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Verfahrensanweisung zur Radioiodtherapie (RIT)
beim differenzierten Schilddrusenkarzinom

|. Zielsetzung

Diese Verfahrensanweisung erganzt die interdisziplinare Leitlinie der Deutschen Krebsgesellschaft und der
Deutschen Gesellschaft fur Chirurgie (Informationszentrum fur Standards in der Onkologie, ISTO) zu den
malignen Schilddriisentumoren um die nuklearmedizinische Therapie. Sie beschrankt sich auf die
differenzierten (papillaren und follikuldren) Schilddriisenkarzinome. Da die Prognose entdifferenzierter oder
anaplastischer Schilddriisenkarzinome in der Regel nicht durch zusatzlich enthaltene, hdher differenzierte
Schilddriisenkarzinomanteile oder eine immunhistochemisch nachweisbare Thyreoglobulinexpression glinstig
beeinflusst wird, ist hier eine Radioiodtherapie allenfalls nachrangig nach der perkutanen Strahlentherapie in
Betracht zu ziehen. Die vorliegende Verfahrensanweisung nimmt nur indirekt, und dann nicht federfiihrend
Stellung zur Diagnostik vor Primareingriffen, zur operativen Primartherapie, zur perkutanen Strahlentherapie,
zur Therapie des undifferenzierten und medulldren Schilddriisenkarzinoms, zur Systematik der Nachsorge
und zur Rehabilitation. Zu diesen Fragen wird auf die interdisziplindre Leitlinie der Deutschen
Krebsgesellschaft und der Deutschen Gesellschaft fiir Chirurgie [4] verwiesen.

[l. Definition

Bei der Radioiodtherapie (RIT) handelt es sich um die systemische Applikation von 1-131 als Natrium-lodid
zur selektiven Bestrahlung von iodspeicherndem Schilddriisen- und Schilddriisenkarzinom-Gewebe. Die
ablative RIT wird in adjuvanter Zielsetzung zur vollstdndigen Elimination von postoperativ verbliebenem
Schilddriisen-Restgewebe durchgefuhrt. Die RIT von Lokalrezidiven, Lymphknoten- und Fernmetastasen und
von inoperablen oder nicht vollstandig operativ entfernbaren Tumoren erfolgt sowohl mit kurativer als auch
mit palliativer Zielsetzung.

[1l. Indikationen

Grundsatzlich sind folgende Einsatzgebiete der Radioiod-Applikation zu unterscheiden [2,20,24]:

1. RIT von postoperativ verbliebenem Restschilddriisengewebe nach einer totalen oder fast totalen
Thyreoidektomie. Die ablative RIT ist beim differenzierten Schilddrisenkarzinom eine
Standardprozedur. Ausnahme ist lediglich das papillare Mikrokarzinom £ 1cm, bei dem nicht regelhaft
eine totale oder fast totale Thyreoidektomie erfolgt und somit u.U. eine ablative Radioiodtherapie nicht
indiziert ist. In einzelnen Fallen des papillaren Mikrokarzinoms ist aber nach weitgehender
Thyreoidektomie eine ablative RIT zur Verbesserung der Nachsorge méglich bzw. ist in Abhangigkeit
von anderen prognostischen Faktoren (Nahe des Tumors zur Schilddrisenkapsel, Familiaritat,
perkutane Vorbestrahlung der Halsweichteile, Tumordurchmesser 5-10 mm [13], ggdf.
molekulargenetische Marker, Sicherheitsbedurfnis des Patienten) zu diskutieren [8]. Enthalten
entdifferenzierte oder anaplastische Schilddriisenkarzinome hoher differenzierte
Schilddrisenkarzinomanteile oder zeigen immunhistochemisch eine Thyreoglobulinexpression, ist eine
ablative RIT in Erganzung zur Operation und zur perkutanen Strahlentherapie [26] ggf. indiziert.

2. RIT von Lokalrezidiven, Lymphknoten-, Fernmetastasen, inoperablen sowie nicht vollstadndig operativ
entfernbaren Tumoren, wenn eine Radioiod-Speicherung bewiesen oder mit groRer Wahrscheinlichkeit
anzunehmen ist. Die Ergebnisse einer RIT sind umso besser, je kleiner die Tumormasse und je héher
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der Differenzierungsgrad ist. Als primare Therapieoption ist immer zundchst das operative Vorgehen
zu prifen.

