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Hipertiroidide I-131 Tedavisi
I-131 Therapy in Hyperthyroidism
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iyot-131 (I-131) tedavisi, hipertiroidinin  kesin tedavi
secenekleri arasinda uzun vyillardir kullanilan, etkin ve
glivenli bir alternatiftir. Bu derlemede; Graves hastaligi, toksik
adenom ve toksik multinodiler guatrda 1-131 tedavisinin
endikasyon ve kontrendikasyonlari, tedavi oncesi hazirlik/
degerlendirme basamaklari ile aktivite secimine iliskin
yaklasimlar ele alinmaktadir. Antitiroid ilaglar ve beta-
blokerlerin kullanimina deginilerek; gebelik ve emzirme,
diyaliz, Graves orbitopatisi ve pediatrik olgular gibi ozel
durumlarda dikkat edilmesi gereken noktalar mevcut kanitlar
ve kilavuz onerilerine dayanarak ozetlenmektedir. Ayrica
erken-gec yan etkiler, bunlarin yonetimi, radyasyon giivenligi
onerileri ve tedavi sonrasi izlem basliklarina yer verilmistir.
Anahtar Kelimeler: Hipertiroidi, 1-131 tedavisi, Graves
hastalig), toksik adenom, toksik multinodiiler guatr

Abstract

lodine-131 (I-131) therapy has been an effective and safe
alternative for many years among the definitive treatment
options for hyperthyroidism. This review discusses the
indications and contraindications of 1-131 therapy in Graves’
disease, toxic adenoma, and toxic multinodular goiter, as well
as pre-treatment preparation/evaluation steps and approaches
to activity selection. The use of antithyroid drugs and beta-
blockers is addressed, and points to consider in special
situations such as pregnancy and breastfeeding, dialysis,
Graves' orbitopathy, and pediatric cases are summarized
based on current evidence and guideline recommendations.
Furthermore, early and late side effects, their management,
radiation safety recommendations, and post-treatment
follow-up are covered.

Keywords: Hyperthyroidism, 1-131 therapy, Graves disease,
toxic adenoma, toxic multinodular goiter

Giris, Tarihce ve Etki Mekanizmasi

iyot-131 (1-131) tedavisi, modern tibbin en basarili
teranostik  uygulamalarindan  biri  olarak  kabul
edilmektedir (1,2,3). Radyoaktif iyodun tibbi kullanimr ilk
olarak 1936 yilinda Saul HertZ'in girisimleri ile glindeme
getirilmis; hipertiroidide ilk klinik tedavi uygulamasi ise
1941 yilinda gerceklestirilmistir (4). Takip eden 80 vyili
askin donemde, 1-131 tedavisi Graves hastaligi (GH), toksik
adenom (TA) ve toksik multinodiler guatrda (TMNG)
kesin tedavide etkin ve giivenli bir secenek olarak diinya
genelinde benimsenmistir (1,3,5,6).

I-131, viicutta besinlerle alinan stabil 1-127 ile ayni
metabolik yollari izler (3,5). Tiroid follikiiler hucreleri

icine alinan 1-131, organifikasyona ugrar ve tiroglobuline
baglanarak uzun sireli retansiyonu saglanir (3).
Bozunurken aciga cikan beta parcaciklar tiroid hiicre
DNA’sina dogrudan ve serbest radikaller tizerinden de
dolayli radyobiyolojik hasar olusturur (3).

Tanimlar ve Epidemiyoloji

Graves Hastaligi

GH, tiroid uyarici hormon (TSH) reseptoriine karsi
gelisen uyarici otoantikor varligina bagli hiperplazi ile
karakterize otoimmiin bir hastahktir (5,6). iyot yeterli
bolgelerde hipertiroidinin en sik nedenidir (5,6). Klinik
olarak genellikle asikar hipertiroidi tablosu ile kendini
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gosterir (5,6). Ekstratiroidal tutulum, ozellikle orbitopati
seklinde gortilebilmektedir (6,7,8).

Toksik Nodiiler Guatr

Toksik nodiler guatrda (TNG), otonom (TSH'dan
bagimsiz) hiperfonksiyon gosteren tiroid nodiillerinin
varligi mevcuttur (3,5). Terminolojik acidan tek otonom
hiperfonksiyone nodil varliginda tablo TA (toksik
soliter nodul) olarak adlandinhr; multinodiiler guatr
zemininde genellikle birden fazla otonom hiperfonksiyone
nodiliin eslik ettigi durum ise TMNG olarak tanimlanir.
Epidemiyolojik acidan, ozellikle iyot yetersiz bolgelerde
ve ileri yas gruplarinda toksik nodiler hastaliklara bagli
hipertiroidi daha sik izlenmektedir (5). Klinik olarak siklikla
subklinik hipertiroidi tablosu ile baslar; erken evrede T3
toksikozis gorilebilir (5). Tiroid otoantikorlari genellikle
negatiftir (5). Kardiyovaskiiler morbidite ve mortalitede
artis bu hasta grubunda énemli bir klinik sonuctur (9).

