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IX. OZET

MUSTAFA KEMAL UNIVERSITESI TIP FAKULTESI EGITIiM
VE ARASTIRMA HASTANESI’NE BASVURAN HASTALARIN
TIiROID INCE iGNE ASPIRASYON BiYOPSILERININ
HISTOPATOLOJIK SONUCLARI iLE CERRAHI PATOLOJI
SONUCLARININ RETROSPEKTIF OLARAK
DEGERLENDIRILMESI

Amag: Tiroid patolojilerinde ultrasonografi, sintigrafi ve tiroit fonksiyon
testleri ile 6nemli sonuglar elde edilmekte ancak benign ve malign ayrimi bu
yontemlerle kesin olarak gdsterilememektedir. Ince igne aspirasyon biopsisi (1IAB),
nodiillerin benign malign ayriminda en giivenilir tan1 yontemi kabul edilmektedir.
Calismamizda tiroid IIAB sitoloji sonuglari ile operasyon sonrasi histopatoloji
sonuclarin1  karslastirarak merkezimizde 1IAB’nin duyarhiligmnin saptanmasini
amacladik.

Yontem: Mustafa Kemal Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi’ne 2010-
2017 willar1 arasinda Genel Cerrahi A.D. , KBB A.D. ve Endokrinoloji B.D.
polikliniklerinde nodiiler tiroid lezyonu nedeniyle tiroid IIAB uygulanan ve
devaminda tiroid rezeksiyonu yapilan hastalar retrospektif olarak degerlendirildi.
Sitolojik degerlendirmede tiroid i¢in kullanilan bethesta sistemi kullanildi. Sitoloji
materyali benign, siipheli, malign ve atipik- yetersiz materyal seklinde dort ana
kategoride simiflandirildi. Sitolojik sonuglar ile histopatoloji karsilastirildi.

Bulgular: Calismamiza429 hasta dahil edildi. Histopatoloji sonucu 348
(%81.1) benign, 81 (%18.9) malign olarak bulundu. Bu hastalardan 295 tanesinin
operasyon oncesi 1IAB sonuglarina ulasildi. IIAB sonuglar1 159 (%53.9) hastada
benign, 71 (%24.1) hastada siipheli, 14 (%4.7) hastada malign, 51(%17.3) hastada
atipik veya yetersiz materyal olarak raporlandi. Calismamizda {IAB duyarlilig
%48.1, dzgiinliik %99.3 olarak bulundu. Istatistiksel karsilastirmada anlamli bir fark
oldugu goriildii. Merkezimizde testin duyarliliginin diisiik oldugu goriildii.

Sonu¢: Calismamizda [IAB duyarliliginin literatiiriin ¢ok altinda kaldigin
gordiik. IIAB ile histopatoloji arasinda anlamli bir fark oldugu goriildii. Bu da tiroid



[IAB’nin ya uygun lokalizasyondan almamadigmi ya da sitolojiyi
degerlendirenpatologlarin yeteri kadar tiroid patolojisinde 6zellesemedigi konusunda
diisiindiirmektedir. Merkezimizdeki mevcut imkanlarla tiroid IIAB  nedeni
bilinmemekle beraber kanser teshisinde yeterli duyarlilikta bir tan1 yontemi degildir.

Anahtar Kelimeler: Tiroid nodiilleri, tiroid ince igne aspirasyon biyopsisi,
patoloji



XI. ABSTRACT

RETROSPECTIVE EVALUATION OF FINE NEEDLE
ASPIRATION BIOPSY OF THE THYROID WITH SURGICAL
HISTOPATHOLOGIC AND CYTOLOGICAL RESULTS OF THE
PATIENTS COMING MUSTAFA KEMAL UNIVERSITY
EDUCATION AND RESEARCH HOSPITAL

Aim: Ultrasonography, scintigraphy, and thyroid function tests provide
important resultsin thyroid pathologies, but the distinction between benign and
malignant can not beidentifiedby these methods. Fine needle aspiration biopsy
(FNAB) is accepted as the most reliable diagnostic method for benign malignant
differentiation of nodules. In this study we aimed to determine the sensitivity of
FNAB in our center by comparing thyroid FNAB and postoperative histopathology
results.

Methods: Patients underwent thyroid FNAB due to nodular thyroid lesions
and then had thyroid resection were evaluated retrospectively between 2010-2017 at
General Surgery, Department of otolaryngology and Endocrinology departments of
Mustafa Kemal University Medical Faculty Hospital. Bethesta system applied for
thyroid was used for cytological evaluation. The cytology material was classified
into four main categories: benign, suspicious, malignant, and atypical-inadequate
material. Cytological results and histopathology were compared.

