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Oz

Calismamizda klinigimizde hipertiroidi nedeniyle ampirik sabit
doz ile uyguladigimz radyoaktif iyot tedavisinin (RIT)
basarisinin, diger bir yontem olan hassas dozimetrik doz
hesaplama ile uygulanan RIT’in literatirdeki basarist ile
karsilagtirmayr amagladik. Hipertiroidi nedeniyle klinigimizde
RIT uygulanan 206 hastanin dosyasini incelendik. Cinsiyet, yas
gibi demografik 6zellikler ile tiroid sintigrafisi, tiroid fonksiyon
testlerini (TSH ve sT4) degerlendirdik. RIT sonrasi en az alt1 aylik
takipleri yapildi. RIT sonras1 177 hastada (%85.9) ilk alt1 ayda
6tiroidi veya hipotiroidi izlendi ve tedavi basarili kabul edildi.
Otuz sekiz hastada ise (%14.1) ilk alti ayda 6tiroidi veya
hipotiroidi izlenmedi ve bu hastalarda RIT basarisiz kabul edildi.
Cinsiyet ve yas ile tedavi basarisi arasinda istatistiksel anlamli
iliski bulunmadi. Toksik multinoduler guatr izlenen gruptaki
basar1 oran1 diffiiz hiperaktif tiroid bezi ve toksik adenomlu diger
iki gruptan daha diisiiktii. Tedavi 6ncesindeki TSH degeri yiiksek
olanlarda tedavi basaris1 daha yiiksek idi. Hipertiroidili hastalarda
ampirik sabit dozda uygulanan RIT basarili bir yontem oldugu ve
literatiirdeki hassas dozimetrik yontemle hesaplanan doz ile
uygulanan RIT ile benzer basar1 oranina sahip oldugu sonucuna
vardik. Bu nedenle sabit doz uygulamasi daha fazla hasta
rahathigi, zaman tasarrufu saglamak, ayni zamanda tibbi
maliyetleri diigiirmek i¢in uygun ve basarili bir yontem olarak
kullanilabilir.

Anahtar Kelimeler: Hipertiroidizm, Radyoaktif Iyot Tedavisi,
Tiroid Sintigrafisi

Abstract

Our study aimed to evaluate the effect of empirical fixed-dose iodine
administration on treatment success in patients admitted to our clinic
with hyperthyroidism and compare it with sensitive dosimetric
methods in the literature. The files of 206 patients who received
radioactive iodine therapy (RIT) in our clinic between 2014-2020
were  retrospectively  analyzed.  Patients’  demographic
characteristics such as gender, age, pre-treatment thyroid
scintigraphy, pre-, and post-treatment thyroid function tests (TSH
and fT4) were evaluated. The patients were followed up for six
months after radioactive iodine treatment. After RIT, euthyroidism
or hypothyroidism was observed in 177 patients (85.9%) in the first
six months and was accepted as a complete cure. In 38 patients
(14.1%), euthyroid or hypothyroidism was not observed in the first
six months, and RIT treatment was considered unsuccessful. There
was no statistically significant relationship between treatment
response with gender and age. The success rate in the group with
toxic multinodular goiter was statistically significantly lower than
the other two groups with the diffuse hyperactive thyroid gland and
a single hyperactive nodule. The treatment success rate was
statistically higher in the patients with high pre-treatment TSH
values. We concluded that empirical fixed-dose radioactive iodine
therapy is a very successful method in the patients with
hyperthyroidism and has a similar success rate with RIT doses
calculated by the precise dosimetric method in the literature. For this
reason, the fixed-dose application can be used as a convenient and
successful method to provide more patient comfort, time savings
and reduce medical costs.

