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PRIMENA RADIOJODIDA U TERAPIJI BENIGNIH BOLESTI §TITASTE ZLEZDE
(SA ISKUSTVOM CENTRA ZA NUKLEARNU MEDICINU KLINICKOG CENTRA
SRBIJE)

RADIOIODINE THERAPY IN BENIGN THYROID DISEASES: 50 YEAR
EXPERIENCE OF CENTRE FOR NUCLEAR MEDICINE OF THE CLINICAL
CENTRE OF SERBIA

Branislava Radovi¢
CENTAR ZA NUKLEARNU MEDICINE KLINICKOG CENTRA SRBUJE

Sazetak: Prve eksperimente na Stitastoj zlezdi zeceva izveli su Sol Herc i Artur Roberts radioizotopom
J128, 1937. godine, a ve¢ 1941. su 130J primenili u leenju zene sa hipertircozom. Najveci deo oralno unetog
radioaktivnog joda se apsorbuje u poCetnim delovima tankog creva, izluGuje se putem bubrega i fecesa, a pored
tireoideje, nakuplja se i u pljuvaénim Zlezdama, sluznici zeluca, horioidnom pleksusu, posteljici i Zlezdanom
tkivu dojke. Tireoidni klirens radiojodida je obrnuto srazmeran unosu stabilnog joda. Indikacije za terapijsku
primenu radiojodida su: Grejvs-Bazedovljeva bolest; Plamerova bolest, kao terapija izbora; netoksi¢na struma
kod pacijenata kod kojih hirurSka intervencija nosi prevelik rizik; subklini¢ka hipertireoza. Apsolutna
kontraindikacija za primenu radiojodida je trudnoca bolesnice, dojenje i spora akumulacija 131J. Za odredivanje
doze 131J koriste se metode koje se zasnivaju na procenjenoj masi tireoideje, sposobnosti da akumulira
radiojodid, vremenu njegovog zadrzavanja u $titastoj zlezdi. Preporucene terapijske doze se krecu od 60Gy do
400 Gy. Zeljeni efekat terapije je trajna hipotireoza. Najvazniji faktori koju uti¢u na radiojodidnu terapiju su:
uzrast, pol, veli¢ina tireoideje, koli¢ina unetog stabilnog joda, antitireoidni lekovi, kortikosteroidi, puSenje. U
Centru za nuklearnu medicinu Klini¢kog centra Srbije je pre 54 godine aplikovana prva terapijska doza radiojoda
za leCenje hipertireoze. Za to vreme leCeno je preko 5460 pacijenata. Povodom obelezavanja 50 godina
radiojodidne terapije u Srbiji evaluirano je 3027 pacijenata Centra za nuklearnu medicine KCS. NajviSe je bilo
zena sa Grejvs-Bazedovljevom bolesc¢u (1426). Posle godinu dana od aplikacije RJ, najveci broj pacijenata je bio
eutireoidan 1865 (61%).

Kljuéne re¢i:  radiojodid, terapija, benigne bolesti, Stitasta zlezda, Grejvs, struma.

Summary: Saul Hertz and Arthur Roberts performed first experiments on the thyroid gland of rabbits
using radioisotope 128J in 1937, and in 1941 they applied radioiodine to a female patient with hyperthyroidism.
A major part of the orally ingested radioactive iodine is absorbed in the initial portions of the small intestine.
Radioiodine is excreted by the kidneys and faeces, and is accumulated by salivary glands, gastric mucosa,
choroide plexus, placenta and breasts. Radioiodine thyroid uptake is inversely proportional to the intake of stable
iodine. The indications for radioiodine therapy in benign thyroid diseases are: failure after antithyroid drug
therapy in Graves-Basedow disease, in Plummer’s disease as the treatment of choice, in patients with nontoxic
goitre in whom surgery may be high risk, subclinical hyperthyroidism. Absolute contraindications for
radioiodine therapy are pregnancy, lactation and low radioiodine thyroid uptake. The dose calculation is based
on the estimated thyroid mass (volume), thyroid ability to accumulate radioiodine and the radioiodine retention
time in the thyroid. The recommended therapeutic doses range from 60Gy to 400Gy. Smaller doses (60Gy to
150Gy) are associated with more frequent recurrence. The higher doses are the most suitable for Plummer
disease treatment (up to 400Gy). Permanent hypothyroidism is considered as the desired effect of the 1311
therapy. The most important factors that influence the 1311 therapy are: age, sex, thyroid size, dietary iodine
intake, antithyroid drugs, corticosteroids, smoking. The first radioiodine therapy in benign thyroid disease in the
Centre for Nuclear Medicine of the Clinical Centre of Serbia was performed 54 years ago. More than 5,460
patients were treated during that period. On the occasion of the 50™ anniversary of radioiodine therapy, 3,027
patients of the Centre for Nuclear Medicine CCS were evaluated, mostly being women with Graves-Basedow
disease (1426). Nontoxic goitre was treated in 654 patients, Plummer’s disease in 576 patients and subclinical
hyperthyroidism in 96 patients. The largest number of the treated patients (1865 - 61%) were euthyroid one year
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after radioiodine treatment. The experience in radioiodine treatment of benign thyroid diseases in Centre for
Nuclear Medicine of Clinical Centre of Serbia, confirmed the effectiveness and safeness of 1311 therapy.
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ISTORIJSKI PODACI

