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1.GIRIS VE AMAC

GUnldmuzde bitlin dinyada 200 milyondan fazla kiside tiroit
patolojisi bulunmaktadir. Tiroit patolojileri sadece estetik sorunlar
yaratmayan, hipertiroidi, hipotiroidi, tiroit kanserleri ve tiroidit gibi farkl

klinik sorunlari da kapsayan halk saghgi sorunudur.

Tiroit bezindeki biylime iyot eksikligine karsi, muhtemelen tiroit
stimile edici hormon(TSH) uyarisinin artisina  bagh  adaptasyon
mekanizmasi sonucu gelisir. Baslangicta diffliz hiperplazi s6z konusudur.
Yillar iginde diffliz hiperplazi nodiler olusumlara déntisebilir. Bu dontisim
surecinde foliktl epitel hicrelerinin proliferasyonu, sayica artisi, yeni

folliktiler olusumlar ve tiroit boyutlarinda bliyiime gergeklesir.

Farkli nedenler ile opere edilen hastalarda nodil rekiirrensinde etkili
faktorler iyi bilinmemektedir. Parsiyel tiroit rezeksiyonu sonrasi artan TSH
sekresyonunun rekiirrens gelisiminde ana faktér oldugu kabul
edilmektedir(1,2,3).

Postoperatif dénemde levotiroksin(LT4) tedavisi hipotiroidi gelisimini
ve nodll olusumunu engellemek amaci ile verilmektedir. Benign nodiler
guatr(BNG)'ll hastalarda cerrahi tedavinin tipi halen tartisma konusu
olmaya devam etmektedir. Benign tiroit hastaliklar nedeni ile total
tiroidektomi (TT) uygulanmasi yaygin olarak kabil gérmis bir ydntem
degildir. Nodil rekiirrensinin sik oldugunun bilinmesine ragmen bilateral
subtotal tiroidektomi(BST) uzun vyillardan beri daha emniyetli oldugu

disunulerek altin standart olarak uygulanmaktadir(4).

Bu calismada; benign tiroit hastaligi nedeniyle tiroidektomi
operasyonu yapilan hastalarda niks nodiler guatr gelisimini etkileyen

faktorlerin belirlenmesi amaglanmistir.



2. GENEL BILGILER

Benign nodiler guatr(BNG) 6zellikle endemik bdlgelerde sik gdrtilen
saglik problemleri arasinda yer alir. BNG ozellikle iyot eksikliginin yaygin
oldugu Ulkelerde en sik cerrahi girisim gerektiren endokrin bozukluktur.
Diinya saglik 6rgitiiniin verilerine gore diinya niifusunun % 7’ sinin guatrli
oldugu kabul edilmektedir(5).

Tiroit bezinde palpasyonla saptanabilen nodil orani  %3-7
civarindadir. Bu oran iyot eksikliginin bulundugu bdlgelerde, iyonize
radyasyona maruz kalanlarda ve ileri yaslarda artmakta, kadinlarda
erkeklerden daha sik gérilmektedir. Ultrasonografik taramalarda ve otopsi

calismalarinda bu oranin %50’ lere ulastigi bildirilmistir (6,7).

Epidemiyolojik calismalarda Amerika Birlesik Devletlerinde yilhk
nodiler guatr sikligi yaklasik %0,1-%1,5 olarak belirtiimektedir(8). Baska
bir calismada palpabl tiroit nodiil sikiginin Amerikan erigkinlerinde % 4-7

arasinda oldugu belirtilmistir (9).

Turkiye'de yapilan calismalarda BNG'un, 6zellikle Isparta-Burdur ve
Karadeniz Bolgesinde daha sik olarak gorildigu bildirilmistir. Tirkiye
genelinde yaklagik 75000 kiside boyun palpasyonu ile yapilan taramada
guatr sikliginin %10, nodiil saptanma oraninin da %1,8 oldugu bildirilmistir
(10,11). Endemik guatr boélgesi olarak bilinen Karadeniz bdlgesinde
nodiler guatr sikligi palpasyon ile % 5,2 olarak saptanmistir (12).
Horlocker ve ark. 50 yas lzerinde yliksek reziilisyonlu ultrason kullanimi

ile % 50 civarinda nodiil sikhig bildirmislerdir (13).



Poplilasyon calismalarinda palpasyon ile tiroit nodillerinin 1/4" Gnlin
tek nodil oldugu saptanmis iken, ultrasonografik degerlendirmelerle tek
nodl oldugu zannedilen noddler guatrlarin 1/3" iniin multinoddler oldugu
gosterilmistir (14). Klinik olarak saptanan nodillerin malignite orani %5
civarindadir (15). Benign tiroit noddlleri arasinda kolloidal nodiil, follikiler
adenom, kist, hashimoto tiroiditi, ve nodiler graves hastalidi
bulunmaktadir.

Tablo—1:Benign tiroid nodillerinin sebebleri.

Multinodiler(sporadik) guatr (kolloidal adenom)

Hashimoto(kronik lenfositik tiroidit) tiroiditi

Kist; kolloidal, basit, hemorajik

Folliktler adenom; makrofolliktiler, mikrofolliktiler

Hurtle hicreli adenom; makrofollikiiler, mikrofollikiler

Guatrin tiroit hormon sentezini bozan herhangi bir faktdre karsi tiroit

folikiil hiicrelerinin adaptif cevabi sonucu ile olustugu kabul edilir.

Guatrin bazi ailelerde daha sik goérildigl, monozigotik ikizlerde
dizigotik ikizlerden daha sik goriildigl, endemik bdlgelerde kadin-erkek
oranin birbirine yakin olup sporadik vakalarda kadinlarda 9 kat daha sik
gorildigu ve iyot proflaksisi uygulanan bolgelerde sikligin devam ettigi
gosterilmistir (16,17).

Guatr sikhginin yiiksek oldugu ailelerde yapilan calismalarda tiroit
hormon sentezi ile iligkili bazi proteinlerde gen anomalileri saptanmistir.
Saptanan gen anomalileri; tiroglobilin (18), sodyum-iyot simpoter (19),
tiroit peroksidaz (20), pendrin (21) ve TSH reseptdr gen mutasyonudur
(22).



Genetik yatkinligi olan bireylerde cevresel faktorlerin katkisi (iyot
eksikligi, enfeksiyonlar, sigara icimi, ilaclar ve guatrojenler), guatr

olusumunda etkili olabilir.

Tirkiye'de yapilan bir calismada iyot eksikliginin guatr sikiigini
etkileyen en 6énemli faktdr oldugu vurgulanmaktadir (23). Iyot eksikligi
guatr olusumunda ana faktordir ancak tek neden degildir. Clinki iyot
eksikligi bolgelerinde yasayan tiim bireylerde guatr gelismemektedir.
Endemik guatr iyot eksikligi olmayan hatta fazlaligi olan bdlgelerde bile
goriilmektedir. Ciddi iyot eksikligi olan bazi bdlgelerde endemik guatr
olusmadigi gosterilmistir. Bu bulgular guatr gelisiminde baska faktorlerin
(genetik ve cevresel) rol alabilecegini bu faktorlerin sinerjetik bir sekilde rol

oynayabilecegini disiindiirmektedir.

TSH'nin, herhangi bir nedenden dolay! tiroit hormon sentezinin
bozuldugu durumlarda tiroit bezinin bliylimesini belirleyen en énemli ajan
oldugu bilinmektedir. TSH, spesifik hiicre yilizey reseptoér proteinlerine
(TSH-R) baglanarak tiroit folikiil hicrelerini situmile eder. TSH-R
aktivasyonu  adenilat siklaz ve fosfoinositid protein kinaz C —kalsiyum
sistemini aktive ederek hiicre ici cCAMP seviyesini yukseltir (24) ve bunun

bliylime kontroliinde rol oynadigi vurgulanmaktadir (25).

Ratlarda TSH enjeksiyonu sonucu hem hicre hipertrofisi hem de
hiicre hiperplazisi ile birlikte tiroit bezi boyutlarinda biylime gdsterilmistir.
Guatrojen verilen hayvanlarda tiroit bezi bilylimeden ©6nce TSH
dizeylerinde hizli bir yikselme gosterilmistir (26). Propiltiyourasil (PTU)
verilen ratlarda tiroit epitel hiicre mitojenik indeksinde oldudu kadar tiroit

volimiinde de birkag kat artis gdsterilmistir (27).