Keywords: Hyperthyroidism, Radioactive lodine Therapy, Thyroid
Scintigraphy

Giris

Hipertiroidizm, tiroid bezinin fazla hormon
iiretmesi ile seyreden, benign hastaliklarindandir.
Graves hastaligt  hipertiroidizmin en yaygin
nedenidir. Bunu toksik multinodiiler guatr ve
otonom islev goren toksik adenom izler (1,2). Tiroid
hipersekresyonunu kontrol etmek igin antitiroid ilag
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tedavisi, cerrahi tiroid rezeksiyonu ve radyoiyot
tedavisi (RIT) gibi tedavi segenekleri mevcuttur.
RIT, uygun ekonomik/etkililik orani1 olmasi ve
o6nemli onkogenetik riskler olmamasi nedeniyle
mitkemmel tolerans ile 1941'den beri uygulanan bir
tedavi secenegidir (3-7). Hipertiroidi tedavisinde I-
131’in yiiksek enerjili beta emisyonlarinin faydasi
gosterilmistir. 1-131’in bozunmasiyla salinan beta
partikiiller, folikiiler hiicreleri yok ederek tiroid
hormon tiretiminin azalmasina neden olur (8,9). RIT
basarisini, hastanin yasi, cinsiyeti, primer hastalig
(graves hastaligi, toksik nodiiler guatr, toksik
adenom) uygulanan 1-131dozu gibi birgok faktor
etkilemektedir ~ (10-14).  Uygulanacak  1-131
dozununun  belirlenmesinde  ampirik/fiks  doz
uygulanmasi ve hassas dozimetrik hesaplamalar gibi
yontemler  kullanilmaktadir.  Birincisi  bizim
calismamiza dahil ettigimiz hastalarda da uygulamis
oldugumuz ampirik fiks doz, digeri ise hassas
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dozimetrik Ol¢lim yontemidir. Hassas dozimetrik
Olglim yonteminde hastalara yaklagik 10 giinlik
iyottan fakir diyet uygulanmakta, sonra hastaya
klinikte ¢ok diisik diizey (yaklasik 50 pCi) 1-131
agizdan siv1 sekilde verilir. Dort saat sonra cihaz ile
radyoaktif iyotun viicutta tutulum degeri hesaplanir.
Ayn sekilde hasta ertesi giin yine klinige gelerek
viicut tutulumunun 24. saat degeri hesaplanir. Bu
degerler ile birlikte hastanin USG’de hesaplanan
tiroid bezi voliimii de dahil edilerek Marinelli
formiilii ile uygulanacak I-131 dozu hesaplanir.
Yukarida anlatildigt iizere, hassas dozimetrik
yontemde iyottan fakir diyet uygulanmasi, iki defa
6l¢lim yapilmasi hasta konforunu diigiirmekte ve
zaman kaybma neden olmaktadir. Ayrica iyot
tutulumu tespiti igin gerekli cihaz da ek maliyet
gerektirmektedir.

Calismamizda klinigimize RIT i¢in yonlendirilen
hipertiroidi tanisi olan hastalara uygulanmis olan
sabit doz I-131 wuygulamasimin  basarisinin
literatiirdeki hassas dozimetrik yontemler ile
karsilastirilmast amaglanmastir.

Gere¢ ve Yontem

Bu c¢alisma i¢in, Mugla
Universitesi Saghk Bilimleri

Sitki  Kog¢man
Etik Kurulu’nun

08.05.2021 tarih ve 98 karar numarali onay1
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klinigimizde RIT uygulanan 374 hastanin dosyasini
inceledik. Diffiiz hiperaktif tiroid bezi, toksik
multinodiiler guatr, toksik adenom nedeniyle
klinigimizde RIT uygulanan hastalar1 tespit ettik.
Tiroid sintigrafisi ile RIT arasinda 3 aydan fazla siire
bulunmayan, hastanemizde Kklinik ve laboratuar
takibi yapilmis hastalari ¢alismaya dahil ettik. Tiroid
operasyon Oykiisii olan, birden fazla radyoaktif
tedavi dozu verilen ve 6 aylik takip periyotlarina
ulagilamayan hastalart ¢caligma dis1 biraktik.

Tiroid sintigrafisi; intravendz 5 mCi Tc-99m
perteknetat enjeksiyonundan 10-30 dakika sonra
Siemens Symbia E gama kamera (Symbia E Dual
Head System, Siemens Medical Solutions USA Inc.
Hoffmn Estates, 11 60192) ile pinhole kolimatorii
kullanilarak submandibuler bezler, juguler g¢entik
goriintiileme alanina dahil olacak sekilde goriintiiler
alindi. Tiroid bezi ve nodiillerin o&zellikleri
belirlendi. Ultrasonografi (USG) ve sintigrafi
bulgularina gore diffiiz hiperaktif tiroid bezi, toksik
adenomlu ve toksik multinoduler guatr olmak tizere
hipertiroidi tanili hastalar ii¢ gruba ayrildi. Tedavi
donemindeki laboratuar degerleri ve sintigrafik
bulgulara gore diffiiz hiperaktif tiroid bezi tespit
edilmis olgulara 185 MBq-370 MBq 1-131, toksik
adenomlu olan olgulara 370 MBg-555 MBq I-131 ve
toksik multinoduler guatr olan olgulara 555 MBq-
740 MBqg [-131 sabit doz 1-131 uygulandi.
Hastalarin RIT sonrasinda 3. ve 6. ay tiroid foksiyon
testleri sonuglar1 degerlendirildi.
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Tiroid fonksiyon testlerinde referans araligi TSH
i¢in 0.27-4.2 plU / mL, sT4 igin ise 12-22 pmol/L idi
(Roche Diagnostics Cobas €801, Mannheim,
Germany). Altinct aya kadar otiroidi ve/veya
hipotiroidi  gelisen hastalar tiroid fonksiyon
testlerinin referans araliklart baz alinarak basarili
tedavi kabul edildi. Altinci aydan sonra hipertiroidisi
devam eden hastalar ise tedavi agisindan basarisiz
kabul edildi. Tim degerlendirmeler iki uzman
tarafindan es zamanli olarak yapildi. Karar
konsensus ile verildi.