Endikasyonlar ve Kontrendikasyonlar

I-131 Tedavisinin Onerildigi Durumlar

GH’de 1-131 tedavisi, belirli klinik senaryolarda birinci
basamak tedavi olarak gicli bir sekilde onerilmektedir
(1,5,6). Antitiroid ilac (ATI) kullaniminin kontrendike
oldugu hastalarda veya ATi ile tiroid fonksiyonlarinin
kontrol edilemedigi durumlarda [-131 tedavisi oOne
ctkmaktadir (1,5,6). Yiiksek cerrahi risk tasiyan hastalarda
ve deneyimli tiroid cerrahina ulasilamayan durumlarda
I-131 tedavisi tercih edilebilmektedir (1,3,5). Rekiirren
hastalik durumunda; ATI kesildikten sonra hastalik niiks
etmisse veya suboptimal tiroidektomi sonrasi hastalik
devam ediyorsa, 1-131 tedavisi yine one cikmaktadir
(1,5,6). ATi tedavisine uyumsuz hastalar, kesin tedavi
isteyen ancak cerrahiden kacinan hastalar kendi tercihleri
de gozetilerek 1-131 tedavisine yonlendirilebilirler (1,5).
Gelecekte gebelik planlayan ve otiroidiyi strdirebilmek
icin yiiksek doz ATI gereksinimi olan kadinlarda; ayrica
komorbiditesi belirgin ya da beklenen yasam siiresi sinirh
yash hastalarda, 1-131 tedavisi uygun bir kesin tedavi
secenegi olarak one ¢citkmaktadir (1,5).

Toksik Nodiiler Guatrda Tedavi Yaklasimi

TA ve TMNG tedavisinde 1-131 ilk basamak tedavi
olarak dusinlebilir (1,3,5). ileri yastaki hastalarda;
kardiyovaskiiler,  serebrovaskiller ~ veya  pulmoner
komorbiditeler eslik ediyorsa, daha once boyun cerrahisi
gecirilmisse ya da boyun bolgesine radyoterapi oykdisi
varsa ve/veya deneyimli bir tiroid cerrahina erisim

mumkun degilse, I-131 tedavisi uygun bir secenek olarak
degerlendirilebilir (1,3,5).

Mutlak Kontrendikasyonlar

Gebelik, 1-131 tedavisi icin mutlak kontrendikasyondur
(1,2,3,5). 1-131 plasentadan serbestce gecer ve 10 ila 12.
haftadan itibaren fetal tiroid dokusunda iyot tutulumunun
baslamasi sonucu fetal hipotiroidizm, norogelisimsel
bozukluk ve konjenital anomalilere neden olabilir (1,5).
Emzirme doneminde RAI'nin siite gecmesi nedeni ile
I-131 tedavisi uygulanmamalidir (1,3,5).

Tiroid  kanseri  siphesinde  1-131  tedavisi
uygulanmamalidir (1,3,5). Stipheli nodiiller ince igne
aspirasyon biyopsisi ile degerlendirilmeli, malignite
dogrulanirsa hasta cerrahi tedaviye yonlendirilmelidir
(1,5). Bes yas alti cocuklarda uzun donem teorik malignite
riski en yiiksek seviyede oldugundan radyoaktif iyot (RAI)
kontrendikedir ve alternatif tedavi yontemleri tercih
edilmelidir (2,10).

Goreceli Kontrendikasyonlar

Seksen gram ve uzerindeki ¢ok buyuk guatrlarda
trakeoozefageal kompresyon ve buna bagl obstriiksiyon
riski artar (1,3). Bu nedenle ilk secenek genellikle
cerrahidir; ancak cerrahi uygulanamiyorsa, hastanin klinik
risk profiline gore yakin izlem altinda ve gerektiginde
yatinlarak 1-131 tedavisi dustnalebilir (1,3). Buyuk
TNG'de cerrahi on planda olmakla birlikte, 1-131 tedavisi
uygulanacaksa tekrarlayan dozlarin gerekebilecegi de goz
ontnde bulundurulmahdir (1,3).

Aktif, orta-siddetli Graves orbitopatisi (GO) varliginda
I-131 tedavisi GO’yu kotiilestirebileceginden dikkatli
olunmahdir (1,3,6,8). Oncelik cerrahi olmakla birlikte,
cerrahi uygulanamiyorsa steroid profilaksisi esliginde ve
detayli degerlendirme sonrasi I-131 verilebilir (1,3,8).

Bes-on vyas arasi cocuklarda 1-131 tedavisinden
kacinilmali ve valnizca cerrahi gercekci bir secenek
olmadiginda, istisnai ve secilmis olgularda, multidisipliner
ortak karar ile distnulmelidir (2,10). On yas usti ve
pubertal cocuklarda ise RAI kullanimina gland boyutu,
orbitopati aktivitesi ve diger klinik kontrendikasyonlar
dikkate alinarak karar verilmelidir (2).

Tedavi Oncesi Hazirhk ve Degerlendirme

Tedavi Oncesi Laboratuvar Degerlendirmesi
Tiroid fonksiyon testleri olarak TSH, serbest T4
(sT4) ve T3 dizeyleri mutlaka olcilmelidir (1,3,5). TSH




36

San ve ark. Hipertiroidide 1-131 Tedavisi

reseptor antikoru (TRAb) diizeyinin olcilmesi; GH
tanisini  desteklemek, tedavi yanitini izlemek, niiks
riskini ongormek ve GO agisindan risk degerlendirmesi
yapmak amaciyla onerilmektedir (1,3,11).  Tiroid
peroksidaz antikoru 6l¢timi otoimmdiin tiroid hastaliginin
degerlendirilmesinde yardimci olabilir (3).