3. RIT bei nachweisbarem oder ansteigendem Thyreoglobulin-Spiegel (z.B. > 10 ng/ml unter
TSH-Stimulation) ohne szintigraphische Radioiod-Speicherung sowie ohne Korrelat in der Gbrigen
funktionellen und morphologischen Bildgebung (Sonographie der Halweichteile, ggf. FDG-PET, CT
Thorax, MRT der Halsweichteile und des Mediastinums, Skelettszintigraphie, MRT des
Knochenmarks), sofern keine hdhergradige Knochenmarkdepression durch hohe akkumulierte 1-131-
Gesamtaktivitdten bzw. andere Therapien vorliegt [1, 2].

4. Beziglich der diagnostischen I-131 Applikation wird auf die Verfahrensanweisung fur die 1-131
Ganzkorperszintigraphie beim differenzierten Schilddrisenkarzinom verwiesen [6, 7].

V. Kontraindikationen

Absolute:
1. Graviditat
2. Stillperiode

Relative:

3. Hoéhergradige Knochenmarkdepression, sofern eine Hochdosistherapie geplant ist.

4. Erhebliche Einschrankung der Lungenfunktion, sofern eine relevante pulmonale Speicherung zu
erwarten ist.

5. Erhebliche Xerostomie bei nachgewiesener Funktionseinschrankung der Speicheldriisen,
insbesondere bei fraglicher Radioiodspeicherung (lII. 3.).

6. Symptomatische spinale oder zerebrale Metastasen, von denen die Gefahr progredienter
Kompressionssymptome unter RIT ausgeht.

V. Ziele

1. Erst durch eine adjuvante RI-Ablation postoperativ verbliebenen Restschilddriisen- bzw.
Tumorgewebes sind optimale Voraussetzungen zur Nachsorge (I-131 Ganzkdrperszintigraphie,
Sonographie und Serum-Thyreoglobulin) gegeben. Die Nachsorge dient dazu, lokale Rezidive und
Fernmetastasen in einer kurativen Situation zu erkennen und die Mortalitdtsrate zu minimieren. Haufig
sind zuvor unbekannte regiondre oder distante Metastasen erst nach erfolgreicher Ablation des
Schilddriisenrestes nachweisbar. Bei einer Nachbeobachtungszeit von mehr als 10 Jahren verbessert
die RI-Ablation die Rezidivrate und die Mortalitatsrate.

2. Kurative oder palliative Therapie von radioiodspeichernden Tumorresten, Rezidiven, Lymphknoten-
und Fernmetastasen.

3. Bei individueller Abwagung kurative oder palliative Therapie von laborchemisch nachweisbarer
Tumoraktivitat ohne ein makroskopisch fassbares Tumorkorrelat in der morphologischen und
funktionellen Bildgebung.

VI. Patientenvorbereitung und Vorsichtsmalinahmen

1. Die Wirksamkeit der ablativen RIT und der RIT von Metastasen ist vom TSH-Spiegel abhangig;
guinstig ist ein basales TSH > 30 mU/I. Dieser TSH-Spiegel ist in der Regel 3-5 Wochen nach
Thyreoidektomie oder 4-5 Wochen nach Absetzen einer Levothyroxin (T4)-Medikation erreicht. Um die
Zeitspanne der Hormonkarenz zu verkurzen, kann nach Absetzen einer Levothyroxin-Medikation eine
Uberbriickende 1- bis 2-wdéchige Triiodthyronin (T3)-Medikation bis 2 Wochen vor der RIT erfolgen.
Gleich hohe Erfolgsraten der Radioiod-Ablation werden unter einer exogenen TSH-Stimulation nach
Injektion von rekombinantem humanem TSH (rhTSH) erzielt; vorteilhaft sind hierbei der Verzicht auf
einen Schilddriisenhormonentzug bzw. ein Schilddriisenhormonentzug von nur wenigen Tagen sowie
eine niedrigere 1-131 Aktivitat im Serum im Vergleich zur Ablation unter endogener Stimulation [17]. Im
Hochrisiko-Kollektiv ist ein moglicher Nachteil von rhTSH, dass eine Vielzahl der kleinen, lod-aviden
und kurativ behandelbaren Metastasen vor der ersten I-131 Gabe nicht bekannt sind und dass die
ablative RIT dann zugleich mit einer RIT von Metastasen einhergehen kann. Fir die RIT von
Metastasen ist aber die Gleichwertigkeit einer endogenen oder exogenen TSH-Stimulation nicht
prospektiv belegt. Ist postoperativ relevantes Restschilddriisengewebe (z.B. > 5-10 ml) verblieben
und ist eine Nachresektion nicht mdglich oder nicht gewtinscht, so ist bei der ersten ablativen RIT ein
basales TSH < 30 mU/l akzeptabel.

