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OZET
Hipertiroidinin en sik sebepleri Graves Hastaligi (GH), toksik multinodiiler guatr (TMNG)
ve toksik adenom(TA)’dur. Hipertiroidi tedavisinde antitiroid ilaglar (ATI), radyoaktif iyot
(RAI) tedavisi ve cerrahi tedavi kullanilmaktadir. RAI tedavisi sonrasinda hastalarin ATI
kullanimu ile ilgili American Thyroid Association (ATA) 2011 kilavuzunda goriis birligi

bulunmamaktadir.

Bu calismada RAI tedavisi kullamldiktan sonraki donemde ATI kullanimi ile ilgili
merkezimizdeki tedavi yonetimi ile ilgili veri tabani olusturmak ve bunun, 6tiroidizmin

saglanmasi lizerindeki etkilerini arastirmak hedeflenmistir.

Calismaya Baskent Universitesi T1p ve Saglik Bilimleri Arastirma Kurulu tarafindan onay
alindiktan sonra, 2011-2016 yillar1 arasinda Baskent Universitesi Tip Fakiiltesi
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklar1 Ankara Poliklinigi’ne basvuran RAI tedavisi
almis 138 hasta alimmistir. Hastalar GH ve toksik nodiiler guatr (TA ve TMNG) olarak 2
gruba ayrilarak; RAI tedavi dozu, RAI tedavisi dncesi ve sonras1 donemde ATI kullanimlar

ve tiroid fonksiyon test sonuglari incelenmistir.

Calismamizda 41 adet GH hastasinin 39’u RAI &ncesi ortanca 12 ay (1-60 ay) ATI
kullanmistir. RAI tedavisinden ortanca 5 giin (3-360 giin) énce ATI kesilmistir. RAI
tedavisinden ortanca 5 giin (3-90 giin) sonra tekrar ATI baslanmistir. Bu gruptaki hastalarda

otiroid olma siiresi ortanca 3 ay (1-21 ay) bulunmustur.

Calismamizda 97 adet TA/TMNG hastasinin 58’1 RAI tedavisi dncesi ortanca 6 ay (1-48 ay)
ATI kullanmigtir. RAT tedavisinden ortanca 5 giin (3-360 giin) 6nce ATI kesilmistir. RAI
tedavisinden ortanca 7 giin (3-60 giin) sonra tekrar ATI baglanmustir. Bu gruptaki hastalarda

otiroid olma siiresi ortanca 3 ay (1-12 ay) bulunmustur.

Calismamizda GH hastalarinin RAT tedavisi sonras1 6tiroid olma siiresi ile yaslar1 ve RAI
tedavisi Oncesi TSH degerleri arasinda negatif yonde, orta diizeyde (sirasiyla r=-0,35; r= -
0,32) iliski saptand1 (p<0,05). Otiroid olma siiresi ile RAI tedavisi 6ncesi ila¢ dozu arasinda

pozitif yonde, orta diizeyde (r=0,40) iliski saptand1 (p<0,05). Otiroid olma siiresi ile RAI



tedavisi sonrast ATI kullanma siiresi arasinda ise pozitif yonde, giiclii diizeyde (r=0,75) iliski

saptandi (p<0,05).

TA/TMNG hastalarmin RAI tedavisi sonrasi tiroid olma siiresi ile RAI tedavisi dncesi TSH
degerleri arasinda negatif yonde, zayif diizeyde (r= -0,23) iliski saptand1 (p<0,05). Otiroid
olma siiresi ile RAI tedavisi 6ncesi toplam tiroid hacmi ve RAI tedavisinden sonra ATI
alincaya kadar gecen siire arasinda pozitif yonde, orta diizeyde (sirasiyla 1=0,27, r=0,34)
iliski saptand1 (p<0,05). Otiroid olma siiresi ile RAI tedavisi sonrast ATI kullanma siiresi

arasinda ise pozitif yonde, giiglii diizeyde (r=0,68) iliski saptand1 (p<0,05).

Bu calisma; RAI tedavisi sonrasi erken dénemde verilen ATI tedavisinin &tiroid olma
stiresini olumsuz etkilemeyebilecegini, duruma gore kisaltabilecegini ortaya koymustur. Bu
konuda daha fazla vaka ile uzun siireli prospektif arastirmalar planlanmalidir; sonuglari

klinik pratigi etkileyebilecektir.

Anahtar kelimeler: Hipertiroidi, radyoaktif iyot tedavisi, antitiroid ila¢, metimazol,

propiltiyourasil



ABSTRACT

Use of antithyroid drugs after radioactive iodine treatment for hyperthyroidism

Graves disease (GD), toxic multinodular goiter (TMNG) and toxic adenoma (TA) are
frequent causes of hyperthyroidism. Antithyroid drugs (ATD), radioiodine (RAI) therapy
and surgery are therapeutic options of hyperthyroidism. There is still no consensus about the
use of ATD after RAI treatment in the American Thyroid Association (ATA) 2011

guidelines.

This study aimed to constitute a database about the management attitudes on the use of ATD
after RAI treatment of hyperthyroidism, and to investigate its effects on provision of

euthyroidism.

The study was approved by the Baskent University Medical and Health Sciences Research
Committee. 138 patients, who received RAI treatment for hyperthyroidism in the
Department of Endocrinology and Metabolism, Baskent University Faculty of Medicine
between 2011 and 2016, constituted the study population. The patients were grouped as two
diagnostic categories, namely GD and toxic nodular group (which composed of TMNG and
TA). Both groups were separately evaluated in terms of RAI treatment schedules, ATD use,

thyroid morphology characteristics and the course of thyroid function tests.

Thirty-nine of 41 GD patients used ATD median 12 (1-60) months before RAI treatment.
ATD was stopped median 5 (3-360) days before RAI treatment. For those who used ATD
post-RAI, it was restarted median 5 (3-90) days after RAI treatment. Median time to
provision of euthyroidism was 3 (1-21) months in this group of patients.

Fifty-eight of 97 TA/TMNG group of patients used ATD median 6 (1-48) months before
RAI treatment. ATD was stopped median 5 (3-360) days before RAI treatment. For those
who used ATD post-RALl, it was restarted median 7 (3-60) days after RAI treatment. Median

time to provision of euthyroidism was 3 (1-12) months in this group of patients.

A negative, moderate degree correlation was determined between time to provision of

euthyroidism after RAI treatment and age and pre-RAI TSH levels in GD patients (r=-0.35;

vi



r=-0.32, respectively; p<0.05). A positive, moderate degree correlation was determined
between time to provision of euthyroidism after RAI treatment and pre-RAI ATD doses (r=
0.40; p<0.05). A positive, strong correlation was determined between time to provision of
euthyroidism after RAI treatment and duration of ATD used post-RAI in GD group (r=0.75;
p<0.05).

A negative, weak correlation was determined between time to provision of euthyroidism
after RAI treatment and pre-RAI TSH levels in TA/TMNG patients (r= -0.23; p<0.05). A
positive, moderate degree correlation was determined between time to provision of
euthyroidism after RAI treatment and pre-RAI total thyroid volume and time to restart of
ATD post-RAI (r= 0.27; r= 0.34, respectively; p<0.05). A positive, strong correlation was
determined between time to provision of euthyroidism after RAI treatment and duration of
ATD used post-RAI in TA/TMNG group (r=0.68; p<0.05).

This study has exhibited that, ATD given early after RAI treatment may not affect time to
euthyroidism negatively, and may even shorten in some circumstances. Prospective, long
term research with increased number of cases on the subject should be designed; the results
may affect clinical practice.

Key words: Hyperthyroidism, radioactive iodine treatment, antithyroid drug,

methimazole, propylthiouracil
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1. GIRIS ve AMAC

Tirotoksikoz; kaynagi ne olursa olsun tiroid hormon fazlaligini ifade eden genel bir terimdir.
Hipertiroidi; tiroid bezinden tiroid hormon yapiminin artmasindan kaynaklanan tiroid

hormon fazlaligini ifade eder (1).

Tiroid bezinden kaynaklanan hipertiroidi goriilen yaygin 3 grup hastalik tanimlidir; bunlar
toksik difiiz guatr (TDG veya Graves Hastaligi), toksik adenom (TA) ve toksik multinodiiler
guatrdir (TMNG). Tirotoksikozu olan hastalarda genel tedavi se¢enekleri; antitiroid ilag
(ATI) tedavisi, radyoaktif iyot (RAI) tedavisi veya cerrahi tedavidir (2).

ATI olarak metimazol (MMI), 6zel durumlarda propiltiyourasil (PTU) kullanilmalidir. PTU
gebelikte secilmesi gereken ilactir. Etkisini MMI’ya metabolize olarak gosteren karbimazol

ise lilkemizde bulunmamaktadir (1).

RAI tedavisi yiiksek enerjili beta 1511 yayan iyotl131 (I-131) ile yapilir. 1-131 ile RAI
tedavisi, 1967 yilindan beri hipertiroidi ve tiroid kanserinde kullanilmaktadir. Hipertiroidi
tedavisinde RAI tedavisinin ilk kullanimi 1941 yilinda Amerika’da Hertz ve Roberts
tarafindan yapilmustir (3).

RAI; Graves Hastaligi (GH), TA ve TMNG nedeniyle hipertiroidisi olan hastalarda tedavi
amac ile uygulanmaktadir. Tedavinin amaci; GH hastalarinda tiroid hiicrelerini, toksik
nodiil veya nodiillere sahip hastalarda nodiilii veya nodiilleri harap ederek asir1 hormon
salgilanmasini Onlemektir. Miimkiinse bu amaca tek uygulamada ulasilmasi istenir. Bu
sekilde hem hastanin hipertiroidiye hem de radyasyona daha az slire maruz kalmasi
amaglanir. Bu nedenle hastalara degisik yontemlerle I-131 verilir. RAI dozu, “sabit doz”
uygulamasi ile belirlenebildigi gibi tiroid dokusunun 1-131 tutulum diizeyi, gram doku
basina verilecek radyasyon ve doku miktarini esas alan farkli formiillerle de hesaplanabilir.
Tedavi sonrasinda hastalar 6tiroid veya hipotiroidi olabilecegi gibi, yeterli dozda 1-131
uygulanmayan nadir olgularda hipertiroidi tablosu devam etmekte veya kisa siireli bir

iyilesme siireci sonrasinda tekrar ortaya ¢ikmaktadir (4).

ATI tedavisi, 1-131 tedavisinden en az 5 giin 6nce, ilacin kesilmesinin riskli oldugu

vakalarda ise 48 saat 6nce kesilmelidir. Riski diisiik kisilerde ATI tedavisine RAI tedavisi

1



verilmesinden 5 giin sonra baslanabilecegi gibi, tekrar ATI baslanmayarak hasta takibe de
almabilir (1). Yapilan klinik arastirmalarda daha ¢ok kullanilan RAI tedavisi oncesinde
kullanilan ATI tedavisinin I-131 etkisini azalttigina dair sonuglar bulunmustur (5-8). RAI
tedavisi sonrast ATI kullanim1 agisindan tam goriis birligi bulunmamaktadir; randomize-

kontrollii galismalar ve kanitlar kisithdir (1, 2).

Hipertiroidi hastalarmin RAI verilmesinden nceki ve sonraki laboratuvar verileri ve ATI
kullanim1 hakkinda merkezimizin deneyimi hakkinda bir veri tabani olusturulmustur. Bu
calismada RAI tedavisi sonrasi erken donem baslanan ATI tedavisinin RAT etkinligine olas1
etkilerini arastirmak, polikliniklerimizde izlenen hastalari laboratuvar ve klinik bilgileriyle

sunmak ve ileriye doniik yapilacak ¢aligmalara katkida bulunmak amaglanmistir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Tiroid Hormon Sentezi ve Fizyolojisi

2.1.1. Tiroid Bezi Anatomisi

Tiroid bezi boyunda, trakeanin 6niinde, krikoid kikirdak ve suprasternal ¢entik arasinda
yerlesmistir. Istmus ile birbirine bagh iki lobu vardir. Yetiskinde ortalama 15-20g
agirliginda, yaklasik 4cm uzunlukta, 2cm genislikte ve 1ecm kalinlikta yumusak kivamli,
kelebek seklinde bir organdir (Sekil 1). Tiroid bezinin hacmi yas, cinsiyet ve yasanilan
bolgenin iyot durumuna gore degismektedir. Embriyolojik gelisim sirasinda dil kokiinde
olusur ve orta hat boyunca asagiya inerek yerine yerlesir. Istmusdan yukar1 dogru uzanan

piramidal lob bir anatomik varyasyon olarak bazi kisilerde goriilebilir (9).