Prica o radiojodidu pocinje jo§ 1934.
godine, kada je Enriko Fermi na Kraljevskom
Univerzitetu u Rimu pronasao novih 14 elemenata
jednostavnijim postupkom nego §to je do tada to
&inio bra¢ni par Zolio Kiri, a §to je objavljeno iste
godine u casopisu Nejcer. Jedan od tih novih
elemenata bio je J131. Danas poznajemo 37 izotopa
127J53, a izotopi 123J, 124J, 125J, 127], 129J,
131J su neki koji se koriste u medicinske svrhe [1,
2, 3].

Ideja da se radioaktivni jod upotrebi za
ispitivanje stitaste zlezde javila se 12. novembra
1936, za vreme svedanog rucka koji je na
harvardskom Medicinskom fakultetu uprilicio dr
Karl Kompton, predsednik Tehnoloskog instituta u
Masacusetsu (TIM). Tema skupa bila je ,,Sta fizika
moze da ucini za biologiju i medicinu”. Kada je
grupa lekara tom prilikom postavila pitanje o
radioizotopima joda, Kompton im je predocio
Fermijem rad. Jedan od prisutnih lekara bio je i Sol
Herc, upravnik Klinike za stitastu Zlezdu Opste
bolnice u Masacusetsu.

Sol Herc i Artur Roberts (fizicar TIM) su
prve eksperimente na Stitastoj Zlezdi zeCeva izveli
radioizotopom J128, koji ima poluvreme raspada od
25 minuta i malu aktivnost. Rezultate su objavili

krajem 1937. Bila je to prva studija o vezivanju
radiojodida u tireoideji. Pri eksperimentu je uoceno
da vezivanje radiojodida u tireoideji zavisi od
koli¢ine unetog stabilnog joda. 4. novembra 1940,
lekar i fizi¢ar, prvi put primenjuju ciklotronski
proizvod J130 u leCenju Zene Sa hipertireozom.
Njena tireoideja je po njihovoj proceni vezivala
80% radiojodida.

Herc je u maju 1941. na sastanku
americkog Drustva za klinicka istrazivanja
predstavio rezultate 8 osoba le¢enih izotopom J130.
Prose¢na aplikovana aktivnost je bila 144 MBq (55-
240 MBq), a, da bi izbegao pogubne efekte
tireotoksikoze, pacijentima je davao velike koli¢ine
stabilnog joda. Autori ove studije su 3 meseca posle
aplikacije radiojodida zakljuéili da je bilo i
izleCenih i neizleCenih pacijenata.

11. maja 1946, kad je rat ve¢ bio zavrsen,
zbog kojeg je morao da prekine svoj rad sa
radiojodidnom terapijom i pacijente ostavi svom
saradniku Cepmanu, Herc uspeva da objavi u
¢asopisu JAMA rezultate koji pokazuju da je od 29
leGenih pacijenata, 21 postao eutireoidan. Sli¢ne
rezultate kao i Hercove objavljuje u istom broju
istog ¢asopisa i Cepman. Jedina razlika je bila u
tome §to Cepman nije Kkoristio stabilni jod u
saniranju efekata postradiojodidne tireotoksikoze.