2. Keine stark iodhaltigen Medikamente (z.B. iodhaltige Réntgenkontrastmittel, iodhaltige
Desinfektionsmittel, lodid-Medikation, iodhaltige Augentropfen) oder Nahrungsmittel (z.B. auch
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Multivitamin- und Spurenelement-Kombinationen, Seetang) 4-6 Wochen vor der ablativen RIT/RIT von
Metastasen. Wesentlich langere Zeitintervalle bis zur Durchfiihrung der RIT sind nach Applikation von
lipophilen Réntgenkontrastmitteln (Lymphographie, heute sehr selten eingesetzt) und nach Amiodaron
zu beachten. Nach erhohter lodexposition sollte auf ein ausreichendes Zeitintervall bis zur RIT
geachtet werden, ggf. Messung der lodurie. Eine iodarme Diat tiber 2 Wochen vor einer
Radioiodgabe wird empfohlen, wenngleich eine Veranderung der Erfolgsrate bei der RIT durch diese
diatetische MaRnahme nicht bewiesen ist [10, 15]. Das kurzzeitige Absetzen einer Levothyroxin-
Medikation vor einer rhTSH-Gabe, z.B. beginnend 2 Tage vor der ersten rhTSH-Injektion, ist eine
weitere Mdglichkeit, die lodzufuhr pratherapeutisch zu verringern.

3. Ausschluss Schwangerschaft und Stillperiode. Nach ablativer RIT/RIT von Metastasen wird die
Vermeidung einer Schwangerschaft durch konsequente Kontrazeption fir 6 - 12 Monate bei
gebarfahigen Patientinnen bzw. flir 4 Monate bei Patienten empfohlen. Beschrieben sind erhdhte
Abort- und Frihgeburtraten bei Patientinnen mit Schilddriisenkarzinom, die innerhalb des ersten
Jahres nach einer Radioiodtherapie schwanger wurden [25]. Bei Patienten mit einem
Schilddriisenkarzinom ist der Lebenszyklus der Spermatozoen von 4 Monaten Basis dieser
Empfehlung [18]. Das Stillen ist vor einer 1-131 Applikation zu beenden, um die Strahlenexposition des
Kindes auf weniger als 1 mSv zu begrenzen.

4. Falls hohe akkumulierte Therapieaktivitaten (z.B. = 14,8 GBq 1-131) zu erwarten sind, wird fur
Patienten ohne abgeschlossene Familienplanung die Kryokonservierung von Sperma empfohlen [3,
28]. Hinsichtlich einer etwaigen Kryokonservierung von Eizellen existieren keine Daten. Eine gute
Hydratation mit haufiger Entleerung der Harnblase und das Vermeiden einer Obstipation reduzieren
die Strahlenexposition der Gonaden.

5. Die Knochenmarkdosis wird nicht nur von der akkumulierten 1-131 Aktivitat, sondern auch von der
Nierenfunktion beeinflusst. Vor einer 1-131 Therapie sollten Differenzialblutbild und Kreatinin bekannt
sein.

6. Reichliche Mahlzeiten kénnen die Resorption des oral applizierten Radioiods vermindern oder
verzogern. Die Patienten sollten daher mindestens 4 h vor sowie 1 h nach einer oralen
Radioiodapplikation nichtern bleiben.

7. Anregung des Speichelflusses (z.B. Zitronensaft, saure Drops), um die Strahlenexposition der
Speicheldriise zu vermindern. Die Datenlage gestattet keine eindeutige Empfehlung, zu welchem
Zeitpunkt mit der Verabreichung von Zitrone begonnen werden sollte [16]. Andere Malinahmen, um
die Schadigung der Speicheldriisen zu minimieren, wie die Infusion von Amifostin, die Gabe von
cholinergen Substanzen oder eine gute Hydratation sind in ihrem Nutzen unzureichend belegt, um eine
Empfehlung dafir oder dagegen zu geben [3].

