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SIMGE VE KISALTMALAR

E Erkek

FTs Serbest tiriiyodotironin

FTs Serbest tiroksin

Hip MNG Hiperaktif nodil iceren multinodiler guatr
Hip Nod Hiperaktif adenom

K Kadin

MBqg Megabequerel

mCi milikari

MMI Metimazol

MNG Multinodiler guatr

uCi mikrokdri

NTG Noddler tiroid bezi

PTU Propiltiourasil

RAIU Radyoaktif iyod uptake él¢imu
TSH Tiroid stimulan hormon

Ta L-triiodotironin

Ts L-tiroksin

USG Ultrasonografi



GIRIS VE AMAG

Tirotoksikoz sik rastlanilan bir endokrinolojik problemdir. Serbest
tiriiyodotironin  (FT3), serbest tiroksin (FT4) veya her ikisinin serum
konsantrasyonunun artti§i ve tiroid stimulan hormonun (TSH) suprese oldugu
durumlaria sonuglanan hipermetabolizmanin yol a¢h@i klinik sendromdur (1).
Tirotoksikozun en sik rastlanilan formu Graves hastaliidir (%70-85) (2). Diger stk
rastlanan nedeniler toksik adenom, multinodiler guatrdir.

Hipertiroidi antitiroid ilaclarla, radyoiyot veya cerrahi ile tedavi edilir. Hipertiroidi
tedavisinde uygulanan yontemler bakimindan tiroid merkezleri arasinda farkiiliklar
vardir. Antitiroidal ila¢ tedavisi yaygin olarak hipertiroidi igin baglangi¢ tedavisi olarak
uygulanir. Fakat kalici kir orani dusuktur ve ilaglarin yan etkileri fazladir (3). Cerrahi
basvurulan diger yéntemdir, remisyon orani ytksektir. Fakat rekirent laringeal sinir
hasari, hipoparatiroidizm gibi komplikasyonlari vardir. Bu nedenlerle hipertiroidide
radyoiyot tedavisi artan siklikta ilk kullanilacak yéntem haline gelmistir.

Radyoiyot tedavisinin amaci, hastay: hipertiroididen kurtaracak kadar dokuyu
yikmaktir. Tedavi ile yogun radyasyon tiroiditi ve ardindan atrofi, fibrozis ve kronik
inflamatuar yanit geligir. Bu da tiroid bezinin hormon sentez kapasitesini azaltir (4).
Tek doz radyoiyot uygulamasindan sonra hastalar 6tiroid ya da hipotiroid hale
gelebilir, veya hipertiroidik kalabilir.

Calismamizda 1991-2001 yillari arasinda Trakya Universitesi Tip Fakultesi
NuUkleer Tip Ana Bilim Dalinda hipertiroidi nedeniyle takip edilen ve radyoaktif iyot
tedavisi uygulanmis, en az alti ay sure ile takip edilmis 105 hasta retrospektif olarak

incelendi ve hastalarin klinik sonuglari degerlendirildi.
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GENEL BILGILER

TIROID BEZININ ANATOMISI

Tiroid bezi boynun 6n tarafinda, sag ve solda iki lob ve ortada istmustan
meydana gelmig bir organdir. Dérdtnct kisim olan piramidal lob %25-30 oraninda
gorulur (5). Tiroid bezi tiroid kartilaji ve 6. trakeal halka arasinda uzanir (6). Erigkinde
yaklasik 20 gram agirhigindadir.

iki ana arteri vardir; eksternal karotid arterden gikan superior tiroid arter ve
subklavyen arterin tiroservikal dalindan c¢ikan inferior tiroid arter. Ayrica tiroid ima
arter ve kuguk isimsiz birgok arteri vardir (6). iki veya Ug ¢ift ven tiroid bezini drene
eder. Bu venler bezin parankiminde serbest olarak anastomoz yaparlar. Superior
tiroid veni (bezin Ust tarafindan gelen kaniari toplar, internal juguler ven veya ana
fasial vene drene olur), orta tiroid veni (internal juguler vene drene olur) ve inferior
tiroid veni ( sad ve sol brakiosefalik vene drene olur) vardir (7). Lenfatikleri internal
juguler pretrakeal ve anterosuperior mediastinal nbdullere drene olur.

Temel sinirsel yapi sempatik sistemdir. Orta servikal gangliondan dal alir. Bu
sinirler vazokonstriktérdar. Bunlar tiroidin hormon yapim ve saliniginda énemili
degillerdir. Bezin parasempatik siniri nervus vagustan gelir (6).

TIROID BEZININ EMBIRYOLOJiSI

insan embiryosunda gérilen ilk endokrin bezdir (7). ilk gebelidin yaklagik 16.
glinunde belirir. Yaklasik 7. gebelik haftasinin sonunda geligsen trakea seviyesine
ulagir. Geligimini 8-9. haftada tamamiar, erigkin formunu olugturur. iyot uptake'i

gerektiren tiroksin sentezi 10. haftada gésterilebilir.



TIROID BEZININ MIKROSKOBIK YAPISI

Tiroid hormonu yapan ve salgilayan tiroidin epitelyal hucreleri folikll olarak
adlandinlan kuresel yapi seklinde dizenlenirler (6) (Sekil 1). Folikaller hormon
deposunu igeren kolloid materyal ve bunu gevreleyen tek sira foliktler hicrelerden
olugur. Kolloid materyalin esas kismini bir protein olan tiroglobulin olusturur.
Folikullerin gapi iyodun varhdi, fizyolojik ve patolojik uyaraniarin etkisi, guatrojenlerin
varligi ve ilag tedavisine bagh olarak degisir. Fizyolojik durumda folikGllerin ¢api 100-
1000um’dir. Daha kuguk folikUller daha aktiftir. Folikll hdcreleri yaklagik 10um
uzunlukta ve kubiktir, uyari ile daha kolumnar hale gelir ve uzarlar. 20-50 folikul
grubu bezin kapsull ile devamii ince bir bad dokuyia érttlen lobullerden olugur. Her
bir folikil ince kapillerlerle gevrelenir. Parafoliktler hicreler (C hicreleri) ise foliktller

arasinda uzanir, kalsitonin sentezler ve salgilar (6).

Follicle
diameter
ranges from
50-500

Follicular microns

cell

=

Sekil 1: Tiroid bezindeki bir folikGlun sekli (6)

TiROID BEZININ FizYOLOJisi

Tiroid bezinin tek fonksiyonu tiroid folikiler hucreler tarafindan tiroid
hormonlarinin tretim ve salinigidir. Fizyolojik dnemi olan iki tiroid hormonu vardir; L-
triiodotironin (T3) ve L-tiroksin (T4). Tiroid hormonlarinin Gretimi igin gerekli olan; iyot
kaynag: ve saglam bir hipotalamik-pittiter-tiroid aksinin varligidir (8) (Sekil 2).
inorganik iyot aktif transport vasitasiyla folikiil hicrelerine tasinir (9) (Sekil 3).
Ardindan iyot peroksidaz enzimi vasitasiyla hizla organifiye edilir ve oksitlenir. Folikul
limenindeki tiroglobulin Gzerindeki tirozin kalintilarina baglanmak Uzere tasinir. Bu

iodinasyon reaksiyonu TSH etkisi altindadir ve antitiroidal ilaglar olan metimazol
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(MMI) ve propiltiourasil (PTU) tarafindan inhibe edilir. Tirozin ile bir iyot atomu
birlestiginde monoiyodotironin (MIT) ve iki iyot atomu birlestiginde dioyodotironin
(DIT) meydana gelir. MIT ve DIT molekdllerinin birlegsmesi ile T3, iki DIT moleklunan
birlesmesi ile T4 meydana gelir (10) (Sekil 4). Bu reaksiyon peroksidaz tarafindan
kolaylastinlir. Antitiroidal ilaclarin etkilerinden biri de bu birlesme basamaginin
inhibisyonudur. Tiroid hormonlari dolagima salinmadan o6nce tiroglobulin folikil
hicrelerine girer ve aktif hormonu salarak hidrolize ugrar. T4 ve T3 salinig! tiroid
stimulan hormona (TSH) bagimiidir.

Higher centres

TRH Positive

‘-_— #1 Hypothalamus

' -
i

|

|

> Pituitary
Negative

TSH | Positive’

|

- 1, T, ——————p Tissues

Sekil 2: Tiroid bezinin yuksek merkezlerce kontroli (8)
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Sekil 3: iyot metabolizmasinin semasi. Duz gizgiler inorganik, kesik cizgiler
organik iyodun yollarin gésterir (9)

Ta; hilcre seviyesinde ¢ok 6nemlidir ve yart émr 1 giindir. T4; dolagimda en
cok bulunan tiroid hormonudur ve én hormon olarak sahnir. Etkili olabilmesi igin
5'deiodinaz enzimi ile Tse dénustartimelidir. Yar 6mra yaklagik 7 gundur.
5'deiodinaz enziminin iki formu vardir. Birincisi karaciger, bébrek ve kas hucrelerinde;
ikincisi pittiter ve kahverengi kas hiicrelerinde bulunur. T4, diger alternatif yol olan 5
deiodinaz ile revers T3 (rTs)'e dénasturalar. Bu metabolik olarak etkisizdir. Yari émru
4-5 saattir.

Kandaki hormon duzeyleri; tiroid bezinden hormoniarin salimm hizi, plazma
proteinlerine baglanma orani ve periferik metabolizma hizina baghdir. Hormonun
plazma proteinine bagl olamayan serbest kismi hicreye alim ve biyolojik etki igin

gereklidir. Tiroid hormonu hiicre igine girerek etki eder. Protein sentezini arttirirlar,




hiacre solunumu ve kalorigenezde temel role sahiptirler, glukoneogenez ve yag
sentezini iceren ana metabolizmalari da etkilerler, yaglarin sentez ve yikiminda rol
oynar, sempatik sistem araciligiyla kardiyovaskuler sistem Gzerine anlamli etkiye
sahiptirler, hemapoetik, akciger ve bobrek gibi organlarin fizyolojik fonksiyonlar: icin
de gereklidir.

Tiroid hormonlarinin %80’i 5'deiodinaz ve 5 deiodinaz enzimleri ile metabolize

olur. Kalan %20'si ise karacierde konjugasyona ugrarlar (11).

HH o
"1 7 Tvrosi
HO c-C-C yrosine
[ \OH
H NHp
HH o
HO é - é-c// 3-Monoiodotyrosine
[ \OH
H NHp
1
1
VP _
HO c-c-¢C 3,5-Diiodotyrosine
HONH “oH
1 2 -
! HH 4
I 1 )
HO 0 c-C-C 3',3,5-Triiodothyronine
H NH “OH
I ! 2
1 I K H
1140 o .
HO (o] c-Cc-C 3',5.3,5-Tetraiodo-
I I “oH thyronine
1 I H NHa (Thyroxine)

Sekil 4: Tiroglobulinde bulunan temel iodoaminoasitlerin yapisi (10)

TiROID FONKSIYON TESTLERI
I-Tiroid fonksiyonlarinin in Vitro Testleri (12):
1-Total Tiroksin (T4)
2-Total triiodotironin (T3)
3-Serbest T4
4-Serbest T3
5-Triiodotironin resin uptake testi (TsRU)

6-Serum tiroid stimtle eden hormon (TSH)
6



7-Antitiroid peroksidaz antikor (Anti TPO, antimikrozomal antikor), Antitiroglobulin

antikor(ATA), Tiroid reseptér antikor (TRAb, LATS), Tiroid buyuten antikor veya

immunglobulinler (TGI) (13)

8-Tiroglobulin

9-Kalsitonin

Il-in Vivo Testler:

1-Radyoaktif iyot uptake testi (RAIU)

2-TRH testi

3-Perklorat bogalma testi

4-T3 supresyon testi

5-Ultrasonografi: Tiroid yapisini degeriendirmede basit, ucuz ve invaziv oimayan bir

yontemdir. Yontem yiuksek siklikta ses dalgalarinin (5-10 MHz) iigi alanina verilip,

iletici araciligiyla eko tespiti ve bdylece goérantanin elde edilmesine dayanir. Sivi eko

iletmezken, solid ¢ok fazla eko dretir (13). Nodil taramada faydalidir, ancak benign

ve malign aynmini yapamaz. Ayrica tiroid bezi ve nodal boyutlarinin 6lgimant

saglar, biyopsiye yardimcidir.

6-Tiroid sintigrafisi: Tiroid bezinin bayukliga, mevcut nodalin aktivite tutulumu,

multinodaler guatri, retrosternal uzanimi degerlendirmek, normal yerlesimi disinda

bezi saptamak endikasyonlaridir (12). Sintigrafide kullanilan radyofarmosétikler Tablo

I‘de verilmigtir.

Tablo I: Tiroid sintigrafisinde kullanilan radyofarmosétiklerin ézellikleri (14)

Radyasyon maruziyeti(cGy)

Yari 6mar  Temel Doz (mCi) Tiroid Tam vicut
gamma igin
131 8.1 gin 364 keV 0.5-0.1 13 0.046
ST 6.0 saat 140 keV 10 23 0.07
HIPERTIROIDI

Tirotoksikoz FTs, FT4 veya her ikisinin serum konsantrasyonunun arttidi
durumlarla sonuglanan hipermetabolizmanin yol a¢tig: klinik sendroma denir (1).

Hipertiroidi: Tiroid bezi tarafindan tiroid hormonu sentez ve saliniginda artisa
denir.
Tirotoksikozun Nedenleri (1):

A-Sik Karsgilagilan Nedenler:




I-Hipertiroidi ile iligkili nedenler:

Graves hastaligt (anormal tiroid stimiatér tretimi)

intrensek tiroid otonomisi: Toksik adenom, toksik multinodtiler guatr
ll-Hipertiroidi ile iligkisiz tirotoksikoz:

Inflamatuar hastaliklar: Sessiz tiroidit, Subakut tiroidit

Tiroid hormonunun tiroid dig! kaynagi: Eksojen hormon kaynag (ilag tedavisi
veya gidadaki hormonlara bagli)

B-Nadir Nedenler:
I-Hipertiroidi ile iligkili nedenler:

Tiroid stimalatorlerinin Gretimi: TSH hipersekresyon (adenom veya T4'e
tirotrop rezistansi), trofoblastik timér, hiperemezis gravidarum

intrensek tiroid otonomisi: Tiroid karsinom, nonotoimmun otozomal dominant
hipertiroidizm, struma ovari

ilaca bagli nedenli hipertiroidizm: iyot, iyot iceren ilaglar, radyografik kontrast
ajanlar, lityum
ll-Hipertiroidi ile iligkisiz tirotoksikoz:

inflamatuar hastaliklar: ilaca bagl tiroidit (amiodaron, alfa interferon), tiroid
adenomunun infarkti, radyasyon tiroiditi

Graves Hastalig (Diffiiz Toksik Guatr): Hipertiroidinin en yaygin nedenidir
(%70-85) (2). Otoimmun hastaliktir, folikil hacrelerinin TSH reseptérlerine karg!
gelisen antikorlardan kaynaklanir. Bu antikorlar folikll hdcrelerini uyarir, tiroid
hormonu hipofiz uyarisindan bagimsiz olarak asin miktarda salinir (15,16).
Kadin/erkek orari 9/1'dir ve siklikla aile hikayesi bulunur (17). En sik 40-60 yasta
rastlanir (16). Graves hastalig: tiroid bezinin diffiiz hiperplazisi ve agin sekresyonu,
infiltratif oftalmopati ve lokalize miksGdemden kaynaklanan tirotoksikoz tablosu ile
karakterizedir (15). infiltratif oftalmopati (malign egzoftalmus, Graves oftalmopatisi,
distiroid oftalmopati) géz kas hacminde artiga bagh geligir. Dermopati (pretibial
miksGdem) hastalarin %1-4'Gnde meydana gelir, cilt altinda biriken madde 6zellikle
hiyalaronik asidi iceren mukopolisakkaritten zengindir. Graves hastaliginda tipik
olarak tiroid akropati de (%1'inde) meydana gelir. Ozellikle distal falankslarda,
subperiostal yeni kemik yapimi ve yumusak doku sigligini icerir. Graves hastahigi
pernisy6z anemi, Addison hastalifi ve romatoit artriti de iceren diger otoimmun
hastalikiarla da iligkilidir (16).



