

Адекватное обезболивание подразумевает под 
собой длительное применение анальгетиков: не-
стероидных противовоспалительных средств, 
слабых и сильных опиоидов, возможно допол-
нительное назначение трициклических анти-
депрессантов, антиконвульсантов и нейролеп-
тиков. Все эти средства обладают побочными 
эффектами, которые особенно выражены при 
длительном применении, у пожилых и ослаблен-
ных больных. В то же время отказаться от этих 
препаратов часто не представляется возможным. 
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Существенное место в паллиативном лече-
нии больных с множественными метастазами в 
кости занимают гормоно- и химиотерапия. Гор-
монотерапия позволяет повысить выживаемость 
при раке молочной, предстательной, щитовид-
ной железы и при некоторых других заболева-
ниях [6,13]. После появления таксанов в 1990-е 
годы существенно возросла роль химиотерапии 
[5,11,16,22,23,50,56]. 

Бисфосфонаты стали неотъемлемой частью 
лечения больных с метастазами в кости, уве-
личивая время до возникновения ассоции-
рованных со скелетом осложнений [55]. Так 
применение золедроновой кислоты вызывает 
достоверное уменьшение количества таких ос-
ложнений с 45% до 19% за период наблюдения 
в 48 нед. [9,42] . Относительно обезболиваю-
щего эффекта бисфосфонатов данные противо-
речивы. Имеются публикации, говорящие как 
о достоверном уменьшении болей и улучше-
нии качества жизни, так и не подтверждающие 
этого [15,63]. Дистанционная лучевая терапия 
может уменьшить боль, снизить риск возникно-
вения патологических переломов и неврологи-
ческих осложнений, но воздействует локально. 
При диссеминированном метастатическом по-
ражении требуется воздействие одновременно 
на множество очагов. Радионуклидная терапия 
(РНТ) по своей сути является системной луче-
вой терапией. Фиксация остеотропных РФП не 
является опухолеспецифичной. Она реализует-
ся в очагах с патологически усиленным мине-
ральным обменом. 

РНТ при метастазах в кости 

Первый опыт применения РНТ при метаста-
зах в кости относится к 1942 году, когда был 
использован аналог кальция, хлорид строн-
ция-89 [51]. В 1950 году Friedell et al опубли-
ковали первые результаты лечения с примене-
нием фосфора-32 у больных раком молочной 
железы с метастазами в кости [19]. Однако, 
ввиду высокой миелотоксичности фосфор-32 
в настоящее время находит применение лишь 
в единичных случаях [17,44]. Наибольшее ко-
личество клинических данных накоплено о ле-
чении рака предстательной железы и рака мо-
лочной железы. При применении стронция-89 
хлорида в общей сложности уменьшение боли 
достигается в 70% случаев, а полное избавле-
ние от боли —в 10-30 % [26,52]. Среди радио-
активно меченных фосфонатов наиболее широ-
кое применение нашли cамарий-153-EDTMP  и 
рений-186-HEDP. Здесь эффективность лечения 
также составляет 70% —80% без достоверных 
различий [31] (табл. 1). Паллиативный эффект 
РНТ (обезболивание, отмена или снижение 

