
RADYOİYOT (I-131) DOZİMETRİSİ

Türkay TOKLU
Yeditepe Üniversitesi Hastanesi, Nükleer Tıp AD.



Sunu akışı

• Giriş
• Radyoaktif İyot Tedavisi
• Tiroid kanserlerinde dozimetrik yaklaşımlar

• Kemik iliği dozimetrisi
• Lezyon bazlı dozimetrik yaklaşım

• I-124’ün kullanımı ve gelişmekte olan dozimetrik
yaklaşımlar



Giriş

• Radyoiyot tedavisi, hipertiroidi ve tiroid kanseri gibi
tiroid hastalıklarının tedavisinde 60 yılı aşkın süredir
başarıyla kullanılmaktadır.

• İnsan vücudunda tiroid bezinde metabolize olan
iyodun özellikle I-131 izotopu, sahip olduğu bata
partikülleri ile tedavi imkanı sunarken, yine sahip
olduğu yüksek abandanslı 364 keV enerjili gama
ışını sayesinde görüntüleme imkanı da
sunmaktadır.



Giriş

• İyi diferansiye tiroid kanseri için güncel tedavi
yaklaşımı total veya totale yakın tiroidektomi ve
sonrasında radyoaktif iyot (RAI) ablasyon
tedavisidir.

• RAI tedavisine cerrahi sonrası kalan bakiye dokuyu
veya herhangi bir lokalizasyondaki mikroskopik
karsinomaları yok etmek amacıyla sıklıkla
başvurulmaktadır.

• RAI tedavisi aynı zamanda tiroid kanseri
metastazlarının tedavisinde de etkin şekilde
kullanılmaktadır.



Giriş

• Günümüzde ablasyon veya metastaz tedavisi için
hastaya verilmesi gereken aktivite miktarı, ampirik
olarak belirlenebildiği gibi (sabit aktivite yaklaşımı),
dozimetrik çalışmalarla da belirlenebilmektedir.



Sabit Aktivite Yaklaşımı

• Klinik ve patolojik gözlemlere dayanarak belirlenen
sabit bir aktivitenin hastaya verilmesi yöntemidir.

• Literatür verileri, ablasyon için yeterli aktivitenin
25–200 mCi aralığında olduğunu göstermektedir.

• Bununla birlikte, bakiye dokuyu tamamen ablete
edebilmek için yeterli aktivite miktarı literatürde
halen tartışma konusudur.

• Roos DE, Smith JG. Randomized trials on radioactive iodine ablation of thyroid remnants
for thyroid carcinoma – a critique. Int J Radiat Oncol Biol Phys. 1999;44:493–495.

• Sherman SI. Thyroid carcinoma. Lancet 2003;361:501–511.



Sabit Aktivite Yaklaşımı

• Kolay uygulanabilir.

• Hedef dokuya ulaşan aktivite bilinmemektedir.
• Tedavinin başarısı önceden öngörülememektedir.
• Verilen aktivite, gerekli miktarın altında veya

güvenlik limitlerinin üzerinde kalabilmektedir.



Tiroid kanserlerinde dozimetrik
yaklaşımlar

• Kemik iliği dozimetresi
• 1962 yılında Benua ve arkadaşları tarafından

tanımlanmış maksimum güvenli dozun uygulanması
yöntemidir. Bu yöntemde RAI tedavisindeki kritik organ
olan kemik iliğini temsil ettiği düşünülen kanın 2 Gy’in
altında doza maruz kalmasını sağlayacak en yüksek
aktivitenin belirlenmesi amaçlanmaktadır.

• Lezyon bazlı dozimetri
• Maxon ve arkadaşlarının 1983 yılındaki çalışmalarına

dayanan lezyon bazlı dozimetridir. Buna göre ablasyon
için bakiye tiroid dokusuna en az 300 Gy ve
metastazlara en az 80 Gy doz verilmesi gerektiği
gösterilmiştir.



MIRD Yöntemi

• MIRD (Medical Internal Radiation Dosimetry)
yöntemi, standart büyüklükte insan vücudu ve ona
ait organ modelleri üzerinde doz hesaplaması
temeline dayanır.

• Bu yöntemde kaynak organlarda bulunan
radyoaktiviteden dolayı, hedef organlarda ne kadar
doz soğurulacağı hesaplanır.