Bir veya Birden Fazla Fonksiyonel Otonom Tiroid Nodiilleri (Toksik
Adenom): Sintigrafide sicak nodil (etrafindaki normal dokuya gére daha fazla
radyoiyot tutar) olarak géziemlenir. Bu noduller hipofizin normal fizyolojik kontrolQ
altinda degildir (15). Sicak nodulli hastalar hipertiroid veya 6tiroid olabilir. Graves
hastali§: igin 6zgun olan infiltratif oftalmopati, dermopati ve akropati toksik sicak
nodlllh hastalarda bulunmaz. Klinik bulgular Graves hastaliina gére daha hafiftir.
Hasta hipertiroidi ise cerrahi veya radyoiyot tedavisi uygulanir. Toksik adenom
siklikla gok yagh hastalarda meydana gelir (16).

Toksik Multinodiiler Guatr: iki veya daha fazla sicak nodil vardir. Kadinlarda
cok siktir. Daslk iyot alinan béigelerde hipertiroidinin en yaygin nedenidir. Hastalarin
yaglarn ileridir (2,15).

Tiroidite Bagh Hipertiroidi

1-Subakut tiroidit: Siklikla viral enfeksiyonu takip eder. Tiroid bélgesinde agn
ve hassasiyet, kulaga yayllan adrn ve palpasyonla tiroidde sert bélgelerin varhg
taniya gétarir. Hipertiroidinin gegici klinik bulgulan yaygindir. Bezdeki hasara bagli
olarak RAIU dasmasttr. Bunlan hipotirodik faz takip eder. Tedavi hastanin klinik
sikayetlerine yoneliktir (2).

2-Agnisiz tiroidit (Postpartum tiroidit): Dogum sonrasi kadiniarin %5'ini etkiler
(16). Kiinik gidigi subakut tiroidite benzer. Baglangicta hasarlanmig bezden tiroid
hormoniarinin salinigina bagh hipertiroidi geligir. Daha sonra hastalik ya ¢ézUlar ya
da hipotiroidi meydana gelir.

3-Radyasyon tiroiditi

4-Hashimato tiroiditi, kronik lenfositik tiroidit: Kadinlarda erkeklere gére 9 kat
daha fazladir. Aileseldir. Dolagimda tiroide kargi antikor diizeyleri artmigtir. Bez butin _
olarak blyUimugtar, sert ve agrisizdir. Hastaligin seyri uzundur, hipotiroidi kronik
tiroidit yillarca sardiukten sonra geligir (17).

lyot Nedenli Hipertiroidi: lyodun diyetle aliminin duguk oldugu bdlgelerde,
diyete iyot ilavesi populasyonda hipertiroidinin géralme sikligim arttirir. Normal iyot
diyetli bireylere iyodun farmakolojik dozu verildiginde (sikiikla iyot iceren radyolojik
kontrast ajaniar ve ilaglar, ézellikle arﬁiodaron) de hipertiroidi geligebilir (2,16). Bu
siklikla multinoddler ve tiroid adenomlu hastalarda meydana gelir.

Subklinik Hipertiroidi: Serum FTs ve FT4 duzeyleri normal, TSH
konsantrasyonu ise daguktir. Hastalarin klinik olarak semptomu olabilir veya



olmayabilir. Fakat semptomlar hafif veya 6zgun degildir. En sik neden digandan tiroid
hormon ilact uygulamasidir (1).

Hipertiroidinin Sistemik Etkileri

Vicuttaki tim organ ve sistemler hipertiroididen etkilenir. Bu artmig tiroid
hormon seviyelerine baglidir. Ancak Graves hastaligindaki belirgin olan semptom ve
igaretlerin bazilan tiroid bezinde retilen hormonun seviyelerinden ziyade, tiroid dig:
immunolojik sareci yansitir.

Genel fiziksel ézellikler: Tipik hipertiroid hastalar zay:f, huzursuz, hizli konugan
ve emosyonel dengesizlik gosteren kisilerdir. Infiltratif oftalmopati Graves
hastaliginda yaygindir. Guatr bulgusu taniya géturtr.

Metabolizma: Hastalarin ¢ogu sicaga tahammulstuzdar, bu artmig bazal
metabolizmay) yansitir. Asin yemege ragmen kilo kaybi vardir. Hastalarin cogunda
glukoz tolerans testi bozulmugtur. Kolesterol ve trigliseridin kan dizeyleri duser (2).

Cilt sicak ve nemlidir, saglar ince ve dékaldr, ciltte lokal pigmentasyon artigi
(vitiligo, Graves hastalarinin %6-7'sinde karsilagilir) vardir (16). Graves hastaliginin
tanisini koyduran pretibial miksédem izlenir. Ayrica Graves hastalifinda onikoliz
(trnagin irak yatagindan ayrilmasi) géralar.

Hipertiroidi kemik ve kalsiyum metabolizmasini da etkiler. Kanda kalsiyum,
fosfor, alkalen fosfataz, osteokalsin seviyeleri artar; paratiroid hormon ve 1,25
dihidroksi vitamin D3 seviyeleri duger. Kemikte yikim ve yapim artar, ancak daha ¢ok
yikim lehinedir. Uzun sareli hipertiroidide osteoporoz meydana gelir (2). Graveste
tiroid akropati izlenir.

Noéromuskuiler sistem: Hipertiroidide kas zayifi§i ve yorgunluk yaygin
bulgudur. Derin tendon refleksleri hiperaktiftir. EI ve dilde tremor vardir. Beta
adrenerjik blokaj yapan ajanlarla bu bulgular azalir. Hiperaktivite, emosyonel
dengesizlik, anksiyete hipertiroid hastalarda sinir sistemindeki degisiklikleri yansitir
(2,16).

Gastrointestinal sistemde motilite artmigtir. Karacier enzimlerinin serum
seviyeleri degigebilir. Baz! ilaglarin metabolizmas: etkilenebilir. Graves hastalarinin
%25'inde malabsorbsiyon bulunur (2,16).

Solunum sistemi: Hipertiroid hastalar hipoksemi ve hiperkapniye artmisg
sensitiviteyi yansitan dispneden sikayet eder.

Hematolojik ve immun sistem: Hipertiroidide hipermetabolizma ve oksijen

intiyacindaki artiga bagh olarak eritrosit Gretimi ve kitlesi artabilir. Ancak plazma
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volimi daha fazla arttigindan (kandaki dilisyon nedeniyle) yalanci anemi meydana
gelir. Graves hastali§inda pernisy6z anemi ve trombositopeni ile kargilagma sikhgi
artar (16). Graves hastalarinin ailelerinde otoimmun hastaliklarin insidans artar (2).

Kardiovaskuler sistem: Kardiyak debi artar, nabiz basinci genigler, istirahatta
tagikardi vardir. Atrial fibrilasyon hipertiroidik hastalarin %10-19'unda rastlanir (16).

Bobrekler: Hipertiroid hasta artmig susama hissi ve idrara gitkmadan gikayet
eder.

Gézler: G6z kaslarinin noninfiltratif hastali§i hipertiroidinin her hangi tipinde
meydana gelebilir. En yaygin igareti gz kapagi retraksiyonu ve agagl bakista g6z
kapadinin geri kalmasidir. Graves hastalifinda en yaygin géz sikayeti kumlu gibi
hissetmedir.

Endokrin sistem: Hipertiroidi, hormonlarin bazilarinin metabolizmasini arttirir.
Kortizoltn yari 6mri kisalir, ancak ACTH seviyesi arttirilarak serum seviyesi normal
sinirlarda sardaralir. Total serum katekolamin ve dopamin beta hidroksilaz
konsantrasyonu azalir. Seks hormonu baglayan globulin seviyesi artar, bdylece
serum Ostron ve Ostradiolin total seviyeleri artar, serbest formlan ise dugak
seviyededir. Serum FSH ve LH da hafifge ylksektir. Erkeklerde testosteron seviyeleri
artmigtir, serbest hormon miktari ise normal sinirlardadir. Ancak ekstragonadal
androjenin 6strojene donGguma artmistir, jinekomasti (%83 vakada) (16), libido ve
gucteki azalma nadir degildir. Tirotoksikoz erkekte infertiliteye neden olabilir (2).

Tan

I-Klinik tani: Asikar hipertiroidinin semptom ve igaretleri hemen hemen
patognomonik klinik géranamle sonuglanir. Ancak hastalar arasinda semptomlarin
dagiimi ¢esitlidir. Genelde klinik tablo hastalidin nedeninden bagimsizdir, hepsinde
aynidir. Ancak nedenin bulunmasi hastaligin prognozu ve tedaviye rehberlik
agisindan 6nemlidir (18). Yash hastalar daha az semptoma sahiptir (17). Cogu
vakada neden Graves hastalifidir. Egzoftalmus, akropati ve lokalize miks6dem
varli§i bize bu taniyr dustndurtr. Klinik bulgular hipertiroidinin nadir formlarini da
tanimamiza yardim eder. Ornegdin: subakut tiroiditte agril, hassas tiroid ve ategin
varlig gibi.

Rutin laboratuar testlerinden elde edilen ip uglari: Hiperkalsemi, artmig serum
alkalen fosfataz (ALP) seviyesi, disik serum kolesterol duzeyleri, EKG'de atrial
aritmi bulgulan gibi (18).

li- Laboratuar testleri:
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a-Serum tiroksin degerlendirilmesi (total ve serbest hormon duzeyleri):
Tiroksinin tek bagina yuksekligi hipertiroidi icin patognomonik degildir. Serum tiroksin
konsantrasyonu artti§i diger durumlar; serum tiroksin baglayan globulin
konsantrasyonunda artis (kalitsal, ostrojen, HIV enfeksiyonu, ilaglar), ailesel
disalbuminemik hipertiroksinemi, tiroksin baglayan prealbiminin artmig serum
konsantrasyonu (kalitsal, karacier ve pankreas kanseri), psikiyatrik ve tibbi
hastaliklar, ilaglar (propranolol, amiodaron, kolesistografi icin kullanilan kontrast
ajanlar) ve anti-T4 immunglobulinlerin varhid (18). Gergek hipertiroidinin ayirici tanisi
klinik muayene ve serum TSH olgumleri (gercek hipertiroidide dusuktar) ile
mumkandar.

b-Serum triiyodotironin degerlendirilmesi (total ve serbest hormon duzeyleri):
Baz! hastalar T4tirotoksik (tirotoksik ve siddetli tiroid digi hastaligi olan ve amiodaron
nedenli tirotoksikozlu hastalarda meydana gelir) oldugundan tek bagina
degerlendirilmesi sinirl sensitiviteye sahiptir.

c-Serum TSH: Tirotoksikozun tum formlarinin tanisinda ¢ok énemlidir.

d-RAIU: Tiroid bezi tarafindan "*'I'un uptake’inin miktari hastalik aktivitesi ve
bezin buyukluginl yansitir (3). Erken 6lcim degerleri iyot transport, oksidasyon ve
organifikasyonuna baglidir. Uptake élcuminun amaci subakut tiroidit ile toksik guatr
ayirmaktir. Ayrica RAIU degerleri ile hastaya verilecek radyoaktif iyot tedavisinin
dozu hesaplanir. Graves hastalarinda RAIU artar, toksik MNG ve toksik adenomda
normal sinirlardadir (14).

e- Sintigrafi: Tiroid bezinin bayukligina, meveut nodulin aktivite tutulumunu
(hiperaktif, hipoaktif, normoaktif ve nonfonksiyone), multinodller guatri (nodullerin
her birinin aktivite tutulumlari degerlendirilir), retrosternal uzanimi (Bunu *™Tc ile
degerlendiremeyiz, burada "'l sintigrafisinden faydalanilir) degeriendirir.

f- USG: Normal tiroid bezinin boyutlari; uzunluk 5 cm, geniglik 3 cm ve derinlik
2 cm'dir. Ayrica bezde nodil varligi ve bunun yapisini (kistik, solid) degerlendirir.

g-Anti TPO, ATA, TSH reseptérine karsi antikor (TRAb, Graves ve
Hashitoksikoz hastalarin %90'indan fazlasinda bulunur. Ancak normal populasyonda
%15-20 oraninda bulundugundan spesifik degildir.)

h-Diger: Sedimantasyon (subakut tiroiditte yulkselir), serum tiroglobulin
konsantrasyonu (tiroid hipersekresyonuna neden olan tirotoksikozlarda,
inflamasyonda  yukselir), serum glikoprotein hormon alfa subunitesinin
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konsantrasyonunun élgumi (TSH salgilayan pituiter adenom tanisini dogrulamada)

(18).
Tedavi
Tirotoksikozun ideal tedavisi direkt nedene yoéneltiimelidir. Ancak bu,

tirotoksikozun yaygin nedeni olan Graves hastaligi, toksik adenom ve muitinoduler
guatrda temel neden bilinmediginden mimkin olmaz. Bu nedenle tedavi tiroid
dokusunu yikmak, tiroid hormon sentez ve salinigini inhibe etmek, periferdeki
hormon etkilerini 6nlemeye yénelik olmalhdir (15).

I-Farmakolojik Tedavi

1-Antitiroidal lilaglar: Bu ilaglar tiroid hormon sentezini inhibe ederler ve
béylece serum tiroid hormon seviyesi agamali olarak azalir. Birka¢ hafta veya ay
sonra ilaclarin dozu azaltilabilir, sonugta ilag kesilebilir, hasta aylar ve yillarca étiroid
kalabilir. iki guruptur, tiourasiller (ginimizde bu gruptan kullanilan tek ulye
propiltiourasil’dir) ve imidazoller (metimazol ve karbimazol) (19) (Sekil 5).

NH N c”o
WPV ANE? S NTNN
s—c\NHz s=c{y_cCH
. H H
THIOUREA THIOURACIL
H H 0
/N S—C/N_C/<CH
S=C\n-tH TUNN—C?
{ H |
CHz CH3
METHIMAZOLE METHYLTHIOURACIL
COOC,H
4\ AT
= S=C CH
S=C\N=CH \u—cl‘/
|
CH3z CaHz
CARBIMAZOLE PROPYLTHIOURACIL

Sekil 5: Tionamidlerin farmokolojik yapisi (19)

Etki Mekanizmalar (19) (Sekil 6): Antitiroidal ilaglar iyot transport sistemiyle
benzer olarak aktif olarak tiroid bezinde yakalanir. Bu bilegikler iyot transportunu
inhibe etmezler, depolanmis hormonun salinisini bloke etmezler. En 6nemli etkileri
peroksidaz aracili iyot oksidasyonu ve organifikasyonu ve iodotironinin birlegsmesi

basamaklarinin inhibisyonudur. PTU periferik dokularda T,J0n Ts'e déndsumani
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bloke eder. Antitiroidal ilaglarin olasi immunosupresif etkileri de vardir. PTU'in tiroid
hormonlarinin membran transportuna, kanda proteinlere baglanmasina ve mitokondri
veya gekirdege baglanmasina etkisi yoktur. Tablo II'de antitiroid ilaglarin farmokolojik
Ozellikleri verilmigtir (15).

r-

lodide
UPTAKE  INTRACELLULAR
P e’°“'°'°'°1> ORGANIFICATION

. ) d,"
CoNCCy \ / .
N Thionamides

<—— TSH STIMULATION

\Enomides, Steroids

IMMUNOREGULATION

FREE T4 (T3) RELEASE
lodide, Lithium, Ipodate, Amiodarone

SERUM BINDING PROTEINS Ipodate, Steraids, PTU

T4 | (T3) Amiodarone, Beta blockers
DEIODINATION
CELLULAR UPTAKE -+
T3 j=-

RECEPTOR IN TARGET CELL =——
? Ipodate

* Amiodarone

NUCLEAR T3 RECEPTOR

ﬁ ADRENERGIC RECEPTCRA—J

=t~ Beto blockers

Sekil 6: Cesitli antitiroid ilaglarin etki yerleri (19)
Tablo II: Antitiroidal ilaglarin segilmis farmakolojik 6zellikleri

PTU MMI
Serum proteinine baglanma %75 Baglanmaz
Serum yari émri 75 dakika 4-6 saat
Hastalik esnasinda metabolizma
Siddetli karaciger hastahg normal Azalmig
Siddetli bébrek hastaligi normal Normal
Plasental gegis Az Daha ylksek
Anne sUtane gegis Az Daha yiksek
Pik kan konsantrasyonu 1 saat 1-2 saat
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Antitiroidal ilaglar baglica Graves hastaliginin uzun sureli tedavisinde
kullaniliriar. Ayrica; gebe hastalarda, cerrahi veya radyoiyot tedavisine hazirlarken ve
neonatal Graves hastaliginda kullanilir. Graves hastaliginin kontrolinde MMI ve
PTU’in her ikisi de en az %90 etkilidir. Hekimler kendi deneyimlerine gére ikisinden
birini tercih ederler. PTU avantaji; periferde T4Un Ts'e dénagimana inhibe eder.
MMI'nin avantajlar; total doz gunlik tek doz halinde alinabilir, PTU'ya gére hastalar
daha hizli 6tiroid hale gelirler, daha diguk dozda kullanildigindan yan etkiler
acisindan daha gavenilirdir.