Nadir gorilen timdrlerden olan TSH salgilayan timdrlerde artan TSH

dlzeyi tipik olarak tiroit bezinin bulylmesine neden olur (28). Graves



hastalarinda antitiroit dozunun yiiksek uygulandigi durumlarda TSH artisi

ile tiroit bezinde bliyime oldugu bilinmektedir (29).

Isler ve ark. tiroit volim artiginda baska faktorlerin de etkili
olabilecegini gostermistir. Hipofizektomili ratlarda TSH enjeksiyonu sonrasi
mutajenik etki gorilmemistir.. Bliylime hormonu ve TSH yetmezligi
olusturulmus farelerde TSH enjeksiyonu sonrasi mitotik aktivite ve tiroit
volimiinde artis gosterilememistir. Ayrica TSH'nin  mitojenik etkilerini

gosterebilmesi icin IGF1’ e gereksinim duydugu vurgulanmistir (30).

IGF1 ve IGF2, TSH ile sinerjistik etki goésterir, yani blylme ve
hormon sentezini uyarir. Normal ve anormal tiroit dokusunda bulundugu
gosterilmigtir. Nodul olusumunda IGF1" in etkisi arastinimistir. TSH
stipresyonuna ragmen nodil olusmus hastalarda yapilan bir calismada
nodller dokudan alinan o6rneklerde, normal tiroit dokusundan alinan
orneklere gdére IGF1 dizeyleri anlaml olarak yliksek bulunmustur (4).
Ozellikle iyot tutulmasini da uyardidi icin toksik multinodiiler guatr (TMNG)
olusumunda patogenetik bir faktor olabilecegi disliniilmektedir. IGF1’ in
invivo ve invitro olarak hicre proliferasyonunu ve diferansasyonunu
uyardigi gosterilmistir. Artmis IGF1 ekspresyonu guatrojenik progeste rol
oynar. Normal TSH dizeylerine sahip akromegalik hastalarda Growth
Hormon ve IGF1 yiiksekligi ile birlikte guatr sikiginda artis bildirilmistir
(31).

Fibroblast bliyime faktérli (FGF) de tiroit fonksiyonlarini ve tiroit
hiperplazisini sitimlle eder. Tirositlerdeki kendilerine 6zgl reseptorler
yoluyla proliferatif etkilerini gosterirler. Diger faktorlerden IGFBP, TGF-alfa,
TGF-beta, sitokinler, prostoglandinler, norepinefrin, asetilkolin, vazoaktif
intestinal peptitin tiroit hicre proliferasyonunun dlizenlenmesinde rol
alabilecegi distinllmektedir, ancak etkileri tam olarak tanimlanamamistir
(31).



Epidermal buylme faktor (EGF)’ in, bircok hiicre icin potent mitojen
oldugu kabul edilir. Westermark ve ark. EGF’ (in koyun tirositlerinde kultir
ortaminda tiroit folikiil hiicrelerinin mitojenik aktivitesini situmdile ettigini
gostermistir (32). Baska bir calismada ise sadece bliylimeyi uyardiqi, iyot
tutulumunu ve hormon sentezini uyarmadigi, hatta baskiladigi
bildirilmektedir (33).

Wolman ve ark. ratlarda PTU ile guatr olusumunu gdstermistir.
Folikll hicreleri tarafindan Uretilen angiogenik faktorin perifolikiler yeni
damar olusumunu uyardigi ve bdylece guatr olusturdugunu
bildirmistir(34).  Tiroit angiogenezisini  etkileyen birgok  molekiil
tanimlanmigtir. Bunlar arasinda blylime faktérli, endotelin, angigenin,
trombospandin, angiostatin ve endostatin bulunmaktadir. Guatrojenler,
TSH, angiogenik ve blylime faktorleri ile etkilesime girerek guatr

olusumuna katkida bulunurlar (35).

Benign tiroit patolojilerinde uygulanacak cerrahi girisimin genisligi ve
postoperatif ddnemde uygulanan LT4 tedavisinin etkinligi hala

tartisiimaktadir.

BNG cerrahi rezeksiyonun genisligi nodilektomiden TT' ye kadar
genis bir perspektifte uygulanmaktadir. Hala tam olarak standardizasyon
saglanamamistir. Islemin amac ikinci bir cerrahi girisime gerek
duyulmadan en etkili ve en az komplikasyon orani ile islemin

tamamlanmasidir.

Son yillarda morfolojik ve fonksiyonel duruma uygun cerrahi girigim
onem kazanmistir. Selektif rezeksiyonda amag; nodiler dokunun tamamini
uzaklastirmak, remnant dokuda rekiirrens potansiyeli oldugu igin fonksiyon

gorecek kadar minimal doku birakmak, bdtliin nodiler dokuyu



uzaklastirmak olmalidir. Graves hastalarinda TT, parsiyel tiroidektomiye
gore rekirrens riskinin olmamasi, oftalmopati tizerine faydal etkileri, kalan
dokuda olusabilecek nodiiliin malignite riskinin yiiksek olmasi(%15) nedeni
ile tercih edilmektedir (36-38). Bazi cerrahlar benign multinodliler(BMNG)
guatrh vakalarda TT veya diger lob makroskopik olarak etkilenmese bile
BST uygulamaktadirlar (39,40). Follikiler tiroit adenomlarinda total

lobektomi genellikle tavsiye edilmektedir (41).

Radikal cerrahi girisimin temelinde, baslangicta tek nodil de olsa
zaman iginde tim tiroit dokusunda nodiler degisim potansiyelinin
bulunmasi yatmaktadir. Bir kisim cerrah ise makroskopik olarak
etkilenmeyen dokuyu birakmakta, postoperatif dénemde normal tiroit
fonksiyonlarinin  devami  amaci ile daha konservatif yaklagim
gbstermektedir (42,43). Bazi otdrler BNG cerrahi tedavisinde komplikasyon
(nervus larengeus reccurens (RLN) paralizisi, hipokalsemi morbiditesi ve
hayat boyu LT4 gerektirmesi) oraninin daha az olmasi nedeni ile subtotal
rezeksiyon uygulamaktadirlar (44—48). BNG nedeni ile subtotal rezeksiyon
uygulanan bireylerde gecici RLN paralizi %3-5, kalict RLN paralizi oranin
%0,02-2 olarak bildirilmistir (49). Lobektomi uygulanan bireylerde gecici
RLN paralizi orani %5, kalict RLN paralizi oranin %0,2-3 oldugu
bildirilmistir (50). Bazi otorler ise yeterli hastalik eredikasyonu sagladidi,
rekirrensi engelledigi, malign degisim potansiyelini ortadan kaldirdigi ve
ikinci bir operasyon riskini azalttidi icin total rezeksiyon uygulamaktadirlar
(51-54).

BNG nedeni ile opere edilen bireylerde yasin geng olmasi ve noddl
sayisinin  birden fazla olmasi nedeniyle rekiirrens riskini arttirdigi
bildirilmektedir(4). Konservatif cerrahi girisimler rekirrens oranini dnemli
Olglide arttirmaktadirlar (55-59). Postoperatif remnant tiroit dokusu ne

kadar blylk ise rekirrens orani o 6lgliide yiksek olmaktadir (57,60).



Ailesel guatr dykistnin pozitif olmasinin rekiirrens oranini arttirdidini ve

arttirmadigini gésteren galismalar bulunmaktadir (61,62).

Bir merkezden gelen calismada BNG tedavisinde klasik subtotal
rezeksiyon % 15-30 oraninda uygulanmakta, ancak normal subtotal
rezeksiyonda birakilan dorsal kissmda nodillerin % 40 oraninda lokalize
oldugundan rekiirrens sk gorilmektedir. LT4 sipresif tedavi
uygulanmasina ragmen TSH’ dan badimsiz olarak geride kalan nodiiller
buylumektedir. Bundan dolay: total- totale yakin cerrahi rezeksiyonun son

yillarda giderek artan oranda uygulanmakta oldugu vurgulanmaktadir (5).

Pappalardo ve ark. LT4 proflaksisine ragmen subtotal rezeksiyon
sonrasi %14,5 rekiirrens orani bildirmis, proflaksi uygulanmayan vakalarda
bu oranin %43’ e kadar ¢iktigini vurgulamislardir (52). Pironeo ve ark.
nodulektomi sonrasi %39, lobektomi sonrasi %27 rekirrens bildirmislerdir
(44).

Son vyillarda BMNG tedavisinde total tiroidektomi egilimi giderek
yayginlagmaktadir. Bir calismada 1975 yilinda %9 olan uygulamanin 1985
yilinda %50 oldugu vurgulanmistir (40).

