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SAMMANFATTNING

Hypertyreoidism hos katt ar en vanlig sjukdom hos den é&ldre katten. Férekommande
behandlingsalternativ innefattar behandling med radioaktivt jod (1-131) vilket framgangsrikt kan
aterstélla eutyreoidism med en injektion av 1-131. Vid behandling kan doseringen av radioaktivt jod
utforas enligt olika metoder. Syftet med den har studien var att folja upp och utvérdera 1-131-
behandlingen nar doseringen baserats pa totala tyroxin-nivaer (TT4) hos katten innan behandling.
Utvarderingen utférdes retrospektivt med tyngdpunkt i djurdgarens upplevelse av kattens livskvalité
samt utifran ett katthalsoperspektiv via analys av objektiva kliniska parametrar (TT4-varden, kroppsvikt,
kliniska sjukdomstecken, kreatinin-vérden) hos katterna. Katterna som inkluderades i studien
behandlades vid Universitetsdjursjukhuset Uppsala (UDS) mellan 2012-2016. Behandlingen utférdes
med tva olika dosnivéer mellan 2012-2013. Ar 2014 tillsattes en tredje hogre doseringsniva. Efter
injektionen av radioaktivt jod isolerades katterna pa kliniken i fyra dygn for att forbygga exponering av
stralning for manniskor i katternas omgivning. Ytterligare ett syfte med studien var att, genom att méata
stralningsemissionen fran I1-131-behandlade katter innan hemgang fran kliniken, kartlagga matmetodens
paverkan pa matresultatet samt utvardera om dosen av 1-131 kunde kopplas till stralningsemissionen
fran katten vid tidpunkt for hemgang.

Resultatet visar att den radioaktiva jodbehandlingen &r en lyckad samt effektiv metod for behandling av
hypertyreoidism hos katt. Majoriteten av katterna forbattrades med avseende pa djuragarens upplevelse
av sjukdomstillstandet (56 av 70; 80 %) och TT4-nivaer efter behandlingen (44 av 65; 68 %). Antalet
katter med laga TT4-koncentrationer efter behandlingen var 10 av 65 (15,4 %) och antalet med higa
TT4-varden var 11 av 65 (16,9 %). Av dessa behdvde 6 katter (8,8 %) ytterligare medicinering for
hypotyreoidism och 7 katter (10,3 %) behdvde medicinering for hypertyreoidism.

Ett signifikant samband kunde observerades mellan katter som hade ett kraftigt forhojt TT4-vérde innan
behandling och dem som utvecklade onormala TT4-varden efter 1-131-behandlingen. Ingen tydlig
forbattring kunde observeras rérande behandlingsresultatet efter tillsatsen av den tredje doseringsnivan
2014 eftersom ingen statistisk skillnad kunde observeras for andelen katter med normala TT4-varden
efter behandlingen. Av Kkatterna i studien sa utvecklade 14 av 50 (28 %) hdga kreatinin-varden efter
behandlingen vilket visar vikten av att mata kreatinin-nivaer vid uppféljningen efter behandlingen.

Analysen av stralmatningarna visade att det inte fanns nagon statistisk skillnad mellan matmetoderna
som utfordes 30 cm framfor katten respektive 30 cm fran kattens buksida. Fér de 6vriga matmetoderna
fanns en statistik skillnad. Inget signifikant samband kunde ses mellan given dos av radioaktivt jod och
kattens stralningsemission vid hemgang dven om en mojlig relation mellan en hdg dos vid injektion och
en hog stralningsemission kunde observeras grafiskt. Fler matningar behévs for att utréna om en
statistisk korrelation finns.

Ett fortsatt arbete behdvs for att utveckla metoder for att forbattra resultatet av behandlingen framst for
katter med ett kraftigt forhojt TT4-varden innan behandlingen. Ett kraftigt forhojt TT4-véarde okar risken
for ett suboptimalt svar pa 1-131-behandling.



SUMMARY

Feline hyperthyroidism is common disorder in older cats. Treatment options include treatment with
radioactive iodine (1-131) which may to successfully restore euthyroidism with a single injection of I-
131. The dose of radioactive iodine can be calculated according to different methods. The objective of
this study was to evaluate the radioactive iodine treatment using a dose based on the cat’s pre-treatment
TT4-concentration before treatment. The evaluation was done from the owner’s subjective perception
of the cat’s quality of life and from the perspective of cat health by analysing objective clinical
parameters in the cats (TT4-concentrations, creatinine-concentrations, body weight, clinical signs). The
cats that were included in the study were treated at the University hospital in Uppsala (UDS) between
2012-2016, with a two dose level system between 2012-2013 and a third higher dose level was
introduced at the beginning of 2014. After the injection with radioactive iodine the cats were isolated at
the clinic for four days to minimize radiation exposure to the people in the cat’s surroundings. Another
objective of the study was to observe if the dose of 1-131 influenced the radiation emitted from the cat
at four days post-treatment and to investigate the differences in measurement methods for calculated
radiation emission from the cat post-treatment.

The results show that radioactive iodine treatment is an effective and successful treatment for
hyperthyroidism in cats. The majority of the cats improved after treatment when the owner’s perception
of the treatment outcome (56 of 70; 80%) and TT4-concentrations (44 of 65; 68%) were evaluated. The
number of cats with low TT4-concentrations after treatment was 10 of 65 (15,4%) and the number of
cats with high values were 11 of 65 (16,9%). Medication after I-131-treatment was needed for
hypothyroidism in 6 cats (8,8%) and for hyperthyroidism in 7 cats (10,3%).

A significant association could be seen between cats that had severely elevated TT4-concentrations
before treatment and cats that had abnormal TT4 post I-131-treatment. When analysing treatment
outcomes, no clear improvement could be seen after the adding of the third dose-level in 2014 and no
statistical difference could be seen between the proportion of cats that had normal TT4-concentrations
post-treatment. Of the cats in the study 14 of 50 (28%) developed high creatinine concentrations showing
the importance of measuring creatinine-concentrations after treatment.

The analysis of the radiation emission measurements from the cats showed that there was no statistical
difference between the measurements done at 30 cm from the cat’s abdomen and 30 cm in front of the
cat. A statistical difference could be seen between the other methods for radiation measurement. No
significant correlation could be observed between the dose of radioactive iodine and the radiation
emission from the cats post-treatment even if a possible relation between a higher dose at injection and
a higher radiation emission level could be seen visually. More measurements are needed to investigate
if a statistical correlation exists.

More work is needed to investigate ways to improve the outcome of the treatment for cats with severely
elevated TT4-concentrations before treatment. A severely high pre-treatment TT4 increases the risk of
a suboptimal response to I-131-treatment.
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APPENDIX 1



INLEDNING

Hypertyreoidism ar en multisystemisk sjukdom som paverkar flertalet organsystem (Nelson & Couto,
2014). Sjukdomen orsakas vanligen av en adenomatds hyperplasi av tyreoideavavnaden vilken
affekterar en eller bada loberna (Peterson et al., 1983). Den aktiva hyperplasin ger upphov till en ékad
utséndring av tyreoidhormonerna tyroxin (T4) och trijodtyronin (T3). Den kliniska bilden karaktériseras
vanligen av viktforlust, hyperaktivitet, polyuri/polydipsi (PU/PD) samt krékningar (Peterson et al.,
1983; Broussard & Peterson, 1995).

Olika behandlingsalternativ finns tillgdngliga i form av medicinisk behandling, diet, kirurgi samt
behandling med radioaktivt jod (Nelson & Couto, 2014). Behandling med radioaktivt jod har visat sig
vara framgangsrikt och en injektion av 1-131 kan i manga fall leda till normaliserande av kliniska
sjukdomstecken samt T4-nivaer i blodet (eutyroidism) (Peterson & Becker, 1995; Mooney, 1994). Den
radioaktiva jodbehandlingen utférs genom att katten injiceras med 1-131 vilket tas upp av de
hypertrofierade cellerna i tyreoidea och ger upphov till lokal stralningsorsakad celldéd av den Gveraktiva
skoldkortelvavnaden (Kintzer & Peterson, 1994).

Dosberékning av 1-131 kan utforas pa olika satt och den effektivaste metoden ar omdiskuterad (Peterson,
2006). En fixerad dos till alla katter, dosering med hjalp av poéngsystem efter grad av kliniska
sjukdomstecken, T4-varden samt tyreoideastorlek och en tracermetod med scintigrafi har beskrivits
(Craig et al., 1993; Peterson & Becker, 1995; Meric et al., 1986).

Syftet med den har studien var att folja upp behandlingsresultat av radiojodbehandlingen utifran
djuragarens subjektiva upplevelse av behandlingen da man anvant sig av totala T4 (TT4)-varden for att
bestdmma dosen av radioaktivt jod. Men &ven att med hjalp av objektiva kliniska parametrar (TT4-
varden, kreatinin-varden, kroppsvikt, kliniska sjukdomstecken) félja upp behandlingen ur ett
katthélsoperspektiv.

Arbetet har en huvudhypotes och fyra ytterligare hypoteser. Huvudhypotesen var att katter med ett
kraftigt forhojt TT4-varde innan behandlingen har svarat samre pa radiojodbehandling an katter med ett
mattligt forhojt TT4-véarde innan behandling. En annan hypotes var att den tredje hogre dosnivan som
tillsattes 2014 har forbéattrat behandlingsresultatet framfor allt for de katter som hade kraftigt forhojda
TT4-vérden innan behandlingen. Ytterligare en hypotes var att 1-131-behandlingen &r en lyckad samt
effektiv behandling ur ett katthalsoperspektiv men ocksa fran djuréagarens upplevelse av kattens
livskvalité.

Ett annat syfte med studien var att, genom att analysera katternas stralningsemission vid hemgang,
undersoka om dosen radioaktivt jod kan kopplas till graden av stralningsemission vid hemgang samt
understka matmetodens paverkan pa uppmitt stralningsemission. Hypotesen var att katter som fatt en
hogre dos av radioaktivt jod har en hogre stralningsemission vid hemgang samt att olika matmetoder
orsakar stor variation i uppmitt stralningsemission.



LITTERATUROVERSIKT
Felin hypertyreoidism
Prevalens

Hypertyreoidism ar en vanlig sjukdom hos den medelalders till aldre katten (Stephens et al., 2014;
Kohler et al., 2016) och prevalensen for katter dver 8 ars alder har observerats vara 12,3 % i Tyskland
(Kohler et al., 2016). 1 England har en prevalens av 8,7 % rapporterats for katter dver 10 ar (Stephens
et al., 2014) respektive 3 % for katter i alla aldrar (median 4,5 ar) (O"Neill et al., 2014).

Patofysiologi

Hypertyreoidism orsakas vanligen av en funktionell adenomatds hyperplasi av en (30 %) eller bada (70
%) skoldkortelloberna (Peterson et al., 1983). Multicentrisk lokalisation ar ovanlig men har rapporterats
hos 3,9 % och kan orsakas av adenocarcinom eller ektopisk tyreoideavdvnad (Peterson & Broome,
2015). Adenocarcinom har uppskattats vara orsak till hypertyreoidismen i <2 % av fallen (Naan et al.,
2006; Peterson & Broome, 2015).

Den o6veraktiva tyreoideavdvnaden orsakar en Okad utsondring av tyreoidhormonerna T3 och T4
(Peterson et al., 1983; Broussard & Peterson, 1995). Tyreoidhormonerna paverkar ett flertal
organsystem och har manga olika effekter. De 6kar bland annat metabolismen i alla vavnader (utom
hjérna, gonader och mjalte) vilket leder till en 6kad syrekonsumtion samt varmeproduktion. Effekten av
det sympatiska nervsystemet forstarks genom en o6kning av antalet receptorer for adrenalin och
noradrenalin. Tyreoidhormonerna ¢kar dven proteinsyntes samt celldelning i ben och méanga andra
vavnader (Sjaastad et al., 2010).

Utsondringen av tyreoidhormonerna kontrolleras i normala fall via utsondringen av
tyreotropinfrisattande hormon (TRH) fran hypotalamus som stimulerar sekretionen av
tyreoidastimulerande hormon (TSH) fran adenohypofysen. Nar TSH-utsondringen 6kar sa 6kar dven
utsondringen av tyreoidhormonerna fran tyreoidea. Utsondringen regleras via en negativ
feedbackmekanism (Sjaastad et al., 2010). Vid hypertyreoidism sker utséndringen av T3 och T4
oberoende av TSH-stimulering (Peter et al., 1987).

Syntesen av tyreoidhormonerna ér beroende av tillgangen pa jod (Sjaastad et al., 2010) och jodupptaget
hos de hypertyreoida cellerna har visat sig 6verstiga det som ses hos normala tyreocyter (Peter et al.,
1987). Jodintaget sker via kosten och transporteras via blodet till tyreoidea. Dér tas jodet (I") upp av de
follikuléra cellerna via aktiv transport, oxideras till lo och utséndras i kolloiden. Den andra byggstenen
for produktionen av T3 och T4, forutom jod, &r proteinet tyreoglobulin vilket syntetiseras i de follikuléra
cellerna och utsdndras i kolloiden. Syntetiseringen av T3 och T4 sker vid det apikala membranet av de
follikuldra cellerna genom att 1o kopplas till tyrosingrupperna i tyreoglobulin. Det joderade
tyreoglobulinet kan lagras i kolloiden och réacka till hormonproduktion for 2-3 manader (Sjaastad et al.,
2010). Vid sekretion tas tyreoglobulinet upp av de follikuldra cellerna och T3 samt T4 avlagsnas
enzymatiskt fran tyreoglobulin. Jodet frigors enzymatiskt fran tyrosingrupperna och tas aterigen upp i
kolloiden for att jodisera nya/redan lagrade tyreoglobulinmolekyler eller slépps ut i cirkulationen.
Dejodisering av T3 och T4 sker under inverkan av dejodinaser i tyreoidea (Braverman & Utiger, 2000).