PTU’in 50mg, MMI'Gn 5-10 mg tabletleri vardir. Baglangi¢ dozlan PTU glnde
3 kez 100 mg, MMI gunldk 20-30 mg 6nerilir. Nispeten iyot yetersiz alanda yasayan
hastalar ilag tedavisine ¢ok hizli yanit verirler. Tedaviye bagladiktan sonra 4-6
haftada her hangi ilerleme kaydedilmezse ilaglarin dozunu arttirmak gerekir. Klinik ve
biyokimyasal &tiroidi MMI ile 6 hafta icinde ve PTU ile 12 haftaya kadar meydana
gelir. Tiroid fonksiyonlarinda zamanla diizelme ile antitiroidal ilaglarin dozu agamali
olarak azaltilir. Hastaligin kontrolQ igin yiksek dozlarin kullaniimaya devam etmesi
gerekiyorsa, remisyon olasi degildir ve ablasyon tedavisi segilir. Cocuklarda
antitiroidal ilaglarla uzun sureli remisyon en iyi ihtimalle %50-60 iken; erigkinlerde
tiroid uyaran antikor seviyesi ylksek bireylerde remisyon %15, distk olanlarda %50
olarak bulunmustur (3).

Yan etkileri (15):
1-Minér:

Sik (%1-5). Ras, urtiker, artralji, ates, gecici I6kopeni

Nadir: Gastrointestinal, tad ve koku anormalli§i, artrit

2-Major:

Nadir (%0.2-0.5): Agranulositoz*

Cok nadir: Aplastik anemi*, trombositopeni*, hepatit (PTU sitotoksik, MMI kolestatik .
tipte)*, vaskilit, sistemik lupus benzeri sendrom, hipoprotrombinemix*, hipoglisemi,

nefrotik sendrom=*
*. Tam tionamid grubu ilaglarin kesiimesinin zoruniu oldugu durumlar (3)
2-Kullanilan diger ilaglar:
a-Inorganik iyot (Lugol solisyonu): iyot transportunu, iyodun oksidasyon ve
organifikasyonunu azaltir, tiroglobulin proteolizini inhibe ederek tiroidden Tz ve T4
salinigini hizla bloke eder ve tiroid bezinin vaskilaritesini azaltir (3). Ancak iyodun
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10-14 gun sonra inhibitér etkilerinden hizli kagig nedeniyle primer tedavi olarak
kullanigh degildir. Ayrica agir tirotoksikozlu hastalar iyotla kétalegir. Cerrahi igin
hastalar hazirlamak, tiroid krizinde ve radyoiyod tedavisinden sonra yardimci ilag
olarak kullanimi endikasyonlaridir.
b-iyotlu radyografik kontrast ajanlar: Oral kolesistografik ajanlar Ts5'deiodinazi
inhibe ederek serum T3 konsantrasyonunu azaltirlar, ayrica tiroid hormon salinigini
inhibe ederler. Ancak kullaniminin yarari ispatlanmamigtir.
c-Potasyum perklorat: Tiroide iyot transportunun kompetetif inhibitéradar. lyod
nedenli tirotoksikoz hastalari ve antitiroid ilaglara direncli vakalarda kullanilir.
d-Lityum: Tiroid bezinde konsantre edilir, etki mekanizmasi anlagilamamigtir. iyoda
alerjisi olan giddetli tirotoksik vakalarda kullanilir.
e-Beta adrenerjik antogonistler: Primer tedavi olarak sadece sinirli tirotoksikoz
gruplarinda (6rmegin tiroidit) kullanilir. Tam koyma esnasinda semptomlar
hafifletmede ve ablasyon tedavisinin sonuglarini beklerken yardimci ilag olarak
kullaniliriar. Bu gruptaki ilaglar: propranolol (en stk kullanilan), atenolol, metoprolol,
nadolol, esmolol. Bunlardan sadece propranolol periferde T4Un Ts'e dénlisimina
engeller (16). Yan etkileri; bulanti, bas agrisi, yorgunluk, uykusuziuk, depresyon;
daha nadir olarak rag, ates, agranilositoz, trombositopeni.

lI-Cerrahi

Graves hastaliinda cerrahinin amaci hipertiroidinin tedavisi icin yeterli
dokunun ortadan kaldiriimasi ve hipotiroidizmi &énlemede yeterli dokunun
birakilmasidir. Subtotal tiroidektomi tirotoksikoz igin uygulanan tedavinin en eski
formudur. Ganimuzde alerjisi olan, gebe, adolesan ve gocuk, bilyuk guatrh, ablatif
tedaviyi tercih eden, ancak bu konuda endigeli olanlar gibi segilmis vakalara
uygulanmaktadir. Fonksiyonel otonom tiroid nodlli olan hastalarda;, hasta 45
yagindan kicukse ve nodul ¢gapt 4 cm’den fazla ise cerrahi tercih edilen yéntemdir .
(15,16). Hasta cerrahiye antitiroidal ilaglar ve Dbeta-adrenerjik antogonistlerle
hazirlanir. Cerrahinin mortalitesi sifira yakindir. Komplikasyonlari (%1-2) rekrrent
laringeal sinir hasari ve hipoparatiroidizmdir. Ayrica gegici hipokalsemi, cerrahi
sonrasi kanama, yara enfeksiyonu, keloid olugumu, kéta gérinagli yara geligebilir
(3). Cerrahiden sonraki ilk yil iginde hastalarin %12-80’'inde hipotiroidi meydana gelir
ve %1-3/yil ilave ge¢ hipotiroidi insidansi vardir. Hipotirodi geligimi kalan dokunun
baydklGga, antitiroid antikorlaninin varli§ ve takip sGresine baghdir. Yineleyen
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tirotoksikoz hastalarin en az %5’inde geligir. Rekirrens cerrahiden yillar sonra
geligebilir, bu kogulda tercih edilecek tedavi yéntemi radyoiyottur (15,16).
lii-Perkutan Ultrason Egliginde Etanol Enjeksiyonu

Toksik adenom tedavisinde alternatif yontemdir. Haftada bir 2-4 mL %95
etanolin ultrason rehberliginde nodule uygulanmasidir. Uygulama ¢ogu hastada kisa
sireli, hafif-orta giddette 6n boyun agrisina neden olur. Nodile etanol enjeksiyonu
nodilde simirli koagalatif folikGl hicre nekrozu, serum tiroglobulin seviyelerinde
belirgin azalma ve hacminin azalmasina neden olur. Bagarili sonu¢ elde etmek igin
enjeksiyonun tekrarlanmasi (ortalama 3 kez) gerekir. Yontem 4 cm’den blylk
nodallerde bagarili degildir. Toksik otonom nodulde hipertiroididen kurtulma orani 3.
ayda %42.9, 12. ayda %66.5'dur (20).

IV-Radyoaktif iyot Tedavisi

Dunyada radyoaktif iyot tedavisi ilk kez 194Q’larda kullaniimaya baglanmigtir
(21,22). Oral olarak kapsul veya sivi formu uygulanir. Hizla ve tam olarak absorbe
olur, inorganik iyot gibi tiroid tarafindan yakalanir, tiroid folikiler hicreleri tarafindan
hizla konsantre edilir ve hizla organifiye olur. Kolloidde depolanir. Radyoiyoda (hatta
iyotlu kontrast ajanlara sensitif bireylerde bile) allerjik reaksiyon yoktur.

Radyoiyot bir kez bezde lokalize oldugunda radyasyon dozunun dagilimi iginin
enerjisi ve tipi, ve folikiller iginde iyodun dagilimina baglidir. Tedavide kullanilan *'|,
B ve gamma i1gin yayar. Radyoiyodun total radyasyon dozunun %73-96'si partikiler
radyasyona baglidir. Yani folikiler hicrelerin yikimi B partikQl radyasyonun
sonucudur (3). Ancak tiroiddeki partiklllerin ortalama dag@ilimi blytuk oranda
degiskendir. B igin yayanlara gore (**'l, 32, ' ve '™ gibi), B i1sin yaymayanlarda
(**1 ve ' gibi) cok daha kisadir. Ortalama folikiler hiicre dozu ve ortalama tiroid
bezi dozu arasindaki oran '®| (0.5) iken, ™'l (0.8) icin daha yiksektir. Iyot
izotopundan tiroiddeki dominant partikiler radyasyonun ortalama dagilimi temel .
alindiinda dozun dizensizligi en fazla 'l ile, 1imh derecede 'l ile, 1, ) ve =
ile 6Gnemsiz derecede olacaktir (23). insan tiroid bezinde normal folikil bayUklaga
0.01-0.9 mm(ortalama 0.2 mm) arasindadir. **'I'den B partikil 1-2mm mesafede
etkiye sahiptir ve yakalandi§i hacreleri ve hemen yakinindakileri 6ldurecektir (3).
Tiroid bezindeki radyoiyotun doz oraninin etkisi (rad/saat) biyolojik etkilerini
degerlendirmede temel faktér olarak gozikar. Omegin 'l ve '®V'in tiroid bezindeki
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aktivitenin 1 mCi’den 10 rad’in dogmasi igin ortalama doz orani sirasiyla 3 ve 22'dir.
Ikisi arasindaki oran yaklagik 7/1°dir (23).

Baglang:¢ olarak radyoiyot inflamatuar yaniti uyaran hiicresel nekroza neden
olur. Bazen tiroidde hafif hassasiyet meydana gelir. Radyoiyot uygulanmasindan
sonra 4-10 gun iginde yikilan folikGllerden depo hormonlarin kana sizmasinin sonucu
olarak kanda tiroid hormon dizeyleri ylkselebilir ve hastalarin hipertiroidi klinigi
gecici olarak kétdlesebilir. Bu esnadaki hipertirodi semptomian 8 blokerlerle kontrol
edilebilir. Histolojik olarak epitelde sigme ve nekroz, 6dem ve I6kosit infiltrasyonu
gorilur, cekirdek degisiklikleri karsinomu andirir gibidir, bu yillarca devam eder.
Zamanla ve buydk olasilikla kagimimaz olarak hipotiroidi ile sonuglanan kronik
inflamatuar yanitia iligkili atrofi ve fibrozis geligir (3).

Endikasyonlari: diffiz toksik guatr (Graves hastaligi), toksik adenom, toksik
multinodiler guatr, non-toksik diffiz guatr, non-toksik muitinodiller guatr, non-toksik
uninoduler guatr (otonom nodul, sicak nodal) (24)

Konturendikasyonlari: Kesin; gebelik (radyoaktif iyot tedavisini uygulamadan
6nce seksuel olarak aktif tim kadinlardan gebelik testi yapiimali ve son adet tarihi
6grenilmelidir) ve emzirme (20,24). Rélatif, ¢ocuklarda uygulanmasi ve siddetli
oftalmopatinin varliginda oftalmopatinin giddetini arttirabileceginden tartigmalidir (20).

Hasta segimi (24):

1-Diffuz toksik guatr

+sUygun hastalarda (cerrahi veya medikal tedavi konturendike, hasta tercih
ediyorsa ve hasta yasl ise) ilk tedavi se¢enegi olarak verilebilir. )

sUzun sareli antitiroid tedavinin uygun olmadigi veya yan etkilerin izlendigi
hastalarda (ila¢ etkilegimleri, I6kopeni veya karaciger fonksiyonlarinda bozulma).

+Sosyal endikasyonlarda (dazenli ilag kullanmama ve ekonomik nedenler;
daha az doktor ziyareti, daha ucuz tedavi).

¢Antitiroid tedavinin basarih olmadi§;; 12-18 aylik tedaviye ragmen
hipertiroidinin devam ettigi hastalarda.

2-Toksik noduler guatr (toksik adenom veya toksik multinodaier guatr)

+Tiroid kanserinin ekarte edildigi vakalarda cerrahiye alternatif olarak (trakeal
deviasyon ve/veya kompresyona neden olan blyilk guatri olan hastalar).

+Uygun hastalarda (cerrahi tedavi konturendike ise, hasta tercihi, yagh hasta,
ekonomik nedenler; daha ucuz tedavi) ilk tedavi segenegi olarak verilebilir.
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+Hastalarin cerrahi tedaviye hazirlanmasi igin tiroid boyutlarini kagaltmek
amaciyla.
+Dért-alti ay icinde hamile kalmay: planlayan kadinlara cerrahi 6nerilmelidir.
¢Erkek hastalarda babalik ¢aginda hipertiroidizm tedavisi igin uygulanan
radyoiyotun genetik hasar olugumu konusunda etkileri bilinmemektedir.
3-Tirotoksikoza neden olan ancak radyoaktif iyot tedavisi endikasyonu
olmayan hastaliklar belirlenmeli (6rnegin tiroidite bagh tirotoksikoz, Jod-Basedow
fenomeni ve diger tirotoksikoz nedenleri gibi), bu hastalarda tedavi verilmemelidir.
Hasta hazirhidi: Tedavi 6ncesi siddetli tirotoksikozu olanlar, tiroid firtinas: riski
yuksek olanlar ve yasli hastalar mamkinse antitiroid ila¢ tedavisi ile 6tiroid duruma
getirilmelidir. Radyoaktif iyot tedavisi 6ncesi kalp yetmezligi ve kontrol edilemeyen
atrial fibrilasyonu olan hastalar medikal tedavinin yani sira uygun didretik ve anti-
aritmiklerle (amiodarone diginda) tedavi edilmelidir Semptomatik hastalarda
(tasikardi, tremor) beta-blokerler kullanilabilir. Bunlardan propranolol Tsun Ts'e
periferik déntisimund de inhibe ettigi icin en sik kullanilan ilactir. Beta-blokere
radyoiyot tedavisi 6ncesi baglanmali ve tedavi sonrasi klinik bulgular kaybolana dek
devam edilmelidir. Toplam 10-80 mg. doz ginde Gg¢ kerede verilebilir. Kadin
hastalara hamileligin konturendike oldugu bildirilmeli, dért ay boyunca uygun dogum
kontrol yéntemieri ile korunmalari 6gutlenmelidir. Hastalara tedavi 6ncesi gocuklarin
ve diger aile fertlerinin radyasyondan korunmasiyla ilgili gerekli bilgiler verilmelidir.
Verilen doza gére izin verilen temas siresi, uzakli§i belirtiimeli, tuvalet, banyo
kullammi ile ilgili 6nlemler anlatiimahdir. Ozellikle tedavi sonrasi ilk giniin korunma
amagh en énemli gin oldugu vurgulanmahdir. *'| efektif yar 6mrt 7 gindar. Bu
nedenle tedaviden sonra 5 haftada uygulanan dozun %1’den daha azi tiroidde kalir
(3). Hastalarda tedavi sonrasi radyoiyodun k;ok az miktar takarikte bulundugundan
2-4 gin gida ve iceceklerini paylasmamali, yalniz uyumalidir. Aile fertleri, 6zellikle
gocuklarla temasi en azda tutmak, kucaklagmamak, fiziksel temastan kacinmak
aktivitenin ¢ogu idrarla atildiindan hijyenik kurallara gok dikkat etmek, 6pusmekten
kaginmak onerilir. Toplu tasima aracglariyla uzun yolculuklara gikmamaidiriar.
Hastalarin ig ortamlar tartigilarak (6zellikle is ortaminda hamile, gocuk bulunan
hastalar, dar mekanlarda galiganlarda ig arkadaglari ile temas yakinli§) ve suresi ele
alinmal) caligmamalar gereken sdre bildiriimelidir. Her hasta bireysel olarak
degerlendiriimelidir. Tedavi gini ve ertesi gin hastalarin bol miktarda sivi

almalarinin 6nemi belirtiimelidir. TukGruk salgisim arttirmak icin ilk 24-48 saat
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boyunca hastanin sakiz gignemesi veya limon dilimi emmesi istenir. Antitiroid ilag
kullanmasi gereken hastalar, radyoaktif iyot tedavi etkinligini azalttiklar igin
kesilmelidir. llaglarin kesilme suresi hakkinda tartigmalar vardir. Ancak antitiroid ilag
tedavisi, radyoiyodun organifikasyonu veya olasi olarak serbest radikal scavenger
gibi etkisi ile etkilegsmesin ve béylece radyasyon etkilerini azaltmasin diye en az 2-3
gin 6nceden kesilmelidir ve tedaviden sonra gerekliyse 5-7. gunlerde baglanir (3).
RAIU ters orantih olarak hastanin iyot havuzu ile iligkilidir. fyot havuz biyaklagind
azaltmada planlanmig 'l tedavisinden 6nce 10 gun diistk iyot diyeti 6nerilir (20). 31
igiriimeden once uptake tetkiki yapilip iyot tutulumu éigilerek, elde edilen uptake
oranlarnt (4-24-48 saat degerleri olabilir), ozellikle 24. saat dederi doz
hesaplanmasinda kullanilabilir. Hastalarin tanisinin, tedaviye bagh olasi yan etkilerin
(Graves hastalarinda hipotiroidi geligmesi), tedavi o6ncesi gerekli hazirligin,
radyasyonun etkileri ve alinmasi gerekli 6nlemlerin belirtildigi formlar hastalara
verilmelidir. Hastalar tedavi 6ncesi 4-6 saat a¢ olmali, tedavi sonrasi 2 saat kati, 1
saat sivi gida almamaldiriar. Tedavi 6ncesi tim hastalardan imzal izin formu
alinmaldir.