Tiroid kikirdak

Ana tiroid arter

Tiroid sag lobu Istmus

Tiroid Bezi

Sol subklavyen
arter

Tiroid sol lobu

Trakea
Brakiosefalik arter

Aort

Sekil 2.1.1. Tiroid bezinin anatomisi

Tiroid bezinin etyolojik nedene bakilmaksizin biiylimesine ‘guatr’ denilir. Genellikle
posterior ve inferiora dogru, hatta bazen retrosternal olarak uzanabilir. Biiyiimeye beze
yonelik stimiilasyon, infiltrasyon veya inflamasyon neden olur. Guatr, baslangic yasina gore
konjenital veya edinsel, yayginlik derecesine gore sporadik veya endemik, parankim
tutulumuna gore difiliz veya nodiiler, salgi durumuna gore 6tiroid, hipotiroid veya hipertiroid
olarak siniflandirilir. Patogenezde cevresel ve genetik faktdrler rol oynar. Endemik
bolgelerde guatrin en sik nedeni iyot eksikligidir. Endemik olmayan bolgelerde guatrin en
stk sebepleri ise en sik kronik lenfositik tiroidit, ikinci siklikta ise kolloid veya basit

(nontoksik) difiiz guatrdir (9).



2.1.2. Tiroid Hormonlar: ve Salgilanma Mekanizmalari

Tiroid aksi, tiroidin ¢aligmasini diizenler ve dokulara yeterli hormonun ulagsmasini saglar.
Tiroid stimiile edici hormon (TSH, tirotropin) 6n hipofizden salgilanir ve tiroid hormon
sentezi sirasindaki 6nemli basamaklari uyarmaktadir. Tiroid bezi, tiroid hormonlarinin
sentezi, depolanmasi ve salgilanmasindan sorumludur. Tiroid hormonlarinin ana yapisini bir
eser element olan iyot olusturur. Tiroid hormon sentezi yeterli miktarda iyodun tiroid i¢ine
girmesi, tiroid i¢inde normal ¢alisan iyot metabolizmasi ve normal tiroglobulin (Tg)

sentezine baghdir (10).

Tg igerisinde monoiyodotirozin (MIT) ve diodotirozin (DIiT) denilen tirozin rezidiilerinin
birlesmesi sonucu triityodotironin (T3) ve tetraiyodotironin (T4) ismi verilen tiroid
hormonlar1 sentezlenir. Tiroid bezi baslica T4, az miktarda da T3 sentezler, aktif form olan
T3'in 6nemli bir kism1 T4'lin periferik deiyodinizasyonundan kaynaklanir. Dolagan tiroid
hormonlarinin hipofizer tirotrop hiicreler {izerinde, onlart hipotalamik "tirotropin releasing"

hormon (TRH) etkilerine kars1 desensitize edici, negatif feed-back etkileri vardir (Sekil 2).

Viicutta dolasan tiroid hormonlarinin %99'undan fazlasi, proteinlere (en ¢ok tiroksin
baglayici globuline) bagli olarak bulunur. Sadece serbest tiroid hormonlari hiicreye girer.
Daha aktif olan form T3'tiir. Niikleer reseptorler araciligi ile tiim viicutta cok sayida oksidatif

olay1 kontrol ederler. Tiim metabolik hiz1 ayarlayan 6nemli hormonlardir (10).

Hipotalamus

Hipofiz
Bezi

TSH T(‘j ve T4
Salinio

(:,‘ | Tiroid Q__¢}\\

Sekil 1.1.2. Tiroid hormon sentezi

2.1.3. Tiroid Hormonlarinin Degerlendirilmesi
Tiroid fonksiyon bozuklugu genellikle tiroid bezinin primer bozuklugundan kaynaklandigi

icin, serum TSH o6l¢limd, tiroid fonksiyon bozuklugu olup olmadigini saptamak i¢in en sik



kullanilan birinci basamak testtir (11). Tiroid hormon diizeyindeki en kiigiik degisiklik, TSH
diizeyini ters logaritmik olarak degistirmekte ve tiroid hormonlari normal aralikta kalsa bile
hipofiz bezinde TSH salgisinda belirgin degisiklige yol agmaktadir. Bu durum TSH’1 tiroid
fonksiyon degisikliklerinin degerlendirilmesinde en degerli test yapar. Serumda serbest T4
(sT4) ve serbest T3 (sT3) olgiimleri klinik veya subklinik hipertioidi ayriminda
kullanilmaktadir (12).

Tiroid dokusunun degisik komponentlerine karst gelisen antikorlarin OSlgiimii tiroid
hastaliginin otoimmiin yapist hakkinda bilgi verir. Otoimmun tiroid hastalig1 en kolay tiroid
peroksidaz (TPO) ve Tg’ye karsi gelismis, dolasan antikorlarin 6l¢iimii ile saptanabilir.
Otoimmun tiroid hastalig1 olan hastalarin hemen tamaminda, GH hastalarinin ise yaklasik
%80’inde antitiroid peroksidaz antikoru (anti-TPO) pozitiftir. Bu antikorlar, yasla artan bir
siklikta Gtiroid kadmlarin %5-15’inde, otiroid erkeklerin %2’den fazlasinda pozitif olarak
bulunabilir (13). TSH reseptor antikoru (TRAb), GH’de TSH reseptoriine baglanarak TSH

salgilanmasini arttiran ve tiroid bezinin bilyiimesine sebep olan otoantikordur (4).

2.1.4. Tiroid Bezinin Ultrasonografi (USG) ile Goriintiilenmesi

Ultrasonografi tiroid voliimiinii, nodiil varligin1 ve nodiil boyutunu belirlemede oldukca
hassas bir yontemdir. USG, hem tanisal amagl (tiroid ince igne aspirasyon biyopsisi) hem
tedavi amagli (kist aspirasyonu, etanol enjeksiyonu, lazer terapi vb.) kullanilir. Ayrica
verilen tedavinin etkinligini izleme, tiroid nodiillerinin boyutunu takip etme, tiroid kanserli

hastalarda bolgesel lenf nodlarini operasyon dncesi tespit etme amaci ile kullanilir (14).

Hasta supin pozisyonda yatirilir. Boyun ekstansiyonda olmalidir. Kii¢iik bir yastikla boynun
desteklenmesi ile alt poller daha goriiniir hale gelir. USG ile transvers ve longitiidinal

goriintiiler alinir, dl¢timler yapilir. WHO tarafindan onerilen formiile gore tiroid voliimleri

hesaplanir (15).

Voliim (ml) = Derinlik (cm) x Genislik (cm) x Uzunluk (cm) x n/6

2.1.5. Tiroid Nodiilii

Nodiiler guatrda, tiroid bezinde bir veya daha fazla alanda biliylime ve yapisal ve/veya

fonksiyonel transformasyon mevcuttur. Nodiiller tek (uni) veya c¢ok (multiple) sayida



olabilirler. Tiroid fonksiyon bozuklugu, otoimmun tiroid hastaligi ve tiroidit yoklugunda
nodiil varligr “basit nodiiler guatr” olarak tanimlanir. Basit nodiiler guatrli hastalarda
nodiillerin nasil gelistigi bilinmemekte, ancak iyot eksikligi ve TSH uyarilmasi arasinda
iliski oldugu diisiiniilmektedir. Iyot eksikligi TSH salgilanmasini artirmakta ve TSH uyarisi
devam ederse nodiil gelismektedir. Follikiilde yer alan her hiicrenin TSH’1n uyarici etkisine
farkli cevap vermesi nodiil olusumunda temel mekanizmadir. Nodiil olusumunda diger bir
etken, biiyliyen tiroid dokusunu beslemek icin hizla gelisen kapillerlerin frajil olmasi
nedeniyle kolay kanamasi; bunun sonucunda doku igerisinde hemorajik nekroz ve fibrozis
gelisimi, bu dokularin skar ve kalsifikasyonla iyilesmesidir. Bazi follikiillerin kolloid ile

dolmasi ise, kolloid kistlerin olusumuna yol agmaktadir (10).

Tiroid nodiilleri oldukga siktir. Ozellikle yashlar, kadinlar ve iyot eksikligi olan bolgelerde
yaygindir. Otopsi serilerinde nodiil prevalansi %49,5 olarak bulunmustur. Kadin-erkek orant

4:1°dir. Cocuklarda prevalans az iken, yasla birlikte artmaktadir (16).

2.2. Hipertiroidi
2.2.1. Tamm

Tirotoksikoz: Kaynagi ne olursa olsun tiroid hormon fazlaligin1 ifade eden genel terimdir
(1).

Hipertiroidi: Tiroid bezinden tiroid hormon yapiminin artmasindan kaynaklanan tiroid
hormon fazlaligin ifade eder (1).

Subklinik hipertiroidi: Baskilanmis TSH (<0,5 mIU/L) ile birlikte normal degerde T3, T4
bulunmasini ifade eder (1).

Asikar (klinik) hipertiroidi: Baskilanmis TSH ile birlikte yliksek degerde T3,T4 bulunmasini
ifade eder (1).

Hipertiroidi sebepleri Tablo 2.1.’de 6zetlenmistir .



Tablo 2.1. Hipertiroidi nedenleri (9).

Asir1 TSH Reseptor Uyarilmasi

Graves Hastalig1 (TRAD ile)

Gebelik iligkili gegici hipertiroidi (hCG ile)

Trofoblastik hastaliklar (hCG ile)

Ailesel gestasyonal hipertiroidi (mutant TSH reseptorii ile)
TSH salgilayan hipofiz adenomu

Otonom Tiroid Hormon Uretimi

Multinodiiler toksik guatr (somatik mutasyonlar ile)
Tek toksik tiroid adenomu (somatik mutasyonlar ile)
Konjenital aktive TSH reseptdr mutasyonu (genomik mutasyonlar ile)

Folikiil Harabiyeti ile Hormon Salgilanma Fazlahgi

Subakut de Quervain tiroiditi (viriis enfeksiyonlari ile)

Agrisiz tiroidit/postpartum tiroidit (hasitoksikoz-otoimmiin yolla)
Akut tiroiditler (bakteriyel enfeksiyon ile)

Iag iliskili tiroiditler (amiodaron, interferon gama ile)

Ekstratiroidal Kaynakh Tiroid Hormon Fazlahg:

Iyatrojenik tiroid hormonu alim fazlalig

Kisinin kendisinin tiroid hormonunu fazla kullanmasi

Tiroid hormonunu fazla iceren yiyecek ve gida takviyelerinin fazla tiikketimi
Fonksiyonel tiroid kanseri metastazlari

Struma ovarii

2.2.2. Hipertiroidi Tanisi
Biitiin hastalarda bilinen veya siiphelenilen hipertiroidi durumlarinda ayrintili anamnez
alinmali ve nabiz, kan basinci, solunum sayisi, kilo dl¢limiiniin de yapildig: ayrintili fizik

muayene yapilmalidir.

Anamnez sonrasi, hipertiroidi diisiindiiren bulgu ve belirtiler (halsizlik, sinirlilik, ¢arpinti,
kilo kaybi, nefes darlig, sicaga tahammiilsiizliik, istah artisi, oligomenore, terleme, yumusak
diskilama veya diyare, g6z belirtileri vb.) ile bagvuran bir hastada, taniy: kesinlestirmek igin
ilk yapilacak laboratuvar testi TSH ve sT4 olmalidir. sT4 normal bulundugunda T3
bakilmalidir. Baskilanmis TSH ile birlikte normal T3 ve sT4 bulunmasi subklinik
hipertiroidiyi, yiiksek sT4 ve/veya T3/sT3 (total T3 tercih edilmelidir) bulunmasi agikar
(klinik) hipertiroidiyi gosterir. Normal TSH ve yiiksek sT4 bulunmasi, TSH salgilayan

adenom veya tiroid hormon direncini gosterir (4).



Fizik muayenede tiroid boyutu, hassasiyeti, simetrisi ve nodiil varligina bakilmali; solunum
sistemi, kardiyak ve néromiiskiiler fonsiyonlar dikkatle incelenmelidir. Ayrica periferal
O0dem, g6z bulgular1 ve periferal miksédem degerlendirilmelidir (17).

Laboratuvar olarak hipertiroidi tanisinin dogrulanmas1 sonrasinda, etyolojiye yonelik ayirici
tan1 testlerinin basinda radyoaktif iyot uptake (RAIU) gelmelidir. Boylece diisiik uptake olan
hipertiroidiyi (tiroiditler, eksojen tiroid hormon kullanim1) normal veya yiiksek uptake olan
hipertiroididen (GH, TMNG, TA) ayirmak miimkiin olabilir. TRAb, GH tanisinin kesin
olmadigr durumlarda (6zellikle sessiz tiroidit ve GH ayrict tanisinda) baslangigta
kullanilabilir. Tg, eksojen tiroid hormon kullanimina bagli tirotoksikozun tanisinda
faydalidir. Tiroid sintigrafisi, TMNG ve TA tanisinda hiperaktif nodiilleri géstermede yararl
olabilir (1).

2.2.3. Toksik Difiiz Guatr (TDG veya GH)

GH; hipertiroidi, guatr, géz bulgusu (orbitopati) ve bazen pretibial veya lokalize miksédem
ile seyreden dermopatinin eslik ettigi otoimmiin hastaliktir. TRAb, TSH reseptoriinii
(TSHR) aktive ederek tiroid hormon sentezini ve tiroid bezi boyutlarini arttirir; bdylece difiiz

guatr olusur (18).