ATi baslanmasi planlanan hastalarda tedavi 6ncesinde
tam kan sayimi ve karaciger fonksiyon testleri tedavi
oncesinde kontrol edilmelidir (1,5). Dogurganlik cagindaki
tiim kadinlarda I-131 tedavisinden 48-72 saat once serum
beta-hCG testi ile gebelik mutlaka dislanmalidir (1,3). Cok
erken gebelik stiiphesi olan durumlarda tedavi ertelenmeli
ve gebelik testi bir hafta sonra tekrarlanmalidir (1,3).

iyot iceren Maddelerin Kesilmesi

Tedavi oncesi iyot iceren maddelerin kesilmesi kritik
onem tasimaktadir (1,3). Amiodaron icin 3-6 ay veya daha
uzun bekleme siiresi 6nerilmektedir (1,3). Lipofilik iyotlu
kontrast maddeler icin 3-6 ay, suda cozinir ajanlar icin
6-8 hafta beklenmelidir (1,3). Topikal iyot dezenfektanlari
ve satiire potasyum iyodir veya Lugol soliisyonu icin 2-3
hafta, iyot iceren besin takviyeleri icin 7-10 giin bekleme
stiresi onerilmektedir (3). Bu stireler konusunda siiphe
varsa idrar iyot olctimu yapilabilir (1,3).

Diyet Onerileri

Hipertiroidi tedavisine ozel iyottan fakir diyet gerekli
degildir (1,3). Ancak tedavi oncesi en az bir hafta sureyle
iyotlu tuz kullanimindan kacinilmasi ve iyot acisindan
zengin gidalardan uzak durulmasi nerilmektedir (1,3).

Hasta Bilgilendirmesi ve Onam

Tedavi Oncesi hastaya hem sozli hem yazili olarak
kapsamli bilgi verilmelidir (1,3,5). I-131 tedavisinin amaci,
basari ve basarisizlik oranlari, hazirlik sireci, ilaglarin
kesilmesi, diyet onerileri ve gebelik ile emzirme konular
anlatilmahidir (1,3). Hastaya, olasi erken yan etkiler olarak
radyasyon tiroiditi, tirotoksikozun alevlenmesi, tiroidde
sislik-agr1 ve sialoadenit gelisebilecegi; gec donemde ise
hipotiroidi ortaya cikabilecegi ve T4 replasmanina ihtiyac
duyulabilecegi anlatilmahdir (1,3,12). Ayrica GO gelisimi
ya da mevcut GO'nun kotuilesmesi, dogurganhk tzerine
olasi etkiler ve kanser riski gibi konular da bilgilendirme
kapsaminda ele alinmalidir (1,3,13,14,15,16).
Radyasyondan korunma talimatlari detayli sekilde
anlatiilmali ve yazil tedavi onami alinmahdir (1,3,12).

Doz Belirleme Yaklasimlari

Tedavi Konseptleri: Fonksiyonel ve Ablatif Yaklasim

Glinimuzde GHde onerilen yaklasim ablatif doz
konseptidir (1,2,3). Bu konseptte amag, yiiksek dozlarla
hipertiroidiyi en yiiksek basari orani ile tedavi etmek
ve hipotiroidi gelistiginde de hemen T4 replasmani
baslamaktir (1,3). 200-300 Gray (Gy) hedef dozla ytlizde
%81 ila 88 basari orani elde edilmektedir (1,3). Ablatif
yaklasim, ytiksek kiir orani ve dusik persistans/niiks riski
ile one cikar. Tiroid hacmindeki azalmaya bagli olarak basi
semptomlarinda (dispne, disfaji) gerileme ve kozmetik
diizelme saglanabilir (1,2,3). Pediatrik hastalarda ise
radyasyonla hasarlanmis ancak canh kalan rezidi
tiroid dokusunun olasi malign transformasyon riskinin
azaltilmasi amaclanir (1,2,3).

Graves Hastaliginda Doz Belirleme

Ampirik sabit doz yaklasimi en kolay ve yaygin
kullanilan yontemlerdendir (1,3). GH'de cogu olguda 10-
15 milikiri (mCi) (370-555 MBq) araliginda sabit aktivite
tedavi icin yeterli olabilmektedir (1). Tiroid hacmi ve RAI
kinetigi (tutulum ve efektif yari omiir) dikkate alinmadan
sabit aktivite verilmesi, bazi hastalarda tedavi basarisi icin
gereken hedef dozun altinda kalinmasina veya gereksiz
yuksek dozlara cikilmasina yol acabilir (1,3). Bu nedenle
miimkiinse aktivitenin tiroid hacmi ve RAI kinetigine
gore bireysellestirilmesi [tam dozimetrik yaklasim veya
en azindan hacim+24. saat RAI tutulum (RAIU) temelli
ayarlama] onerilmektedir (3). GH'de ablatif yaklasim icin
200 Gy pratikte “minimum hedef doz”, 300 Gy ise hizli/
kalici etki, biiyiik gland veya siddetli hipertiroidi varliginda
tercih edilebilir (1,3).

Hacim+24. saat RAIU temelli pratik hesapta
uygulanacak aktivite su sekilde standardize edilmelidir:
Aktivite (MBq)~kxtiroid kiitlesi m(g)/24. saat RAIU’yu
(ondalik seklinde) (3,17). Hedef doza gore katsayilar
yaklasik olarak 200 Gy icin k~8, 300 Gy icin k=12 olarak
alinir (3,17). Bu yaklasimda 24. saat RAIU degerine bolme
zorunludur (3,17). RAIU olcimii yapilmamissa, tutulum/
kinetik parametreler hesaba katilamayacagindan aktivite
hesaplamasinda yalnizca tiroid kiitlesine dayanan pratik
katsayilar kullaniimalidir (3,17). Bu yaklasimda ayrica
“bolme” islemi uygulanmamalidir. Ornegin; 200 Gy icin
yaklasik 12xm, 300 Gy icin yaklasik 18xm katsayilari esas
ahinabilir (3,17). Tiroid kitlesi ultrasonografi ile hacim
tizerinden hesaplanir. Her bir lob icin en uzun cap A ve
lobun en genis kesitinde birbirine dik iki cap B ve C (cm)
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olculur. Lob hacmi V (mL)=0,479xAXBxC formiiliyle
hesaplanir (3,17). Pratikte tiroid kiitlesi m (g)=V (mL) kabul
edilerek sag ve sol lobun kitleleri toplanir (3,17).