8. Zur Verminderung der Strahlenexposition kdnnen ein mildes Abflhrmittel und die haufige Entleerung
der Harnblase hilfreich sein.

9. Bei zerebralen oder spinalen Metastasen mit Kompressionsgefahr wird grundsatzlich die Gabe von
Glukokortikoiden empfohlen. Vor und wahrend der Glukokortikoidtherapie sind eingehende
Abklarungen durchzufiihren. Absolute und relative Kontraindikationen der Glukokortikoidtherapie (z.B.
Diabetes mellitus, Ulcus ventriculi, Ulcus duodeni, Elektrolytstérungen) sind zu berticksichtigen.

VII. Notwendige Informationen

1. Schilddriisenhormonkarenz, sofern nicht die Gabe von rhTSH zur Radioiod-Ablation der
Restschilddruse erfolgt.

2. Vermeidung einer Exposition mit iodhaltigem Rontgenkontrastmittel oder mit iodhaltigen

Medikamenten sowie Vermeidung einer iodreichen Ernahrung.

Klinische Untersuchung.

Postoperative, HNO-arztliche Funktionsanalyse der Nervi recurrentes.

Operationsbericht (Vollstandigkeit der Schilddriisenresektion, Anzahl und Lokalisation der entfernten

Lymphknoten, mdglichst mit Nennung der Kompartimente).

6. Histopathologie (Tumorentitat, Tumorstadium, Tumordurchmesser, Kapselinfiltration, Anzahl der
untersuchten Lymphknoten, Lymphknoteninfiltration, Differenzierungsgrad, Verwendung der
TNM-Klassifikation gemaR der 5. und 6. Auflage [29]).

7. Labor (basale TSH-Konzentration, Thyreoglobulin mit Wiederfindung, Tg-Antikérper, ggf. Messung der
lodurie, Kreatinin, Calcium, Differentialblutbild, Calcitonin vor ablativer RIT, sofern nicht bereits pra-
oder postoperativ erfolgt).

8. Befunde der Sonographie und ggf. anderer bildgebender Verfahren, Befunde ggf. vorangegangener
I-131 Ganzkdrperszintigraphien, ggf. vorangegangene RI-Therapien. Ist aufgrund eines ansteigenden
Thyreoglobulinspiegels und einer vorangegangenen negativen 1-131 Szintigraphie der Verdacht auf
nicht-iodspeichernde Metastasen begriindet, ist eine Positronen-Emissions-Tomographie mit
F-18-Fluorodeoxyglucose, ggf. eine konventionelle Szintigraphie mit Tc-99m-Sestamibi sinnvoll. Dabei
erhéht eine exogene TSH-Stimulation die Sensitivitat der FDG-PET [11]. Bei Verdacht auf
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10.
11.

Lungenmetastasen wird eine CT des Thorax (ohne Kontrastmittel, sofern 4-6 Wochen vor einer 1-131
Applikation), bei Verdacht auf Knochenmetastasen eine Skelettszintigraphie empfohlen.

. Kurzlich applizierte Radiopharmaka. (Hinweis: Die ablative RIT/RIT von Metastasen ist grundsatzlich

mit einer posttherapeutischen 1-131 Ganzkorperszintigraphie verbunden, da die Sensitivitat der
Szintigraphie nach Gabe der Therapieaktivitat hdher ist als nach Applikation von I-131 mit Aktivitaten
im diagnostischen Bereich.)

Schwangerschaft, Laktation.

Ggf. Lungenfunktion (siehe 1V.4.)

VIIl. Pratherapeutische Dosimetrie (ablative RIT, RIT von Metastasen)

Mit der Frage nach postoperativ verbliebenem Restschilddriisengewebe und seiner Speicherintensitat sowie
mit der Frage nach iodspeichernden regionalen und distanten Metastasen und ihrer Speicherintensitat
konnen folgende Strategien zur Anwendung kommen:

1.

2.

Verwendung von Standardaktivitdten zur ablativen RIT/RIT von Metastasen (siehe X.), wenn aufgrund
der Vorbefunde die Indikation zur RIT bereits gestellt ist.

