T.C.
PAMUKKALE UNIVERSITESI
_ TIP FAKULTESI
NUKLEER TIP ANABILIM DALI

HIiPERTIROIDI iLE SEYREDEN BENIGN TiROIT
HASTALARINDA RADYOAKTIF iYOT TEDAVISI iCIN
OPTIMUM RADYOAKTIF iYOT DOZUNUN BELIRLENMESI

UZMANLIK TEZi

DR. ISIL DEMIRAY UGUZ

TEZ DANISMANI

DOC. DR. DOGANGUN YUKSEL

DENIZLi-2009



Do¢. Dr. Dogangiin Yiksel damsmanhginda Dr. Isil Demiray Uguz
tarafindan  yapilan “Hipertiroidi ile Seyreden Benign Tiroit Hastalarinda
Radyoaktif iyot Tedavisi i¢in Optimum Radyoaktif Iyot Dozunun Belirlenmesi”
bashkl ¢alisma jirimiz tarafindan Niikleer Tip Anabilim Dali’nda TIPTA
UZMANLIK TEZI olarak kabul edilmistir.

0 e < panpun ~ (WIKSSL cr
7

BASKAN @ ¢

N
S~ A

L
UYE i ?@Q De. _g,-.mq Yirar éi‘\{m' '

\ /
\\,/

/\

1 . LUR t.fj,,/,(
BVE Yl Dot Ve (}S}m :h(j!a(t U()e /)(ﬁ» \

Yukaridaki imzalarim adi gecen 6gretim iiyelerine ait oldugunu onaylarim.

A4 012009

giin/ay/yil)

Prof Iy Zafor 470
HeA

T.C.
PAMUKKALE UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI DEKANI



TESEKKUR

Uzmanlik egitimim siiresince her konuda destek ve yardimlarini esirgemeyen,
bilgi ve tecriibelerinden yararlandigim, egitimimde ve uzmanlik tez ¢alismamda
biiylik emegi gecen degerli hocalarim Sayin Prof. Dr. Fatma Suna Kira¢’a, Dog. Dr.
Dogangiin Yiiksel’e ve Yrd. Do¢. Dr. Olga Yaylali’ya, bu tezin gerceklesmesinde
maddi olarak katkida bulunan Pamukkale Universitesi Rektorliigi ve BAP
komisyonu adina Sayin Rektoriimiiz Prof. Dr. Necdet Ardi¢’a ve Tip Fakiiltesi
Dekanimiz Sayin Prof. Dr. Zafer Aybek’e, tezin istatistik degerlendirmesinde
yardimci olan Sayin Dog. Dr. Beyza Akdag’a, gerek uzmanlik egitimimde gerekse
tezimin hazirlanmasi sirasinda bana manevi olarak destek olan ve sabir gosteren egim

Ethem Uguz basta olmak iizere tiim aileme sonsuz tesekkiirlerimi sunarim.

Uzmanlik tezi ve 2007KRM 004 numarali arastirma projesi Uzm Ogr. T.C.

Pamukkale Universitesi Arastirma Fonu tarafindan desteklenmistir.

03.03.2009

Dr. Isil DEMIRAY UGUZ



ICINDEKILER

Sayfa No
(6] 121 1 1
GENEL BILGILER........cccoovvuiiiiiiiiininiiiieiccnnnnnneee e
HIPERTIROIDIZM ...... 3
RADYOAKTIF IYOT ILE TEDAVI EDILEN BENIGN
TIROIT HASTALIKLARLI.....cccucetttuuerrernneereennceeernnnnnn 4
Diffiiz Toksik Guatr (Graves Hastalg) ... 4
Uninodiiler Toksik Guatr (Toksik Adenom, Toksik Soliter
Nodiil) 5
Toksik Multinodiiler Guatr 6
RADYOAKTIF IYOT ILE TEDAVI EDIiLEN BENIGN
TiROIT HASTALIKLARINDA TANL......... 7
BENIGN TiROIT HASTALIKLARINDA TEDAVI
SECENEKLERI 10
Antitiroit flaclar ile Tedavi 10
Cerrahi Tedavi 11
Radyoaktif Iyot Tedavisi 11
Radyoaktif Iyot-131 12
Radyoaktif Iyot-131 Tedavisinin Endikasyonlarr............ 13
Radyoaktif iyot-131 Tedavisinin Kontrendikasyonlart .. 13
Hasta Secimi 14
Hasta Hazirhg 15
Uygulama 17
Doz Se¢imi 18
Radyoaktif Iyot-131 Tedavisinin Yan Etkileri.................. 20
GEREC VE YONTEM........cceetiieieiieieeeeeeeennnnnnnnssmmmmmsmsmssens 2
HASTALAR VE HASTA GRUPLARI 22
RADYOAKTIF IYOT-131 DOZUNUN SECIMI............... 22
TEDAVI VE TAKIP YONTEMI 23
KOHORTTAN ELDE EDIiLEN VERILER 24




ISTATISTIKSEL ANALIZ

TUM HASTALARIN GENEL DEGERLENDIRMESi............
GRAVES HASTALARI
TOKSIK ADENOM HASTALARI
TOKSIK MULTINODULER GUATR HASTALARL..............

TARTISMAL. ..ttt ca e e e e enens

YAS VE CINSIYETIN ETKISI
ESLiK EDEN DiGER KLINiK FAKTORLER.........ccceeeveunen.
DOZ SECIM TEKNIGi
RADYOAKTIF iYOT TEDAVIiSi ONCESi ANTITiROIT
iLAC KULLANIMI
RADYOAKTIF iYOT TEDAViSi SONRASI TEDAViYE
YANIT SURESI

25
26
26
31
32
34
36
36
38
39

42

48

51
52
54
56



Tablo-1
Tablo-2

Tablo-3

Tablo-4

Tablo-5

Tablo-6

Tablo-7

Tablo-8

Tablo-9

Tablo-10

TABLOLAR CiZELGESI

Sayfa No
Hipertiroidizm nedenleri...........ccooervervennienicniciieeeene 3
Graves hastaliginin semptom ve belirtileri..................... 5
Tiroit sintigrafisinde kullanilan radyofarmasétikler ve
maruz kalinan radyasyon dozlart...........cccceeveeneeninnnnne. 8
Fonksiyonel tiroit dokusunda iyot uptake'ini azaltan
bilesikler ve ilaglarin kesilmesi gereken siireler ............. 16
Diisiik iyotlu diyet uygulamasinda alinmamasi istenen
yiyeceKlerin liStesi.......cooviiiiiiiiiiniiiiiccccccce 16
Tiim ¢aligma grubunun ve alt gruplarin demografik ve
KInik bilgileri.......cooueeiieriiiieieie e 27
Tiim ¢alisma grubunun ve alt gruplarin I-131 tedavisine
AT DIGILET ..o 28
I-131 tedavisi 6ncesi antitiroit ila¢ tedavisi alan
hastalarin I-131 tedavi yanitina gore dagilimi.................. 29
[k doz I-131 uygulamasindan sonra tedaviye yanitin
degerlendirilmesi........ccceveeriinniirneenienieeeeeeeeee 30
Graves hastali8i, toksik adenom ve toksik multinodiiler
guatr hastalarinda I-131 tedavi sonuglarinin
degerlendirilmesi........ccceeeeriiniiirneenienieecceeeeeee 50



Sekil-1

Sekil-2

Sekil-3

Sekil-4

Sekil-5

Sekil-6

SEKILLER CiZELGESI

Hasta gruplarinin tiim grup igindeki dagilimu...................

Yiiz ii¢ hastada tam gruplarina gore uygulanan 1-131
dozlarinin daguimi .........oeceeiiiiiiniiiniineeeeeen
Tek doz I-131 tedavisi alan hastalarda otiroidiye ve
hipotiroidiye  giris  siirelerine  gére  olgularin
daBIIMI...couiiiiiiiiii e

Graves hastalarimin I-131 tedavisine verdikleri yanita
gore dagilimlari........cocceeveiiiiniienie e

Toksik adenom hastalarinin I-131 tedavisine verdikleri
yanita gore dagilimlart.........cccooceevviiniinniinienicniceeeee
Toksik multinodiiler guatr hastalarinin I-131 tedavisine

verdikleri yanita gore dagilimi........ccccovveeieineiniinncnnienne

Sayfa No
26

29

31

32

33

35



AF
Anti - Tg
Anti - TPO
ATI
FT3
FT4
GH

Gy
I-131
keV
MMI
MBq
mCi
MNG
NAI
PAUTF
PTU
Rad
RAI
RAIU
RIT
TA

T3

T4
TAEK
TcTU
TcTUs
TFT
TMNG
TSAb

KULLANILAN KISALTMALAR

: Atrial fibrilasyon

: Antitiroglobulin

: Antiperoksidaz

: Antitiroit ilag

: Serbest triiyodotironin

: Serbest tiroksin

: Graves hastalig

: Gray

: Iyot-131

: Kiloelektron volt

: Metimazol

: MegaBecquerel

: MiliCurie

: Multinodiiler guatr

: Sodyum iyodiir

: Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi
: Propiltiourasil

: Absorplanmis doz birimi

: Radyoaktif iyot

: Radyoaktif iyot uptake

: Radyoaktif iyot tedavisi

: Toksik adenom

: Triiyodotironin

: Tiroksin

: Tiirkiye Atom Enerjisi Kurumu

: Tc-99m perteknetat tiroit uptake

: TSH supresyonu altinda Tc-99m perteknetat tiroit uptake
: Tiroit fonksiyon testleri

: Toksik multinodiiler guatr

: Tiroidi stimiile eden antikor



TSH : Tiroidi stimiile eden hormon
TSH - R : Tiroidi stimiile eden hormon reseptorii

USG : Ultrasonografi



GIRiS

Hipertiroidi, kisinin agir1 miktarda tiroit hormonuna maruz kaldigini1 gosteren
bir terimdir. Tiroit hormonlarina asir1 maruz kalan hastada tasikardi, sicak nemli deri
ve viicut 1sisinda artis ile karakterize tirotoksikoz adi verilen klinik bir tablo gelisir
(1). Tiroit bezinden kaynaklanan tirotoksikozu olan hastalarda genel tedavi
secenekleri; antitiroit ilaclarla (ATI) ilag tedavisi, cerrahi tedavi veya radyoaktif iyot
tedavisi (RIT) dir (2). Radyoaktif iyot tedavisi yiiksek enerjili beta 1s1n1 yayan iyot-
131 (I-131) ile yapilir. Iyot-131 ile RIT, 67 yildan beri hipertiroidi ve tiroit
kanserinde kullanilmaktadir. Hipertiroidi tedavisinde RIT’nin ilk kullanimi 1941
yilinda Amerika’da Hertz ve Roberts tarafindan yapilmistir (3). Tiirkiye’de ilk
uygulama 29.03.1954 tarihinde, Prof. Dr. Suphi Artunkal tarafindan, Haseki Tedavi
Kliniginde yapilmistir (4). Bu tedavi yontemi diinyada 2 milyondan fazla hastaya

uygulanmis olup giivenilir, ucuz ve etkili bir tedavi oldugu kanitlanmstir.

Radyoaktif iyot genellikle otoimmiin diffiiz toksik guatr [Graves hastalig
(GH)], toksik adenom (TA) ve toksik multinodiiler guatr (TMNG) nedeniyle
hipertiroidisi olan hastalarda tedavi amaci ile uygulanmaktadir (1). Tedavinin amaci;
Graves hastalarinda tiroit hiicrelerini, toksik nodiil veya nodiillere sahip hastalarda
nodiilii veya nodiilleri harap ederek asir1 hormon salgilanmasin1 Onlemektir.
Miimkiinse bu amaca tek uygulamada ulasilmasi istenir. Bu sekilde hem hastanin
hipertiroidiye hem de radyasyona daha az siire maruz kalmasi amaclanir. Bu nedenle
hastalara degisik yontemlerle I-131 verilir. Radyoaktif iyot dozu, sabit diisiik doz
uygulamas ile belirlenebildigi gibi tiroit dokusunun I-131 tutulum diizeyi, gram
doku basina verilecek radyasyon ve doku miktarin1 esas alan farkli formiillerle de
hesaplanabilir. Tedavi sonrasinda hastalar Gtiroit veya hipotiroit olabilecegi gibi,
yeterli dozda I-131 uygulanmayan olgularda hipertiroidi tablosu devam etmekte veya
kisa siireli bir iyilesme siireci sonrasinda tekrar ortaya c¢ikmaktadir. Bu durumda

hastalara iki veya daha fazla sayida RIT uygulanmaktadir.

Klinigimizde on yili askin siiredir hipertiroidi hastalaria diisilk doz RIT
verilmekte ve [-131 dozunu belirlemede sabit diisitk doz uygulamasi1 yapilmaktadir.
Sabit diisiik doz terimi Tiirkiye Atom Enerjisi Kurumu'nun (TAEK) Radyasyon
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Giivenligi Yonetmeligi'nde I[-131 tedavisi sonrasi izolasyon odasinda tutulan
hastalarin taburcu edilmeleri i¢in hastalarin viicutlarinda kalan aktivite miktariin
altindaki dozlar ifade eder, ki hastanin taburcu edilmesi icin belirlenen doz siir 1
metreden yapilan 6lciim ile 30 miliSievert/saat veya 600 megaBecquereldir (MBq)
(5). Sabit diisiik doz I-131 tedavisi yonteminde hastanin klinik tablosu, bezin boyutu,
tiroit hormon profili degerlendirilerek ampirik olarak bir doz belirlenmektedir.

Radyasyon giivenligi kurallar icinde hastanin yatirilmasina gerek kalmamaktadir.

Radyoaktif iyot tedavisi yarim yiizyildan fazla siiredir uygulanan bir tedavi
yontemi olmasmma karsin hasta sec¢imi, tedavi amact ve doz hesaplanmasinda
tartismalar halen devam etmektedir. Biz bu ¢aligmamizda klinigimizde 2002 yilindan
bu yana hipertiroidi nedeniyle sabit diisiik doz I-131 tedavisi alan benign tiroit
hastalarinin verilerini inceleyerek, tedavi sonuclarim etkileyebilecek tiim klinik
faktorleri (yas, cinsiyet, ATI tedavisi vb) degerlendirip hipertiroidi tedavisinde
sececegimiz optimum sabit I-131 dozunu belirlemeyi ve bu konudaki tartismalarin

¢Oziimiine katkida bulunmay1 amagladik.
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GENEL BILGILER

HIiPERTIROIDIZM

Tiroit bezi tarafindan salgilanan iki tiroit hormonu vardir, tiroksin (T4) ve
trityodotironin (T3). Triiyodotironin hiicre diizeyinde tiroit hormonu etkisinden
sorumlu asil hormondur. Tiroit hormonlarina asir1 maruz kalindiginda, yani
hipertiroidizmde degisik semptomlar ve bulgular ortaya c¢ikar. Bu semptom ve
bulgular sadece kanda tiroit hormon artig1 seklinde olabilecegi gibi tasikardi, sicak
nemli deri ve viicut 1s1sinda artis ile kendini gosteren tirotoksikoz tablosu seklinde de
olabilir (1). Hipertiroidizm nedenleri ve olusumlarindaki patofizyoloji Tablo - 1°de

Ozetlenmistir.

Tablo - 1: Hipertiroidizm nedenleri (1)

Hipertiroidizm Nedenleri Patofizyolojik ozellikleri

Dolasimdaki tiroit stimiilatorleri

Graves hastalig1

Neonatal Graves hastaligt
Tirotropin salgilayan timorler
Hiperemezis gravidarum
Koryokarsinom

Anormal tirotropin reseptorii

Tiroidal otonomi

Toksik multinodular guatr

Toksik soliter adenom

Konjenital hipertiroidizm

Tyotla indiiklenen hipertiroidizm (Jod-Basedow)

Tiroit Follikiillerinin Harabiyeti (Tiroidit)

Subakut tiroidit

Agrisiz veya postpartum tiroidit
Amiodarona bagli tiroidit

Akut (enfeksiyoz) tiroidit

Ekzojen tiroit hormonu

Iyatrojenik
Fastisiyoz
Hamburger tirotoksikozu

Ektopik tiroit dokusu

Struma ovarii
Metastatik follikiiler tiroit kanseri
Tiroit hormonuna kars1 hipofiz direnci

Tiroit stimiilan immiinglobulinler

Tiroit stimiilan immiinglobulinler

Hipofiz adenomu

Insan koryonik gonadotropin salgilanmasi
Insan koryonik gonadotropin salgilanmast
Insan koryonik gonadotropin salgilanmasi

Tirotiropin reseptorlerinde ve G proteinlerinde mutasyon
Tirotiropin reseptorlerinde ve G proteinlerinde mutasyon
Tirotiropin reseptorlerinde mutasyon

Nedeni bilinmiyor; asir1 iyot tiroit bezinin kontroliinii
bozar.

Olasilikla viriitik enfeksiyon

Otoimmiin

Direk toksik ilag etkisi

Tiroit enfeksiyonu (bakteriyal, fungal, vb.)

Asir tiroit hormonu alimi
Asi1r tiroit hormonu alim
Ete tiroit bezi katilmas1

Tiroit dokusu i¢eren over teratomu
Otonom olarak tiroit hormonu salgilayan biiyiik timor
Hipofizde mutant tiroit hormon P reseptor ekspresyonu
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RADYOAKTIF iYOT ILE TEDAViI EDILEN BENIGN
TIiROIT HASTALIKLARI

Radyoaktif iyot ile tedavi edilebilen tiroit hastaliklar1 i¢in farkli siniflamalar
yapilmistir (1, 6, 7). Biz bu calismamizda Tiirkiye Niikleer Tip Dernegi Endokrin ve
Terapi Calisma grubunun 2001 yilinda yaymladigi kilavuzdaki smiflamay1 esas
aldik. Bu smiflamaya gore 3 grup hastalik tanmimlanmaktadir: Diffiiz toksik guatr
(Graves Hastaligi), uninodiiler toksik guatr (toksik adenom) ve multifokal toksik

guatr (toksik multinodiiler guatr) (7).

Diffiiz Toksik Guatr (Graves Hastalig)

Graves hastaligt (GH), hipertiroidizm, diffiiz guatr, oftalmopati ve seyrek
olarak dermopati ile kendini gosteren otoimmiin bir hastaliktir (8). Prevalansi iyot
alimina bagl olarak toplumdan topluma degisir. Tirotoksikozlarin % 60 - 80’inde
GH ile karsilasilir (9). Graves hastaligi en stk 20 - 50 yaslar arasinda goriiliir ve
kadinlarda erkeklere (7:1 - 10:1) gore daha fazladir (9, 10).

Graves hastaliginin karakteristik bulgulari, hipertiroidizm, guatr, oftalmopati
ve nadir olarak goriilse de dermopatidir. Graves hastaliginin semptom ve belirtileri

Tablo - 2’de gosterilmektedir (8, 9).