MIRD Fantomu



MIRD Yöntemi

D : Hedef organda soğurulan doz (Gy)
: Bir kaynak organdaki kümülatif aktivite (MBq-s)

n : Nükleer bozunma başına E enerjisinde salınan radyasyon
oranı
E : Radyasyon başına enerji (MeV)
ϕ : Kaynaktan salınan radyasyon enerjisinin hedefte soğurulma
oranı
m : Hedef organın kütlesi (kg)
k : Orantı sabiti (Gy-kg/MBq-s-MeV)
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Soğurulma Oranı (ϕ)
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MIRD Yöntemi
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A0 : Hastaya enjekte edilen aktivite (MBq)
 : Aktivitenin kaynakta kalış süresi (residence time) (s)
S : Doz dönüşüm faktörü (Gy/MBq-s)
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Kalış Süresi (Residence Time, t)
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Doz Dönüşüm Faktörleri (S)
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Doz Dönüşüm Faktörleri (S)



Kemik iliği dozimetrisi







Kemik iliği dozimetrisi
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Kan Vücudunkalanı
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Vücudun kalanının kemik iliği dozuna katkısı

S faktörlerinin hasta kilosu
kullanılarak skalalandırılması
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Kemik iliği dozimetrisi - Avantajları

• Her hasta için maksimum güvenli iyot aktivitesi
bireysel olarak belirlenebilir.

• Sabit aktivite verilmesinin güvenli olmayacağı
hastalar tespit edilebilir.

• Tek seferde yüksek aktivite verilerek, düşük
aktivitelerde fraksiyone tedavinin ortaya çıkardığı
tümör/lezyon biyokinetiğindeki değişikliklerden
kaçınılabilir.

• Lezyon hacminin belirlenmesine gerek yoktur.
• Birçok klinikte uzun sürelerdir kullanılmaktadır.
• Tedavi başarısında artış beklenir, ileri evre

hastalıklar daha az fraksiyonla tedavi edilebilir.



Kemik iliği dozimetrisi - Dezavantajları

• Tedavi cevabında artış sağlandığını ortaya koyan
geçerli klinik veri bulunmamaktadır.

• Tümörlerde soğurulan doz bilinmemektedir.
Dolayısıyla, yüksek tedavi etkinliği sağlanmadığı
halde hastalara yüksek aktiviteler verilebilir.

• Özellikle metastatik hastalıklarda kemik iliği
dozimetrisi için diagnostik düzeyde verilecek I-131
aktivitesinin lezyon biyokinetiğinde değişikliğe yol
açabileceği ve tedavinin etkinliğini azaltabileceği
tartışılmaktadır.





Yeditepe Üniversitesi Hastanesi
Deneyimi
Gereç ve Yöntemler

• Çalışmaya 17 iyi diferansiye tiroid kanserli hasta
dahil edildi (13K, 4E).

• Ablasyon tedavisi öncesi hastalara ortalama
275 mCi I-131 oral yolla verildi.

• Dozimetri hesaplamaları MIRD yöntemi kullanılarak
gerçekleştirildi.

• Hastalara uygulanan ablasyon tedavisi, tümör
evresine göre belirlenen sabit aktivite yaklaşımı ile
gerçekleştirildi.



Bulgular
Hasta

No
Cinsiyet Yaş TSH

(mIU/ml)
Tg

(ng/ml)
5-uptake
Aktivitesi

(mCi)

Ablasyon Tedavisi
Aktivitesi

(mCi)

1 K 43 74 9 301 100
2 K 45 49 14 255 100
3 K 16 137 <0.001 250 100
4 K 52 52 13 313 100
5 K 11 96 4 238 45
6 K 47 82 29 300 100
7 E 42 15 31 277 100
8 E 42 39 0.1 267 100
9 K 40 52 0.4 304 100
10 E 33 56 23 314 150
11 K 40 113 17 319 100
12 K 53 48 1 283 100
13 K 36 70 6 291 100
14 K 57 113 9 306 150
15 E 42 104 3 291 100
16 K 51 99 8 292 150
17 K 50 84 10 291 100

Ortalama: 41.2 75.4 10.4 287.8 105.6
Standart sapma: 12.2 32.0 9.8 22.8 24.3



Kemik İliği Dozimetrisi

• Kanın ve tüm vücudun kemik iliğine verdiği dozlar
hesaplandı.