Teknolojinin ilerlemesi ile birlikte buyGtict gdzllikler, bipolar
koagllasyon forsepsleri gibi yeni cihazlarin kullanima girmesi RLN ve
paratiroit bezinin daha rahat korunmasini saglamis ve morbidite oranlarin
onemli odlcide dustrmistir (41). TT ve parsiyel rezeksiyonun benzer
komplikasyonlar riskini tasidigi yakin zamanda yapilan bazi galismalarla
gosterilmistir (63,64).

Diger 6nemli bir tartisma da oOzellikle Gtiroit vakalarda postoperatif

reklrrensi 6nleme amaci ile LT4 kullanimi konusunda yasanmaktadir.



LT4 replasman dozu genellikle 1,6 mikrogram/kg-ideal viicut agirlidi,
supresyon dozu 2,2 mikrogram/kg-ideal vicut adirhgr olarak
uygulanmaktadir. LT4 ihtiyact 65 vyas Uzerinde tiroksin klirensinin
azalmasina bagl olarak azalir. Baz ilaglarin(kolestramin, sukralfat,
alimiinyum hidroksit, ferroz sulfat, lovostatin, rifampin, karbamezapin,
fenitoin, amiodaron) kullanimi, selenyum eksikligi, gebelik, malabsorbsiyon
ve karaciger sirozunda ise LT4 ihtiyaci artar. Subnormal serum TSH
diizeyleri saglanmasi amaci ile asiri LT4 aliminin tirotoksikoz semptomlari
disinda azalmis kemik mineral dansitesi ve artmis kemik kaybi ile seyrettigi
bildirilmistir (65).

Bazi calismalarda postopertatif donemde LT4 tedavisinin rekirrens
oranini belirgin sekilde etkilemedigini (66,67) veya minimal etkili oldugunu
(55,65,68-72) bazilarinda ise postoperatif LT4 tedavisinin rekirrens oranini

disirmede etkili oldugu vurgulanmistir (43,73).

Postoperatif supresif LT4 tedavisinin etkilerinin tartismali olmasina
ragmen, tiroiditli, kuvvetli ailesel tiroit hastaligi dykisi olan, multinodiiler
natlirlli, postoperatif TSH yiksekligi bulunan vakalarda sipresif LT4
tedavisi tavsiye edilmektedir (56,57,62,68). BST uygulanan vakalarda
postoperatif LT4 tedavisinin 6zellikle Turkiye gibi endemik bdlgelerde
rekirrens oranini azalttigi vurgulanmistir (23,74).

TSH, tiroit disfonksiyonunun ilk dederlendirmesinde ideal bir tarama
araci ve hormon replasman tedavisi ile stipresyon tedavisinin uzun dénem

kontrollinde ¢ok yararli bir izleme araci olarak gorilmektedir (75,76).

TT uygulanan vakalarda hayat boyu LT4 replasmani handikap gibi
gortlmekte ancak parsiyel rezeksiyon uygulanan hastalarin yarisindan
fazlasinda yeterli tiroit fonksiyonlarini saglamak igin LT4 replasmani
gerekmektedir (77).



Postoperatif serum TSH dlzeyleri rezidii fonksiyonel dokunun
miktarini yansitmakta, nodiler guatr rekirrensinin ve LT4 tedavisinin
faydali olup olmayacagini 0Onceden belirlemede ©nemli olarak
gorulmektedir(78).

3.MATERYAL VE METOT

Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Endokrinoloji ve Metabolizma
Hastaliklari ile Genel Cerrahi bdlimince takip edilen benign tiroid
hastaliklari nedenleri ile opere edilen hastalarin dosyalarindan retrospektif
olarak tarama yapildi ve takipten ¢ikmis olan hastalarin dosyalarindan
telefon numarasina ulasilabilen vakalar Endokrinoloji ve Metabolizma
poliklinigine cadirilarak tiroit ultrasonografileri yapildi. TSH dizeylerine

bakildi.1975-2004 yillari arasinda benign tiroit patolojisi nedeniyle opere
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edilmis yaslan 26-79 arasinda degisen 252’ si kadin, 38" i erkek toplam
290 hasta calisma icin degerlendirildi.

Calismaya en az 1 yil postoperatif sire ile izlenen hastalar alind.
Hastalar preoperatif tanilari, postoperatif patolojik tanilari, postoperatif ve
izlem slresindeki TSH dizeyleri, postoperatif ve izlem sirasindaki tiroit
USG incelemeleri olan hastalar niiks nodiler guatr gelisimi agisindan
degerlendirmeye alindi. Ultrasonografide volimden bagimsiz olarak noddl
varliginda niiks nodiler guatr olarak kabul edildi. Postoperatif gecen siire,
diyabet ve ailesel guatr 6yklsi ve LT4 tedavisinin nliks Uzerine etkisi
degerlendirildi. Hastalar ayrica, postoperatif tiroidektomi sonrasi

komplikasyon gelisimi yoniinden de degerlendirildi.

Operasyon sekli olarak nodilektomi, lobektomi, BST, TT ve unilateral

subtotal tiroidektomi (TsT) olarak toplam 5 gruba ayrildi.

Preoperatif tanilari, MNG, TMNG, noduler guatr(NG), toksik nodiler
guatr(TNG), niiks noduiler guatr(NNG), toksik diffiiz nodiler guatr(TDNG)

olarak toplam 6 gruba ayrildi.

Postoperatif patolojik tanilan, kolloidal guatr, follikliler adenom,
tiroidit, kolloidal guatr + tiroidit, kolloidal guatr + follikiiler adenom, tiroidit

+ follikller adenom, hurtle hiicre metaplazisi olarak toplam 7 gruba ayrild.

Postoperatif TSH dlizeyleri kaydedildi. LT4 ile suprese olup
olmamasina goére 2 gruba ayrildi. Son kontrol TSH dizeyleri 1 1U/L ve

altinda olanlarda yeterli siipresyon saglandigi kabdil edildi (23).
Nuks nodiler guatr gelisimi klinik muayene ve tiroit ultasonografisi

sonuglar ile degerlendirildi. Ultrasonografik degerlendirmeler 7,5 MHz

lineer problu Toshiba marka cihazla farkli kisiler tarafindan yapildi.
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Postoperatif komplikasyonlar, hipokalsemi, RLN paralizi, her ikisinin

birlikte goriilmesi ve bilateral RLN paralizisi gelisimi olarak dederlendirildi.

Calismaya alinan 290 olgudan izlem siliresi 12 aydan uzun olan ve
TSH diizeyleri bilinen 182 ' sinin verileri degerlendirildi. Olgularin 162 si
niiks nodiler guatr gelisimini etkileyen faktorler acisindan dederlendirmeye
alinabildi.

Istatistiksel dederlendirme SPSS 9.0 programinda logistik regresyon,
Ki* Mann Whitney U testi, T testleri kullanilarak yapilmistir. Uygun olan
yerlerde ortalama degerler alinmis olup p<0,05 degerleri anlamli olarak
kabul edildi. Standart sapmanin yiiksek oldugu durumlarda median

degerler alind.

4.BULGULAR

Calismamizda benign tiroit hastaligi nedeniyle opere edilen 182 olgu
degerlendirmeye alindi. Olgularin 179'unda preoperatif tani belirlenebildi
ve %>50,3'Unlin 6tiroit multinodiiler guatr tanisi ile opere edildigi saptandi
(Tablo-2).
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Tablo—2: Olgularin preoperatif tanilari ve sayilari.

Preoperatif tani Sayi %
MNG 90 50,3
TMNG 19 10,6
NG 38 21,2
TNG 13 7,3
NNG 13 7,3
TDNG 6 3,4
Toplam 179 100,0

Operasyon sekli belirlenebilen 181 vakada en sik BST ( %38,1) ve
TT (%34,3) yontemlerinin tercih edildigi gorildi (Tablo-3).

Tablo—3: Olgularin operasyon sekilleri ve sayilari.

Operasyon sekli Sayi %
Nodulektomi 6 3,3
Lobektomi 37 20,4
BST 69 38,1
T 62 34,3
TsT 7 3,9
Toplam 181 100,0

NG'll vakalarda agirlikli olarak parsiyel rezeksiyon teknikleri tercih
edilmisken diger olgularda daha cok genis rezeksiyon teknikleri tercih
edilmistir (Tablo—4). Otiroid ve toksik guatrlarin operasyon sekilleri tizerine

etkisi tablo 5 te gdsterilmistir.