Tillgangen pa jod i miljon varierar mellan geografiska omraden i varlden vilket kan leda till brist eller
ett hogt intag av jod (Oddie et al., 1968). Hos méanniska har en jodfattig diet visats 6ka upptaget av
radioaktivt jod (Morsch et al., 2011). Ett hogt intag av jod har daremot observerats minska upptaget av
radioaktivt jod hos ménniska (Sternthal et al., 1980)



Kliniska sjukdomstecken

Hypertyreoidism ger upphov till en mangd kliniska sjukdomstecken varav de vanligaste &r viktforlust,
hyperaktivitet, polyuri/polydipsi samt krakningar. Aven sjukdomstecken som diarré, Gkad
avforingsvolym, polypné samt muskelsvaghet/tremor forekommer (Peterson et al., 1983; Broussard &
Peterson, 1995).

Vanliga avvikande kliniska parametrar hos katterna inkluderar forhgjda vérden av T4,
alaninaminotransferas, aspartataminotransferas, alkaliskt fosfatas samt hematokrit. Aven neutrofili,
eosinopeni, lymopeni och monocytopeni har observerats. Palperbar tyreoideaforstoring har rapporterats
hos 83-90 % av katter med hypertyreoidism. Kardiovaskuldra effekter i form av tackykardi, systoliska
blasljud och galloprytm forekommer (Peterson et al., 1983; Broussard & Peterson, 1995).

Hjartforandringar i form av myokardiell hypertrofi har observerats i samband med hypertyreoidism
(Bond et al., 1988). Bond et al. (1988) rapporterade att hjartférandringarna hos 16 av 24 Katter
normaliserades/forbattrades efter behandling av hypertyreoidismen medan 8 av 24 katter hade
irreversibla forandringar. De kvarstdende forandringarna tolkades bero pa underliggande primar
hypertrofisk kardiomyopati eller tyroxininducerade strukturella skador p& myokardiet. Aven
hypertension forekommer vid hypertyreoidism men normaliseras hos en del katter efter behandling
(Kobayashi et al., 1990).

Studier som utforts for att kartlagga de kliniska sjukdomstecknen pa hypertyreoidism har visat att
sjukdomstecknen var mildare under 1990-talet jamfort med 1980-talet. Resultatet beror troligen pa en
tidigare stélld diagnos (Broussard & Peterson, 1995).

Diagnostik

Diagnostik av hypertyreoidism baseras pa en kombination av kliniska sjukdomstecken, 6kade nivaer av
T4 i blodet samt palpation av en forstorad tyreoidea (Peterson, 2013).

T4-varden kan matas i TT4 eller i fritt T4 (fT4). Olika analysmetoder finns tillgangliga for analysen
varav radioimmunoassey (RIA) anses vara gold standard-tekniken. Andra tillgangliga tekniker &r
chemluminescent enzyme immunoassay, enzyme immunoassay samt enzymelinked immunosorbent assay
(ELISA) (Peterson, 2013).

Vid utvardering av fT4 och TT4 med RIA-analys rapporterades en hogre sensitivitet (0,985) hos fT4 &n
hos TT4 (0,913) vid diagnosen av hypertyreoidism (Peterson et al., 2001). En del katter (6,3 %) med
icke-tyreoida sjukdomar observerades dock ha forhdjda nivaer av fT4. Den berdknade specificiteten for
fT4 var signifikant lagre (0,937) an for TT4 (1,0) (Peterson et al., 2001). Diagnosen hypertyreoidism
bor darfor inte stallas enbart med ett forhojt fT4-varde. Fynd av ett hogt TT4 ar dock hogst specifikt for
diagnosen hypertyreoidism (Peterson, 2013). Korrelationen mellan olika testmetoder har emellertid
visats variera dar ELISA har visats 6verestimera T4-koncentrationer jamfort med RIA-analys (Lurye et
al., 2002). Diagnosen bor darfor stéllas i kombination med kliniska sjukdomstecken och en palperbar
tyreoidea (Peterson, 2013).

Vid fynd av ett normalt TT4-vérde vid narvaro av kliniska sjukdomstecken eller en palperbar tyreoidea
kan diagnosen hypertyreoidism inte avférdas (Peterson, 2013). Normala TT4-vdarden kan ses hos
hypertyreoida katter samt kan sénkas hos katter med icke-tyreoida sjukdomar (Peterson et al., 2001).
T4-koncentrationerna hos katter med hypertyreoidism har dessutom visats fluktuera in och ut ur
referensomradet (Peterson et al., 1987). Om diagnosen hypertyreoidism fortfarande misstanks



rekommenderar Peterson (2013) att TT4-provet upprepas pa nytt samt att eventuella underliggande
sjukdomar behandlas innan ytterligare provtagning.

Hos en katt med Kliniska sjukdomstecken pa hypertyreoidism och normala T4-varden kan &ven
ytterligare diagnostik i form av scintigrafi utféras. Det utférs genom att katten injiceras med en
radionukleotid vartefter bilder av tyreoidea avlases med en gamma-kamera (Nelson & Couto, 2014).
Exempel pa substanser som kan anvands ar Technetium-pertechnetat-99m (gngcO4) samt jodisotopen

I-131. Isotopen OMTcO, 4r lamplig for scintigrafi eftersom den har en halveringstid (6 h) som tillater tid
for undersokning av patienten samtidigt som den &r relativt kort sa att exponeringen av patienten halls
lag. Isotopen avger inte heller nagon Beta-stralning. Efter injektion koncentreras den liksom jod i
tyreoidea men inkorporeras inte i tyreoglobulin. Aven 1-131 kan anvéndas vid scintigrafi men har en
langre halveringstid (8 dygn) och utsondrar beta-stralning (Braverman & Utiger, 2000). Vid

hypertyreoidism har ett dkat upptag av ¥MTco, av tyreoidea rapporterats samt en ¢kad Tyreoida-
spottkortel-kvot hos 98,7 % och en 6kad Tyreoida-bakgrunds-kvot hos 96,1 % av 2096 stycken
hypertyreoida katter. Scintigrafi observerades ha signifikant hdgre sensitivitet an TT4-vdrden for
diagnosen av hypertyreoidism (98,7 % respektive 90,9 %) och kunde detektera katter med kliniska
sjukdomstecken som inte hade 6kade TT4-koncentrationer (Peterson & Broome, 2015).

Métning av TSH-varden kan i individuella fall ha ett varde vid diagnosen av hypertyreoidism. TSH-
nivaer ar lagre an detektionsnivan hos 98 % av hypertyreoida katter. Av de eutyreoida katterna sa har
emellertid 30 % ej méatbara TSH-nivaer. Vid misstankt hypertyreoidism med TT4-koncentrationer som
ar normala men befinner sig i den évre delen av referensintervallet kan det vara vardefullt att mata TSH-
nivaer. Om dessa katter har matbara TSH-nivaer sa ar risken mycket liten att orsaken till kattens
sjukdomstecken &r hypertyreoidism (Peterson et al., 2015).

Ovriga funktionstester som finns tillgangliga innefattar T3-suppression samt TRH-stimuleringstest.
Enligt Peterson et al. (2013) kan de vara ett alternativ for diagnostik av katter som haft upprepade
negativa TT4-provtagningar, inte har nagon palperbar tyreoidea samt scintigrafi inte ar mojlig.

Behandlingsalternativ

Det finns flera olika behandlingsalternativ for hypertyreoidism hos katt. De alternativ som &r aktuella i
dagslaget ar medicinisk behandling (metimazol/tiamazol), jodreducerad diet (HiII’sT'VI Prescription
Diet™ — y/d™), kirurgi samt behandling med radioaktivt jod (Nelson & Couto, 2014).

Vid medicinsk behandling av hypertyreoidism med imidazolpreparat inhiberas produktionen av
tyreoidhormonerna genom att den aktiva substansen hammar inkorporering av jod i tyrosin-grupper pa
tyreoglobulin. Ldkemedlet reducerar &ven dejodiseringen av T4 till T3 i vdvnaden (Rang et al., 2012).

Medicinisk behandling med metimazol har visats normalisera T4-varden hos hypertyreoida katter med
doser mellan 2,5 — 20 mg/dag. Nackdelar med medicinisk behandling infattar biverkningar samt
nodvandighet till daglig medicinering for uppratthallen funktion. Biverkningar har rapporterats hos 18
% av 262 stycken metimazol-behandlade katter och innefattar anorexi, krakningar, letargi, klada samt
eosinofili, lymfocytos och leukopeni (Peterson et al., 1988). Vid avslutad medicinering observerade
Peterson et al. (1988) att T4-koncentrationerna 6kade till nivaer 6ver referensvardena hos 12 av 12 katter
efter tva dagars uppehall av behandling. Milner et al. (2006) undersokte mediandverlevnadstiden for
167 katter som behandlats med metimazol och/eller radioaktivt jod. For katter som behandlats med
metimazol var mediandverlevnadstiden signifikant kortare an for katter som behandlats med endast



radioaktivt jod eller metimazol innan radioaktivt jod. Ingen signifikant skillnad sdgs hos katter som
behandlats med endast radioaktivt jod jamfért med dem som behandlats med metimazol och radioaktivt
jod. Nar katter som hade njursjukdom uteslots rapporterades medianéverlevandstiden till 2 ar for katter
som endast behandlats med metimazol och 4-5,3 ar for katter som behandlats med endast radioaktivt
jod samt metimazol och radioaktivt jod.

Behandling av katter med Hill’'s™ Prescription Diet™ — y/d™ har visats sanka cirkulerande
hormonnivaer hos hypertyreoida katter. En nackdel ar att behandlingen kraver strikt diet och katten far
inte dta nagonting annat under behandlingsperioden (Hui et al., 2015). Hui et al. (2015) visade att en
behandling med jodfattig diet av hypertyreoida katter gav normala TT4-nivaer hos 83 % av 47 stycken
katter vid 61-180 dagar men gav inte nagon signifikant okning i vikt eller minskning av hjartfrekvens.

Vid behandling av hypertyreoidism med kirurgi avlagsnas tyreoidea kirurgiskt. Katten bor forst
understkas med scintigrafi efter férekomst av ektopisk tyreoideavdvnad eller adenocarcinom med
metastaser (Nelson & Cuoto, 2014). Kirurgisk behandling har visat sig normalisera T4-nivaer hos
hypertyreoida katter inom 48 timmar efter operation. Nackdelar med behandling innefattar risker med
anestesi samt forekommande postoperativa komplikationer som hypokalcemi, Horners syndrom och
rostbortfall (Birchard et al., 1984). Persisterande hypotyreoidism kan uppsta efter kirurgiskt
avlagsnande av tyreoidea (Welches et al., 1989). Vid uppféljning efter bilateral tyreoidektomi stod 30
% (13 av 46) av ater-undersokta katter pa langtidsbehandling med tyreoidhormon-supplementerande
medicinering (levaxin) (Welches et al., 1989). Tva studier har foljt upp katter efter kirurgisk behandling
av hypertyreoidism och rapporterade aterfall hos 5 av 101 (3-59 man) respektive 4 av 85 (8-44 man)
katter (Naan et al., 2006, Birchard et al., 1984). Mediandverlevnadstiden efter tyreoidektomi har
rapporterats till 1,9 ar (1,2 -58 man) (Naan et al., 2006).

Paverkan pa I-131 behandling

Behandling med metimazol inhiberar inte upptaget av radioaktivt jod hos normala katter. Jodupptaget
har observerats 6ka under en period efter avslutad metimazol-behandling med en hogsta niva vid 4-9
dagar for att sedan avklinga (Niekarz & Daniel, 2001). Chun et al. (2002) sag dock ingen skillnad i T4-
koncentrationer efter radiojodbehandling for katter som slutat med metimazol > 5 dagar (58 av 98) innan
radiojodbehandling jamfoért med katter som slutat <5 dagar innan (31 av 98).

En jodfattig diet har visats paverka upptaget av radioaktivt jod (1-123) i tyreoidea vilket kan paverka
upptaget vid 1-131-behandling. Ett signifikant 6kat upptag sags vid 8 h (8 av 8 Kkatter) efter
administrering av 1-123 hos hypertyreoida katter under behandling med jodfattig diet. Vid 24 h efter
radionukleotidgiva sags dock ett 6kat upptag hos fem av atta katter och ett minskat upptag hos tre av
atta katter. Vid upprepad scintigrafiundersokning 14 dagar efter avslutad behandling observerades ett
normaliserat upptag av 1-123 hos tre av tre ater undersokta katter. Enligt forfattaren bor dieten avslutas
14 dagar innan behandling tills effekten har utvarderats vidare (Scott-Moncrieff et al., 2015).

Hogt intag av jod har observerats minska upptaget av radioaktivt jod i tyreoidea hos méanniska (Sternthal
et al., 1980). Till forfattarens kannedom finns inga studier utférda pa djurslaget katt som utvarderar
paverkan av en jodrik diet pa upptaget av radioaktivt jod.

Radioaktiv jodbehandling

Utforande/funktion

Den radioaktiva jodbehandlingen utférs genom att katten behandlas med en injektion av den radioaktiva
isotopen 1-131. Subkutan administration och intravends giva har visat sig vara likvérdiga ur
behandlingsresultatssynpunkt. Den subkutana injektionen beddms emellertid s&krare ur ett



stralsakerhetsperspektiv samt mindre stressande for katterna (Mooney, 1994; Théon et al., 1994).
Radioaktivt jod kan dven administreras via oral giva. Det ar dock ofdrdelaktigt ur ett
stralskyddsperspektiv eftersom hogre doser behdver ges och krakningar kan uppsta om givan inte utfors
efter fasta (Malik et al., 1993).

Efter injektion tas 1-131 liksom stabilt jod (1-127) upp av tyreoidea dar den stdngs in och inkorporeras i
tyreoglobulinmolekylen. Hos katter med hypertyreoidism tas radiojoden upp frdmst av de
hyperplastiska/neoplastiska cellerna dér den orsakar cellddd (Kintzer & Peterson, 1994).

-131

Grundlaggande fysik samt egenskaper hos 1-131

I-131 avger bade gamma och beta-stralning. Beta-stralningen, som star for majoriteten av
vavnadsskadan, fardas i genomsnitt 0,4 mm i vavnaden (Braverman & Utiger, 2000). Det innebér att
omgivande vavnader som exempelvis paratyreoidea skadas minimalt av stralningen (Kintzer &
Peterson, 1994).