GH’de ana otoantijen TSHR primer olarak tiroid dokusundan, ayrica adipositlerden,
fibroblastlardan, kemik hiicrelerinden de sentezlenmektedir (19). TSH, TSHR yoluyla tiroid
bezinin biiyiimesini, tiroid hormon iiretimini ve sentezlenmesini diizenler. TSHR kompleks
posttranslayonel yollar ile dimerizasyon ve intramolekiiler pargalanmaya ugrar ve 2
subiiniteli reseptor yapisini alir. Posttranslasyonel olaylar reseptor antijenitesini
etkileyebilmektedir. Immiin sisteme TSHR sunumunu saglayan faktdrler ok iyi
anlasilmamakta, ancak genetik etkilenme iizerine yogunlasilmaktadir. Genetik etkilenme ile
timik hiicrelerden birgok ¢esit TSHR salgilanmasi nedeniyle tiroid dokusu kendisine kars1

direng olusturmaktadir (20).

GH seyri sirasinda siklikla saptanan diger tiroid otoantikorlari arasinda anti-TPO,
antitiroglobulin antikorlar (anti-Tg) ve TSH’in baglanmasini1 bloke eden TRAD sayilabilir
(20).

GH’de temel patoloji halen bilinmemektedir. Hasta insanlarda, monozigotik ikizler ve

birinci dereceden akrabalarda daha yiiksek insidansin saptanmasi genetik yatkinliga isaret
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etmektedir. GH baslangicini tetikleme olasiligi olan cevresel faktorler arasinda sigara

kullanimi, diyette yiiksek miktarda iyot alimi, stresli yasam ve bazi enfeksiyonlar vardir (4).

Graves Orbitopatisi (GO)
GO; ekstraokiiler kaslarin, retroorbital bag dokusunun ve yag dokusunun hiicresel
proliferasyonu, enflamasyonu ve bu dokularda hidrofilik glikozaminoglikanlarin (6zellikle

hyaliironik asit) birikmesi ile goriilen durumdur (21).

European Group on Graves’ Orbitopathy (EUGOGO) tarafindan 2016°da yayinlanan rapora
gore GO siddetine gore ti¢ gruba ayrilmaktadir (hafif, orta-ciddi, gormeyi tehdit eden GO)

ve tedavi se¢imi bu gruplamaya goére verilmektedir (22).

Sigaramin birakilmasi, hipertiroidinin tedavisi (ATI, RAI veya cerrahi tedavi) ve
semptomatik tedaviler GO’da tedavinin ana prensipleridir. Hafif GO vakalarinin ¢ogunda
uygun yaklasim; lokal tedavi uygulanmasi ve risk faktorlerinin kontrol altina alinmasidir.
Orta-ciddi ve aktif GO vakalarinda birinci basamak tedavi olarak yiiksek doz intravendz
steroid tedavisi Onerilmekte; tedaviye cevapsizlik durumunda cerrahi tedavi
uygulanmaktadir. Gormeyi tehdit eden GO vakalarinda korneal etkilenim varsa acil cerrahi
tedavi disiiniilmelidir. Distiroid optik noropatisi (DON) varliginda acil olarak yiiksek doz
intravenoz steroid tedavisi verilmelidir. DON vakalarinda 2 hafta i¢inde intravenéz steroid

tedavisine yetersiz yanit durumunda acil cerrahi dekompresyon 6nerilmektedir (22).

2.2.4. Toksik Adenom (TA) ve Toksik Multinodiiler Guatr (TMNG)

GH’den sonra TA ve TMNG hipertiroidinin en sik nedenleridir (2). TA, TSH uyarimindan
bagimsiz olarak asiri miktarda tiroid hormonu sentez eden ve salgilayan tek otonom
fonksiyon gosteren tiroid neoplazmidir. Bu neoplazmlar neredeyse her zaman benigndir. TA
olan bir hasta alt grubunda TSHR ve guanin niikleotidinin stimiilatuar alt {nitesinin
aktivasyonuna neden olan somatik gen mutasyonlar1 belirlenmistir. TA’nin neden oldugu
hipertiroidi, neoplazmin hemorajik enfarktiisii ile komplike olmus nadir vakalar haricinde

gerilemez (4).

TMNG,; kolektif olarak yiliksek miktarlarda tiroid hormonu sentez eden ve salgilayan,
otonom fonksiyon goOsteren birden c¢ok tiroid nodiillerinden olusur. Toksik olmayan

multinodiiler guatri olan bazi hastalarda asir1 miktarda iyot alimi1 hipertiroidiyi tetikleyebilir.
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Nodiiler doku substernal ilerlediginde progresif biiyiime tespit edilmeden kalabilir. TMNG
ileri yaglarda daha ¢ok goriilmektedir (4).

2.3. Hipertiroidi Tedavisi

Hipertiroidi tedavisinde semptomatik hastalarda beta bloker tedavi kullanilabilecegi gibi
hormon sentezini azaltan yontemler de (ATI, RAI veya cerrahi tedavi) kullanilabilmektedir
(23). Hastanin yasi, gebelik durumu, tedavi faydalari, potansiyel yan etkiler, maliyet g6z
onlinde bulundurularak doktor ve hastanin birlikte ortak karar vermesiyle tedavi se¢imi

yapilmalidir (24). Tedavi segciminde yol gosterecek durumlar Tablo 2.2.”de belirtilmistir.

Tablo 2.2. Hipertiroidi tedavisi (24).

Tedavi Avantajlar Dezavantajlar
ATI Tedavisi | e Kalici iyilesme sansi e Hafif yan etkiler (ciltte kizariklik,
saglanmast dokiintii, artralji, graniilositopeni,

e Kalict hipotiroidi gastrointestinal semptomlar)

olusumunun e Ciddi yan etkiler (agraniilositoz,
engellenmesi vaskiilit, hepatit)

e Diisiikk maliyet e Fetal guatr riski, hipotiroidi,
gebelikte dogumsal defekt olusum
riski

e Daha sik takip gerektirmesi
RAI Tedavisi | e Hipertiroidinin kalict e Kalici hipotiroidi olusumu

tedavisinin saglanmasi e RAI tedavisi sonras1 6nlem amacgh
cocuklar ve gebelerden uzak
durmay1 gerektirmesi

e GO gelisimi veya GO varliginda
kotiilesme

e Radyasyon tiroiditi olusumu

e Hastalarda radyasyonun uzun
donemde onkojenik etkisi
hakkinda kaygi olusturmasi

Cerrahi Tedavi | ¢ Hipertiroidinin hizli ve | ¢ Kalic1 hipotiroidi olusumu

kalic1 tedavisinin e Hipoparatiroidi, rekiirren laringeal

saglanmast sinir hasari riski

e Genel anestezi aliminin riski

e Yiiksek maliyet

ATI: Antiriroid ilag; RAI: Radyoaktif iyot; GO: Graves orbitopatisi
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2.3.1. Antitiroid Tla¢ (ATI) Tedavisi

Bu ilaglar 1940’11 yillardan beri kullanilmaktadir. Secilmis hastalarda tirotoksikoz tedavisine
siklikla bu ilaglarla baslanir. Baslica ATI’ler thionamidler olup PTU, MMI ve karbimazol
(MMI metaboliti) bu grupta yer alir. ATI, tiroid peroksidaz enzimini inhibe eder. Bdylece

iyodun oksidasyon ve organifikasyonunu azaltirlar (18).

ATI olarak MMI, &ézel durumlarda PTU kullanilmalidir. PTU gebelikte segilmesi gereken
ilagtir. Etkisini MMI’ya metabolize (10 mg/6 mg) olarak gosteren karbimazol ise iilkemizde
bulunmamaktadir. ATI, primer tedavi olarak uzun sureli (1-1,5 yil) kullamlabildigi gibi;
ablatif tedaviye hazirlik doneminde, gecici olarak da kullanilabilir. MMI ve PTU tedavisi
immiin sistem ftizerine dogrudan etki ile uzun sureli remisyon ihtimaline katkida bulunur.
Boylece hastalar 1-2 yil ATI tedavisi altinda &tiroid hale gelir ve otoimmun olaylarin

azalmasi beklenir (1).

MMI ortalama 10-40 mg/giin, PTU ortalama 100-300 mg/giin dozlarda kullanilir. Seyrek
olarak daha yiiksek dozlara ¢ikilmas1 gerekebilir. Uzun sureli ATI ile tedavi karar1 verilen
hastalarda baslangicta 3-6 hafta araliklarla kontrol edilerek doz azaltilmas1 yapilir. En diisiik
ve etkin doz bulunmaya ¢aligilir ve 1,5-2 aylik araliklarla takibe devam edilir (1).

ATI kullanimi sirasinda bazi yan etkiler goriilebilir. Mindr yan etkiler; énemsiz deri
bulgulari, artralji, gastrointestinal bulgular, tat alma bozukluklaridir ve genellikle tedaviyi
engellemez. ATI kullanimi sirasinda %1-2 oranda ilag kesilmesini gerektiren yan etkiler
olarak; agraniilositoz, poliartrit, ANCA pozitifligi olan kiiciik damar vaskiiliti, hepatit ve
kolestaz goriilebilir. En korkulan yan etki olan agraniilositoz (mutlak graniilosit sayisi
<500/mm?) %0,1-0,5 oraninda goriiliir ve genellikle ilk 3 ay icinde ortaya cikar. Hastalara
ATI regetesi verilirken, bogaz agris1 ve ates goriildiigiinde ilacin kesilmesi ve hekimin
aranmasi1 Onerilmelidir. Bu tavsiye, sik kan sayimi takibinden daha etkilidir. Hipertiroidi
seyrinde lenfopeniye ve karaciger enzim artislarina rastlanabilecegi igin tedavi oncesi kan
sayimi ve karaciger enzimlerinin bilinmesi yan etkilerin degerlendirilmesinde dnemlidir.
Mutlak nétrofil sayis1 <1500/mm?® oldugunda ATI kesilmelidir. ATI ile tedavi sirasinda
grantilositopeni, agraniilositoz habercisi olabilir. Béyle durumlarda sik kan saymmi
yapilmasi, hipertiroidiye bagli graniilositopeni ile ayrimda faydali olabilir. Yan etki nedeni
ile ATI kesilmesi, hipertiroidi tedavisinin daha ¢abuk ve koklii yontemlerle yapilmasin

gerektirir. Bu durumda hasta 6tiroid ise, hastanin 6zelliklerine gére RAI tedavisi veya
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cerrahi tedavi uygulanabilir. Hasta hipertiroidi durumda ise, amag ablatif tedaviye kadar
otiroidinin saglanmasidir. Hipertiroidi hafif ise RAI tedavisi verilebilir. Beraberinde beta
bloker verilmesi semptom ve bulgular1 hafifletmede dénemli bir yardime: tedavidir. RAI
tedavisini takiben 5-7. giinde baslanarak stabil iyot (sature potasyum iyodur (SPI): 1-3
damla/giin veya lugol: 3-5 damla/giin; yaklasik 1 ay sureyle) kullanilmasi, tirotoksik
bulgularin daha hizli diizelmesini saglar (1).

ATI ile uzun siireli tedavi yapilan hastalarda ortalama ilag¢ kullanim siiresi 1-2 yildir. Baz1
hastalarda (aktif orbitopatisi olanlar, geng hastalar (<20 yas), yasl hastalar, ablatif tedaviyi
kabul etmeyenler gibi) bu siire uzatilabilir. ATI kesildikten sonra ilk 3 ay 4-6 haftada, daha
sonra 3-6 ayda tiroid hormonlar1 (sT4 ve TSH, hipertiroidinin niiks kuskusu olanlarda T3)
takip edilmelidir. ATI ile tedavinin en énemli dezavantaji, niiks olasihginin yiiksek (%30-
70) olusudur. Yeterli siire ve dozda ATI kullanim1 sonras1 niiks gelistiginde veya ciddi yan
etki ciktiginda, beklemeden RAI veya cerrahi tedavi gibi daha kesin bir tedavi yontemi
tavsiye edilmelidir (1).

Yiiksek dozda ATI ile beraber levotiroksin tedavisi birlikte verilebilir, buna “block and
replace” tedavisi denir. ATI tedavisinde yiiksek oranda yan etki goriilmesine neden olmasi

nedeniyle bu yaklasim ¢ogunlukla 6nerilmemektedir (25).

2.3.2. Radyoaktif iyot (RAI) Tedavisi

RAI tedavisi 1-131 soliisyonu ya da kapsiilii yoluyla oral olarak verilmektedir. RAI, tiroid
dokusunun icine hizlica alinir ve olusan beta 151n1 DNA’da hasara yol acarak hiicresel
disfonksiyona yol agar; bdylece yaygin lokal doku hasari olusur. Tedavi sonrasi ablatif

etkinin olugmasi i¢in 6 ile 18 hafta arasinda siire gegmelidir (24).