Hastalarin % 40’1nda hastaliga oftalmopati eslik eder (8). Graves hastalarinin
% 5’inde goriilen dermopati, genellikle tibia oniinde veya ayak sirtinda gelisir ve
pretibial miksddem olarak adlandirilir. Oftalmopatili hastalarin % 1 - 2’sinde lokalize
dermopati goriiliir. Lezyon bolgesinde normal deriden kabarik ve sert, gode
birakmayan bir 6demdir. Uzun siireli hastaliklarda el ve ayak parmaklarinda comak

parmak clubbing deformitesine rastlanabilir (8, 9).
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Tablo - 2: Graves hastaliginin semptom ve belirtileri (8, 9)

Sistem Semptom Belirti

Genel Sicaga tahammiilsiizliik, Kilo kaybu, hiperkinetik davranis,
¢ok yeme, zayiflama ¢abuk konusma

Gozler Gozlerde ¢ikiklik Gozlerde ¢ikik goriintii
Goz kapaklarinda sisme Kapakta cekilme, ekzoftalmi,
Gozlerde agr1 ve irritasyon periorbital 6dem, kemozis, skotom,
Gorme bozuklugu ve ¢ift gérme retinal kanama ve 6dem

Boyun Guatr Guatr, ekspansiyon, tril, iifiirtim,

Solunum sistemi

Kalp Carpinti, ortopne, angina Tasikardi, hiperkinetik kalp, nabiz
basincinda artig, kardiyomegali,
konjestif kalp yetmezligi, atrial
fibrilasyon, hiperaktivite

Gastrointestinal Sik defekasyon

Genitotiriner Poliiiri, mensturasyon bozukluklarr,

amenore, fertilite problemleri

Noromiiskiiler Yorgunluk, halsizlik, titreme Tremor, kas kitle kayb1 ve
giicsiizluigii, reflekslerde hiperaktivite

Emosyonel Sinirlilik, uykusuzluk, asir Emosyonel labilite

Deri ve uzantilari

Nefes darlig1

duyarlilik, davranis kusurlar1

Ciltte incelme, yumugama, terleme
Saglarda incelme ve dokiilme
Tirnaklarda yumusama ve kirtlma
Ayak ve bileklerde sisme

Istirahatte veya eforla takipne

ince, sicak, nemli cilt

Ince yumusak sag

Onikoliz

Pretibial miksodem
Hiperpigmentasyon, vitiligo

Uninodiiler Toksik Guatr (Toksik Adenom, Toksik Soliter
Nodiil)

Soliter, otonom olarak fonksiyon gosteren tiroit nodiiliine toksik adenom (TA)
denir (9). Toksik soliter nodiil prevelansi 50 - 200 / 100.000°diir. Tirotoksikozlarin %
5’inde TA ile karsilasilir. Kadinlarda erkeklerden 5 kat daha fazladir. Toksik
multinodiiler guatra gore daha erken yaslarda, 3. - 4. dekatta ortaya cikar (1). Iyot
eksikligi olan bolgelerde daha yayginken iyot aliminin yeterli oldugu bolgelerde oran

diiser (< % 1) (10, 11).

Hastada kilo kaybi, halsizlik, dispne, carpinti ve sicaga tahammiilsiizlik

belirtileri bulunur. Oftalmopati yoktur (1).
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Hastalik 3 evrede gelisir: 6tiroidizm (% 51), subkinik hipertiroidizm (% 23) ve
klinik hipertiroidizm (% 26). Otiroidizm kliniginde toksik nodiiliin biiyiimesi
nedeniyle yeterli vaskiiler destegi saglamadig i¢in kistik veya nekrotik dejenerasyon
goriilebilir. Bu durum hastalarin % 2’sinden daha azinda izlenir. Otiroidizm klinigine
sahip TA’lu hastalarin her yil yaklasik % 4’iinde hipertiroidi gelisebilmektedir. Bazi
caligmalarda ise, 10 yillik izlem sonucunda yaklasik % 10 hastada hipertiroidi

gelistigi rapor edilmektedir (11).

Toksik Multinodiiler Guatr

Toksik multinodiiler guatr (TMNG), uzun siireden beri mevcut bulunan
nontoksik multinodiiler guatrda (MNG) hipertiroidizmin gelismesi ile ortaya c¢ikan
bir klinik tablodur. Genellikle 50 yas iistiindeki kadinlarda goriiliir. Ancak, belirgin
iyot eksikligi bulunan bolgelerde 50 yas altinda da izlenebilmektedir (1). Iyot
eksikligi olan bolgelerde hipertiroidizmin en sik nedenidir (11). Iyot eksikligi olan
bolgelerde nontoksik MNG’l1 hastalarda disaridan farmakolojik dozlarda iyot
alimina bagli olarak gelisen klinik tablo (iyotlu kontrastlh madde gibi) iyotla

indiiklenmis hipertiroidizm veya Jod-Basedow hastalig1 olarak adlandirilir (1).

Hastalik once diffiiz guatr olarak baslar; sonra nodiiler hiperplazi gelisir.
Nodiillerin otonomlasmas1 uzun bir siirecte olur. Hastaligin tanis1 genellikle 50 - 60

yas araliginda konur (1, 11).

Toksik MNG hastalarinin % 42’si otiroidizm, % 28’1 subklinik hipertiroidizm
ve % 30’u hipertiroidizm tablosu sergiler (11). Hastalik oldukca sinsi gelisir ve bu
nedenle tan1 ¢cogu kez gec konulur (12). Hasta grubunun yash olmasindan dolay1
kardiovaskiiler semptom ve bulgular gelisir. Atrial fibrilasyon (AF) ve tasikardi en
sik goriilen bulgulardir. Genellikle hastalarda dispne, disfaji, boyunda sislik ve
boyunda baski hissi gibi basi semptomlar1 vardir (1, 9, 12).
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RADYOAKTIF iYOT iLE TEDAViI EDILEN BENIGN
TiROIT HASTALIKLARINDA TANI

Graves hastalarinin % 2 - 5’inde sadece T3 artmistir (T3 tirotoksikozu). Graves
hastaliginda 24. saat radyoaktif iyot uptake’i (RAIU) ¢ok yiiksektir. Antitiroglobulin
(Anti-Tg) antikorlar ve antiperoksidaz (Anti-TPO) antikorlar yiiksek bulunabilir,
fakat tamisal degildir. Graves hastaligi olan hastalarin ¢ogunda serumda tiroidi
stimiile eden hormon reseptor (TSH-R) antikoru bulunur (8, 9). Tiroit bezi genellikle
diffiiz olarak, normalin iki ii¢ kat1 oraninda biiylimiistiir. Kivami serttir, fakat tiroit
bezi multinodiiler guatrdaki kadar sert degildir. Artmis vaskiilarite ve hiperdinamik

dolagima bagli olarak tiroit bezi tizerinde trill veya iifiiriim duyulabilir (9).

Hipertiroidi semptom ve bulgulart olan hastada, fizik muayenede guatr
saptanmasi ve / veya nodiil palpe edilmesi durumunda TA veya TMNG’dan siiphe
edilir (1). Toksik MNG tanili hastalarda fizik muayenede tiroit bezi biiyiimiis,
diizensiz ve serttir. Toksik adenom ve TMNG’11 hastalarda erken donemde subklinik
hipertiroidi goriiliir. Hastalik ilerledik¢e serbest T3 (FT3) ve serbest T4 (FT4)

yiikselmeye baslar ve tirotoksikoz tablosu gelisir (9).

Benign tiroit hastaliklarinin tanisinda laboratuvar yontemleri yaninda tiroit
sintigrafisi de kullanilir. Tiroit sintigrafisi ile tiroit dokusunun varligi, nodiiliin
biiytikliigii, sekli, yeri ve fonksiyonu degerlendirilir. Tiroit sintigrafisi i¢in kullanilan
baslica {i¢ radyoniiklid Tc-99m perteknetat, 1[-123 ve I-131°dir (13). Bu

radyoniiklidlere ait uygulama ve radyasyon maruziyeti dozlar1 Tablo - 3’te verilmistir.

Teknesyum-99m perteknetat ucuz olmasi, kolay elde edilmesi, hastaya az
radyasyon dozu vermesi, uygun gama enerjisi ile gama kameralar icin ideal ajan
olmasi sayesinde tiroit sintigrafisinde en sik kullanilan radyoniikliddir. Tiroidden ilk

gecisteki iyot tutulumuna (trapping) benzer sekilde tutulur (14)

Iyot-131 tiroit nodiillerini degerlendirmede etkili olmasina ragmen yiiksek
enerjili gama 1s1mina ve uzun yar1 omre sahip olmasi nedeniyle yiiksek radyasyon

maruziyeti ve digilk goriintii kalitesi yaratmaktadir. Bu nedenle de klinikte
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goriintiileme amaciyla kullanimi siirlidir. Iyot-131, daha ¢ok retrosternal guatrdan

siiphelenilen olgularda kullanilir (13, 15, 16).

Iyot-123 tiroit fonksiyonlarmi belirlemede uygun gama enerjisi gibi bircok
yonden en iyi radyoniikliddir. Tiroit sintigrafisi i¢cin ideal bir radyofarmasotik
olmasina karsin, siklotron {iriinii olmast ve pahali olmasi nedeniyle kullanim

sinirhidir (13).

Tablo - 3: Tiroit sintigrafisinde kullanilan radyofarmasétikler ve maruz kalinan

radyasyon dozlar (13)

Yar1  Foton enerjisi Tiroit  Tiim viicut

Radyofarmasotik Verilen aktivite

omiir (keV) bezi (rad) (rad)
Tc-99m perteknetat 053t 140 (gama) 5 10 ;mci (185 - 370 MBq) (IV) 1 0.06
8.1 wi 364 (gama)
. un B
131 g 610 (beta) 50 uCi (1.85 MBq) (oral) 75 0.22
123 I3saat 159 (gama) 500 _400 uCi (7.4 - 14.8 MBq) (oral) 3 -6 0.01

Kisaltmalar: mCi: miliCurie, MBq: megaBecquerel, uCi: mikroCurie, keV: kiloelektron volt, rad:

absorplanmig doz birimi, IV: intravendz

Graves hastaligimin tanisinda palpasyonla nodiil saptanmadigi siirece tiroit
sintigrafisine gerek yoktur. Sintigrafide tiroit bezi aktivitesi, zemin aktivite ve tiikriik
bezi aktivitesine gore belirgin olarak artmistir (3). Toksik MNG’11 hastalarin Tc-99m
perteknetat tiroit sintigrafi goriintiisiinde tiroidde radyofarmasotik tutulumu
heterojendir. Artmis aktivite tutulum alanlar1 otonom olarak calisan hiperfonksiyone
nodiilleri gosterirken, azalmig aktivite tutulum alanlart yitkksek TSH’a bagh
baskilanmis normal tiroit dokusunu gosterir (1). Toksik adenomun sintigrafi
goriintiisiinde nodiilde radyofarmasotik tutulumu ¢ok artmistir ve sicak nodiil olarak
isimlendirilir. Toksik adenom disinda geri kalan tiroit dokusunda radyofarmasdctik

uptake’i azalmistir (1, 3).

Yukarida anlatilan ii¢ radyofarmasotik, goriintilleme yaninda tiroit uptake
testlerinde de kullanilmaktadir. En stk RAIU testi uygulanir. Radyoaktif iyot uptake
testi, tiroit bezindeki I-131 tutulum diizeyine gore hastaliklarin tanisi yaninda RIT
oncesi verilecek I-131 dozunun belirlenmesi icin de kullamilir. Radyoaktif iyot
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uptake testi standart bir zaman periyodunda verilen I-131’in tiroit tarafindan tutulan

yiizdesini gosteren bir yontemdir (6).

Radyoaktif iyot uptake’i yasanilan bolgeye ve diyetle alinan iyot oranina gore
degismekle birlikte, normal sonuglar 4. saatte % 6 - 18, 24. saatte de % 10 - 35
dolayindadir. Doz verildikten sonraki 2 - 4 saatlik Ol¢timler 1-131°in follikiil
hiicreleri tarafindan yakalanmasimi frapping ve organifikasyonunu gosterirken, 24
saatlik Olctimler ise organik olarak baglanmis iyodun hormon sentezine giris ve
salinma oranini yansitir (6, 14, 17). Radyoaktif iyot dozunu belirlemede 6zellikle 24.

saat uptake degeri goz Oniine alinmalidir (18).

Radyoaktif iyot uptake testi Ozellikle GH’nin subakut tiroidit, agril1 tiroidit
veya yalanci hipertiroidizmden ayirici tanisinda faydalidir. Graves hastaliginda 24
saatlik RAIU degeri artmis, tiroditte ise belirgin azalmig olarak bulunmaktadir.

Toksik nodiiler guatrda RAIU degeri GH’ nin uptake’inden daha diisiiktiir (17).

Diger bir tiroit uptake testi Tc-99m perteknetat uptake (TcTU) testidir.
Teknesyum-99m perteknetat tiroit bezinde organifikasyona girmemesine ragmen
iyotla benzer sekilde tiroit hiicreleri tarafindan tutulmaktadir. Dolayisiyla tiroidin
fonksiyonel ~durumunu tahmin etmede yardimci olmaktadir. Intravensz
enjeksiyondan 20-30 dk sonra verilen Tc-99m perteknetatin % 0.24 - % 3.4’ tiroit
dokusu tarafindan tutulur. Hashimoto tiroiditinde ve ATI tedavisi alan hastalarda test

hatal1 sonuglar verir (14).

Tiroit uptake testleri tek basina tan1 ve RIT tedavi dozunun belirlenmesinde
kullanilmalar1 yaninda, bazi hormon uygulamalar1 sonras1 degerlerin bazal
caligmayla karsilastirmasi yapilarak, tam1 amaci ile de kullamilir. Bu testler
“triilyodotironin siipresyon testi” ve “TSH stimiilasyon testi” dir. Triiyodotironin
siipresyon testi, hiperaktif nodiil veya hiperaktif tiroit bezinin otonomisini géstermek
icin yapilir. Bazal ve T3 supresyonu sonrasinda elde edilen RAIU degeri arasindaki
farka bakilir (normal degeri: % 50). Siipresyonun olmamasi otonomiyi gosterir.

Giiniimiizde, sicak nodiillerin otonom olup olmadigin1 degerlendirmekte
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kullanilmaktadir. Otonom nodiil siipresyondan etkilenmezken otonom olmayan sicak

nodiillerde, test sonrasi aktivite tutulmalarinda azalma goriilmektedir (14).

Tiroidi stimiile eden hormon stimiilasyon testinin amaci, TSH uyarisina kars1
tiroidin verdigi yanitin arastirilmasidir. Bu test, otonom tiroit nodiillerinin bez
tizerindeki siipresyonunu gostermede ve siipheli hipertiroidide tiroidin iyot uptake'ini
saptamada kullanilir (14, 19). Normal tiroit dokusunda TSH stimiilasyonu sonrasi
24.saat RAIU degeri bazal ¢calismaya gore % 50’den fazla artar. Graves hastaliginda,
TMNG'da veya TA’da uptake artist beklenen diizeyde olmaz. Otonom nodiil
varhiginda sadece uptake sonuglariyla karsilastirma yapmak yeterli degildir. Ozellikle
nodiil biiyiikligii ve nodiiliin normal cevre tiroit dokusuna orani da sonucu

etkilemektedir. (14).

BENIGN TIiROIT HASTALIKLARINDA TEDAVIi
SECENEKLERI
Antitiroit ilaclar (ATI) ile Tedavi

Bu ilaglar 1940’ yillardan beri kullanilmaktadir. Secilmis hastalarda
tirotoksikoz tedavisine siklikla bu ilaclarla baslamr (20). Baslica ATi’lar
thionamidler olup propiltiourasil (PTU), metimazol (MMI) ve karbimazol (MMI
metaboliti) bu grupta yer alir. Antitiroit ilaclar tiroit peroksidaz enzimini inhibe eder.

Boylece iyodun oksidasyon ve organifikasyonunu azaltirlar (1, 9, 21- 23).

Uygun doz ve sik uygulama ile ATI tedavisi alan hastalarin cogunda
semptomatik diizelme saglanabilir ise de kalict remisyon insidanst % 10 - 50
oranlarinda degismektedir (20, 22). Kalict remisyon genellikle geng, hastalik siddeti
hafif, hastalik siiresi kisa olan ve nispeten daha kiigiik guatrli hastalarda goriiliir.
Oniki aylik tedavi veya yakin gozlem ile kalici remisyonun olusup olugmayacagi
genellikle belirlenir. Yeterli ATI kullanmimi sonrasi kalict remisyon gelismemesi
durumunda cerrahinin olasi morbidite ve maliyetinden sakinmak i¢in siklikla RIT

uygulamasi tercih edilir (20).
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Antitiroit ilaglara toksik reaksiyon, eriskinlerin % 5 - 7’sinde goriiliir ve biiyiik
olasilikla tedavinin ilk bir ka¢ ayinda olusur. Genellikle deri dokiintiisii ve ilag atesini
iceren minor reaksiyonlardir. Daha az siklikla l6kopeni, hepatit, agraniilositoz (en

onemlisi, < % 1) ve gegici poliartrit goriilmektedir (9, 20).

Propranol veya atenolol gibi uzun etkili beta blokérler, dzellikle ATI’larin etki
gostermelerinden Onceki erken donemlerde adrenerjik semptomlarin kontroliinde

yararli olabilirler (9).
Cerrahi Tedavi

Cerrahi tiroidektomi 1900’1lu yillardan beri kullanilmaktadir. Etkin bir tedavi
olup hastalarin % 85’inde kalici iyilesme saglar. Hastalarin % 5 - % 20’sinde relaps
bildirilmistir. Relaps1 daha fazla doku ¢ikararak azaltmak miimkiindiir, fakat bu

yaklagim RIT’nde oldugu gibi erken hipotiroidi insidansimi arttirir (20, 23).

Cerrahinin dezavantaji morbidite ve mortalite riskidir. Bu risk, cerrahin
tecriibesi ile iligkilidir (20, 21). Deneyimli cerrahlara ragmen vokal kord paralizisi,
hipoparatiroidizim, kanama ve enfeksiyon gibi komplikasyonlar gelisebilmektedir

(22).

Radyoaktif iyot Tedavisi

Hertz ve Roberts hipertiroidi tedavisi i¢in 1941 yilinda siklotron iiriinii I-130
kullands. Iyot-131, 1950’ye kadar yaygin kullanimda degildi. Iyot-131 tedavisi ucuz
ve etkin bir tedavi olmasi yanisira cerrahinin olasi komplikasyonlar1 goz Oniine

alindiginda avantajli bir tedavidir (20).