Istatistiksel analizler IBM SPSS Statistics, Ver.
22.0 (SPSS Inc., Chicago, USA) ve MedCalc®
Statistical Software version 19.7 (MedCalc Software
Ltd, Ostend, Belgium; https://www.medcalc.org;
2021) kullanilarak gergeklestirildi. Siirekli sayisal
degiskenlerin normal dagilima uygunluklar
Kolmogorov-smirnov, Shapiro-wilk testleri ile
degerlendirildi. Tanimlayici veriler normal dagilim
gosteren testler icin ortalama+standart sapma olarak,
normal dagilmayan testler i¢cin medyan (minimum-
maksimum) olarak verildi. Kategorik degiskenler n
(%) olarak raporlandi. Siirekli degiskenlerin
dikotom gruplar arasindaki ortalama ve medyan
degisim diizeyleri sirasiyla Independent Samples T
test ve Mann Whitney U testleri ile degerlendirildi.
Coklu grup analizlerinde ihtiya¢ duyuldugunda
posthoc Bonferroni diizeltmesi uygulandi. Kategorik
degiskenler arasindaki iligkinin
degerlendirilmesinde  Ki-kare testi kullanildi.
Anlamlilik sinir1 olarak p <0.05 kabul edildi.

Bulgular

Calismaya hipertiroidi endikasyonu ile RIT
uygulanan 206 hastayr dahil ettik (ortalama yas
kadin: 60.99+14.80, erkek: 61.21+£12.14). RIT
uygulanan hastalarin  58’inde (%28.2) tiroid
sintigrafisinde diffiiz hiperaktif tiroid bezi, 102
hastada (%49.5) toksik adenom, 46 hastada (%22.3)
ise toksik multinodiiler guatr izlenmisti. Yedi
hastaya (%3.4) 5 mCi, 104 hastaya (%50.5) 10 mCi,
71 hastaya (%34.5) 15 mCi, 24 hastaya (%11.7) 20
mCi 1-131 uygulanmisti. Hastalarin RIT sonrasinda
6 aylik takipleri yapildi. ilk 3 ayda 139 hasta
(%67.5), 3-6 ay arasinda 38 hasta (%18.4) olmak
iizere toplamda 177 hastada (%85.9) ilk 6 ayda
otiroidi veya hipotiroidi izlendi ve tedavi basarilt
kabul edildi.

Hastalar1 tedavi basarisina gore iki gruba
ayrarak parametrelerin radyoaktif iyot tedavisi
basarist tizerine etkilerini inceledik. Cinsiyet ile
tedavi basarisi arasinda istatistiksel anlamli bir iligki
yoktu (p=0.138). Uygulanan 1-131 ile tedavi basarisi
arasinda iligki tespit edemedik (p=0.410). Hasta yas1
ile tedavi basaris1 arasinda iligki bulamadik
(p=0.113). Ayrica hastalar1 65 yas alt1 ve iistii olarak
gruplandirdik, yas gruplar arasinda tedavi basarisi
acisindan istatistiksel anlamli farklilik bulamadik
(p=0.089). Sintigrafisinde diffiiz hiperaktif tiroid
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bezi izlenen hastalarin %91.4’tinde (6tiroidi n=40,
%75.5, hipotiroidi n=13, %24.5), toksik adenom
izlenenlerin %89.2’sinde (6tiroidi n=80, %89.7,
hipotiroidi n=11, %11.2) ve toksik multinoduler
guatr izlenenlerin %71.7’sinde (Gtiroidi n=25,
%75.8, hipotiroidi n=8, %24.2) RIT sonrasinda 6 ay
icerisinde basarili tedavi gozlendi (6tiroidi veya
hipotiroidi). Toksik multinoduler guatr izlenen
grupta tedavi basari orami diger iki gruba oranla
istatistiksel olarak anlamli derecede daha diisiiktii
(p=0.007). Tedavi 6ncesi TSH diizeylerinin tedavi
basarist ile iligkisini inceledik, buna goére tedavi
bagsarisi izlenen hasta grubunda ortanca TSH degeri
daha yiiksekti (p=0.004). Tedavi oncesindeki sT4
degerinin tedavi basarisi iizerine istatistiksel anlamlt
iliskisi yoktu (p=0.116). Parametrelerin tedavi
basarisi lizerine etkisi tablo 1’de verilmistir.