Beta-stralning (elektroner) bestdr av laddade partiklar (B) och stoppas fortare av materia &n
gammastralningen pa grund av en stark elektrisk kraft mellan partikeln och atomerna i vavnaden. Beta-
partiklarna overfor en storre mangd energi inom ett kortare avstand och beta-stralning benamns darfor
som icke-penetrerande stralning. Beta-stralning orsakar darmed hoggradig vavnadsskada skada nara
ursprungskallan. Gammastralning (fotoner) paverkar atomer nar de passerar genom materia men
benamns som penetrerande stralning. Risken att fotonerna interagerar med atomer Gver ett kort avstand
ar liten och en individuell foton kan fardas flera centimeter eller Iangre i vdvnaden innan den interagerar.
Stralning orsakar skador i vavnaden via skador pa cellernas DNA. DNA-skadan kan ske direkt eller
indirekt. Den indirekta skadan sker genom att partiklar eller fotoner interagerar med vatten och bildar
ostabila jonradikaler som snabbt dissocierar och ger upphov till fria radikaler. De fria radikalerna kan
orsaka brott och korslankning av DNA (Powsner & Powsner, 2006).

Hastigheten for kattens utsondring av 1-131 representeras av den effektiva halveringstiden (Te) vilken
ar en funktion av den fysiska halveringstiden (T1) samt den biologiska halveringstiden (Ty). Den fysiska
halveringstiden &r tiden som det tar for halften av nukleotidatomerna att sénderfalla/bli stabila. Den
biologiska halveringstiden har inget med radioaktivitet att gora och reflekterar den tid det tar for halften
av substansen att utsondras fran kroppen eller fran ett organ. Den effektiva halveringstiden
sammanvager den fysiska halveringstiden med den biologiska och &r ett matt pa tiden det tar for halften
av den initiala radioaktiviteten att elimineras fran kroppen eller fran ett organ, bade via kroppens
exkretion samt via radioaktivt sonderfall. Den effektiva halveringstiden (se formel nedan) ar alltid
kortare &n bade den fysiska och den biologiska halveringstiden (Powsner & Powsner, 2006).

1 1 1

T, Tip Tp

Den fysiska halveringstiden for 1-131 &r 8,1 dygn (Powsner & Powsner, 2006). Vetskap om den fysiska
halveringstiden ar viktig nar volymen 1-131 ska beraknas. Utifran aktiviteten som det radioaktiva jodet
hade ndr det lamnade labbet och tidpunkt for métning av aktivitet kan den exakta aktiviteten berédknas
som ska anvéndas for volymberékning.

Den effektiva halveringstiden for tyreoideas utséndring av radioaktivt jod har beraknats utifran
maximalt 1-131-upptag av tyreoidea Over tid. Det har utférts med hjalp av scintigrafi och
medelhalveringstiden har rapporterats till 3,8 + 1,2 dygn respektive 2,71 + 0,87 till 3,16 + 1,54 dygn for



terapeutiska doser (Broome et al., 1988, Théon et al., 1994). Vid berdkning av den biologiska
halveringstiden med samma metod varierade T, mellan 3,2-13,5 dygn (Turrel et al., 1984).

Utsondring av 1-131

Utsdndringen av 1-131 sker under ca fyra veckors tid via urin, faeces samt saliv (Lamb et al., 2013). Till
foljd av putsbeteenden och kontamination fran urin/faeces kan flyttbar radioaktivitet dven ses i
radiojodbehandlade Katters péls (Chalmers et al., 2006). Lamb et al. (2013) visade att radioaktiviteten i
urindrankt kattsand fran 1-131-behandlade katter sjonk fran 1986,73 - 1,9 Bq/g fran vecka ett till fyra
efter behandling. Aktiviteten i faeces minskade fran 2363,1 Bq - 14,8 Bg/g under samma tidsperiod.
Den biologiska och dérmed effektiva halveringstiden varierade mellan katterna och var mer beroende
av tid for provinsamling &n dos av 1-131. Skillnaden i aktivitet mellan dosgrupper var variabla och ingen
saker korrelation kunde ses aven om statistiskt signifikanta skillnader sags mellan ett fatal doser vid
vissa tidpunkter. En annan studie av Feeney et al. (2003) har berdknat en effektiv medelhalveringstid i
urin av 2,195 dygn vid 7-10 dygn efter injektion. Halveringstiden 6kade dock med tiden och var
betydligt 1angre (4,591 dygn) vid 18-21 dygn efter injektion.

Metoder fér dosberdkning samt behandlingsresultat

Det finns olika metoder for berdkning av dosen radioaktivt jod som ska ges till enskilda katter. Metoder
som baseras pa en fast dos till alla katter, tracermetod samt poangsystem efter kliniska sjukdomstecken,
T4-vérden och tyreoideastorlek har beskrivits (Meric & Rubin, 1990, Broome et al., 1988, Mooney
1994, Peterson et al., 1995).

Administrering av en fast dos av 1-131 motsvarande 148 MBq respektive 150 MBq har utvarderats hos
60 respektive 66 hypertyreoida katter. Normala TT4-nivaer sags hos 83 respektive 88 % av behandlade
katter (Meric & Rubin, 1990, Craig et al., 1993). I studien av Meric & Rubin (1990) hade 8,3 % (5 av
60) laga TT4-vdarden 60 dagar efter behandlingen vilket minskade till 3 % sex manader efter
behandlingen. Sjukdomstecken pa hypotyreoidism sags inte hos nagra katter. Craig et al. (1993)
observerade laga T4-varden hos 7,6 % (5 av 66) efter en uppfoljningstid av 2-30 man. Sjukdomstecken
pa hypotyreoidism kunde ses hos 3 % (2 av 66) av behandlade katter.

Dosering med tracermetod utfors genom att den terapeutiska dosen av 1-131 beraknas utifran kinetiska
parametrar som fas vid administreringen av en lag tracerdos av radioaktivt jod. De Kkinetiska
parametrarna beréknas efter utvardering av tracerdosen med scintigrafi och innefattar: fraktion 1-131
som tas upp av tyreoidea, effektiv halveringstid samt estimerad vikt av tyreoidea. Genom att bestimma
vilken straldos som ska levereras till tyreoidea sa kan den terapeutiska dosen berdaknas (Meric et al.,
1986, Théon et al., 1994).

Meric et al. (1986) visade att 83 % av 29 stycken behandlade katter hade normala T4-koncentrationer
en manad efter behandling med 1-131 da dosen (55,5-226,8 MBq) beraknats med tracermetod. Vid en
langre tids uppfdljning utford av Théon et al. (1994) var 94,1 % respektive 84,3 % av 120 stycken katter
eutyroida vid ett respektive fyra ar efter behandling. Katterna bedomdes som eutyroida om de saknade
kliniska sjukdomstecken pa hyper-/hypotyreoidism samt hade T4-varden inom eller strax under
referensvéardena. Katter som hade ett T4-varde strax Over referensomradet beddmdes som eutyreoida
om de saknade kliniska sjukdomstecken pa hypertyreoidism och om T4-koncentrationerna fortsatte
sjunka Gver sex manader efter behandling. Andelen katter som blev hypotyreoida (visade kliniska
sjukdomstecken pa hypotyreoidism samt hade laga T4-nivaer) nagon gang under uppféljningstiden var
6 %.



Ytterligare en beskriven metod for dosberakning baseras pa ett poangsystem skapat utifran grad av
kliniska sjukdomstecken, storlek pa tyreoidea samt T4-varden i blodet (Tabell 1). Katter med higa
poang far en hogre dos av 1-131 (Mooney, 1994; Peterson & Becker; 1995, Jones et al., 1991).

Tabell 1. Poéangsystem for dosering av radioaktivt jod vid behandling av hypertyreoidism hos katt. Vid
anvandning av poangsystemet baseras dosen av radioaktivt jod pa grad av kliniska sjukdomstecken,
totala tyroxin-varden (T4) och tyreoideastorlek vid palpation (Mooney, 1994).

Poang  Grad av kliniska Serum Tyreoideastorlek
sjukdomstecken T4-varde (cm)
(nmol/l)
1 Milda <80 Palperas med svarighet
2 Milda — mattliga <100 1x0,5
3 Mattliga 100 - 150 1,5x0,5
4 Mattliga — kraftiga 150 - 400 >15x0,5
5 Kraftiga > 400 Makroskopiskt synlig

Jodbehandling med poangsystem ger ett lyckat behandlingsresultat hos 87,5-94 % av behandlade katter
(Mooney, 1994; Peterson & Becker, 1995; Jones et al., 1991). Definitionen av ett lyckat
behandlingsresultat varierar dock mellan studierna. Peterson & Becker (1995) beddmde behandlingen
som lyckad (94 %, 130-222 MBq) om katten hade avsaknad av Kliniska sjukdomstecken pa
hypertyreoidism och T4-varden inom referensomradet. Om de kliniska sjukdomstecknen delvis
forbattrades och T4-védrdena befann sig inom eller strax éver referensvardena bedémdes behandlingen
som delvis lyckad. Innan studien opererades dock 14 av de katter som hade kraftigt forhojda TT4-
koncentrationer genom unilateral tyreoidektomi. Jones et al. (1991) angav att alla katter som bedémdes
som aterstallda (87,5 %, 39-134 MBq) hade normala fT4-nivaer samt hade kliniska sjukdomstecken pa
hypertyreoidism som hade avtagit vid beddmningen. Mooney et al. (1994) angav ingen definition av ett
lyckat behandlingsresultat (94 %, 80-200 MBq).

Peterson & Becker, (1995) observerade att 85,5 % av de 524 stycken behandlade katterna hade normala
T4-varden vid 7-25 dagar vilket vid sex manader hade stigit till 87,1 %. Laga T4-koncentrationer
observerades hos 16 % vid 2-3 man respektive 11,4 % vid 6-12 man efter 1-131-behandlingen. Kliniska
sjukdomstecken pa hypotyreoidism sags dock endast hos 2,1 % (11 av 524) och ingen signifikant
skillnad kunde observeras mellan dos och utvecklandet av hypotyreoidism. Ovriga studier observerade
endast kliniska sjukdomstecken pa hypotyreoidism hos en katt som tidigare utfort bilateral
tyreoidektomi (Mooney 1994, Jones et al., 1991).

Behandling med 1-131 tolereras val av behandlade katter och fa biverkningar finns rapporterade.
Overgaende dysfagi (svaljsvarigheter) har dock rapporterats hos 1,5 % (8 av 524) av katter behandlade
med radioaktivt jod (Peterson & Becker, 1995).

latrogen hypotyreoidism samt kvarstdende hypertyreoidism



Vid behandling med radioaktivt jod kan ett fatal katter ha laga eller kvarstaende héga T4-koncentrationer
efter behandlingen utan att kliniska sjukdomstecken pa hyper-/hypotyreoidism kan ses. Hos katter med
hoga T4-vérden har aterstallande av normala T4-koncentrationer observerats ta 3-6 manader for vissa
individer utan att de kliniska sjukdomstecknen pa hypertyreoidism har kvarstatt (Mooney, 1994;
Peterson & Becker, 1995). Aterstallande av l&ga T4-vérden har visats ta 1,5 — 20 mén hos vissa katter
utan att sjukdomstecken pa hypotyreoidism har observerats (Mooney, 1994; Peterson & Becker, 1995;
Meric & Rubin, 1990).

Andel katter med laga T4-véarden efter 1-131-behandling som visar kliniska sjukdomstecken pa
hypotyreoidism (letargi, viktokning) har rapporterats till 2,1-9 %. Andelen katter med htga T4-vérden
och kliniska sjukdomstecken pa hypertyreoidism har observerats vara mellan 1-4 % (Peterson & Becker,
1995; Slater et al., 1994). Om endast T4-varden tas i beaktning har siffror upp till 8 % observerats (Meric
& Rubin, 1990).

Om kliniska sjukdomstecken pa hypo- eller hypertyreoidism observeras i samband med onormala TT4-
nivaer bor ytterligare medicinisk behandling sattas in. Vid kvarstaende hypertyrodism kan &ven
ytterligare jodbehandling dvervégas (Mooney, 1994; Peterson & Becker, 1995).

Aterfall av hypertyreoidism har observerats hos 2,5 % av 524 stycken behandlade katter inom 1,1 — 6,5
ar efter behandling med radioaktivt jod (Peterson & Becker, 1995). Medianéverlevandstiden har
rapporterats till 4-5,3 ar (Milner et al., 2006). De vanligaste dodsorsakerna har visats vara neoplasi samt
njursjukdom (Slater et al., 2001; Peterson & Becker, 1995).

Njurar och radiojodbehandling

Vid hypertyreoidism hos katt dkar det renala blodflodet samt den glomeruldra filtrationshastigheten
(GFR) i njurarna (Becker et al., 2000). Vid behandling av hypertyreoidism sénks GFR signifikant bade
efter behandling med radioaktivt jod, metimazol samt kirurgi (Becker et al., 2000; Boag et al., 2007;
Graves et al., 1994). Boag et al. (2007) detekterade en signifikant minskning av GFR vid en manad efter
radiojodbehandling men ingen skillnad kunde observeras mellan en manad och sex manader.

Nér det renala blodflédet minskar dkar kreatinin samt urea-koncentrationerna i blodet vilket kan géra
det svart att diagnosticera katter med redan existerande kronisk njursjukdom (CKD) (Graves et al.,
1994). Utvecklandet av urea- samt kreatinin-koncentrationer ovanfor referensvdrdena (azotemi) har
observerats efter behandling med radioaktivt jod, metimazol samt kirurgi (Becker et al., 2000; Boag et
al., 2007; Graves et al., 1994). Enligt Peterson et al. (2013) beror utvecklandet av azotemi inte pa den
radioaktiva jodbehandlingen i sig utan ar en f6ljd av ett minskat blodfléde till njurarna.

Utveckling av iatrogen hypotyreoidism har rapporterats 6ka andelen katter som utvecklar azotemi efter
behandling med metimazol och/eller kirurgi. Williams et al. (2010) observerade att iatrogen
hypotyreoidism associerades med en signifikant hogre andel katter (16 av 28) som utvecklade azotemi
jamfort med eutyreoida katter (14 av 47). Mediandverlevnadstiden for hypotyreoida katter med azotemi
var signifikant kortare an for hypotyreoida katter utan azotemi (456 dagar, n = 13 respektive 905 dagar,
n = 7). Ingen signifikant skillnad i éverlevnadstid observerades mellan de katter som hade azotemi
(median 728 dagar, n = 9) jamfort med dem som inte hade azotemi (median 794 dagar, n = 22) for de
eutyreoida katterna.