Tablo—4: Preoperatif taninin operasyon sekilleri tizerine etkisi.

Operasyon sekli

Preop Nodil-
tani ektomi Lobektomi BST TT TsT Toplam
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MNG 0 10 39 37 3 89
0% 11,2% 43,8% | 41,6% | 3,4% | 100,0%
TMNG 0 3 5 12 0 20
0% 15,0% 25,0% | 60,0% | 0,0% | 100,0%
NG 4 13 12 5 3 37
10,8% 35,1% 32,5% | 13,5% | 8,1% | 100,0%
TNG 1 4 5 3 1 14
7,1% 28,6% 35,7% 21,4% 7,1% | 100,0%
NNG 1 4 3 5 0 13
7,7% 30,7% 23,1% | 38,5% | 0,0% | 100,0%
TDNG 0 1 3 2 0 6
0% 14,3% 42,9% | 42,9% 0% 100,0%
Toplam 6 35 67 64 7 179
3,2% 20,6% 33,9% | 38,1% | 4,2% | 100,0%

Tablo-5: Otiroid ve toksik guatrlarin operasyon sekilleri lizerine etkisi.

Operasyon sekli
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Preop tani Nodil-
ektomi |Lobektomi| BST | TT | TsT | Toplam

ONG(MNG,NG,NNG) 5 27 54 47 6 139
3.6% 19,5% 38,8 | 33,8 | 4.3 |100,0%
% % %

TNG (TNG, TMNG) 1 7 10 15 1 34
2,9% 20,6% 294 | 44,2 | 2,9 [100,0%
% % %

TDNG 0 1 3 2 0 6
0% 16,7% | 50,0 | 33,3 | 0% |100,0%
% %
Toplam 6 35 67 64 7 179

3,4% 19,6% 37,4 | 358 | 3,9 |100,0%
% % %

Olgularin % 80,1'inde postoperatif patolojik tani olarak kolloidal guatr
saptandi. (Tablo-6).

Tablo-6: Olgularin postoperatif patolojik tanilari ve sayilari.

Patolojik tani Sayi %
Kolloidal guatr 141 80,1
Folikiler adenom 7 4,0
Tiroidit 8 4,5
Kolloidal guatr+folikiler adenom 6 3,4
Kolloidal guatr+tiroidit 11 6,3
Folikller adenom-+tiroidit 2 1,1
Hurtle hicre metaplazisi 1 0,6
Toplam 176 100,0

Calismamizda operasyon seklinin postoperatif TSH diizeylerine etkisi

istatistiksel olarak anlamli bulunmustur(p=0.004). Yaygin rezeksiyon

15



yapilan olgularda postoperatif TSH dlizeyleri, parsiyel rezeksiyon yapilan

olgulara gore daha yuksekti (Tablo-7).

Tablo—7: Operasyon seklinin postoperatif TSH dlizeyleri Gizerine olan etkisi.

Postoperatif
Operasyon sekli TSH(OU/L) min-max(1U/L) Sayi %
Nodulektomi 2,49 1,05 -10,10 6 3,3
Lobektomi 1,54 0,11 -10,00 36 19,9
BST 2,37 0,06 -73,73 68 37,6
T 3,07 0,01 -59,00 64 35,3
TsT 1,16 0,10 -3,63 7 3,9
Toplam 181 100,0

(Veriler median deger olarak gdsterilmigtir.)

Benign tiroid patolojisi nedeni ile opere edilen olgularin %91,2'sine

postoperatif olarak LT4 tedavisi uygulanmis (Tablo-8).

Tablo—8: Olgularin postoperatif LT4 alim oranlari.

LT4 tedavisi Sayi %
Almayan 16 8,8
Alan 166 91,2
Toplam 182 100,0

Operasyon seklinin

(P>0,05).

LT4 alimi

Postoperatif LT4 tedavisi olgulara rutin olarak baslandigindan

Uzerine etkisi gosterilememistir

LT4 almayan olgu sayisi oldukca dlisik olarak saptandi ( Tablo 9).
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Tablo-9: Operasyon seklinin LT4 alimi Gzerine etkisi.

T4 tedavisi

Operasyon sekli Almayan Alan SayI %

Nodulektomi 1 5 6 3,3
16,7% 83,3% 100,0%

Lobektomi 4 32 36 19,9
11,1% 88,9% 100,%

BST 8 60 68 37,6
11,8% 88,2% 100,0%

T 1 63 64 35,3
1,6% 98,4% 100,0%

TsT 2 5 8 3,9
28,6% 71,4% 100,0%

Toplam 16 165 181 100,0
8,8% 91,2% 100,0%

LT4 tedavisinin volim degisimi (izerine etkisi 109 vakada

degerlendirilebilmis, LT4 alanlarda median olarak 0,15 ml, almayanlarda

0,61 ml artis oldugu saptanmistir. LT4 alan hastalarda voliim artisi daha az

olsada artis istatistiksel olarak anlaml degildir (p>0.05) (Tablo-10).

Tablo- 10: LT4 tedavisinin tiroit volimi degisimi Gzerine etkisi

T4 tedavisi

Tiroit volumu (ml)

degisimi (Median)

Min-max(ml)

sayl

%

Alan

0,15

(-6,71 - 10,08)

102

93,6
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Almayan 0,61 (-,05-1,62) 7 6,4

(Veriler median deger olarak gdsterilmistir.)

Olgularin 6zgegmislerinden %16,5'inde Tip 2 DM mevcut oldugu ve
soygecmislerinden ise %47,3'nde ailesel guatr Oykisl oldugu tespit edildi
(Tablo-11).

Tablo-11: Olgulardaki Tip 2 DM ve ailede guatr éykisu oranlari.

Olgu odzellikleri N %
Ailede guatr 6ykisu 86/182 47,3
Tip 2 DM &ykisu 30/182 16,5

Niks nodiler guatr gelisimini etkileyen faktérlerin  belirlenmesi
acgisindan degerlendirilebilen olgularin %30,2’'unda niiks olustugu saptandi
(Tablo-12).

Tablo-12: Tiroit operasyonu uygulanan vakalarin niks olusum oranlari.

Nuks Sayi %

Olusmayan 113 69,8
Olusan 49 30,2
Toplam 162 100,0

Preoperatif taninin niks olusumuna etkisi Tablo-13'de 6zetlenmistir.
Preoperatif taninin niiks nodiler guatr olusumunda etkili olmadigi
bulunmustur (p>0,05). Preoperatif tani ayri ayri ele alindiginda hicbir
gurubun niks olusumu (zerine etkisi istatistiksel olarak anlamli

bulunmamistir .
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Tablo—13: Preoperatif taninin niks nodiler guatr olusumuna etkisi.

Nuks

Preoperatif tani Olusan Olusmayan Sayi %

MNG 25 51 76 47,5
32,9% 67,1%

TMNG 4 15 19 11,9
21,1% 78,9%

NG 14 21 35 21,9
40,0% 60,0%

TNG 3 10 13 8,1
23,1% 76,9%

NNG 1 10 11 6,9
9,1% 90,9%

TDNG 1 5 6 3,8
16,7% 83,3%

Toplam 48 112 160 100,0
30,0% 70,0 %

Postoperatif patolojik taninin niks olusumuna etkisi Tablo-14'de

Ozetlenmistir.

Postoperatif patolojik taninin niks olusumunda etkili

olmadigi bulunmustur (p>0,05). Postoperatif patolojik tani ayri ayrn ele

alindiginda hicbir gurubun niiks olusumu (izerine etkisi istatistiksel olarak

anlamli bulunmamistir (p>0,05).
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Tablo—14: Postoperatif patolojik taninin niiks nodiiler guatr olusumu Uzerine
etkisi.