Doz secimi: Radyoiyodun kullaniminda dinyada genis deneyimin var
olmasina ragmen optimal radyoiyod dozu veya doz hesabinda basarili bir ortak
yéntem yoktur (24). Genelde tiroide 5000-15000 rad (50-150 Gy) veren doz (toksik
noduler guatrda daha yuksek doz) yeterlidir.

1-Kademeli tedavi uygulanabilir: Tiroid bezi ufak, hafif tirotoksikozlu hastalarda
5-10 mCi (185-370 MBq), orta buytklikte tiroid bezi ve orta derecede tirotoksikozu
olan hastalarda 10-20 mCi (370-740 MBq) ve tiroid bezi buylk, siddetli tirotoksikozu
olan ve tirotoksikoza bagl: kardiyak problemleri olan hastalarda 20-25 mCi (740-925
MBq) verilebilir.

2-Yiuksek fiks doz uygulamasi: 20-27 mCi (740-1000 MBq) verilebilir, fakat .
terapi sonrasi ylksek hipotiroidi insidansi vardir. Bu doz segim felsefesi 6zellikle
cabuk ve kesin tedavi edilmesi gereken ve hipotiroidi saglanmasi uygun olan
hastalarda uygulanabilir.

3-Palpasyon, ultrasonografi veya sintigrafi ile hesaplanan tahmini bez agirhg

ve RAIU degerleri kullanilarak tedavi dozu hesaplanabilir. Bu yéntemle bezin gram
agirhg igin dasuk, orta veya yiksek doz uygulanabilir. Klinikler bu amagla doz
tercihini 80-200 uCi/g olacak sekilde hesaplayabilirler. Kullanilan bazi formallerden

biri su gekildedir (20,24):
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tedavi dozu (mCi)= _bezin tahmini gram olarak agich&: X _80-200 uCi ™'l /g

24 saat uptake orani (%) X 10

Tedavinin sonuglari tiroid fonksiyonunun baslangig seviyeleri, tiroidin
blyaklagdu, intratiroidal radyoiyodun turnover: ve radyoiyodun dozundan etkilenir (15).
Altta yatan hastalik aktivitesi muhtemelen rol oynamaz, fakat TSH reseptér antikor
varhg tedavinin basarisini etkiler. Tedavi 6ncesi antikor seviyesi kalict hipertiroidili
hastalarda anlamli olarak daha yuksektir (25). Graves hastaligi igin 'l tedavisi géren
hastalarda tiroid voluma agamali olarak azalir (6. ayda tedavi 6ncesi volimin %67’si
ve 12. ayda %76’s1) (25). Tedaviden sonra 6-8 hafta icinde hastalarin %50-75'inde
tiroid bezi kucllir ve siklikla normal tiroid fonksiyonu veya gegici olabilen
biyokimyasal hipotiroidi gelisir. Hastalarin %20’inde 2. aya kadar hipertiroidi kalicidir
(3). ®'rin dugtk dozu ile (50-75uCilg) tedavi edilenlerde tedaviden sonra 1 yilda
%30-50’inde hipertiroidi devam eder ve insidensi zamanla azalir. Bu grupta
hipotiroidinin insidensi 1. yilda %7-20'dir ve zamanla artar. Yiksek doz '*'l (150-250
uCi/g) ile tedavi edilenlerde ise 1.yildaki hipertiroidi %5-10 ve hipotiroidi %40-80'dir
(3). Kapsaml olarak hastalarin %80-90'1 tek dozdan sonra 6tiroid hale gelir, %10-
20’si ikinci dozu gerektirir. ikinci veya ilave doz verme karari radyoiyot uygulamadan
sonra 6-12 aydan 6nce yapilmamalidir.

Akut Komplikasyonlar:

+¢G6z hastaliginin kétulegmesi (%3-5) (3,16,26)

+Gegcici tiroid agrisi: %5 vakada gelisir. Tedaviden 1-3 gin sonra meydana
gelir, radyasyon tiroiditidir. Bir hafta icinde gikayetler kendiliinden g¢ézalur ve
nonsteroid antiiflamatuarlarla tedaviye yanit verir (23,27).

+Bulant! (radyasyon gastritine bagl)

¢Tiroid krizi: Yikilan hlcrelerden ho}mon salinimina baghdir. Uygulamadan 1-
14 gin sonra gelisir. Radyoaktif iyot sonrasi tiroid krizi riski ¢ok duguktar. Bu riskin
antitiroid ilagla azalip azaimadigr agik degildir. Tiroid krizi %0.34 ve tirotoksikozun
thmh ve giddetli kétalegsmesi %0.88'dir. Radyoaktif iyottan sonra kétilesme nadirdir,
meydana gelirse genelde subkliniktir. Antitiroidal tedavi olsun veya olmasin
hastalarin %10’'unun radyoaktif iyottan sonra tirotoksikozu kétulesir, radyoaktif iyot
dncesi tedavi buna engel olmaz (4). Siddetli tirotoksikoz ve ¢ok blylk guatrl hastalar
tiroid krizi agisindan risktedirler. Bu kosullarda birkag hafta antitiroid ilag kullanilarak
depo hormonlarin baskilanmasi saglanmalidir.
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+Gecici hipokalsemi

sHiperpartiroidi (3)

+Siddetli boyun sigligi ve trakeal kompresyon: Cok blylk guatrlarda géraltr ve
kortikosteroidlerle kontrol edilir. 50000 cGy'dan buylk doziarda meydana gelir (3,28).

s+Vokal kord paralizisi (3).

Potansiyel riskler:

Hipotiroidizm: Yan etkiden ziyade kaginiimaz bir sonug¢ olarak duginulebilir.
Hipotiroidinin meydana gelmesi blayldk oranda uygulanan doza baghdir. Son 20-30
yiidir, muhtemelen daha yiksek radyoaktif iyot dozu ve serum TSH degerlendirmenin
kolayligindaki artiga bagh olarak sikligi artmigtir ve tedavide hemen sonra ortaya
ctkmaktadir. Hipotiroidizm tedaviden sonra ilk yil icinde %90 hastada (%2-3/yil
devam eden hizla) geligebilir. Hipotiroidinin geligsimi sadece doz degil immunolojik
faktorlerle de iligkilidir. Omegin antitiroid antikor titreleri yuksek hastalarda ytksek
siklikla hipotiroidi geligir. Toksik adenomda uygulanan "'l tedavisini takiben gelisen
hipotiroidinin hizi nodil digi dokudaki "'l uptake’inin derecesiyle ters iligkilidir. Sicak
noddl hipertiroidinin bagarih tedavisi ile kugalar, fakat **'| tedavisi sonrasi palpabl
nodulan varligi velveya nodiilde radyofarmasoétik uptake’i devam eder. Bazi 6tiroid
hastalar nodil dig1 supresyon gdstermeye devam ederler (20). Radyoiyod
tedavisinden kisa sire sonra baglanan antitiroid ilag tedavisi hipotiroid insidensini
azaltirken, kalici tirotoksikoz riskini de arttirabilir. Kalict hipotiroidinin yaninda
hastalarin 1/3 kadarinda tedaviden sonra 12 ay iginde gegici hipotiroidi gelisir (3,29).
Bu olasilikla gegici tiroid hasari, kalici TSH supresyonu veya her ikisine baglidir.
Birkag ay icinde yeterli tiroid hormon Uretimi geri déner. RAIU Glgimlerinde erken
uptake orani iyot yakalanmasini, ge¢ uptake ise yakalama ve organifikasyonu
yansitir. Normal tiroid bezinde teorik olarak dakikada tiroid igindeki inorganik iyot
havuzundan organik gekle %15’i katilir. Gegici hipotiroidide tiroidin iyotu yakalamasi
(erken uptake) normal iken, iyodun organifikasyonu hasarlanmigtir. Kalici
hipotiroidide ise iyot yakalamasi belirgin azalir ve geri dénmez. Uptake 6l¢imi
yapildiginda ortalama erken uptake %2'den azdir. Connell ve ark. ¢alismasina gore
(29) gegici hipotiroidi, vakalarin %9’'unda meydana geimistir. Zamanla TSH ve uptake
normale geri déner. Bu TSH reseptdér antikorlarina bagh olabilir, radyoaktif iyot
tedavisinden sonra aktivite artmigtir. Tedaviden sonra ilk iki ay iginde hipotiroidizm
geligirse, Ozellikle guatrin devam etmesi mevcutsa, hasta belirgin klinik bulgular
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olmadikga T4 tedavisi 1-2 ay igin ertelenebilir. Hipotiroidizm 2 aydan daha fazla
devam ediyorsa kalici olduguna inanilir.

Tiroid ve dider timérler: Radyoiyot ile gocuk ve geng erigkinierin tedavisinde
tartigma vardir. Tiroid ve diger organiarda kanser insidensi normal populasyondan
farkh degildir (26). Radyoiyot tedavisi ve ardigik tiroid karsinomu geligimi arasindaki
epidemiyolojik iligki belgelenmemistir (20). Tiroid hiicrelerini 6ldiren dozda radyasyon
dozu kullanilirsa ve tiroid dokusu belirgin azalirsa, eksternal radyasyona gére
radyoiyot tedavisi sonrasi tiroid kanseri riski daha az olacaktir. 5 yasindan daha
kiglk gocuklarda az oranda radyoiyot tedavisi sonrasi hafif artmig tiroid kanseri riski
oldugu teorik olarak diagunultr (3). Dustk doz uygulamasi yeterince tiroid dokusu
yikilmadidi igin tiroid nodll ve kanserinin artmig insidansi ile iligkilidir (3). Ancak
radyasyon nedenli tiroid tamérieri maruziyetten 10-20 yil sonra gézlendidi igin
hastalarin takipleri yapilmahdir. Radyoiyot tedavisi sonrasi hangi tip tiroid
karsinomunun gelistigine dair ¢eligkili sonuglar vardir (3,30). 660 vakaya ¢ocukiuk
déneminde eksternal radyasyon uygulanmasindan sonra tiroid Ca’nin gériiime suresi
10.5 (3.6-30.8) yil olarak bulunmug. Normal tiroiddeki hicre bélinmesinin hiz
uzundur, neoplazma neden: olan subletal radyasyon etkileri bu nedenle yillar sonra
Klinik olarak agikar hale gelir. Bu 6zellikle dugtk doziara maruz kalan erigkinlerde
izlenir (23). Tiroid kanseri Graves hastaliginda dider tiroid patolojilerine gére daha
siktir. Ancak bu radyoaktif iyot veya cerrahiye maruz kalanlara gére antitiroid
alanlarda daha yuksektir. Radyoaktif iyot tedavisi sonrasi 10-20 yil sonraki takiplerde
risk yaklagik 1/2000°dir. En sik yavas ilerleyen papiller kanser rastlanir. Ancak daha
ayrintih sonuglar icin dazenli ve uzun sureli takipler gereklidir (21). Noduler guatris
Graves hastali§inin insidensi %31-18 arasindadir. Graves hastalifinda klinik olarak
agikar tiroid kanserinin insidensi %2-4 (genel populasyonla ayni) iken, noduler
lezyonlularda %14-22.2'ye ulagir. Graves hastalarinda tiroid kanseri daha agresif
davranir (23,31). Angusti ve ark. (30) caligmasinda tiroid kanseri ve Graves
arasindaki iligkiye bakildiginda, "'l ile tedavi edilenlere gére cerrahiye giden
hastalarda kanser 10 kat daha fazla bildiriimigti. Bunun nedeni kiguk (okuit)
odaklarin **'| ile yikilmasidir. Tiroid kanserinin prevalansi 4.625/100000/yil olup;
geligen kanser tipi folikilerdir. Bu béigedeki guatirin yuksek orani ile iligkilidir.

Takarak bezi, mide ve mesane radyoiyodun biriktigi tiroid digi organlardir.
Radyoaktif iyot tedavisine bagdlh kanser insidansi; kanser mortalitesinin rolatif riski

azalmig [standardize mortalite oram 0.90 (0.82-0.98)], ince barsak ve tiroid
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kanserlerinin mortalite ve insidans artmig, bu nedenle uzun sdreli takip gerekir,
bunlar i¢in mutlak risk ise duguktur. Akciger, lenfatik ve hemapoetik sistemlere ait
insidens ve mortalite azalmig, pankreas ve mesane kanserinin mortalite ve
insidensinde anlamli azalma yoktur (bu gruplar sigara igimi ile iligkili oldugundan
farkhik meydana gelmig). Timus blUyUmesi nedeniyle ve boyuna radyoterapi
uygulananlar, Cernobil faciasindan elde edilen veriler kargilagtinidiginda, maruz
kalinan yas azaldikga risk artmaktadir. Hastalarin takibi gok énemlidir (32).

Teratojenite ve kromozom hasari: Yanhglikla 10. gebelik haftasindan 6nce
radyoiyot uygulamasinda fetliste sonu¢ normal olacaktir, 10-12.haftalar arasinda ise
tiroid bezi hasarlanacad icin bebek hipotiroidik olacaktir (26). Radyoiyot
uygulamadan sonra tim viicut radyasyona maruz kalir, mesanedeki radyoiyoddan
kaynaklanan gama igini nedeniyle 6zellikle gonadlar etkilenir. Overlere verilen doz
kabaca yaklagtk 0.2rad/mCi'dir [10 mCi igin 1-3 rad (0.01-0.03 Gy) ‘dir]. Bu doz
6rnegdin intraven6z piyelografi ile aymdir. Radyoiyoda bagh genetik risk (%0.003)
genetik anormalligin spontan hizindan (%0.8) cok azdir. Tirotoksikoz igin radyoiyot ile
tedavi edilen hastalarin déllerinin saghgi Gzerine ters etkiye sahip olduguna dair bir
bulgu yoktur (3).

infertilite veya mutagenezde artig izlenmemistir (26). Tiroid kanseri igin
ablasyon tedavisi verilen (100-150mCi gibi ylksek dozlar) hastalarda infertilite veya
dogum defektlerinin riskinde artig goésterilememistir (21). Bunlara kargin tedavi
olmamig tirotoksikozun riskleri, antitiroid ilaglarin yan etkileri ve cerrahi ve anestezinin
komplikasyonlar: 6nemsiz olmayarak mortalite ve morbiditeye neden olur (26).