Katter som behandlats for hypertyreoidism och har preexisterande njursjukdom har visats ha signifikant
kortare dverlevnadstid &n katter utan njursjukdomar som behandlats for hypertyreoidism (Milner et al.,
2006). Enligt rekommendationer i litteraturen bor katter med njursjukdom i enlighet med international
renal interest socieity (IRIS) grad 1 och 2 innan behandling av hypertyreoidismen forst behandlas med



en reversibel terapi for att monitorera paverkan av njurfunktionen nér eutyreoidism uppnas. Om
njurfunktionen anses vara stabil kan irreversibla alternativ som radioaktiv jodbehandling dvervagas.
Katter med IRIS grad 3 och 4 kan behdva laga doser av medicinisk behandling kombinerat med mer
aggressiv behandling av CKD. Om dessa katter ska behandlas med en irreversibel terapi krdvs noggrann
Overvakning och omfattande njurbehandling kan behovas (Carney et al., 2016). Till forfattarens
kdnnedom finns inga studier som utvdrderar prognos samt Overlevnadstid for behandling av
hypertyreoidism med radioaktivt jod hos katter med svar njursjukdom innan behandling.

Stralskydd

Den absorberade straldosen som fas fran joniserande stralning méts i Gray (Gy) och bendmns som den
energin som overfors av stralningen till vavnaden per massenhet. For att kompensera for olika typer av
stralnings biologiska effekt anvands enheten dosekvivalent/effektiv dos vilken méts i enheten Sievert
(Sv) (Stralsakerhetsmyndigheten, 2011a).

Stralsakerhetsmyndigheten har  féljande villkor for nuklearmedicinisk  verksamhet inom
veterindarmedicin. Nar katterna sands hem fran kliniken efter 1-131-behandling bor de inte exponera
vuxna manniskor i sin narhet for mer &n 0,1 mSv respektive barn/gravida for mer &n 0,03 mSv. For att
minimera exponeringen ska restriktioner goras for hantering av katten samt kattens restprodukter
(urin/avforing) efter hemkomst fran kliniken. Skriftliga rad for hur djuret ska hanteras av djuragaren i
hemmet ska lamnas med fran kliniken (Jonsson, 2006).

For att uppratthalla kravet kravs isolering av katterna pa kliniken innan de kan ga hem till djuragaren.
Internationellt varierar rekommendationerna i litteraturen for en tillracklig isoleringstid. | en studie
utford i Storbritannien har en isoleringstid pa fyra veckor rekommenderats vid doser av 120-200 Mbq
(Lamb et al., 2013).

Manniskan kan utsattas for radioaktivitet fran kattens 1-131 via exponering och/eller kontamination. Tva
olika typer av exponering ar mojlig: extern eller intern exponering. Extern exponering utgérs av
bestralning via stralkallor lokaliserade utanfor kroppen. Intern exponering kan ske genom att méanniskan
utsatts for bestralning fran intaget radioaktivt material. Intag av det radioaktiva materialet sker via
kontamination. Kontamination intraffar nar radionukleotider av ndgon anledning hamnar i miljon
exempelvis pa en persons klader eller hudyta. Bade intern och extern kontamination ar mojlig. Om oralt
intag, inhalation eller absorption via huden sker av radionukleotiden kallas det for intern kontamination.
Intern exponering kan sedan ske via stralning fran det intagna radioaktiva materialet. Extern
kontamination, det vill séga kontamination av radionukleotider pa exempelvis klader eller hudyta, kan i
sin tur orsaka extern exponering for manniskor/djur i sin omgivning (Powsner & Powsner, 2006).

Metoder for att minska extern exponering kan vara att minimera tiden for narhet till stralkéllan (i det har
fallet katten och kattens urin/avforing), att halla ett sa langt avstand fran stralkallan som ar praktiskt
mojligt samt att anvanda skydd for att minska exponering. Férebyggande av kontamination och darmed
intern exponering och intag av radioaktiva substanser utfors genom att uppratthalla god hygien, anvanda
skyddshandskar i plast samt skyddsrock i tyg vid hantering av radioaktivt material (exempelvis
kroppsvatskor). Handerna bor tvattas noga efter hantering. Vid nerspolning av kroppsvétskor i toalett
bor man spola tva ganger (Powsner & Powsner, 2006).
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MATERIAL OCH METODER

Studien genomfdrdes i tva delar varav en del utfordes som en retrospektiv studie dar journalmaterial
fran katter med hypertyreoidism som behandlats med radioaktivt jod vid Universitetsdjursjukhuset
(UDS) granskades. Den andra delen av studien utfordes som en praktisk del dar katter som behandlats
med radioaktivt jod vid UDS stralméttes innan hemgang fran kliniken.

Retrospektiv uppféljning
Urval

De hypertyreoida katterna som inkluderades i den retrospektiva studien behandlades med radioaktivt
jod vid UDS mellan januari 2012 — april 2016. Totalt behandlades 97 katter vid UDS under studietiden
och av dessa inkluderades 84 katter. Tva katter exkluderades pa grund av 6nskemal fran djuragaren och
11 stycken pa grund av att otillracklig uppféljning/tillgang till journalkopior fran remitterande klinik
saknades.

Utférande av radioaktiv jodbehandling

Doseringen av 1-131 baserades pa katternas individuella TT4-nivder i blodet innan
radiojodbehandlingen. Individer med ett hdgre TT4-varde fick en hoégre dos av radioaktivt jod och
individer med ett lagre varde fick en lagre dos. Antalet dosnivaer har 6kat med tiden och mellan 2012-
2013 anvéndes tvé stycken olika dosnivaer. Ar 2014 lades en tredje och hdgre doseringsniva till. |
dagslaget finns dven en fjarde doseringsniva vilken tillsattes 2016 (Tabell 2).

Tabell 2. Doseringsnivder for radioaktiv jodbehandling av hypertyreoida katter vid
Universitetsdjursjukhuset (UDS). Dosen som anges i Mega Becquerel (MBq) baseras pa totala tyroxin-
varden (TT4) hos katterna innan behandlingen.

Nivda  TT4-varde innan Dos av radioaktivt jod
behandlingen (MBq)
(nmol/l)
1 <140 100
2 140-300 130
3 300-600 160
4 > 600 180

Innan 2012-2013 togs TT4-vdrden innan [-131-behandling inte alltid samma dag som
radiojodbehandling utan kunde tas tidigare. Dosen baserades da pa kattens hogsta uppmatta TT4-vérde
innan behandlingen. Innan ar 2014 var det inte heller mgjligt att veta katternas korrekta TT4-varde i
blodet innan behandling eftersom maxvardet for analysen var 193 nmol/I. | samband med att den tredje
dosnivan lades till &r 2014 sa kunde den exakta TT4-nivan matas genom spadning av provet.

Dosberéakningen utférdes genom att volymen 1-131 beraknades utifran 1osningens specificerade MBg/ml
och sprutans aktivitet mattes innan injektion med en doskalibrator. Administreringen skedde subkutant
for alla katter. Katterna har, sedan ar 2014, sederats infor den subkutana injektionen med 1-131. Efter
injektionen isolerades katterna pa Kkliniken i fyra dygn. Vid hemgadng fran kliniken har
stralningsemissionen uppmatts hos ett urval katter som en del av djursjukhusets
stralskyddsovervakning.
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Uppféljning

Uppféljningen av radiojodbehandlingen utférdes genom att utlasa information fran katternas journaler
samt via en telefonintervju med djurdgaren. Telefonintervjun utférdes efter ett standardiserat protokoll
(Bilaga 1) dar djuragaren bland annat tillfragades hur denne upplevt kattens sjukdomstillstand efter
behandlingen samt hur denne upplevt att behandlingen paverkat kattens livskvalité.

Ovrig information om katterna noterades, beroende pa vilken information som fanns att tillga, fran
journalmaterial eller vid intervju med djurdgare samt i enstaka fall med veterinar. For varje patient
noterades dos av radioaktivt jod samt TT4-vdrden innan behandling med 1-131 samt TT4-vérde vid
uppféljning efter behandlingen. Ovriga uppgifter som insamlades var information om patienten: alder,
kon, ras, Kliniska sjukdomstecken: avmagring, polyfagi, férandrat beteende, krakningar,
polyuri/polydipsi samt kliniska parametrar: kroppsvikt och kreatinin-varden. Aven information om
katten tidigare statt pa medicinisk behandling eller diet registrerades. Tidpunkt for diagnos av
hypertyreoidism och tecken pa andra sjukdomar noterades. Behov av ytterligare medicinering efter
radiojodbehandlingen registrerades.

Resultatet av radiojodbehandlingen utvarderades pa flera nivaer varav en del 1ag i djuragarens subjektiva
upplevelse/utvardering av behandlingen. Om kattens kliniska status ansags som forbéattrad klassades
behandlingen som lyckad och om katten upplevdes som oférandrad/sémre som misslyckad. Den andra
delen karaktériserades av en utvardering av ett urval av kattens specifika kliniska parametrar: TT4-
varden, kreatinin-varden, kroppsvikt samt kliniska sjukdomstecken (avmagring, polyfagi, férandrat
beteende, PU/PD och krékningar). De kliniska parametrarna utvarderades genom att varje parameter
klassades som forbéattrad/ofdrandrad/forsamrad vid uppfoljningen av behandlingen. TT4-vardet
betraktades som forbattrat nar det lag inom referensintervallet for aktuellt laboratorium vid uppf6ljning
av behandlingen tva till tre manader efter radiojodbehandlingen. En 6kning > 10 % av den ursprungliga
kroppsvikten klassificerades som en sann viktokning. Resultatet fran utvarderingen av de kliniska
parametrarna jamfordes med resultatet av den subjektiva utvarderingen av behandlingsresultatet.

Resultatet av behandlingen efter tillsatsen av den tredje hogre doseringsnivan 2014 utvéarderades genom
analys av djurdgarens subjektiva upplevelse av behandlingen samt TT4-vdarden hos katterna efter
behandlingen.

Katterna analyserades dven for att se hur manga katter som var vid liv/inte vid liv vid sex manader efter
behandling. Tidpunkt for dod samt dodsorsak registrerades om katten inte langre var vid liv vid sex
manader.

Statistiska analyser

Parametrar hos katterna innan behandling jamférdes med parametrar hos katterna efter behandling med
hjélp av deskriptiv statistik. Variabler som analyserades med hjalp av frekvensmatt var vikt, TT4-
varden, kliniska sjukdomstecken (avmagring, polyfagi, forandrat beteende, polydipsi/polyuri,
krakningar), behovet av ytterligare medicinering for hypo-/hypertyreoidism, djurdgarens subjektiva
upplevelse av behandlingsresultatet samt kreatinin-varden. Resultatet presenterades i form av histogram.
For att underséka om en signifikant viktokning hade skett efter behandlingen utfordes ett t-test.

For att ta reda pa om dos av radioaktivt jod/TT4-nivaer innan behandling hade nagon paverkan pa
behandlingsresultatet delades katterna upp i tva grupper baserat pa deras TT4-varde innan behandling.
De tva grupperna utgjordes av katter med ett lindrigt-mattligt forhojt TT4 (45-193 nmol/l) samt katter
med ett kraftigt forhojt TT4 (>193 nmol/l). Grupperingen valdes framfér anvandningen av absoluta
TT4-véarden sa att katter som hade TT4 > 193 nmol/I kunde inkluderas i analysen. De tva grupperna
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kunde sedan jamforas med avseende pa respons av radiojodbehandling i form av TT4-véarden efter
behandlingen. P& grund av varierande referensvarden for TT4-varden efter behandlingen
kategoriserades TT4-varden som laga, normala eller hdga for att gora analys majlig. Data analyserades
med Chi-tva-test for alla analyser utom nar cellerna hade < 5 i forvantade cellantal da Fishers exakta
test anvandes. | de fall som Fishers exakta test anvandes kategoriserades uppféljande TT4-véarden som
normala respektive onormala for att mojliggora analys. For att bedéma styrkan samt riktningen av
korrelationen berdknades phi-koefficienter (http://vassarstats.net/tab2x2.html) vilket &r ett matt pa
sambandet mellan tva binéra variabler. Varden pa phi-koefficient > 0,6 ansags indikera en stark positiv
korrelation, varden mellan 0,3-0,6 en medelstark positiv korrelation, varden mellan 0,3 till -0,3 en svag
korrelation, varden mellan -0,3 och -0,6 en medelstark negativ korrelation och varden < -0,6 betraktades
som en stark negativ korrelation. For att utrdna om median TT4-vérdet innan behandlingen skiljde sig
mellan katter med normala, laga respektive hoga TT4-vérden efter behandling utférdes ett Kruskal-
Wallis test. FOr analysen anvéndes katter behandlade 2014-2016. Katter behandlade 2012-2013 uteslts
pa grund av varierande referensvarden samt den stora andelen katter med TT4 > 193 nmol/l innan
behandlingen.

For att analysera om behandlingen hade forbattrats efter tillsatsen av den tredje doseringsnivan 2014
jamférdes andelen normala/onormala TT4-varden efter behandlingen for de olika
behandlingsperioderna 2012-2013 respektive 2014-2016 med ett z-test.

Pa grund av varierande referensvarden for kreatinin-nivaer fore och efter behandlingen kategoriserades
katternas kreatinin-varden som normala (inom referensintervallet for aktuellt laboratorium) respektive
hdga (Over referensintervallet for aktuellt laboratorium). For att analysera sambandet mellan TT4-
varden innan behandling (kraftigt forhojda respektive lindrigt-mattligt forhojda) och kreatinin-varden
(normala respektive hdga) efter behandling anvandes Fishers exakta test. Samma test anvéndes for att
analysera sambandet mellan laga TT4-véarden efter behandlingen och hoga kreatinin-varden efter
behandlingen.