Ggf. 1-123 zum Radioiodtest, zur Szintigraphie der Halsregion (ablative RIT) oder zur
Ganzkdrperszintigraphie (ablative RIT, RIT von Metastasen). Soll eine 1-123 Ganzkérperszintigraphie
durchgefuhrt werden, sind Aktivitaten um 40-200 MBq anzuwenden. Ein Stunning ist durch Anwendung
dieses reinen Gammastrahlers nicht zu erwarten. Nachteilig ist die niedrigere Sensitivitat der 1-123
Szintigraphie gegentiber der I-131 Szintigraphie.

Gdf. 1-124 Positronen-Emissions-Tomographie unter Verwendung der integrierten PET/CT. Ein
Stunning ist durch Anwendung des Positronen-Emitters nicht zu erwarten.

. Gdf. I-131 zum Radioiodtest, zur Szintigraphie der Halsregion (ablative RIT) oder zur

Ganzkorperszintigraphie (ablative RIT, RIT von Metastasen). Niedrige Aktivitaten zwischen 1 und 10
MBq 1-131 vor einer ablativen RIT haben den Vorzug, dass ein mdgliches "Stunning”" im Vergleich zu
hoheren Aktivitaten weniger relevant ist [6, 14]. Aktivitaten von 100-400 MBq I-131 oder mehr, sowie
therapeutische Aktivitaten besitzen den Vorteil einer hdheren Sensitivitat fir iodspeichende
Metastasen (siehe Verfahrensanweisung fur die 1-131 Ganzkdrperszintigraphie beim differenzierten
Schilddrisenkarzinom und Verfahrensanweisung zum Radioiodtest) [5, 6, 9]. Da die diagnostische
Genauigkeit einer pratherapeutischen 1-131 Ganzkdrper-Szintigraphie mit niedrigen 1-131 Aktivitaten
vor der Ablation ohnehin gering ist, sollte die mogliche pratherapeutische Anwendung von [-131 auf
die quantitative Szintigraphie der Schilddriisenloge und der Halsregion begrenzt werden. Hierzu
reichen Aktivitdten von 1-10 MBq 1-131. Eine pratherapeutische, quantitative Szintigraphie ist hilfreich,
wenn die GréRe des Schilddriisen-Restgewebes durch den Operationsbericht und die Sonographie
nur unzureichend abzuschatzen ist oder wenn das Ergebnis der quantitativen Szintigraphie die
Therapieentscheidung oder die Hohe der 1-131 Therapieaktivitat beeinflusst.

Ggf. Aktivitatsabschatzung mit Hilfe der Marinelli-Formel, sofern eine Volumetrie und eine Abschatzung der
effektiven Halbwertszeit moglich sind [5]. Bei einem 1-131-Uptake 24 h nach Applikation > 20% bzw. bei
einer groleren Restschilddriise von tber 5-10 ml in der Sonographie oder in der MRT ist eine Reoperation in
Abhéangigkeit von den lokalen Verhaltnissen (insbesondere beziglich der Resektabilitdt und der Integritat der
Nervi recurrentes) sowie vom Allgemeinzustand des Patienten zu diskutieren.

IX. Inhalte der Aufklarung

Aufklarung des Patienten lber

IS .

No

8.

Behandlungskonzept.

Nebenwirkungen und Risiken (siehe XII.).

Durchfiihrung der ablativen RIT/RIT von Metastasen unter stationdren Strahlenschutzbedingungen.
Strahlenhygienische Maflinahmen wahrend der RIT und nach der Entlassung.

Vermeidung einer Schwangerschaft bzw. Notwendigkeit der Kontrazeption Giber 6-12 Monate (betrifft
gebarfahige Patientinnen und Patienten).

Notwendigkeit der lebenslangen, risikoadaptierten Nachsorge.

Bei Metastasen oder bei Thyreoglobulinanstieg ohne Korrelat in der Bildgebung Aufklarung tber
verschiedene Therapieformen bzw. Behandlungsstrategien unter Beriicksichtigung von Nutzen und
Risiko.

Schriftliche Dokumentation der Aufklarung und des Einverstandnisses.