24



GEREG VE YONTEMLER

Bu caligmaya 1991-2001 yillari arasinda Trakya Universitesi Tip Fakultesi
Nukleer Tip Anabilim Dalinda hipertiroidi nedeni ile takip edilen ve radyoaktif iyot
tedavi uygulanan 105 hasta alindi. Radyoaktif iyot tedavisinin uygulanmasindan
sonra alti aydan daha az takip edilen hastalar galigma digi birakildi. Hastalarin 75'i
kadin, 30'u erkekti ve yasglari 25 ile 80 arasinda idi.

Radyoaktif iyot tedavisi géren hastalarin dosyalari retrospektif olarak incelendi.
Hastalarin radyoaktif iyot tedavisi esnasindaki yagi, cinsiyeti, tanisi, radyoaktif iyot
tedavisi 6ncesi antitiroidal ilag kullanimi ve kag¢ kdr uygulandidi, radyoaktif iyot
tedavisinin tarihleri ve dozu, ka¢ kez ve ne miktarlarda radyoaktif iyot tedavisi
uygulandi§i, hastalarin takip sureleri, sonu¢ hastaliklari ve sonug tedavileri kayit
edildi.

Toplam 105 hastanin hipertiroidi tanisi klinik, ultrasonografi veya sintigrafi,
tiroid uptake 6lgcimleri ve serum FTs, FT4 ve TSH seviyelerini igeren laboratuar
testleri temel alinarak konuldu. Caligmadaki hastalar diffiz guatr (Graves hastalidi),
toksik noduler guatr (hiperaktif adenom), toksik multinodiler guatr, multinodaler |
guatr, nodler guatr olarak siniflandiriid.

Serum FT3, FT4 tayini 1991-1998 yillar arasinda; radyoimmunassay yontemi
ile kat faz olarak galigiimigtir (33). Bu yéntemde antikor bagl tuplere serum ilave
edilir. Serumdaki antijen miktarini tespit edebilmek icin, seruma serbest T3, T4igaretli
2] jlave edilerek 37°C bekletilir. Antikor bagh tuplerin radyoaktif baglanmasi gamma
counter'da sayim alinarak saptanir ((DPC) Diagnostic Products Corporation, USA).
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Serum TSH tayini 1991-1998 yillari arasinda; immunoradyometrik yéntem ile
kati faz olarak galisilmigtir (33). Bu ydéntemde antikor kapli tuplere serum eklenir.
TSH isareti '®I ilave edilerek oda sicakliginda bekletilir. Antiligand TSH
solisyonundan thplere ilave edilerek calkalayicida bekletilir. Yikama iglemi yapilarak
gamma counter'da sayim alinir ((DPC) Diagnostic Products Corporation, USA).

1998-2001 yillari arasinda serum FTs, FT4 ve TSH o6l¢cimleri solid-faz, gift
tarafli kemiluminesans enzim immunometric assay yéntemi ile yapimigtir (33).
immulite enzim immunometrik assay DPC solid faz yéntemi ile galigir ve immulite
otomatik analizérdir. Serumdaki antijenin kantitatif tayini icin hazirlanmigtir. Barkod
ile tamimlanan kitler test tnitesi, konjugat (reagent) ve standart (adjuster) icerir. Solid
faz bir immulite test Unitesi iceren polistiren boncuktur. Polistren boncuk spesifik
monokional veya poliklonal antikorlarla kaplanmigtir. Hasta drnegi test Gnitesine
otomatik olarak pipetlenir, sonra reaktif olarak alkalen fosfataz baglanmig antikor
ilavesi yapilir. Inkubasyon 37°C’de her on saniyede bir galkalama sekliyle 30 ya da
60 dakikadir. Inkubasyon sonunda 5 kez yikama yaparak baglanmayanlar
uzaklagtirilir. Sonra substrat (Adamantil dioksetan fosfat) ortama ilave edilir. Bu
asamada karasiz olan yapi kararh hale déntserek yuksek enerjisi ile 1gima yapar. Bu
igima luminometrede birer saniye aralikiaria oniki defa okunur. En yiksek ve en
dasuk deger atildiktan sonra sayilan on dederin ortalamasi alinarak érnekteki antijen
konsantrasyonu belirlenmig olur.

Ultrasonografi i¢cin Siemens Sonoline SL-1 ekokamera kullanilarak tiroid
volumii ve morfolojisi degerlendirildi. Olgllen bezin uzuniuk 5 cm, geniglik 3 cm ve
derinlik 2 cm boyutlarindaki degerleri normal olarak kabul edilir (6). Tiroid bezinin
blytklaga, ekojenitesi, nodul bulunup bulunmadidi, varsa bunun 6zellikleri (solid,
kistik gibi) incelendi.

Uptake 6lcimi: RAIU etkilegecek ilaglar (tiroksin 4-6 hafta ve antitiroid ilaglar
2-3 gun ve iyot iceren ilac}lar bir hafta énceden) kesildi. Hastalarin tiroid radiyod
uptake degerleri, 5-10 uCi "™'fin bir gecelik aghgi takiben agizdan bir bardak su
icinde verildikten sonra, 2. ve 24. saatlerde boyun bélgesinden 10000-12000 sayimlik
Siglim degerleri alinarak hesaplandi. Hamile kadinlara bu tetkik uygulanmadi (14).

Tiroid sintigrafisi i¢in iki farkli radyofarmosétik kullanildi (14). Birinci yGntemde,
10 mCi ®™Tc'un intraven6z uygulamasini takiben 20 dakika sonra gamma kamerada
pinhole kolimatdr ile sintigrafik gérantller kaydedildi. Gérantileme igin 140000 sayim

alindi. Digerinde ise, 50-100 pCi Bpin uygulanmasindan 24 saat sonra pinhole
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kolimatér ile 40000-60000 sayim alinarak sintigrafik géruntller kaydediidi.
Radyofarmosétigin homojen dadildigi, bezin diffiz olarak blyldigu ve genelde
piramidal lobun da izlendigi gérunttler Graves hastaliina lehine dederiendirildi.
Atnica tiroid sintigrafisi tiroid nodullerinin aktivite tutulumunu (hiper, hipo, normoaktif)
deg@erlendirmekte kullanildi (12,14).

Hastalara uygulanan radyoaktif iyot tedavisinin dozu 3 farkli ydntemle
hesaplanmigtir. Birincisi hastalarin tiroid bezinin bly(klGgu, uptake oranina gbre
hesaplamadir. ikincisi yuksek doz (>10 mCi) uygulamasidir. Uglincisu ise fiks doz
(10mCi) uygulamasidir. Sonu¢ doz segimi hekimilerin deneyimlerine gére tercih
edilmigtir.

Radyoaktif iyot tedavisi 6ncesi hastanin kullandifi iyot iceren ilaglar ve
antitiroid ilaglar bir hafta énceden kesildi. Uygulamanin yapilacad: sabah (radyoiyot
absorbsiyonunu arttirmak i¢in) hasta a¢ karnina geldi. Uygulamadan énce gérevli
doktor tarafindan hastaya gerekli uyarilar séylendi ve ilaglarinin diizenlemesi yapild.
Tedaviden sonra hastalarin uymasi gereken kurallar ve dikkat etmesi gereken geyler
hakkinda gérevli teknisyen tarafindan s6zl( bilgi ve bu konuda bilgi igeren bir form
verildi. Tablo llI'de bélGmumUz tarafindan hastalara verilen form géralmektedir.

Tablo Il: "I tedavi dozu sonrasi uyulmasi gereken sartlar

1. Bir hafta her giin dus alinacak

2. (Catal, kagik, bardaklar ayn yikanacak

3. Cocuklar kucaga alinmayacak

4. insanlarla en az 1 metre mesafeden konugulacak

5. Egler 1 hafta ayn yatacaklar

6. Tuvalet sonrasi bol su dékulecek

7. Hamilelerden uzak durulacak

8. Tedavi dozu sonrasi 2 saat a¢ kalinacak

9. Tedavi dozu sonrasi 8 gin hastalar bol miktarda sivi alacaklar

10. Tokurtk sekresyonunu arttirmak igin ilk 24-48 saat boyunca hasta sakiz

gigneyecek
Gegmis olsun

Tedavi gbren hastalarin klinik sonuglari hastalarin serum tiroid hormon
sonuglari ve uygulanan en son medikal tedaviye gbre degerlendirildi. Radyoiyot

tedavisinden sonra hastalar ortalama G¢ ay sare ile antitiroid ila¢ tedavisi almay)
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surdardler. Sonuglara gére hastalar 6tiroid, hipertiroid (serum FT4 yuksek, TSH
baskilanmig olanlar; bu gruba subklinik hipertiroid-TSH baskilanmig-dahil), hipotiroid
(serum FT4daguk, TSH artmig olan; bu gruba subklinik hipotiroid-sadece TSH artmig-
dahil) olarak siniflandirildilar. Radyoiyot tedavisinden sonra klinik ve laboratuar
testleri ile (TSH yUkselmis, T3 ve T4 dismig) hipotiroidiyi distndiren vakalarda
tiroksin tedavisi baglandi.

Caligmadaki verilerin istatistiksel analizi, Trakya Universitesi Tip Fakaltesi
Dekanhig Bilgi Iglem Merkezi'ndeki Minitab paket program: (S0064 Minitab Release
13) (Lisans No: wep: 1331.00197) kullanilarak yapiimigtir.
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BULGULAR

1991-2001 yillari arasinda Trakya Universitesi Tip Fakuiltesi Nilkleer Tip Ana
Bilim Dalinda hipertiroidi nedeniyle takip edilen ve radyoaktif iyot tedavisi uygulanan
105 hasta galigmaya alindi. Bu yillar arasinda radyoaktif iyot tedavisi uygulanan,
fakat 6 aydan daha kisa sire takibe gelen hastalar calisma digi birakildi. Hastalar
diffaz (Graves), hiperaktif adenom, hiperaktif nodul veya noddller igeren MNG, MNG
ve NTG olarak siniflandiriidi. Olgularin hastahklarina gére yas dagilimi tablo IV'de

verilmigtir.
Tablo IV: Olgularnin hastaliklarina gére yas ve tam gruba gére dagilimi
Hastalik Yas n %
Diffaz 42.019.5 39 371
Hip Nod 51.819.4 19 18.1
Hip MNG 60.7+11.0 15 14.3
MNG 55.31+12.1 25 23.8
NTG 46.418.8 7 6.7
Toplam 49.9+12.3 105 100

Calisma grubumuz diffliz guatr olan 39 hasta (15 E, 24 K; ort. yas 42.0+9.5),
hiperaktif adenom olan 19 hasta (6 E,13 K; ort. yas 51.819.4), hiperaktif nodul veya
noduller igeren MNG olan 15 hasta (4 E, 11 K; ort. yas 60.7+11.0), MNG olan 25
hasta (4 E, 21 K; ort. yag 55.3+12.1) ve NTG olan 7 hastadan (1 E,6 K; ort. yag
46.4+8.8) olusuyordu. Bu hastalarin 4'G ayni zamanda retrosternal guatra sahiptiler
(2'si MNG, 1'i hiperaktif nodal iceren MNG ve 1'i diffGz guatr grubundadir).
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Tablo V: Olgularin hastalik ve cinsiyetlerine gére yas dagilimi

Hastalik Erkek sayisi Yas Kadin sayisi Yas
Diffiz 15 41.317.8 24 42.5+10.6
Hip Nod 6 50.818.5 13 52.2+12.1
Hip MNG 4 59.319.0 11 61.2¢12.0
MNG 4 47.8+13.1 21 56.7+11.7
NTG 1 52 6 45.549.2
TOPLAM 30 46.8+10.5 75 51.1+12.8

Hastalarin tanilan klinik muayene, serum FTs, FT4 ve TSH, tiroid uptake
Slcamleri, tiroid USG veya tiroid sintigrafisi ile konulmugtur. Hastalarin USG bulgular!
sekil 7'de verilmigtir. 44 hastada MNG, 14'Gnde nodiler hiperplazi, 10'unda normal,
6'sinda bilateral diffiz hiperplazi ve 2'sinde ise retrosternal guatr sonuclan elde

edilmigtir.

HASTA SAYISI

MNG BDH NORMAL NHM RETRO

Sekil 7: Vakalarin USG dagiimi (MNG: multinodiler guatr, BDH: bilateral diffuz
hiperplazi, NHM: nodiler hiperplazi, RETRO: retrosternal guatr)
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Sekil 8: Olgularin yas ve cinsiyet dagihimi (E: erkek, K: kadin)
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Sekil 9: Olgularin hastaliklarina gére yag dagihmi (MNG: multinodiler guatr, Hip Nod:
hiperaktif nodal, Hip MNG: hiperaktif nodtl iceren multinoddler guatr, NTG: noduler
tiroid bezi)
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Hastalarin uptake sonuglari; 2 saatlik 45.3+20.9, 24 saatlik 59.5421.1 ve surat
indeksi 71.9+26.5 olarak bulunmusgtur.

11 hastaya (%10.5) her hangi bir antitiroid tedavi uygulanmaksizin direkt
radyoaktif iyot tedavisi uygulanmigtir. Bu 11 hastanin 4'G hiperaktif adenom, 4'G
hiperaktif nodal iceren MNG ve 3'0 MNG nedeniyle radyoaktif iyot tedavisi almig
hastalardir. 2 hasta ise 4 yildir bagka kliniklerce antitiroid tedavi verilerek takip
edilmekte idi. Kalan 103 hastanin radyoaktif iyot tedavisinden énce antitiroid tedavi
kar sayisi tablo Vi‘da verilmigtir.

Tablo VI: Radyoaktif iyot tedavisinden 6nce antitiroid ilag tedavisi uygulanan
hastalardaki tedavinin kar sayisi

Kar sayisi Hasta sayisi
0 11
1 42
2 27
3 15
4 4
5 3
6 1

Hastalar tek ve iki doz radyoaktif iyot tedavisi uygulananlar olarak
siniflandiriimigtir. 80 hastaya tek doz radyoaktif iyot tedavisi uygulanmigtir. Bunlarin
hastalik ve cinsiyet dagilim: tablo Vll‘de verilmigtir. Radyoaktif iyot tedavisinde tek
doz uygulananiarda doz 2-25 mCi arasindadir. 10mCi'den az dozda tedavi
uygulananlar 33 vaka (9'una ikinci doz uygulandi),10 mCi tedavi uygulananlar 33
vaka (9'una ikinci doz uygulandi) ve 10mCi'den daha fazla dozda tedavi uygulananiar
39 vakadir (7’sine ikinci doz uygulandi). Tek doz radyoaktif iyot tedavisi alan
hastalarin %33.75'inQ diffiz, %17.5'ini hiperaktif adenom, %18.75’i hiperaktif nodul
iceren MNG, %23.75'ini MNG ve %6.25'ini NTG olusturmaktadir.

Tablo VII: Tek doz radyoaktif iyot tedavisi alanlarin hastalik ve yaga gére dagihmi

Hastalk
Cinsiyet Diffaz Hip Nod NTG Hip MNG MNG TOPLAM
Erkek 9 4 1 4 4 22
Kadin 18 10 4 1 15 58

Toplam (%) 27 (33.75) 14 (17.5) 5(6.25) 15(18.75) 19 (23.75) 80 (100)
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Tek doz radyoaktif iyot tedavisi alan hastalarin 15'ine cerrahi girigim
uygulanmistir. 7 vakaya radyoaktif iyot tedavisi sonrasi cerrahi uygulanmis olup; 1’er
vaka diffGaz guatr ve hiperaktif adenom, 2 vaka hiperaktif nodul igeren MNG ve 3 vaka
da MNG'dir. Bunlarin dagihmi tablo VilI‘de verilmigtir. Radyoaktif iyot tedavisi sonrasi
cerrahiye génderilen 7 hastanin sadece ikisi daha sonra takibe gelmistir.