Baserat pa uppfoljningen vid sex manader efter behandlingen delades katterna upp i tva grupper: lever
sex manader efter behandling samt lever inte sex manader efter behandling. Resultatet redovisades med
deskriptiv statistik.

FOr att bearbeta data anvandes programvaran Minitab (version 17, Minitab Inc., Pennsylvania) samt
Microsoft Office Excel (version 15.25.1, Microsoft, Washington). P4 grund av att ett flertal tester
utfordes for samma data anvandes Bonferroni korrelationen for tio test rérande TT4-védrden innan och
efter radioaktiv jodbehandling vilket resulterade i en signifikansniva av p < 0,005. For alla évriga
analyser sa anvandes p < 0,05 som signifikansniva.

Stralmatning

Urval

Den andra delen av studien utfordes i form av en stralstudie dar katter som behandlats med radioaktivt
jod vid UDS stralmattes vid dygn fyra efter behandling innan hemgang fran kliniken. Stralmétningarna
utfordes vid fem tillfallen under september-november 2016. Totalt stralméttes nio stycken katter som
inkluderades i studien. Aven strldata fran 10 stycken katter uppmatta av UDS personal under januari-
mars 2016 anvéndes for analys.

Utférande

Stralmatningen utfordes under dygn fyra efter injektionen med I1-131. Tidpunkt for behandling (injektion
av 1-131) samt tidpunkt for matning registrerades for varje katt. Matningen utfordes med en
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dosratsmatare (LB123 UMo, Berthold Technologies, Tyskland) och katterna avlagsnades fran buren for
att minska paverkan av stralning fran urin samt avforing. Matningen utfordes vid fem olika punkter i
forhallande till katten (se nedan). Avstandet till katten mattas med linjal och utférdes med katten
placerad i bur pa ett undersokningsbord.

Matmetoder:

1. 30 cm kranialt om katten
2. 30 cm vinkelrétt mot kattens buksida
3. 30 cm kaudalt om katten
4. En meter kranialt om katten
5

Vid hudytan i omradet for tyreoidea

Stralningsvardet (uSv/h) avlastes nar vardena stabiliserats (efter ca 10-15 sekunder) och matningen
upprepades tre ganger for varje matmetod. Medelvérdet for varje metod anvandes i den statistiska
analysen.

Tidigare uppmatta straldata mattes endast enligt metod tva.

Statistiska analyser

For att kompensera for eventuella skillnader i tidpunkt for métning efter behandling anvandes
matematiska berékningar i form av sonderfallsekvationer (se formel nedan).

A=A(0)*e-((t/t2)*In(2))

Matvarden normaliserades till tidpunkten fyra dygn efter injektion (tidpunkt da katterna beraknas ga
hem fran kliniken) genom att infoga uppmatt stralningsemission (A(0)), timmar mellan utférd matning
och tidpunkt vid fyra dygn efter injektion (t) samt den effektiva halveringstiden for 1-131 = 2,195 dygn
(two) (Feeney et al., 2003).

Den beraknade stralningsemissionen vid fyra dygn analyserades med hjalp av linjar regression med
avseende pa dosen av radioaktivt jod for att utvardera om den givna dosen kunde kopplas till
stralningsemissionen fran katten vid hemgang. Samma typ av analys utfordes for att utvardera om TT4-
varden innan behandlingen kunde kopplas stralningsemission vid hemgang.

For att jamfora om nagon signifikant skillnad fanns mellan de olika matmetoderna anvéandes parade t-
test. Pa grund av att ett flertal tester utfordes for samma data anvandes Bonferroni korrelationen for fyra
test rérande stralningsmatmetoderna vilket resulterade i en signifikansniva av p < 0,0125. For alla 6vriga
analyser sa anvandes p < 0,05 som signifikansniva.
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RESULTAT
Retrospektiv uppfoljning

Totalt inkluderades 84 stycken katter i studien baserat pa telefonintervju med djurdgare samt
uppfoljningsinformation fran katternas journaler. Av de inkluderade katterna var 48 stycken av honkon
och 36 stycken av hankon. Medelaldern var 12,6 (variation 4-19) ar. Katterna var av foljande raser:
huskatt (72 katter), Norsk skogskatt (4), Sibrisk katt (2), Balines (1), Europeisk korthar (1), Maincoon
(1), Russian blue (1), Birma (1) och Ragdoll (1).

Av de inkluderade katterna hade 84,5 % (71 av 84) behandlats med medicinisk behandling innan I1-131-
behandlingen. 29,8 % (25 av 84) hade blivit behandlade med jodfattig diet och fem stycken katter hade
inte fatt ndgon tidigare behandling av hypertyreoidismen.

Information om behandlingsresultatet kunde inhadmtas fran bade journalanteckningar och
djuragarintervjuer for 61 katter. Hos 10 katterna kunde information endast inhamtas fran djuragarna och
hos 13 stycken bara fran journalanteckningar.

Djuréagarens upplevelse av behandlingsresultatet

Alla katter (2012-2016)

Av de 75 djuragare som kunde nas via telefon/mail for intervju inkluderades 70 stycken i djuragarens
subjektiva bedémning av behandlingsresultatet. Fyra stycken exkluderades eftersom djurdgaren inte
kom ihag/tyckte sig ha upplevt nagra kliniska sjukdomstecken pa hypertyreoidism innan behandlingen
och darmed inte kunde avgdra om katten forbattrats, forsamrats eller var oforandrad efter behandlingen.
En katt exkluderades eftersom den avlivades av orsaker oberoende av hypertyreoidism en kort tid efter
behandlingen och djurégaren darfor inte kunde beddma behandlingsresultatet.

Hos de 70 inkluderade Katterna upplevdes Kkattens sjukdomstillstand som forbattrat efter
radiojodbehandlingen av 56 (80 %) av de tillfrdgade djurdgarna. Antalet djurdgare som upplevde att
kattens livskvalité forbattrades efter behandlingen var 53 av 70 (75,7 %) och 65 av 70 (92,9 %) skulle
genomfdra behandlingen igen om de hade en katt med samma problem. Antalet katter som inte behdvde
nagon ytterligare medicinering for hyper- eller hypotyreoidism efter behandlingen var 56 av 70 (80 %).

2012-2013 respektive 2014-2016
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Figur 1. Frekvensen av djurégarens upplevelse efter radiojodbehandling av hypertyreoida katter.
Katterna behandlades under 2012-2013 respektive 2014-2016 (n = 70).

Djurdgarnas upplevelse av behandlingen jamfordes fore och efter inforandet av den tredje
doseringsnivan 2014 (Fig. 1). Ett forbattrat sjukdomstillstand efter behandlingen observerades hos 25
av 31 (80,6 %) katter innan 2014 respektive 31 av 39 (79,5 %) katter fran 2014-2016. En forbattrad
livskvalité sags hos 25 av 31 (80,6 %) innan 2014 jamfort med 28 av 39 (71,8 %) 2014-2016. Antalet
djurdgare som skulle valja att géra om behandlingen igen om de hade en annan katt med samma problem
var 29 av 31 (93,5 %) innan 2014 och 36 av 39 (92,3 %) 2014-2016. For de katter som behandlades
innan 2014 behovde 26 av 31 Katter (83,9 %) ingen ytterligare medicinering for hypo- eller
hypertyreoidism efter 1-131-behandlingen. Av de katter som behandlades 2014-2016 behdvde 30 av 39
katter (76,9 %) ingen ytterligare medicinering.

Kliniska sjukdomstecken och viktférandring

Kliniska sjukdomstecken innan behandlingen rapporterade av djurégarna var féljande: avmagring (58
av 70; 82,9 %), forandrat beteende (46 av 70; 65,7 %), polyfagi (34 av 70; 48,6 %), polyuri/polydipsi
(26 av 70; 37,1 %) och krékningar (27 av 70; 38,6 %). | det forandrade beteendet inkluderades beteenden
som hyperaktivitet, stress/oro samt Okat vokalisering/jamande. Rapporterade sjukdomstecken fran
djurdgarna fore och efter 1-131-behandling sammanfattas i Figur 2.
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Figur 2. Kliniska sjukdomstecken pa hypertyreoidism hos katt rapporterade fran djuragare fore och efter
behandling med radioaktivt jod (n = 70). PU/PD = polyuri/polydipsi.

De Kkliniska sjukdomstecknen som observerats av djurdgaren jamfordes fore samt efter
radiojodbehandlingen (Fig. 2). De parametrar som forandrades minst efter behandlingen var krakningar
samt polyfagi. Av de 56 katter som djuragarna upplevde som forbattrade efter radiojodbehandlingen sa
visade 35 stycken (62,5 %) inga sjukdomstecken pa hypertyreoidism efter behandlingen. Nio katter hade
forbattrats i alla avseenden utom aptit da djuragaren upplevde aptiten som oférandrad efter behandling.
Tre katter fortsatte krakas och tva stycken hade oférandrad aptit samt fortsatte kriakas. Fyra Katter
upplevdes ej 6ka i vikt och tre katter hade fortsatt PU/PD efter behandlingen.

For de katter (54 stycken) som hade data om vikt fore samt efter behandlingen observerades en

signifikant viktokning av 238,7 (+ 365,7) gram (p < 0,0005). Av de 54 katterna hade 16 stycken (29,6
%) Okat i vikt 6ver 10 % av den ursprungliga kroppsvikten.

TT4-koncentrationer efter behandling

Alla katter (2012-2016)

TT4-koncentrationer fore och efter behandlingen kunde registreras hos 68 Kkatter. Tre katter utesl6ts fran
analyserna eftersom de stod pa medicinsk behandling nar TT4-vérdena innan behandlingen togs. Totalt
inkluderades 65 Katter.

TT4-koncentrationerna var normala vid forsta uppféljningen efter behandling hos 44 av 65 (67,7 %) av
behandlade katter. Av de katter som hade onormala TT4-vérden hade 10 av 65 (15,4 %) hoga TT4-
varden och 11 av 65 (16,9 %) laga TT4-varden (Fig. 3). Medeluppfoljningstiden for den forsta
uppféljningen efter behandlingen var 10 (variation 4,3 - 126,3) veckor.
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Figur 3. Totala tyroxin-nivaer (TT4) for katter som provtagits for TT4 vid uppfoljning ett efter radioaktiv
jodbehandling mot hypertyreoidism. Histogrammet visar aven behovet av ytterligare medicinering mot
hyper- eller hypotyreoidism under hela uppféljningstiden (n = 65).

Av de 10 katterna med hoga TT4-varden efter behandling sattes sex katter pa medicinisk behandling
och en utforde en ytterligare radiojodbehandling pa annan klinik (Fig. 3). De 6vriga tre katterna som
inte sattes pa medicinering hade lindrigt forhdjda TT4-nivaer och saknade sjukdomstecken pa
hypertyreoidism.

Efter 1-131-behandlingen hade 11 katter laga TT4-varden. Av dessa hade en katts TT4-nivaer
normaliserats vid uppféljning tva (57 veckor efter jodbehandling). Av de kvarvarande katterna sattes
sex katter pa medicinering med Levaxin/Leventa. De 6vriga fyra katterna sattes inte pa ndgon
medicinering och visade inte nagra sjukdomstecken pa hypotyreoidism.

Den totala andelen som inte behdvde medicinering var 80 % (52 av 65).

18



2012-2013 respektive 2014-2016

30

25

Antal katter
& S

[y
o

2012-2013 2014-2016

@Laga TT4 m@NormalaTT4 MHoOga TT4

Figur 4. Resultatet av totala tyroxin-nivaer (TT4) tagna vid uppféljning ett efter radioaktiv
jodbehandling av hypertyreoida katter. Katterna behandlades mellan 2012-2013 (n = 28) respektive
2014-2016 (n = 37).

Efter tillsatsen av den tredje dosnivan 2014 s& har antalet katter med normala TT4-véarden efter
behandling ckat fran 18 av 28 (64,3 %) till 25 av 37 (70,3 %) stycken (Fig. 4). Antalet katter som hade
fortsatt hdga TT4-vérden efter behandling var 5 av 28 (17,9 %) innan 2014 respektive 5 av 37 (13,5 %)
2014-2016. Laga TT4-nivaer efter behandlingen kunde observeras hos 5 av 28 (17,9 %) innan 2014
respektive 6 av 37 (16,2 %) 2014-2016. Ingen signifikant skillnad sags dock rérande andelen katter med
onormala/normala TT4-vérden efter behandlingen mellan behandlingsperioden 2012-2013 respektive
efter 2014-2016 (p = 0,611).

TT4-varden innan behandling samt dosens koppling till behandlingsresultatet
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Figur 5. Normala respektive onormala totala tyroxin-nivaer (TT4) efter radiojodbehandling av
hypertyreoida katter. Katterna grupperades i tva grupper efter TT4-varden innan behandlingen. Katter



som hade ett kraftigt forhojt TT4-varde (TT4 > 193) respektive ett lindrigt-mattligt forhojt TT4-varde
(TT4 = 45-193) innan behandlingen. Behandlingen utférdes mellan 2012-2016 (n = 54).

De 54 katterna behandlade mellan 2012-2016 som hade TT4-varden innan behandlingen métta vid UDS
(referensvarden 14-45 nmol/l) delades upp i tva grupper efter TT4-varden innan behandling (Fig. 5). Ett
medelstarkt positivt samband kunde observeras (p = 0,001, phi = 0,48) mellan katter med ett kraftigt
forhojt TT4-varde innan behandling (> 193 nmol/l) och ett onormalt TT4-védrde efter behandling.

Av katterna med kraftigt forhojt TT4-varde innan behandling och ett onormalt TT4 efter behandlingen
(n = 13) hade atta stycken ett hogt TT4-varde och fem ett 1agt TT4-varde efter behandlingen. Alla
katterna med lindrigt-mattligt forh6jt TT4-varde innan behandlingen och ett onormalt TT4 efter
radiojodbehandlingen hade laga TT4-varden vid uppfoljning (n = 5).