X. Durchfuhrung

In Deutschland ist die ablative RIT/RIT von Metastasen grundsétzlich nur unter stationdren Bedingungen
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moglich (Strahlenschutzverordnung, Richtlinie Strahlenschutz in der Medizin 2002) [21,27].
A. ablative RIT:

1. Standardaktivitat mit 2-5 GBq 1-131 oder individuelle Aktivitdtsabschatzung fiir eine Herddosis

> 300 Gy.

Nebenwirkungen und Risiken (siehe XI.).

Nahrungskarenz: mindestens 4 h vor und 1 h nach Applikation.

Messung der individuellen Kapselaktivitat unmittelbar vor Applikation.

Mindestens 1x taglich, intratherapeutische Aktivitadtsmessung des Patienten zur Dosimetrie

(z.B. Messsonde).

1-131-Ganzkoérperszintigraphie zum endgultigen Staging (am Entlassungstag, jedoch nicht

friher als 72 h nach Applikation). Bei gréfReren Schilddriisenresten wird allerdings die

Szintigraphie durch den thyroidalen Uptake dominiert, wodurch lodspeicherherde zervikal,

mediastinal oder im oberen Thorax potenziell Uberlagert werden. Erst eine weitere,

diagnostische 1-131 Ganzkérper-Szintigraphie 3 - 6 Monate nach der Ablation erlaubt eine
optimale Beurteilung zum Ausschluss iodspeichernder Metastasen.

7. Blutentnahme zur Messung des Thyreoglobulin-Spiegels unmittelbar vor Gabe der lod-131
Therapiekapsel bei Schilddriisenhormonkarenz und Hypothyreose bzw. 3 - 5 Tage nach der
zweiten Injektion von rhTSH.

8. Begleitende MaRnahmen:

® reichlich Flissigkeitszufuhr,

Laxantiengabe bei Obstipation (insbesondere vor der I-131-Ganzkdperszintigraphie),

Stimulation der Speicheldrisen (z.B. mit Zitronensaft, saure Drops, Kaugummi),

Magenschleimhautschutz (z.B. Trinken, Haferschleim, Medikation)

Eiskrawatte bzw. Antiphlogistika (bei entziindlichen Reaktionen im Halsbereich),

ggf. prophylaktische Glukokortikoidgabe Uber wenige Tage bei ablativer RIT mit

groRerem Schilddriisenrest.

abwbd

o

B. RIT von Lokalrezidiven, Lymphknoten-, Fernmetastasen, inoperablen sowie nicht vollstandig
operativ entfernbaren Tumoren

Weitgehend identisches Vorgehen wie bei der ablativen RIT, aber héhere Aktivitaten bzw. Dosen:
Standardaktivitat mit 4-11 GBq I-131 oder individuelle Aktivitatsabschatzung. Wegen der héheren
Aktivitaten spielen begleitende MalRnahmen (siehe VI. und X.A) eine besondere Rolle. Beim Vorliegen
von zerebralen oder spinalen Metastasen mit lokaler Kompressionsgefahr empfiehlt sich die Gabe von
Glukokortikoiden. Kortikoide sollten auch als Begleitmedikation bei der Radioiodtherapie von
disseminierten Lungenmetastasen in Betracht gezogen werden.

Im Einzelfall (Heilversuch) ist die pratherapeutische Gabe von rhTSH als alleinige MalRnahme zur
TSH-Stimulation oder zuséatzlich zu einer endogenen TSH-Stimulation durch Schilddriisenhormonentzug
zu erwégen. Eine solche rhTSH-basierte 1-131 Therapie kann wegen Komorbiditat, wegen
hypophysarer Erkrankung, wegen eines rasch notwendigen Therapieeffekts, wegen eines
ungewdhnlich langsamen TSH-Anstiegs, insbesondere bei dlteren Patienten, wegen schwerwiegender
Symptome unter einer vorangegangenen hypothyreoten Phase oder zur Verkiirzung der
Hypothyreosephase bei rasch wachsenden Metastasen medizinisch angeraten sein. Mit palliativer
Ausrichtung wird bei Patienten mit einem fortgeschrittenen, metastasierten Schilddriisenkarzinom die
I-131 Therapie unter einer rhTSH-Stimulation als individueller Heilversuch eingesetzt.