Postoperatif Niks

patolojik tani Olusan Olugmayan Sayi %

Kolloidal guatr 41 84 125 79,1
32,8% 67,2%

Follikiler adenom 3 3 6 3,7
50% 50%

Tiroidit 0 8 8 51
0,0% 100,0%

Kolloidalguatr+fol 1 4 5 3,2

adenom 20,0% 80,0%

Kolloidal 2 9 11 7,0

guatr-+tiroidit 18,2% 81,8%

Follikiler 0 2 2 1,3

adenom-+tiroidit 0,0% 100,0%

Hurtle hicre 0 1 1 0,6

metaplazisi 0,0% 100,0%

Toplam 47 111 158 100,0
29,7% 70,3%
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Niks nodiler guatr olusumu dederlendirilen olgularin postoperatif
TSH, postoperatif tiroit volimleri, son kontroldeki TSH duzeyleri, son
kontroldeki tiroit volliimleri ve izlem silreleri Tablo-15'de gosterildi.
Preoperatif 160 vakanin 2'sinde postoperatif patolojik tani sonuclari elde
edilemedi. Niks nodiler guatr olan ve olmayan grupta postoperatif TSH
diizeyleri arasindaki fark istatiksel olarak anlamli degildi(p>0.05). Niiks
saptanan ve saptanmayan olgularin izlem slresince TSH dizeylerinin
median degerleri arasindaki fark dikkati cekmektedir, fakat istatiksel olarak
anlamli bulunmamistir (p>0.05). Postoperatif donemde ve son odlgllen

tiroid vollmleri niiks saptanan grupta daha fazlaydi (p<0.001 ve p<0.001
).

Tablo-15: Postoperatif ve son kontroldeki TSH, tiroit vollimleri ve izlem

surelerinin nuks noduler guatr olusumu Uzerine etkileri.

Parametre Sayi | Niiks(+) Niiks(-) p
n n

PostopTSH (1U/L) |162 |1.8(0,2-35.91) |49 |2,24 113 | >0.05

(0,06-59,00)

Postoperatif Tiroit| 108 |8.64 31 [1.82 77 |p<0.001

Voliimi (mL) (0.48-54.53) (0,00-33.26)

Son TSH (1U/L) 162 (1,61 49 1,39 113 | >0.05
(0,14-12,94) (0,01-51.28)

Son Kontrol Tiroit|141 |12.84 46 |2.88 95 |p<0.001

Volimi (mL) (1.14-67.52) (0,00-32.15)

Izlem siiresi (ay) |162 |121 49 172,00 113 | p<0.001
(20-486) (13,00-264)

(Veriler median deder olarak gosterilmistir.)

Niks nodiler guatrin olusumu dederlendirilen vakalarin 161‘inde

operasyon seklinin niiks olusumuna etkisi belirlenebilmis ve bu vakalarin
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verileri Tablo-16te 6zetlenmistir. Logistik regresyon analizinde tek basina
degerlendirildiginde operasyon sekli ve LT4 tedavisinin niiksi etkiledigi
(sirasiyla; p=0,007 ve p=0.003), dzellikle BST ve TT uygulanan vakalarda
niks olusumu daha dustk saptanmistir (sirasiyla p=0,008, p=0,003).
Logistik regresyon analizinde niliksl etkileyebilecek tlim faktérler bir arada
degerlendirildiginde operasyon seklinin etkisi devam ederken (p<0.048),
alt gruplarin etkisi kalmamig, LT4 tedavisinin etkisi ise devam etmistir
(p<0.044).

Tablo—16: Operasyon seklinin niiks nodiiler guatr olusumuna etkisi.

Nuks

Operasyon sekli Olusan Olugmayan sayl %

Nodulektomi 2 2 4 2,5
50,0% 50,0%

Lobektomi 8 24 32 19,9
25,0% 75,0%

BST 25 33 58 36,0
43,1% 56,9%

T 9 51 60 37,3
15,0% 85,0%

TsT 4 3 7 4,3
57,1% 42,9%

Toplam 48 113 161 100,0
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29,8% 70,2%

LT4 tedavisinin niiks nodiler guatr olusumu Uizerine etkisi Tablo-17'da
gosterilmistir. LT4 tedavisi anlamli olarak niks gelismesini azaltmaktadir
(p=0,004).

Tablo—17: LT4 tedavisinin nliks olusumu Gzerine etkisi.

Nuks

T4 tedavisi Olusan Olusmayan Sayi %

Alan 40 108 148 91,3
27,0% 73,0%

Almayan 9 5 14 8,7
64,3% 35,7%

Toplam 49 113 162 100,0
30,2% 69,8

Yeterli TSH supresyonunun niiks nodtler guatr gelismi Uizerine etkisi
Tablo-18'de 0&zetlenmistir. Yeterli TSH supresyonunun niliks olusumu

Uzerine etkisi istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p>0,05).

Tablo—18: Yeterli TSH supresyonunun niiks olusumu Uzerine etkisi.

Yeterli TSH Niks

supresyonu (<1 1U/L) Olusan Olusmayan sayl %

Saglanan 16 45 61 37,7
26,2% 73,8%

Saglanamayan 33 68 101 62,3
32,7% 67,3%

Toplam 49 113 162 100,0
30,2% 69,8%
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Cinsiyetin niks olusumuna etkisi Tablo-19'de gosterilmistir. Cinsiyetin

niks olusumu Uzerine etkisi istatistiksel olarak anlaml bulunmamistir

(p>0,05).

Tablo—19: Cinsiyetin niks olusumu Uzerine etkisi.

Niks

Cinsiyet Olusan Olusmayan Sayi %

Erkek 6 10 16 9,9
37,5% 62,5%

Kadin 43 103 146 90,1
29,5% 70,5%

Toplam 49 113 162 100,0
30,2% 69,8%

Niiks olusumu degerlendirilebilen vakalarda yasin niiks olusumuna

etkisi Tablo-20’da gdsterilmistir. Niks gelisiminde yasin etkisi istatistiksel

olarak anlaml bulunmamistir (p>0,05).

Tablo—20: Yasin niks olusumu Uzerine etkisi.

Niks olusumu Yas Min-max SayI %

Olusan 50,1+10,5 26-75 49 30,2
Olugmayan 51,6 +9,6 26-73 113 69,8
Toplam 51,1 49,8 26-75 162 100,0
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Niks olusumu degerlendirilen vakalarin diyabetik olup olmamasinin

niiks olusumuna etkisi Tablo-21'de gosterilmistir. Diyabetin nliks olusumu

Uzerine etkisi istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p>0,05).

Tablo-21: DM varliginin niiks nodiler guatr olusumu Uzerine etkisi.

Niks

DM Olusan Olusmayan Sayi %

Olan 5 22 27 16,7
18,5% 81,5%

Olmayan 44 91 135 83,3
32,6% 67,4%

Toplam 49 113 162 100,0
30,2% 69,8%

Olgularda ailesel guatr dyklsinin niiks nodiler guatr gelisimi Gzerine

etkisi Tablo—22" de gosterilmistir. Ailesel guatr dykistnin niks olusumu

Uzerine etkisi istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p>0,05).

Tablo—22: Ailede guatr éyklsinin niks nodiler guatr olusumuna etkisi.

Ailede guatr Niks

oykisu Olusan Olugmayan SayI %

Olan 26 51 77 47,5
33,8% 66,2%

Olmayan 23 62 85 52,5
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27,1% 72,9%
Toplam 49 113 162 100,0
30,2% 69,8%

Niiks olusumu degerlendirilen vakalarda tiroidektomi operasyonuna

bagh komplikasyon oranlari

ilgili veriler Tablo-23'de verilmistir.

Tiroidektomi yapilan olgularda %10 oraninda komplikasyon gelistigi

saptanmistir.

Tablo—23: Olgulardaki komplikasyon gelisimi oranlari.

Komplikasyon Sayi %
Gelismeyen 162 90,0
Hipokalsemi 11 6,1
RLN paralizisi 5 2,8
Hipokalsemi-RLN paralizi 1 0,6
Bilateral RLN paralizisi 1 0,6
Toplam 180 100,0

Operasyon seklinin komplikasyonlar (izerine etkisi istatiksel olarak

anlamli bulunmamistir (p>0,05) (Tablo24).

Tablo—24: Operasyon seklinin komplikasyon gelisimi Gzerine etkisi.