Tablo VIII: Tek doz radyoaktif iyot tedavisi alan ve cerrahi uygulanan hastalar

Radyoaktif Radyoaktif TOPLAM

iyottan once iyottan sonra

Erkek Kadin Erkek Kadin
Diffaz 0 3 1 0 4
Hip Nod 0 1 1 0 2
NTG 0 1 o 0 1
Hip MNG 0 2 1 1 4
MNG 0 1 1 2 4

0] 8 4 3 15

ikinci doz radyoaktif iyot tedavisi gerektiren hasta sayisi 25'dir. 12 vaka (%48)
diffuz guatr, 5 vaka (%20) hiperaktif nodil, 6 vaka (%24) MNG ve 2 vaka (%8) da
NTG tanisi almigtir. Bunlarin hastalik ve cinsiyete gére dagiimi tablo IX‘da verilmigtir.

Radyoaktif iyotun ikinci dozu 2-20 mCi arasindadir. 10 mCi'den az dozda
tedavi uygulananlar 5 vaka, 10 mCi tedavi uygulananlar 11 vaka ve 10mCi'den daha
fazla dozda tedavi uygulananiar 9 vakadir.
Tablo IX: Ikinci doz radyoaktif iyot tedavisi alanlarin cinsiyete gére dagihmi

HipNod Diffiz NTG MNG TOPLAM

Erkek 2 6 0 0 8
Kadin 3 6 2 6 17
Toplam (%) 5(20) 12(48) 2(8) 6(24) 25 (100)

Iki doz radyoaktif iyot tedavisi alan hastalarin 4'Gne cerrahi uygulanmigtir.
DiffGz guatri olan 1 erkek ve nodiler guatri olan 1 kadin hastaya radyoaktif iyottan
once, hiperaktif adenomu olan 1 kadin ve MNG olan 1 kadin hastaya radyoaktif
iyottan sonra cerrahi uygulanmigtir. Bu hastalardan sadece 1’i (NTG olan 63 yaginda
kadin hasta) Gglncu doz tedaviye gereksinim géstermigtir.
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Her iki doz radyoaktif iyot tedavisi sonrasi toplam 9 hasta cerrahiye
gonderilmigtir.

iki radyoaktif iyot tedavisi uygulamasi arasindaki stre 4-50 ay olup, 6 aydan
daha kisa sure sonra ikinci doz radyoaktif iyot uygulanan hasta sayisi 3'tlr.
Radyoaktif iyot tedavisinden sonra takip suresi 6-105 ay arasindadir. ikinci doz
radyoaktif iyot tedavisinden sonraki takip suresi ise 0-64 aydir.

Tek doz radyoaktif iyot tedavisinden sonra hastalarin sonuglar; &tiroid olanlar
28 vaka (%26.7), hipotiroid olanlar 22 vaka (%20.9, bunlarin 3'G subklinik
hipotiroidiktir)'dir (Sekil 10). Hipertiroid kalanlar 55 vakadir (%52.4, bunlarin 3't
subklinik hipertiroidiktir) (Tablo X). Bu 55 vakanin 25'ine ikinci doz tedavi uygulandi.
5'i cerrahiye sevk edildi, 22 hasta ise medikal tedavi ile takip edilmektedir. Tek doz
radyoaktif iyottan sonra diffiiz guatri olan bir erkek hasta cerrahi ile étiroid, MNG olan
bir kadin hasta da cerrahi ile hipotiroid hale gelmigtir. Kalan 5 vaka cerrahiye sevk
edildikten sonra kontrole gelmemigtir. Tek doz tedaviden sonra hipertiroid kalan 25
hastaya (%46.3) ikinci doz tedavi uygulanmigtir.

TUM HASTALAR (1.Doza géire)
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Sekil 10: Tek doz radyoaktif iyot tedavisi sonrasi klinik sonuglar

ikinci doz tedavi uygulanan 25 hastanin (tum hastalarin %23.8'i) 4'0 6tiroid ve
8'i hipotiroidik hale gelmis olup, 13'U hipertiroidik kalmigtir. Hipertiroidik olarak kalan
iki hasta (MNG olan ve hiperaktif noduli olan birer kadin hasta) cerrahiye sevk
edilmigtir. Bunlardan MNG olan kadin hasta operasyon sonrast hipotiroidik hale
gelmis olup, diger hasta ise kontrole gelmemigtir (Sekil 11).
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TUM HASTALAR(2. Doza gére)
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6
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Otiroid Hipertiroid Hipotiroidi

Sekil 11: ikinci doz sonrasi tim hastalarin klinik sonuglari

Toplam 105 hastanin iki doz tedavi sonucunda 32’si (%30.5) 6tiroid ve 30'u
(%28.6) hipotiroid hale gelmis olup, 43'i (%40.9) hipertiroid kalmigtir. Tam hastalarin
bu sonuglar tablo X'da verilmigtir.

Tablo X: Tek ve iki doz radyoaktif iyot tedavisi sonrasi klinik sonuglar

oT HIPER HIPO
Birinci doz (%) 28 (26.7) 55 (52.4) 22 (20.9)
iki dozun toplami (%) 32 (30.5) 43 (40.9) 30 (28.6)

Tam hastalarin iki doz tedavi sonucu %30.5'inde kir saglanmistir. Otiroid ve
hipotirodinin toplam orani % 59.1’dir.

Tek doz tedaviden sonra uygulanan radyoaktif iyot tedavisinin dozunun
miktarina gére hastalarin klinik sonuglari tablo Xl‘de verilmistir. 10 mCi’den daha az
tedavi géren 32 hastanin 12'si (%37.5) étiroid ve 4'a (%12.5) hipotiroid hale gelirken,
16’s1 (%50) hipertiroidik kalmigtir. 10 mCi tedavi alanlarin 6’si (%17.6) 6tiroid ve 10'u
(%29.4) hipotiroidik, 18'i ise (%52.9) hipertiroidik olarak kalmigtir. 10 mCi'den daha
yuksek dozda tedavi alanlarin 10'u (%26.3) 6tiroidik ve 8'i (%21.1) hipotiroid hale
gelirken, 20’si (%52.6) hipertiroidik kalmigtir.
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Tablo XI: Tek doz radyoaktif iyodun dozlara gére sonucu

<10 mCi 10 mCi >10 mCi
oT 12 6 10
Hiper 17 17 21
Hipo 4 10 8
Toplam (%) 33 (31.4) 33(31.4) 39 (37.2)

Birinci doz sonunda diffiz guatrlilarin (toplam 39 hasta) 6’1 Gtiroid, 22’si
hipertiroid ve 11’i hipotiroidik; hiperaktif adenomlulann (19 hasta) 9'u é&tiroid, 9'u
hipertiroid ve 1’i hipotiroidik; hiperaktif MNG’lerin (15 hasta) 4’G 6tiroid, 6'st hipertiroid
ve.5'i hipotiroidik; MNG'lerin (25 hasta) 9'u &tiroid, 13'G hipertiroid ve 3'U hipotiroidik
ve NTG’lerin (7 hasta) 5'i hipertiroid ve 2'si hipotiroidik hale gelmiglerdir (Sekil 12).

Ikinci doz sonunda diffuz guatrhilarin 7’si étiroid (%6.7), 16’si hipertiroid ve
16’st hipotiroidik; hiperaktif adenomlularin 12'si 6&tiroid, §'i hipertiroid ve 2'si
hipotiroidik; hiperaktif MNG'lerin 4'a 6tiroid, 6’si hipertiroid ve 5'i hipotiroidik;
MNG'lerin 9'u étiroid, 12'si hipertiroid ve 4’ hipotiroidik ve NTG’lerin 4'a hipertiroid ve

3'0 hipotiroidik hale gelmiglerdir (Sekil 13).

8

Hasta Sayisi

101

Hastalik

1. Doz
Nor

B8 Hiper
Avipo

Sekil 12: Birinci doz sonrasi hastaliklara gére sonug¢ hastahklar (Hip Nod:
hiperaktif noddl, Hip MNG: hiperaktif nodal iceren multinodiler guatr, MNG:
multinoduler guatr, NTG: nodler tiroid bezi, OT: 6tiroid, Hiper: hipertiroid, Hipo:

hipotiroid)
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Hasta Sayisi
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Sekil 13: Ikinci doz sonrasi hastaliklara gére sonug hastaliklar (Hip Nod:
hiperaktif nodal, Hip MNG: hiperaktif nodal igeren multinodiler guatr, MNG:
multinodiler guatr, NTG: noduler tiroid bezi, OT: 6tiroid, Hiper: hipertiroid, Hipo:
hipotiroid)

Tek doz radyoaktif iyot tedavisinden sonra hipotiroidi nedeniyle tiroksin
tedavisi 18 hastaya baglanmig (ilk yilda 15 hastaya (%14.4) baglanmistir) olup, 4
hasta subklinik hipotiroidiktir, medikal tedavi uygulanmamaktadir. Hipotiroid ogularin
tiroksin tedavisine baglama zamani Tablo XiI'de verilmigtir.

Tablo Xli: Tek doz RAl'den sonra tiroksin baglama zamani

Ay Hasta sayisi
3-5 8
6-12 7
12-24 2
39. 1
Toplam 18

ikinci doz uygulamasindan sonra 7 hasta hipotiroidi nedeniyle tiroksin tedavisi
almigtir. 1 hasta ise subklinik hipotiroidi olup tedavi verilmemektedir. Tiroksin tedavisi
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2-41 ay arasinda baglanmigtir. 6 hastaya birinci yil icinde tedavi baglanmigtir (Tablo

XIli).
Tablo Xill: kinci doz tedaviden sonra tiroksin baglanmasinin zamani

Ay Hasta sayisi
26 5
6-12 1
41. 1
TOPLAM 7

Birinci dozda hipotiroid olan hasta sayisi 22, ikinci dozda hipotiroid olan hasta
sayisi ise 8 olup toplam 30 hasta (%28.6) hipotiroid olmustur.
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TARTISMA

Calismamizda 1991-2001 yillari arasinda hipertiroidi nedeniyle takip ettigimiz
ve radyoaktif iyot tedavisi uyguladiimiz 105 hastay: retrospektif olarak inceledik.
Tedavi dozundan sonra 6 aydan daha az takip edilen hastalar, radyoaktif iyodun
etkisi bu stireden dnce ortaya ¢tkmayacag igin calisma digi birakiidi (34).

Hipertiroidiye neden olan hastaliklar i¢inde en sik rastlanan Graves
hastaligidir (%70-85) (2). Graves hastaligi otoimmun bir hastaliktir. Etiolojisi
bilinmemekle birlikte genetik olarak yatkin bireylerin (HLA sinif Il ile 6zellikle haplotip
DRB1*0304-DQB1*02-DQA1*0501 uzanima baglidir) cevre tarafindan etkilenmesi ile
hastalik sureci olugur (35). Oysa bizim calisma grubumuzda Graves hastalarinin
orani %37.1dir. lleri yaslarda, 6zellikle sularda iyot yetersizligi olan béigelerde
noduler guatr ve otoimmun kékenli olmayan hipertiroidinin gérilme sikhdinda artig
vardir (36). Trakya bdlgesinde de sularda iyot eksikligi oldugundan buna bagl
noduler, multinodaler guatr gérilme orani yiksektir. Tirotoksikozun diger nedeni
otonom noddl (hiperaktif adenom) olup; tum tiroid nodullerinin %5’inin olusturur.
Otonom nodul TSH (tirotropin)’dan bagimsiz ¢ahgir ve bayar (37). Calisma
grubumuzun %32.4'Gn hiperaktif adenom ve hiperaktif nodil veya noduller igeren
MNG olugturmaktadir. Hiperaktif nodal daha ileri yaslarda izlenirken, Graves hastalii
daha geng yas grubunun hastaliidir ve her iki grup da kadinlarda daha yaygindir
(38). Graves hastaligi kadinlan 5-10 kat fazla etkiler (39). Bizim ¢aligma grubumuzun
%.'Una kadin hastalar olugturmaktadir.

Hipertiroidinin tedavisinde antitiroid ilaglar, cerrahi ve radyoaktif iyot olarak 3

temel tedavi yaklagimi vardir.
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Graves hastaliginda antitiroidal ilaglar siklikla ilk tedavi yéntemidir. Antitiroid
ilaglarla uzun sareli remisyon orani cografik konuma gére iyot alimindaki farklihga
bagh olarak dusuktir, %30-50 arasinda degisir (21,38-40). Dugik oranda iyot alinan
bélgelerde antitiroid tedavi ile nispeten yiksek remisyon orani varken, en az %55’lik
relaps orani izlenir (38). Gen¢ ve erkek hasta, bayuk guatr, biyokimyasal
hipertiroidinin siddetli oimasi durumlarinda ilag tedavisine yanit orani dagtktar (39).
Ayrica antitiroid ilaglarla Graves hastaliginin remisyon orani tiroid stimilan antikorun
yuksek miktarda varhginda %15 iken, disik olanlarda %50'dir (3). Sadece antitiroid
tedavi géren hastalarin hemen hemen %10’'u hipotiroid hale gelir (38,41). Antitiroid
ilaglarin immun sistemi dizenleyici etkisinden dolayr hastaligin gidigini de direkt
etkiledigi, antitiroid ilaglari takiben geligen hipotiroidinin Graves hastaliginin spontan
gidisini yansittigina inanihr. Graves hastaliginin sonucunda gelisen hipotiroidi, eglik
eden kronik tiroidit, TSH reseptér blokan antikorlarin gérinamd veya iyot alimina
bagimli olabilir (40). Antitiroid ilaclarla takip dmar boyu sirebilir.

Graves'te antitiroidal ilacin kesilmesinden sonra gelisen relapsta tedavi
secenekleri cerrahi veya radyoaktif iyottur (21). Cerrahi hipertiroidiyi hizla ¢ézer,
relaps orani dagdktar, boyunun incelenmesine izin verir, béylece tiroid tamérlerini
diglar. Anestezinin riskleri, cerrahinin erken (hemoraji, vokal kort paralizisi) ve ge¢
(hipoparatiroidi) riskleri vardir. Ayrica cerrahi diger yontemlere gére pahalidir (30).
Ancak cerrahinin temel komplikasyonu hipotiroididir, ilk yil igcinde meydana gelir
(28,40). Toksik adenomda hipotiroidi geligmezken, Graves ve MNG de amag¢ hastayi
hipotiroidik hale getirmektir (28). Ancak yine de uzun sureli takip gereklidir (40).
Cerrahi sonrasi hipotiroidi gelisme orani degiskendir ve kalan bakiye dokunun
bayakiGga ile iligkilidir (28,40,41). Subtotal tiroidektomiden sonra relaps daha
seyrektir, ancak hastalarin %20’si hipotiroid hale gelir (38). Graves’te kalan doku 2-5
gr ise %35-75 oraninda hipotiroidi geligir ve reklrrens orani disaktar. 10 gr'dan fazla
bakiye dokunun varhiginda %15-67 reklrrens geligir (40). Graves hastalarinda cerrahi
esnasinda 25 yagindan kicik olanlarda hipotiroidi insidensi daha azdir. Cerrahi
6ncesi tiroid otoantikorlarinin yoklugu uygun sonucu gésterir. Lenfosit infiltrasyonu ve
antikor varhig hipotiroidi ile sonuglanir (42).