доз аналгетиков, улучшение качества жизни) 
проявляется у 70-80% пациентов, причем при-
мерно 20% пациентов полностью избавляются 
от болей [32]. В сравнительных исследовани-
ях не наблюдалось значительных различий в 
обезболивающем эффекте после однократного 
введения РФП, основанных на разных бета-из-
лучателях, как встраиваемых в костную ткань 
конкурентно кальцию, например, Sr-89 хлорид, 
так и доставляемых фосфонатными носителя-
ми, например, Sm-186-EDTMP, Re-186-HEDP 
[35,36]. Из-за того, что большинство исследо-
ваний направлены на оценку анальгетического 
эффекта и влияния на качество жизни одно-
кратного введения остеотропных РФП, мно-
гие склонны рассматривать этот вид лечения 
в качестве симптоматического и начинают о 
нем задумываться только на поздней стадии 
заболевания. Однако, появились исследования, 
в которых в качестве первичной конечной точ-
ки рассматривается повышение выживаемости. 
Наиболее крупное исследование ALSYMPCA 
для оценки эффективности 6 введений альфа-
излучателя дихлорида Ra-223 при кастрацион-
но-резистентном раке предстательной железы 
демонстрирует повышение выживаемости на 
3,6 мес. по сравнению с плацебо. Имеются 
наблюдения повышения выживаемости и для 
бета-излучателей. Так, отмечено повышение 
выживаемости пациентов при двукратном вве-
дении Rе-188-HEDP по сравнению с его одно-
кратным применением [7]. 

Одним из факторов, ограничивающих распро-
странение РНТ, особенно в развивающихся стра-
нах, являются высокие расходы на РФП. Пре-
параты на основе Re-188 могли бы быть вполне 
доступными и экономически целесообразными 
при интенсивном использовании генераторов.  
В перспективе они должны стать неотъемлемой 
частью современной ядерной медицины, как и 
99mTc в радионуклидной диагностике [25]. 

Новые возможности открывает комбинация 
РНТ с другими методами, такими как химио-
терапия или дистанционная лучевая терапия 
[57,61]. В особых случаях при высокодозной 
РНТ может использоваться трансплантация 
стволовых клеток [47]. Следующими шагом в 
лечении могли бы быть комбинации с таргетны-
ми терапевтическими агентами, например, с ан-
тагонистами эндотелина–1, остеопротегерином 
(ингибирующим остеокластогенез фактором), 
трансформирующим фактор роста бета (TGFb 
mAbs) или ингибиторами факторов роста фи-
бробластов FGF [10,18,21,24,53]. Развитие РНТ 
предполагает расширение ее возможностей от 
обезболивающей терапии к терапии, направлен-
ной на подавление опухолевого роста и увели-
чение выживаемости. 



ВОПРОСЫ ОНКОЛОГИИ. 2016, ТОМ 62, № 4

403

Генератор Вольфрам-188/Рений-188 
(188W/188Re)

Генератор вольфрам-188/рений-188 (188W/188Re) 
позволяет получать 188Re непосредственно  
в клинике. Рений-188 —дочерний нуклид, об-
разующийся при распаде 188W, который, в свою 
очередь, является реакторным продуктом с фи-
зическим периодом полураспада (T½) 69 дней. 
Это дает возможность использовать генератор 
для приготовления РФП до 6 месяцев при до-
статочно высокой исходной активности. Среди 
производителей генераторов 188W/188Re наиболее 
известны Oak Ridge National Laboratory (ORNL) 
(Окридж, США), Polatom (Польша), ITM, Мюн-
хен (Германия), IReFleurus (Бельгия), ФЭИ (Об-
нинск, Россия) [65]. Изотоп Re-188 имеет период 
полураспада 17 часов и максимальную энергию 
бета-излучения до 2,12 MэВ. Высокая энергия 
бета-частиц обеспечивает среднюю глубину их 
проникновения 3,1 мм, максимально до 10,4 мм. 
Благодаря таким параметрам излучения, бета-ча-
стицы могут достигать опухолевых клеток, рас-
положенных в нескольких миллиметрах от зоны 
фиксации изотопа. Гамма-излучение мощностью 
159 keV (15%) позволяет проводить сцинтигра-
фию костей высокого качества после введения 
лечебной активности, что особенно важно для 
клинико-дозиметрических исследований. Орга-
низационной проблемой широкого использова-
ния Rе-188-HEDP является недостаток коммер-
чески доступных наборов, сертифицированных 
по GMP и производств, соответствующих стан-
дартам GMP [60]. Технологическая проблема 
заключается в том, что нерадиоактивный рений 
в виде перрената аммония имеет большое влия-
ние на связь с гидроксиапатитами кости и может 
сильно влиять на процентное накопление вве-
денной активности [29]. 