RAI tedavisi, ABD’de hipertiroidi tedavisinde kullanilan en popiiler yontemdir. Avrupa ve
Japonya’da daha ¢ok ATI tedavisi ve/veya cerrahi tedavi tercih edilmektedir (26). Tedavi
endikasyonlar1 olarak GH, TA ve TMNG sayilmaktadir. Tedavi mutlak kontrendikasyonlari
olarak gebelik ve emzirme, tiroid malignitesi sayilmaktadir. Goreceli kontrendikasyon
olarak ciddi orbitopati sayilabilir (24). Gebelik planlanmas1 durumunda RAI tedavisinden

en erken 6 ay sonrasinda gebelik onerilmektedir (2, 27).
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Fetal tiroid dokusu 10-12. haftalar arasinda olusur ve RAI tedavisinden etkilenir, sonug
olarak kretenizm olusur. Dogurganlik cagindaki kadinlarda RAI tedavisi 6ncesi gebelik testi
yapilmalidir. Gebe oldugu bilinmeden RAI tedavisi almis olan kisilerde infant &tiroid,
hipertiroidi ya da hipotiroidi olabilir (28). Her olasilik diisiiniilmeli ve dogum sonrasinda
acilen miidahale edilmelidir. Bazi 6zel merkezlerde gebeligin 20. haftasinda perkiitan
umbilikal ven &rneklemesi ile fetal tiroid fonksiyonu 6lgiilebilmektedir, ancak bu girisim

fetal kayip riskini arttirmaktadir (29).

GH’de RAI tedavisi; cerrahi ve ATI tedavilerinden daha sik orbitopati gelisimine veya var
olan orbitopatinin koétilesmesine yol agmaktadir. EUGOGO kriterlerine goére hafif

orbitopatili olgularda RAI tedavisi oral kortikosteroid uygulamas: ile birlikte yapilabilir
(22).

Verilecek RAI dozu belirlenmesinde bir yontem tiroid bezi biiyiikliigii ve 24 saatlik RAIU
sonucuyla hesaplanan “doz hesaplamasi1” yontemidir (23). Doz, her gram tiroid dokusuna
diisen milicurie (mCi) veya megabecquerel (MBq) olarak hesaplanmaktadir. GH
hastalarinda basaril1 bir tedavi i¢in daha yiiksek dozlar (0.15-0.2mCi/qg) tercih edilmektedir.
Bazi TA veya TMNG hastalarmin tedavisinde GH hastalarindan daha yiiksek dozlarda RAI
dozu (yaklasik 200 uCi/g) tercih edilmektedir (30). Doz hesaplamasi asagidaki formiile gore
yapilmaktadir (2).

tiroid bezi agirligi x 0,150 mCi
Doz (mCi) = girhg (g) /8

24. saat iyot uptake ytlizdesi

RAI dozu belirlenmesi igin diger yontem “sabit doz” kullanimidir. Doz, bezin palpasyonla
veya USG/sintigrafi ile boyutlarinin saptanmasi esasina gore belirlenir. Kullanilan doz 185-
555 MBq (5-15 mCi) arasinda degisir (31).

American Thyroid Association (ATA) ve American Association of Clinical
Endocrinologists (AACE) kilavuzlarma gore hipertiroidi tedavisinde sabit doz
uygulamasinin doz hesaplama yontemine gore tedavi etkinlii ve hipotiroidi gelistirme
insidansi arasinda fark yoktur (2). Bu nedenle yaygin olarak ayni zamanda daha disiik

maliyetli olan sabit doz metodu kullanilmaktadir.
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Gegmiste verilen RAI dozunun hipotiroidi olusturacak kadar verilmesi veya 6tiroid olacak
kadar diisiik dozda verilmesi tartismali bir konuydu (32). Hastalara 6tiroid olmasi igin
planlanan diisiik dozlarda verilen ATI tedavisinin, tedavi basarisizligim arttirdig
saptanmistir. ATA’nin son tedavi kilavuzuna gore hipotiroidi olusturacak dozlarda tedavi

verilmesi onerilmektedir (2).

TA ve TMNG tedavisinde verilen RAI dozu daha az tartismalidir ciinkii RAI tedavisi
sonrasinda hipotiroidi bu hastaliklarda daha az goriilmektedir. Fokal otonomi gdsteren
bolgelerde 1-131 tutulumu daha fazla iken, komsu dokuda ve tiroid bezinin diger lobunda
hipertiroidi durum nedeniyle RAI tutulumu smirlidir. Sonug olarak I-131’in RAI sadece
otonomi gdsteren alanlara etki etmesi nedeniyle, ¢ogu hasta RAI tedavisi sonras1 &tiroid
seyretmektedir (33). Hipotiroidi goriilen hastalarda ya nodiil disindaki bolgelerin
baskilanmamasi nedeniyle tutulum olmaktadir (34) ya da ayn1 zamanda kronik lenfositik
tiroidit bulunmaktadir (35). RAI tedavisi, TMNG hastalarinin %4’liik kisminda TSHR
stimiile edici antikor salgilanmasini provake ederek tedaviden aylar sonra tekrarlayan

hipertiroidiye yol agmaktadir (36).

RAI tedavisi 6ncesi ATI kullanimi, tiroid hormon stoklarmi azaltir; bundan dolayr RAI
tedavisine bagl olarak folikiil hasariyla kana gegebilecek hormon diizeyi azalir. Bu da
tedavinin giivenle yapilmasini saglar. Ancak RAI tedavisi éncesi ATI kullanimi, RAI
dozunun tiroid bezine alimimi azaltmasi ve muhtemelen hiicreleri radyasyondan koruyucu

etkileri nedeni ile tedavinin etkinligini de azaltabilir (2).

ATI tedavisi, RAI tedavisinden yaklasik 1 hafta dnce kesilmelidir (9). RAI tedavisi
sonrasinda MMI ve PTU kullanimiyla ilgili ATA 2011 kilavuzunda kesin bilgi yoktur. MMI
tedavisinin RAI tedavisinden 3-5 giin &ncesinde kesilebilecegi, 3-7 giin sonrasinda
baslanabilecegi 6nerilmektedir (2). RAI tedavisinden 5nce MM ve karbimazol ile tedavinin
RAI tedavisinin etkisini azalttigmi, otiroid olma siiresinin uzadigim gosteren galigmalar
bulunmaktadir (5-8, 37-39). RAI tedavisinden &nce kullanilan PTU tedavisinin de 1-131’e
kars1 tiroid dokusunda direnci arttirabilecegine dair ¢alismalar bulunmaktadir, bu
calismalarda MMI'nim etkisi belli degildir (40, 41). Calismalar genellikle RAI tedavisi
oncesi dénemdeki AT kullaniminin, RAI sonrasindaki etkilerini ortaya koymaktadir. Ancak
RAI tedavisi dncesi ve sonrasi verilen ATI tedavisi ile ilgili tam goriis birligi bulunmamakla

birlikte; bu konuda randomize-kontrollii ¢alismalar kisithdir (1, 2, 9).
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2.3.3. Cerrahi Tedavi

Cerrahi tedavi, hipertiroidi tedavisinde hem semptomatik tedavi yapar hem de tiroid hormon
tiretiminde azalmaya sebep olur. Kardiyopulmoner hastalik varligi cerrahi tedavi igin rolatif
kontrendikasyon sayilabilir. Cerrahi tedavi komplikasyonlar1 arasinda insizyon yerinde

keloid olusumu, kalici hipoparatiroidi, rekiirren veya siiperior laringeal sinir hasari

sayilabilir (42).

Gebelikte cerrahi tedavi, spontan abortus ve prematiir dogum riskini arttirabilecegi igin
dikkatli olunmalidir (43). Birinci trimesterde anestezik ilaglarin fetal kayip ve teratojenik
etkileri nedeniyle, 3. trimesterde preterm dogum riskini arttirmasi nedeniyle cerrahi

tedaviden kag¢inilmalidir (2).

GH Tedavisinde Cerrahi Tedavinin Yeri
GH’de ATI, RAI ve cerrahi tedaviden herhangi birinin uygulanmas: durumunda her 3
yontem de 6 hafta i¢inde serum tiroid hormon diizeyi {izerinde esit etki gostermektedir (43).
Cerrahi tedavi, hastalar ve klinisyenin birlikte karar vererek secilecek bir yontemdir. RAI
tedavisi almak istemeyen hastalarda, antitroid ilaglarin yan etkilerinin olustugu durumda,
hipertiroidinin hizli diizeltilmesi planlandiginda cerrahi tedavi diistiniilebilir. Asagida
belirtilen durumlarda cerrahi tedavi se¢eneginin daha iyi olacagi belirtilmektedir (2).
+ Bircok kez RAI tedavisi alan, asimetrik kii¢iilme veya sinirli kiiciilme saglanan
biiyiik guatr varliginda (>80 g),
+ Ust solunum yolu obstriiksiyonuna neden olan veya ciddi disfaji yaratan guatr
varliginda,
* Nonfonksiyone tiroid nodiilii varliinda, malignite siiphesi olan vakalarda,
» Hiperparatiroidi eslik eden ve paratiroidektomi endikasyonu olan hastalarda,
* Orta ya da siddetli GO olan hastalarda,
+ Gebelerde ATI tedavisine alerjisi olan ya da tedaviye yanit1 az olan durumlarda,
ATl tedavisine veya RAI tedavisine ragmen direngli hipertiroidi vakalarmda cerrahi

tedavi daha iyi bir se¢im olarak diisiiniilebilir.
TA ve TMNG Tedavisinde Cerrahi Tedavinin Yeri

Cerrahi tedavi, TA ve TMNG hastalarinda GH’ye gore daha fazla kullanilmaktadir. Bu

hastalarda obstriiksiyon yaratan guatr varliginda, biiyiik guatr varliginda, malignite veya
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hiperparatiroidi varliginda, hizli ve kesin tedavi dislinildiigiinde cerrahi tedavi

diistiniilmelidir (2).

TMNG hastalarinda totale yakin ya da total tiroidektomi tercih edilmelidir. TA varliginda
diger lobda nodiil yoksa ipsilateral lobektomi yeterlidir. Toksik adenomda diger lobda
fonksiyone olmayan nodiil var ise total tiroidektomi daha giivenilir bir tedavi se¢imi olabilir.
Bu durumda fonksiyone olmayan nodiilden yapilacak olan ince igne aspirasyon biyopsisi

sonucu ile cerrahi tedavi se¢imi yapilmalidir (2).
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3. GEREC ve YONTEM

3.1. Hastalarin Se¢imi ve Gruplandirilmasi

Bu calismada 2011-2016 yillar1 arasinda Baskent Universitesi Tip Fakiiltesi Endokrinoloji
ve Metabolizma Hastaliklar1 Ankara Poliklinigi’nde hipertiroidi nedeniyle RAI tedavisi alan
ve tedavi sonrasinda en az 3 ay siire ile takip edilen 138 hasta yer aldi. Toplam 210 hastanin
verileri degerlendirildi. Ug aydan daha kisa siire takip edilen, tiroidite bagl ve tiroid bezi
dis1 kaynakli tirotoksikozlar, ikinci kez RAI tedavisi alan hastalar ve differansiye tiroid

karsinomu nedeniyle RAI tedavisi alan hastalar ¢alisma kapsamina alinmadi.

RAI tedavisi alan hastalarin dosyalar1 retrospektif olarak degerlendirildi. Hastalarm RAI
tedavisi uygulandig1 zamandaki yas1, tanisi, cinsiyeti, sigara kullanimi, RAI tedavisinden
once ATI alip almadigi, ATI kullanmigsa RAI tedavisinden 6nce ne kadar siire kullandigi,
hangi ilact kullandig1 ve ne kadar siire 6nce kesildigi, ATI tedavisi alan hastalarda tedavi
kesilmeden once kullanilan giinliik ila¢ dozu, RAI tedavisi éncesi 6tiroid veya hipertiriodi
durumu, 1-131 dozu kaydedildi. Hastalarin verileri incelendiginde biitiin hastalara “sabit

doz” uygulamasi yapildig1 goriildii.

Hastalar toksik nodiiler guatr (TA ve TMNG) ve GH olarak 2 gruba ayrildi. Hastalarin
hipertiroidi tanilar1 konulurken asagidaki veriler de géz dniinde bulunduruldu:

+ Tiroid bezinin RAIU degeri (4. ve 24. saat % degerleri),

* Anti-TPO diizeyi (IU/mL),

*  TRADb diizeyi (U/L),

+ Taniam ve RAI tedavisinden dnce 6lciilen TSH (0,35-4,94 uIU/mL), sT3 (1,71-3,71

pg/mL), sT4 diizeyi (0,7-1,48 ng/dL),

+  GH hastalarinda RAI tedavisi éncesi GO varlig,

» USG bulgusu olarak tiroid hacmi ve nodiiler grupta toksik nodiil ¢api,

* Toksik nodiiler guatr olan hastalarda nodiil biyopsi sonucu gbéz Oniinde

bulundurulmustur.

RAI tedavisinden sonra ATI alip almadig1, ATI aldiysa hangi ilag oldugu ve ne kadar siire
sonra baslandigi, GH’de RAI tedavi sonrasinda orbitopati varligi, hastalarin RAI tedavi
sonrasi 4 yila kadar mevcut olan TSH degerleri ve 6tiroid olma siireleri kaydedildi. Klinik

sonuglar TSH degerine gore hipertiroidi, hipotiroidi ve 6tiroid olarak siniflandirildi.
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Bu calisma Bagskent Universitesi Tip ve Saglik Bilimleri Arastirma Kurulu tarafindan

01/03/2016 tarihinde KA16/91 proje numarasiyla onaylanmistir.