Graves hastaligi cok az olgu disinda RIT ile iyilesebilir. Bunun ne kadar siire
icinde olacagi uygulanan I-131 dozuna baglidir. Cogu hastada kiir gergeklesir. Kiir
gerceklesmeyen hastalarda ise semptomlarin siddetinde azalma goriiliir. Tedaviye
ragmen hastaligin siirmesi durumunda RIT tekrarlanir. ikinci doz I-131 alan Graves

hastalarinin % 10 - 40’ 1nda kiir saglanir (20).
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Iyot-131 dozunu belirlemede kullanilan yontemler cok gesitlilik gosterse de
tim yontemlerde basart orami yiiksektir. Farkli tedavi yaklasimlarn sadece

hipotiroidiye girme hizin1 ve zamanim degistirir (20).

Toksik adenom ve TMNG, nodiil dis1 tiroit dokusunu baskilayan otonom
hiperfonksiyone nodiillerden kaynaklanan hipertiroidizm, RIT i¢in teorik olarak ideal
bir durumdur. Bu hastalarda verilen I-131 nodiilde tutulur. TSH baskili oldugu i¢in
geri kalan tiroit dokusunda I-131 tutulumu olmaz. Uygulanan I-131 hiperfonksiyone
dokuda maksimum etki olusturur ve geri kalan doku daha az etkilenir. Yeterli tedavi
sonrasi otonom nodiiliin fonksiyonu azalir ve tiroit hormon diizeyi azaldig: i¢in TSH

normal diizeylerine ulagir. Baskilanmis doku normal fonksiyonuna geri doner (20).

Toksik nodiiler guatrda RIT, tercih edilen bir yontem olmasina kargin ¢cocuklar
ve trakea basisi yapan biiyiik nodiilii olan hastalar cerrahiye yollanabilir. Bu grupta
cerrahi, kisa siirede hastay1 6tiroit hale getirdigi icin daha etkindir. Antitiroit ilaglar
ise kalic1 remisyon saglayamaz ve sadece hipertiroidizm semptomlarini kontrol

etmekte yardimci olabilir (20).

Toksik nodiillerin tedavisinde kullanilan I-131 dozu nispeten daha fazla olup
yeterli doz GH igin gerekenin 2 - 5 katidir (20, 22). Iyot-131’in diizensiz dagilimi1 ve
yiikksek I-131 dozu gerektirmesi yiiziinden akut radyasyon hasarina bagli hormon
salinimi ile hipertiroidinin alevlenme olasiligt vardir. Bu durum sik olmasa da
olasilikla yashlarda ve ek hastaliklar1 olan hastalarda problem olusturur. Bu tip
hastalarda RIT’nden énce ATI ile yapilan hazirlik hormon depolarini bosaltacak ve
agresif bir hastalik olasihigim azaltacaktir (20, 21). Fakat ATI tedavisinin RIT
direncini arttirdig1 da bildirilmektedir (24, 25). Antitiroit ila¢ tedavisi ile hipertiroidi
kontrol edilip nodiil kiiciiltiilebilir ise de biiyiik nodiiller tiimii ile kaybolmaz. Toksik

nodiiliin RIT sonras1 hipotiroidi gelisimi nadirdir (20).

Radyoaktif Tyot-131

Iyot-131 Sodyum iyodiir (Nal) uranyum fisyonu veya telliiriin nétronla
bombardimani yolu ile elde edilen, tiroit hastaliklarinin tanmi ve tedavisinde kullanilan

bir radyofarmasotiktir (15).
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Oral uygulama icin kapsiil veya sivi formlar vardir. Jelatin kapsiiliin i¢
yiizeyine no carrier added (NCA) 1-131 Nal’un alkollii soliisyonunun
buharlastiriimasiyla hazirlanir. izotonik salin soliisyonu icinde bulunan I-131 berrak
ve renksiz goriiniimdedir. Iyot-131’in pH degeri 7.5 - 9 arasindadir. Cam kap, kalis
siiresine bagl olarak radyasyon (beta) etkisiyle kararabilir. Raf omrii kalibrasyondan
sonra 4 haftadir (15).

Oral alimdan sonra bagirsaklardan absorbsiyona ugrar ve 3 saat icerisinde
maksimum diizeye ulasir. Uygulanan dozun yaklasik % 90’1 bobreklerden atilirken
% 10’luk kismi feges ve terle atilir. Uygulamadan 24 saat sonra iiriner atilimi

yaklasik % 50'dir (26).

Tedavide kullanilan I-131 yiiksek enerjili beta partikiilii 1s1mmiyla tiroit
dokusunun hasarina sebep olur. Beta 1s1inin penetrasyonu 0.8 mm’dir. Tiroit follikiil
hiicrelerinin radyasyon maruziyetinde hiicre nekrozu ve hayatta kalan hiicrelerde
DNA hasart meydana gelir. Bunun sonucunda inflamasyon ve ardindan fibrozis

gelisir. Boylece tiroit bezinin sentez kapasitesi azalir (16, 27).

Iyot-131, oral olarak ve tek dozda uygulanabilmesi, nispeten ucuz olmasi,
hedef hiicrede segici olmasi ve tahrip edici olmasindan dolay1 etkin tedavi olanagi

saglar (7, 16).

Radyoaktif Iyot-131 Tedavisinin Endikasyonlar1

Hipertiroidizm ile seyreden tiroit hastaliklarindan esas olarak RIT endikasyonu
olanlar: GH, TA ve TMNG’dir (10). Radyoaktif iyot tiroiditine ve asir1 iyot alimina
ikincil olarak gelisen hipertiroidizmli hastalar RIT ne uygun degildir (28).

Radyoaktif Iyot-131 Tedavisinin Kontrendikasyonlari

Kesin Kontrendikasyonlar

Fotal tiroit dokusunu hasara wugratacag igin, [-131 gebelikte kesin

kontrendikedir. Radyoaktif iyot alan kadinlarin 6 ay gebe kalmamalar1 6nerilir. Eger
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6 ay icinde gebelik olursa fotal radyasyon dozunun tespiti gerekir. Erkeklerin de 4 ay
siire ile baba olmamalar Onerilir. Radyoaktif iyot alimi sonrasi bebek emzirme kesin
kontrendikedir. Ciinkii, I-131 elemental iyot gibi davranarak siite gecer ve bebegin

tiroit bezine zarar verir (7, 28).

Goreceli Kontrendikasyonlar

Radyoaktif iyot tedavisinin goreceli kontrendikasyonlari, kontrol edilemeyen
tiriner inkontinans, kontrol edilemeyen hipertiroidizm ve aktif ileri diizeyde
oftalmopatidir. Uriner inkontinans durumunda hastalarin kateterize edilmesi 6nerilir.
Hafif ve orta oftalmopatisi olan hastalarda RIT verilebilirken, agir oftalmopatide RIT
oftalmopatinin ilerlemesine neden olabileceginden genellikle tercih edilmez (1, 28,

29).

Cocuklarda ozellikle 15 yasin altinda RIT uygulanmasi tartismalidir, ancak
kullanimi giderek artmaktadir (10, 28, 29)

Bilinen iyot duyarliligi olan hastalarda bile I-131 uygulamasi kontrendike
degildir. Bu hastalarda hipersensitivite reaksiyonu olasilig1 ¢ok azdir. Ciinkii I-131
preparatlarindaki elemental iyot igerigi 0.05 - 0.18 mikrogram gibi ¢ok diisiik
miktarlardadir (28).

Hasta Secimi (7, 30, 31)

Diffiiz toksik guatrli hastalarda (cerrahi veya medikal tedavi kontrendike ise,
hastanin tercihi ile veya yash hastalarda) ilk tedavi secenegi olarak RIT uygulanir.
Uzun siireli ATI tedavisinin uygun olmadig1 veya yan etkilerin izlendigi hastalarda
(ilag etkilesimleri, 16kopeni veya karaciger fonksiyonlarinda bozulma), diizenli ilag
kullanmayan hastalarda, daha az doktor ziyareti gerektirmesi ve daha ucuz olmasi
gibi nedenlerle RIT’ni secmek daha uygundur. Antitiroit ila¢ tedavisinin basaril
olmadig, 12 - 18 aylik ATI tedavisine ragmen hipertiroidinin devam ettigi hastalarda

da RIT tercih edilebilir.
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Toksik nodiiler guatrli (TA veya TMNG) hastalarda tiroit kanseri ekarte
edildikten sonra RIT verilebilir. Radyoaktif iyot tedavisi nadiren hastalarin cerrahi

tedaviye hazirlanmasi i¢in tiroit boyutlarini kiiciiltmek amaciyla da kullanilmaktadir.

Hasta Hazirhig (5, 7, 30 - 32)

Hastanin 6ykiisii alinmali ve fizik muayenesi yapilmalidir. Hastanin klinigine
uygun istenen laboratuvar testlerinin sonuglarina gore tedavi alternatifleri tekrar
gozden gecirilmelidir. Hastalara tedavi 6ncesinde, ¢ocuklarin ve diger aile fertlerinin
radyasyondan korunmasiyla ilgili gerekli bilgiler verilmelidir. Verilen doza gére izin
verilen temas siiresi, diger kisilerle temas uzaklig1 ve tuvalet, banyo kullanimi ile
ilgili onlemler anlatilmalidir. Ozellikle tedavi sonras1 ilk giiniin korunma amagh en
onemli giin oldugu vurgulanmalidir. Hastalar tedavi sonrast 2 - 4 giin gida ve
iceceklerini paylagsmamali, yalniz uyumalidirlar. Toplu tasima araglariyla uzun
yolculuklara ¢ikmamalidirlar. Hastalarin ig ortamlart tartisilarak (bulundugu
ortamlarda hamile, c¢ocuk bulunan hastalar, dar mekanlarda calisanlarda is
arkadaslan ile temas yakinlig1 ve siiresi ele alinmalidir) calismamalarn gereken siire

bildirilmelidir (5). Her hasta bireysel olarak degerlendirilmelidir.

Iyot-131 uygulamasindan 6nce fonksiyonel tiroit dokusunda iyot tutulumunu
etkileyen iyotlu maddeler, tiroit hormonlar1 ve diger ilaglar belirtilen siirede
kesilmelidir (Tablo - 4). Hasta, tedaviden yaklasik 2 hafta 6nce iyottan kisith diyet
uygulamaya baslamalidir (Tablo - 5).

Tirotoksikozlu hastalarin tiroit hormon diizeylerinin en son Ol¢iimleri
yapilmalidir. Iyot-131 tedavisi 6ncesi RAIU testi yapilip tiroit bezinin iyot tutulumu
oOlciilebilir veya tiroit sintigrafisi ¢ekilebilir. Bu islemler sonucunda tirotoksikozun
diger formlar1 olan sessiz tiroidit veya tirotoksikozis factitia ayirimi yapilmasi

miumkiin olacaktir.

Antitiroit ilaglar, tiroidal iyotun hizli kaybina sebep oldugu icin RIT etkinligini
azaltir. Antitiroit ilag kullanmas1 gereken hastalarda (tedavi Oncesi siddetli

tirotoksikozu olanlar, tiroit firtinasi riski yiiksek olanlar, yash hastalar, 6nemli kalp
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yetmezIigi tanis1 olan hastalar, siddetli sistemik hastaligi olan hastalar) bu ilaglar,

tedavi etkinligini azaltmamak i¢in [-131 verilmeden 3 - 5 giin 6nce kesilmelidir.

Tablo - 4: Fonksiyonel tiroit dokusunda iyot uptake'ini azaltan

bilesikler ve ilaglarin kesilmesi gereken siireler (30, 31):

Medikasyonun Tipi Kesilmesi Gereken Siireler
Antitiroit ilaglar (propiltiourasil, metimazol, 37 giin
karbimazol gibi) &
Dogal veya sentetik tiroit hormonu (tiroksin, tri-iodotironin i¢in 2 hafta
tri-iodotironin gibi) tiroksin i¢in 4 hafta
Iyot iceren oksiiriik suruplari, multivitaminler 1-2 hafta
Tyot iceren ilaglar (amiodaron gibi) 3-6 ay veya daha uzun
Topikal iyot (batikon, betadine, tentiirdiyot) 2-3 hafta
Radyografik kontrast ajanlar
Intravenoz ve intratrakeal (suda eriyen) 3-4 hafta (bobrek fonk. normal ise)
Oral yagda eriyen ( Kolesistografi gibi ) 3 ay
Yag bazli (bronkografi gibi) 6-12 ay
Myelografi 2-10 y1l

Lugol soliisyonu, potasyum iyodiir soliisyonu

(SSKT), deniz yosunu 2-3 hafta, iyot igerigine bagl

Tablo - 5: Disiik iyotlu diyet uygulamasinda alinmamasi

istenen yiyeceklerin listesi (30, 31):

Iyotlu tuz

Deniz iiriinleri, su yosunu

Icinde iyot olan veya iyotlu tuz kullamlarak hazirlanmis yiyecekler (ekmek,
konserveler, cips, tuzlu biskiivi, kraker, ¢erezler, salam,sosis vb)

Yumurta

Siit ve siit iiriinleri (yogurt, peynir, dondurma vb).

Cikolata

Tyot iceren multivitaminler

Kereviz

FDC onayli kirmiz1 boya # 3 katki maddesi i¢eren yiyecekler

Iyot-131 tedavisi oncesi kalp yetmezligi ve kontrol edilemeyen AF’u olan
hastalar medikal tedavilerinin yanisira uygun diiiretik ve antiaritmiklerle
(amiodarone disinda) tedavi edilmelidir. Semptomatik hastalarda (tasikardi, tremor)
beta - blokorler (propranol 20 - 40 mg ) kullanilabilir. Beta - blokor tedavisine RIT

oncesi baglanmal1 ve tedavi sonrasi klinik bulgular kaybolana dek devam edilmelidir.

Iyot-131 tedavisinden 1 - 3 giin 6nce dogurganlik dénemindeki bayan hastalara
mutlaka gebelik testi yapilmalidir. Kadin hastalara hamileligin kontrendike oldugu
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bildirilmeli, 6 ay boyunca uygun dogum kontrol yontemleri ile korunmalar
ogiitlenmelidir. Laktasyon donemindeki bayan hastalara tedavi sonrasi emzirmeyi

kesmesi ve tekrar baglamamasi gerektigi aciklanmalidir.

Tedaviden o©nce hasta RIT hakkinda hem s6zlii hem yazili olarak
bilgilendirilmelidir. Hastalar hastaliklarinin ne oldugu, tedavi edilmezlerse ne gibi
sorunlarla karsilasabilecekleri, tedavi secenekleri, hasta icin neden RIT nin
diistiniildiigii, tedavi oncesi hasta hazirhig, tedaviye baglh sonuclar ve olas1 yan etkiler,
tedavi sonras1 beklenen sonucun alinmasi i¢in gececek siire ve bu siire icindeki hasta
takibi hakkinda ayrintili olarak bilgilendirilmelidir. Hastadan tedavi hakkinda

bilgilendirildigini ve tedaviyi kabul ettigini gosteren imzali onay formu alinmalidir.

Uygulama (7, 30, 31)

Iyot-131 oral veya intravendz yoldan uygulanabilir. Hastalar oral yolla iyot
verilmeden Once 4 - 6 saat a¢ olmali, tedavi sonrasi 2 saat kat1 ve 1 saat siv1 gida
almamalidir. Tiikriikk sekresyonunu arttirmak icin ilk 24 - 48 saat boyunca hastanin

sakiz cignemesi veya limon dilimi emmesi istenir.

Uygulama deneyimli personel tarafindan yapilmalidir. Tedavi edilecek
hastanin ismi, tanis1 ve verilecek doz uygun formlara yazilmali, kapsiil hastaya
verilmeden once doz kalibratoriinde tekrar doz kontrolii yapilmali ve dogru hastaya

dogru doz verilmesi saglanmalidir.

Tedavi Oncesi tirotoksik olan hastalarda, I-131 verilmesini takiben 2 - 3 giin
sonra ATI tedavisine baslanabilir. Antitiroit ilag tedavi siiresi TSH degerleri kontrol
edilerek belirlenmeli, TSH diizeyi yiikselen hastalarda ATI kesilerek tedavi basarist
(otiroidi ve / veya hipotiroidi) degerlendirilmelidir. Beta - blokor tedavisinin

kesilmesine gerek yoktur.

Hastalar tedavi sonrasi 3 - 6. ayda halen tirotoksik ise ikinci kez tedavi

verilebilir. ikinci doz tedavi uygulamasinda I-131 dozu % 20 - 30 arttirilir (7, 28).
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Doz secimi

Radyoaktif iyot tedavisinin etkinligi tiroit bezinin biiyiikliigii, RAIU degeri ve
I-131 metabolizmasi ile iliskilidir (16, 33). Bircok calismada en 6nemli iki faktoriin
hedef doku kitlesi ve uygulanan I-131 dozu oldugu belirtilmektedir (24, 33).
Radyoaktif iyot tedavisinin etkinligini saptamada guatr boyutu ve tedaviye
baslanmadan 6nceki serum FT3 konsantrasyonu en 6nemli faktorlerdir (22). Bu konu
ile ilgili yapilan calismalarda tiroit USG’si, tiroit sintigrafisi ve RAIU sonuglari
degerlendirilerek I-131 dozu belirlenmektedir (34, 35). Buna karsin, hipertiroidizmin
tedavisinde I-131 icin en uygun doz rejiminin hangisi oldugu konusunda bir fikir
birligi yoktur (20). En 6nemli konu doz rejiminin tiirii veya hipertiroidi nedenine
bakilmaksizin RIT’ni takiben haftalar, aylar, yillar sonra hastalarin hipotiroidiye
girebilecekleri gercegidir. Doz seciminde GH veya toksik nodiiler guatr hastaliklart
icin ayn kriterler (bezin boyutlari, toksik nodiil ve / veya nodiillerin varligi, klinik ve
laboratuvar tirotosikoz bulgularin siddeti) kullanilir. Graves hastaliginda I-131’in
tiroiddeki tutulumu toksik nodiillere gore daha yiiksek olacagi icin hastaligin niiks
etme olasiligl, eslik eden kardiak veya metabolik hastaliklarin ciddiyeti dikkate
almarak diisiik dozlar tercih edilir. Toksik nodiiler guatrli hastalarda toksik nodiilii
tedavi ederken normal tiroit dokusunu koruma, multipl nodiillerde nodiiller arasinda
tutulum farkliliklarinin olmasi, basi semptomlar1 veya kozmetik sikayetlerin varligi
ve nodiiler dokunun normal tiroit dokusundan farklilagmis olmasi goz oniine alinarak
yiiksek dozlar secilir (28). Hastaliklarin bu farkliliklarina ragmen genel olarak I-131

dozunun belirlemesinde kullanilan 3 yaklagim vardir:

1. Absorbe olan doz yontemi (dozimetrik yaklasim)
a. USG ile hesaplanan tiroit hacmi
b. TSH siipresyonu altinda Tc-99m perteknetat uptake (TcTUs)
Olctimiine dayanarak tiroit hacmi
2. Tiroit bezinin grami bagina verilen doz

3. Sabit doz

1. Absorbe olan doz yontemi (dozimetrik yaklasim) : Tiroit bezinin gray
(Gy) olarak absorbe edecegi radyasyon dozu i¢in gerekli I-131 aktivitesi (MBq)

Marinelli formiilii ile hesaplanir (18, 36 - 41). Gram doku bagsina absorbe edilmesi
27



istenen radyasyon dozu TMNG i¢in 100 - 200 Gy, TA icin 120 - 400 Gy ve GH i¢in
70 gr'in ustindeki guatrda 80 Gy ve 70 gr'in altindaki guatrda 60 Gy olarak
hedeflenmistir (11, 36). Ancak, Graves hastalarinda 150 - 300 Gy / gr dozlara kadar
I-131 verilebilmektedir (11).