Toksik Nodiiler Guatrda Doz Belirleme

TNG'de birincil hedef hipertiroidinin diizeltilmesi,
tercihen otiroidi saglanmasidir (1,3). ikincil hedef ise
otonom nodil hacminin azaltilmasidir (3). Hipotiroidi
gelisimi orani hastalik tipi, otonom nodiil disi parankimin
suipresyon derecesi ve takip stresine baghdir (3,13).

Ampirik sabit doz yaklasiminda TA ve TMNG icin 15-
20 mCi (555-740 MBq) kullaniimaktadir (3). Dozimetrik
yaklasimda TA icin otonom dokuya 300-400 Gy
hedeflenmektedir (3,17). TMNG'de ise otonom dokuya
150-300 Gy dozlar hedeflenirken, otonom dokunun
agirhigr hesaplanamiyorsa tiroid glandinin agirligi temel
alinarak 100-150 Gy dozlar verilebilir (3). TA'da 300-400
Gy dozlarda hipertiroidinin ortadan kaldirilma orani %80
uzeri, hipotiroidi orani ise %10-20 olarak bildirilmektedir
(3,17). Toksik nodiiler hastalik spektrumunda (TA+TMNG)
hipotiroidi riski hastalik tipine gore degisir: TAda
genellikle daha distikken, TMNG'de daha yiiksek ve genis
arahkta raporlanir (3,17).

Tedavi Prosediirii

Ayaktan ve Yatarak Tedavi Ayrimi

Ulkemizdeki diizenleyici cerceveye gore 1-131 ile
tedavi uygulayabilmek icin Nukleer Diizenleme Kurumu
(NDK) lisansi ve uygun radyasyon guvenligi altyapisi
gerekmektedir (12). Ayaktan/yatarak tedavi ayrimi, tek
basina “verilen aktivite” icin mutlak bir tist sinirdan ziyade
taburculuk olctitlerinin saglanip saglanamamasi ve klinik
risklerin yonetilebilirligine gore yapilir (12). Taburculuk
kararinda hastaya sozli ve yazili radyasyondan korunma
talimatlarinin verilmesi ve taburculuk aninda olctimlerle
belirlenen kriterlerin saglanmasi esastir; sayisal taburculuk
esikleri ve evde izolasyon ilkeleri NDK kilavuzunda
tanimlanmustir (12).

Klinik durum ve radyasyon givenligi birlikte
degerlendirildiginde  bazi  hastalarda RAI  sonrasi
yatarak izlem tercih edilebilir (1,3,12). Bu gruba; ciddi
komorbiditesi olanlar, kontrolsiiz/agir T3 tirotoksikozu
bulunan ve olasi tirotoksikoz alevlenmesini tolere
edemeyebilecek hastalar, belirgin trakeal darlk ya da cok
blytk guatr (>80 g) varhgi, acil miidahale gerektirebilecek
ek hastaliklari bulunan ileri yas olgular ve mesane/barsak

inkontinansi  nedeniyle kontaminasyon kontrolliniin

giclesebilecegi hastalar dahildir (1,3,12).

Tedavi Formu Secimi ve Uygulama

Tercih  edilen uygulama kapsul formu olup
kullanimi kolay ve kontaminasyon riski dustktir (1,3).
Parenteral beslenme ve yonetilemeyen kusma varlig
veya gastrointestinal emilim sorunu olan hastalarda
intravendz form kullanilabilir. Yutma glcluglinde sivi
form dustndlmelidir (3). Oral form uygulandiginda,
hizli absorbsiyon icin 1-131 tedavisinin aclik durumunda
verilmesi ve uygulamadan sonra 1-2 saat strduriilmesi
onerilmektedir (1,3). Tedavi sonrasi ilk 24 saat bol sivi
alimi ve stk miksiyon tesvik edilerek mesane radyasyon
maruziyeti azaltilmahdir (3).

Antitiroid ilaclar ve Radyoaktif iyot Tedavisi

Tedavi Oncesi Antitiroid ilag Kullanimi

Temel prensip olarak cerrahi ve 1-131 tedavisi oncesi
tirotoksikozun kontrol altina alinmasi, olasi komplikasyon
riskini azaltmak acisindan énemlidir (1,3,5). Ozellikle agir
hipertiroidi tablosu olanlarda, ileri yasta, kardiyovaskiiler/
serebrovaskiiler komorbiditesi bulunanlarda (6zellikle
aritmi ya da kalp yetersizligi), bobrek yetmezligi olanlarda
ve aktif GO varliginda, tedavi oncesinde hastanin klinik
acidan stabil hale getirilmesi 6nem tasir (1,3,5). Ancak
agir hipertiroidisi ve belirgin komorbiditesi bulunmayan,
genc ve semptomlarini iyi tolere eden hastalarda ATI
baslanmadan da dogrudan RAI tedavisine gegcilebilir (1,3).