3.2. Istatistiksel Degerlendirme

Arastirma verisi “SPSS (Statistical Package for Social Sciences) for Windows 22.0 (SPSS
Inc, Chicago, IL)” araciligiyla bilgisayar ortamina yiiklendi ve degerlendirildi. Tanimlayic1
istatistikler ortalama + standart sapma, ortanca (minimum-maksimum), frekans dagilimi ve
yiizde olarak sunuldu. Kategorik degiskenlerin degerlendirmesinde Pearson Ki-Kare Testi
uygulandi. Degiskenlerin normal dagilima uygunlugu gorsel (histogram ve olasilik
grafikleri) ve analitik yontemler (Kolmogorov-Smirnov/Shapiro-Wilk Testi) kullanilarak
incelendi. Normal dagilima uymadigi saptanan degiskenler icin iki bagimsiz grup arasindaki
istatistiksel anlamliliklarda Mann-Whitney U Testi istatistiksel yontem olarak kullanildi.
Degiskenler arasindaki iliski Spearman Korelasyon Analizi ile degerlendirildi. Istatistiksel

anlamlilik diizeyi p<0,05 olarak kabul edildi.
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4. BULGULAR

Arastirma kapsaminda toplam 138 hasta incelendi. incelenen hastalarin yas ortalamasi
64,58+15,03 (min:27-maks:92) yil olup %71,7’si (n=99) kadin, %28,3’1 (n=39) erkekti.
Hastalarin %37,0’1 (n=51) sigara kullandigin1 belirtti. Sigara kullanan hastalarin %47,1°1
(n=24) sigara kullanmay1 biraktigin1 ifade etti.

Arastirmaya dahil edilen hastalarin %70,3’tinde (n=97) TA ya da TMNG tanist mevcutken
%29,7’sinde (n=41) GH tanis1 mevcuttu ve bunlar ¢alisma gruplari olarak kabul edildi.

Calisma gruplar1 arasinda bazi1 tanimlayici 6zelliklerin dagilimi Tablo 4.1.’de sunulmustur.

Tablo 4.1. Calisma gruplar1 arasinda bazi tanimlayici 6zelliklerin dagilimi

GH TA/TMNG
(n=41) (n=97) P

Yas (y1l) 55,00+15,86 68,63+12,73 <0,001*
Cinsiyet
Kadin 29 (70,7) 70 (72,2)

0,864**
Erkek 12 (29,3) 27 (27,8)
Sigara Kullanma Durumu
Kullanmiyor 21 (51,2) 66 (68,0)

0,061**
Kullantyor 20 (48,8) 31 (32,0)
Sigarayr Birakma Durumu (n=51)
Halen kullantyor 5 (25,0) 22 (71,0)

0,001**
Birakmis 15 (75,0) 9 (29,0)

Siirekli degiskenler “ortalama+standart sapma”, kategorik degiskenler “sayi (siitun yiizdesi)” seklinde
sunulmustur

GH: Graves Hastaligi; TA/TMNG: Toksik adenom/Toksik multinodiiler guatr

*Mann-Whitney U Testi; **Ki-kare testi

Arastirma kapsaminda incelenen GH hastalarinin yas ortalamasi 55,00+£15,86 (min:27-
maks:91) yil olup %70,7’si (n=29) kadin, %29,3’1i (n=12) erkekti. GH hastalarinin %48,8’1
(n=20) sigara kullanirken bunlarin %75,0’1 (n=15) sigara kullanmay1 birakmisti. TA/TMNG
hastalarinin ise yas ortalamasi 68,63+£12,73 (min:29-maks:92) yil olup %72,2’si (n=70)
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kadind1. Bu hastalarin %32,0’1 (n=31) sigara kullanirken, sigara kullananlarin %29,0’1 (n=9)
birakmasti.

Calisma gruplar1 arasinda hastalarin yaslar1 ve sigara kullananlarin sigarayi birakma
durumlart agisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptandi (p<0,05). TA/TMNG
hastalarinin yas1 GH hastalarindan anlamli olarak yiiksek olup, sigaray1 birakanlarin yiizdesi
GH hastalarindan anlamli olarak diisiiktii. Diger taraftan GH ve TA/TMNG hastalarinin
sigara kullanma durumlar1 benzerdi (p>0,05) (Tablo 4.1.).

Arastirmaya dahil edilen GH hastalarinin RAT tedavisi &ncesi ve sonrasi orbitopati durumu,

tan1 anindaki ve RAI tedavisi dncesi bazi laboratuvar degerleri Tablo 4.2.”de sunulmustur.

GH hastalarinin %2,4’iinde (n=1) RAI tedavisi 6ncesi orbitopati mevcutken, RAI tedavisi
sonrast %4,9’unda (n=2) orbitopati mevcut olup; bu hastalardan birisi RAI tedavisi &ncesi
orbitopatisi bulunan hastaydi. Arastirma kapsaminda incelenen hastalarin tani anindaki
laboratuvar degerlerine bakilacak olursa; GH tanil1 41 hastanin TSH degeri ortancas: 0,006
(0-0,180) pIU/mL degerindeydi. Hastalarin RAI tedavisi oncesi laboratuvar degerlerine
bakildiginda ise; 41 GH hastalarinin TSH degeri ortancasi 0,04 (0-4,69) plU/mL
degerindeydi (Tablo 4.2.).
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Tablo 4.2. GH hastalarmin RAI tedavisi dncesi ve sonrasi orbitopati durumu, tan1 anindaki
ve RAI tedavisi 6ncesi bazi laboratuvar degerleri

_ Medyan
GH (n=41) Say1 (%%) X+S .
(min-maks)

RAI Tedavisi Oncesi Orbitopati

41 (100)
Durumu
Yok 40 (97,6)
Var 1(24)
RAI Tedavisi Sonrasi Orbitopati

41 (100)
Durumu
Yok 39 (95,1)
Var 2(4)9)
Tam Anindaki TSH (uIU/mL) 41 (100) 0,022+0,043 0,006 (0-0,180)
Tam Amindaki TRAD (U/L) 7(17,1) 55,70+60,90 26 (8,3-186,0)
Tam Anindaki TRAD Diizeyi 7(17,1)
Normal 1(14,3)
Yiiksek 6 (85,7)
RAI Tedavisi Oncesi TSH (uIU/mL) 41 (100) 0,43+1,11 0,04 (0-4,69)
RAI Tedavisi Oncesi TRAD (U/L) 33 (80,5) 49,47+84,66 16 (0,2-346,0)
RAI Tedavisi Oncesi TRAD Diizeyi 33(80,5)
Normal 14 (42,4)
Yiiksek 19 (57,6)
RAI Tedavisi Oncesi sT3 (pg/mL) 39 (95,1) 3,33+1,08 2,98 (1,69-6,09)
RAI Tedavisi Oncesi sT4 (ng/dL) 40 (97,6) 1,26+0,46 1,14 (0,53-2,90)
RAI Tedavisi Oncesi Anti-TPO

15 (36,6) 216,47+343,52 37,5 (0,78-1000)
(1U/mL)
RAI Tedavisi Oncesi Toplam Tiroid

] 41 (100) 21,69+9,75 19,9 (5,4-43,8)

Hacmi (ml)
RAI Tedavisi Oncesi RAIU 4. Saat

16 (39,0) 18,01+11,34 17,25 (1,4-41,0)
Degeri (%)
RAI Tedavisi Oncesi RAIU 24. Saat

16 (39,0) 30,19+14,47 29,3 (1,8-53,0)
Degeri (%)

X: Ortalama; S: Standart sapma; *Siitun yiizdesi; GH: Graves Hastaligi; RAI: Radyoaktif iyot; TSH: Tiroid
stimiilan hormon; sT3:Serbest triiyodotironin; sT4: Serbest tiroksin; TRAb: TSH reseptor antikoru; Anti-
TPO: Antitiroid peroksidaz antikor; RAIU: Radyoaktif iyot uptake
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Tablo 4.3. TA/TMNG hastalarinin RAI tedavisi 6ncesi nodiil biyopsi sonucu ve nodiil

caplari, tan1 anindaki ve RAI tedavisi dncesi bazi laboratuvar degerleri

- Medyan
TA/TMNG (n=97) Say1 (%*) X+£S )
(min-maks)
Nodiil Biyopsi Sonucu 83 (85,6)
Tanisal olmayan 2(2,4)
Benign 81 (97,6)
Tan1 Amindaki TSH (uIU/mL) 97 (100) 0,064+0,074 0,033 (0-0,360)
Tam Amindaki TRADb (U/L) 2(2,1) 4,68+1,45 4,68 (3,65-5,70)
Tam Amindaki TRAD Diizeyi 2(2,1)
Normal 2 (100)
Yiksek 0
RAI Tedavisi Oncesi TSH (uIU/mL) 97 (100) 0,30+0,58 0,07 (0-2,98)
. .. 3,19 (0,27-
RAI Tedavisi Oncesi TRAb (U/L) 25 (25,8) 4,08+3,74
13,88)
RAI Tedavisi Oncesi TRAD Diizeyi 25 (25,8)
Normal 25 (100)
Yiiksek 0
RAI Tedavisi Oncesi sT3 (pg/mL) 70 (72,2) 3,28+0,88 3,12 (1,39-6,23)
RAI Tedavisi Oncesi sT4 (ng/dL) 85 (87,6) 1,24+0,33 1,18 (0,08-2,24)
RAI  Tedavisi Oncesi Anti-TPO
29 (29,9) 94,554+296,18 10 (0,19-1300)
(1U/mL)
RAI Tedavisi Oncesi Toplam Tiroid
) 97 (100) 34,85+22,86 27,3 (9,3-125,8)
Hacmi (ml)
RAI Tedavisi Oncesi En Biiyiik Nodiil
97 (100) 23,99+10,86 25 (7-78)
Capi (mm)
RAI Tedavisi Oncesi Ikinci Biiyiik
55 (56,7) 15,36+7,71 13 (5-35)
Nodiil Capr (mm)
RAI Tedavisi Oncesi Uciincii Biiyiik
15 (15,5) 13,47+7,47 11 (7-33)
Nodiil Capr (mm)
RAI Tedavisi Oncesi RAIU 4. Saat
29 (29,9) 12,70+10,66 8,9 (1,7-46)
Degeri (%)
RAI Tedavisi Oncesi RAIU 24. Saat
29 (29,9) 24,61+11,90 20,7 (8,7-54,0)

Degeri (%)

X: Ortalama; S: Standart sapma; *Siitun yiizdesi; TA/TMNG: Toksik adenom/Toksik multinodiiler guatr;
RALI: Radyoaktif iyot; TSH: Tiroid stimiillan hormon; sT3:Serbest triiyodotironin; sT4: Serbest tiroksin;
TRADb: TSH reseptor antikoru; Anti-TPO: Antitiroid peroksidaz antikor; RAIU: Radyoaktif iyot uptake
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Arastirma kapsaminda incelenen TA/TMNG hastalarinin RAI tedavisi dncesi nodiil biyopsi
sonucu ve nodiil ¢aplari ile tan1 anindaki ve RAI tedavisi &ncesi bazi laboratuvar degerleri

Tablo 4.3.’te sunulmustur.

TA/TMNG hastalarindan biyopsi yapilan 83’iintin (%85,6) %97,6’sinin (n=81) biyopsi
sonucu benign gelirken, %2,4’{iniin (n=2) sonucu tanisal olmayandi. TA/TMNG hastalarinin
tan1 anindaki laboratuvar degerlerine bakilacak olursa; incelenen 97 hastanin TSH degerleri

ortancasi 0,033 (0-0,360) uIU/mL degerindeydi (tablo 4.3.).

Hastalarin RAI tedavisi oncesi laboratuvar degerlerine bakilacak olursa; incelenen 97
hastanin TSH ortanca degeri 0,07 (0-2,98) plU/mL degerindeydi. RAI tedavisi éncesi 97
hastanin toplam tiroid hacmi ortancasi 27,3 (9,3-125,8)’tii, en biiylik nodiil ¢ap1 ortancasi 25
(7-78) mm idi (Tablo 4.3.).

GH hastalarinin RAI tedavisi oncesi ve sonrast ATI kullanim 6zellikleri ile RAI tedavisi

sonrast Otiroid olma siiresi Tablo 4.4.’te sunulmustur.