Kisiye 6zel bir doz hesaplama yontemi oldugundan Marinelli formiilii genellikle
kabul goérmiistiir. Formiil tiroit boyutunu esas alarak verilecek dozu hesapladigi i¢in I-
131’in dozu bezin bityiikliigii ile orantili uygulanir, bu da teorik olarak kiir sansini
arttirmaktadir (33 - 35). Tiim tiroit bezinin hacmini bulmak i¢in her iki lobun ayn ayrn
hacimleri bulunup toplanir. Bu hesaplamada istmus ve piramidal lob dikkate

alinmadigindan ortalama + % 15 hata pay1 bulunmaktadir (39, 42).

Soliter otonom nodiile sahip hastalarda fonksiyonel nodiil hacminin USG ile
belirlenmesi kolaydir. Ancak, toksik nodiilde kistik veya nekrotik alanlarin
bulunmasi nodiildeki otonom fonksiyon gosteren doku hacminin belirlenmesini
giiclestirmektedir. Toksik MNG ve GH’nda bezin genel olarak homojen olmamasi da
tedavi dozunun dogru hesaplanmasini giigclestirmektedir. Bu nedenle, cesitli otorler
TSH siipresyonu altinda otonom fonksiyon gosteren tiroit dokusunun boyutunun
belirlenmesinde TcTUs kullanilabilecegini belirtmislerdir (11, 38 - 40, 42). Bunlardan
en ¢ok kullanilam Emrich formiiludiir (40, 43).

2. Gram basina verilen doz (uCi/g) yontemi: Bir ¢ok klinikte palpasyon,
USG veya sintigrafi ile hesaplanan tahmini bez agirligi ve RAIU degerleri
kullanilarak tedavi dozu belirlenmektedir. Bu yontemle bezin gram agirligi igin

diisiik, orta veya yiiksek doz I-131 uygulanabilmektedir (7).

Otonom fonksiyone dokunun tahmini agirligi (gr) x 80-200 (uCi I-131/gr)

Doz (mCi) =
24. saat [-131 maksimum uptake (%) x 10

3. Sabit (fiks, standart) doz uygulamasi: Belli klinik kategorilerdeki tiim
hastalara benzer I-131 dozu verilmesini esas alan bir tedavi yaklagimidir. Bu

yaklagim doz hesaplama tekniklerine gore daha kolaydir ve etkindir (40, 44)
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Graves hastalarinda 3 - 5 mCi (111 - 185 MBq)’den baslayarak 10 - 15 mCi
(370 - 555 MBq) doza cikilirken, TA ve TMNG’da 10 mCi’den (370 MBq) 30
mCi’ye (1110 MBq) cikan daha yiiksek doz uygulamalan yapilabilmektedir. Sabit
doz yaklagimlan tiroit bezinin biiyiikliigii arttikca artan bir doz yaklagimi ile

modifiye edilerek de kullanilmistir (21).

Gerek formiile dayali doz hesaplama tekniklerinde, gerekse sabit doz
yaklasimlarinda I-131 dozu arttik¢a hasta daha kisa siirede hipotiroidiye girecektir. Doz
azaldik¢a hasta daha uzun siire hipertiroidide kalacak ve niiks orani artacaktir (21).

Radyoaktif Iyot-131 Tedavisinin Yan Etkileri

Benign tiroit hastaliklarinda uygulanan I-131’in yan etkileri genellikle orta, nadir
ve gecici etkiler seklinde siniflandirilir. Tiroit bezinde hassasiyet, tiikriik bezlerinde
sisme ve mide bulantis1 gibi erken yan etkileri goriilebilir. Hastalarin bazilarinda gegici
hipoparatiroidizm rapor edilmistir. Tiroit bezinde hassasiyet ve sisme nonsteroid
antiinflamatuar ajanlara yanit vermektedir (16). Ayrica hipertiroidizm siddetlenebilir
(tiroit firtinas1). Tiroit firtinas1 6liimciil olmasina ragmen nadir goriilmektedir (16, 45).
Biiyiik guatrli hastalarda daha fazla goriilen siddetli fakat ¢ok nadir bir yan etki de
trakeaya basidir. Radyoaktif iyot tedavisinin son derece nadir bir baska komplikasyonu

ise vokal kord paralizisi olarak rapor edilmistir (16).

Bazi hastalarda, TA veya TMNG icin RIT uygulamasindan sonra otoimmiin
hipertiroidi ortaya ¢iktig1 bildirilmektedir. Bu hastalarin serum TSH-R antikoru RIT
oncesi negatif iken yaklasik % 1 hastada RIT sonras1 3 - 10 ay icinde pozitiflestigi,
RAIU’inin artti1, hipertiroidi gelistigi ve GH’na uyan tipik sintigrafik bulgu
izlendigi rapor edilmektedir. Bu durumun olast nedeni, radyasyonla tetiklenen tiroit
antijen salimimindaki artis ve buna bagli olarak otoimmiin yanittaki artistir. Cogu
hastada ATI tedavisi ile bu sorun kontrol edilmektedir; ayrica hastalarin bir

boliimiinde tablonun gecici oldugu anlasilmistir (11, 46, 47).

Hipertiroidi tedavisi icin uygulanan RIT nin kanser riskini arttirip arttirmadigi

sik olarak tartistlmistir. Amerikan Tirotoksikoz Tedavi ve Izlem Grubu’nun
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“American Cooperative Thyrotoxicosis Therapy Follow-up Study Group” 1946 -
1964 yillar1 arasinda hipertiroidi nedeniyle tedavi edilen 35.593 hasta icin yaptigi
degerlendirme sonucunda RIT ile tiroit kanserinde bir artis egilimi goriilmesi disinda
genel veya herhangi baska bir 6zel kanser insidansinda artis izlenmedigi bildirilmistir
(11, 48). Hipertiroidi nedeniyle I-131 ile tedavi edilen hastalar ortalama 7 yil
izlenmis ve 6.647 hastadan 10’unda (150 / 100.000) tiroit kanseri saptanmistir. Ayni
siire icinde beklenen tiroit kanseri insidanst ise 124.88 / 100.000 olarak bildirilmistir
(49). Diger yandan ATI ile tedavi edilen hastalarda yapilan calismalarda kanser

mortalitesinde artis izlendigi bildirilmektedir (11, 48).

Hipotiroidizm, RIT’nden sonra ilk yilda % 26’dan % 43’e kadar degisik
oranlarda gelisebilmektedir. Bu oran yillik olarak diizenli sekilde artar. Hangi
hastada hipotiroidi gelisecegi bilinememektedir; uzun siireli hipotiroidizm insidansi
dozdan bagimsizdir (20, 21). Otonom fonksiyone tiroit icin RIT’nden sonra

hipotiroidi insidans1 % 10 - 20 olarak bildirilmistir (11).

Yiiksek doz I-131, erken cevap ve kesin kontrol gereken hastalarda rutin olarak
verilmelidir. Bu hastalarda erken hipotiroidi tercih edilir. Boyle bir yaklagimda tiroit
hormonlari ile replasman miimkiin olan en kisa siirede baslanir (20, 21). Radyoaktif
iyot tedavisini takiben hipotiroidizm gelisme nedeni radyasyonun etkisiyle follikiiler
hiicrenin yeniden hormon {iiretme kapasitesinin bozulmasi ve follikiiler hiicre

populasyonunun azalmasidir (20).

Hipotiroidizm GH’nin otoimmiin patofizyolojik siirecinin dogal bir sonucudur.
Erken hipotiroidi insidans1 radyasyon dozu ile lineer bir iliski gosterir. Geg
hipotiroidi olusumu sabit bir hizda olur, dozdan bagimsizdir ve hastaligin dogal seyri
ile iligkilidir. Benzer durum cerrahi sonrasinda da goriiliir. Hipotiroidizm ve tiroit

rezervlerinde bozulma ATI ile remisyonu saglanan hastalarda da bildirilmistir (20).

Hipotiroidi gelisim zamani ve hipotiroidi gelisebilecek hastay1 tahmin etmek

imkansiz oldugu i¢in uzun siireli ve dikkatli bir takip yapilmas1 gereklidir (20, 50).
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GEREC VE YONTEM

HASTALAR VE HASTA GRUPLARI

Temmuz 2002 ile Subat 2008 tarihleri arasinda Pamukkale Universitesi Tip
Fakiiltesi (PAUTF) Niikleer Tip Anabilim Dalina hipertiroidizm (Graves hastaligi ve
toksik nodiiler guatr) tanist ile RIT uygulanmasi i¢in sevk edilen ve RIT alan 140
hastanin verileri kohort olarak geriye doniik degerlendirildi. Radyoaktif iyot tedavisi
sonrasi tedavi yanit1 olarak Otiroidizm veya hipotiroidizm gelisimine kadar takip
edilen veya tekrarli RIT ne ragmen tedavi edilemeyen 103 hasta degerlendirmeye

alindi. Takibi tamamlanmamis olan 37 hasta ¢alismadan cikartildi.

Hipertiroidili hastalar tamilarina gére GH, TA ve TMNG olarak 3 grupta
siniflandirildi. Bu siniflamada TA tanisi patolojik bir tanimlamadan ¢ok toksik soliter
nodiilii veya uninodiiler toksik guatr1 ifade etmek amaci ile kullanildi. Graves
hastaligi tanisi, klinik semptom ve bulgularin varligi (Tablo - 2), diffiiz guatr, yiiksek
tiroit otoantikor diizeyi ve oftalmopati varligi, Tc-99m perteknetat tiroit
sintigrafisinde diffiiz artmis aktivite tutulumu ve hipertiroidi ile uyumlu laboratuvar
sonuclarinin (yiiksek FT4 ve FT3 / diisiik TSH) bulunmasi ile konuldu. Bu hastalarin
oftalmopati degerlendirmesi ve Hertel ol¢timleri yapildi. Toksik adenom ve TMNG
tanis1 ise hipertiroidi klinigi ve laboratuvar bulgular1 sergileyen hastalarda
palpasyonla nodiil veya nodiillerin saptanmasi, Tc-99m perteknetat sintigrafisinde
nodiil veya nodiillerdeki hiperaktivite varlig1 ve ¢evre tiroit dokusunun baskilanmasi
dikkate alinarak konuldu. Sintigrafide hiperaktif nodiillerin yaninda hipoaktif
nodiiller de olabilir. Bu hipoaktif nodiiller USG'de solid veya semisolid olarak
izleniyor ise ince igne aspirasyon biopsisi yapilmali ve RIT 6ncesi benign olduklar

ispatlanmalidir.
RADYOAKTIF iYOT-131 DOZUNUN SECIiMi

Hastalara verilecek I-131’in dozu hipertiroidi semptomlarinin siddeti, ATI

tedavisi ile kontrol edilme diizeyi, tiroit bezinin boyutu, Tc-99m perteknetat tiroit
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sintigrafisinde tiroit bezinin veya nodiillerin aktivitesi ve toksik nodiiler guatr
hastalarinda nodiil dis1 tiroit dokusunun siipresyon derecesi goz Oniine alinarak,
uzman hekimin tecriibesi dogrultusunda sabit doz uygulamasina gore belirlendi. Bu

ampirik doz saptama yaklasimina gore secilen dozlar:

B Graves hastaligi icin:

B Bezin boyutlar1 normal, klinik ve laboratuvar tirotosikoz bulgulari
diisiik doz (6 - 8 saatte bir 50 - 100 mg (9)) antitiroit tedavi ile
normal ise 5 mCi (185 MBq),

B Bez boyutlar1 normalden biiyiik, klinik ve laboratuvar tirotoksikoz
bulgular yiiksek doz (6 - 8 saatte bir 100 - 200 mg (9)) antitiroit
tedavi ile normal ise 10 mCi (370 MBq),

B Bez boyutlan normalden ¢ok biiyiik, klinik ve laboratuvar
tirotoksikoz bulgular antitiroit tedavi ile normal diizeye gelmeyen

hastalarda 12 - 15 mCi (444 - 555 MBq).

B Toksik Nodiiler Guatr (tek veya ¢cok nodiil)
B Klinik ve laboratuvar tirotoksikoz bulgulari hafif veya orta siddette
ise 12 - 15 mCi (444 - 555 MBq).
B Klinik ve laboratuvar tirotoksikoz bulgular siddetli ise 20 - 25 mCi
(740 - 925 MBq).

TEDAVI VE TAKIiP YONTEMi

Klinigimizin izledigi tedavi ve takip protokoliine gore tiim hastalar, TAEK
tarafindan yayimlanan Radyasyon Giivenligi Yonetmeligi (5) ve Tiirkiye Niikleer Tip
Dernegi Endokrin - Terapi Calisma Grubu (7) tarafindan yayinlanan kilavuz
dogrultusunda RIT oOncesi ve sonrasi uyacaklar1 kurallar ve karsilasabilecekleri olasi
yan etkiler bakimindan s6zel ve yazili olarak bilgilendirildi. Dikkat edilecek noktalar
hastalara ayrintili bir sekilde anlatildi. Tiim hastalara I-131 dozu 1smarlanmadan 6nce

tedaviyi kabul ettiklerine dair yazili onay formu imzalatild.
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Hastalara RIT Oncesi yememesi gereken gidalarin ve kullanmamasi gereken
ilaglarin (30, 31) yazili listesi verildi ve 2 hafta siiresince diyete alindi. Tedaviden 3 -
5 giin 6nce ATI tedavisi kesildi ve gerektiginde RIT uygulamasindan 2 giin sonra
hastalarin ATI tedavileri tekrar diizenlendi. Hastalardan I-131 almadan 6nce en az 4
saat, aldiktan sonra 2 saat a¢ kalmalar istendi. Tiim yapilacak islem ve uygulanacak
tedavi hakkinda bilgi verilen hastaya, belirlenen I-131 dozu doktor kontroliinde
icirildi. Erken hipertiroidi semptomlart ve ATI uygulama ihtiyact bakimindan,
tedaviden iki hafta sonra hastalar goriildii. Erken hipertiroidi semptomlar1 goriilen
hastalarda beta blokor ve / veya ATI tedavisine baglandi. Ikinci ayda hastanin klinik
durumu ve tiroit hormon profili degerlendirildi. Hastalar bundan sonra her ay fizik
muayene ve tiroit fonksiyon testleri (TFT) ile takip edildi. Hastalarin 6. ay
kontroliinde hi¢ bir ila¢ alimi1 olmadan klinik ve laboratuvar bulgular &tiroidi ile
uyumlu ise ve Tc-99m perteknetat tiroit sintigrafisinde tiroit bezinin, nodiil ve / veya
nodiillerin aktivitesinde azalma varsa; hasta kiir olarak kabul edilip, Endokrinoloji
Kliniginde takip edilmek iizere takipten c¢ikartildi. Alt1 aya kadar yapilan aylik
kontrollerde hipotiroidiye giren hastalara serum TSH diizeyi takip edilerek T4
replasman tedavisi baslandi. Bu hastalar 6. ayda tekrar kontrol edilerek takipleri
Endokrinoloji Klinigine devredildi. Altinci ay kontroliinde hipertiroidizm semptom
ve bulgularinda azalma, hormon profilinde diizelme saptanan veya ATI tedavisi
baslanan hastalardan ila¢ dozu azaltilmaya baslanan hastalar, 6tiroit hale gelinceye
kadar aylik olarak takip edildi. Altinc1 ayda hipertiroidi tablosu ayni siddette devam
ediyorsa ve Tc-99m perteknetat tiroit sintigrafisinde degisiklik izlenmiyorsa ikinci
doz RIT’ne karar verildi. Hastaya verilen ikinci doz, ilk doza gore yaklasik % 25
arttir1lds. ikinci doz sonrasi hasta takibi ilk dozda oldugu gibi yapildi.

KOHORTTAN ELDE EDIiLEN VERILER

Veriler Niikleer Tip Anabilim Dali’nda tutulan arsiv dosyalarindan elde edildi.
Arsiv sisteminde hastaya ait asagidaki veriler caligmada kullanilmak {izere
kaydedildi:

e Hastanin demografik bilgileri (yas, cinsiyet),

33



e Opykiisii (sikayeti, semptomlarin siiresi ve siddeti vb.),

o Ozgecmisi (ilag dykiisii, gecirilmis hastalik ve kronik hastaliklar1),

e G0z bulgulan,

e Laboratuvar bulgulari: Tedavi Oncesi ve sonrasi FT3, FT4, TSH (normal
degerler: FT3, 2 - 4.4 pg/mL; FT4, 0.93 - 1.7 ng/dL; TSH, 0.27 - 4.2
puIU/mL), tam kan analizi, karaciger fonksiyon testleri ve Graves hastalar
icin varsa anti-Tg antikor, anti-TPO antikor diizeyleri (normal degerler: anti-
Tg antikor, O - 115 IU/ml; anti-TPO antikor O - 34 IU/ml),

e QGoriintiilleme yontemleri: Tedavi oncesi ve sonrasi tiroit USG’si ve Tc-99m
perteknetat ile tiroit sintigrafisi,

e Radyoaktif iyot tedavisi dncesi ve sonrast ATI kullanim siiresi ve uygulanan
doz,

e Radyoaktif iyot dozu, uygulama zamani ile RIT sonrasi Otiroidiye ve

hipotiroidiye giris zamanlart.