Slika 1. Originalna tabela dr Sola Herca sa prvih 29 pacijenata lecenih 131J (preuzeto sa
http://saulhertzmd.com/yahoo_site_admin/assets/docs/HistVignette__complete031.215110704.pdf).
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Komisija za Atomsku energiju Sjedinjenih
Drzava je posle Drugog svetskog rata dozvolila
upotrebu fisionih produkata u medicinske svrhe.
Posto se pokazalo da izotop131J) ima bolje fizicke
osobine, da ne nosi znadajniji rizik od sekundarnih
maligniteta i da je njegova proizvodnja jeftinija u
odnosu na proizvodnju 130J, upravnik Medicinskog
odeljenja Opste bolnice u Masacusecu, prof.
Hauard Minsk zauzima stav da je radioaktivni jod
najbolji lek za Grejvsovu bolest.

RADIOJODID U TIREOIDEJI
Tireoidni klirens joda je 50ml/min. Klirens
radiojodida je obrnuto srazmeran unosu stabilnog

joda. 90% oralno unetog radioaktivnog joda se u

prvom satu resorbuje u pocetnim delovima tankog

creva, a iz ekstracelularnih prostora se eliminise
akumulacijom u tireoideji i izlu¢ivanjem putem
bubrega. U distalnim tubulima Henleove petlje se

reapsorbuje 75%, te se mokrac¢om izlu¢i 40-70%, a

fecesom 10%. J131 se nakuplja u pljuvaénim

zlezdama, sluznici Zeluca, horioidnom pleksusu,
posteljici i zlezdanom tkivu dojke.
Veéi deo ciklotronski dobijenog joda je

izotop 130J, a svega 10% je 131J. Razlike u

fizickim osobinama ova dva terapijska izotopa joda

su sledece: 131J ima vreme poluraspada 8,04 dana,

a 130J 0,525 dana; oba izotopa emituju B Cesticu:

njen domet u vodi je kod 131J 2,2mm, a srednja

energija 0,191keV, dok B Cestica 130J ima domet
od 4,2 mm, a srednju energiju od 0,27MeV. Manja
energija zracenja, duzi poluzivot i manja prodornost

u tkivu (manje radijaciono razaranje tkiva) Cine

131J pogodnijim za terapijsku upotrebu [1, 4].
Benigne bolesti stitaste zlezde koje se danas

lece radiojodidom su:

— Grejvs-Bazedovljeva (GB) bolest (difuzna
toksi¢na autoimuna struma);

— Plamerova bolest (jedan ili vise
hipersekretujuc¢ih autonomnih fokusa);

— netoksi¢na struma;

—  subklinicka hipertireoza (biohemijski
definisana kao perzistentno nizak nivo TSH uz
normalne nivoe T4 i T3 u krvi).

Indikacije za terapijsku primenu radiojodida su:

— GB bolest, kod koje nije postignuta trajna
remisija  godinu  dana  posle leenja
antitireoidnim lekovima;

— Plamerova bolest — ovo je terapija izbora jer
primena antitireoidnih lekova nema efekta;

— netoksi¢na struma, ako pacijent ima tegobe kao
§to su dispnea ili disfagija, a hirurska
intervencija nosi prevelik rizik;

— subklini¢ka hipertireoza moze biti jedna od
indikacija s obzirom da ovi pacijenti imaju

Www.tmg.org.rs

poveéan rizik od atrijalne fibrilacije i smrti
uzrokovane kardiovaskularnim dogadajem. Zato
postoji opsta saglasnost (potekla iz USA) da bi
leéenje radiojodidom trebalo razmotriti kod
ovakvih pacijenata.

Apsolutne kontraindikacije za primenu
radiojodida su trudnoca bolesnice, dojenje i spora
akumulacija 131J. Relativne kontraindikacije su
veliki ¢vorovi ili velika struma. lako postoji strah
da ¢e edem tireoideje, koji se desava prvog dana od
aplikacije radiojodida, dovesti do ugusenja, to se u
praksi nije dogodilo ¢ak ni kod velikih
multinodoznih retrosternalnih struma. Zato je
veli¢ina zlezde relativna kontraindikacija.