Arastirmaya dahil edilen 41 GH tamili hastanin 39’u (%95,1) RAI tedavisi 6ncesi ATI
kullaniyordu. Bunlarin %59,0’1 (n=23) PTU, %41,0’1 (n=16) MMI idi; bu ilaglar1 RAI
tedavisi oncesi ortanca 12 (1-60) aydir kullaniyorlardi. ATI kullanan 39 GH hastasmin RAI
tedavisinden ortanca 5 (3-360) giin once ilaglar1 kesilmisti. GH hastalarinin %53,7’sine
(n=22) RAI tedavisinden ortanca 5 (3-90) giin sonra tekrar ATI baslandi ve RAI tedavisinden
sonra ortanca 2 (1-21) ay ATI kulland1. Bunlarin %68,2’si (n=15) PTU, %41,8’i (n=7) MMI
idi. GH hastalarmin RAT tedavisi sonrasi 6tiroid olma siiresi ortancasi 3 (1-21) aydi (Tablo

4.4.).
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Tablo 4.4. GH hastalariin RAT tedavisi 6ncesi ve sonrast ATI kullanim 6zellikleri ile RAI

tedavisi sonrasi Otiroid olma siiresi

Say1 _ Medyan
GH (n=41) X+£S
(%%) (min-maks)

RAI Tedavisi Oncesi ATI Kullanma Durumu 41 (100)
Almamis 2 (4,9
Almig 39 (95,1)
RAI Tedavisi Oncesi Kullanilan ATI 39 (95,1)
PTU 23 (59,0)
MMI 16 (41,0)
Kullamlan ATI Dozu (mg/giin) 39(951)  70,00+77,22 50 (2,5-300)
RAI Tedavisi Oncesi AT Kullanma Siiresi (ay) 39 (95,1)  17,10+14,26 12 (1-60)
RAI Tedavisinden Once ATI Birakma Siiresi

39 (95,1) 37,21+76,03 5 (3-360)
(giin)
RAI Tedavisi Dozu (mCi) 41 (100) 13,78+3,67 15 (10-25)
RAI Tedavisi Sonras1 ATI Kullanma Durumu 41 (100)
Kullanmamis 19 (46,3)
Kullanmig 22 (53,7)
Kullanilan ATI 22 (53,7)
PTU 15 (68,2)
MMI 7 (31,8)
RAI Tedavisinden Sonra ATI Alincaya Kadar

22 (53,7) 13,23+£21,23 5 (3-90)
Gecen Siire (giin)
RAI Tedavisi Sonras1 ATI Kullanma Siiresi (ay) 22 (53,7) 4,18+4,99 2 (1-21)
RAI Tedavisi Sonrasi Otiroid Olma Siiresi (ay) 41 (100) 3,46+3,74 3 (1-21)

X: Ortalama; S: Standart sapma; *Siitun yiizdesi; GH: Graves Hastaligi; RAI: Radyoaktif iyot; ATI:

Antitiroid ilag; PTU: Propiltiyourasil; MMI: Metimazol; mCi: Milicurie

Arastirmaya dahil edilen TA/TMNG hastalarmin RAI tedavisi 6ncesi ve sonrast ATI

kullanim 6zellikleri ile RAI tedavisi sonrasi 6tiroid olma siiresi Tablo 4.5.’te sunulmustur.
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Tablo 4.5. TA/TMNG hastalarinin RAT tedavisi 6ncesi ve sonrast ATI kullanim 6zellikleri
ile RAI tedavisi sonrasi 6tiroid olma siiresi

Say1 _ Medyan
TA/ITMNG (n=97) X+£S
(%%) (min-maks)

RAI Tedavisi Oncesi ATI Kullanma Durumu 97 (100)

Almamig 39 (40,2)

Almus 58 (59,8)

RAI Tedavisi Oncesi Kullanilan ATI 58 (59,8)

PTU 28 (48,3)

MMI 30 (51,7)

Kullamlan ATI Dozu (mg/giin) 58 (59,8) 68,66+80,02 22,5 (2,5-400)
RAI Tedavisi Oncesi ATI Kullanma Siiresi

(@) 58 (59,8) 7,47+7,54 6 (1-48)

RAI Tedavisinden Once ATI Birakma Siiresi
(eiin) 58 (59,8)  29,47+66,72 5 (3-360)
gun

RAI Tedavisi Dozu (mCi) 97 (100) 17,06+3,44 15 (10-30)

RAI Tedavisi Sonras1t ATi Kullanma Durumu 97 (100)

Kullanmamus 59 (60,8)
Kullanmus 38 (39,2)
Kullamlan ATi 38(39,2)
PTU 16 (42,1)
MMI 22 (57,9)
RAI Tedavisinden Sonra ATI Ahncaya Kadar
38 (39,2) 13,97+14,69 7 (3-60)
Gecen Siire (giin)
RAI Tedavisi Sonrasi ATi Kullanma Siiresi
38 (39,2) 3,58+2,68 3(1-12)
(ay)
RAI Tedavisi Sonras1 Otiroid Olma Siiresi
(@) 97 (100) 3,37+£2,37 3(1-12)
ay

X: Ortalama; S: Standart sapma; *Siitun yiizdesi; TA/TMNG: Toksik adenom/Toksik multinodiiler guatr;
RAI: Radyoaktif iyot; ATI: Antitiroid ilag; PTU: Propiltiyourasil; MMI: Metimazol; mCi: milicurie

Arastirma kapsaminda incelenen 97 TA/TMNG hastasinin 58’ (%59,8) RAI tedavisi &ncesi
ATI kullantyordu. Bunlarin %48,3’ii (n=28) PTU, %51,7’si (n=30) MMI idi; bu ilaglar1 RAI
Tedavisi oncesi ortanca 6 (1-48) aydir kullamiyorlardi. TA/TMNG hastalarindan ATI
kullanan 58 TA/TMNG hastasinin RAI tedavisinden ortanca 5 (3-360) giin dnce ilaglari
kesilmisti. TA/TMNG hastalarmin %39,2’sine (n=38) RAI tedavisinden ortanca 7 (3-60)
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giin sonra tekrar ATI basland1 ve RAI tedavisinden sonra ortanca 3 (1-12) ay ATI kulland.
Bunlarin %42,1°i (n=16) PTU, %57,9’u (n=22) MMI idi. TA/TMNG hastalarinin RAI

tedavisi sonrasi 6tiroid olma siiresi ortancasi 3 (1-12) aydi (Tablo 4.5.).

GH ve TA/TMNG hastalarmin RAI tedavisi sonrasi gesitli zamanlardaki TSH, sT3 ve sT4
degerleri ile tiroid fonksiyon durumu, ATi kullanma durumu ve tiiriiniin dagilimi Tablo 4.6.

ve 4.7.’de sunulmustur.
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Tablo 4.6. GH hastalarmi RAI tedavisi sonrasi ¢esitli zamanlardaki tiroid hormon diizeyleri ve ATI kullanma durumu

Tiroid Fonksiyon

GH TSH (uIU/mL) > - DUrumu ATI Kullanma Durumu Kullamlan ATI
Otiroid Hipertiroidi  Kullanmmyor Kullamyor PTU MMI
RAI Tedavisi Medyan Medyan Medyan Say1 Say1 Say1 Say1 Say1 Sayi
Sonrasi (min-maks) (min-maks) (min-maks) (%%*) (%%*) (%%*) (%%*) (%%*) (%%*)
l.ay 29 0,21 (0-60) 20 2,58(1,69-3,35) 26 1,04 (0,6-1,8) 9 (31,0 20 (69,0) 11 (39,3) 17 (60,7) 8(80,0) 2(200)
2.ay 18 2,02 (0,002-67) 14 2,37(1,0-6,98) 13 0,95 (0,4-1,74) 4(22,2) 14 (77,8) 9 (60,0) 6 (40,0) 3 (100) 0
3.ay 28 4,46 (0,001-93,7) 14 2,56(1,49-7,73) 22 0,96 (0,4-4,49) 11 (39,3) 17 (60,7) 18 (72,0) 7(28,0) 2(66,7) 1(33,3)
6.ay 33 2,96 (0,043-48) 15 2,44(1,04-3,46) 22 1,1(0,4-1,54) 16 (48,5) 17 (51,5) 23 (79,3) 6 (20,7) 2(66,7) 1(33,3)
9.ay 19 3,360,004-290) 9 2,6(1,80-587) 10 1,26(0,88-1,64) 10 (52,6) 9 (47,4) 14 (87,5) 2 (12,5) 1(50,00 1(50,0)
12.ay 25 1,17 (0,001-456) 5 2,74(2,37-4,97) 10 1,14(0,88-1,98) 18 (72,0) 7 (28,0) 19 (86,4) 3(13,6) 0 1 (100)
15.ay 7 060(0,033-26) 1 3,29 2 1,09(1,08-1,10) 5(71,4) 2 (28,6) 6 (85,7) 1(14,3) 0 1 (100)
18.ay 17 3,27 (0,001-16) 4 292(280-331) 4 1,1(0,93-1,17) 10(58,8) 7(41,2) 16 (94,1) 1(59) 0 1 (100)
21.ay 7 2,1(0,658-4,1) 1 2,15 1 0,83 7 (100) 0 6 (85,7) 1(143) - -
24.ay 11  1,67(0,51-4,17) 2 2,53(2,47-259) 2 1,01(0,92-1,10) 11 (100) 0 9 (90,0) 1(10,0) - -
27.ay 2 508(0,35-9,80) 1 2,43 1 0,95 1 (50,0) 1 (50,0) 2 (100) 0 e e
30.ay 5 1,4 (0,60-8,29) 0 e O 3(60,0) 2 (40,0) 5 (100) L
33.ay 2 170(1,16-2,25) 1 2,45 1 1,14 2 (100) 0 2 (100) L
36.ay 8 258(048-440) 0  _____ o 8 (100) 0 7 (100) L
39.ay 2 128(1,15-1,40) 0 o 2 (100) 0 2 (100) 0 e e
42.ay 3 09(048-292) o0  ______ o 3 (100) 0 3 (100) 0 e e
48.ay 3 066(053452 0  ______ o 3 (100) 0 2 (100) 0 e e

*Satir yiizdesi; GH: Graves Hastaligi; RAI: Radyoaktif iyot; TSH: Tiroid stimiilan hormon; ATI: Antitiroid ilag; sT3:Serbest triiyodotironin; sT4: Serbest tiroksin; PTU:
Propiltiyourasil; MMI: Metimazol
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Tablo 4.7. TA/TMNG hastalarinin RAI tedavisi sonrasi gesitli zamanlardaki tiroid hormon diizeyleri ve ATI kullanma durumu

Tiroid Fonksiyon

ATI Kullanma Durumu

TA/ITMNG TSH (uIU/mL) sT3 sT4 Durumu Kullamlan AT
Otiroid Hipertiroidi  Kullanmmyor Kullamyor PTU MMI
RAIL Tedavisi Medyan Medyan Medyan Say1 Say1 Say1 Say1 Say1 Say1
Sonrasi (min-maks) (min-maks) (min-maks) (%%*) (%%*) (%%*) (%%*) (%%*) (%%*)
lay 68 0,08 (0-10) 42 3,20(2,13-8,70) 56 1,19(0,41-2,92) 23(33,8) 45 (66,2) 37 (56,9) 28 (43,1) 10(37,0) 17 (63,0)
2.ay 35 1,05(0,002-50) 20 2,70(1,52-4,29) 27 1,02(0,62-1,4) 20 (57,1) 15 (42,9) 26 (76,5) 8(23,5) 1(25,0) 3(75,0)
3.ay 56 1,3(0,002-95,2) 21 2,75(1,33-4,19) 39 1,04(0,4-14)  39(69,6) 17 (30,4) 39 (70,9) 16 (29,1) 1(333) 2(66,7)
6.ay 66 1,64 (0,056-107) 18 2,72(1,91-3,72) 36 1,05(0,56-1,39) 54 (81,8) 12 (18,2) 51 (81,0) 12 (19,0) 1(50,0) 1(50,0)
9.ay 26 1,28(0,019-17,9) 4 2,86(2,48-3,39) 12 1,07(0,8-1,39) 20(76,9) 6 (23,1) 23 (95,8) 1(4,2) 1 (100) 0
12.ay 39 153(0,35-19,21) 8 2,42(0,86-3,53) 11 1,05(0,55-1,44) 37(94,9) 2(51) 35 (94,6) 2(4) e
15.ay 7 1,4 (0,36-3,9) 1 2,46 2 1,20(1,05-1,34) 7 (100) 0 7 (100) N
18.ay 22 1,45(0,52-6,8) 1 3,03 1 1,16 21 (95,5) 1(4,5) 22 (100) 0 e e
21.ay 4 2,01 (0,8-4,1) 0o 0 - 4 (100) 0 4 (100) 0 e e
24.ay 18 1,60 (0,7-4,4) I 2 1,08 18 (100) 0 18 (100) 0 e e
27.ay 1 2,8 I 0o 1 (100) 0 1 (100) 0 e e
30.ay 9 2,2 (1,08-3,10) I 0o 9 (100) 0 9 (100) 0 e e
33.ay 0o - 0 e 0 e === e === o= e s
36.ay 9 2,7 (0,97-6,7) I 1 0,98 8(88,9) 1(11,1) 9 (100) 0 e e
39.ay o - 0 @ e @ - | === === === === == s
42.ay o - 0 e 0  eee mmmeee= mmmmeee s mmmmeen emmemen emmeeen e
48.ay 3 2,1(1,3-4,8) [ —— 0 3 (100) 0 3 (100) T

*Satir yiizdesi; TA: Toksik adenom; TMNG: Toksik multinodiiler guatr; RAI: Radyoaktif iyot; TSH: Tiroid stimiilan hormon; ATI: Antitiroid ilag; sT3:Serbest triiyodotironin;
sT4: Serbest tiroksin; PTU: Propiltiyourasil; MMI: Metimazol
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Arastirmaya dahil edilen GH hastalarinda; cinsiyete, sigara kullanma durumuna, RAI
tedavisi 6ncesi ve sonrasi tiroid fonksiyon durumuna, TRAb diizeyine, ATI kullanma
durumu ile kullanilan AT] tiiriine gére RAI tedavisi sonrasi &tiroid olma siiresinin dagilim1

Tablo 4.8.’de sunulmustur.