Re-188-HEDP
Первые данные о клиническом использовании 

Re-188-HEDP были опубликованы Palmedo et al 
в 2000 году [48]. Введения начинали с актив-
ности 2,6 ГБк. При повышении до 4,4 ГБк на-
блюдались проявления миелотоксичности. При 
введении активности 3,3 ГБк у одного пациента 
возникла обратимая тромбоцитопения 2-й сте-
пени, а при введении 4,4 ГБк уже у 3-х боль-
ных наблюдалась тромбоцитопения, причем, 3-й  
и 4-й степени. Поэтому в дальнейших иссле-
дованиях применялась стандартная активность 
3,3 ГБк. В одном из своих исследований ав-
тор изучал влияние терапии на качество жизни  
с учетом индекса Карновского. У больных кастра-
ционно-резистентным раком простаты (КРРП) 
удавалось повысить индекс Карновского с 74 ± 
7% до 85 ± 9% (p=0,001) через 12 нед. после 
введения 3,3 ГБк Re-188-HEDP (рис. 1) [37]. По 
визуально-аналоговой шкале (ВАШ) с 10 степе-

нями (0 —отсутствие боли; 10 – максимальная 
боль) было отмечено снижение боли с 4,4 ± 1,8 
до 2,7 ± 2,0. Максимальный эффект наблюдался 
между 3-й и 8-й неделей после введения препа-
рата (рис. 2) [38]. Снижение боли по ВАШ на 
2 ступени на протяжении двух следующих друг 
за другом недель наблюдалось у 76% пациентов, 
причем у 20% пациентов боль полностью ис-
чезала после терапии. У одного пациента через 
12 недель после терапии по данным сцинтигра-
фии была отмечена отчетливая положительная 
динамика (рис. 3). Подобные эффекты описаны  
и при других опухолях: при раке легкого, по-
чечно-клеточном раке, ринофарингеальных кар-
циномах, раке мочевого пузыря [30]. 

При применении Rе-188-HEDP тромбоцито-
пения является наиболее частым нежелательным 
явлением. Лейкопения и анемия представляют 
несколько меньшую клиническую значимость. 
Исследования с использованием 3,3 ГБк Rе-
188-HEDP продемонстрировали умеренно выра-
женную обратимую тромбоцитопению с умень-
шением количества тромбоцитов с 286 ± 75 х 
109/л до 218 ± 83 х 109/л с наименьшим зна-
чением через 3 нед. после введения (рис. 4), 
т. е. значительно раньше, чем после введения 
стронция-89 с T½ 50,5 дней (тромбоцитопения 
для стронция-89 максимально выражена через 6 
недель после введения) [39]. 

Сравнительное исследование эффективности 
и безопасности однократных введений Rе-188-
HEDP (n=31), Rе-186-HEDP (n=15), Sm-153-EDT-
MP (n=15) и Sr-89 хлорида (n=18) при раке предста-
тельной железы и карциномах молочной железы 
не выявило достоверных различий. В целом, 15% 
пациентов прекратили приём болеутоляющих 
средств при полном исчезновении болей. Уровень 
боли по шкале ВАШ снижался от 3,6 ± 1,7 до 2,2 
± 1,8 в течение 12 недель (p<0,01). Для индекса 
Kaрновского только при использовании Rе-188-
HEDP отмечался достоверный подъем, однако, 
это может быть обусловлено более высоким чис-
лом пациентов в данной группе. Из 61 пациента  
с КРРП у 14 (23%) наблюдалось снижение уров-
ня ПСA ≥ 50% по сравнению с исходным уров-
нем. В целом, только у 8 пациентов наблюдалась 
тромбоцитопения 1-й степени, и у 2 пациентов – 
тромбоцитопения 2 -й степени (у одного пациен-
та после введения стронция-89, у другого после 
введения Rе-188-HEDP). У всех пациентов уро-
вень тромбоцитов нормализовался через 12 нед. и 
составил в среднем 95% исходного значения [31]. 