Kada se govori o leku, uvek se postavlja
pitanje odgovaraju¢e doze za postizanje zeljenog
terapijskog efekta. Doza, u fizickom smislu, jeste
koli¢ina energije koju apsorbuje jedinica mase (J/kg

=Qy).
D. kAZnIEI¢|
m

D — doza,

A — aktivnost 131J,

NiEi — broj Cestica sa energijom Ei koja se emituje
po nuklearnoj tranziciji,

m — masa tireoideje,

¢i — frakcija energije apsorbovana u mm.

Za odredivanje doze 131) se Kkoriste
metode koje se zashivaju na procenjenoj masi
tireoideje, na njenoj sposobnosti da akumulira
radiojodid, kao i na vremenu njegovog zadrzavanja
u Stitastoj zlezdi. U upotrebi su Marineli-Kvimbijev
metod, metod interne radijacione doze, metod
Internacionalne komisije za radiolosku zastitu.

Marinelijev metod je najées¢e i najduze
koris¢en metod, dok se danas savetuje
izraGunavanje aplikovane doze metodom
Internacionalne komisije za radiolosku zastitu.

Marinelijeva formula:

D(MBq)m(g )24.67
RAIU max (%)EffT1/2

1311[A] =

A — aktivnost 131J,

D - doza ciljnog tkiva,

m — masa tireoideje,

RAIU — brzina akumulacija 131J u tireoideji,

Eff T1/2 — efektivni poluZivot J131u Zlezdi.
Formula koju za radunanje aktivnosti za

datu dozu preporucuje Evropska asocijacija

nuklearne medicine (EANM) jeste [5]:
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A[MBq]:%.M

J'Rlu(t)dt

A — aktivnost 131J,

F — faktor konverzije,

M — masa tireoideje,

D - doza za ciljno tkivo,

RIU — brzina akumulacija 131J u tireoideji.

Postojanje brojnih nacina za izracunavanje
adekvatne doze radiojodida kao leka ukazuje da jos
uvek ne postoji idealan na¢in. Dosadasnji pristupi
su manjkavi zbog neopravdanog ocekivanja da su
masa tireoideje i njena sposobnost da veze i zadrzi
131J jedine veli¢ine koje uti¢u na dozu. Bez obzira
na aplikovanu dozu, leceni pacijenti ipak, na kraju,
postanu hipotireoidni. Zato se kao krajnji cilj
terapije ne postavlja eutirecidno stanje, veé
hipotireoidizam koji se kontrolise preparatima
levotiroksina. Hipotireozu je lakSe lediti nego
tireotoksikozu izazvanu navedenim entitetima.

Pri ovakvim naéinima ra¢unanja terapijske
doze (aktivnosti), radijacioni rizik od apsorbovane
doze je ipak precenjen, $to u krajnjem slu¢aju moze
da dovede do aplikacije manje doze nego §to je
pacijentu neophodno za izleCenje. Postoje dva
koncepta odredivanja kona¢ne doze: koncept
ablativne (,.fiksne”) doze i koncept ,,individualne”
doze. Vecita je dilema koji je od njih bolji.

Koncept ablativne doze preporucuje dozu
od 250Gy koja u 90% le¢enih pacijenata dovodi do
eutireoze ili hipotireoze. Doze od 60Gy do 150Gy
daju velik procenat eutireoidnin stanja, ali i
povecan broj osoba koje zahtevaju aplikaciju nove
doze. Kod pacijenata sa GB boles¢u, narodito kod
onih koji su razvili i tireoidnu orbitopatiju,
preporucuje se doza od 300Gy koja brzo destruiSe
tireoideju i uvodi pacijenta u hipotireoidno stanje.
Za pacijente sa autonomnim toksi¢nim ¢vorom
preporucuju se doze od 300Gy do 400Gy s kojim je
uspesnost terapije i do 90%.

Koncept ,,individualne ” doze
podrazumeva odredivanje aktivnosti 131J za
svakog pacijenta ponaosob [6]. Studija Pitersa i dr.
je pokazala da su kod individualno racunatih
aktivnosti 131J pacijenti primali doze od 50Gy do
150Gy, iako je aktivnost ra¢unata da se postigne
doza od 100Gy. Srednja primljena doza je bila
119Gy. Terapija je bila ,ravnomernije” uspesna
(hipotireoza) u grupi ovakvih GB bolesnika, u
odnosu na masu tireoideje. Pacijenti kojima je bila
namenjena ,,fiksna” aktivnost od 555MBq primili
su srednju dozu od 208Gy. Terapija je u ovoj grupi
bolesnika bila uspesnija kod osoba sa manjom

zlezdom. Autori, ipak, zaklju¢uju da ni ,,fiksna” ni
mindividualna” doza ne eliminisSu GB na
zadovoljavajuéi nacin, ali zagovaraju upotrebu
individualne doze. Poredenje terapijskog uspeha
razli¢itih fiksnih doza nije pokazalo statisticki
znadajnu razliku medu njima [7, 8].