Komplikasyon
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Komplikasyon sayl
Operasyon
i Gelismeyen | Hipokalsemi | RLN | Bilateral | Hipokalsemi+RLN
sekli
paralizi| RLN paralizi
Nodulektomi 6 0 0 0 0 6
100,0% 0,0% 0,0% | 0,0% |0,0% 0,0%
Lobektomi 34 0 1 1 0 36
94,4% 0,0% 2,8% [2,8% |0,0% 5,6%
BST 63 2 2 0 0 67
94,0% 3,0% 3,0% [0,0% |0,0% 5,9%
TT 52 9 2 0 . 64
81,3% 14,1% 3,1% 18,8
0,0% 1,6%
%
TsT 7 0 0 0 0 7
100,0% 0,0% 0,0% |0,0% |0,0% 0,0%
Toplam 162 11 5 . . 180
90,0% 6,2% 2,8% 10,0
0,5% 0,5% "
0
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5.TARTISMA

Farkh tiroid hastaliklari nedenleri ile opere edilen hastalarda tiroid
nodll rekirrensinde etkili faktorler iyi bilinmemektedir. Tiroid noduil
reklirrensini etkileyen faktorleri belirlemek amaci ile yapilan bu calismada;
postoperatif dénemde verilen LT4 tedavisinin, izlem sliresinin, uygulanan
cerrahi teknidin, hasta yasi, cinsiyeti ve aile 6ykiistiniin, hastada diyabet
varliginin, cerrahi 6ncesi nodil natiriinin (multinodler veya uninodiiler),
postoperatif patolojik taninin, postoperatif ve son kontroldeki TSH
dizeylerinin, postoperatif remnant tiroit volimindn rekirren tiroit noddl
olusumu (zerine olan etkileri, cerrahi teknigin postoperatif TSH
dizeylerine ve tiroit volumi Uzerine etkisi, preoperatif taninin cerrahi

teknigin secimi lzerine etkisi ile cerrahi morbidite sikiigi belirlenmistir.

Preoperatif taninin operasyon sekilleri (zerine olan etkisinin
degerlendirmesinde MNG oldugu bilinen vakalarin énemli bir kisminda TT
ve BST gibi yaygin rezeksiyon teknikleri uygulanmistir. NG oldugu bilinen
vakalarin 6nemli bir kisminda parsiyel rezeksiyon teknikleri tercih
edilmistir. TMNG oldugu bilinen vakalarin énemli bir kisminda yaygin
rezeksiyon teknikleri kullanilmistir. NNG oldudu bilinen vakalarda yaygin
rezeksiyon tercih edilmistir. TNG oldugu bilinen vakalarda daha cok
parsiyel rezeksiyon tercih edilmistir. TDNG oldugu bilinen vakalarda ise

daha cok yaygin rezeksiyon tercih edilmistir.

Endemik MNG’ de ilk tercihin TT oldugu ancak tek lobta bir- iki noddil
varliginda BST nin risk faktorleri olmayan bireylerde tercih edilebilecegi
vurgulanmaktadir(41). TDNG vakalarinda TT, rekirrens riskinin olmamasi,
oftalmopati lzerine faydal etkileri, kalan dokuda olusabilecek nodiilin

malignite riskinin ytksek olmasi(%15) nedeni ile tercih edilmektedir (36).
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Bizim calismamizda operasyon seklinin postoperatif TSH diizeylerine
etkisi istatistiksel olarak anlaml bulunmustur(p=0.004). Yaygin rezeksiyon
yapillan vakalarda postoperatif TSH dlizeyleri daha vyliksek olarak
saptanmistir. Subtotal tiroidektomide (6-10 gr) remnant doku birakilan
vakalarin  1/3" (nde hipotiroidi gelisti§i icin postoperatif tiroit
fonksiyonlarinin devamini saglamada (imit verici olmadigi ve BST ile kabdil
edilemeyecek dizeyde vyiiksek rekirrens gorildigd, TT uygulanan
vakalarda postoperatif rekirrensin diisiik oldugu, normal TSH seviyelerine
ragmen lobektomi yapilanlarda diger lobta nodil gelisiminin yliksek
oldugu, postoperatif remnant dokunun blylkliginiin postoperatif tiroit
fonksiyonlarini belirlemede en énemli faktor oldugu vurgulanmistir. Merter
B ve ark. BST uygulanan olgularin %29'unda hipotiroidi saptamiglar, TT
uygulanan olgularin %70 inde hipotiroidi saptamiglardir. Lobektomi
uygulan olgularin ise %4 Unde hipotiroidi saptamiglardir. Subtotal
rezeksiyon sonrasi hastalarin yaklasik 1/3" Gnde tiroit hormonlarn yeterli
salgilanamadidi icin tiroit hormonlarinin devaminda subtotal rezeksiyonlar
tatmin edici goérinmemektedir. Ayni miktarda remnant doku birakilan
vakalarin bazilarinda postoperatif tiroit fonksiyonlari yeterli bazilarinda
yeterli olmamasindaki sebep irksal faktorler, cevresel faktorler, tiroit
dokusuna lenfoid infiltrasyon, iyot yetmezliginin olup olmamasi gibi

nedenlerin etkili olabilecegini savunmuslardir (60).

Operasyon seklinin belirlenebildigi 181 vakadan, nodilektomi
uygulanan vakalarin %83‘line, lobektomi uygulanan vakalarin %90’ina,
BST uygulanan vakalarin %88’ine, TT uygulanan vakanin %98‘ine, TsT
uygulanan vakalarin %?71'ine LT4 tedavisi postoperatif olarak verilmistir.
Operasyon sekli ile LT4 alm orani istatistiksel olarak anlamli
bulunmamistir.  Tiroit operasyonu uygulanan vakalarin operasyon
sonrasinda cerrahi rezeksiyonun tipine bakilmaksizin rutin tiroit hormonu

baslanmasi dolayisi ile bu sonug ortaya c¢ikmustir. Literatlirde parsiyel
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rezeksiyon uygulanan vakalara yeterli tiroit fonksiyonlarini saglamak icin

LT4 replasmanin gerekli oldugu vurgulanmistir (77).

LT4 tedavisi alan vakalarda tiroit volimiindeki degisim oranlari
median 0,15 mL, almayan vakalardaki degisim oranlari median 0,61 mL
olarak saptanmistir. LT4 almayan olgu sayisi ¢cok az oldudu igin LT4
tedavisinin volim degisimi (zerine etkisini bu verilerle degerlendirmek
saglikll olmayacaktir. LT4 tedavisinin tiroit volim{ degisimi (izerine etkili
oldugunu (65,71,79,80) ve etkili olmadigini (55,7081,82) destekleyen

calismalar bulunmaktadir.

Preoperatif olarak MNG saptanan vakalarin %33‘linde, TMNG
saptanan vakalarin %?21’'inde, NG saptanan vakalarin % 40nda, TNG
saptanan vakalarin %23’inde, NNG saptanan vakalarin %9'unda, TDNG
saptanan vakalarin %17’sinde niks olusumu saptanmistir. preoperatif
taninin niks olusumunda etkili olmadigi bulunmustur(p>0,05).Fakat
Gibelin H ve ark. BNG nedeni ile opere edilen bireylerde nodil sayisinin
birden fazla olmasinin rekirrens riskini arttirdigini bildirmislerdir(83).
Barbier J ve ark. ise preoperatif uninoduler guatr olarak degerlendirilen
olgularin 6énemli bir kisminin aslinda MNG oldugunu ve bunlarda niiks
oraninin daha sik gorildigini vurgulamistir (68). Bu nedenle preoperatif

verilere gore degerlendirme yapmak hatali yorumlara neden olabilir.

Postoperatif patolojik taninin niiks nodiler guatr olusumunda etkili
olmadigi bulunmustur. Kolloidal guatr tanisi disindaki patolojik tanilar vaka
grubumuzda az sayida oldugu igin istatistiksel degerlendirmeye alindiginda
anlamli olarak niiks olusumunda etkili bulunmamisitr. Ancak literatlirde
tiroiditli vakalarda niks gelisiminin daha sik rastlandigini vurgulayan
calismalar bulunmaktadir (44,45,56).
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Calismada niiks olusumu degerlendirilebilen olgularin %30.2'inde
niiks nodiler guatr gelistigi gozlendi ve bu grupta median Postoperatif
TSH diizeyleri 1.8 1U/L olarak saptandi. Niks olusmadigi belirlenen
vakalarda ise median TSH dlizeyleri 2,24 U/L olarak saptandi. Her iki
grupta postoperatif TSH diizeyleri karsilastirldiginda aralarinda istatiksel
olarak anlaml farkhlik olmadigi gérildu.

Niks noduler guatr olusmus vakalarda son kontroldeki median TSH
diizeyleri 1,61 1WU/L olarak saptandi. Niks olusmadigi belirlenen vakalarda
median TSH diizeyleri 1,39 1U/L olarak saptandi. Median degerleri arasinda
fark az da olsa dikkati cekmektedir. Postoperatif ve son kontrol median
TSH degerleri arasindaki fark niiks olusmayan olgularda (ATSH= 0.85
IU/L) nilks olusan olgulardakine (ATSH =0.19 1U/L ) gbre daha biyilk
olmasina ragmen istatistiksel olarak anlaml degildi.