• Kandaki aktivite, hastalara I-131 verildikten sonra 2,
24, 72 ve 144. saatlerde alınan 2 cc’lik kan
örnekleri kuyu tipi sayaçta sayıldı.

• Sonuçlar, hastaya özel (kilo, boy, cinsiyet)
hesaplanan kan hacmine göre düzeltildi.

• Elde edilen aktiviteden, kemik iliğindeki aktivite
belirlendi.



Tüm Vücut Aktivitesi Ölçümü

Dedektör2 m

Sternum

Verilen Aktivite  2. Saat Ölçümü

2, 24, 72 ve 144. saatlerde ölçüm yapıldı



Zaman-Aktivite Eğrileri



Kemik İliği Dozimetrisi

Eff. T½ (h) t (h)
Kan 9.0 ± 2.9 4.4 ± 1.8
Tüm Vücut 12.2 ± 2.2 37.1 ±17.7



Tartışma – Kemik İliği

• Yapılan hesaplamalarda kemik iliği dozları ortalama
0.42 Gy/100mCi olarak belirlenmiştir.

• Elde edilen sonuçlar literatür verileri ile uyum
içerisindedir.
• 0.32 – 0.85 Gy/100mCi *

• Kemik iliği dozimetrisine dayanarak belirlenen
maksimum güvenli aktivite değerleri
300 ile 1.000 mCi arasında değişmektedir.

• Hänscheid H, Lassmann M, Luster M et al. Blood dosimetry from a single measurement of the whole body radioiodine
retention in patients with differentiated thyroid carcinoma. Endocr Relat Cancer. 2009;16(4):1283-1289.

• de Keizer B, Hoekstra A, Konijnenberg MW, et al. Bone marrow dosimetry and safety of high 131I activities given after
recombinant human thyroid-stimulating hormone to treat metastatic differentiated thyroid cancer. J Nucl Med.
2004;45:1549–1554.

• Watanabe N, Kanegane H, Kinuya S, et al. The radiotoxicity of 131I therapy of thyroid cancer: assessment by
micronucleus assay of B lymphocytes. J Nucl Med. 2004;45:608–611.



Lezyon Bazlı Dozimetri





Birim Yoğunluklu Küre Modeli

• MIRD yöntemi ile bakiye doku veya lezyonlar
modellenemez



Birim Yoğunluklu Küre Modeli

• Lezyonların küre biçimli ve 1 g/cm3 yoğunluğunda
olduğu varsayılır.

• Sadece lezyondaki aktiviteden dolayı lezyonda
soğurulan dozları hesaplanabilir.

• Diğer kaynak organların lezyona verdiği veya
lezyonların diğer hedef organlara verdikleri dozlar
hesaplanamaz (S faktörleri yok).



Birim Yoğunluklu Küre Modeli

http://www.doseinfo-radar.com/



Birim Yoğunluklu Küre Modeli
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Birim Yoğunluklu Küre Modeli
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A0 : Hastaya enjekte edilen aktivite (MBq)
 : Aktivitenin kaynakta kalış süresi (residence time) (s)
S : Doz dönüşüm faktörü (Gy/MBq-s)



Lezyon Bazlı Dozimetri – Avantajları

• Lezyon dozu hesaplanarak ablasyon ve/veya tedavi
için gereken yeterli aktivite belirlenebilir.

• Hastalara gereksiz radyasyon dozu verilmemiş olur
ve sekonder kanser riski düşürülür.

• Hospitalizasyon süresi kısaltılır, maliyetler azaltılır.



Lezyon Bazlı Dozimetri – Dezavantajları

• Lezyon ve/veya metastazlarda soğurulan doz, aynı
hasta için bile çok geniş aralıkta değişmektedir.

• Lezyonlardaki genellikle homojen olmayan doz
dağılımı, yetersiz tedaviye neden olabilir. (Monte
Carlo yöntemi!!!)

• Lezyon kütlesinin doğru olarak belirlenmesi her
zaman mümkün değildir.

• Geç ölçümlerde düşük sayım hızları yüksek
istatistiksel hatalara neden olmaktadır.





Yeditepe Üniversitesi Hastanesi
Deneyimi
Bakiye Tiroid Dokusu Dozu
• Aktivitenin hastaya

verilmesinden 2, 24, 72 ve
120. (veya 144.) saatlerde
alınan uptake
ölçümlerinden zaman-
aktivite eğrisi elde edildi.