Klinik uygulamada metimazol, cogu hastadailksecenek
ATi’dir (5,6). Propiltiyourasil ise ciddi hepatotoksisite riski
ve RAI etkinligini azaltabilme olasiligi nedeniyle genellikle
belirli 6zel durumlarla sinirlandirilir (6r. gebeligin ilk
trimesteri, tiroid firtinasi ya da metimazol intoleransi)
(5,18,19). ATi kesme/yeniden baslama zamanlamasi
kilavuzlar arasinda  degiskenlik  gosterebildiginden,
klinik risk (yas, komorbidite, tirotoksikoz siddeti)
ve RAIUyu dikkate alinarak bireysellestiriimelidir
(1,3,5,6). Metimazoliin RAI tedavisinden once kisa bir
stire icin kesilmesi onerilir; cogu kaynak 2-5 giin,
bazi kilavuzlar ise 3-7 giinii uygun aralik olarak belirtir
(1,3,5,6). RAI sonrasinda ise 3-7 giin icinde yeniden
baslanmasi, ozellikle yuksek riskli veya secilmis olgularda
tirotoksikoz alevlenmesi riskini azaltmak ve semptom
kontroltinu saglamak amaciyla degerlendirilebilir (1,3).
AT kesilmeden 1-131 uygulanmasi tedavi basarisini
dustrebilecegi icin genellikle rutin olarak onerilmez
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(5,6,18,19). Bu durumun “dozu artirarak telafi edilmesi”
de standart bir yaklasim degildir (3,18). Bununla birlikte,
ozellikle yash, kardiyopulmoner ek hastaligi olan ya da
agir T3 toksikoz tablosundaki secilmis hastalarda, risk-
yarar dengesi bireysel olarak degerlendirilerek bu secenek
dustnulebilir (3,18).

Beta Bloker Kullanimi

Beta-adrenerjik blokaj, orta-agir ve semptomatik
hipertiroidi kliniginde kullaniimalidir (1,3,5). Belirgin
tasikardi, tremor, anksiyete ve terleme gibi semptomlar
varsa beta-bloker tedavisi genellikle faydalidir (5).
Ozellikle kardiyak rezervi sinirli yasl hastalarda ve eslik
eden kardiyovaskiler hastalik varliginda (basta atriyal
fibrilasyon oykisi, kompanse kalp yetmezligi veya
hipertansiyon  bulunanlarda) beta-bloker kullanimi
onerilir (1,3,5). Tedavi Oncesi semptomatik hastalarda
baslanmali, tedavi sirasinda devam edilmeli ve tiroid
fonksiyonlari normale doénene kadar surdirialmelidir
(1,3,5). Propranolol, yiksek dozlarda periferde T4lin
T3’e dontsumini de baskilayabilmesi nedeniyle klinikte
sik tercih edilir (5). Ancak ozellikle bronkospastik astimi
olan hastalarda beta-blokerler genellikle kontrendikedir;
kalp hizi kontroliniin zorunlu oldugu ve hafif obstruktif
havayolu hastaligi bulunan secilmis olgularda nispeten
B1-selektif ajanlar dikkatle, pulmoner durum izlenerek
kullanilabilir (5). Bu durumda atenolol 25-100 mg/giin
(giinde 1-2 doz) seklinde kullanilabilir (5).

Ozel Durumlar

Gebelik, Emzirme ve Diyaliz Hastalarinda Tedavi

I-131 tedavisi sonrasinda, gebelik tiroid fonksiyonlari
stabil hale gelene kadar ertelenmelidir. Klinik uygulamada
genellikle en az 6 ay bekleme yaklasimi benimsenir (1,3,5).
Erkek hastalarda ise I-131 tedavisi sonrasi, spermatogenez
stiresi goz onuinde bulundurularak en az 3-4 ay sireyle
gebelik planlanmamasi onerilmektedir (1,5).

[-137'in siite gecmesi ve meme dokusunda tutulum
riski nedeniyle emzirme doneminde tedavi kontrendikedir
(1,3,5). Tedavi planlaniyorsa emzirme Onceden
sonlandiriilmali; meme dokusu tutulumunu azaltmak
amaciyla cogu merkezde en az 6 hafta (bazi kaynaklarda
daha uzun) ara verilmesi tercih edilir (3,5). 1-131 tedavisi
sonrasi emzirmeye yeniden baslanmamahdir (3,5).

Hemodiyaliz uygulanan hipertiroidi hastalarinda RAI
icin kilavuzlarda standart bir doz azaltim orani ya da tek
tip diyaliz zamanlamasi tanimlanmamistir; bu nedenle

aktivite secimi ve diyaliz plani olgu bazinda yapilmalidir
(5). Renal Kklirensin azalmasi 1-131 retansiyonunu
uzatabileceginden, ekstratiroidal (6zellikle kemik iligi/
tim vicut) absorbe edilen dozu sinirlamak énem tasir
(5). Radyasyon giivenligi, atik yonetimi ve kontaminasyon
kontrolti diyaliz Unitesi ile o©nceden planlanmali;
siirec ntikleer tip-nefroloji ve ilgili birimler arasinda
multidisipliner bicimde koordine edilmelidir (3,5).