Toksik adenoma ileri yaglarda rastlanir. Antitiroidal ilaglaria remisyon yoktur
(40). Bu yaglarda hastalarda birlikte bulunan diger hastaliklar nedeniyle antitiroidlerin
riskleri vardir. Kardiyovaskuler komplikasyonlarin énlenmesi igin hastalarin hizl bir

sekilde 6tiroid hale gelmesi istenir. Mimkianse bu grupta birinci segenek radyoaktif
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iyot olmalidir. Yuksek doz tercih edilmelidir. Bu yag grubunda amag 6tiroid hale
getirmekten ziyade hastayi hipertiroididen kurtarmaktir. Tedavisinde alternatif yontem
olarak etanol enjeksiyonu uygulanabilir. Ancak gegici gergcek vokal kord paralizisi,
hipertiroidinin alevlenmesi ve kalici subklinik hipertiroidi ile sonuglanir (37). Ayrica
yagh hastalar genelde multinoduler oldugundan etanol faydal degildir (36). Toksik
adenomda cerrahi sonrasi kir yuksek olup, Berglund ve ark. gére (40) hipotiroidi
geligmedigi, Kinser ve ark. gore (28) ise cerrahiden sonra ise ilk yil icinde hipotiroidik
hale geldidi ve bunun kimulatif insidensinin %2.1 oldugunu séylemiglerdir. Otonom
nodilde tedavi segimi nodalan blyakiaga, hastanin yagi ve birlikte olan diger saglik
problemlerine gére olmalidir (37,42).

Bizim ¢aligma grubumuzun %37.1'i dffiz guatr, %32.4'Gna hiperaktif adenom
ve hiperaktif nodal veya nodulller iceren MNG, kalan kismimi MNG ve NTG
olugturmaktadir. Tam diffuz guatr hastalari radyoaktif iyot tedavisi éncesi en az bir
kGr antitroit tedavi almistir. Hastali§i tekrarlayanlara radyoaktif iyot tedavisi
uygulanmigtir. 10 hastaya (4 diffiiz, 1 hiperaktif adenom, 2 NTG, 2 Hiperaktif MNG ve
1 MNG vakasi) radyoaktif iyot tedavisi oncesi cerrahi uygulanmigtir. Her iki doz
radyoaktif iyot tedavisi sonrasi niks eden 9 hasta (2 vaka hiperaktif nodul, 2 vaka
hiperaktif MNG, 4 vaka MNG ve 1 vaka diffGz guatrlt) cerrahiye génderilmigtir. Ancak
bizim amacimiz cerrahi ve radyoaktif iyot tedavisinin sonuglanm kargilastirmak
degildir.

Radyoiyot tedavisinden sonraki histolojik bulgular epitel sigmesi ve nekroz,
6dem ve I6kosit infiltrasyonudur (3). Akut inflamasyonu bezin atrofi ve fibrozisi takip
eder, eninde sonunda kalici tiroid yetersizligi ile sonuglanan kronik inflamatuar yanit
geligir (23). "'l tedavisinin maksimum etkileri 4-8 haftada ortaya ¢ikar, tiroid
fonksiyonlarindaki devam eden iyilesme 6 aya kadar goérhlebilir (34). Tiroid
histolojisindeki degisiklikler bezin hasarlanmasini yansitan tiroid volimuandeki
azalmayla iligkilidir (3). Chiovato ve ark (25) Graves hastalidi igin ™'l tedavisi géren
hastalarda tiroid volimd agsamali olarak azaldigini sGylemiglerdir (6. ayda tedavi
déncesi voliumin %67’si ve 12. ayda %76'st).

Radyoiyot tedavisine kargi rezistans gok giddetli Graves vakalarinda
bildirilmigtir (43). Tedaviden 6nce ylksek tiroid stimtlan antikor varli§ tedaviye rélatif
rezistans ile iligkilidir. Radyoaktif iyot tedavisi sonrasi hasarlanmig folikuler
hucrelerinden TSH reseptér molekallerinin salinig! ve bunlara kargi otoantikorlar

gelisir. Radyoaktif iyottan sonra bu antikorlarin seviyesindeki artig hipotiroidinin
41



geligimi ile iligkilidir. Bu fenomen radyoaktif iyot tarafindan retilen tiroid hasarinin
derecesi, ardindan tiroid voliumindeki azalma ve hipotiroidinin geligimi ile iligkilidir.
Yiksek doz tedavi uygulananiarda tiroid stimlan antikorlarin kaybolmasi ve TSH
bloke eden antikorlarin gériimesi gegici radyoaktif iyot tedavi sonrasi hipotiroidinin
olasi geligim mekanizmasidir (25). TSAb yoklugunda '*'l tedavisi sonrast TSH bloke
eden antikor(TSHBAb)unun gortlmesi, yiksek dozda '*'I verildiginde erken
radyoiyot sonrasi hipotiroidinin potansiyel, fakat nadir bir mekanizmasidir (25).
Willemsen ve ark.’nin (44) yaptigi caligmaya gore tedavi 6ncesi tiroid stimalan antikor
seviyeleri tedavi sonucunu sdylemede faydali degildir.

Antitiroid tedavi, RAIU degerleri, uygulanan doz, tiroid voluma, radyoiyot
turnover hizi, cografi konum, genetik ve irk radyoaktif iyot tedavisini etkileyen
faktérlerdir. Antitiroid ilaglar ile radyoaktif iyottan 6nce tedavi uygulanmasi tiroid
hormon depolarini baskilar, bu da tiroid igi iyot havuzunu azaltir. Radyoaktif iyot
tedavisinin bagarisi duger (26,45,46). Kérber ve ark. (47) antitiroid ilag tedavisinin
Graves hastaliginin radyoaktif iyot tedavisini etkilemezken, toksik noduldeki tedavi
etkinligini azalttigim bulmuslardir. Ancak antitiroidal ilaclarin rélatif radyorezistan
6zelligi, iyot uptake ve yari-6mir degerlerini azalti§: igin (46) radyoaktif iyot
tedavisinin etkinligini azaltmaktadir. PTU ™'!'in tedavi randimanini azaltir. MMI'un
bdyle bir etkisi yoktur (46). PTU’'nun tiroiddeki iyot uptake’i Gzerine etkileri 12-24 saat
devam eder. Ancak PTU’in radyoprotektif etkisi 2 haftaya kadar devam eder (34).
Imseis ve ark.’nin (48) calismasinda ise PTU’nun etkisinin 55 gine kadar devam
ettigi, fakat MMI'da bdyle bir etki olmadigi belirtilmigtir. Bu etki PTU’in serumdaki
daha kisa yart dmrane kargin, kendisinin ve metabolitlerinin MMI'ya gére daha fazla
oranda tiroid bezinde konsantre olmasi ve ayrica PTU dozunun MMl’kinden 10 kat
fazla olmasina baglanmigtir.” Radyorezistansin diger mekanizmasi 2 veya 3 gin
icinde tiroid bezindeki iyot uptake’inin geri dénmesine ve dolasimdan klirense karsin
devam eden bir organifikasyon defekti olabilir (34). Andrade ve ark.’nin (49) yapti§i
caligmada radyoaktif iyot oncesi MMI ile tedavi géren ve gérmeyenler arasinda 1
yilhik takip sonucunda tiroid fonksiyonlarinda her hangi farkliik gdsterilememistir.
Sulfidril grubu igeren tioGreler (PTU) radyorezistans geligtiriler. MMI ve karbimazol ise
salfidril grubu icermez. Bu nedenle radyoaktif iyot tedavisinden 4 giin 6nce MMI'nin
kesilmesi yeterlidir. Ancak tedaviden hemen sonra MMI baslanirsa tirotoksikoz
devam eder (46,50). Cok yashlarda oldugu gibi antitiroid kullanmasi zoruniu

hastalarda bunu agmak igin radyoaktif iyodun dozu arttiriir [bu vicuda verilen
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radyasyon dozunu arttinir (51)] veya PTU kullanan hastalarda MMl'ya gegilir (27,48-
50). Antitiroid kesilmeden radyoaktif iyot uygulamasi tedavide %S0 oraninda
yetersizlikle sonuglanir (4). Ozellikle toksik MNG'da radyoaktif iyot tedavisinden sonra
1. haftada tiroid hormon seviyeleri ¢ok artar. Bu radyasyon hasari ve dolagima tiroid
hormon salinigina baglidir. Ancak bu klinikte kétulegsmeye yol agmaz. Graves'te buna
rastlanmaz, tedaviden sonra serum hormon seviyeleri diser (27). Bizim klinigimizde
radyoaktif iyot tedavisi 6ncesi antitiroid alan hastalarin ilaglari 1 hafta énceden
kesilmekte, hastanin durumuna gére en erken 3 gin sonra baglanmaktadir. Ayrica
klinigimizin ilag tercihi genel olarak PTU olup, buna rezistans veya yan etki geligtiren
hastalarda MMl’'ya gecilmektedir.

Diyetle yeterli iyot alinan bdlgelerde ¢ogu 6tiroid hastada maksimum RAIU’ine
24-48 saatte ulagilir. Hipertiroid hastalarda ise bu orana 4-6 saatte ulasilir. 5/24 saat
uptake orani >1 ise, hizli iyot tunoveri vardir. Bu ™'I'in kisa efektif yari émr ve
azalmig tedavi edici etkinligi anlamina gelir. Bu kosullarda, yineleyen hastalik riskini
azaltmak amaciyla radyoaktif iyot dozunun arttinimasi énerilir. 24 saat uptake degeri
>%80 oldugunda relaps riski ylksektir (ylksek doz uygulanmali), <%60 ise tedavi
sonrasi hasta ¢ok siklikla hipotiroidik hale gelecektir (daguk doz uygulanmali) (45).
Graves hastalarinda RAIU'i ¢ok kisa sire iginde degisir. Bu nedenle radyoaktif iyot
tedavisinden 6nce RAIU 6lctimleri mimkan olan en kisa sdrede yapilmaldir. RAIU'ini
yagsanan cografya (iyot yetersiz alan), yasam kosullan, immun sistem etkiler (26,52).

31pin efektif yari 6mri toksik noduler guatra oranla (ortalama 6 gtin) ayni doz
3| jle Graves hastaliginda (ortalama 5 giin) (23) daha kisadir (27). Béylece toksik
adenoma daha fazla radyasyon verilmesine yol agar.Radyoaktif iyottan once
antitiroid ilaglarla tedavi edilen hastalarda her iki grupta '*'l yan 6mrti daha kisadrr.
Antitiroid ilaglarla tedavi edilen bu hastalarda, antitiroid ilaglarla tedavi edilmeyen
hastalara gére radyoizotopun daha hizli turnoven vardir. Bu tiroid bezinde proteine
bagl iyot miktarinin ilaglarca azaltilmasina bagh olabilir. Doz hesaplarken bu géz ardi
edilirse hastanin tedavi orani dlger. Bu sebeple iyodun efektif yarn o6lcama
alinmalidir, gunka hastaliklar arasinda yar é6mdar agisindan farkhlik vardir. Efektif yan
6mur olctmleri ile tiroide gereksiz yuksek doz uygulamasindan kag¢inilir, hastaya
mimkidn olan minimum doz uygulanir. Efektif yan émar hesaplamada formaide
hataya yol agan faktor tiroid volimadar (53). ™'in biyolojik yari émra Graves
hastaliginda 16 gian, toksik adenomda 30 gundar (53). Hipotiroidi hizi tedavi
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esnasindaki RAIU orani ve tiroid agirigina baglidir. Radyasyon glvenligi nedeniyle
de optimum doz hesaplanmalidir (52).

Serum tiroglobulin 6lgimi diagik doz tedaviye daha az cevap verecek
hastalar 6nceden sdyleyebilir (43). Radyoaktif iyot tedavi sonucunu yerlesilen cografi
konum etkiler, guink( diyetle iyot alimi farklidir (54). Radyoaktif iyot tedavisine yanitta
genetik ve irk faktérlerine bagh farkhliklar vardir (23,43). Erkek Graves hastalarinda
radyoaktif iyot tedavisine cevap orani kadinlardan dastktar (39,49,50). Bayuk guatr,
siddetli hipertiroidi, toksik adenom ve MNG, antitiroid ilag kullantimi gibi faktorleri
iceren hastalarin, radyoaktif iyot tedavisine cevabi daha az olacagindan, bunlara
daha fazla doz vermelidir (49,55).

Tedavi 6ncesi tiroid volimu tiroid fonksiyonunun erken sonucu igin en iyi
haberci oldugu belirtiimistir. Radyoaktif iyottan sonra hipotiroid olan hastalarin bezi
6tiroid veya hipertiroid olanlara gére tedavi 6ncesinden daha kiglktar ve daha fazla
kacalar (25,43,49).

Uygulanan radyoaktif iyot tedavi dozu hakkinda tartigmalar vardir; fiks dastk
doz; uptake, tiroid bayaklaga, *'l turnoverina bagli hesaplanan doz; fiks yiksek doz
(amag tiroid bezinde ablasyon meydana getirerek erken hipotiroidiye neden olmak,
bdylece tiroid fonksiyonlarinin takibi gerekmemekte) (41). Hipotiroidi geligimi buyik
oranda radyoaktif iyot dozuna baglidir (25,39). Sonugta amag d&tiroidiyi strdirmekse
fiks doz uygulanmalidir (41). iyot yetersiz bélgede radyoaktif iyot dozu yuksek
olmalidir (44).

Calismamizda hastalar tek doz uygulananlar arasinda <10 mCi, 10 mCi ve >
10 mCi verilenler olarak ayirdik. Hemen hemen bu G¢ grubun sayilar esitti.
Uygulanan dozlara gére hastalarin sonuglarina baktigimizda kendi gruplan iginde
tedavi sonrasi hipertiroidi orani degismezken, diugik doz uygulamasi (<10 mCi) ile
tedaviye yanitta hastalar &tiroidiye kaymaktadir. 10 mCi uygulananlarda ise tedavi
sonucu hipotiroidi yénune kaymakta, > 10 mCi olgularinda hemen hemen é&tiroid ve
hipotiroid orani esit diizeydedir. Bu sonuglarin birinci nedeni Trakya bélgesinin iyot
yetersizligi olmasidir. ikincisi de bizim ¢aligma grubumuzun homojen olmamasidir.
Zaten biz caligmamizda tedavi rejimlerini kargilagtirmaktan ziyade, tedavi
sonuglanmizi incelemeyi amagladik.

Antitiroid ilaglar ile radyoaktif iyot tedavisi sonrasi tiroid krizinin veya
hipertiroidinin alevlenme riskini azaltti§i sGylenmesine ragmen, antitiroid ilaglar

tirotoksikozdaki kotlilesmeye karsi koruyucu degildir, fakat tedavi esnasinda serum
44



tiroid hormon seviyelerinin daha digik seviyelerde oimasini saglar. Antitiroid ilaglar
kesildikten 6 gin sonra serbest hormon seviyeleri yaklasik iki katina gikar. Radyoaktif
iyot tedavisinden sonra énceden ila¢ kullanmayanlarda kan hormon seviyeleri hizla
duser (4). Radyoaktif iyot sonrasi tiroid krizi riski cok dustktor. Kadmon ve ark.
bildirdigi bir vakada (50) meydana gelen tiroid krizi radyoaktif iyottan ziyade
antitiroidal ilacin kesilmesine baglanmigtir. Bu nedenle riskli vakalarda radyoaktif iyot
tedavisinden 3 gin 6nce kesip, 3 gun sonra baglamak tzere MMI tercih edilmelidir.
Antitiroid ilag ve radyoaktif iyodun birlikte uygulanmasi tek radyoaktif iyoda gére daha
hizh 6tiroid duruma gelmeyi sadlar (27). Calisma grubumuzda radyoaktif iyot tedavisi
sonrasi tiroid krizi geligen hasta olmamugtir.

Graves hastaliginda bir kar antitiroid tedaviden sonra yineleyen hastalarda, 40
yagindan yukan hastalarda ve toksik adenomda ilk tercih olarak radyoaktif iyot
tedavisi kullanilir (38). Gen¢ Graves hastalarina da radyoaktif iyot 6nerilir, ¢inki
ilacla relaps orani yuksektir (55). Kiagak bir tiroid bezi olanlarda ise dncelikle antitiroid
tedavi tercih edilmelidir, hastalik tekrarlarsa dustk doz radyoaktif iyot tercih
edilmelidir (56).