Tartisma

Hipertiroidili hastalarda RIT uygulamasi hizli,
etkin ve basar1 orani yiiksek bir tedavi yontemidir
(15,16). Hipertiroidili hastalarda RIT ile ilgili uzun
deneyime ragmen, tiroid bezine uygulanacak
radyasyon dozunun tespiti ilgili tartismalar devam
etmektedir (17,18). Giderek artan kanitlar, tiroid

boyutunun degerlendirilmesine ve/veya izotop
aliminin  6l¢iimlerine dayali olarak radyoiyot
'dozimetri'  girisimlerinin  nihai  Gtiroidizmi

belirlemede degeri olmadigini, dolayisiyla birgok
merkezin artik 'sabit' radyoiyot dozu uyguladigini

Tablo 1. Parametrelerin tedavi basarisi lizerine etkileri

gostermektedir  (19).  Prospektif  randomize,
kontrollii ¢aligmalar ve detayl retrospektif analizler
hassas  dozimetrik  uygulamanin  fiks  doz

uygulamasindan iistiin olmadigini, basari oranlarinin
birbirine yakin oldugunu, klinik ve sintigrafik
degiskenleri hesaba katarak uygulanan sabit doz
uygulamasinin ise giivenli, basit ve uygun maliyetli
oldugunu ortaya koymustur (11-14). Franklyn ve
arkadaglarinin 103 hastayla yaptig1 caligmada
Graves ve toksik multinodiiler guatrli hastalara sabit
dozlarda RIT uygulanmig, RIT sonrasi 6. ayda
Gravesli hastalarin %65.9 unda, toksik multinodiiler
guatrli hastalarin ise %88.6’sinda basarili tedavi
gozlenmistir (20). Metso ve arkadaslarinin yaptig
calismada sabit doz RIT uygulamasi, Graves
hastaligt olan hastalarin  %76'sinda, toksik
multinodiiler guatrli hastalarin %74'tinde ve toksik
adenomlu hastalarin  %77'sinde hipertiroidizmin
kontrolii ile sonuglanmistir. Remisyon orani,
radyoaktif iyot uptake’i ve tiroid boyutuna (n=1477)
gore hesaplanan dozda 1-131 uygulanan hastalar ile
Graves, toksik multinodiiller guatr ve toksik
adenomlu hastalarda, ampirik doz 1-131 uygulanan
hastalar (n=566) arasinda farklilik gostermemistir
(21). Bizim c¢alismamizda hastalarin yas, tiroid
fonksiyon testleri ve tiroid sintigrafisi bulgularina
gore diisiik ve yiiksek sabit dozlar uygulanmisti. Altt
ay sonunda hastalarin %85.9’unda basarili tedavi
gozlemledik. Tedavi basart oranlarimiz yukarida
sozil edilen dozimetrik ve ampirik doz uygulamasi
yapilmis 6nceki ¢alismalarla uyumludur.

Parametre Yanit Yok_ Yanit Var_ D
n (%)/ Medyan (min-max)  n (%)/ Medyan (min-max)
Diffuz hiperaktif 5 (8,6) 53 (91,4)
Sintigrafi Bulgusu Toksik adenom 11 (10,8) 91 (89,2) 0.007*
Toksik Multinodiiler guatr 13 (28,3) 33(71,7)
. Kadmn 22 (16,8) 109 (83,2)
Cinsiyet Erkek 7(93) 68 (90.7) 0.138
5 mCi 0(0) 7 (100)
10 mCi 12 (11,5) 92 (88,5)
I-131 Dozu 15 mCi 13 (18.3) 58 (81.7) 0.411
20 mCi 4 (16,7) 20 (83,3)
68 (40-84) 63 (20-91) 0.113
Yas <65 13 (10,7) 109 (89,3) 0.089
>65 16 (19) 68 (81) '
Baslangic T4 18,73 (6,31-44,1) 16,78 (2,87-86,43) 0.116
Baglangic TSH 0,008 (0,005-0,680) 0,055 (0,005-3,600) 0.004**