Tablo 4.8. GH hastalarinda baz1 demografik ve laboratuvar parametreleri, ATI kullanim1
durumlarina gore 6tiroid olma stireleri dagilimi

RAI Tedavisi Sonrasi1 Otiroid
Olma Siiresi (ay)

GH (n=41) n p*
- Medyan
X+S (min-maks)

o Kadin 29 4,07+4,29 3(1-21)

Cinsiyet 0,078
Erkek 12 2,00+0,85 2 (1-3)

) Kullanmiyor 21 3,90+4,62 3(1-21)

Sigara 0,685
Kullaniyor 20 3,00£2,56 2,5 (1-12)

RAI Tedavisi Oncesi Otiroid 8 1,630,74 1,5 (1-3) 0011
Tiroid Fonksiyon Durumu  Hipertiroidi 33 3,91+4,04 3(1-21) ’
RAI Tedavisi Oncesi Normal 14 2,50+1,29 2,5 (1-6) 0733
TRADb Diizeyi Yiiksek 19  3,53+3,32 3(1-12) ’
RAI Tedavisi Oncesi ATI  Kullanmamis 2 2,0+0 2 (2-2)
Kullanma Durumu Kullanmig 39 3,54+3,82 3(1-21)
RAI Tedavisi Oncesi PPU 23 3,87+2,99 3(1-12) 0,024
Kullamlan ATI MMI 16 3,06+4,85 2 (1-21) ’
RAI Tedavisi Sonrasi ATI  Kullanmamis 19 2,26+0,73 2 (1-3) 0233
Kullanma Durumu Kullanmis 22 4,50+4,88 3(1-21) ’
RAI Tedavisi Sonrasi PPU 15 4,47+3,58 3(1-12) 0.298
Kullamlan ATI MMI 7 4,57+7,30 2 (1-21) ’

X: Ortalama; S: Standart sapma; GH: Graves Hastalig1; RAI: Radyoaktif iyot; ATI: Antitiroid ilag; PTU:
Propiltiyourasil; MMI: Metimazol; TRADb: TSH reseptor antikoru
*Mann-Whitney U Testi

Incelenen GH hastalarndan RAI tedavisi oncesi &tiroid olanlarla hipertiroidi olanlar
arasinda ve RAI tedavisi 6ncesi PTU kullananlar ile MMI kullananlar arasinda RAT tedavisi
sonrasi dtiroid olma siiresi agisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptandi (p<0,05). RAI
tedavisi oncesi otiroid olan GH hastalari, hipertiroidi olan GH hastalarindan RAI tedavisi

sonrasi anlamli olarak daha kisa siirede 6tiroid olmuslard: (Tablo 4.8.).
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GH hastalarindan RAT tedavisi 6ncesi PTU kullananlar ile MMI kullananlar arasinda, RAT
tedavisi sonrasi Otiroid olma siiresi agisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptandi
(p<0,05). RAI tedavisi ncesi MMI kullanan GH hastalar1, PTU kullananlardan RAI tedavisi

sonrasi anlamli olarak daha kisa siirede 6tiroid olmuslardi (Tablo 4.8.).

Diger taraftan GH tanili kadin ve erkeklerin, sigara kullanan ve kullanmayanlarin, RAI
tedavisi 6ncesi TRAD diizeyi normal ve yiiksek olanlarin, RAI tedavisi sonras1 ATI kullanan
ve kullanmayanlarin ve de RAI tedavisi sonras1 PTU ve MMI kullananlarin RAI tedavisi
sonrasi dtiroid olma siireleri benzerdi (p>0,05). Ayrica RAI tedavisi 6ncesi AT kullanan 39
GH hastanin RAI tedavisi sonras1 otiroid olma siiresi ortancast 3 (1-21) ay iken ATI
kullanmayan 2 hastanin ortancasi 2 (2-2) aydi. RAI tedavisi éncesi ATI kullanmayan sadece

2 GH hastas1 oldugu igin karsilagtirma yapilamadi (Tablo 4.8.).

Arastirma kapsaminda incelenen TA/TMNG hastalarinda; cinsiyete, sigara kullanma
durumuna, RAI tedavisi dncesi ve sonrast tiroid fonksiyon durumuna, TRAb diizeyine, ATI
kullanma durumu ile kullanilan ATI tiiriine gére RAI tedavisi sonrasi 6tiroid olma siiresinin

dagilim1 Tablo 4.9.’da sunulmustur.

TA/TMNG hastalarindan RAI tedavisi dncesi 6tiroid olanlarla hipertiroidi olanlar arasinda
RAI tedavisi sonrasi dtiroid olma siiresi agisindan istatistiksel olarak anlaml fark saptandi
(p<0,05). RAI tedavisi 6ncesi 6tiroid olan TA/TMNG hastalar hipertiroidi olanlardan RAI

tedavisi sonrasi anlamli olarak daha kisa siirede 6tiroid olmuslardi (Tablo 4.9.).

TA/TMNG hastalarindan RAI tedavisi dncesi ATI kullananlarla kullanmayanlar arasinda
RAI tedavisi sonrasi dtiroid olma siiresi agisindan istatistiksel olarak anlaml fark saptandi
(p<0,05). RAI tedavisi 6ncesi ATI kullanan TA/TMNG hastalar1 kullanmayanlardan RAI

tedavisi sonrasi anlamli olarak daha kisa siirede 6tiroid olmuslardi (Tablo 4.9.).

Diger taraftan TA/TMNG hastalarindan kadin ve erkeklerin, sigara kullanan ve
kullanmayanlarin, RAI tedavisi oncesi PTU ve MMI kullananlarin, RAI tedavisi sonras1 ATI
kullanan ve kullanmayanlarin; RAI tedavisi sonrast PTU ve MMI kullananlarin RAT tedavisi

sonrasi Otiroid olma siireleri benzerdi (p>0,05) (Tablo 4.9.).
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Tablo 4.9. TA/TMNG hastalarinda bazi demografik ve laboratuvar parametreleri, ATI
kullanimi durumlarina gore Gtiroid olma siireleri dagilimi

RAI Tedavisi Sonrasi1 Otiroid
Olma Siiresi (ay)

= *
TA/TMNG (n=97) n 229 Medyan p
(min-maks)
- Kadin 70 3,30+2,39 3(1-12)

Cinsiyet 0,417

Erkek 27 3,56+2,36 3 (1-12)
) Kullanmiyor 66 3,50+2,61 3(1-12)

Sigara 0,854
Kullaniyor 31 3,10£1,76 3(1-6)

RAI Tedavisi Oncesi Otiroid 21 2,48+1,66 2 (1-6)

Tiroid Fonksiyon o 0,028
Hipertiroidi 76 3,62+2.48 3(1-12)

Durumu

RAI Tedavisi Oncesi ATI  Kullanmanus 39 4,08+2,22 3(1-12) 0.001

Kullanma Durumu Kullanmus 58 2,90+2,37 2,5 (1-129 ’

RAI Tedavisi Oncesi PPU 28 3,14+2,43 3(1-12) 0315

Kullamilan ATI MMI 30 2,67+2,32 2 (1-12) ’

RAI Tedavisi Sonras1 ATI Kullanmanus 59 3,22+2,15 3(1-12) 0505

Kullanma Durumu Kullanmis 38 3,6142,69 3(1-12) ’

RAI Tedavisi Sonrasi PPU 16 3,75+2,86 3(1-12) 0.849

Kullamlan ATI MMI 22 3,50+2,61 3(1-12) ’

X: Ortalama; S: Standart sapma; TA/TMNG: Toksik adenom/Toksik multinodiiler guatr; RAI: Radyoaktif
iyot; TRAb: TSH reseptor antikoru; ATI: Antitiroid ilag; PTU: Propiltiyourasil; MMI: Metimazol
*Mann-Whitney U Testi

GH hastalarinin RAI tedavisi sonrasi &tiroid olma siiresi ile yaslari, bazi laboratuvar

degerleri ve klinik 6zellikleri arasindaki iliski Tablo 4.10.’da sunulmustur.

Arastirmaya dahil edilen GH hastalarinin RAI tedavisi sonrasi 6tiroid olma siiresi ile yaslari
ve RAI tedavisi 6ncesi TSH degerleri arasinda negatif yonde, orta diizeyde (sirastyla r= -
0,35, r=-0,32), RAI tedavisi dncesi ilag dozu arasinda pozitif yonde, orta diizeyde (r=0,40),
RAI tedavisi sonras1 AT kullanma siiresi arasinda ise pozitif yonde, giiclii diizeyde (r=0,75)
istatistiksel olarak anlamli iligki saptand1 (p<0,05) (Tablo 4.10.).
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Tablo 4.10. GH hastalarinin RAI tedavisi sonras1 &tiroid olma siiresi ile yaslari, bazi
laboratuvar degerleri ve klinik 6zellikleri arasindaki iliski

RAI Tedavisi Sonrasi Otiroid Olma

GH n Siiresi (ay)
r P

Yas (y1l) 41 -0,351 0,024
Tam Anindaki TSH (uIU/mL) 41 -0,006 0,971
RAI Tedavisi Oncesi TSH (uIU/mL) 41 -0,316 0,044
RAI Tedavisi Oncesi TRAD (U/L) 33 0,098 0,586
RAI Tedavisi Oncesi sT3 (pg/mL) 39 -0,045 0,787
RAI Tedavisi Oncesi sT4 (ng/dL) 40 0,076 0,640
RAI Tedavisi Oncesi Anti-TPO (1U/mL) 15 -0,200 0,476
RAI Tedavisi Oncesi Toplam Tiroid Hacmi

41 0,074 0,647
(ml)
RAI Tedavisi Oncesi RAIU 4. Saat Degeri

16 -0,161 0,551
(%)
RAI Tedavisi Oncesi RAIU 24. Saat Degeri

16 -0,063 0,817
(%)
RAI Tedavisi Oncesi Ila¢c Dozu (mg/giin) 39 0,405 0,011
RAI Tedavisi Oncesi ATI Kullanma Siiresi

39 -0,126 0,443
(ay)
RAI Tedavisinden Once ATI Birakma

39 -0,029 0,860

Siiresi (giin)
RAI Tedavisi Dozu (mCi) 41 0,117 0,468
RAI Tedavisinden Sonra ATI Ahncaya

22 0,204 0,363
Kadar Gegen Siire (giin)
RAI Tedavisi Sonras1 ATi Kullanma Siiresi
(@) 22 0,753 <0,001
ay

r: Korelasyon katsayisi; GH: Graves Hastaligi; RAI: Radyoaktif iyot; ATI: Antitiroid ilag; Anti-TPO:
Antitiroid peroksidaz antikor; TSH: Tiroid stimiilan hormon; sT3:Serbest triiyodotironin; sT4: Serbest
tiroksin; RAIU: Radyoaktif iyot uptake; mCi: Milicurie

GH hastalarinda RAT tedavisi sonrasi 6tiroid olma siiresi ile RAI tedavisinden sonra ATI

baslanincaya kadar gegen siire arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski saptanmadi

(p>0,05) (Tablo 4.10.).
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TA/TMNG hastalarmin RAI tedavisi sonrasi 6tiroid olma siiresi ile yaslari, bazi laboratuvar

degerleri ve klinik 6zellikleri arasindaki iligski Tablo 4.11.’de sunulmustur.

Arastirma kapsaminda incelenen TA/TMNG hastalarinin RAT tedavisi sonrasi 6tiroid olma
siiresi ile RAI tedavisi 6ncesi TSH degerleri arasinda negatif yonde, zayif diizeyde

istatistiksel olarak anlamli iligki saptand1 (r=-0,23, p<0,05) (Tablo 4.11.).

TA/TMNG hastalarinin RAI tedavisi sonras1 6tiroid olma siiresi ile RAI tedavisi ncesi
toplam tiroid hacmi arasinda pozitif yonde, orta diizeyde istatistiksel olarak anlamli iligki

saptand1 (r=0,27, p<0,05) (Tablo 4.11.).

TA/TMNG hastalarinin RAI tedavisi sonrasi 6tiroid olma siiresi ile RAI tedavisinden sonra
ATI alincaya kadar gegen siire arasinda pozitif yonde, orta diizeyde istatistiksel olarak

anlamli iliski saptandi (r=0,34, p<0,05) (Tablo 4.11.).