Xl. Nebenwirkungen und Risiken

A. Frih

1. Lokale schmerzhafte Schwellung der Restschilddriise, des Tumors bzw. der Metastasen
(Haufigkeit: 10 - 20 %, abhangig von der Gewebemasse).

2. Passagere Gastritis (Haufigkeit ca. 30 %).

3. Passagere Knochenmarksveranderungen mit Thrombozyto-/Neutropenie (Haufigkeit bis zu 70

%, abhangig von der Therapie-Aktivitat).

Radiogene Sialadenitis (Haufigkeit ca. 30 %).

Tumorddem in Hypothyreose oder unter rhTSH.

Neurologische Symptomatik als Kompressionssyndrom bei spinalen oder zerebralen

Metastasen.

ook

B. Spit
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1. Xerostomie infolge chronischer Entziindung der Speicheldrisen, Geschmacksveranderung, ggf.
auch Siccasyndrom der Tranendrusen (Haufigkeit jeweils abhangig von der kumulativen
Therapie-Aktivitat: bei Aktivitdten im Rahmen der ablativen RIT um 10-20 %, bei hohen
akkumulierten Therapie-Aktivitaten haufige Nebenwirkung, siehe unter VI.). Erhdhtes Risiko von
Karies infolge der Xerostomie.

2. Knochenmarkdepression mit Thrombozyto- und Neutropenie (Haufigkeit abhangig von der
kumulativen Aktivitat; selten). Die Knochenmarkdosis wird auch von der Nierenfunktion
beeinflusst. Vor einer I-131 Therapie sollten Differenzialblutbild und Kreatinin-Wert bekannt
sein.

3. Leukamie und Sekundarmalignome mit einer Latenz von 5 und mehr Jahren (bei hohen
kumulativen Therapie-Aktivitaten > 22 GBq: Haufigkeit ca. 1 %). Aus europaischen
Sammelstatistiken (23) I8sst sich ableiten, dass das Risiko fur strahleninduzierte
Zweitkarzinome - wenn Uberhaupt - gering erhéht ist.

4. Lungenfibrose bei speichernden Lungenmetastasen (Haufigkeit abhangig von der kumulativen
Therapie-Aktivitat und dem Ausmal der pulmonalen Metastasierung: ca. 1 %).

5. Azoospermie (Haufigkeit abhangig von der kumulativen Therapie-Aktivitdt oberhalb 14,8 GBq;
selten; siehe unter VI.). (Hinweis: Bei mittleren 1-131 Aktivitaten um 7,4 GBq 1-131 weicht das
Risiko einer permanenten Infertilitat nicht von der spontanen Wahrscheinlichkeit ab.)

6. Friheres Einsetzen der Menopause (Haufigkeit abhangig von der kumulierten
Therapieaktivitat). Zyklusstérungen (Amenorrhoe, Oligomenorrhoe) kénnen Folge der
Hypothyreose sein.

XII. Ergebnisse

Der Erfolg einer ablativen Radioiodtherapie wird in der Regel 3 - 6 Monate spater bei der 1-131 Ganzkorper-
Szintigraphie in Kombination mit einem stimulierten Thyreoglobulin < 2 ng/ml tber einen fehlenden oder
minimalen loduptake der Restschilddrise (z.B. < 0,1%) definiert (siehe Verfahrensanweisung der DGN zur
I-131 Ganzkdrper-Szintigraphie). Lagen postoperativ nur kleine Schilddriisenreste vor, wird eine Ablation der
Restschilddriise bei fast allen Patienten durch eine einmalige 1-131 Therapie erreicht.

Die Prognose von Patienten mit differenziertem Schilddriisenkarzinom ist bei Anwendung eines
standardisierten interdisziplindren Therapieschemas (Thyreoidektomie, ablative RIT/RIT von Metastasen,
TSH-suppressive Hormontherapie) gut bis sehr gut, sie hdangt ab vom histologischen Typ, Tumorstadium und
Patientenalter [12, 19, 24].

Papilldre Karzinome: 10 Jahres-Uberlebensrate: 85 bis 90 %.

Follikulidre Karzinome: 10 Jahres-Uberlebensrate: 75 bis 80 %.

Bei Fernmetastasen < 50%; bei einer ausschlieRlich mikronoduldren Lungenmetastasierung mit
lodspeicherung ist die Prognose deutlich guinstiger.