Genom att utfora ett Kruskal Wallis-test kunde en signifikant skillnad (p = 0,003) ses mellan median
TT4-vérde innan behandling for katter med normala respektive hdga TT4-vérden efter behandlingen
(Fig. 6 samt Tabell 3). For analysen anvandes katter som behandlats 2014-2016.
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Figur 6. Boxplot over relationen mellan totala tyroxin-nivder (TT4) innan och efter radioaktiv
jodbehandling av hypertyreoida katter behandlade mellan 2014-2016 (n = 37). Bla box; kvartilavstandet
(IQR), horisontell linje i box; median, vertikal linje ovanfor box; morrhar, vertikal linje nedanfor box;
morrhar, asterisk; extremvarde.

Tabell 3. Medel (+ standardavvikelse, SD) samt medianvarden (kvartilavstand, IQR) for dos av
radioaktivt jod (I1-131) samt totala tyroxin-nivaer (TT4) innan radiojodbehandling av hypertyreoida
katter. Katterna behandlades mellan 2014-2016 (n = 37).
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TT4-varden innan behandlingen (nmol/l) Dos av 1-131

(MBaq)
TT4-véarden efter Medelvarde Median Medelvarde Median
behandlingen (#SD) (IQR) (#SD) (IQR)
Laga (n=6) 233,2 (£ 129,4) 221(258,3) 136 (+29,3) 144,2 (57,9)
Normala (n = 26) 151,7 (£ 93,1) 143 (77,3) 1225 (£ 22,5) 127,6 (29,3)
Hoga (n = 5) 688,6 (+ 590,6) 484 (858,5) 161,8 (+3,8) 163 (5)

Nér Fishers exakta test utfordes pa nytt och katterna med laga TT4-vérden efter behandling exkluderades
fran analysen sags ett signifikant samband mellan katter med ett kraftigt forh6jt TT4 innan behandlingen
och ett hogt TT4 efter behandlingen (p = 0,001, n = 44) (Fig. 7). Sambandet var starkt positivt (phi =
0,62). Nér katterna med hdga TT4-varden efter behandling uteslGts pd samma sétt observerades inget
signifikant samband mellan ett kraftigt forhojt TT4-varde innan behandlingen och ett lagt TT4-varde
efter behandlingen (p = 0,117, n = 46) (Fig. 8).
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Figur 7. Normala respektive higa totala tyroxin-nivaer (TT4) efter radiojodbehandling av hypertyreoida
katter. Katterna grupperades i tva grupper efter TT4-varden innan behandlingen. Katter som hade ett
kraftigt fornojt TT4-varde (TT4 > 193) respektive ett lindrigt-mattligt forhojt TT4-varde (TT4 = 45-
193) innan behandlingen. Behandlingen utfordes mellan 2012-2016 (n = 44).
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Figur 8. Normala respektive laga totala tyroxin-nivaer (TT4) efter radiojodbehandling av hypertyreoida
katter. Katterna grupperades i tva grupper efter TT4-varden innan behandlingen. Katter som hade ett
kraftigt forhojt TT4-varde (TT4 > 193) respektive ett lindrigt-mattligt forhojt TT4-varde (TT4 = 45-
193) innan behandlingen. Behandlingen utférdes mellan 2012-2016 (n = 46).

Nér katterna som behandlats mellan 2014-2016 med ett kraftigt forhojt TT4-véarde innan behandling
analyserades hade fem av nio katter med onormalt TT4 efter behandling héga TT4-varden och fyra
stycken laga TT4-varden.
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Figur 9. Dos av radioaktivt jod samt totala tyroxin-nivaer (TT4) innan radiojodbehandling av
hypertyreoida katter. Markorernas féarg representerar katternas TT4-koncentrationer vid uppfoljning ett
efter radioaktiv jodbehandling. Gron farg indikerar normala TT4-vérden, rod farg hoga TT4-varden och
svart farg laga TT4-varden efter behandlingen. Markorernas form indikerar referensvarden for TT4-
koncentrationer tagna innan behandlingen. Cirkel = 14-45, kvadrat = 10-60, triangel = 11-50, plus = 19-
62, diamant = 6-35, kryss = 12,9 — 51,5 nmol/l. a) Katter behandlade mellan 2012-2016 (n = 65). X-
axeln ar bruten vid 650 nmol/l. b) Katter behandlade mellan 2012-2014 (n = 28). Markdrerna i den réda
cirkeln har ett TT4-varde innan behandling av >193 nmol/l. Det exakta matvardet &r inte kant. c) Katter
behandlade mellan 2014-2016 (n = 37). X-axeln ar bruten vid 650 nmol/I.

Katter med onormala TT4-koncentrationer efter behandlingen (laga samt hoga TT4-koncentrationer)
var utspridda 6ver doseringsspannet och kunde observeras bade hos katter med hoga dosnivaer/hoga
TT4-nivéaer innan behandling samt hos katter med lagre dosnivaer/Iagre TT4-koncentrationer nar katter
behandlade mellan 2012-2016 analyserades (Fig. 9a). Variationen kunde dven ses for katter behandlade
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mellan 2012-2014 (Fig. 9b). Av dessa katter sa hade majoriteten av katterna (18 av 28) fatt en dos som
baserats pa det hogsta uppmatta TT4-vardet innan behandlingen samt pd TT4-varden med varierande
referensvarden.

Nar katterna som behandlats innan 2014 utesl6ts (Fig. 9¢) sa hade 5 av 37 katter (13,5 %) hoga TT4
efter behandlingen. Av dessa katter hade alla fatt en medeldos av radioaktivt jod pa 161,8 (variation
155-164) MBq samt hade en medel TT4-niva innan behandlingen pa 688,6 (variation 292 — 1719) nmol/I
(Tabell 3). Av de fem katterna med hoga TT4 hade tva katter TT4 > 600 nmol/l vilket skulle innebara
att de borde ha tillhort dosgrupp fyra och doserats med 180 MBg. En katt doserades med en hogre dos
an vad den borde ha haft utefter sitt TT4-varde men hade fortsatt hdga TT4-nivaer efter behandlingen.
De 5 av 37 katter (13,5 %) som hade laga TT4-varden efter behandlingen har fatt varierande
dosnivaer/hade varierande TT4-koncentrationer innan behandlingen.

Kreatinin-varden

Kreatinin-varden fanns tillgdngliga fore och efter radiojodbehandlingen for 50 katter. Av dem hade 47
av 50 (94 %) normala kreatinin-vérden innan behandlingen. Vid uppfdljning ett efter behandlingen hade
33 av 50 (66 %) normala kreatinin-varden (Fig. 10). Antalet katter vars njurvarden gick fran att vara
normala till onormala var 14 av 50 (28 %). Medeluppfoljningstiden for uppféljning ett var 10,1
(variation 4,1 — 126,3 veckor).
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Figur 10. Kreatinin-varden fore och vid uppféljning ett efter radioaktiv jodbehandling av hypertyreoida
katter (n = 50).

Av de 17 katterna (34 %) som hade hdga kreatininvarden (6ver referensvérdet for aktuellt laboratorium)
efter behandlingen hade tre stycken hdga vérden innan radiojodbehandlingen. For 12 av 17 katter
utfordes ytterligare en uppféljning efter radiojodbehandling da kreatinin-varden mattes. Tre katter som
hade hoga njurvarden vid uppféljning ett hade normaliserade njurvéarden vid uppfoljning tva. De nio
ovriga provtagna katterna hade fortsatt hoga kreatinin-varden vid uppfoljning tva (medeluppféljningstid
15 veckor, variation 9 — 28,3 veckor).

Av det totala antalet katter med hdga njurvérden efter 1-131-behandling sa hade 12 stycken normala och
fyra stycken laga TT4-koncentrationer efter radiojodbehandlingen. Inget signifikant samband (p =
0,456) observerades mellan katter som hade ett lagt TT4 efter behandlingen och ett hogt kreatinin-varde
efter behandlingen (Fig. 11). Alla atta katterna som hade ett hogt TT4-varde vid uppfoljningen hade
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kreatinin-vérden inom referensvardena.
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Figur 11. Katter med laga respektive normala totala tyroxin-nivaer (TT4) efter radioaktiv
jodbehandlingen av hypertyreoida katter och normala respektive héga kreatinin-varden vid uppféljning
ett (n = 40).

Inget signifikant samband sags (p = 0,513) mellan katter som hade ett kraftigt forhojt TT4-vérde innan
behandlingen (> 193 nmol/l) och de som utvecklade ett onormalt kreatinin-vérde efter behandlingen

(Fig. 12).
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Figur 12. Normala respektive hdga kreatinin-varden efter radiojodbehandling av hypertyreoida katter.
Katterna grupperades i tva grupper efter TT4-varden innan behandlingen. Katter som hade ett kraftigt
forhojt TT4-varde (TT4 > 193, n = 21) respektive ett lindrigt-mattligt forhojt TT4-varde (TT4 = 45-193,
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n = 21) innan behandlingen. Katter som hade onormala kreatinin-varden innan behandlingen utesléts ur
analysen.

Vid liv 6 man efter behandlingen

Information om katten var vid liv vid sex manader efter behandlingen eller inte samlades fran
journalanteckningar samt vid djurégarintervjuer och information kunde noteras om 83 katter. Av de 83
katterna sa var 79 stycken (95,2 %) vid liv vid sex manader efter 1-131-behandlingen.
Avlivningsorsakerna for de fyra katter som inte var vid liv innefattade: njursvikt, neoplasi samt icke
faststalld orsak (Tabell 4). Katten som avlivades pd grund av njursvikt 17 veckor efter
radiojodbehandling hade normala kreatinin-koncentrationer innan och férhojda koncentrationer efter
behandlingen.

Tabell 4. Avlivningsorsaker for hypertyreoida katter som behandlats med radiojodbehandling och ej
var vid liv 6 manader efter behandlingen.

Katt Avlivningsorsak Tid fran behandling TT4-varden innan
till avlivning behandlingen
(veckor) (nmol/l)

1 Misstanke om neoplasi 1,4 128

2 Njursvikt 17,9 114

3 Icke-faststalld* 6 360

4 Icke-faststéalld* 12 >193

*Neurologiska sjukdomstecken rapporterades fran djuragaren

Stradlmatning
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Figur 13. Matmetodens paverkan pa beraknad stralningsemission vid dygn fyra efter injektion med
radioaktivt jod (1-131). Samtliga katter behandlades for hypertyreoidism vid Universitetsdjursjukhuset
under 2016. Stralningsemissionen har beraknats efter den estimerade effektiva halveringstiden for 1-131
= 2,2 dygn. Bakgrundsstralning har métts vid varje mattillfalle (medelvarde: 0,45 uSv/h, variation 0,29-
0,6) och har tagits i beaktning samt subtraherats fran matvérdena innan berakning.

Né&r de olika méatmetoderna jamfordes med varandra (Fig. 13) kunde ingen signifikant skillnad ses (p =
0,296) om matningen utférdes 30 cm fran kattens buksida (medelvérde 7,9, variation: 2,3-13,6 uSv/h)
eller 30 cm framfor katten (medelvérde: 8,4, variation 2,2-14,6 uSv/h). Nar matningen utférdes en meter
framfor katten minskade medelvardet for métningarna till 1,3 (variation 0,7 — 2) uSv/h jamfért med 8,4
uSv/h vid 30 cm. En signifikant skillnad kunde ses mellan dessa tva matmetoder (p < 0,0005). Nar
matningen utférdes 30 cm bakom katten var medelvardet 2,1 (0,6 — 3,1) uSv/h. En signifikant skillnad
kunde ses mellan metoderna 30 cm bakom katten och en meter framfor katten (p = 0,003). Medelvardet
for matningarna vid huden Over tyreoidea var 174,9 (variation 45,6 — 309) uSv/h vilket var signifikant
hogre an for de dvriga matmetoderna (p < 0,0005).
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Figur 14. Korrelationen mellan given dos av radioaktivt jod (1-131) och beréknad stralningsemission
vid dygn fyra efter behandling av hypertyroidism hos katt med radioaktivt jod. Samtliga matningar har
utforts 30 cm fran kattens buksida (n = 19). Bakgrundsstralning har subtraherats fran matvarden innan
berdkning. Stralningsemissionen har berdknats med avseende pa den estimerade -effektiva
halveringstiden for 1-131 = 2,2 dygn.

Av de 19 Kkatterna som inkluderades i analysen av dosens koppling till den beréknade
stralningsemissionen méttes nio stycken under studiens gang och bakgrundsstralning uppmattes vid
varje matning (medelvérde: 0,45 uSv/h, variation 0,29-0,6). For de 10 stycken métningar som utférdes
av UDS personal fanns ingen information om bakgrundsstralning. Medelvardet fran de 6vriga nio
matningarna anvandes vid berdkningen.

Nér alla katter inkluderades i analysen kunde ingen signifikant korrelation observeras (p = 0,087) mellan
dosen radioaktivt jod och den berdknade stralningsemissionen vid dygn fyra efter injektion d&ven om en
mojlig relation mellan en hég dos och en hdg stralningsemission kunde visualiseras (Fig. 14).
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Figur 15. Korrelationen mellan totala tyroxin-nivéer (TT4) innan behandlingen berdknad
stralningsemission vid dygn fyra efter behandling av hypertyroidism hos katt med radioaktivt jod.
Samtliga matningar har utforts 30 cm fran kattens buksida (n = 19). Bakgrundsstralning har subtraherats
fran matvarden innan berakning. Stralningsemissionen har berdknats med avseende pa den estimerade
effektiva halveringstiden for 1-131 = 2,2 dygn.

Ingen signifikant korrelation sags mellan TT4-varde innan behandlingen och den beraknade
stralningsemissionen vid dygn fyra efter injektion (p = 0,251) (Fig. 15).
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DISKUSSION
Retrospektiv uppfoljning

For de katter som svarade daligt pa radioaktiv jodbehandling och hade fortsatt onormala TT4-vérden
efter behandlingen observerades ett samband mellan ett kraftigt forhojt TT4-vérde innan behandlingen
(> 193 nmol/l) och ett onormalt TT4-varde efter behandlingen. Sambandet skulle kunna vara en
vardefull negativ prognostisk indikator fér responsen av radiojodbehandling och potentiellt 6ka andelen
nojda djuréagare om de har rimliga forvantningar pa behandlingsresultatet.