Graves Orbitopatisi ve I-131 Tedavisi

1131 tedavisi, GO yeni gelisimi veya mevcut GO’nun
kotilesmesi acisindan risk artisi ile iliskili olabileceginden,
tedavi planlanan tiim hastalarda gz tutulumu aktivite
ve siddet (hafif/orta-agir/gormeyi tehdit eden) acisindan
degerlendirilmelidir ~ (3,8,16). Bu  degerlendirme,
RAI'nin  uygun hasta seciminde ve eslik eden
koruyucu yaklasimlarin planlanmasinda kritiktir (3,8).
inaktif GO veya klinik olarak belirgin goz bulgusu olmayan
secilmis olgularda 1-131 uygulanabilir; bu grupta rutin
steroid profilaksisi genellikle gerekli degildir (3,8). Aktif
GO varliginda ise karar risk katmanlamasiyla verilmelidir:
ozellikle aktif orta-agir ya da gormeyi tehdit eden GO’'da
[-131 ¢ogu durumda tercih edilmez; bu hastalarda
hipertiroidinin AT ile kontrolii ve/veya cerrahi gibi
alternatifler on plana cikar (3,8). I-1371'in secildigi aktif veya
yuksek riskli gruplarda steroid profilaksisi dustntlmelidir
(3,8). 1131 sonrasi GO gelisimi veya progresyonu acisindan
en onemli risk belirleyiciler arasinda sigara kullanimi,
yuksek TRAb diizeyi, mevcut veya gecirilmis GO oykiisi
ve |-131 sonrasi diizeltilmemis hipotiroidi yer alir (3,8,16).
Bu nedenle 1-131 planlanan hastalarda sigara birakma
mutlaka hedeflenmeli; 1-131 sonrasi donemde tiroid
fonksiyon bozuklugu gelisimi erken vyakalanip hizla
duzeltilerek otiroidi korunmalidir (3,8). GO agisindan riskli
kabul edilen hastalarda (6rn. sigara icen, TRAb yiiksek,
pre-eksistan GO bulunan) oral prednizon/prednizolon ile
profilaksi onerilir (3,8). Profilaksi semalari risk diizeyine
gore dizenlenir: disuk riskte daha dusiik doz ve daha
kisa azaltma; ytiksek riskte daha ytiksek baslangic dozu
ve daha uzun kademeli azaltma yaklasimi benimsenir
(3,8). Steroid baslanmasi/izlemi komorbiditeler (6zellikle
diyabet, osteoporoz, enfeksiyon riski) dikkate alinarak
bireysellestirilmelidir (3,8). Sigara, GO gelisimi ve
progresyonu acisindan en giiclu modifiye edilebilir risk
faktoridir; GO varhgindan bagimsiz olarak tiim Graves
hastalarina sigarayi birakmalar gticli bicimde onerilmeli
ve birakma destegine yonlendirilmelidir (3,8).
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Pediatrik Hastalar

Pediatrik GH'de ATi, en az 3 wyil siireyle birinci
basamak tedavi olarak onerilmekte; remisyon olasiligi
dusuk olgularda tedavi siiresi 5 yil veya daha uzun
tutulabilmektedir (2). 1-131 tedavisi ancak bu stire sonunda
remisyon saglanamadiginda veya AT kontrendikasyonu/
onemli yan etki durumunda degerlendirilmelidir (2).

Pediatrik GH'de 1-131 tedavisi, uzun dénem malignite
riskiyle ilgili kaygilar nedeniyle olgu bazinda ve dikkatli
bicimde degerlendirilmelidir (2). Genel yaklasim 5 yas
altindaki ¢ocuklarda RAI'den kacinmak; 5-10 yas grubunda
ise tedaviyi, cerrahinin uygun vya da uygulanabilir
olmadigi secilmis durumlarla sinirli tutmaktir (2). On yas
ve lizerindeki cocuklarda ise uygun olgularda yasa bagli
ek bir kontrendikasyon bildirilmemektedir (2).

Pediatrik hastada RAI uygulanacaksa hedef genellikle
komplet ablasyondur (2,10,20). Bu yaklasim, persistan/
niiks hastalik ve tekrar tedavi gereksinimini azaltmayi,
dolayisiyla tedaviye baglh olasi uzun donem riskleri en aza
indirmeyi amaglar (2). Uygulamada dozimetrik yaklasimin
tercih edildigi ve tiroid dokusunda en az 300 Gy absorbe
doz hedeflendigi bildirilmektedir (2). Pediyatrik hastalarda
ablatif amaclh 1-131 tedavisi sonrasinda, yaklasik 40 yila
varan uzun donem izlem verilerinde malignite gelisimi
veya dogurganlikla iliskili risk artisina dair ikna edici bir
kanit gosterilememistir (2,10,20).

Amiodaron Kaynakli Hipertiroidi

Amiodaron kaynakli tirotoksikozis (AIT), kardiyoloji
pratiginde sik kullanilan bu antiaritmik ilacin 6nemli
bir komplikasyonudur (5). Tip 1 AIT, iyot fazlaliginin
tetikledigi asiri tiroid hormonu senteziyle karakterizedir
ve genellikle altta yatan tiroid hastaligi (noduler guatr,
latent Graves) bulunanlarda goriiltir (5,21). Tip 2 AIT ise
amiodaronun direkt sitotoksik etkisiyle olusan destriiktif
tiroidittir ve oncesinde tiroid glandi saghkhdir (5,21).
Tip 1 AiT’de, amiodaronun iyot yiikii nedeniyle, tiroid
glandinda iyot tutulumu sikhkla dusiik oldugundan 1-131
tedavisinin etkinligi cogu hastada sinirli olup alternatif
tedaviler 6n plana cikmaktadir (5,21). iyot tutulumunun
yeterli diizeyde saptandig@l secilmis olgularda 1-131
tedavisi bireysel risk-yarar dengesi ile distnalebilir (5).
Tip 2 AiT'de steroid tedavisi tercih edilir (5,21). Karisik
formlarda kombine ATi ve steroid tedavisi uygulanir (5,21).

Subklinik Hipertiroidi

Subklinik hipertiroidi, serum TSH diizeyinin normalin
altinda oldugu ancak sT4 ve sT3 diizeylerinin normal
aralikta kaldigi bir durumdur (5,22). Tedavi karari,
TSH  supresyonunun derecesine, hastanin  vyasina,
kardiyovaskiiler risk faktorlerine ve kemik sagligina gore
bireysellestirilmelidir (1,5,22).