• Eğri uygun fonksiyonlara
fit edilerek kümülatif
aktivite belirlendi.

Eksponansiyel
Azalım



Bakiye Tiroid Dokusu Dozu

• Doz hesaplamasında Birim Yoğunluklu Küre Modeli
kullanıldı.

• Bakiye doku hacmi, USG ve Gama Kamera
görüntüleri kullanılarak belirlendi.



Bakiye Doku Boyutu Ölçümü

Referans Kaynak

Bakiye Doku

2.9 cm

1.8 cm

Referans kaynak gerçek boyutu: 2.5 cm

Bakiye doku gerçek boyutu = 1.8 x 2.5
2.9 = 1.55 cm

Anterior



Bakiye Doku Dozimetrisi

Uptake (%) T½ (h) t (h)

Bakiye Doku 6.3 ± 4.9 171.9 ± 74.2 17.7 ± 16.9

Gama Kamera Ultrasonografi

Hacim (cm3) 5.1 ± 2.2 1.4 ± 1.4

Bakiye Tiroid Dokusu
Dozu (Gy/mCi)

14.9 ± 11.6 103.5 ±128.4

300 Gy için Gerekli
Aktivite (mCi)

43.1 ± 37.5 11.0 ± 15.2



Tartışma – Bakiye Tiroid Dokusu

• Ablasyon için yeterli olacak aktivitelerdeki büyük
farklılığın, bakiye doku hacminin gama kamerada
fazla, USG’de ise düşük ölçülmesinden
kaynaklandığı düşünülmektedir.

• Bununla beraber bakiye doku hacmi ölçümlerinin
gama kamera ile over-estimate yapıldığı
düşünüldüğünde, hesaplanan aktivite değerleri
başarılı bir ablasyon tedavisi için güvenle verilebilir.



Tartışma – Bakiye Tiroid Dokusu
• Ortalama bakiye doku dozu:

• Gama kamera ölçümlerine göre 14.9 Gy/mCi
• USG ölçümlerine göre 103.5 Gy/mCi

• Lassmann ve arkadaşlarının bakiye doku hacimlerini
gama kamera görüntüleri ile belirledikleri
çalışmalarında: 13.8 Gy/mCi

• Hänscheid ve arkadaşları ise bakiye doku hacmi
belirlemede kabul görmüş bir yöntem bulunmaması
nedeniyle doz değerlerini raporlamamışlardır.



Tartışma – Bakiye Tiroid Dokusu

• Düşük aktivitelerle bakiye dokuya yeterli doz verilerek
tedavi uygulanabilir.

• Bu sayede hastalar ortalama 2.5 kat daha az doza
maruz kalırlarken, radyasyona bağlı ikincil kanser riski
aynı oranda düşmektedir.

• Hastalar arasındaki büyük doz farklılıkları, dozimetrinin
hastaya özel yapılması gerektiğini ortaya koymaktadır.



I-124’ün kullanımı ve gelişmekte
olan dozimetrik yaklaşımlar



I-124 ile dozimetrik hesaplamanın
avantajları

• Gama Kamera Tabanlı Dozimetri
• Uptake ölçümleri çok kesin değil
• Atenüasyon düzeltmesi zor
• Saçılma düzeltmesi yetersiz
• Lezyon hacmi belirlemesi zor

• PET Tabanlı Dozimetri
• Görüntü rezolüsyonu çok iyi
• Nispeten doğru uptake ölçümü mümkün
• Yeterli atenüasyon ve saçılma düzeltmesi
• Lezyon hacminin daha doğru saptanması

I-131

I-124



I-124

• Pozitron salıcısı I-124, PET görüntülemenin uzaysal
rezolüsyona katkısı sayesinde:

• Nüks/rezidü ve/veya metastazların tespitinde
• Lezyonların hacminin daha doğru belirlenmesinde

başarılı bir şekilde kullanılabilir.



I-124

PET enerji penceresi



1 mCi I-124 PET
5 mCi I-131

Diagnostik WBS
100mCiI-131
TedaviSonrası

WBS



•56lezyoniçin:
•Ortalamatümörabsorbedozaralığı1.2 – 540 Gy

•Lezyoniçiabsorbedozaralığı0.3 – 4000 Gy

Vokseltabanlıdozimetri



BiyolojikEfektifDoz

Radyobiyolojikdozimetri



Teşekkürler…