Né&r katterna med ett kraftigt forhojt TT4 innan behandlingen och ett onormalt TT4-vérde efter
behandling analyserades vidare observerades ett samband mellan de katter som hade ett kraftigt forhojt
TT4-véarden innan behandling och hoga TT4 efter behandlingen. Att dessa Katter inte blev aterstallda
skulle kunna bero pa att évriga sjukdomar hos den &ldre katten som sanker cirkulerande TT4-nivaer
(Peterson et al., 2001) och att katterna darfor fatt en for lag dos av radioaktivt jod. Adenocarcinom i
tyreoidea har i litteraturen foreslagits som orsak till sviktande behandlingsresultat (Peterson & Becker,
1995). Katter med adenocarcinom har behandlats framgangsrikt med radioaktivt jod men har observerats
behdva hogre doser av 1-131 (1100 MBq) for att uppna ett lyckat behandlingsresultat (avsaknad av
kliniska sjukdomstecken pa hyper-/hypotyreoidism och TT4-véarden inom eller under referensvardena)
(Hibbert et al., 2009).

Inget samband kunde observeras mellan katter med ett kraftigt forhojt TT4 innan behandling och ett Iagt
TT4-varde efter behandlingen. Fordelningen av katter med laga TT4-varden/katter som behdévde
ytterligare medicinering med levaxin efter 1-131-behandlingen var istdllet utspridda &ver
doseringsgrupperna/hade varierande TT4-koncentrationer innan behandlingen vilket kan utgéra en
svarighet att bedoma vilka katter som kommer att utveckla iatrogen hypotyreoidism. Liknande resultat
har observerats av Peterson et al. (1995) som inte sdg nagon signifikant skillnad mellan TT4-
koncentrationer eller administrerad dos for katter som utvecklade hypotyreoidism efter behandlingen.
En orsak till fallen av hypotyreoidism efter behandlingen skulle i teorin kunna vara det 6kade upptaget
av jod som setts hos normala katter vid 4-9 dagar efter avslutad metimazol-behandling (Nieckarz &
Daniel, 2001). Det har dock enligt forfattarens vetskap inte undersdkts hos hypertyreoida katter och fler
studier behover utforas for att undersoka effekten vidare. Ingen paverkan sags dock pa
behandlingsresultatet for katter som avslutat metimazol-behandling > 5 dagar respektive < 5 dagar innan
jodbehandling (Chun et al., 2002). Majoriteten av Katterna i den har studien avslutade metimazol-
behandlingen 4-5 dygn innan radiojodbehandlingen. Det fanns ett for litet antal katter som avslutat
metimazol-behandling > 5 dagar innan jodbehandling for att kunna utvardera en eventuell skillnad i
effekt.

Vid tillsatsen av den nya hogre doseringsnivan 2014 (160 MBq) var avsikten att forbattra
behandlingsresultatet framst hos de kvarstdende hypertyreoida katterna med ett kraftigt forhojt TT4-
vérde innan behandlingen. Atgérderna reflekterades i vad som sag ut att vara en 6kning av andelen katter
med normala TT4-vérden efter I-131-behandling men ingen statistisk skillnad kunde observeras mellan
grupperna. Samma resultat sags inte heller i djuragarens upplevelse av kattens livskvalité. Skillnaden
kan bero pa omgivande faktorer som paverkar djuragarens subjektiva bedomning. Det kan dven bero pa
att langre tid har gatt sedan jodbehandling for katterna som behandlats innan 2014 och djuragarna kanske
kommer ihag de bra minnena lattare. Att en storre andel katter behvde medicinering 2014-2016 talar
dock emot en forbattring men paverkas dven det av veterinarens individuella beddmning. Sammantaget
sd kunde man inte utifrdn denna utvérdering se en tydlig forbattring av behandlingsresultatet efter
tillsatsen av den tredje doseringsnivan. Om resultatet av behandlingen vid UDS har forbattras vid
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tillsatsen av den fjarde nivan gar inte att utvardera i nulaget eftersom de tva katter som hade TT4 > 600
nmol/l inte fatt den fjarde och hogsta doseringsnivan (180 MBq).

Trots det &r radioaktiv jodbehandling en lyckad samt effektiv behandlingsmetod for behandling av
hypertyreoidism hos katt. Anvandningen av TT4-nivaer innan behandling for att bestamma dosen 1-131
gav upphov till en signifikant viktékning hos katterna, en stor andel foérbattrades rérande kliniska
sjukdomstecken (63 %) och majoriteten forbattrades med avseende pa TT4-varden efter behandling (68
%). En stor andel av djurdgarna upplevde att katten forbéttrats efter behandlingen och majoriteten hade
inget behov av ytterligare medicinering mot hypo-/hypertyreoidism. Djurégarens upplevelse av
behandlingsresultatet i studien stdmde vél Gverens med andelen katter som inte behdvde ytterligare
medicinering (80 %). En hdg andel av katterna var aven vid liv vid sex manader efter behandling (95,2
%).

Om siffrorna fran den subjektiva utvarderingen jamfors med Ovriga studier dar man bedomt
behandlingsresultatet ar andelen dock lagre for en lyckad behandling &n de som anges fran studier som
anvant sig av poangsystem for att berakna dosen av radioaktivt jod (87,5 — 94 %). Skillnader i
bedémningen av ett lyckat behandlingsresultatet gor det dock svart att jamfora studierna med varandra.
| en av studierna med 94 % lyckat behandlingsresultat hade dessutom flera katter med hdga TT4-
koncentrationer behandlats med kirurgi innan behandlingen med radioaktivt jod (Peterson & Becker,
1995). Flera studier bedomde aven katter med ett 1agt TT4-vérde som lyckade forutsatt att de saknade
kliniska sjukdomstecken pa hypotyreoidism.

En mer objektiv jamforelse av behandlingsresultatet kan utforas genom utvardering av TT4-vérden efter
behandlingen. Aven har var det totala antalet katter med normala TT4-vérden vid uppféljning ett (67,7
%) efter en medeluppfdljningstid av 10 veckor lagre &n i studier som anvént sig av poangsystem.
Peterson et al. (1995) observerade att 81,3 % av de behandlade katterna hade normala TT4-varden vid
uppfoljning 2-3 man efter jodbehandling. Andelen katter med normala TT4-varden 6kade dock till 87,1
% vid uppféljning 6 man — 1 ar efter radiojodbehandling. Det indikerar att en forbattring kan ske med
en langre uppféljningstid. 1 den har studien forbattrades endast en katt till uppféljning tva. Normala
TT4-koncentrationer vid uppfoljning for 6vriga studier har rapporterats till 83-88 % (Meric & Rubin,
1990; Craig et al., 1993; Meric et al., 1986).

Néar de kliniska sjukdomstecknen hos katterna analyserades var avmagring, férandrat beteende samt
polyfagi de vanligaste rapporterade tecknen i fallande ordning. Liknande resultat har setts i tidigare
utforda studier, dock sa har polyfagi har rapporterats vara vanligare an forandrat beteende (Peterson et
al., 1983; Brossard & Peterson, 1995). Andelen katter som forbéattrades efter behandling varierade
mellan olika sjukdomstecken. Forandrat beteende forbéattrades hos en stor andel katter medan krakningar
och polyfagi inte forbattrades i lika hog grad. Av de katter som djurdgarna upplevde som foérbéattrade
hade 11 stycken dessutom fortfarande oférandrad aptit och fem stycken fortsatte att krékas. Det skulle
kunna vara vardefull information att ge till djurdgarna som potentiellt skulle kunna férbattra djurdgarens
upplevelse av behandlingen.

Att 28 % (14 av 50) av katternas kreatinin-koncentrationer gick fran att vara normala till hoga visar
vikten av att méata kreatinin-koncentrationer vid uppféljning och fortsatt monitorera dessa individer efter
radiojodbehandling. Om dessa katter utvecklade kliniska sjukdomstecken pa njursvikt studerades inte i
den hdr studien men 6kade kreatinin-koncentrationer ger skal till en noggrannare dvervakning av katten.
Svarigheter att bedoma vilka katter som kommer att utveckla njursvikt/har pre-existerande CKD ar ett
problem vid 1-131-behandling. Matning av GFR innan radiojodbehandling har visat sig effektivt for att
forutspa vilka katter som kommer att utveckla njursvikt efter behandlingen (Adams et al., 1997). Nar
GFR mattes innan behandlingen sags en signifikant lagre GFR (1,7 + 0,4 ml/kg/min) innan behandlingen

31



for de fem katter som utvecklade njursvikt efter behandlingen jamfort med de atta stycken som inte
utvecklade njursvikt (2,7 £ 1,0 ml/kg/min) (Adams et al., 1997). Katter som utvecklade njurproblem
efter behandlingen kan ha paverkat djurdgarnas asikt av ett lyckat behandlingsresultat och framfor allt
upplevelsen av kattens livskvalité efter radiojodbehandlingen. Ett samband har observerats i litteraturen
mellan utvecklandet av azotemi och katter som utvecklar iatrogen hypotyreoidism efter behandling av
hypertyreoidism (Williams et al., 2010). Det visar vikten av att forebygga utvecklandet av
hypotyreoidism speciellt hos individer med pre-existerande CKD. Svarigheten i att bedéma vilka katter
som kommer att utveckla hypotyreoidism kvarstar dock och fler studier behovs for att utreda orsaken
vidare. | den har studien sags dock inget samband mellan katter som utvecklade Iaga TT4-varden efter
radiojodbehandling och dem som utvecklade ett hogt kreatinin-vérde efter behandlingen.

Sammanfattningsvis sa finns det utrymme for forbattringar nar man anvénder sig av TT4-nivaer for
dosering av radioaktivt jod. Framst behovs metoder for att atgarda katterna med ett kraftigt forhojt TT4-
varden innan behandlingen. Kanske behdvs tillsats av ytterligare ett beddmningselement for att bedéma
dosen men dven med dessa metoder finns det ett litet antal katter som inte svarar pa behandlingen trots
hdga doser (Peterson & Becker, 1995). Kirurgi innan behandling har anvénts for katter med kraftigt
forhojda TT4-varden i en tidigare studie av Peterson & Becker (1995) men ar riskfyllt hos den éldre
katten/innebar storre pafrestningar samt Okar kostnaderna for djuragaren ytterligare. Kanske skulle
resultatet forbattras om dosnivaerna hojdes men det ar svart att utvardera idag eftersom den fjarde
dosnivan annu inte hade tillampats. Risken for dverbehandling av vissa individer samt 6kad exponering
av anstallda for stralning kan 6ka med hogre doser av 1-131.

Begrénsningar

Begransningar med den har studien ligger i djurdgarens subjektiva bedémningen rérande kattens
sjukdomstillstand vilket kan influeras av manga parametrar som 6vriga sjukdomar hos den aldre katten,
attityd till isoleringstid, vantetider, kostnader, bokningssvarigheter, tidigare erfarenheter etc. En fordel
med att anvanda djurdgarens bedémning &r dock att diagnosen av hypertyreoidism till stor del baseras
pa de kliniska sjukdomstecknen som observeras av djuragaren och djurdagaren ar den som har storst
mojlighet att gora en sann bedémning av kattens livskvalité.

Att endast bedoma TT4-vardet ger inte heller alltid en rattvis bild av behandlingsresultatet da katter med
laga varden inte nodvandigtvis har kliniska sjukdomstecken pa hypotyreoidism och kan forbéttras
mellan 1,5-20 manader efter behandlingen (Peterson & Broome, 2005; Mooney, 1994). Aven hos Katter
med hoga T4-vérden har aterstallande av normala T4 koncentrationer observerats ta tre till sex manader
for vissa individer utan att kliniska sjukdomstecken pa hypertyreoidism har kvarstatt (Mooney, 1994;
Peterson & Becker, 1995). Malet med radioaktiv jodbehandling &r dock att katten ska uppna
eutyreoidism och inte behdva medicinering efterat for varken hypo- eller hypertyreoidism. Ur den
synvinkeln ger andelen katter som inte behdvde nagon ytterligare medicinering mycket relevant
information. Felkéllor med det mattet kan dock vara katter vars dgare inte utfort uppféljning efter
behandlingen samt att beddmningen om katten behtvde ytterligare medicinering har utforts av ett flertal
olika veterinarer. Ytterligare en felkélla for uppfoljningen av TT4-varden efter behandlingen var de
varierande analysmetoderna som anvéndes vid de olika klinikerna vilket kan ha bidragit till en
Overestimering av TT4-vérden hos enstaka katter om den remitterande kliniken anvénde sig av ELISA-
metod (Lurye et al., 2002).

En felkélla med att bedéma alla katter tillsammans (behandlade mellan 2012-2016) var att innan 2014
kunde inte ett exakt TT4-varde innan behandling bestdmmas for katter som hade TT4 > 193 nmol/l.
Vilket innebér att dessa Katter i teorin kan ha blivit underdoserade med radioaktivt jod. Innan 2014
anvandes ocksa det hogsta uppmatta vardet innan jodbehandling for bestamning av dos for manga katter
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vilket gor att TT4-vérdet kunnat stiga ytterligare vid tid for jodbehandling. For att kompensera for detta
utfordes dock ett flertal analyser for de tva olika grupperna (2012-2013 respektive 2014-2016) separat.

Nér viktfordndringen for katterna fore och efter behandlingen analyserades anvéndes gransen 10 % av
ursprunglig kroppsvikt for en sann viktokning. Anledningen till att valet av gréns var att ta hansyn till
eventuella skillnader mellan véagar pa olika klinker samt viktforandring till foljd av dehydreringsgrad.
Den hoga viktgransen kan gora att andelen katter som forbattrats viktmassigt underskattas. Vad man
aven bor tanka pa vid analys av de kliniska sjukdomstecknen som rapporterades fran djuragarna &r att
det kan vara svart for dem att minnas kattens sjukdomstecken om lang tid har passerat sedan
jodbehandling. Vissa av de kliniska sjukdomstecknen kan ocksa vara svara for djuragaren att
uppskatta/lkomma ihadg och vara underrapporterade medan andra kan rapporteras mer eftersom
djuragaren felaktigt tror sig minnas ett efterfragat sjukdomstecken. Att polyfagi och krakningar
forbattrades i lagre grad an de andra tecknen skulle kunna betyda att dessa ar extra svara for djuragaren
att uppskatta.