Grade 1 subklinik hipertiroidide (TSH 0,1-0,39
mlU/L) ¢cogu olguda oncelikli yaklasim izlemdir; tedavi
gereksinimi ise semptomlar ve eslik eden komorbiditeler
dikkate alinarak degerlendirilir (5). Grade 2 subklinik
hipertiroidi (TSH 0,17 mIU/L altinda) ise ozellikle 65 yas
ustti hastalarda, kardiyovaskiiler hastalik veya osteoporoz
varliginda tedavi edilmelidir (5,22).

I-131 tedavisi subklinik hipertiroidide etkili bir
secenektir. Tedavinin temel hedefi cogunlukla otiroidi
saglamak oldugundan, en az 150 Gy'yi temel alan
fonksiyonel doz vyaklasimi tercih edilebilir. Otonom
nodil varhginda nodiile yonelik selektif tedavi ile cevre
dokunun korunmasi hedeflenmelidir. Tedavi sonrasi
hipotiroidi gelisim orani asikar hipertiroidiye gore daha
dustk olmakla birlikte, uzun donem takip gereklidir (3).

Yan Etkiler ve Yonetimi

Erken Yan Etkiler

Tiroid lojunda sislik, boyun on kesiminde agri ve
rahatsizlik  gelisebilir; genellikle gecicidir (3). Hafif
olgularda tedavi gerekmez, agri varsa parasetamol veya
non-steroid anti-enflamatuvar ilaclar kullanilabilir, nadir
goriilen ciddi olgularda trakeal basi ve nefes darligi
gelisirse steroid tedavisi gerekebilir (1,3).

Tirotoksikoz ~ alevlenmesi,  radyasyon  tiroiditi
sonucu follikiiler hiicre hasari ve dolasima T3 ile T4
salinimi nedeniyle gelisir (1,3). Klinik olarak tasikardi,
atrival ~ fibrilasyon veya flutter, kardiyopulmoner
dekompanzasyon ve nadir olarak tiroid firtinasi gorilebilir
(1,3,5). Onleme stratejileri arasinda tedavi 6ncesi ATi ile
otiroidi saglanmasi, yiiksek riskli hastalarda beta-bloker
baslanmasi veya yatarak tedavi ve ilk 2 hafta yakin takip
yer almaktadir (1,3,5). Alevlenme gelisirse ATi'ler, beta-
bloker ve ciddi olgularda kortikosteroidler kullanilirken
tiroid firtinasi stiphesinde yogun bakim destegi saglanir
(1,3,5).

Hipertiroidi tedavisinde kullanilan tipik dozlarda (10-
20 mCi; 370-740 MBq) klinik olarak belirgin sialoadenit
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nadir gorilmektedir (3). Tukurtk bezinde gecici sislik,
lokal agri, agiz kurulugu ve tat bozuklugu gortilebilir (3).
Sialoadenit profilaksisi icin 24. saatten sonra tukirik
salgisini artirici onlemler uygulanabilir (3).

Gec Yan Etkiler

GH ablatif doz konseptinde hipotiroidi beklenmektedir
ve yan etki degil tedavi hedefi olarak kabul edilmektedir
(1,2,3). T4 replasmani kilogram basina 1,6 mikrogram
baslangic dozunda baslanir (65 yas tzeri daha dusik
dozlarda) ve TSH normal aralikta tutulur (5). Hipotiroidinin
GO’yu alevlendireceginden ivedi T4 replasman tedavisi
gerekmektedir (8,16).

Kanser riski acisindan, mevcut sistematik derlemeler
ve meta-analizler ile biyiik kohort calismalar, hipertiroidi
tedavisinde kullanilan klinik RAI aktivitelerinde toplam
kanser riskinde anlamli bir artis olduguna dair istatistiksel
olarak gticli bir kanit ortaya koymamaktadir (tiroid
kanseri harig) (14,15,23). Bununla birlikte, sinirli sayidaki
biuyik kohort calismasinda toplam verilen aktivite/
organ absorbe dozu ile solid kanser mortalitesi (6zellikle
meme kanseri) arasinda kiicik diizeyde bir doz-yanit
sinyali bildirilmistir; ancak mutlak risk artisi disuktir ve
cahismalarin gozlemsel tasarimi ile olasi karistirici etkenler
nedeniyle nedensellik yorumu temkinli yapiimahdir
(24,25).

Kadinlarda hipertiroidi icin uygulanan bu doz
arahginda RAI sonrasi gebeligin onerilen siire (genellikle
>6 ay) ertelendikten sonra planlanmasi halinde, gebelik
sonuclarinda olumsuzluk artist ya da cocuklarda
konjenital anomali sikhginda artis olduguna iliskin ikna
edici bir kanit bulunmamaktadir (1,3,26).

Radyasyon Giivenligi

Radyontiklit tedavisi goren hastalarin  taburcu
edilmesine iliskin kilavuza gore, ulkemizde 1-131
tedavisi sonrasi taburculuk karar; taburculuk aninda 1
m mesafeden olciilen doz hizi ve hastada kalan aktivite
gibi olcutler temel alinarak verilir (12). Mevzuatta, 1 m
doz hizinin <30 uSv/saat dizeyine dismesi taburculuk
icin esas esik olarak belirtilmistir; >30 uSv/saat olan
hastalarda ise uygun kosullarda bekletme/izolasyona
devam edilir (12). Ayrica mevzuatta, 800 MBq'e kadar
I-131 uygulanan hastalarda taburculuk icin hastada kalan
aktivitenin <600 MBq ve 1 m doz hizinin <30 uSv/saat
esiginin altina inmesi hedeflenir; daha distk aktivitelerde
ise kosullar uygunsa taburculuk daha erken mimkiin
olabilir (12). Uluslararasi Radyolojik Koruma Komisyonu

ve Uluslararasi Atom Enerjisi Ajansi dokiimanlarinda,
taburculuk kararlarinin bireysel risk degerlendirmesi ve
yakin cevreye doz kisitlar cercevesinde planlanmasina
iliskin uluslararasi prensipleri tanimlar (27,28).Taburculuk
sonrasinda amac, mesafeyi artirip temas siiresini azaltarak
basta kiclk cocuklar ve gebeler olmak tizere cevredeki
kisilerin radyasyon maruziyetini onlemek ya da en aza
indirmektir. Bu nedenle ilk hafta temas kisitlamalari daha
siki tutulur (12,27,28). Uygulanan aktiviteye gore uyarilar,
pratik oneriler ve giin bazl kisitlama streleri kilavuzda
ayrintili olarak tanimlanmistir (12,27,28).