Новый терапевтический подход представляет 
собой повторное введение Rе-188-HEDP. Бонн-
ская исследовательская группа сравнивала одно-
кратное введение с двукратным введением 3,3 
ГБк у 64 пациентов с КРРП. При двукратном 
применении наблюдалось повышение выжи-
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ваемости до 12,7 мес. по сравнению с 7 мес. 
при однократном введении. Также отмечалось 
увеличение времени до прогрессирования (7,0  
и 2,3 месяца соответственно), улучшение состо-
яния (92% против 60% пролеченных пациентов),  
а также снижение уровня ПСА> 50% (39% про-
тив 7%) [49]. В дальнейшем исследовании у 60 
пациентов изучалось действие однократного 
введения (группа A; n=19), двукратного вве-
дения (группа B; n=19), а также трехкратного 
введения (группа C; n=22). Это показало уве-
личение выживаемости до 15,7 мес. после дву-
кратного введения по сравнению с 7 мес. после 
однократного введения [7]. Комбинация радио-
нуклидной терапии и химиотерапии тоже может 
повысить выживаемость. Например, при комби-
нации химиотерапии (доксорубицин, винбла-
стин, кетоконазол) и введения стронция-89 вы-
живаемость составляла 27,7 мес. по сравнению 
с 16,8 месяцами при одной только химиотерапии 
(p=0. 0014) [61]. Lam et al. опубликовали пер-
вые результаты лечения 15 пациентов с КРРП 
с применением 37 МБк/кг Rе-188-HEDP в ком-
бинации с двукратным введением капецетабина 
[28]. Эта схема лечения хорошо переносилась 
пациентами, однако, окончательные данные об 
эффективности терапии пока отсутствуют. 

Фармакокинетика Rе-188-HEDP и клиниче-
ская дозиметрия 

Кинетика Rе-188-HEDP сравнима с таковой 
для других радиоактивно меченных фосфона-
тов. Примерно 50% введенной активности по-
глощаются в скелете в течение 3 часов. В то же 
время наблюдается быстрое выведение из мяг-
ких тканей (биологический Т½ —51 ± 43 час), 
биологический Т½ в метастатических очагах  
в костях достоверно выше (269 ± 166 час). В 
итоге накопленная доза во всем теле относи-
тельно небольшая (0,23 ± 0,07 Гр) при достовер-
но более высокой накопленной дозе в костных 
метастазах (12,9 ± 6,2 Гр). Доза в костном мозге, 
равная 2,0 ± 0,6 Гр, допустима для пациентов  
и ведет к развитию обратимой миелотоксично-
сти легкой степени. Дозы, накопленные в почках 
(2,3 ± 0,7 Гр) и мочевом пузыре (3,3 ± 0,6 Гр) 
ниже известных допустимых доз в радиотерапии 
(макс. допустимая доза для почки составляет 20-
30 Гр) [40]. 

Проблемой использования моделей при рас-
чете дозы является отсутствие полноценных 
данных о накоплении РФП в нормальной ко-
сти и костных метастазах. Коммерческий про-
граммный комплекс MIRDOSE предполагает 
одинаковое 50%-ное накопление в кортикальном  
и трабекулярном отделах кости [59]. Однако это 
является чисто гипотетическим предположени-
ем. MIRDOSE предполагает гомогенное нако-
пление в костном метастазе, но на практике 

это сомнительно. Остеотропные РФП накапли-
ваются благодаря повышенному обмену веществ 
в костях. Так как костный метастаз состоит из 
стромальных клеток, костного мозга, опухоле-
вых клеток и остеоцитов, то накопление должно 
быть неоднородным. 