Ne postoji idealan test koji moze da
predvidi  klinicki odgovor na  ozralivanje,
ukljuc¢ujuc¢i i ono koje poti¢e od 131J. Efekat na
tireocite proizvode B Cestice koje prelazeci put od
1-2mm u tkivu i o$te¢uju ne samo hromozome
tireocita, ve¢ i drugih celija. Pokazalo se da
aktivnosti od 111MBg/kg do 2,037GBg/kg tkiva
izazivaju sledee radijacione efekte: prvog dana
uocljiv je periglandularni edem sa infiltracijom
limfocitima, polimorfonuklearnim éelijama i mast
¢elijama. Drugog dana Stitasta zlezda postaje
eozinofilna masa sa prepoznatljivim folikulima
samo u perifernim delovima, a treceg dana prisutna
dolazi do potpune destrukcije tireoideje. Ove
oste¢ene Celije se vremenom elimini$u, a potpun
oporavak od B Cesticnog zratenja 131J) se postize
posle 24 meseca [9]. Interesantno je da upotreba
nekih supstanci, kao $to je ekstrakt ginkobilobe,
neutraliSe genotoksi¢ni efekat 131J kod pacijenata
sa GB bolesc¢u i pri tom ne remeti klini¢ki ishod.

Radiojodidna  terapija  dovodi do
ireparabilnog ostecenja DNK i inicira destruktivne
procese u tkivu Stitaste zlezde koji na kraju dovode
do klini¢kog cilja: smanjenja tireoidne funkcije i/ili
njene veli¢ine. Dugo vremena posle terapije
histoloski se nalaze adenomatozni ¢&vorovi sa
cistiénim promenama (promene na oksifilnim
¢elijama), kao i razli¢it stepen hroni¢nog
tireoiditisa.

Tireoidna o$amucenost (thyroid stunning)
je fenomen pri kojem je preuzimanje radiojodida
Stitastom Zlezdom smanjeno zbog prethodnog
ozraéivanja jonizujuéim zracenjem. Ovaj fenomen
se javlja u vezi sa smanjenim nivoom natrijum-
jodidnog simportera (NIS) i sa znacima prekida
¢elijskog ciklusa. Pojava je primecena i pri veoma
malim ozra¢ivanjima (0,15Gy), odnosno zavisi od
vrste radioizotopa i doze ozradivanja i nije vezana
za Celijsku smrt. Interesantno je da spoljnje
ozraCivanje povecava nakupljanje radiojodida u
zavisnosti od doze, bez obzira na usporenu ¢elijsku
proliferaciju koja se pri tom deSava. Efekat
,,oSamucenosti” tireoideje ima znacaja i kod terapije
benignih bolesti Stitaste Zzlezde, naro€ito pri
ponavljanjima aplikacija doza u GB bolest jer se
javlja i pri malim dozama ozracivanja. U toku prvih
sati posle prve aplikacije terapijskog radiojodida
zapoCinje ,,samooSamucivanje”, koje moze biti
odlozeno i do 2 dana, a pojacava se u sledece 3 do 4

WWw.tmg.org.rs
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nedelje, i, ¢ini se, sasvim nestaje posle Cetiri nedelje
od primene radiojodidne terapije [1].

Efekti radiojodidne terapije se procenjuju
merenjem nivoa TSH i slobodne frakcije T4 u krvi,
najranije posle 2 nedelje, a optimalno posle 2
meseca od primene 131J [6]. Test brzine
akumulacije radiojodida u Stitastoj zlezdi, takode,
moze da se koristi za procenu efekta terapije kod
osoba sa toksi¢nim adenomom. U ovom slucaju,
popravljaju se inicijalno niske vrednosti testa i
dostizu vrednosti fizioloskog opsega.