*Toksik multinoduler guatr izlenen grupta tedavi basari orami diffiiz hiperaktif ve toksik adenom izlenen gruptan daha disiiktiir. ** Tedavi
oncesi TSH diizeyi yiiksek olanlarda tedavi basari oran1, TSH diizeyi diisiik olanlardan istatistiksel olarak daha yiiksektir.

Diffiiz hiperaktif tiroid bezi izlenen hastalarda
basar1 oranimiz %91.4, toksik adenomlu hastalarda
%89.2, toksik multinoduler guatrl hastalarda %71.7
idi. Ancak toksik multinoduler guatr izlenen
gruptaki basar1 oram1 diger iki gruba oranla
istatistiksel olarak anlamli derecede daha diisiiktii.
Bu bulgular 1s18inda, diffiz hiperaktif tiroid bezi
izlenen hastalarda, toksik multinodiiler guatrl
hastalara gore daha yiiksek hipotiroidizm orani,
toksik multinodiiler guatrli hastalarda radyoaktif
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iyodun  konsantre  edilememesi nedeniyle
baskilanmig normal ekstranodiiler tiroid
parankiminin korunmasindan kaynaklaniyor olabilir
(22). Ayrica toksik multinoduler guatr olan
hastalarda tedavi basar1 oraninin diger iki gruba gore
daha diislik olmas1 Erdogan ve arkadaglarinin yaptig1
caligmada tespit ettikleri nodiil boyut, say1 ve
nodiildeki kistik komponent artiginin  tedavi
basarisiyla ters orantili olmasiyla agiklanabilir (15).
RIT sonrasi rekiirrensin dnlenmesi onemlidir ve
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tedavi sonucunu etkileyebilecek faktorleri bilmek
faydalidir. Bazi ¢aligmalar; kadin cinsiyetin, ileri
yasin ve tedavi dncesindeki laboratuar degerlerinin
(sT4 distkligi, TSH yiiksekligi) tedavi basarisi
tizerine olumlu etkisinin oldugunu savunmaktadir
(10,14,23). Aktas ve arkadaslarinin 65 yas iistii hasta
grubunda yaptiklart ¢alismaya gore, yas tedavi
bagarisint  dogrudan  etkilemektedir. Yagh
popiilasyonda toksik multinoduler guatr disinda
kalan tiroid parankiminde radyoaktif iyot aliminin
azaldig1, boylece yiiksek tedavi basarisi sagladigi
bulunmustur (24). Ancak Allahabadia ve arkadaglari
RIT sonucu icin 40 ve iistii baslangic yasmnin
prognostik bir 6nemi olmadigini bildirmislerdir (25).
Bizim calismamizda da yas ile tedavi basarist
arasinda istatistiksel anlamli iligki yoktu, hastalar1 65
yag altt ve ustii olarak gruplandirdigimizda yine
tedavi basaris1 agisindan  gruplar  arasinda
istatistiksel anlamli farklilik yoktu. Ayrica cinsiyetin
tedavi basaris1 lizerine anlamli bir etkisini
saptamadik. Bizim caligmamizda tedavi
donemindeki TSH diizeyleri yiiksek olanlarda RIT
basar1 orani istatistiksel olarak daha yiiksek idi.
Sonu¢ olarak hipertiroidi hastalarma ampirik
sabit dozda wuyguladigimiz RIT’m basarisinin
literatiirdeki hassas dozimetrik hesaplamalar ile
tespit edilen dozda uygulanan RIT basarisina benzer
sonuglar verdigi sonucuna vardik. Bu nedenle sabit
doz uygulamasi hasta konforunu daha az etkilemesi,
isgiicli kaybma daha az sebep olmasi ve maliyet
gerektiren tibbi cihaza gereksinim duyulmamasi
sebebiyle uygun ve basarili bir yontem olarak hassas
dozimetrik 6l¢iim yontemi yerine tercih edilebilir.

Etik Kurul Onay1: Bu ¢alisma i¢in, Mugla Sitki
Kogman Universitesi Saglik Bilimleri Etik
Kurulu’nun 08.05.2021 tarih ve 98 karar numarali
onay1 alinmistir.
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