ISTATISTIKSEL ANALIZ

Olciimle belirtilen degiskenler ortalama + standart sapma (X + SD) olarak
gosterildi. Sayimla belirtilen degiskenler ise say1 ve yiizde olarak belirtildi. Niteliksel
iki degisken arasinda iliski bakmak icin Ki-kare analizi (parametrik olmayan)
kullanildi. Olciimle belirtilen siirekli bir degisken yoniinden ikiden fazla grup
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik olup olmadigini belirlemek amaciyla
Kruskal Wallis Varyans Analizi (parametrik olmayan), Tek Yonlii Varyans Analizi
(parametrik) kullanildi. Kruskal Wallis Varyans Analizi sonucunda farklilik
bulundugunda bu farkliligin hangi grup ya da gruplardan kaynaklandigini bulabilmek
amactyla Bonferroni Diizeltmeli Mann Whitney U testi, Tek Yonlii Varyans Analizi
sonucunda farklilik bulundugunda ise bu farkliligin hangi grup ya da gruplardan
kaynaklandigimmi bulabilmek amaciyla Coklu Karsilastirma testlerinden (Tukey)

yararlanmildi. P < 0.05 onemlilik diizeyi istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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BULGULAR

TUM HASTALARIN GENEL DEGERLENDIRMESI

Kohort ¢aligmasi ile verileri taranan 140 hastadan takip siirecini tamamlamig
103 hastanin demografik 6zellikleri ve klinik bilgileri Tablo - 6’da 6zetlendi. Yiizii¢
hastanin 15’1 GH, 36’s1 TA ve 52’si TMNG hastasi idi (Sekil - 1). Hastalarin 71’1
kadin ve 32’si erkekti ve yas ortalamas1 60 £ 12 y1l (aralik: 28 - 84 yil) idi. Yapilan
istatistiksel incelemede hastalarin cinsiyet dagilimlar1 gruplar arasinda anlamli
farklilik gostermedi (p > 0.05). Kadin hastalarin yas ortalamasi 60 + 12 yil ve erkek
hastalarin yas ortalamasi1 61 + 11 yildi. Hastalarin yas ortalamalarn gruplar arasinda
anlamli farklilik gostermekteydi (p = 0.012). Bu farklilik Graves hastalarinin (yas
ort.: 54 £ 14 yil; aralik: 28 - 81 yil) TMNG tanili hastalara (yas ort.: 63 £ 11 yil;
aralik: 39 - 84 yil) gore daha gen¢ yasta olmalarindan kaynaklanmaktayd: (p =
0.016).

n: 36, % 35

B Graves hastaligi ®Toksikadenom OTMNG

Sekil-1: Hasta gruplarinin tiim grup i¢indeki dagilima.

Istatistiksel olarak erkekler kadinlara gore tedaviye daha az cevap vermekteydi
(p = 0.021). Radyoaktif iyot tedavisi sonrasi erkek hastalarda hipertiroidi oran1 %
25.0 iken kadin hastalarda % 9.9 olarak bulundu. Hastalarin yaslar1 dikkate

alindiginda tedaviye yanmtta anlaml bir farklilik izlenmedi (p > 0.05).
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Calismaya katilan 6 hastada % 5.8 subtotal tiroidektomi Oykiisii, 3 hastada %
2.9 oftalmopati bulgusu ve 15 hastada % 14.6 kardiyak patoloji (AF, koroner arter

hastalig1) vardi.

Tablo - 6: Tiim ¢alisma grubunun ve alt gruplarin demografik ve klinik bilgileri

Graves Hastaligi  Toksik Adenom TMNG Genel
n=15 n =36 n =52 n =103

Cinsiyet
Erkek (n) 5 7 20 32
Kadin (n) 10 29 32 71
Ortalama yas (yil)
Erkek (en az — en gok) 52 +7 (44 - 60) 58 +12 (39 -72) 64+10(45-82) 61+11(39-72)
Kadin (en az — en ¢ok) 55+ 17 (28 - 81) 59+ 11 (34-81) 6311 (39-84) 6012 (28-84)
Operasyon
Var 1 3 2 6
Yok 14 33 50 97
Oftalmopati
Var 2 1 0 3
Yok 13 35 52 100
Kardiyak patoloji
Var 0 1 14 15
Yok 15 35 38 88
ATI tedavisi
Evet 15 27 39 81
Hayir 0 9 13 22

Kisaltmalar: TMNG: Toksik multinodiiler guatr, ATI: Antitiroit ilag

Radyoaktif iyot tedavisi alan ve takibini tamamlamis hastalarin tedavi bilgileri
Tablo - 7°de Ozetlendi. Hastalar ortalama 9 + 6 ay (aralik: 6 - 48 ay) takip edildi.
Calisma grubumuzda 90 hastaya tek doz I-131 uygulandi. Takipleri sirasinda 6. ay
kontroliinde hipertiroidi tablosu devam eden 15 hastanin 13’iine ikinci doz I-131
verildi. Tk doz RIT sonras hipertiroidisi devam eden 2 hastaya (GH, TA) cerrahi
tedavi uygulandi. Hicbir hastaya 3. doz uygulanmadi. Tiim hasta grubu g6z Oniine
alindiginda, hastalara ortalama 17 + 5 mCi (629 + 185 MBq) (aralik: 5 - 25 mCi, 185
- 925 MBq) I-131 verildi. Graves hastalarina ortalama 9 + 2 mCi (aralik: 5 - 12 mCi,
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185 - 444 MBq) ve toksik nodiiler guatr hastalarina ise ortalama 18 + 4 mCi (aralik:
10 - 25 mCi, 370 - 925 MBq) I-131 tedavisi uygulandi. Uygulanan I-131 dozlan
hasta gruplart arasinda belirgin farklilik gostermekteydi. Graves hastalarinin %
93.3’i 5 - 10 mCi (185 - 370 MBq) I-131 dozu alirken toksik nodiiler guatr
hastalarinin % 71.6’s1 20 - 25 mCi (740 - 925 MBq) I-131 dozu almist1 (p = 0.0001)
(Sekil - 2).

Tablo - 7: Tiim ¢alisma grubunun ve alt gruplarin I-131 tedavisine ait bilgiler

GH TA TMNG Genel

Hasta Sayilari (n) 15 36 52 103

Tek doz alan (n) 12 31 47 90

iki doz alan (n) 3 5 5 13
ilk 1-131 dozu tedavi miktart

20-25mCi (740 - 925 MBq) 0 27 36 63

12 - 15 mCi (444 - 555 MBq) 1 5 9 15

5-10 mCi (185 - 370 MBq) 14 4 7 25
ikinci I-131 dozu tedavi miktar

20-25mCi (740 - 925 MBq) 0 2 4 6

12 - 15 mCi (444 - 555 MBq) 3 3 1 7
'Zl':lll(1 ;1,(1).2(2;)31 uygulanan hastada 6tiroidi gelisme 241 241 341 241
Hastalarin hipotiroidiye giris zamam (ay)

Tek doz alanlarda 3+1 3+1 4+1 3+1

iki doz alanlarda ikinci doz sonrast siire 2+1 2+1 - 2+1
Takip siiresi (ay) 13+£7 9+7 8§+3 946

Tek doz alanlarda 10£5 T+2 T+2 8+£3

iki doz alanlarda ikinci doz sonrast 15+£8 1514 9+5 1310

Kisaltmalar: GH: Graves hastaligi, TA: Toksik adenom, TMNG: Toksik multinodiiler guatr

Radyoaktif iyot tedavisinden once toplam 81 hasta % 78.6 ATI tedavisi almist1.
Bu hastalarin 71’i PTU ve 10’u MMI kullanmisti. Radyoaktif iyot tedavisi oncesi
ATI tedavisi alan hastalarin 1-131 tedavi yamtina gore dagilimi Tablo - 8de
gosterilmistir. Tedavi oncesi < 6 ay ATI tedavisi alan 50 hasta ile > 6 ay tedavi alan
31 hastanin tedaviye yanit1 incelendiginde istatistiksel olarak anlamli fark saptandi (p
=0.002). Alt1 aydan fazla ATI tedavisi alan hastalarda RIT sonras1 hipertiroidi orani

% 35.5 iken, <6 ay ATI tedavisi alan hastalarda bu oran % 8 olarak bulundu.
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m5-10 mCi
15+ §12-15 mCi
104 B20-25 mCi

Hasta Sayisi
N
<2

GH TA TMNG
Gruplar

Sekil - 2: Yiiz ti¢ hastada tami gruplarina gore uygulanan I-131 dozlarinin
dagilim.

Tablo - 8: [-131 tedavisi Oncesi antitiroit ila¢ tedavisi alan hastalarin I-

131 tedavi yanitina gore dagilimi

Propiltiourasil Metimazol Toplam

n=71 n=10 n=_81
Graves Hastaligi (n) 11 4 15
Hipotiroidi 8 2 10
Otiroidi 0 1 1
Hipertiroidi 3 1 4
Toksik Adenom (n) 26 1 27
Hipotiroidi 7 0 7
Otiroidi 13 1 14
Hipertiroidi 6 0 6
TMNG (n) 34 5 39
Hipotiroidi 7 1 8
Otiroidi 23 3 26
Hipertiroidi 4 1 5

Kisaltmalar: TMNG: Toksik multinodiiler guatr

Antitiroit tedavi alan ve RIT sonrasi1 6tiroidi olan 41 hastanin (% 50.6) 36°s1
PTU, 5’1 MMI kullaniyor iken hipotiroidi tablosu gelisen 25 hastanin (% 30.9) 22’si
PTU, 3’tt MMI kullamiyordu. Radyoaktif iyot tedavisi sonucu hipertiroidi tablosu
devam eden 15 (% 18.5) hastanin 13’ii PTU, 2’si MMI kullantyordu (Tablo - 8).
Radyoaktif iyot tedavisi oncesi PTU ve MMI kullanan hastalarda tedaviye yanit
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incelendiginde anlamlh farlilik saptanmadi (p > 0.05). Antitiroit tedavi alan ve

almayan hastalarin tedaviye yanit dagilimlan benzerdi (p > 0.05).

[k doz I-131 uygulamasim takiben 33 hastada (% 32) hipotiroidi, 55 hastada
(% 53.4) otiroidi ve 15 hastada (% 14.6) hipertiroidi tablosu goriildii (Tablo - 9).

Ikinci doz RIT alan 13 hastanin 5’inde hipotiroidi, 6’sinda 6tiroidi ve 2’sinde

hipertiroidi gelisti. ikinci doz uygulamasi sonrasi elde edilen toplam kiir oranlar1 GH

icin % 93.3, TA icin % 63.9 ve TMNG i¢in % 71.2 idi. Iki doz I-131 uygulamasi

sonrasi hipertiroidisi devam eden 2 hasta cerrahiye yonlendirildi. Iyot-131

uygulamasindan sonra hipotiroidi orami Graves hastalarinda TA ve TMNG

hastalarina gére anlamh yiiksek bulundu (p = 0.002).

Tablo - 9: Ik doz I-131 uygulamasindan sonra tedaviye yanitin

degerlendirilmesi
Graves Hastaligi  Toksik Adenom TMNG Genel
n=15 n =36 n=2>52 n =103
Hipotiroidi n (%) 10 (% 66.7) 10 (% 27.8) 13 (% 25) 33 (% 32)
Erkek 1 0 4 5
Kadin 9 10 9 28
Otiroidi n (%) 1(% 6.7) 20 (% 55.6) 34 (% 65.4) 55 (% 53.4)
Erkek 0 5 14 19
Kadin 1 15 20 36
Hipertiroidi n (%) 4 (% 26.7) 6 (% 16.7) 5 (% 9.6) 15 (% 14.6)
Erkek 4 2 2 8
Kadin 0 4 3 7

Kisaltmalar: TMNG: Toksik multinodiiler guatr

Tek doz I-131 tedavisi alan 90 hastanin 88’inde 6tiroidi ve 2’sinde hipertiroidi

gelisti. Seksen sekiz hastanin 76’sinda ilk 3 ay i¢inde otiroidiye girdi. Altinct ay

kontroliinde 88 hastanin 33’iinde hipotiroidi saptand1 (Sekil - 3).
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Sekil - 3: Tek doz I-131 tedavisi alan hastalarda &tiroidi ve hipotiroidiye giris

stirelerine gore olgularin dagilimi.

GRAVES HASTALARI

Graves hastalig1 tanis1 nedeniyle I-131 verilen 15 hastanin 10’u kadin (% 66.7),
5’1 erkekti (% 33.3). Hastalarin yas ortalamasi 54 + 14 yildi1 (aralik: 28 - 81 yil).
Graves hastalarinin  birinde subtotal tiroidektomi Oykiisii, ikisinde oftalmopati
bulgusu vardi. Higbir hastada kardiyak patoloji saptanmadi. Tiim Graves hastalar1
RIT oncesi ATI tedavisi almist. Bu hastalarin 11’1 (% 73.3) PTU, 4’ii (% 26.7) MMI

kullanmasti.

[k doz uygulamasinda 14 hastaya (% 93.3) 5 - 10 mCi (185 - 370 MBq) ve bir
hastaya (% 6.7) 12 mCi (444 MBq) I-131verildi. Ik doz RIT uygulandiktan sonra 6.
ay kontroliinde 15 Graves hastasinin 10’unda (% 66.7) hipotiroidi, birinde (% 6.7)
otiroidi ve 4’iinde (% 26.7) hipertiroidi gelistigi saptandi. Altinc1 ay kontrollerinde
hipertiroidi tablosu saptanan 4 erkek hastanin 3’iine ikinci doz I-131 uygulandi.
Ikinci doz I-131 uygulamasini kabul etmeyen 1 olgu operasyona gonderildi. Diger 3
hasta ikinci doz uygulamasinda 12 - 15 mCi (444 - 555 MBq) 1-131 aldi. Bu 3 hasta
3 ay i¢inde hipotiroidiye girdi (Sekil - 4).

Hastalar ilk doz uygulamasindan 10 + 5 ay (aralik: 6 - 24 ay) ve ikinci doz
uygulandiktan sonra 15 + 8 ay (aralik: 7 - 23 ay) takip edildi. Graves hastalarinda tek
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doz uygulama sonrasi otiroidiye giris zamam 2 + 1 ay (aralik: 15 giin - 6 ay) ve

hipotiroidiye giris zamamn 3 £ 1 aydi (aralik: 1 - 5 ay) (Tablo - 7).

Antitiroit tedavi alan ve RIT’nden sonra hipotiroidi tablosu saptanan 10
hastanin 8’1 PTU, 2’si MMI kullaniyor iken, &tiroidi tablosu saptanan bir hasta MMI
kullantyordu. Hipertiroidi tablosu devam eden 4 hastanin 3’ii PTU ve biri MMI
tedavisi aliyordu (Tablo - 8) .

Hipotiroidi n= 10 Hipotiroidi n= 3

X

Graves hastalig n=15 1.RIT | Otiroidi n= 1

\ 4

Hipertiroidi n= 4 2.RIT L Otiroidi n= 0

St

Operasyon n=1 Hipertiroidi n=0

Sekil - 4: Graves hastalarinin I-131 tedavisine verdikleri yanita gore dagilimlari.

TOKSIiK ADENOM HASTALARI

Toksik adenom tanil1 36 hastanin 29°u kadin (% 80.6), 7’si erkekti (% 19.4) ve
yas ortalamasi 58 + 11 yild1 (aralik: 34 - 81 yil). Hastalarin 3’iinde subtotal
tiroidektomi Oykiisii ve birinde egzoftalmi bulgusu vardi. Bir hastada ise, kardiyak
hastalik 6ykiisii (AF) vardi. Radyoaktif iyot tedavisinden 6nce ATI tedavisi alan 27
(% 75) hastanin 26’°s1 (% 96.3) PTU ve sadece bir tanesi (% 3.7) MMI kullaniyordu.
Radyoaktif Iyot tedavisi 6ncesi Tc-99m perteknetat sintigrafi incelemesinde TA
tanil1 36 hastanin 29’unda nodiil otonomi kazanmist1 ve tiroit bezi tam baskilanmaisti.
Gerikalan 7 hastada ise nodiill otonomi kazanmamisti ve tiroit bezi kismen

baskilanmaisti.

[Ik doz uygulamasinda 4 hastaya (% 11.1) 5 - 10 mCi (185 - 370 MBq), 5
hastaya (% 13.9) 12 - 15 mCi (444 - 555 MBq) ve 27 hastaya (% 75) 20 - 25 mCi
(740 - 925 MBq) 1-131 verildi. Ik doz RIT uygulandiktan sonra 6.ay kontroliinde 36
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TA hastasinin 10’unda (% 27.8) hipotiroidi, 20’sinde (% 55.6) otiroidi ve 6’sinda (%
16.7) hipertiroidi gelistigi saptandi. Toksik adenom tanili bir hastada RIT sonras1 3.
ayda hipotiroidi gelismesi tizerine hastaya tiroit hormon replasman tedavisi baslandi.
Hastanin 4. ay kontroliinde otiroidi tablosu goriilmesi iizerine replasman tedavisi
kesildi. Hastada gegici hipotiroidi olarak degerlendirildi. Bu hastanin tedaviye yaniti
otiroidi olarak kabul edildi. Altinc1 ay kontrollerinde hipertiroidi saptanan 6 hastanin
5’ine ikinci doz I-131 uygulandi. Hipertiroidi tablosu devam eden 6 hastanin 4’ii
kadin, 2’si erkekti. Hipertiroidi ile sonuclanan bir kadin hasta ikinci doz I-131
uygulmasini kabul etmedi ve operasyona yonlendirildi. Ikinci doz tedavide 3 hastaya
12 - 15 mCi (444 - 555 MBq) ve 2 hastaya 20 - 25 mCi (740 - 925 MBq) I-131
verildi. ikinci doz sonrasi 15 mCi (555 MBq) ve 25 mCi ( 925 MBq) I-131
uygulanmasini takiben 2 hastada hipotiroidi (< 3 ay) izlenirken, 12 mCi (444 MBq),
15 mCi (555 MBq) ve 25 mCi ( 925 MBq) I-131 uygulanan 3 hastada 6tiroidi tablosu
goriildii (Sekil - 5).

|_> Hipotiroidi n= 10 Hipotiroidi n= 2

Toksik Adenom n=36 [—p| 1.RIT Otiroidi n= 20 T

|—> Hipertiroidi n= 6 2.RIT

— !

Operasyon n= 1 Hipertiroidi n= 0

Otiroidi n=3

A 4

Sekil - 6: Toksik adenom hastalarinin I-131 tedavisine verdikleri yanita gore

dagilimlari.

Hastalar ilk doz 1-131 uygulanmasindan sonra 7 + 2 ay (aralik: 6 - 12 ay) ve
ikinci doz uygulandiktan sonra ise 15 £ 14 ay (aralik: 6 - 42 ay) takip edildi. Toksik
adenom hastalarinda tek doz RIT sonras1 6tiroidiye giris zamani 2 + 1 ay (aralik: 1 -

4 ay) ve hipotiroidiye giris zamam 3 + 1 aydi (aralik: 2 - 5 ay) (Tablo - 7).
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Antitiroit tedavi alan ve RIT’nden sonra 6tiroidi tablosu saptanan 14 hastanin
13’t PTU, biri MMI kullaniyor iken hipotiroidi ve hipertiroidi tablosu goriilen 13
hastanin tamami PTU kullaniyordu (Tablo - 8).

TOKSIiK MULTINODULER GUATR HASTALARI

Toksik MNG tanili 52 hastanin 32’si kadin (% 61.5), 20’si erkekti (% 38.5) ve
yas ortalamasi 63 + 11 yildi1 (aralik: 39 - 84 yil). Hastalarin 2’sinde subtotal
tiroidektomi Oykiisii ve 14’iinde kardiyak patoloji (AF, koroner arter hastaligi) vardi.
Radyoaktif iyot tedavisinden once ATI tedavisi alan 39 (% 75) hastanin 34’ii (%
87.2) PTU, 5’1 (% 12.8) MMI kullaniyordu. Radyoaktif iyot tedavisi oncesi Tc-99m
perteknetat  sintigrafi incelemesinde TMNG tanili 52 hastanin 38’inde nodiiller

otonomi kazanmis iken 14’iinde otonomi kazanmamusti.