Danas se trajna hipotireoza smatra
zeljenim efektom terapije kod svih bolesnika
leCenih radiojodidom. Ona se deSava razli¢itom
brzinom, kod razli¢itih osoba (u prvim mesecima
posle aplikacija 1317 ili za 5, 10 ili viSe godina), ali
se desi kod svih leCenih osoba. U meduvremenu
leCene osobe su eutireoidne.

U 3% do 20% slucajeva javlja se prolazna
hipotreoza, definisana kao porast serumskog nivoa
TSH i/ili nizak nivo tireoidnih hormona. Tesko ju je
predvideti, ¢eS¢a je kod pacijenata kod kojih je
brzina akumulacije posle 2 sata bila ve¢a od 70%, a
vrlo je retka kod pacijenata le¢enih dozama ve¢im
od 370MBqg. Ako je TSH na prvoj postterapijskoj
kontroli ve¢i od 45mlJ/L, malo je verovatno da je
hipotireoza prolazna.

Mehanizmi nastanka prolazne hipotireoze
su nejasni: ili je re¢ o imunoloskom odgovoru, ili se
radi o smanjenom broju funkcijskih tireocita. Kada
se hipotireoza javi posle radijodidne terapije kod
tireotoksi¢nog adenoma, malo je verovatno da je
prolazna, te se supstituciona terapija preparatima
levotiroksina moze uvesti bez odlaganja.

DA LI RADIOJODIDNA TERAPIJA IMA
NEZELJENE EFEKTE?

Nezeljeni postterapijski efekti se mogu
javiti u vezi sa funkcijom tireoideje, sa njenom
veli¢inom, kao imunoloski odgovor, i kao posledica
ekstratireoidnog ozracivanja.

Studija sa 7209 hipertireoidnih pacijenata,
koji su leceni radioaktivnim jodom izmedu 1950. i
1989, pokazala je povecanu smrtnost  zbog
tireoidnih, kardiovaskularnih i cerebrovaskularnih
bolesti, kao i pojavu preloma kostiju u prvoj godini
po terapiji. Druga studija je pokazala povecanu
smrtnost od kardiovaskularnih bolesti za 12%, a
takav trend se nastavio i slede¢ih 35 godina. Ostaje,
ipak, nejasno da li je takav trend posledica
preegzistiraju¢e  tireoidne  bolesti ili  same
radiojodidne terapije [10, 11].

Stopa izlecenja radiojodidnom terapijom je
obrnuto srazmerna dvadesetcCetvorocasovnoj
fiksaciji. Ovo se objasnjava brzim obrtom joda u
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hipermetabolickim tireocitima: ovakvi tireociti
proizvode vecu koli¢inu vodonik-peroksida (H,0,)
koja je neophodna za sintezu tireoidnih hormona.
Smanjenje  tireocitnog  metabolizma  menja
intracelijsku ravnotezu izmedu stvaranja slobodnih
radikala i odbrane od istih, $to &ini da tireocit
postane radiosenzitivniji.

FAKTORI KOJI UTICU NA RADIOJODIDNU
TERAPIJU

Uzrast i pol

Ne moze se sa sigurno$éu proceniti uticaj
uzrasta i pola na RJ terapiju. Postoje podaci koji
ukazuju da je decdja tireoideja radiorezistentnija u
odnosu na adultnu §titastu zlezdu. S druge strane,
studije ukazuju na obrnutu povezanost uzrasta i
ishoda terapije, podrzavaju¢i misljenje da je mlada
tireoideja radiosenzitivnija. Muski pol je povezan
sa gorim ishodom terapije, dok se postterapijska
hipotireoza cesce javlja kod Zena.

Veli¢ina Stitaste Zlezde

Preterapijska veli¢ina tireoideje moze da
bude nezavisan prediktor uspeha RJ terapije.
Studije uglavnom potvrduju obrnutu povezanost
izmedu preterapijske veli¢ine (zapremine Zlezde) i
postterapijskog smanjena iste. Rad Muru-Netoa i
dr. je pokazao da je terapija kod zlezde od 62g i
manjih, oko 7 puta uspesnija nego u veéih Zlezda
[1, 12].

Tireoidna antitela

Antireceptorska-TSH antitela su visoko
specificni i senzitivni marker GB bolesti. Neke
studije  su  pokazale  povezanost  pojave
postterapijske  hipotireoze sa  postterapijskim
porastom ovih i antitiroidno-stimuli§ucih antitela.