TA/TMNG hastalariin RAI tedavisi sonrasi 6tiroid olma siiresi ile RAI tedavisi sonrast ATI
kullanma siiresi arasinda pozitif yonde, giiclii diizeyde istatistiksel olarak anlamli iligki

saptand1 (r=0,68, p<0,05) (Tablo 4.11.).
Diger taraftan TA/TMNG hastalarinin RAI tedavisi sonras1 dtiroid olma siiresi ile RAI

tedavisinden 6nce ATI birakma siiresi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski

saptanmadi (p>0,05) (Tablo 4.11.).
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Tablo 4.11. TA/TMNG hastalarmin RAI tedavisi sonrasi 6tiroid olma siiresi ile yaslari, bazi
laboratuvar degerleri ve klinik 6zellikleri arasindaki iliski

RAI Tedavisi Sonrasi Otiroid Olma

TA/ITMNG n Siiresi (ay)
r p

Yas (y1l) 97 -0,004 0,968
Tam Anindaki TSH (uIU/mL) 97 -0,056 0,588
RAI Tedavisi Oncesi TSH (uIU/mL) 97 -0,229 0,024
RAI Tedavisi Oncesi sT3 (pg/mL) 70 0,111 0,359
RAI Tedavisi Oncesi sT4 (ng/dL) 85 0,034 0,755
RAI Tedavisi Oncesi Anti-TPO (1U/mL) 29 0,027 0,890
RAI Tedavisi Oncesi Toplam Tiroid Hacmi

97 0,271 0,007
(ml)
RAI Tedavisi Oncesi En Biiyiik Nodiil Cap1

97 0,194 0,057
(mm)
RAI Tedavisi Oncesi Ikinci Biiyiik Nodiil

55 0,040 0,773
Cap1 (mm)
RAI Tedavisi Oncesi Ugiincii Biiyiik Nodiil

15 0,058 0,838
Cap1 (mm)
RAI Tedavisi Oncesi RAIU 4. Saat Degeri

29 -0,317 0,094
(%)
RAI Tedavisi Oncesi RAIU 24. Saat Degeri

29 -0,330 0,081
(%)
RAI Tedavisi Oncesi fla¢ Dozu (mg/giin) 58 0,093 0,486
RAI Tedavisi Oncesi ATI Kullanma Siiresi

58 0,042 0,753
(ay)
RAI Tedavisinden Once ATI Birakma

58 0,020 0,883

Siiresi (giin)
RAI Tedavisi Dozu (mCi) 97 -0,009 0,928
RAI Tedavisinden Sonra ATI Alincaya

38 0,339 0,037
Kadar Gegen Siire (giin)
RAI Tedavisi Sonrasi ATi Kullanma Siiresi
@) 38 0,684 <0,001
ay

r: Korelasyon katsayisi;; TA/TMNG: Toksik adenom/Toksik multinodiiler guatr; RAI: Radyoaktif iyot; ATI:
Antitiroid ilag; Anti-TPO: Antitiroid peroksidaz antikor; TSH: Tiroid stimiilan hormon; ST3:Serbest
triiyodotironin; sT4: Serbest tiroksin; RAIU: Radyoaktif iyot uptake; mCi: Milicurie
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5. TARTISMA

Hipertiroidinin en sik sebepleri arasinda ilk sirada %80 oranla GH, ikinci olarak TMNG,
ticiinci olarak TA gelmektedir. GH, kadinlarda erkeklere gore 4-5 kat daha fazla
goriilmektedir (9). Bu ¢alismada incelenen 138 hastanin tani olarak %30’unda GH,

%70’inde TA ve TMNG; cinsiyet olarak %71 kadin (n=99), %29 erkek (n=39) saptanmuistir.

Hipertiroidi tanisiyla izlem yapilan hastalarda tedavi yonetiminde ATI, RAI ve cerrahi
tedaviler arasindaki se¢im; hastanin yasi, tanisi, ek hastaliklari, tedavi yarar/zarar ve maliyeti

g0z oniinde bulundurularak hekim ile hastanin ortak karar ile yapilmalidir.

RAI tedavisi GH tedavisinde ABD gibi iilkelerde ilk tedavi segenegi iken, GH vakalarmin
cogunun RAI tedavisi 6ncesi ATI aldig1 saptanmustir. Bu ¢alismada GH tedavisinde RAI

tedavisinin ilk tedavi segenegi olmadigi goriilmustiir.

2011-2016 yillar1 arasinda hipertiroidi tanistyla RAI tedavisi alan 210 hastanin taramasinin
yapildig1 bu calismada, RAI tedavisi alan hipertiroidi hastalarmimn ¢ogunlugunu TA/TMNG
hastalar1 olusturmaktadir. ikinci kez RAI tedavisi alan hastalarin cogunlugunu GH hastalar
olusturmaktadir. GH hastalarinin sayisinin ¢alismamizda daha az saptanmis olmasinin
nedenleri olarak; hastalarin se¢im kriterleri, RAI tedavisi agisindan bilgi yetersizligi, cerrahi

tedavi uygulanmast, yiiksek riskli hasta grubunda ATI tedavisi verilmesi diisiiniilebilir.

RAI tedavisinin kontrendikasyonlari arasinda orta-ciddi GO sayilmaktadir. Calismamizdaki
41 GH hastasmin 1 tanesinde RAI tedavisi éncesinde orta-ciddi GO saptanmis, RAI
tedavisinden 6nce steriod tedavisi almis ve takip bulgularinda gerileme gériildiigiinde RAI
tedavisi verilmis olup RAI tedavisi sonrasinda GO aktivitesinde artis goriilmemistir. Ayrica
1 GH hastasinda RAI tedavisi éncesinde GO saptanmamis iken, RAI tedavisinden 6 ay sonra

hafif GO saptanmis olup takip edilmektedir.

RAI tedavi karar1 alman hastalarda tedavi 6ncesinde ATI tedavisi verilebilmektedir. RAI
tedavisinden 6nce ATI tedavisini kesme siireci ile ilgili goriis birligi vardir (9). RAI
tedavisinden o6nce kullanilan ATI tedavisinin, RAI tedavisinin basarisizligimni
arttirabilecegini gosteren ¢alismalar bulunmaktadir (5, 7, 8, 40, 41). Bunun sebebi olarak
ATI’lerin, 1-131’in tiroid bezinde kalis siiresini kisalttiklar1 diisiiniilmektedir (44). Ancak
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RAI tedavisi sonrasinda ATI kullanimmin, RAI tedavisinden ne kadar siire sonra
baslanabilecegi konusu tartismalidir (1, 2, 9). Bu konuda yapilan bir meta-analizde ATI
tedavisinin RAI tedavisinden bir hafta nce ve sonrasinda kullaniminin tedavi basarisizligini
attirmakta oldugu ve hipotiroidi oranlarini disiirdiigii saptanmistir (6). Hollanda’da 16
merkezli yapilan retrospektif bir arastirmada RAI tedavisinden sonra 13 merkezin standart
bir tedavi protokolii uyguladigi, 2 merkezin ATI tedavisine sadece endikasyon durumunda
basladig1, 1 merkezin hi¢ ATI tedavisi baslamadig1 saptanmistir (45). Calismamizin ana
hedefi, bu noktadan yola ¢ikarak hastanemiz verilerinden RAI tedavisi sonras1 dénem ile

ilgili veri tabani olusturmak ve bulgularimizi giincel arastirmalarla karsilastirmak olmustur.

Calismamizda 41 GH hastasmin 39°u (%95,1), 97 TA/TMNG hastasinin 58’i (%59,8) RAI
tedavisi oncesi ATI tedavisi kullanmistir. RA] tedavisi sonras1 dénemde 41 GH hastasinin
22’sinde, 97 TA/TMNG hastasmin 38’inde ATI tedavisi kullanilmistir. Her iki grupta da
RAI tedavisi sonras1 ATI ihtiyacinin azaldig: gdzlenmistir. RAI éncesindeki ATI tedavisi
icin GH hastalarinda daha ¢ok PTU, TA/TMNG hastalarinda daha ¢ok MMI tedavisinin

secildigi gbzlenmistir.

RAI tedavisinden énce ATI tedavisinin yaklasik 1 hafta dnce kesilmesi 6nerilmektedir (9).
Calismamizda GH ve TA/TMNG hastalarinda ortanca 5 giin dnce tedavinin kesildigi
goriilmiistiir. RAI tedavisi sonrasinda ATI baslama siiresinin GH hastalarinda ortanca 5 giin,
TA/TMNG hastalarinda ortanca 7 giin oldugu saptanmistir. Her iki grupta da ortanca 3 ay

sonra Gtiroidinin saglandigi gorillmiistiir.

Otiroid olma siiresi iizerinde etki edebilecek faktdrler incelendiginde calismamizda
istatistiksel olarak anlamli elde ettigimiz sonuglar:
> GH hastalarinda yas arttikca ve RAI tedavisi 6ncesi TSH degeri normal seviyelere
yaklastikca, RAI tedavisi sonrasinda 6tiroid olma siiresi kisalmaktadir (p<0,05).
> GH hastalarinda RAI tedavisi oncesi ila¢ dozu ve RAI tedavisi sonrast ATI kullanma
siiresi arttikga, RAI tedavisi sonrasi &tiroid olma siiresi uzamaktadir (p<0,05).
» TA/TMNG hastalarinda RAI tedavisi oncesi TSH degeri normal seviyelere
yaklastikca, RAI tedavisi sonras1 8tiroid olma siiresi kisalmaktadir (p<0,05).
» TA/TMNG hastalarinda RAI tedavisi 6ncesi toplam tiroid hacmi ne kadar yiiksek

ise, RAI tedavisi sonrasi &tiroid olma siiresi uzamaktadir (p<0,05).
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> RAIl tedavisi sonras1 ATI baslama siiresi ve RAI tedavisi sonrast ATI kullanma siiresi

artikca, RAI tedavisi sonras1 &tiroid olma siiresi uzamaktadir (p<0,05).

Calismamizda her iki grupta da RAI tedavisi dncesi 6tiroid olmaya yakin TSH degerlerine
sahip hastalarin RAI tedavisi sonrasinda daha kisa siirede 6tiroid oldugu saptanmigtir. RAT
sonrasi ge¢ baslanan ATI tedavisinin calismamizda sayica fazla olan nodiiler grupta dtiroid
olma siiresi iizerine etkisi olumsuzdur. Bu ¢alismaya gére hem RAI tedavisi 6ncesi hem de
tedavisi sonrasi erken dénemde verilen ATI tedavisinin 6tiroidizme yardime1 olmast, Klinik

pratigi ve tedavi protokollerini etkileyebilecek bir bulgudur.

RAI tedavisi sonrasi erken dénemde ATI baslanmasmin tedavi etkinligini olumsuz
etkilememesi prospektif arastirmalarla dogrulanirsa; tirotoksikozda kétiilesme yoniinden

riskli hasta gruplarinda erken AT baslanmas1 konusundaki tereddiitleri kaldiracaktir.

Baska merkezlerde tani almis ve tedavi edilmis, sadece RAI tedavisi hizmetinden
yararlanmak icin merkezimize basvurmus 35 hastanin tan1 ve tedavi bilgilerine
ulasilamamustir. Ayrica RAI tedavisinden &nce hastanemize tan1 konulup tedavi edilen 27
hastanin, RAI tedavisi sonrasi verilerinin yetersiz olmasi nedeniyle calismamiza
alinmamistir. Bu 27 hastanin 17’sinde TA/TMNG, 10’unda GH saptanmistir. Dislanma
nedenleri g6z 6niinde bulunduruldugunda 2. kez RAI tedavisi almis 10 hastanin 8’inin GH

hastas1 oldugu gozlemlenmistir.

Caligmamizda hastalara korelasyon analizi uygulanmis olup; regresyon analizi, veri
dagilimmin ve degiskenlerin homojenitesinin uygun olmamasi nedeniyle yapilamamuistir.
Retrospektif tasarim ve takip siiresinin kisa olmasi arastirmanin sonuclarini etkilemis
olabilir, kisitlilik olarak dikkate alinabilir. Bu konuda prospektif, ¢ok sayida vaka ile uzun

siireli arastirmalar yapmak daha anlamli sonuglar verebilecektir.
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6. SONUC ve ONERILER

1. Hastanemize 2011-2016 yillar1 arasinda hipertiroidi ile bagvuran RAI tedavisi almis
138 hastanin RAI sonras1 ATI kullanim1 ve 6tiroid olma siireleri retrospektif olarak
incelendi. GH grubunda 41 hasta, TA/TMNG grubunda 97 hasta vardi. Hastalarin
%71°1 kadin (n=99), %29’u erkekti (n=39).

2. Her iki grupta da RAI tedavisi sonrast1 ATI ihtiyacinin azaldigi gozlendi. RAI
oncesinde segilen ATI tedavisi olarak GH hastalarinda daha ¢cok PTU, TA/TMNG
hastalarinda daha cok MMI tedavisinin secildigi goriildi.

3. Her iki grupta da ortanca 5 giin énce ATI tedavisinin kesildigi saptand1. RAI tedavisi
sonrasinda ATI baslama siiresi; GH hastalarinda ortanca 5 giin, TA/TMNG
hastalarinda ortanca 7 giin olarak saptandi.

4. Her iki grupta da ortanca 3 ay sonra Gtiroidinin saglandigr goriildii.

5. RAI tedavisi sonras1 gec baslanan ATI tedavisinin sayica fazla olan TA/TMNG
grubunda 6tiroid olma siiresi lizerine etkisinin olumsuz oldugu saptandi.

6. Literatiirde RAI tedavisi sonrast ATI kullanimu ile ilgili goriis birligi bulunmamasi
nedeniyle yaptigimiz bu ¢alismada; RAI tedavisi sonrasi erken donemde verilen ATI
tedavisinin Otiroid olma siiresini olumsuz etkilemeyebilecegini, duruma gore
kisaltabilecegini ortaya koymustur.

7. Bu konuda daha fazla vaka ile uzun siireli prospektif arastirmalar planlanmalidir;

sonuclar1 klinik pratigi etkileyebilecektir.
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