[Ik doz uygulamasinda 7 hastaya (% 13.5) 5 - 10 mCi (185 - 370 MBq), 9
hastaya (% 17.3) 12 - 15 mCi (444 - 555 MBq) ve 36 hastaya (% 69.2) 20 - 25 mCi
(740 - 925 MBq) I-131 verildi. Ik doz RIT uygulandiktan sonra 6. ay kontroliinde 52
TMNG hastasinin 13’tinde (% 25) hipotiroidi, 34’iinde (% 65.4) otiroidi ve 5’inde
(% 9.6) hipertiroidi saptandi. Altinci ay kontrollerinde hipertiroidi saptanan 5 hastaya
ikinci doz I-131 uygulandi. Hipertiroidi tablosu devam eden 5 hastanin 3’ii kadin,
2’si erkekti. Ikinci doz tedavide bir hastaya 15 mCi (555 MBq) ve 4 hastaya 20 - 25
mCi (740 - 925 MBq) I-131 uygulandi. Bu 5 hastadan 2’sinde hipertiroidi tablosu
devam ederken, 3’iinde otiroidi tablosu gelisti (Sekil - 6). Hastalar ilk doz I-131
uygulamasindan sonra 7 + 2 ay (aralik: 6 - 12 ay) ve ikinci doz uygulandiktan sonra
9 + 5 ay (aralik: 5 - 16 ay) takip edildi. Ikinci doz uygulamasi sonrasi halen

hipertiroidi tablosu devam eden 2 hasta operasyona yonlendirildi.

Toksik MNG hastalarinda tek doz uygulama sonrasi 6tiroidiye giris zamani 3 +
1 ay (aralik: 1 - 6 ay) ve hipotiroidiye giris zamani1 4 + 1 aydi (aralik: 2 - 6 ay) (Tablo
- 7).

Antitiroit tedavi alan ve RIT’nden sonra &tiroidi tablosu goriilen 26 hastanin

23’1 PTU, 3’ii MMI kullaniyor iken hipotiroidi tablosu goriilen 8 hastanin 7°si PTU,
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biri MMI kullaniyordu. Hipertiroidi tablosu devam eden 5 hastanin 4’ii PTU ve biri

MMI tedavisi aliyordu (Tablo - 8).

Hipotiroidi n=0

Otiroidi n=3

_

Hipertiroidi n=2

Hipotiroidi n=13

Otiroidi n= 34

TMNG n=52 1.RIT

2.RIT

A\ 4

Hipertiroidin=5 [—%

l_"_i

Sekil - 6: Toksik multinodiiler guatr hastalarinin I-131 tedavisine verdikleri yanita

gore dagilimlar.
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TARTISMA

Hipertiroidizmin I-131 ile tedavisi kolay, ucuz ve yan etkileri diisiikk bir
yontemdir. Ozellikle orta ve ileri yas hastalarda tercih edilmesine karsin cocuklarda
ve genglerde de uygulama alani bulmaktadir. Birgok iilkede ve merkezde
hipertiroidizmin tedavisinde cerrahiye alternatif yontem olarak tercih edilir. Altmig
yillik gecmisi iginde I-131 tedavisinde uygulanacak dozun tespiti icin farkli
yontemler gelistirilmis ve sinanmis olmasina karsin hala en uygun yontem iizerinde
bir goriis birligi yoktur. Bunun nedeni tedavi sonucuna bir c¢ok faktoriin etki
etmesidir. Hastaliklarin etyolojisindeki farkliliklar yaninda hastalarin yasi, cinsiyeti,
tiroit dokusunun radyorezistansini etkileyen faktorlerin olmasi (ATI gibi), hastalarin
iyot alim diizeyi, tiroit bezinin biiyiikliigii, eslik eden hastaliklar, tiroit dokusunun
iyotu tutmada hastadan hastaya farklilik gostermesi ve hatta farkli dozlarda farkli

davranmasi sayilabilir.
YAS VE CINSIYETIN ETKISI

Boliimiimiizde 6 yi1l boyunca I-131 tedavisi uygulanan hipertiroidi hastalarinin
demografik ve klinik ozellikleri dikkate alindiginda c¢alisma grubumuzun yas ve
cinsiyet olarak literatiirle benzerlik gosterdigini sdyleyebiliriz. Graves hastaligi, TA
ve TMNG daha ¢ok kadin hastalarda goriilmektedir. Graves hastaligi genellikle geng
hastalarda TMNG ise ileri yaslarda izlenmektedir (1, 9, 10). Bizim ¢alismamizda da
kadinlar daha fazla idi ve Graves hastalart TMNG tanili hastalara gore daha gencti (p
= 0.016) (Tablo - 6). Graves hastalig1 daha erken yaslarda goriilmekte ve hastalar
RIT ne daha geng yaslarda yollanmaktadir. Ote yandan TMNG daha yavas bir seyir
gostermekte ve klinik belirti verecek diizeye ileri yaslarda ulasmaktadir. Bu hastalar
RIT’ne yollandiklarinda genellikle uzun siire tiroit hormon maruziyetinin diger
organlar iizerindeki etkileri TMNG’a eslik etmektedir. Bunlardan en Onemlisi
kardiyak etkilerdir ki, genellikle karsimiza AF olarak cikar (1, 9, 12). Bu nedenle
hastalarimiz arasinda AF’nun en cok (14 hasta) TMNG hastalarinda izlenmesi

beklenen bir bulgudur.
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Daha onceki ¢alismalarda, cinsiyet ve yag RIT nin sonuglarim degerlendirmede
dikkate alinan faktorlerdir (22, 33, 51). Bu faktorleri ele alan caligsmalarin bazilarinda
hastalik ayrimi yapilmaksizin cins ve yasa gore tedavi etkinligi degerlendirilmistir
(22, 33, 51). Calismamizda ilk doz I-131 uygulamasindan sonra 6.ay kontrollerinde
hipertiroidi 32 erkek hastanin 8’inde (% 25) saptanirken, 71 kadin hastanin 7’sinde
(% 9.9) saptandi. Hipertiroidi oranlan erkek hastalarda anlamli oranda daha fazlaydi
(p =0.021). Ayrica TMNG tanili 2 erkek hastamizda ikinci doz I-131 uygulanmasina
karsin hipertiroidi tablosu diizelmedi. Boelaert ve arkadaslar1 (50) erkeklerdeki kiir
olasiliginin kadinlara gore daha az oldugunu bildirmektedir. Calismamiz erkek
hastalarin kadinlara gore [-131 tedavisine daha zor yamit verdikleri goriisiinii
destekler niteliktedir. Bu durumun nedenini aciklayan bir ¢alisma yapilmamistir.
Ote yandan Ahmad ve arkadaslar1 (51) I-131 tedavisi sonras1 hipertiroidisi devam
eden kadin (% 11.6) ve erkek (% 9.8) hastalarin oranlarimi birbirine olduk¢a yakin
bulmusglardir. Bu arastirmacilar RIT sonrasi hipertiroidinin cinsiyetle iligkisi
hakkinda bir yorum yapmamislardir (51). Graves hastalar1 i¢in cinsiyetin tedaviye
yanitta bagimsiz bir degisken olmadigi ileri siiriiliirken toksik nodiiler guatr hastalig
icin boyle bir bilgiye sahip degiliz (52). Bu konuda bir biri ile farkli sonuglarin elde

edilmis olmasi ileri arastirmalarin gerektigini gostermektedir.

Calismamizda 15 Graves hastasinin 11’inde RIT basariyla sonuglandi. Graves
hastaligi olan 5 erkek hastanin birinde ve 10 kadin hastanin tamaminda 6tiroidi veya
hipotiroidi tablosu gelismistir (Tablo - 9). Allahabadi ve arkadaglarinin (52) GH
tanil1 536 hastalik ¢alismasinda sadece 288 hastaya RIT uygulanmis ve bu hastalara
5 - 10.5 mCi (185 - 390 MBq) sabit doz verilmistir. Radyoaktif iyot tedavisi
sonrasinda otiroidi veya hipotiroidi tablosunun goriilmesi tedavi basarisi olarak kabul
edilen bu ¢alismada 196 hastaya tek doz verilmis ve erkek hastalarda kiir oran1 % 47
iken kadin hastalarda % 74 olarak saptanmistir. Sonucta, istatistiksel olarak anlamli
bulmuslar ve erkek hastalarda RIT sonrasi tedaviye cevabin daha az oldugunu
belirtmislerdir (52). Allahabadi ve arkadaslar1 (33) baska bir calismada 813 hastaya 5
mCi (185 MBq) ve 10 mCi (370 MBq) olmak iizere iki farkli sabit doz
uygulamislardir. Radyoaktif iyot tedavisi sonrasinda otiroidi veya hipotiroidi
gelismesi kiir olarak kabul edilmistir. Birinci doz I-131 uygulandiktan sonra kiir

oran erkek hastalarda % 67.6 ve kadin hastalarda % 76.7 olarak saptanmis olup
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erkeklerde anlamli oranda diisiik bulunmustur. Bu bulgu hastalik bazinda degil tiim
grup icin verilmistir (33). Calismamizda 6tiroidi ve hipotiroidi tablosunu kiir olarak
kabul ettigimizde kiir oranlar erkek hastalarda % 75, kadin hastalarda % 90.1’dir
(Tablo - 9). Erkek hastalarda kiir oram1 anlamli oranda diisiiktii. (p = 0.021). Sonug
olarak bulgularimiz Allahabadi ve arkadaslarinin her iki (33, 52) calismasini da
destekler niteliktedir.

Klinigimizde RIT sonrasi 32 erkek hastanin 5’inde (% 15.6), 71 kadin hastanin
28’inde (% 39.4) hipotiroidi tablosu izlenmistir (Tablo - 9). Ahmad ve arkadaglarinin
(51) 327 hipertiroidi (GH, TA, TMNG) hastasin1 iceren ¢alismasinda 400 MBq (10.8
mCi) ve 550 MBq (14.7 mCi) sabit doz I-131 uygulanmistir. Radyoaktif iyot tedavisi
sonras1 41 erkek hastanin 33’iinde (% 80.4) ve 233 kadin hastanin 142’sinde (%
60.9) hipotiroidi tablosu izlenmistir. Radyoaktif Iyot-131 sonrasinda gelisen
hipotiroidinin nedenlerini arastirdiklar1 ¢aligmada cinsiyetin hipotiroidi geligmesi
acisindan anlamli degisken oldugunu saptamislardir. Oysa ki, Allahabadi ve
arkadaslar1 (33) erkek (% 49.4) ve kadin (% 50.5) hastalar arasinda RIT sonrasi
hipotiroidi insidansi acisindan anlamhi fark saptamamiglardir. Boelaert ve
arkadaslarinin (50) 1.278 hastalik calisma grubunun 1.016’s1 kadin ve 262’si erkek
hastadan olugmakta idi. Bu calismada hastalara 185 MBq (5 mCi), 370 MBq (10
mCi) ve 600 MBq (16.2 mCi) fiks doz [-131 uygulamislar ve kadin hastalarda tedavi
sonrasi hipotiroidi riskinin arttigimi bildirmislerdir. Bizim ¢alismamizda da kadin
hastalarda RIT sonras1 hipotiroidizm gelisme orani erkek hastalara gore anlaml
yiiksek bulunmustur (p = 0.021). Graves hastalifinin kadinlarda fazla goériilmesinin
olas1t nedeni olarak strojen hormonunun immiin sistem {izerine etkisi ileri siiriilse de

kadinlarin RIT’ ne neden daha iyi yanit verdigi aciklanamamaktadir (50, 52).
ESLiK EDEN DiGER KLiNiK FAKTORLER

Calisma grubumuzdaki hastalar arasinda ge¢irilmis tiroit operasyonu veya eslik
eden oftalmopati hastasi ¢ok az sayidadir. Tiroidektomili hasta sayis1 6 olup hepsi de
subtotal tiroidektomi gecirmisti (Tablo - 6). Bu hastalardan TA’lu 2 hasta disinda
hepsinde I-131 tedavisi sonrasi hipertiroidi tedavi edildi. Oftalmopati yalmz 3 (2 GH,

1 TA) hastada saptandi. Bu hastalardan hicbirinde RIT sonras1 oftalmopati
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alevlenmedi. Oftalmopati hastalarinin az olmast ve olan hastalarin da hafif
oftalmopatisinin olmasi tedaviye yonlendirilen hastalarin dikkatli secildigini
gostermektedir. Bir¢cok endokrinolog RIT sonrasi oftalmopatinin alevlendigini
diisiinerek bu hastalar1 daha cok cerrahiye yonlendirmektedir. Genelde hafif ve orta
derecedeki oftalmopati hastalarinda RIT sonras1 oftalmopatinin kotiilesmesi veya
alevlenmesi izlenmez. Daha ¢ok ileri derecede agir oftalmopatilerin radyoaktif I-131
(RAI) ile tedavi edilmemesi oOnerilmektedir (53). Hafif ve orta diizeydeki
oftalmopatilerde steroid tedavisi ile birlikte RIT giivenilir bir sekilde
verilebilmektedir. Boliimiimiizde bu tip hastalar 6nce géz muayenesine gonderilerek
egzoftalmi acisindan muayeneleri ve Hertel Ol¢iimleri yapilmaktadir. Daha sonra
hastalara oral prednizolon uygulanmakta ve RAI verilmektedir (23). Mevcut
kilavuzlarin Onerilerine uygun olan bu yaklasimin giivenilir ve etkin oldugunu

diisiinmekteyiz.

Kardiyak patolojili 15 hastanin 14’4 TMNG hastasidir. Bu durum TMNG
gelisim siirecinin uzun olmasina bagl olarak hastalarin daha uzun siire hipertiroidiye
maruz kalmalarindan kaynaklanmaktadir (1, 9, 12). Uzun siire hipertiroidiye maruz
kalan hastalarda hipertansiyon, kardiyomegali, konjestif kalp yetmezligi ve AF gibi

kardiyak potolojiler goriilebilir (8, 9).
DOZ SECIM TEKNIGI

Benign tiroit hastaliklarinda RAI ile tedavide ideal doz hastay1 Gtiroit yapacak,
hipotiroidi insidansi en diisiik olan ve hastay1 tek seferde tedavi eden dozdur. Bu
ideal doz tanimina karsin GH ve toksik nodiiler hastaliklarda hastaligin davranisina
0zgli yaklasimlar uygulanir. Graves hastalarinda hipertiroidinin RAI ile tedavisinde
ana amac bezi ablate ederek ileride olabilecek niiksleri onlemektir. Ozellikle de
kardiyovaskiiler problemleri olan hastalarda bu onem tasir. Bu siiregte hipertiroidiyi
kisa siirede tedavi ederken hastanin miimkiin oldugunca uzun siirede hipotiroidiye
girmesini saglamak amaclanir (53). Graves hastalarinda niiks olmadig siirece,
hipotiroidi tedavinin ka¢imilmaz bir sonucudur. Radyoaktif iyot tedavisi sonrasi
uygulanan doza bakilmaksizin hipotroidiye girme insidanst her yil % 2 - 3

bildirilmistir (51, 54, 55). Graves hastalarinda tiroit dokusu asir1 aktif oldugu icin
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genellikle 5 - 10 mCi (185 - 370 MBq) gibi kiiciik dozlarla hipertiroidi tedavi
edilebilmekte ve hasta bu diisiik dozla bile belli bir siire sonra hipotiroidiye

girebilmektedir (21, 22).

Graves hastalariin aksine toksik nodiiler hastaliklarda tiim tiroit dokusundan
cok, hiperaktif nodiiliin yok edilmesi amaclanir. Toksik nodiiler guatrda otonom
nodiil disindaki normal tiroit dokusunun baskilanmis olmasi nedeniyle I-131
hiperaktif nodiiler dokuda tutulur. Bu doku haraplaninca, normal tiroit dokusu
tizerindeki baski kalkar ve bez normal fonksiyonuna geri doner (21). Bu hastalarda I-
131 tedavisinin sonucu hiperaktif nodiiliin fonksiyonu sonlanirken hastanin otiroit
olmas1 beklenir. Buna karsin, Ozellikle TMNG hastalarinda nodiiler dokuyu
susturmak i¢in GH’na gore daha yiiksek dozda I-131 kullanilmasi1 gerekir (20 - 22,
53). Bu yiiksek I-131 dozu, ¢evre doku baskilanmis olsa bile, nodiiliin kapladig
alandan daha genis bir tiroit dokusunun I-131 tarafindan 1sinlanmasina neden olur.
Bu nedenle, tedavi sonucunda hastanin 6tiroit olmas1 amaglanmakla birlikte, hastada
hipotiroidi gelisebilir. Graves hastalifinda hipotiroidi I-131 tedavisinin neredeyse
kacinilmaz bir sonucu iken toksik nodiiler hastalikta tedavinin bir komplikasyonu

olarak kabul edilir.

Hem Graves hastaliginda hem de toksik nodiiler hastalikta (TA ve TMNG)
yukarida bahsettigimiz ideal tedavi amaclarina ulagabilmek icin degisik tedavi
yontemleri gelistirilmistir. Bu yOntemler genellikle RAIU’ini ve / veya bezin
boyutunu esas alan doz hesaplama teknikleri veya sabit doz uygulamalar seklinde
olabilmektedir (22). Doz hesaplama tekniklerindeki karmasiklik, formiillerde
kullanilan  bir c¢ok parametrenin gercek anlamda hesaplanamamasindan
kaynaklanmaktadir. Bu nedenle tahmin yontemleri kullanilmaktadir. Bunlarin
basinda tiroit bezinin boyutunun hesaplanmasi gelir. Bu amacla bezin uzun ve kisa
ekseni ile derinligi Olciiliir. Elde edilen ii¢ deger bezin sekli eliptik veya dairesel
kabul edilerek formiile konur. Formiille saptanan hacim geometrik olarak tiroit
lobuna yaklasik olarak benzese de bezin tam seklini yansitmaz. Gergek hacme en
yakin deger hesaplanmaya calisilir (22). Diger bir parametre olan I-131 uptake
degerinin de gercegi yansitip yansitmadig tartismalidir. Ciinkii, diisiik doz I-131 ile

yapilan tiroit uptake calismasinda tiroit dokusunun davramnisi ile yiiksek I-131 tedavi
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dozlarinda tiroidin davramiginin ayni olmadigi tiroit kanserli olgularda yapilan
calismalarda bildirilmistir. Bu farkli davrams sekli diger bir parametre olan RAI’un
efektif yar1 omriiniin hesaplanmasimi da zorlastirir. Efektif yar1 6miir hesaplanirken
biyolojik yar1 émriin hesaplanmasi gerekir. Bu ise olduk¢a zor bir siiregle bulunur.
Hastadan giinliik idrar ve gaita toplanarak olctimleri yapilmalidir. Bu zorlu siireci
ekarte etmek ic¢in bir cok formiil, hastadaki efektif yar1 omriin hesaplanmasi yerine
onceden bagka kisilerde yapilan dlgiimleri esas alir (56). Bir ¢cok ¢alismada ise, doz

hesaplama tekniklerinin sabit doz tekniklerine iistiin olmadig1 gosterilmistir (57, 58).