Kortikosteroidi

Kortikosteroidi  u  velikim  dozama
smanjuju poluzivot 131J, te mogu da oslabe efekte
terapije.

Antitireoidni lekovi

Metaanaliza 14 randomiziranih klini¢kih
studija je potvrdila da upotreba antitireoidnih
lekova (ATL) smanjuje terapijske efekte
radiojodida, bez obzira u kom periodu se
primenjivala: pre RJ terapije, za vreme ili posle RJ
terapije. Takode se pokazalo da je rizik od
hipotireoze smanjen ako se ATL daju za vreme ili
posle aplikacije J131. Ovi lekovi utiCu na
biokinetiku J131 i ne bi trebalo zanemariti ovu
¢injenicu ako ne Zelimo da bolesnik primi manju
dozu nego $to je potrebno za njegovo izlecenje.
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Prekid terapije ATL 2 dana pre aplikacije J131
povecava primljenu dozu za 50% jer povecéava
»fiksaciju” i produzava radiojodni poluzivot.
Biokinetika 131J u tireoideji je, zbog prisustva
ATL, nepredvidljiva, a samim tim i efekti
radiojodidne terapije. ATL, blokiranjem
organifikacije joda, menjaju veli¢inu folikulskog
epitela, veli¢inu samog folikula, te na taj naéin
uti¢u i na efekte terapije. Neke studije pokazuju da
PTU ima dugotrajniji radioprotektivni efekat u
odnosu na metimazol (¢ak i do 55 dana, po jednom
istrazivanju). Pokazalo se, takode, i da vreme bez
ATL dobro korelira sa stopom izleCenja
radijodidom.

Lec¢enje multinodularne toksi¢ne strume
AT lekovima povecava rizik od postterapijskog
hipotireoidizma zbog ,,fenomena krade” (steal
phenomena) jer lek wutice samo na zdravo
perinodularno tkivo stitnjace.

Pusenje

Dobro je poznata povezanost pusenja sa
bolestima S§titaste Zlezde. Pusa¢i imaju 3,3 puta
veéu Sansu da razviju GB bolest u odnosu na
nepusace. Sa prestankom pusSenja nestaje i ovaj
rizik. PuSenje povecava i rizik od TO (tireoidne
orbitopatije), nezavisno od rizika koji za TO nosi
sama GB bolest. Zato se kod ovakvih bolesnika pre
RJ terapije  zapoCinje preventivna terapija
kortikosteroidima. Pusenje nosi i povecan rizik od
strume u oblastima siroma$nim jodom. U oblastima
sa dovoljnom koli¢inom joda, ovakav rizik ne
postoji. Ne zna se kako pusenje uti¢e na izleenje
radiojodidom, niti kako uti¢e na smanjenje tireocita
kod netoksiénih struma [1].

Drugi faktori

Litijum blokira oslobadanje joda iz
tireoideje, smanjuje sintezu tireoidnih hormona i
povecéava poluzivot 131J u Stitastoj zlezdi. Ovo je
idealna situacija za RJ terapiju jer se povecava
radijaciona doza, a smanjuju efekti postterapijske
tireotoksikoze.

Rekombinantni  humani TSH znacajno
stimuli$e tireocite i unos joda, poveéavajuci broj
natrijum-jodnog simportera na njihovoj bazalnoj
membrani. Primena rhTSH ima mnogo veci znacaj
u postoperativnoj evaluaciji  pacijenata sa
diferentovanim karcinomom Stitaste Zlezde, nego
kod RJ terapije benignih tireoidnih bolesti.

Diuretici stimuliSu izluc¢ivanje brojnih
minerala, pa i joda. Ovo bi moglo poboljsati
»fiksaciju” RJ u tireoideji jer se smanjuje put
stabilnog joda u organizmu. Ipak, diuretici se ne

koriste za poboljsanje RIJ terapije, ni kod
karcinomskih, ni kod benignih tiroidnih bolesti.

PRIMENA RADOJODIDA U CENTRU ZA
NUKLEARNU MEDICINU KLINICKOG
CENTRA SRBIJE

Lecenje benignih tireoidnih bolesti je u
Srbiji pocelo pre 54 godine. Za to vreme leceno je
vise od 5460 pacijenata. Nacin aplikacije 131J se
nije menjao do danas, a blisko sledi principe koje je
postavio Sol Herc.