Results: Our study included 429 patients. Histopathologically, 348 (81.1%)
were benign and 81 (18.9%) were malignant. FNAB results of 295 patients could be
obtained. FNA results were reported as atypical or inadequate in 159 patients
(53.9%), benign in 71 patients (24.1%), malignant in 14 patients (4.7%) and 51
patients (17.3%). In our study, FAC sensitivity was 48.1% and originality was
99.3%. We observed statistically significant differences between FNAB and
postoperative histopathology approaches. In our department, the sensitivity of FNAB

was found to be low.

Xl



Conclusion: In our study we found much lower sensitivityof FNAB
compared toliteratiire. Additionally, there was a significant difference between
FNAB and histopathology methods. These results suggest that, either FNAB was not
obtained from the appropriate localization or pathologists were not adequately
specialized in thyroid pathology. Despite the underlying causes could not be
identified, the thyroid FNAB can not be considered as a sufficiently sensitive method
for cancer diagnosis in our center.

Keywords: Thyroid nodules , thyroid fine needle aspiration biopsy,
pathology
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1.GIRIS VE AMAC

Giliniimiizde sik¢a karsilagtigimiz endokrin sorunlarinin baginda tiroid
bezine bagl hastaliklar gelmektedir(1). Klinik olarak sik rastlanan tiroidnodiilleri
toplumun %4-10’unda mevcut olmakla birlikte klinik olarak tani zorlugu olan
lezyonlardir ve bunlarin %5-10"u malign karakter tagimaktadir (2, 3). Muayenede
normal olan ve palpasyonla nodiil saptanmayan glandlarin ¢ogunda kii¢iik nodiillerin
yapilan ultrasonografi (USG) ile goriilmesi nodiiler guatrin yayginlik ve 6nemini
gbsterir (4). Tiroid ince igne aspirasyon biyopsisi (IIAB), tiroid nodiillerinin benign-
malign ayriminda kabul edilen en giivenilir teshis yontemidir. Dogru sonug
vermesi,minimal invaziv olmasi, maliyeti az olmas1 ve hastalar tarafindan iyi tolere
edilen bir yontem olmasindan dolayi, tiroid nodiillerinin teshisinde ilk tercih olarak

TIiAB kullanilmaktadir(2, 3, 5) .

Noduler tiroidhastaliklarinda klinik ve diagnostik yaklasimda rutin olarak
kullanilan tiroid fonksiyon testleri, sintigrafi ve ultrasonografi ile onemli bilgiler
vermekte olup benign ve malign lezyonlarmn ayrimi bu tetkiklerle kesin olarak
yapilamamaktadir. Ince ifne aspirasyon biyopsisi 1980’lerin basindan beri
uygulamalarda genis yer bulmak ile birlikte yapilan biyopsiler hasta se¢iminde

onemli bir yer tutmaktadir (6) .

En sik goriilen endokrin sistem kanseri tiroid kanserleri olup, Klinikte
goriilen kanserlerin % 1 kadarmni olustururlar.Diger kanserlerde oldugu gibi tiroid
cerrahisinde de amacimiz, dogru endikasyon ve uygun tedavi yontemiyle kanser
riskini ya da varligin1 ortadan kaldirmaktir. Tiroid kanserleri ¢ogunlukla yavas bir
seyir izlediklerinden prognozlari iyi olmasmna ragmen diger endokrin organ

kanserlerinden daha ¢ok 6liime sebep olmaktadirlar(1).

Tiroid nodiillerininpatolojisinde IIAB sonuglar1 ile beraber diger tani
yontemleri birlikte degerlendirildiginde daha dogru bilgilere ulasilabildiginden tiroid
nodiillerinin biopsisinde IIAB yaygin olarak kullanilmaktadir (7).



Aragtirmamizda MustafaKemal UniversitesiTayfur Ata Soékmen Tip
Fakiiltesi Arastirma ve Uygulama Hastenesi’'nde 2010-2017 tarihleri arasinda
tiroidektomi yapilan hastalarin tiroid nodiillerininlIAB sitolojik sonuglari ile operatif
piyeslerin histopatolojik inceleme bulgularinin retrospektik karsilastirmalari

sonucunda {IAB’nin duyarlilik ve 6zgiinliigiinii saptamay1 amagladik.