Radyoaktif iyot tedavisinde hastalar étiroid hale getirmek amag olabilir,
ancak bu zaten Graves hastalarinda mevcut olan ilerleyici tiroid hlcre yikimi ile
mimkin degildir. Graves hastaliginda spontan hipotiroidi gelisme orani %0.7-3/yildir
(23,53). Graves hastaliginda radyoaktif iyota bagh hipotiroidi baslangic tiroid
agirhginin grami bagina disen mCi miktari ile iligkilidir. Verilen doz Graves'te diffliz
dagilirken toksik adenomda nodul tarafindan tutulur (27). Ayrica Graves hastalarin
tiroid bezi normal dokuya gére daha radyosensitiftir. Bundan baska Graves
hastaliinda olas: olarak altta yatan otoimmun hastalik ve radyasyon arasindaki
etkilegimin sonucu hipotiroidinin geligim olasiigi 2 kat daha fazladir (23). Hipotiroidi
insidensi ilk yilda en fazladir, fakat kalici temel Gzerinde lineer hizda meydana
gelmeye devam eder. Ik yildaki hipotiroidi insidensi primer olarak uygulanan doza
baghdir (3,57). Dusik doz uygulandiginda erken hipotiroidi olasihg1 azalir
(40,44,53,56). Kaguk tiroid bezi olan ve daha az siddetli hastaligi olanlarda dusik
doz (60 Gy) tedavi uygulanir (43). 20-28 mCi ile ablatif doz ile 5 yilda hipotiroidi
%94'tar (42). Birinci yilda distk dozda %7-20, yuksek dozda %40-80 oraninda gelisgir
(21).Uzun sareli hipotiroidi doza bagl olmaksizin %2-3/yil siklikla kaginiimaz sondur
[%78 kOmdalatif hipotiroidi insidensi (40)] [11-17 yida %53-81 (44) ]
(21,28,38,42,54,56) ve uzun sireli takip gerekir. Bu nedenle bazi klinikler yaksek doz
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ile erken hipotiroidiye neden olup uzun sureli takipten kaginmayi énermiglerdir.
Boylece hasta yineleyen dozdan kurtulur (55,56). Yiuksek doz 6zellikle yash ve eglik
eden bagka hastalig) olan hastalarda tercih edilmelidir (56).

Tum hastalarimizin %37.1’ini olusturan diffuz guatr hastalarinin %28.2’si
birinci dozda hipotiroidik hale gelirken, ikinci dozia birlikte bu oran %41.1'e
yukselmigtir. TOm hasta grubumuz iginde radyoaktif iyot tedavisi sonrasi hipotiroid
hale gelen hastalarin %55'ini Graves hastalar olusturmaktadir. Bu ayni zamanda
Graves hastaliginin dogal gidisini de yansitmaktadir.

Toksik adenom ve MNG, Graves hastalifina gére radyorezistandir (26,55).
Toksik adenomda cerrahi ile hipotiroidi oranini ¢ok daha yiiksek olarak bildirenlerin
yani sira (28), hipotiroidi insidensini %0-58.3 (ortalama 11.6) oranda Graves
hastaliina gére daha dusik bildiren yayinlar vardir. Relaps %0-41.4 (ort 9.2)
arasindadir (22,37,38,40,41,58). Bizim calisma grubumuzda toksik adenomiu
hastalar %18.1 ve toksik MNG %14.3'luk grubu olusturmaktadir. Bu iki grubun (34
hasta) radyoaktif iyot tedavisinin birinci dozu sonrasi %17.6's1, ikinci doz sonrasi
%20.6's1 hipotiroidik olmus olup, 6tiroidi orani sirasiyla %38.2 ve %47.1'dir. Bu
oranlar diger ¢caligmalarda bildirildigi gibi, hiperaktif nodalli hastalarin tedavi sonrasi
hipotiroididen ziyade 6&tiroid hale geldiklerini gdstermektedir. Toksik adenomda
hipotiroidi geligimi, radyoaktif iyot uptakenin nodulde sinirh kalmasi nedeniyle olasi
dedgildir (55). Aksine toksik adenomiu hastalarda tedavinin yetersiz olmasinin nedeni,
iyot yetersiz alanlarda iyot tedavisinden sonra tiroidde yeni sicak noduiler gelisebilir
ve bunlar primer olarak radyoiyot almaz (53). Radyoaktif iyot tedavisi esnasinda
toksik adenomlu hastalarda TSH seviyesi yiiksek olup, “galma fenomeni® meydana
gelir. Béylece TSH-uyarilan normal tiroid dokusu toksik dokudaki radyoiyotun
yeterince tutulumunu 6nler (47). Berglund ve ark. (40) ise toksik MNG ve toksik
adenomda radyoaktif iyot tedavisi sonrasi rekarrens oimadigini, fakat %29 ve %40
kamalatif hipotiroidi insidensi oldugunu séylemiglerdir. Bu orandaki farkhhgin
nedenleri; tanida 6tiroid- hipertiroid hasta sayisinin farkhiht, takip stresi, radyoaktif
iyot dozu, nodil digi dokuda "'| tutulma oranidir. Nodal digi dokuda biyolojik yari
Omar daha uzundur. Buranin volima nodilden daha kigik oldugundan, loba verilen
doz noddle verilenin 1/10'undan fazladir ve nodul digi dokunun radyoaktif iyot
uptake'i yavas, fakat uzun surelidir. Tum bunlar tedavi sonrasi hipotiroidi insidensini
arttinr. Bu nedenle nodile verilen doz etrafa zarar vermeyecek en disik doz

olmahdir. 150 Gy doz hormon yapim supresyonu igin yeterlidir (58). Toksik MNG
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hastalan yaghdir, erken ve hizl tedavi gerektirirler. Bu grup hastalarda radyoaktif iyot
tedavisi faydalidir (22). Burada toksik adenomda radyoaktif iyot sonrasi kimulatif
hipotiroidi orani farklidir (40). Radyoaktif iyot sonrasi toksik adenomda geg hipotiroidi
bildirilmigtir, ancak insidensi cerrahiden fazla degildir (30).

Allahabadia ve ark.’na (55) gére toksik adenom ve Gravesin kir sonuglari
diger galigmalardan farkh olarak ayni orandadir. Biz de ise farkli bulunmustur. Graves
hastalarinin %94 ve toksik adenom hastalarinin %45 i 1-5 yilda tiroksin tedavisi
gerektirmigtir (53).

Kalici hipotiroidinin yaninda hastalarin 1/3 kadarinda tedaviden sonra 12 ay
icinde gegici hipotiroidi gelisir (3,29). Connell ve ark. galigmasina gére (29) gegici
hipotiroidi, vakalarnin %9'unda meydana gelmigtir. Radyoaktif iyot tedavisinde
étiroidiye ulagmak amagsa, gegici-kalici hipotiroidiyi ayirmak énemlidir (24). Tum
sonuglara gore agikar olarak dusiak doz gerektiren hastalar en azindan uygulanan
doz geleneksel seviyelere (>100 ug/gin) ulasana dek takip edilmelidir (57).

Tiroksin dozu hastaya goére ayarlanmalidir. Hastalarin sonug tiroksin ihtiyaci
bastan tahmin edilemez. Sonug ihtiyag kalan rezidGel dokuya baglidir. Ortalama
tiroksin dozu otoimmun tiroiditlere gére anlaml olarak dagtktar (57). Radyoaktif iyot
tedavisi sonrasi hipotiroid hastalarin tiroksin ihtiyaci zamanla artar, bu nedenle tedavi
edilse bile hastalarin devamli takibi zorunludur (38). Ancak hastanin dozu bir kez
ayarlandiktan sonra uzun sareli araliklarla takibi yeterlidir (26).

Radyoaktif iyot tedavisi guvenilirdir. Tedavi igin hastay: hastaneye yatirmak
gerekmez, iyi tolere edilir, bagari orani iyidir, yan etkileri gok azdir. Diger yontemlere
gére daha ucuz olup; 6tiroid hale gelene kadar ilave dozlar uygulanabilir (30). Bu
nedenle radyoaktif iyodun hipertiroidinin tedavisinde kullanimi yaygin hale gelmistir.
Bizim klinigimizde de uygulanmasi giderek artmaktadir.

Sonug olarak; radyoaktif iyot tedavisinin amaci hipertiroid hastayt en kisa
sirede ve tek dozda asin hormon salinigindan kurtarmaktir. Radyoaktif iyodu takiben
gelisen hipotiroidinin komplikasyon mu yoksa negatif sonu¢ mu oldugu hakkinda
tartismalar vardir. Bizce bu bir komplikasyondan ziyade son noktadir. Yeni TSH
tetkikleri ile erken hipotiroidi tanisi konulabilir ve ucuz, her yerde mevcut sentetik
tiroid hormonu (tiroksin) ile kolayca tedavi edilebilir.
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SONUCLAR

Hipertiroidi sik rastlanan bir endokrinolojik problemdir. Tedavisinde radyoaktif
iyot uygulamasi yayginlagsmigtir. Bizim klinigimizde de giderek artan bir sayida
uygulanmaktadir.

Calisma grubumuzda on yilllk dénemde radyoaktif iyot tedavisi uygulanan
hipertiroid hastalan inceledik. Hipertiroidinin en stk nedeni olarak tanimlanan Graves
hastaligim grubumuzda az oranda bulduk. Bunun nedeni- Trakya bdlgesinin iyot
yetersizligi alani olmasi ve buna bagli olarak noduler guatr oraminin yuiksek
olmasidir. Bu nedenle grubumuzdaki nodaler hasta orani belirgin olarak fazladir.
Ancak Trakya ydéresindeki hipertiroidinin nedeni olarak Graves hastaligi ve diger
nedenlerin sikhigini belirlemek ayn bir ¢alisma konusudur.

Bizim galisma grubumuzda radyoaktif iyot tedavisi sonrasi hipotiroid hale
gelen olgularin yanisini Graves hastalari meydana getirmektedir. Bu ayni zaamanda
hastaligin dogal gidisi ile de iligkilidir. Hiperaktif adenomiu hastalar ise blyuk oranda
tedavi sonrasi 6tiroid hale gelmistir. Bu da nodile direk radyasyon ve nodii digi
dokunun tedaviden az etkilenmesine baglidir.

Sonug olarak; radyoaktif iyot tedavisi sonrasi hipotiroidi gelisim oranimiz diger
yayinlardan farkli bulunmamis olup; olgularin baytk gogunluguna tiroksin replasman
tedavisi ilk yil icinde baglanmigtir. Hipotiroidi geligim orani verilen doz ve hastalarin
takip siresi ile iligkili oldugundan daha uzun sareli takip edilmeleri gerekmektedir.

48



OzZET

Tirotoksikoz FTa, FT4 veya her ikisinin serum konsantrasyonunun arttig: ve
TSH’nin suprese oldugu durumlarla sonuglanan hipermetabolizmanin yol actig: klinik
sendromdur. En sik rastlanan tipleri Graves hastahi§i, toksik adenom ve toksik
MNG'dir. Antitiroid ilaglar, cerrahi ve radyoaktif iyot hipertiroidinin tedavisinde
kullanilan yéntemlerdir. Higbir yéntem ideal degildir. Tedavi sonras: hipotiroidi ve
yineleyen hipertiroidi riski tagirlar. Radyoaktif iyot tedavisi baglangi¢ veya yineleyen
hastali§i olanlarda giderek artan sikhikta kullanilir hale gelmektedir. Yetersiz doza
bagh hipertiroidinin kontrolinde gecikme ve uzun sireli takiplerde giderek artan
hipotiroidi insidensi iki temel dezavantajidir.

Bizim calismamizda 1991-2001 yillar arasinda T.U.T.F. Nukleer Tip Anabilim
dalinda hipertiroidi nedeniyle takip edilen ve radyoaktif iyot tedavisi uygulanan 105
hasta retrospektif olarak incelendi. Sonuglar hipertiroid, &tiroid ve hipotiroidi olarak
degerlendirildi.

30'u erkek ve 75'i kadindan olugan 105 hasta diffuz guatr (Graves hastalid),
toksik nodiler guatr (hiperaktif adenom), toksik multinodiler guatr, multinodaler
guatr, nodiler guatr olarak siniflandiridi. Hastalarin 80’ine tek doz, 25'ine ise ikinci
doz ve bunlardan sadece birine Gglinca doz uyguland.

Tek doz sonunda hastalarin 6tiroid olanlar %26.7, hipotiroid olanlar %20.9,
hipertiroid kalanlar %52.4'tar. 25 hastaya ikinci doz uygulandiginda ise, %30.5'u
Gtiroid ve %28.6'sI hipotiroid hale gelmis olup, %40.9'u hipertiroid kalmigtir.

iki doz sonucu hipotiroid hale gelen 30 hastanin (%28.6) 25's tiroksin tedavisi
almakta olup, 40 subklinik hipotiroidiktir. Tiroksin replasman tedavisi hastalarin
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bayuk goduniuguna ilk yil iginde baglanmistir. Birinci doz sonras: tiroksin tedavisine
baglama siiresi en erken 3. ay iken, tek doz ile hipotiroidi olan 22 hastanin 15’ine ilk
yilda tedavi bagland.. ikinci doz sonucu hipotiroidi olan 8 hastanin en erken 2. ayda
olmak Gzere, 6'sina ilk yilda tedavi baglandi.

Tek doz ile bu hastalarin %47.6 'inin hipertiroidisi kontrol edilirken, ikinci dozda
bu oran %59.1’ye ylukselmigtir.

Sonug olarak; radyoaktif iyot tedavisinin sonucunda meydana gelen hipotiroidi
komplikasyondan ziyade, hedeflenen bir sonugtur ve kontrol hipertiroidinin ilagla
kontrolinden daha kolaydir. Boylece hastalarin takibini kolaylasir ve doktoru ziyaret

sikhg: azalir.
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SUMMARY

TEN-YEAR RESULTS OF HYPERTHYROID PATIENTS TREATED
WITH RADIOIODINE IN TRAKYA UNIVERSITY MEDICAL
FACULTY DEPARTMENT OF NUCLEAR MEDICINE

Thyrotoxicosis means of the clinical syndrome of hypermetabolism that resulits
when the serum concentrations of free thyroxine (T4), free triiodinethyronine (T3), or
both are increased and serum thyrotropin (TSH) is suppressed. Among the causes of
thyrotoxicosis, Graves’ disease, toxic adenoma and toxic multinodular goitre are most
common.

Three forms of therapy are available: antithyroid drugs, surgery and
radioactive iodine. None of these is ideal and all share the same complications of
recurrent hyperthyroidism and permanent hypothyroidism after treatment.

Radioiodine is increasingly being recommend for the treatment of
thyrotoxicosis, either as primary therapy or as treatment of a relapse that has
followed a course an antithyroid drug. It has two main disadvantages a possible
delay in control if an insufficient dose of radioiodine has been given and a cumulative
incidence of hypothyroidism that necessitates long-term follow-up.

In order to assess radioiodine therapy outcome in thyrotoxic patients, we
performed a retrospective analysis of 105 patients over a 10-year period
encompassing 1991 to 2001 in Trakya University Medical Facuity, Department of
Nuclear Medicine. Clinical outcomes assessed included persistent hyperthyroidism,

hypothyroidism and euthyroidism.

51



105 patients were enrolled, consisting of 75 females and 30 males. Patients
divided into Graves’ disease, toxic adenoma, toxic multinodular goitre, nodular goitre
and multinodular goitre. Among patients treated with radioiodine, 80 received single
dose, 25 received 2 doses, only one patient 3. doses.

After radioiodine with single dose for hyperthyroidism, 26.7% were euthyroid,
52.4% were still hyperthyroid and 20.9% become hypothyroid. Among patients
treated with second dose radioiodine 30.5% were euthyroid, 40.9% were still
hyperthyroid and 28.6% become hypothyroid.

Of 29 hypothyroid patients (28.6%) after second dose of radioiodine therapy,
25 patients receive thyroxine replacement and remaining 4 were still subclinically
biochemically hypothyroid. In 15 of 25 hypothyroid patients, thyroxine replacement
had been started within first year after first dose of radioiodine therapy. In 8 patients
who became hypothyroid after second dose, thyroxin replacement was started within
first year (in one patients at second month) In our patient group; the hypothyroidism
rate was 20.9% after single dose, and 28.6% after second dose.

As a result hypothyroidism occurring after radioiodine therapy should be
considered as a target rather than a complication, and its control is much more easier
the control of hyperthyroidism. So the follow up the patients and their visits to the
hospital decrease with then.
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