Чтобы получить надежные данные о накопле-
нии Rе-188-HEDP в здоровой кости, K. Liepe  
et al. была разработана новая модель для ин-
дукции остеобластических костных метастазов, 
так как известные ранее модели не воспроиз-
водили процесс метастазирования в достаточ-
ной мере. Для этого на модели крыс MatLyLu 
R3327 клетки рака предстательной железы вво-
дились непосредственно в кость, после чего 
на сцинтиграммах и МРТ костей наблюдалось 
развитие метастазов [41]. В последующих ав-
торадиографических исследованиях после вну-
тривенного введения Rе-188-HEDP отмечалось 
65% поглощение в трабекулярном отделе кости 
и только 35% в кортикальном. Это обусловлено 
более высокой площадью резорбции в трабеку-
лярной системе. Следовательно, при расчете доз 
в нормальном скелете MIRDOSE недооценивал 
накопленную дозу в костном мозге после введе-
ния Rе-188-HEDP. C учётом накопленной дозы 
в 65% в трабекулярном отделе к 35% в корти-
кальном, реальная накопленная доза оказывается 
существенно выше, чем доза, рассчитанная из 
соотношения 50% к 50%. 

При расчете дозы, накопленной в костных 
метастазах, предполагается поверхностное на-
копление РФП только на глубине до 1 мкм или 
гомогенное накопление в костных метастазах 
[20]. В результате этого в MIRDOSE были соз-
даны 2 модели накопления. Однако, при автора-
диографии K. Liepe et al. продемонстрировали 
весьма неоднородное накопление радиоактивно-
сти во всем метастазе в кости, и, соответствен-
но, довольно неоднородное распределение дозы 
[41]. Согласно этим данным, вновь приходится 
подумать о предпочтительном использовании 
радионуклидов с низкой энергией бета-частиц, 
что теоретически предсказывает меньшую мие-
лотоксичность. Но клинически, в сравнительных 
исследованиях РФП на основе радионуклидов с 
низкой и высокой бета-энергией это предполо-
жение не удалось подтвердить [31]. С другой 
стороны, бета-излучатели с высокой бета-энер-
гией, такие как рений-188, благодаря большему 
пробегу и большему глубинно-сфокусирован-
ному перекрестному облучению клеток, приво-
дят к более гомогенному распределению дозы,  
и вместе с тем, к накоплению более высокой 
дозы в опухолевых клетках. 

Re-188 ОЭДФ (фосфорен)
Создание российских препаратов на ос-

нове 188Re было начато в 2000-х годах. Пер-
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Рис.2 Динамика интенсивности болевого синдрома
(по визуально-аналоговой шкале 0-10 баллов) после

терапии Re-188 HEDP
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Рис.4 Динамика уровня тромбоцитов в крови после
терапии Re-188 HEDP
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Рис.3  «Метаболическая динамика» по данным
остеосцинтиграфии: 

(А) до начала терапии Re-188 HEDP
(В) через 12 недель после введения Re-188 HEDP
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вым российским рениевым РФП стал 188Rе-К-
гидроксиэтилидендифосфонат (188Re-КОЭДФ), 
аналогичный применяемому за рубежом Rе-188-
HEDP. Результаты его доклинических исследова-
ний были опубликованы в 2007 г. [4]. 

В 2012-2013 г. в ФГБУ МРНЦ были вы-
полнены клинические исследования, которые 
показали его возможности в лечении больных  
с метастазами в кости и болевым синдромом. 
Исследование фармакокинетики показало сход-
ство 188Re-КОЭДФ (фосфорен) с его тераностик-
парой —диагностическим препаратом фосфотех 
(99mТс-ОЭДФ) [58]. 

Были пролечены 14 пациентов с костными 
метастазами, большинство из которых составля-
ли больные раком молочной (6) и предстатель-
ной (5) железы. Препарат вводили из расчета 44 
МБк/кг в диапазоне от 2,6 до 3,3 ГБк. Резуль-
таты оказались похожими на эффекты Rе-188-
HEDP. Через 3 мес выраженный аналгетический 
эффект со снижением дозы или отменой аналге-
тиков был отмечен у 9 из 14 пациентов, у 5-ти 
больных был слабый эффект или стабилизация, 
у одного – усиление боли [2,27]. 