Auch bei Vorliegen von inoperablen sowie nicht vollstandig operativ entfernbaren Lokalrezidiven,
Lymphknoten-, Fernmetastasen verbessert eine RIT die Prognose.

XIll. Medikamentose Begleittherapie

TSH-suppressive Schilddriisenhormongabe (TSH £ 0,1 mU/l); Beginn: 2-3 Tage nach Applikation der
Therapieaktivitat; Dosierung ca. 2 - 2,5 ug/kg KG Levothyroxin (Standard) bzw. als Alternative ca. 1 ug/kg
KG Triiodthyronin (nur sofern eine erneute ablative RIT/RIT von Metastasen oder eine 1-131
Ganzkorperszintigraphie unter Schilddriisenhormonkarenz innerhalb von 3-4 Monaten geplant ist).

Ein Fortsetzen der TSH-suppressiven Schilddriisenhormon-Medikation (TSH £ 0,1 mU/1) in der
Tumornachsorge wird seitens der European Thyroid Association (ETA) [18] bei High-risk Patienten (jedes
pT3, jedes pT4, jedes N1, jedes M1) und bei einem Persistieren der Tumorerkrankung empfohlen. Seitens
der ETA wird bei Low-risk Patienten (pT1-2 NO MO) nach Dokumentation der erfolgreichen Ablation und bei
unauffalligem Thyreoglobulin-Spiegel unter TSH-Stimulation (keine Thyreoglobulin-Antikérper, Thyreoglobulin-
Wiederfindung ungestoért) ein niedrig-normaler TSH-Spiegel (TSH 0,5 - 1 mU/1) als hinreichend angesehen.
Die American Thyroid Association (ATA) empfieht in der Low-risk Konstellation eine Einstellung in den
TSH-Bereich von 0,3 - 2 mU/l) [3]. Beim papillaren Mikrokarzinom (Tumordurchmesser < 1 cm, kein Hinweis
auf Metastasen) sind bei der Dosierung der Schilddriisenhormon-Medikation die Gesichtspunkte der
Substitution und der postoperativen Rezidivprophylaxe zu beriicksichtigen.

Hierzu werden Empfehlungen der Deutschen Gesellschaft fir Endokrinologie und der Deutschen
Krebsgesellschaft erarbeitet.

XIV. Nachsorge
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Unter Verweis auf die interdisziplinare Leitlinie der Deutschen Krebsgesellschaft erfolgt die Nachsorge
lebenslang; risikoadaptiert ist die Nachsorgefrequenz einschlieflich der Indikation zur 1-131
Ganzkdrperszintigraphie.

XV. Offene Fragen

1. Die Anwendung von rhTSH zur RIT von Metastasen.

2. Die Anwendung von Retinoiden (Vitamin-A-Abkdmmlingen) zur Redifferenzierung und ggf.
Verbesserung der lodspeicherung in Metastasen mit zuvor fehlender oder therapeutisch nicht
nutzbarer Radioiodspeicherung stellt nach den Kriterien der Evidenz-basierten Medizin keine
Standardbehandlung dar, kann in Einzelféllen aber eingesetzt werden, da in etwa einem Drittel aller
Falle die Induktion einer Radioiodspeicherung zu erwarten ist. Darliber hinaus wird unabhangig von
der Radioiodspeicherung eine glinstige Beeinflussung des biologischen Verhaltens des Tumors
diskutiert [2].

3. Stellenwert der RIT bei deutlich nachweisbarem oder ansteigendem Thyreoglobulin-Spiegel (z. B. >
10 ng/ml unter TSH-Stimulation) ohne Korrelat in der morphologischen und funktionellen Bildgebung
(I-131 Ganzkdrperszintigraphie) [1].

4. Stellenwert der RIT beim unifokalen, papillaren Schilddriisenkarzinom < 1 cm (sehr niedriges
Rezidivrisiko, aber lymphogene Mikrometastasierung moglich) und beim follikularen
Schilddriisenkarzinom < 2 cm (sehr niedrige Wahrscheinlichkeit fir lokoregiondre oder distante
Metastasen).

5. Inder Vorbereitung mit rhTSH zur Radioiod-Ablation Verzicht auf eine Schilddriisenhormonmedikation
flir wenige Tage mit dem Ziel, die lodzufuhr zu verringern.
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