Benign tiroit hastaliklarmmin I-131 ile tedavisinde klinigimizin yaklasimi
“ayaktan sabit diisiik doz” uygulamasidir. Bu uygulamada hastanin klinik tablosu,
bezin boyutu ve tiroit hormon profili degerlendirilerek ampirik olarak bir doz
belirlenmektedir. Klinigimizde Graves hastalarinda diisiik dozlar (5 - 10 mCi / 185 -
370 MBq), toksik nodiiler guatr hastalarinda ise daha yiiksek dozlar (15 - 25 mCi /
555 - 925 MBq) tercih edilmektedir (Sekil - 2). Yiiz ii¢ hastanin 63’tine (% 61.2) 20 -
25 mCi (740 - 925 MBq) RIT uygulanmistir (Tablo - 7). Bu hastalar TA ve TMNG’I1
hastalardir. Bazi arastirmacilar toksik nodiiler guatr tanili hastalarda yiiksek doz I-
131 uygulanmasinin gerekli oldugunu ileri siirmiislerdir. Bunun olasi nedeni nodiiliin
differansiyasyonunun normal tiroit dokusundan farkli olmasidir (20 - 22, 53).
Huymans ve arkadaslar1 (59) TA tamili hastalara 20 mCi (740 MBq) 1-131 doz
uygulamasinin son derece etkin oldugunu savunmuslardir. Toksik adenom, TMNG
ve GH hastalarinda 10 mCi (370 MBq) veya daha diisiik dozlarda verilen fiks doz
tedavilerinde basar1 oran1 diismektedir. Daha yiiksek sabit doz uygulamalarinda (20 -
30 mCi / 740 - 1110 MBgq) ise, tedavinin bagar1 orani1 artarken tiim diger yiiksek doz
uygulamalarinda oldugu gibi hipotiroidi gelisme riski de artmaktadir. Yiiksek sabit
dozlar genellikle hipertiroidinin hizli tedavi edilmesi gereken durumlarda ve biiyiik
guatrhi hastalarda tercih edilmektedir (51, 58). Buna karsin Erem ve arkadaglar1 (22)
sabit 10 mCi (370 MBq) doz uygulayarak GH ve toksik nodiiler guatr hastalarinda

yiiksek kiir oranlar1 bildirmislerdir.
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RADYOAKTIF iYOT-131 TEDAVISi ONCESi ANTITIROIT
ILAC KULLANIMI

Calismamizda RIT o6ncesi ATI kullanim siirelerinin RIT sonucuna etkisini de
degerlendirdik (Tablo - 8). Tedavi 6ncesi kesintisiz 6 ay ve 6 aydan az ATI tedavisi
alan hastalar ile 6 aydan fazla tedavi alan hastalar karsilastirildiginda istatistiksel
olarak anlaml fark saptand: (p = 0.002). Alt1 ay ve 6 aydan az ATI tedavisi alan
hastalarda RIT’nin basarisizigi % 8 (50 hastamin 4°ii) iken 6 aydan fazla ATI
tedavisi alan hastalarda ise % 35.5 (31 hastadan 11°i) olarak bulundu. Alexander ve
Larsen’in (60) 261 GH hastasin1 kapsayan ¢alismasinda hastalara ortalama 14.6 mCi
(300 MBq) dozda RAI tedavisi uygulanmistir. Hastalarin RIT éncesi ATI tedavisinin
etkinligi degerlendirildiginde PTU kullanan hastalar icin 4 aydan kisa kullanimda %
4, 4 - 7 ay aras1 kullanimda % 14, 8 - 12 ay kullamimda % 35 ve 12 aydan fazla
kullanimda % 27 basarisizlik bildirilmistir. Metimazol kullaniminda ise tedavi
basarisizligi 4 aydan kisa kullanimda % 0, 4 - 7 ay aras1 kullanimda % 19, 8 - 12 ay
aras1 kullanimda % 22 ve 12 aydan ¢ok kullammda % 24 olarak belirtilmistir. Bu
calismaya gore 7 aym altinda ATI kullanan hastalarin 7 aydan fazla ATI kullanan
hastalara gore tedaviye daha iyi yamt verdigi soylenebilir (60). Benign tiroit
hastaliklarinin RIT 6ncesi ATI kullanim siirelerinin tedaviye yanit iizerine etkisini
arastiran 6zgiin calisma sayis1 ¢ok azdir. Bu nedenle ¢alismamizin literatiire katkida
bulunacagina inanmaktayiz. Buna karsin, ATI kullamim siiresinin sadece hastalarin
oykiisii ile saptanmasi ve ATI kullanimi sirasinda tiroit hormonlarinin diizenli
izlenememesi calismanin bir kisitliligt  olup verilerimizin  giivenilirligini

azaltmaktadir.

Radyoaktif iyot tedavisi 6ncesi ATI’larin kesilme siiresi de tedaviye yamiti
etkileyen bir faktor olarak ileri siiriilmiistiir (22, 24, 25, 61). Radyoaktif iyot tedavisi
oncesi ATI tedavisinin 5 - 55 giin kesilmesine ragmen PTU’in RIT’nin basarisini
azalttigr bildirilmistir (25). Buna karsin, Urbannek ve arkadaglarni (61) I-131
verilmesinden 2 giin 6nce ATI kullaniminin kesilmesinin tedavi etkinligini % 50
artirdigini ileri siirmiiglerdir. Boelaert ve arkadaslarinin (50) calismasinda, RIT
oncesi PTU ile karbimazol (MMI metaboliti) kullanan hastalarda her iki ilag¢ i¢in

tedavi basar oranlan (siras1 ile % 77.2 ve % 75.3) benzerdir. Calismamizda biz de
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RIT oncesi PTU ile MMI kullaniminin RIT basarisin1 etkilemedigini saptadik.
Genelde 1-131 dozunu uygulamadan 6nce ATI tedavisini 3 - 5 giinde kestigimiz goz

oniine almirsa RIT 6ncesi ATI tedavi kesilme siiremizin yeterli oldugu s6ylenebilir.

Bizim caligmamizda RIT 6ncesi PTU ve MMI kullanan hastalarda tedaviye
yanit olarak hipotiroidi ve 6tiroidi tablosu beraber degerlendirildiginde kiir oranlar
arasinda anlaml farklilik saptanmadi (p > 0.05). Radyoaktif iyot tedavisi dncesi PTU
kullanan 71 hastanin 58’inde (% 81.7) ve MMI kullanan 10 hastanin 8’inde (% 80.0)
hipertiroidi basar ile tedavi edilmistir (Tablo - 8). Imeseis ve arkadaglar1 (25) benzer
tedavi yanit kriterini kullanarak, 10 mCi (370 MBq) I-131 ile tedavi edilen ve %
90’dan fazlasimin diffiiz toksik guatrli hastalarin olusturdugu 93 hastada,
hipertiroidizm icin ilk tedavi olarak ATI tedavisinde PTU kullanilirsa I-131’in tedavi
etkinliginin azalabilecegini belirtmislerdir. Antitiroit ila¢ tedavisi almayan hastalar
ile RIT 6ncesi MMI kullanan hastalar arasinda anlamh farklilik saptamamislar ve bu
nedenle RIT oncesi PTU yerine MMI’iin kullanilmasim 6nermislerdir (25). Bizim
hasta grubumuzun ¢ogunlugunu toksik nodiiler guatr tanili hastalar olusturmaktaydi.
Bu, Imeseis ve arkadaglarinin ¢aligmasi ile bizim ¢alismamiz arasindaki en 6nemli
farkliliktir. Sadece Graves hastalarimizi ele aldigimizda 4 hastada RIT sonrasi
hipertiroidi kliniginin devam ettigi saptandi. Bu hastalardan 3 tanesi PTU, bir tanesi
MMI kullanmaktaydi. Bu kii¢iik hasta grubumuz gercekei bir degerlendirme olanagi
vermese de, Imeseis ve arkadaslarinin verilerini destekler niteliktedir. Korber ve
arkadaslarinin (24) yapmis olduklar1 calismada ise, I-131 verilmesi sirasinda ATI
kullaniminin Graves hastalarinda tedavi basarisini etkilemedigi; toksik nodiiler guatr
tanil1 hastalarda ise tedavi basarisimm olumsuz yonde etkiledigi bulunmustur. Bu
etkinin olasi sebebi, ATI etkisiyle yiikselen TSH un normal tiroit dokusunu uyarmasi
ve uyarilan tiroit dokusunun beklenenden daha fazla iyot tutmasi sonucunda toksik
nodiilde tutulan I-131 miktarinin diismesidir. Bu durum ¢alma fenomeni steal
phenomenon olarak tanmimlanmaktadir. Bizim grubumuzda Korber ve arkadaslarinin
(24) ¢alismasini destekler sekilde RIT sonrast hipertiroidi tablosu devam eden TA’lu
6 hasta ve TMNG’l1 4 hasta PTU kullaniyordu.

Calismamizda, hastalik ayrimi yapilmaksizin RIT oncesi PTU (% 31.0) ve

MMI (% 30.0) kullanan hastalarda tedavi sonrasi hipotiroidi gelisim oranlarn
52



karsilastirildiginda anlamli farklilik saptanmadi (p > 0.05). Boelaert ve arkadaslarinin
(50) calismasinda, RIT oncesi PTU (% 61.4) ile karbimazol (% 52.7) kullanan
hastalarda hipotiroidiye girme oranlar arasinda anlamli fark olmadig bildirilmistir.
Bulgularimiz, bu calisma ile benzer olup RIT &ncesi verilen ATI tedavisinin tedavi

sonras1 hipotiroidiye giris oranlarin etkilemedigi goriisiinii desteklemektedir.

Graves hastalart icin ATI kullanominin tedavi etkinligine etkisini ayrica
degerlendirdigimizde, ATI kullanan 15 Graves hastasinin 10 tanesinde hipotiroidi (%
66.7) gelistigini saptadik. Graves hastalarimin tiimii ATI tedavisi almaktayd: (% 80’i
PTU, % 20’si MMI). Alexander ve Larsen’in (60) caligmasinda 261 Graves
hastasindan 217’sinde hipotiroidi (% 83.1) gelistigi rapor edilmistir. Bu hastalarin %
41°i PTU, % 40’1 MMI kullanirken % 19’u herhangi bir ATI almadig1 goriilmektedir.
Graves hastalarinda ATI tedavisinin ilk basamak tedavisi olmas1 nedeniyle hastalarda
ATI kullanim oranimin yiiksek olmasi beklenen bir sonuctur. Graves hastalarinda,
hipotiroidizmin RIT’nin istenen bir sonucu oldugu goéz oOniine alimr ise “ATI
kullanan Graves hastalarinda hipotiroidi daha sik goriiliir” seklinde bir yorum

yapmak gercek¢i olmayacaktir.

Toksik MNG icin  ATI  kullannminin  RIT  sonucuna etkisini
degerlendirdigimizde, calisgmamizda ATI kullanan 39 TMNG hastasinin 8’inde (%
20.5) (7 PTU, 1 MMI) hipotiroidi gelistigini saptadik. Hipotiroidi gelisen diger 5
hasta ATI almamisti. Bu 13 hastada tedaviye yanit kriterimiz goz 6niine alindiginda
hipotiroidi RIT sonras1 bir komplikasyon olarak kabul edilmistir. Petersen - Bjegaard
ve Kirkegaard’in (62) calismasinda, 73 TMNG hastasindan 12’sinde (% 16.4)
hipotiroidi gelistigi ve bu hastalarin 6’s1 PTU (% 50) kullanirken diger 6’sinin (%
50) karbimazol kullandig1 bildirilmektedir. Metimazol kullanan hastalardaki
oranlarimz bu ¢alismadan farkli olsa da olaya ATI kullanimi agisindan baktigimizda
TMNG’h hastalarda hipotiroidi oranlarimizin benzer oldugu soOylenebilir. Buna
karsin, ATI tiiriiniin hipotiroidiye girme bakimindan ©nem tasiyip tasimadig

hakkinda yeterli veri yoktur.

Calisma hastalarimizda RIT oncesi ATI kullamminin RIT sonrasi hipotiroidi

gelisimine etkisi degerlendirildiginde, I-131 tedavisi 6ncesi ATI kullanan 81 hastanin
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25’inde (% 30.9) ve ATI kullanmayan 22 hastanin 8’inde (% 36.4) hipotiroidi
gelistigi ve aralarinda anlamli fark olmadigi saptandi (p > 0.05). Ahmad ve
arkadaslarinin (51) calismasinda, sabit doz I-131 tedavisi 6ncesi ATI tedavisi alan 81
hastada hipotiroidi oran1 % 54.3 (44 hasta) iken ATI tedavisi almayan 193 hastada bu
oran % 67.9 (131 hasta) olarak bildirilmistir. Antitiroit ila¢ tedavisi almayanlarda I-
131 tedavisi sonrasi hipotiroidi oran1 anlamli diizeyde daha yiiksektir (51). Bu
durumun ATI tedavisinin radyoprotektif etkisinden kaynaklandigi 6ne siiriilmiistiir
(23). Ondort calisgmanin (1306 hasta) metaanalizini yapan Walter ve arkadaslari (63),
kontrol grubunda ve ATI tedavisi alan hasta grubunda hipotiroidi gelisim riskini
hesaplamislar ve ila¢ kullananlarda riskin daha fazla oldugunu bildirmislerdir. Bizim
sonuclarimiz ise her iki calismadan farkhidir (51, 63). Biz ATI tedavisi alan ve
almayan hastalarin tedaviye yamitlarim benzer bulduk. Yani, ATI kullanim
hipotiroidiye girme oranimi etkilememekteydi. Bunun olasi nedeni, RIT Oncesi
kullanilan ATI’larin yeterli siirede kesilmesi ve boylece radyoprotektif etkinin
ortadan kalkmis olmasidir. Ahmad (51) ve Walter’in (63) calismalarinda kullanilan
denek sayist bizimkinden fazla oldugu i¢in bu farklilign aciklamak giictiir. Hasta
sayilarimizi arttirdiktan sonra ATI kullaninu ile hipotiroidi arasindaki iliski tekrar

degerlendirilmelidir.

Yapmis oldugumuz calismada, 1-131 wuygulamasindan sonra TMNG
hastalarinda oOtiroidi orami Graves ile TA tanili hastalarin 6tiroidi oranlarina gore
anlamh yiiksekti (p = 0.002). Graves hastalarinda kiir oranimiz (hipotioidi ve
otiroidi) % 73.3’tiir. Calismamizda toksik nodiiler guatrda RIT sonrasi tedaviye yanit
otiroidi kabul edilmis olup kiir oran1 TA’da % 55.6 ve TMNG hastalarinda % 65.4
bulunmustur. Literatiirde TA icin % 50 ile % 92 arasinda degisen kiir oranlari
verilmektedir (22, 51, 59) (Tablo - 10). Bizim oranlarimizdan daha diisiik oranlar
elde edilen caligsmalarda kullanilan dozlar genellikle bizim dozlarimizdan diisiiktiir.
Sadece Huymans ve arkadaslar1 (59), TA tanili hastalarinda 20 mCi (740 MBq) I-
131 sabit doz uygulamasi sonrasi bizim kiir oranlarimizdan yiiksek otiroidi oranm (%
92) bulmuslardir. Aymi ¢alismada RIT sonrasi hipotiroidi oran1 % 6 ve hipertiroidi
orant % 2 olarak bildirilmektedir. Huymans ve arkadaslar (59), RIT uygulanan tiim
TA hastalarinda nodiil dis1 tiroit dokusunun tam siiprese oldugunu rapor etmistir.

Hipotiroidi gelismesi ile nodiil biiyiikligii arasinda bir iliski bulunmadigi, aksine
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nodiil dis1 tiroit dokusunda I-131 uptake'inin yiiksek olmas ile bir iligkisi olabilecegi
belirtilmistir. Bu nedenle, TA olgular i¢in tam siipresyon her ne kadar beklenen bir
durum ise de onlarin ¢ok diisiik hipotiroidi ve hipertiroidi oranlar1 elde etmelerinin
tek aciklamasi verilen I-131 dozunun tamaminin nodiil tarafindan tutulmasi gibi
durmaktadir. Bizim calismamizda, I-131 tedavisi oncesi Tc-99m perteknetat tiroit
sintigrafisinde TA tanil1 36 hastanin 29’unda (% 80.6) nodiil otonomi kazanmis iken
7’sinde (% 19.4) otonomi kazanmamisti. Sintigrafik incelemede otonomi
kazanmamis nodiil goriilen 7 hastanin RIT sonrasi 2’sinde hipertiroidi tablosu devam
ederken 5’inde otiroidi tablosu goriildii. Radyoaktif I-131 tedavisi sonrast &tiroidi,
hipotiroidi ve hipertiroidi oranlarimizin onlarin oranlarindan farkli olmasinin en olasi
nedeni bizim ¢alisma grubumuzda otonomi kazanmamis nodiillere sahip olgularin

bulunmasidir.

Her ne kadar biz toksik nodiiler guatr hastalarinda 6tiroidiyi RIT nde tedaviye
yanit olarak degerlendirsek de bazi calismalarda hastalik ayrnimi yapilmaksizin
RIT’ne yanitta otiroidi ve hipotiroidi geligsimini birlikte ele alinmistir. Erem ve
arkadaslan (22) yapmis olduklan calismada kiir oranlarin1 GH i¢in % 69.2, TA igin
% 73.9 ve TMNG icin % 72.2 bildirmislerdir. Otiroidi ve hipotiroidiyi kiir kabul
ederek hastalart yeniden degerlendirdigimizde kiir oranlarimiz TA % 83.3’e ve
TMNG % 90.4°e yiikselmektedir. Her ii¢ hastalik icin de tedavi yanit oranlarimiz
onlarinkine gore daha yiiksektir (Tablo - 10). Allahabadia ve arkadaslarinin (33)
yapmis olduklar1 ¢alismada kiir (6tiroidi / hipotiroidi) oranlar1 Graves hastalarinda %
69.5 iken toksik nodiiler guatr hastalarinda % 71.4 olarak bulunmustur. Onlar toksik
nodiiler hastaligt TA ve TMNG olarak ayirmaksizin tek grupta incelemistir. Bu
calismaya gore bizim kiir oranlarimiz1 inceledigimizde ise hem Graves hastalar1 (%
73.3) hem de toksik nodiiler guatr hastalar icin (% 87.5) daha iyi oranlar elde ettik.
Bunun olas1 nedeni toksik nodiiler guatr hastalarinda bizim her iki calismaya (22, 33)

gore daha yiiksek dozlar kullanmamizdir.