Tedavi Sonrasi Takip

Tiroid Fonksiyon Testleri izlemi

Tiroid fonksiyon testleri, tedaviden 4-6 hafta sonra
baslanarak ilk 6 ayda 4-6 haftada bir tekrar seklinde ve
stabilizasyon sonrasi 6-12 aylik araliklarla yapiimali ve TSH
normalizasyonu takip edilmelidir (1,3,5). Uzun donemde
6-12 aylik araliklarla tiroid fonksiyon testlerine omiir boyu
devam edilmelidir (1,13). Hipotiroidi veya hipertiroidi
semptomlari gelisirse zamana bakilmaksizin hemen tiroid
fonksiyon testleri yapilmalidir (1,3).

Tedavi Basarisi, Basarisizlik ve Tekrar Tedavi
Yonetimi

Tedavi  basarisi,  hipertiroidinin  kontrol  altina
alinmasidir; GH'de cogu olguda hedef/ongorilen sonug
hipotiroidi gelismesi ve bunun levotiroksinle yonetilmesidir
(1,3,5). 1-131 tedavisinin basari orani etiyoloji ve uygulanan
aktiviteye gore degismektedir. Basarisizlik, 1-131 sonrasi
beklenen siirede hipertiroidinin diizelmemesi (persistans)
veya diizelme sonrasi yeniden ortaya ¢ikmasli (rekirrens)
olarak tanimlanir (3,5). 1-137'in klinik/biyokimyasal etkisi
cogu olguda 2-6 ay icinde belirginlestig§inden “basarisizlik”
karari icin genellikle en az 6 ay beklenir; erken donemde
(ozellikle ilk 3 ay) semptomatik veya biyokimyasal kontrol
gerekirse ATi'ler ile gecici kontrol saglanabilir (1,3,5,22).
Degerlendirme vyalniz TSH'ye dayandiriimamali; sT4 ve/
veya sT3 ile birlikte yorumlanmalidir. TSH baskili ancak
hormonlar normal ise (subklinik hipertiroidi) cogu olguda
hemen tekrar tedavi gerekmez; 3-6 ay sonra yeniden
degerlendirme uygundur (1,5,22).

Tekrar tedavi endikasyonu, ilk uygulamadan >6 ay
sonra devam eden asikar hipertiroidi (TSH baskili iken
sT4 ve/veya sT3 yiiksek) veya baslangicta yanit alindiktan
sonra gelisen rekirrenstir (1,3,5). Tekrar tedavi karari
oncesinde TFT'ler yenilenmeli; gland ve otonom nodiil
hacmi icin ultrasonografi yapilmali, gerekirse RAIU ve/
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veya sintigrafi ile RAI kinetigi ve fonksiyonel dagilim
yeniden degerlendirilmelidir (1,3,5). Graveste TRAb
ozellikle hastalik aktivitesi ve orbitopati riski acisindan
ek bilgi saglayabilir; TA/TMNG'de rutin degildir, Graves
stiphesi varsa istenir (1,3,5,8). Dusuik tutulum, iyot yiki
(iyotlu kontrast, amiodaron vh.) veya ilk tedavide disiik
aktivite gibi duzeltilebilir nedenler varsa mimkiinse
giderilmelidir (1,3,5).

Tedavi tekrarinda aktivite artisi
standart yuzde tanimli  olmadigindan  yaklasim
bireysellestirilmelidir; gerekirse dozimetrik planlama
yapilabilir (3). Alternatifler ATi’ler ile gecici/uzun siireli
tedavi veya cerrahidir; direncli olgular ya da tekrarlayan
basarisizlikta cerrahi secenek hasta ile gortsilmelidir
(1,5). Takip, ilk tedavi sonrasi izlem ilkeleriyle stirdtrultr
(1,3).

icin tek bir

Sonug

Hipertiroidi tedavisinde 1-131 radyonuklidi, uygun
hastalarda uzun yillardir kullanilan ve etkisi iyi bilinen
kesin tedavi seceneklerinden biridir. Cogu zaman
ayaktan uygulanabilmesi ve bircok hastada tek dozla
kalici kontrol saglayabilmesi onemli bir kolaylik saglar.
Uygun hasta secildiginde giivenli olup basari oranlar
yiiksektir; bu yoniiyle ATi veya cerrahiye pratik bir
alternatiftir. Alternatif tedavilerden hangisinin secilecegi
konusunda ise hastanin klinik durumu ve ek hastaliklarr,
tiroid bezinin buyiikligi, RAIU ve hasta tercihi birlikte
degerlendirilerek  belirlenmelidir.  Ozel durumlarda
ise kararin ilgili branslarla birlikte, ekip yaklasimiyla
verilmesi onemlidir.

Dipnotlar

Cikar Catismasi: Yazarlar tarafindan cikar catismasi
bildirilmemistir.
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