Re-188 золедроновая кислота (золерен)
Комплекс Re-188 и золедроновой кислоты 

(золерен) – уникальная российская разработка. 
Это первый в мире РФП с двойным радиомета-
болическим действием. В нем сочетается эффект 
золедроновой кислоты в терапевтической дозе (4 
мг) и воздействие бета-излучения Re-188, для 
которого она (кислота) выступает еще и в роли 
транспортного соединения. Первое в мире вве-
дение человеку было выполнено в июле 2013 г. 
в МРНЦ (Обнинск). Исследования фармакоки-
нетики показали сходство Re-188 золедроновой 
кислоты с его диагностической тераностик-па-
рой 99mТс —золедроновой кислотой (резоскан). 
Были проведены исследования по подбору опти-
мальной дозировки. Пациентам (больным раком 
молочной и предстательной железы с метаста-
зами в кости) вводили препарата из расчета 35 
МБк/кг (3 больных), 45 МБк/кг (10 больных), 
и 55 МБк/кг (15 больных). Оптимальной дози-
ровкой признано 45 МБк/кг. Клинические ис-
следования в настоящее время продолжаются. 
Препарат продемонстрировал очень хорошие 
перспективы для широкого клинического приме-
нения. Потенциально его можно рассматривать, 
в качестве РФП для многократных введений с 
целью торможения прогрессирования костного 
метастазирования и увеличения выживаемости 
[1,3]. 

Заключение

Препараты на основе 188 Re удобны в кли-
ническом применении, так как они могут быть 

получены непосредственно в клинике по мере 
необходимости. Физические свойства радиону-
клида 188 Re позволяют говорить о его высокой 
эффективности в качестве источника лучево-
го воздействия. Rе-188-HEDP —эффективный 
РФП для паллиативной терапии при множе-
ственных метастазах в кости. Российский ана-
лог Rе-188-КОЭДФ (фосфорен) показал схожие 
свойства. Rе-188-золедроновая кислота (золе-
рен) —новый отечественный РФП. Это первый 
в мире препарат с двойным радиометаболиче-
ским действием. Он показал очень хорошие 
клинические перспективы. Повторные введения 
могут повысить выживаемость больных. При 
соответствующем количестве пациентов при-
менение остеотропных РФП на основе Re-188 
может быть предпочтительным с экономиче-
ской точки зрения. 
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The systemic radionuclide therapy with bone affinity 
substances is an effective therapy in bone palliative treatment. 
Studies with radiolabeled Bisphosphonate or strontium-89 
show reduction of pain in 70-80% and about 20% of treated 
patients are pain-free. The generator product rhenium-188 
represents an interesting radionuclide for bone pain palliation. 
It is readily available and with appropriate patient numbers is 
very cost-effective. Radiopharmaceuticals with Re-188 show 
a comparable effectiveness in bone pain palliation and bone 
marrow toxicity as the other known radioactive Bisphosphonate. 
Repeat courses of treatment with rhenium-188 HEDP even a 
slightly increased survival could be observed. Using therapy 
with alpha emitters Radium-223 in prostate cancer patients 
with bone metastases there was observed a prolongation of 
survival by 3,6 months compared with placebo. Two drugs are 
created in Russia on the basis of Re-188. Phosphoren is an 
analog of Re-188-HEDP. It showed properties similar to them 
in clinical studies. Complex Re-188-zoledronic acid (Zoleren) 
is a unique development that combines the therapeutic effect 
of zoledronic acid and Re-188. 

Key words: radionuclide therapy, Re-188-HEDP, Re-188-
zoledronic acid, clinical dosimetry, bone metastases, prostate 
cancer, breast cancer