Radyoaktif I-131 tedavisi sonrasi hipertiroidi tablosu devam eden olgularin
oranlart GH’da % 26.7, TA’da % 16.7 ve TMNG’da % 9.6 olarak bulundu. Graves
hastalarinda hipertiroidi oran1 TA ve TMNG hastalarina gore yiiksekti (p = 0.002).

Calismamiz sonucunda Graves hastalarinda saptadiimiz hipertiroidi oranlar
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literatiirdeki (22, 33, 57) benzer I-131 dozlan ile elde edilen oranlara yakin
bulunmustur (Tablo - 10). Buna karsin Ahmad ve arkadaslarinin (51) calismasinda
RIT sonrasi hipertiroidi tablosu izlenen Graves hastalarinin oram1 % 9.7°dir.
Hastalarin yarisina yakim 14.7 mCi (550 MBq) I-131 ile tedavi edilmis olup bu
bizim calismamizda ve bahsi gecen tiim calismalarda uygulanan I-131 dozundan
daha yiiksek bir dozdur. Hiicresel hasarin radyasyon dozu ile orantili oldugu goz
Oniine alindiginda yiiksek dozlarda hipertiroidinin daha az goriilmesi de beklenilen

bir sonug olacaktir (20).

Yayimlanmis calismalarda TA hastalari i¢in RIT sonrasi hipertiroidi oranlarini
inceledigimizde, 5 mCi (185 MBq) ve 15 mCi (555 MBq) dozlarla % 10 ile % 26.1
arasinda oranlar bildirilmistir (Tablo - 10) (22, 51, 64). Erem ve arkadaslarinin (22)
calismasinda RIT sonrasit hipertiroidi oram1 % 26.1 olarak bulunmustur. Bu ¢alisma
ile sonuclarimizi karsilastirdigimizda TA icin hipertiroidi oranmimiz (% 16.7) daha
diisiiktiir. Erem ve arkadaslarinin (22) tedavi dozu olarak hastalarina 10 mCi (370
MBq) I-131 sabit doz verdigi goz Oniine alinirsa bu farklilik klinigimizde TA
hastalarina daha yiiksek I-131 dozu (20 - 25 mCi / 740 - 925 MBq) uygulanmasindan
kaynaklanabilir. Ahmad ve arkadaslarinin (51) caligmasinda RIT sonrasi TA
hastalarinin % 10.7’sinde hipertiroidi tablosu rapor edilmistir. Sharma ve
arkadaslarinin (64) yapmis olduklar1 ¢alismada ise tedavi basarisizlign % 10’dur. Her
iki caligmada da benzer dozlar (10 - 15 mCi / 370 - 555 MBq) ile benzer oranlar
bildirilmis olup TA hastalarinda bize gore daha diisik doz I-131 ile bizim
oranlarimiza gore daha diisiik hipertiroidi oranlar1 elde etmelerini elimizdeki verilerle

aciklayamiyoruz.

Calismamiz sonucunda TMNG hastalarinda saptadigimiz hipertiroidi oranlari
(% 9.6) literatiirdeki 5 - 15 mCi (185 - 555 MBq) aras1 I-131 dozlar ile elde edilen
oranlardan (% 16.7 - 27.8) daha diisiik olarak bulunmustur (22, 51). Buna karsin
Abos ve arkadaslarinin (65) arastirmasinda 15 mCi (555 MBq) 1-131 ile sabit doz
tedavisi verilen TMNG tanil1 hastalarda hipertiroidi oran1 % 9.2 olarak bulunmustur.
Bu ¢alismada bizim tedavide uyguladigimiz I-131 dozundan daha diisiikk [-131 dozu
uygulanmis ve benzer hipertiroidi oranlar elde edilmistir. Hastalardaki hipotiroidi

oranlar ile birlikte bu verileri degerlendirdigimizde Abos ve ark.’nin (65) bize gore
56



daha diisiik hipotiroidi oranlar1 bildirdiklerini gérmekteyiz (Tablo - 10). Her ii¢
literatiir ve bizim sonuclarimiz TMNG hastalarinda da tedaviye yanitin I-131 dozu

ile iliskili oldugunu gostermektedir.

Iyot-131 tedavisi sonrasi gelisebilecek bir diger durum da hipotiroidi
tablosudur. Calismamizda ilk sabit doz I-131 uygulamasi sonrast 15 GH tanili
hastanin 10’unda (% 66.7), 36 TA tanili hastanin 10’unda (% 27.8) ve 52 TMNG
tanili hastanin 13’iinde (% 25) hipotiroidi tablosu goriilmiistiir. Literatiirde de GH
icin % 46.2 ile 77.4, TA i¢in % 8.7 ile 39.3 ve TMNG icin % 8.9 ile 33.3 arasinda
hipotiroidi oranlar1 bildirilmistir (Tablo - 10) (22, 51, 57). Bu ¢alismalardan Erem ve
arkadaslarimin (22) caligmasi en diisilk oranlarn vermektedir; ki bu onlarin tiim
hastalik gruplarinda 10 mCi (370 MBq) I-131 dozu kullanmalarindan kaynaklaniyor
olabilir. Diger caligmalarda bildirilen hipotiroidi oranlart bizim elde ettigimiz

oranlara yakindir.

RADYOAKTIF iYOT TEDAVISI SONRASI TEDAVIYE
YANIT SURESIi

Tek doz uygulama sonrasi 6tiroidiye giris siiresi Graves hastalar i¢in 2 + 1 ay,
TA icin 2 £ 1 ay ve TMNG icin 3 = 1 ay olarak bulunmustur (Tablo 7). Erem ve
arkadaslar (22), sabit doz I-131 uygulamasi sonrasi dtiroidiye giris siiresini 5.9 + 5.6
ay olarak belirtmislerdir. Bu siire GH, TA ve TMNG hastalarinin tamami i¢in verilen
bir siire olup bizim hastalarimizda saptadigimiz otiroidiye giris siirelerinin her
ictinden de uzundur. Onlarin I-131 dozunun tiim hasta gruplarinda 10 mCi (370
MBq) oldugu goz Oniine alinir ise, bizim tiim hasta gruplarinda uyguladigimiz doz
ortalamasi (17 £5 mCi ) oldukga yiiksek kalmaktadir. Bu durum hastalarin 6tiroidiye

girig siirelerinin I-131 dozu ile iliskili oldugunu gostermektedir.

Tek doz uygulama sonras1 hipotiroidiye giris siiresi Graves hastalar1 i¢in 3 + 1
ay, TA icin 3 £ 1 ay ve TMNG i¢in 4 + 1 ay olarak bulunmustur (Tablo - 7). Catargi
ve arkadaslarinin (37) calismasinda Graves hastalarina hesaplanmis I-131 dozlan

uygulanmistir. Ortalama I-131 dozu 2 - 3 mCi (74 -111 MBq) dir. Toplam 100
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Graves hastas1 72 ay takip edilmis ve RIT sonrasit 41 hastanin 22’sinde 4 - 6 ay
icerisinde hipotiroidi tablosu goriilmiistiir. Bizim Graves hastalarimizda 5 - 10 mCi
(185 - 370 MBq) gibi daha yiiksek dozlar uygulanmistir. Bu nedenle Graves hastalar
daha erken siirede (2 - 5 ay) hipotiroidiye girmistir. Erem ve arkadaslar1 (22) yapmis
olduklart ¢alismada tiim hastalar i¢in hipotiroidiye giris siiresini 6.4 + 5.8 ay olarak
belirtmislerdir. Calismamizda GH, TA ve TMNG tanili hastalarin hipotiroidiye giris
siireleri benzer olmakla birlikte Erem ve arkadaslarinin (22) hastalarina gore hastalar
hipotiroidiye daha erken siirede girmislerdir. Graves hastalarinda onlarla benzer
dozlar kullanmamiza karsin TA ve TMNG hastalarinda onlardan yiiksek I-131
dozlan verdigimiz i¢in hipotiroidiye giris siirelerimiz doza bagl olarak daha kisadir.
Graves hastalarindaki siireleri Erem ve arkadaslar (22) ayr olarak vermedikleri igin

bir karsilagtirma yapma imkan1 yoktur.
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Tablo - 10: Graves hastalig, toksik adenom ve toksik multinodiiler guatr hastalarinda I-131 tedavi sonuglarinin degerlendirilmesi

Graves Hastahg Toksik Adenom Toksik Multinodiiler Guatr
Doz
MBq (mCi) Otiroidi _ Hipotiroidi _ Kiir # Hipertiroidi Otiroidi Hipotiroidi _Kiir # Hipertiroidi Otiroidi Hipotiroidi _ Kiir#  Hipertiroidi

Bizim Calismamiz * % 6.7 % 66.7 % 73.3 % 26.7 % 55.6 % 27.8 % 83.3 % 16.7 % 65.4 % 25.0 % 90.4 % 9.6
Erem ve ark.” 370 (10) % 23.0 % 46.2 % 69.2 % 30.8 % 65.2 % 8.1 % 73.9 % 26.1 % 63.3 % 8.9 % 722 % 27.8
Ahmad ve ark. *' 400-550 (10.8 - 14.7) % 12.9 % T7.4 % 90.3 % 9.7 % 50.0 % 39.3 % 89.3 % 10.7 % 50.0 % 33.3 % 83.3 % 16.7
Allahabadi ve ark.” 185-370 (5 - 10) % 15.0 % 54.5 % 69.5 % 30.5 % 39.7 % 31.7 % 71.4 % 28.6 % 39.7 % 31.7 % T1.4 % 28.6
Sharma ve ark.* 370 (10) % 90 % 10.0
Huysmans ve ark.’ o 740 (20) % 92 % 6 % 98 % 2
Abos ve ark.” 555 (15) % 78.1 % 8.4 % 72.2 %9.2
Leslie ve ark.”’

Diisiik fiks 235 (6.35) % 0 % 13.0 % 27.0

Yiiksek fiks 350 (9.5) % 9.0 % 65.0 % 26.0

Kisaltmalar: *: Bizim doz semamizda hastalarin % 80’inden fazlasinin aldiklar1 dozlara gore GH igin 5 - 10 mCi (185 - 370 MBq) ve toksik nodiiller hastalara 20 -
25 mCi (740 - 925 MBq) doz verilmistir, # : Hipotiroidi ve 6tiroidi beraber ele alinmistir.
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SONUCLAR

Radyoaktif iyot tedavisi sonrasi tedavi basarisi GH, TA ve TMNG hastalar1
icin literatiirle uyumludur. Literatiirdeki bir ¢ok ¢alismada oldugu gibi TMNG igin
kiir kriterini 6tiroidi degil de 6tiroidi ve hipotiroidi olarak alirsak daha yiiksek kiir
oranlar1 ¢ikmaktadir. Her iic grup i¢in RIT sonrasi hipotiroidi gelisim oranlar
incelendiginde, bizim dozlarimiza yakin I-131 dozu kullanan g¢aligmalarda elde

edilen oranlara yakin oran bulunmustur.

Hipertiroidi ile seyreden benign tiroit hastaliklaninin I-131 ile ayaktan
tedavisinde boliimiimiiziin kullandigi sabit 1-131 dozlarn hastalan etkin bir sekilde
tedavi etmektedir. Bu yontemle RIT sonrasi hipertiroidi niiksii her ii¢ grup hastalikta
da (GH, TA, TMNG) kabul edilebilir diizeylerdedir. Graves hastalarinda 5 - 10 mCi
(185 - 370 MBq), TA ve TMNG hastalarinda 20 - 25 mCi (740 - 925 MBq) I-131

dozlar hipertiroidinin etkin bir sekilde tedavisi i¢in yeterli goriillmektedir.

Benign tiroit hastaliklarinin I-131 ile tedavisinde erkek hastalarda kiir oranlar1
kadinlara gore daha azdir. Buna karsin kadinlarda hipotiroidizm gelisimi daha

fazladir.

Calisma grubumuzdaki hastalar arasinda gecirilmis tiroit operasyonu sonrasi
nikks veya eslik eden oftalmopati hastasi ¢cok az sayidadir. Bu durum tedaviye

yonlendirilen hastalarin dikkatli se¢ildigini gostermektedir.

Radyoaktif Iyot-131 tedavisi 6ncesi 6 aydan fazla ATI alan hastalarda RIT nin
basaris1 6 ay ve daha az ATI tedavisi alan hastalardan diisiiktiir. Radyoaktif iyot
tedavisinden once ATI tedavisinin yeterli siirede (3 - 5 giin) kesilmesi nedeniyle ATI

kullanan ve kullanmayan hastalarin RIT ne yanitlarinin dagilimi aynidir.

Hastalik ayrimi yapilmaksizin degerlendirildiginde, RIT 6ncesi ATI kullanimi

RIT sonrast hipotiroidi goriilme oranini etkilememektedir.
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HIiPERTIROIDI iLE SEYREDEN BENIGN TiROIT
HASTALARINDA RADYOAKTIF iYOT TEDAVISI iCIN
OPTIMUM RADYOAKTIF iYOT DOZUNUN BELIRLENMESI

Dr. ISIL DEMIRAY UGUZ

OZET

Bu calismada klinigimizde hipertiroidi nedeniyle sabit diisiikk doz iyot-131 (I-
131) tedavisi alan benign tiroit hastalarinin verilerini inceleyerek, tedavi sonuglarim
etkileyebilecek tiim klinik etmenler degerlendirip hipertiroidi tedavisinde
klinigimizde uyguladigimiz sabit [-131 dozunu belirleme yaklasimimizin etkinligini

belirlemeyi amacladik.

Temmuz 2002 ile Subat 2008 tarihleri arasinda klinigimizde sabit diisiik doz I-
131 tedavisi alan 140 hastanin verileri arsiv dosyalarindan kohort olarak geriye
doniik degerlendirildi. Hipertiroidizm nedeniyle radyoaktif iyot tedavisi (RIT) i¢in
klinigimize bagvuran ve tedavi sonrasi takibini tamamlamis olan 15’1 Graves
hastaligi (GH), 36’s1 toksik adenom (TA) ve 52’si toksik multinodiiler guatr tanilh
(TMNG) toplam 103 hasta ¢aligmaya alindi. Hastalarin yasi, cinsiyeti, eslik eden
tiroit dis1 hastaliklar1, kullandiklar antitiroit ilag (ATI) tiirii ve siiresi, aldiklar1 I-131
dozu, RIT sonrasi tedaviye cevap ve cevap siiresi kaydedildi. Graves hastalarinda
RIT sonrasi hipotiroidi veya otiroidi gelisimi, toksik nodiiler guatr hastalarinda

otiroidi gelisimi tedaviye yanit olarak kabul edildi.

Yiizii¢ hastanin 71’1 kadin ve 32’si erkekti. Hastalarin yas ortalamasi 60 + 12
yildi. Graves hastalarina ortalama 9 + 2 mCi (aralik: 5 - 12 mCi, 185 - 444 MBq),
toksik nodiiler guatr hastalarina ise ortalama 18 + 4 mCi (aralik: 10 - 25 mCi, 370 -
925 MBq) I-131 tedavisi uygulandi. Tedaviye yanit kriterlerimize gore I-131 tedavisi
sonras1 kiir oranlarimiz GH i¢in % 73.3, TA icin % 55.6 ve TMNG i¢in % 65.4 diir.
Hastalar 6 ile 48 ay arasinda ortalama 9 + 6 ay takip edildi. Doksan hastaya tek doz,
13 hastaya iki doz I-131 uygulandi. Graves ve TA’lu hastalarin 10’'unda, TMNG’l1
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hastalarin 13’iinde hipotiroidi tablosu izlendi. Tek doz uygulamasindan sonra
gruplarin hipotiroidiye giris siireleri GH ve TA i¢in 3 £ 1 ay, TMNG i¢in 4 + 1 aydi.
Ikinci doz uygulamasi sonrasi elde edilen toplam kiir oranlar1 GH icin % 93.3, TA

icin % 63.9 ve TMNG i¢in % 71.2’dir.

Hipertiroidi ile seyreden benign tiroit hastaliklaninin I-131 ile ayaktan
tedavisinde boliimiimiiziin kullandig1 sabit I-131 dozlar1 hastalar etkin bir sekilde
tedavi etmektedir. Graves hastalarinda 5 - 10 mCi (185 - 370 MBq), TA ve TMNG
hastalarinda 20 - 25 mCi (740 - 925 MBq) I-131 dozlar optimum sabit dozlar olarak

giivenle kullanilabilir.
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IDENTIFICATION OF OPTIMAL RADIOACTIVE I0ODINE
DOSE FOR RADIOACTIVE IODINE TREATMENT IN THE
PATIENTS WITH BENIGN THYROID DISEASE ASSOCIATED
WITH HYPERTHYROIDISM

Dr. ISIL DEMIRAY UGUZ

SUMMARY

The present study aimed at the evaluation of patients with benign thyroid
disease that received a fixed low dose of iodine-131 (I-131) in our institution for the
treatment of hyperthyroidism, in an attempt to examine the effectiveness of our fixed
[-131 dose through the analysis of all clinical factors that may influence treatment

outcomes.

Medical records of 140 patients that received a fixed low dose of I-131
treatment in our institution between July 2002 and February 2008 were
retrospectively reviewed. A total of 103 patients that had received radioactive iodine
treatment (RIT) for hyperthyroidism with available complete follow-up data were
included: 15 patients with Graves’ disease (GD), 36 patients with toxic adenoma
(TA), and 52 patients with toxic multinodular goiter (TMNG). Age, sex, concomitant
conditions other than thyroid disease, type and treatment duration of antithyroid
medications, [-131 dose administered, and the presence and duration of response to
RIT were recorded for each patient. Development of hypothyroidism or euthyroidism
following RIT was considered as treatment response for patients with Graves’
disease, whereas development of euthyroidism was an indication of treatment

response for patients with toxic nodular goiter.

Of 103 patients, 71 were female and 32 were male (mean age: 60 + 12 years).
The mean I-131 doses administered to patients with Graves’ disease and toxic
nodular goiter were 9 + 2 mCi (range: 5 - 12 mCi, 185 - 444 MBq) and 18 + 4 mCi

(range: 10 - 25 mCi, 370 - 925 MBq), respectively. Based on our treatment response
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criteria, our cure rates for GD, TA, and TMNG were 73.3%, 55.6%, and 65.4%,
respectively. The mean duration of follow-up was 9 + 6 months (range: 6 to 48
months). Ninety patients received single dose and 13 patients received two doses of
I-131. Hypothyroidism developed in 10 patients with Graves’ disease and TA, and in
13 patients with TMNG. The mean time to hypothyroidism following a single dose
was 3 £ 1 months for patients with Graves’ disease and TA, and 4 + 1 months for

TMNG patients. Cumulative cure rates following the second doses were as follows:

93.3% for GH, 63.9% for TA, and 71.2% for TMNG.

The fixed [-131 doses used in our institution for the ambulatory treatment of
benign thyroid diseases associated with hyperthyroidism were found to be effective.
Optimal and safe doses of I-131 are 5 - 10 mCi (185 - 370 MBq) for patients with
Graves’ disease and 20 - 25 mCi (740 - 925 MBq) for patients with TA or TMNG.
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