Najvedi broj od 3027 pacijenata Centra za
nuklearnu medicinu KCS, evaluiranin povodom
proslave 50 godina nuklearne medicine u Srbiji,
jesu Zene sa GB bole$¢u, njih 1426. Od 477
muskaraca, od GB je le¢eno 275. Od toksi¢nog
adenoma je leCeno 576 osoba, 474 zene i 102
muskarca; od strume, 654 osoba, 563 Zene i 91
muskarac. 96 pacijenata je leeno radiojodidom iz
»drugih” razloga, kao §to je subklinicka
hipertireoza. Samo jednu dozu u toku lecenja
primilo je 2045 Zena, odnosno 505 muskaraca, a sa
dve i viSe doza le¢eno je 355 zena, odnosno 122
muskarca. Hipertireoza je kod Zzena trajala u
proseku 4,9 godina, a kod muskaraca 4,2 godine,
pre nego su primili 131J.

Kona¢na odluka lekara (specijaliste
nuklearne medicine) da se aplikuje terapijski
radiojodid donosi se na oshovu testa brzine
akumulacije  radiojodida u Stitasto]  zlezdi.
Prethodno pripremljen pacijent per 0s unosi
kapsulu ili rastvor J131 u aktivnosti od 1,85MBq.
Pacijent se priprema na slede¢i nac¢in: obustavi se
terapija ATL (tiamazol ili propiltiouracil) na dve
nedelje pred planiranu aplikaciju radiojoda. Osigura
se da pacijent namirnicama ne unese preveliku
koli¢inu stabilnog joda (stabilnog joda ima u
ekscesu u mineralnim vodama (,,Minakva™),
orahovaci, zelenim oras¢i¢ima potopljenim u medu,
aroniji, u lekovima kao sto je amjodaron hlorid, u
antisepticima (polivinilpirolidon jod), u radioloskim
kontrastnim sredstvima). Koli¢ina radioaktivnog
joda koja se nakupila u tireoideji meri se za to
dizajniranom sondom 3 sata, odnosno 24 sata posle
njegovog uno$enja. Opseq fizioloskih vrednosti za
teren Srbije iznosi 7% do 20% od unete aktivnosti
131J posle 3 sata, odnosno 27% do 45% posle 24
sata. Vrednosti ve¢e od navedenih ukazuju da je
zlezda ,,spremna” da primi 131J u terapijske svrhe.
Izuzetak je Plamerova bolest u kojoj se zbog
veli¢ine autonomnog hiperaktivnog ¢&vora ne
ofekuje povecan obrt 131J u tireoideji
(perinodularno suprimovano tkivo, tj. ,zdravo”
tkivo ne vezuje 131J).

WWw.tmg.org.rs
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Terapijska aktivnost radiojodida se u
Centru za nuklearnu medicinu KCS odreduje
individualno prema svakom pacijentu, a na osnovu
mase Stitaste Zlezde, veliCine
dvadesetéetvoro¢asovne ,,fiksacije” 131J, u cilju da
se masi od g tireoideje aplikuje aktivnost od 37 kBq
do 44kBq. Masa Stitaste zlezde se priblizno
procenjuje palpacijom. Na prvi kontrolni pregled
pacijent se poziva posle 3 meseca od aplikacije

7

|
|
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&

radiojodida jer se smatra da je to optimalno vreme
za analizu krvi na TSH i fT4. Konadan efekat
terapije se procenjuje za godinu dana. Rezultati
Centra za nuklearnu medicinu KCS pokazuju da je
prve godine posle aplikacije terapijske aktivnosti
131J bilo eutireoidnih 1274 pacijenta (1079 Zena,
195 muskaraca). Hipotireoidnih je bilo 929 osoba
(786 zena i 143 muskarca).

Slika 2. Terapijska lista pacijenta le¢enog radioaktivnim jodom.
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ZAKLJUCAK
Iskustvo lekara Centra za nuklearnu
medicinu KCS u lecenju benignih bolesti Stitaste
zlezde radiojodidom kod vise od 5460 pacijenata
potvrduje jo§ jednom efikasnost, bezbednost i
jednostavnost primene ove vrste terapije.
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