Niks nodiler guatr olusan vakalardaki postoperatif median tiroid
volimiu 8.64 mL, olusmayan vakalardaki ise 1.82 mL olarak saptandi.
Postoperatif tiroit volimiinin niiks olusmasinda etkili oldugu istatistiksel
olarak anlamh bulundu(p<0.001). Remnant doku miktari ile nodil olusum
ve tiroid volim artis riski orantili olarak disunulebilir. Miller ve ark.
postoperatif remnant tiroit dokusu ne kadar bliylik ise rekiirrens oraninin o
Olclide yuksek, ne kadar kiclk ise rekirrens oraninin o Olglide dislik
oldugunu  vurgulamistir(57).  Bizim  sonuclarimizda  bu  veriyi

desteklemektedir.

Son kontroldeki tiroit volimleri saptanabilen nliks nodiler guatr
olusmus vakalardaki median tiroid volimi 12.84 mL, niks olusmadig

belirlenen vakalarda ise 2.88 mL olarak saptandi.

Bu calismada niks nodiler guatr olusanlardaki median izlem stresi
121 ay, niks olugsmayanlardaki median izlem slresi ise 72 ay olarak
saptandi. Bellantone R ve ark. postoperatif 268 olgunun %33,9’'unda niiks

saptamis ve nliks gelisen vakalarda ortalama izlem slresini niks
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gelismeyen vakalara goére anlamli olarak daha uzun bulmuslar (84).
Kraimps JL ve ark. yaptigi bir calismada da benzer sonuglar verilmistir
(45). Bizim sonuclanimiz literatlirdeki diger verileri de (60,85)
desteklemekte olup izlem siiresi uzadikga niiks olusumu sikiginda artis

oldugunu disiinmekteyiz.

Operasyon seklinin niiks nodiler guatr  olusumunu etkiledigi
istatistiksel olarak anlamli bulunmustur(p=0,007). Ozellikle BST ve TT
uygulanan vakalarda niks olusumu anlamh olarak daha dlsuk
bulunmustur (p=0,008, p=0,003). Yapilan calismalarda konservatif cerrahi
girisimlerin rekirrens oranini 6nemli dlglide arttirdigi vurgulanmstir (55-
59). Subtotal cerrahi sonrasi rekirrens orani oldukga ylksek oranda
gorilmektedir. Papalardo ve ark LT4 proflaksisine ragmen subtotal
rezeksiyon sonrasi %14,5 reklrrens orani bildirmis, proflaksi
uygulanmayan vakalarda bu oranin %43’ e kadar giktigini vurgulamiglardir
(52). Piraneo ve ark. lobektomi uygulanan vakalarin %30,6 sinda, BST
uygulanan vakalarin ise %11,4" inde niks saptadiklarini bildirmislerdir
(57).

LT4 tedavisi alan vakalarin %27’ sinde, LT4 tedavisi almayan
vakalarin ise %64,3'linde niiks olustugu saptanmistir. LT4 tedavisinin niiks
olusumu Uzerine etkisi istatistiksel olarak anlamli bulunmustur(p=0,011).
Postoperatif donemde LT4 tedavisi hipotiroidi gelisimini  ve nodil
olusumunu engellemek amaci ile verilmektedir. Geerdson JP ve ark.
Postoperatif niiks olusumunu dederlendirmek amaci ile yaptigi bir
calismada LT4 alan olgularda %9,5, LT4 almayanlarda ise %11,3 niks
saptamis ve  LT4 verilmesinin niiks olusumunda etkili olmadigini
savunmuslar (79) ve rutin LT4 tedavisinin postopertaif dénemde gerekli
olmadigini ileri siirmisglerdir (66). ibis E ve ark. 150 ug ve daha yiiksek
dozda LT4 alan olgularda % 30,7 , 100ug LT4 alan olgularda % 46,9

diizensiz olarak LT4 alan olgularda % 71,4, LT4 almayan olgularda ise %
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81,9 oraninda niks saptamiglar ve LT4 tedavisinin postoperatif nliks
olusumunu 6nlemede etkili oldugunu belirtmiglerdir.(23). Ibis E ve ark.
yaptigi baska bir calismada da benzer sonuglar bulmus ve LT4 tedavisinin
TSH supresyonundan badimsiz olarak niiks olusumunda etkili oldugunu
ileri sirmisler ancak bunun hangi mekanizma ile oldugunu
aciklayamamiglardir (80). Hedman I ve ark. lobektomize vakalarda rutin
LT4 verilmesinin gerekli olmadigini savunmuslar (67) buna karsin
Bellantone R ve ark. da lobektomi yapilan olgularda niks gelisiminde LT4
aliminin édnemini vurgulamiglardir (84). Anderson PE ve ark Benign tiroid
hastaligi nedeni ile opere olan olgularda LT4 almayan grupta % 42,8 niiks,
LT4 alan grupta %05,2 niiks gelistigini saptamiglar. Postoperatif niks
gelisimini 6nlemede LT4 tedavisinin etkili oldugunu savunmuslardir (43).
Miccoli P ve ark ise endemik iyot eksikligi bolgelerinde stipresif dozda LT4
verilmesinin  gerekliligini  savunmuslardir  (71). Bazi c¢alismalarda
postoperatif dénemde LT4 tedavisinin rekiirrens oranini belirgin sekilde
etkilemedigi (60,66,67,79) veya minimal etkili oldugu (55,68-72), bazi
calismalarda ise etkili oldugu vurgulanmistir (23,43,73,81,86). BST
uygulanan vakalarda postoperatif LT4 tedavisinin Ozellikle Turkiye gibi

endemik bolgelerde rekiirrens oranini azalttigi vurgulanmistir (23,74).

Yeterli TSH supresyonu saglanabilen vakalarin %26,2'sinde niiks
olustugu, yeterli TSH supresyonu saglanamayan vakalarin %32,7" sinde
niiks olustugu saptanmistir. Her ne kadar yeterli TSH supresyonu saglanan
vakalarda niks olusumu daha duslik saptandiysa da vyeterli TSH
supresyonunun niks olusumu Uzerine etkisi istatistiksel olarak anlamli
bulunmamistir  (p>0,05). Yapilan bir c¢alismada benzer sonuglar
bildirilmistir. Ibis E ve ark. Postoperatif 309 vakayr ortalama 5,4 yil
izlemigler TSH< 1 mU/L 70 vakada % 58,6 niiks, TSH 1 mU/L-5 mU/L
arasl 151 vakada nliks %66,9, TSH> 5 mU/L olan 88 vakada %62,5 niiks
saptamiglar. Yeterli TSH diizeyleri saglanabilen bireylerde niiks oraninin,

saglanamayan bireylerden farkli olmadi§i rapor edilmistir. Niks
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olusumunda TSH’ dan badimsiz olarak tiroid volim artisinin ve nodiil
gelisiminin gorilebildigi IGF1, FGF, EGF gibi blylime faktorlerin etkili

olabilecegi vurgulanmaktadir (23).

Cinsiyetin nliks olusumu Uizerine etkisi istatistiksel olarak anlamli
bulunmamistir. Bizim calismamizda oldugu gibi Gibelin H ve ark. da
cinsiyetin niiks gelisiminde 6nemli olmadigini savunmuslardir (83). Buna
karsin yapilan baska bir calismada kadin vakalarda nodil olusumunun
daha sik gorildigld, bunda da otoimmiin hastaliklarin kadinlarda daha

yaygin goriilmesinin etkili olabilecegi vurgulanmistir (12).

Niks olusan vakalarin yas ortalamasi 50,1+ 10,5, nlks olugsmayan
vakalarin yas ortalamasi ise 51,6t 9,6 olarak saptanmistir. Yasin niks

olusumuna etkisi istatistiksel olarak anlaml bulunmamistir.

Diyabetik vakalarin %18,5'inde niiks olustudu, diyabetik olmayan
vakalarin %32,6'sinda niiks olustugu saptanmistir. Diyabetin niiks olusumu
Uzerine etkisi istatistiksel olarak anlamli  bulunmamistir(p>0,05).
Literatlirde ise bizim verilerimizin aksine insllin dizeyi yliksek diyabetik
vakalarda artmis IGF1 ekspresyonu ile birlikte niks guatr sikliginda artis
oldudu bildirilmistir (31). Bizim calismamizda ise insilin diizeylerine gore

degerlendirme yapilmamustir.