Strélstudien

Nar matmetoderna jamfordes med varandra sags stora variationer i uppmatta matvarden mellan de olika
metoderna. Ingen signifikant skillnad observerades mellan métningar som utfoérdes 30 cm fran kattens
buksida respektive 30 cm framfor katten. Vilket torde gora dessa matmetoder relativt likvérdiga ur
matsynpunkt. Skillnaden mellan metoderna 30 cm framfor katten och 1 m framfor katten var stora.
Teoretiskt satt minskar exponeringen fran en stralkélla proportionellt mot avstandet (r) i kvadrat (1/r?)
(Powsner & Powsner, 2006). Vilket for aktuell matning skulle betyda en minskning av
stralningsemissionen med 11,1 ganger ((100/30)?). Aven om ett fatal varden var i narheten av det vardet
sa var majoriteten av matningarna inte det. Att det sags en signifikant skillnad mellan matmetoderna
som utfordes 30 cm framfor katten/30 cm fran kattens buksida och matningen som utfordes 30 cm
bakom katten beror troligen pa att majoriteten av stralningsemissionen har ursprung i kattens tyreoidea
och avstandet till matproben darmed blir langre fran tyreoidea vid denna matmetod. Kattens kropp som
hamnar mellan tyreoidea och méatinstrumentet kommer &ven att absorbera stralning.

Vid métning av stralningsemission vid huden ovanfor tyreoidea observerades stora variationer mellan
individuella katter. Skillnaden skulle kunna vara ett resultat av en doseringsskillnad samt skillnader i
biologisk halveringstid mellan katter men visar ocksa pa svarigheten i matmetoden. Vid analysen av de
olika matmetoderna subtraherades bakgrundsstralningen fran méatvardet innan berakning. Variationerna
mellan de olika matmetoderna visar vikten att ta hansyn till bakgrundsstralningen speciellt nar avstandet
till katten 6kar och denna stralning utgor en stor andel av matvérdet.

Nar jamforelsen utfordes mellan den givna dosen 1-131 och den beraknade stralningsemissionen vid
fyra dygn efter injektion kunde ingen signifikant korrelation observeras. En mojlig relation kunde dock
ses mellan en hog dos och en hog stralningsemission vid tidpunkt for hemgang men fler matningar
behovs for att undersoka om det finns en statistisk korrelation. Mellan de katter som fatt de hogsta
doserna av 1-131 fanns dessutom en stor variation bland de uppmatta vardena. En del av variationen kan
bero pa att matningen utforts av tre olika personer men &ven nér en person utfort matningarna fanns
variation mellan individuella katter (55 — 17,1 pSv/h for 160 MBq). Tillgang till ett storre
datamaterial/fler antal matningar krdvs for att kunna dra en definitiv slutsats om dosens koppling till
stralningsemissionen vid hemgang. Att ingen signifikant korrelation kunde observeras mellan TT4-
varden innan behandlingen och den beréknade stralningsemissionen vid dygn fyra tyder dock pa att en
eventuell relation mellan dos och berdknad stralningsemission inte orsakats till foljd av TT4-varden
innan behandlingen. Avsaknad av korrelation talar &ven emot ett samband i form av att katter med ett
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kraftigt forhojt TT4 skulle ha en hogre grad av tyreoidea-sjukdom och darmed behalla en storre méangd
I-131 och darfor utsondra en hogre niva av stralning vid fyra dygn efter injektion.

Att bedoma hur katterna exponerar/vilken straldos de ger manniskor i sin narhet ar svart att géra med
stor sakerhet. Eftersom straldosen beror pa tid for exponering, narhet till stralkallan samt hur mycket
katten stralar vid aktuell tidpunkt maste dessa faktorer vagas in i bedomningen. Efter hemgang fran UDS
géller att ndrkontakten med vuxna ska begrénsas till en minut per dag under de forsta 14 dagarna efter
injektionen pa ett avstand som inte far vara narmare katten an 30 cm. Barn eller gravida bor inte vistas
i ndrheten av katten de ndrmaste 14 dagarna.

Att saga vad som faktiskt ar en riskabel straldos r inte mojligt till foljd av stokastiska (slumpméssiga)
effekter fran stralningen och ingen straldos kan darmed bendmnas som helt séker. Den statistiska risken
att utveckla cancer 6kar dock med ¢kande straldos (Powsner & Powsner, 2006). Dosen kan istallet
relateras till den stralning vi exponeras for i varan vardag namligen bakgrundsstralningen.

Utifran det hogsta uppmatta vardet (13,6 uSv/h) for matningarna utférda 30 cm fran kattens buksida sa
skulle straldosen som en person exponeras for under en minut motsvara 0,23 uSv vid den exakta
tidpunkten fyra dygn efter injektion. Bakgrundsstralningen i Sverige uppgar till 3 mSv/ar och
representerar den straldos som en manniska i Sverige i genomsnitt utsatts for under ett ar via kosmisk
stralning, mark- och byggnadsmaterial, kalium-40 i kroppen, radon och mediciniska undersokningar
(Stralsakerhetsmyndigheten, 2011b). Den berdknade straldosen vid tidpunkten fyra dygn efter injektion
motsvarar darmed 38 min av den straldos som vi exponeras for i var vardag. Den har jamforelsen galler
dock endast for den exakta tidpunkten och visar endast en 6gonblicksbild 6ver den aktuella straldosen.
For att fortsatt bedéma manniskans exponering under restriktionstiden i hemmet behdver man ta hansyn
till hastigheten for kattens utsondring av 1-131 vilken varierar mellan individer och kommer att andras
med tiden efter injektion (Feeney et al., 2013). Hastigheten for kattens utsdndring (den effektiva
halveringstiden) kan endast estimeras vilket gor det svart att sékert bedoma exponeringen. For att satta
straldosen ytterligare i sitt sammanhang sa kan man jamféra med de straldoser som vi exponeras for
under flygresor via kosmisk stralning. Vid langa flygresor (Paris-Buenos Aires respektive Paris-Tokyo)
har den effektiva straldosen beraknats variera mellan 3-6 puSv/h (Bottollier-Depois et al., 2000) vilket
innebdr att man under en 10 h lang flygresa skulle exponeras for en total straldos av 30-60 uSv.
Straldosen som méanniskan exponeras for vid tidpunkten fyra dygn efter injektion (under en minut pa 30
cm avstand) skulle darmed motsvara tre minuter flygtid.

Efter den 14 dagar langa restriktionstiden i hemmet efter den radioaktiva jodbehandlingen kommer
manniskan fortsatt exponeras for en lag niva stralning men for att kunna uppskatta dosen behéver man
veta den genomsnittliga tiden en manniska spenderar med sin katt, pa vilket avstand denna kontakt sker
och hastigheten for det radioaktiva sénderfallet och hastigheten av kattens utséndring av det radioaktiva
jodet fran kroppen bor estimeras. En teoretisk berakning kan sedan utforas genom att med hjalp av den
uppskattade effektiva halveringstiden for 1-131 berékna hur mycket katten stralar vid borjan/slutet av
restriktionstiden och vaga in den kontakt som sker med manniskan vid aktuell tidpunkt. Aven om
berakningen ger en ledtrad om straldosen vid aktuell tidpunkt sa kan man inte sdga med sékerhet hur
stor straldosen som méanniskan exponeras for ar.

Dosrestriktionerna rérande nuklearmedicin pad humansidan skiljer sig fran dem som finns for
veterinarmedicin. Enligt § 16 Stralsékerhetsmyndighetens foreskrifter om nuklearmedicin (SSMFS
2008:34) ska den effektiva dosen for anhdriga vuxna inte dverstiga 3 mSv och for anhoriga Gver 60 ar
15 mSv. Anhdriga barn far inte exponeras for mer &an 0,3 mSv. Rekommendationer som &r betydligt
hogre an de géllande reglerna for veterindrmedicin (0,1 respektive 0,03 mSv) (Jénsson, 2006).
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Begrénsningar

Svarigheten i matmetoden resulterade i stora skillnader i uppmatt stralningsemission mellan individer.
En orsak till skillnaden férutom skillnader i dos kan vara svarigheten att halla ett konstant avstand till
katterna men markanta skillnader sdgs dven om katten vred huvudet bort fran eller emot
matinstrumentet. Matningarna kunde inte heller utféras med kattens huvud i exakt samma position varje
gang. Storst variation observerades vid matning i omradet for tyreoidea. Vid den har matningen det var
svart att halla katterna stilla och en liten vridning av kattens huvud/hals resulterade i stora skillnader
mellan matresultat. En medhjalpare som holl kattens huvud var nédvandig for att kunna hélla katten
stilla men dven med denna hjalp var matningen svar att utféra med stor sakerhet. For manga av katterna
kunde matningen inte utféras pa exakt samma stélle i 10-20 sekunder da katterna inte tolererade att sitta
i samma position/ha matproben i narkontakt med huden sa lange. Ytterligare en felkélla var svarigheten
att mata pa exakt samma stélle vid alla tre méatningar per metod. Det skulle kunna underléttas av att
omradet for tyreoidea rakades innan behandling sa att det enkelt kan visualiseras vid méatning. En
nackdel med den har metoden &r behovet av tva personer for matning vilket medfor att ytterligare en
person exponeras for stralning.

For att gora matvardena jamforbara berdknades stralningsemissionen vid fyra dygn efter injektion
utefter de uppmatta vardena for alla katter. En felkélla vid denna utrakning var att en estimerad effektiv
halveringstid anvandes (2,2 dygn, Feeney et al., 2013). Halveringstiden &r uppmétt vid 7-10 dagar efter
behandlingen vilket gor att den effektiva halveringstiden vid 3-5 dygn bor vara annu kortare eftersom
den effektiva halveringstiden 6kar med tiden efter injektion (Feeney et al., 2013). Om den fysiska
halveringstiden hade anvants skulle formeln dock ytterligare underskattat utséndringen av 1-131 fran
katten och bidragit till en falskt hog stralningsemission.

En felkédlla vid jamforelsen mellan den givna dosen av radioaktivt jod och den uppmatta
stralningsemissionen var att ingen info om bakgrundsstralning fanns fran tidigare matningar uppmatta
av UDS-personal (10 av 19 stycken). Ett medelvérde fran bakgrundsstralningen som mattes vid de nio
sista matningarna anvéandes istallet vid berakning.

Konklusion

Majoriteten av de tillfragade djuragarna upplevde att deras katter forbattrats efter den radioaktiva
jodbehandlingen och en mycket hdg andel skulle utféra behandlingen igen om de hade en katt med
samma problem. Ingen stor forbattring kunde ses efter tillsatsen av den tredje doseringsnivan 2014 med
avseende pa TT4-varden, djuragarens upplevelse av behandlingsresultatet samt behovet av medicinering
mot hyper-/hypotyreoidism. Ett samband observerades mellan de katter med kraftigt forhéjda TT4-
varden innan behandling och dem som inte blir aterstallda efter behandling. Kraftigt forhojda TT4-
varden innan radiojodbehandling skulle kunna vara en vardefull negativ prognostisk faktor for att
bedoma kattens svar pa behandling och potentiellt forbattra andelen nojda djuragare. Vidare studier
behdvs for att optimera behandlingen for katter med ett kraftigt forhojt TT4-vérde innan behandling. Att
en betydande andel av katterna utvecklade htéga kreatinin-varden efter behandlingen visar vikten av
fortsatt monitorering samt uppfoljning av dessa patienter.

Det fanns en signifikant skillnad mellan de olika méatmetoderna i stralstudien forutom mellan
méatningarna som utfordes 30 cm framfor katten respektive 30 cm fran kattens buksida dar man inte
kunde observera nagon statistisk skillnad. Ingen signifikant korrelation kunde ses mellan given dos av
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radioaktivt jod och kattens stralningsemission vid hemgang dven om en mgjlig relation kunde observeras
grafiskt mellan en hogre dos av radioaktivt jod och en hogre stralningsemission vid tidpunkt for
hemgang. Fler matningar behovs for att utrona om en statistisk korrelation finns.
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BILAGA 1 - DJURAGARENKAT

Journalnummer vid UDS:

Patientens namn:

Datum for intervju:

Tillatelse av djuragaren att ta kontakt med remitterande veterinar och ta del av journalkopia:

[ Ja [J Nej

Innan radiojodbehandlingen:

Vilka av foljande sjukdomstecken upplevde du hos katten innan behandlingen?

1. Avmagring:
[ Ja O Nej [ Vet gj

2. Okad matlust:
[ Ja [ Nej [ Vetej

3. Forandrat beteende (hyperaktivitet):
[ Ja [ Nej [ Vet gj

Om ja, ange typ:

4. Okat kissande/drickande:
[ Ja [ Nej [ Vetej

5. Krékningar:
[ Ja L Nej [ Vet gj

Efter radiojodbehandlingen:




Genomforde du nagon uppfoljning pa klinik efter behandlingen?

[ Ja [ Nej

Om ja, ange vilken klinik om mojligt:

Hur upplevde du féljande efter behandlingen?

1. Hull:
[ Battre ] Samre (1 Oforandrat
2. Aptit:

L] Ater mindre [ Ater mer  [] Of6randrad

3. Forandrat beteende:
L] Battre ] Samre (] Oférandrat

4, Drickande/kissande:
L] Dricker/kissar mindre [] Dricker/kissar mer [] Oférandrat

5. Krékningar:
[ Battre [ Samre [1 Oférandrat

Hur upplevde du din katts sjukdomstillstand efter behandlingen?
L] Battre [ Samre [1 Oférandrat

Om ofdrandrat/samre:

Gavs ytterligare medicinering/behandling?

[ Ja [ Nej

Vilken typ av behandling sattes in:

[ Ytterligare [ Medicinisk [] Diet
radiojod

Om ja, ange namn samt dos pa medicin/diet:

Hur upplevde du kattens livskvalité efter behandlingen?
L] Battre [ Samre [ Oféréandrat



Skulle du vélja att gora om radiojodbehandlingen om du hade en katt med samma problem?

[ Ja [ Nej

Ar din katt vid liv nu?

[JJa [ Nej

Om nej — ange dodsorsak samt datum for dod/avl:
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