Ailesel guatr dyklsu olan vakalarin %33,8'inde, olmayan vakalarin ise
%27,1'inde nilks olustugu saptanmistir. Ailesel guatr oykisinin niks
olusumu Uzerine etkisi istatistiksel olarak anlamh bulunmamistir(p>0,05).
Gibelin H ve ark. NNG nedeni ile opere edilen 122 vakada ailesel Oyku
sikhginin % 19,67, BMNG nedeni ile opere edilen 122 vakada ise ailesel
oyki sikhginin % 12,29 olarak saptamislar ve bizim sonuglarimizla uyumiu

olarak niiks gelisiminde ailesel dykiiniin énemli olmadigini savunmuslardir
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(83). Ancak, Kraimps JL ve ark. ise ailesel 6yki ile niiks gelisimi arasinda

anlamli iliski oldugunu belirtmislerdir (45).

Operasyon  seklinin  komplikasyon  gelisimi  (zerine  etkisi
incelendiginde; nodulektomi veya TsT uygulanan hicbir vakada
komplikasyon gelismedigi saptanmistir. Lobektomi uygulanan vakalarda
%?5,6, BST uygulananlarda 9%05,9, TT uygulananlarda % 18,8 oraninda
komplikasyon gelistigi saptanmistir. Operasyon tipine gére komplikasyon
gelisim oranlar istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir. de Roy ve ark.
tiroit cerrahisinin morbititesinin diisiik oldugu, buna ragmen bazi otorlerin
TT yerine parsiyel rezeksiyonu tercih ettiklerini ancak yaptiklarn galismada
TT ile parsiyel rezeksiyonon sonrasi benzer oranda komplikasyon gelistigini
saptamiglardir. Bundan dolay! rekiirrensi engellemek ve ikinci bir cerrahi
girisime gerek duyulmamasi igin TT' yi savunmuglardir (63). Miller ve ark.
rekilrren tiroit cerrahisi komplikasyonlari ve risk faktérlerinin arastirdiklan
bir calismada, ilk cerrahi sonrasi olusan fibrozisin ve skar dokusunun ikinci
cerrahide RLN ve paratiroit dokusunun korunmasini zorlastirdigini,
tekrarlayan cerrahi girisimlerde daha vylksek oranda komplikasyon
saptadiklarini, bu ytzden ilk cerrahi rezeksiyonda mimkin olan geniglikte
tim noddllerin cikariimasi gerektigini savunmuslardir (87). Marchesi M ve
ark. da BMNG ' I hastalarda ilk cerrahi girisimin 6zellikle TT olmasi
gerekliligini vurgulamiglardir (53). Pappalardo ve ark. TT ile BST
uygulamalar arasinda komplikasyon yoninden anlamh fark olmadigini
belirtmislerdir  (64). Literatirdeki bu veriler bizim sonuglarimizi

desteklemektedir.
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6.SONUC

. Benign tiroid hastaliklar nedeni ile opere olan olgularin %30,2

‘sinde niiks nodiiler guatr olustugu saptandi.

Postoperatif LT4 tedavisi niks nodiler guatr olusumunu anlamli
olarak azaltmaktadir. Fakat vyeterli TSH supresyonunun niks
olusumu Uzerine etkisi gosterilemedi.

Operasyon seklinin, o©zellikle total ve bilateral subtotal
tiroidektominin, niks nodiler guatrt anlamli olarak etkiledigi
goruldi. Postoperatif remnant doku nekadar buiyik ise niiks orani o
kadar ylksek bulundu.

Izlem siiresi uzadikca niiks oraninda artis oldugu gorildii.

5. Preoperatif taninin ve Postoperatif patolojik taninin ntiks noduler

guatr olusumunda etkili olmadigi bulundu.
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6. Ailede guatr Oykislnin, olguda diyabetes mellitus hastaliginin,
cinsiyetin ve yasin niiks olusumu Uzerine etkisi saptanmadi.

7. Yaygin rezeksiyon yapilan olgularda postoperatif TSH diizeylerinin,
parsiyel rezeksiyon yapilan olgulara gore daha yiksek oldugu
saptanmistir.

8. Operasyon seklinin LT4 alimi (zerine etkisi g0Osterilememistir.
Postoperatif LT4 tedavisi olgulara rutin olarak baslandigindan LT4
almayan olgu sayisi oldukca distk olarak saptandi.

9. Tiroidektomi uygulanan olgularin %9,4'inde komplikasyon gelistigi
saptanmis olup operasyon seklinin komplikasyon gelisimi (zerine

etkisinin anlamli oranda olmadigi gdsterilmistir.

7.0ZET

Bu calismada; benign tiroit hastaligi nedeniyle tiroidektomi
operasyonu yapilan hastalarda niks nodiler guatr gelisimini etkileyen
faktdrlerin belirlenmesi amaglanmistir.

Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Endokrinoloji ve Metabolizma
Hastaliklar ile Genel Cerrahi bolimiince takip edilen 1975-2004 yillan
arasinda benign tiroit patolojisi nedeniyle opere edilmis ve en az 1 il
postoperatif sure ile izlenen olgular retrospektif olarak calismaya alindi.
Yas ortalamasi 51.35+10 yil olan 161'i kadin, 21'i erkek toplam 182 olgu
calismaya alindi. Olgularin 162 si nlksu etkileyen faktorler agisindan
degerlendirildi. Olgularin postoperatif ve izlem sirasindaki tiroit USG

incelemeleri (tiroit volimi ve nodul acisindan), postoperatif ve izlem
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suresindeki TSH dizeyleri, Preoperatif ve postoperatif patolojik tanilari
niiks gelisimi acisindan degerlendirmeye alindi. LT4 tedavisinin, operasyon
seklinin, izlem suresinin, diyabetes mellitusun, yasin, cinsiyetin, ailesel
guatr Oykiisiiniin, niks Uzerine etkisi de degerlendirildi. Hastalar ayrica,
postoperatif tiroidektomi sonrasi komplikasyon gelisimi yonliinden de
degerlendirildi. Bening tiroit hastaliklari nedeni ile opere edilen olgularin
%30,2'sinde niiks nodiler guatr gelistiji saptandi. Postoperatif LT4
tedavisinin ve operasyon seklinin (6zellikle total ve bileteral subtotal
tiroidektomi) niiksti anlamli sekilde etkiledigi goriildii(p<0,05). Postoperatif
izlem slresinin ve cerrahi sonrasi birakilan remnant doku miktarinin
rekirrens sikligini belirleyen etkenler oldugu saptandi(p<0,001, p<0,001).
Preoperatif taninin ve postoperatif patolojik taninin niiks nodiler guatr
gelisiminde etkili olmadigi bulundu. Ailede guatr &ykusinln, olguda
diabetes mellitus hastaliginin, cinsiyetin ve yasin niiks olusumu (izerine
etkisi saptanmadi. Cerrahi rezeksiyon genigliginin kompikasyon oranini
etkilemedigi gosterildi.

Sonug olarak postoperatif olarak birakilan bakiye doku miktari ve LT4
tedavisi nodll olusumunu etkileyen o6nemli faktdrler  olarak

degerlendirilebilir.

8. SUMMARY

In this study, we aim to investigate the factors effecting formation

of recurrent nodular guatr after thyroidectomy.

Patients who applied to Akdeniz Universty Hospital Endocrinology
and Metabolism and General Surgery departments between 1975-2004
years were included to study. They were operated and followed at least 1
year after thyroidectomy. 182 patients(161 women, 21 men) were
included to study(mean age:51,35+10). 162 of them were analyzed about

factors effecting recurrent thyroid nodules.
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Postoperatively and follow up period thyroid USG evaluations and
measurement of TSH levels during follow up period, preoperative and
postoperative pathologic diagnosis have been noted, effects of LT4
treatment, type of operation, length of follow up period, age, sex, family
history, presence of DM on devolopment of nodule have been evaluated.

Postoperatif complications have been also considered.

Recurrent nodular guatr was observed in 30,2% of operated
patietents. LT4 treatment after operation and type of operation(especially
total and bilateral subtotal thyroidectomy) were significantly effective on
recurrence rate(p<0,05). Amount of remnant tissue and length of follow
up period also effected recurrent nodular formation significantly(p<0,001,
p<0,001). On the other hand it was observed that preoperative diagnosis
and postoperative pathological diagnosis did not effect recurrent nodular
formation. Family history, history of diabetes mellites, sex, age also did
not effect recurrence rate. It was also observed that extend of surgical

resection did not effect risk of complications.

In conclusion, amount of postoperative remnant tissue and

postoperative LT4 treatment are the factors effecting thyroid nodules.
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