2. GENEL BILGILER

2.1 TARIHCE

[k olarak Misir uygarliginda Tiroit bezi M.O. 4000 yilinda hiyelogrif yazit
ve sekillerinde gosterilmistir. Hiyelogrif yazit ve sekillerinde boyunun servikal
yapilar1 ayrintili bir sekilde goriilmiistiir. Ozellikle sternokleidomastoid adele ve
krikoid kikirdak yapilari anatomik olarak resimlere yansimistir (7).Gergek anlamda
tiroid bezi Italyanlar tarafindan ilk kez Rénesans doneminde tanimlanmistir. Tiroid
biiyiimesi olarak bilinen Guatr hastaligi ise M.O. 2700 yillarinda dahi bilinmekteydi.
Leonardo De Vinci tiroit bezini ¢izimlerinde, trioiti iki ayr1 bez olarak gostermistir.
Tiroid bezini ilk olarak 1656 yilinda Thomas Wharton, “Adenographia” isimli
eserinde tamimlamistir. 1619 yilinda Hieronymus Fabricius guatrin tiroid

bezindenkaynaklandigini belirtmistir (8, 9).

1835 yilinda Graves tirotoksikozisi tanimlamistir. Gravese gore tiroidin
biiyiimesi kalbin asir1 ¢aligmasindan kaynaklanmaktaydi.Daha sonraki gézlemlerde
tiroidektomi yapilan hasta grubunda, toksik bulgularin iyilesmesi ve gozlerdeki
sisligin gegmesi Graves’in bu hipotezini ¢liriitmiistir (10).Henry Plummer 1912
yilinda soliter sicak nodiiliin hipertiroidiye sebep oldugunu agiklamistir ve bu

hastaliga Plummer ismi verilmistir (11).

[lk kez 1836 yilinda King tarafindantiroid bezinin salgi yaptigi
aciklanmistir. 1862' de Gosselin tarafindan ilk kez tiroid hiicresi tanimlanmuistir.
19.yy.'da tiroid bezinin viicudun olgunlasmasi i¢in gerekli bir endokrin organ oldugu
kabul edilmistir. 19. yy. sonlarinda ise tiroid bezinin atrezik kalmasinin biiyiime ve
gelisme geriligine sebep oldugu agiklanmistir. Hashimoto, De Quervain ve Riedel 20
yy. baglarinda, bugiin de gegerli olan klasik tiroidit tariflerini yapmislardir. Pary,
Graves ve Basedow hipertiroidiyi tanimlamiglardir. 18. yy.'da 6zellikle iyotun tiroit

metabolizmasindaki rolii tibbi kaynaklarda kendine yer bulmustur. 1k tiroidameliyati



1171 yilinda Roger Frugardi tarafindan yapilmistir.

1864 yilinda Giinther tiroidektomi ameliyatinin endikasyonlarmi belirtmis
ve biiyiik guatrlarin mutlaka ameliyat edilmesi gerektigini aksi takdirde solunum

giicliigiine yol agacagini soylemistir(12, 13).

Ilk zamanlarda tiroid cerrahisi mortalite ve komplikasyon riski yiiksek
olarak degerlendiriliptehlikeli goriilmiistiir.M.S. 952 senesinde Fasli bir hekimolan
Albucasis adindaki cerrah ilk tiroidektomiyi gergeklestirmistir (10, 14). Roger
Frugardi de 1170 yilinda ilk cerrahi girisimlerden birini basarmistir. Medikal
tedaviye cevap vermeyen hastalarda, guatr dokusu iginden 2 seton gecirilmis ve
bunlar giinde 2 defa olacak sekilde guatr parcalanip ayrilana kadar sikistirilmis,
sonrasinda yaraya yakici toz dokiiliip iyilesmeye birakilmistir (8, 9, 15).Tiroid
cerrahisi tarihinde énemli bir isimde, 1909 yilinda Nobel Tip Odiiliinii alan ve tiroid
bezinin fizyopatolojisi, cerrahisi ve komplikasyonlarina medikal yaklasim ile ilgili
caligmalar1 ile Theodor Kocher'dir (16). 1912 yilina kadar basar1 ile 5.000'den fazla
tiroidektomi ameliyatin1 gerceklestirmistir. [lk zamanlarda total tiroidektomi yaptig
hastalarinda yiiksek oranda miksddem goriilmesi tizerine subtotal rezeksiyonu
uygulamustir. Tk kez total tiroidektomi ameliyatindan sonra tetani gelistigini Weiss
bildirmistir (1). Eiselberg tarafindan total tiroidektomi yapilan olgularla ilgili yapilan
caligmalarda paratiroid glandlarinin beraberce c¢ikarilmasimnin tetani gelismesine
neden oldugunu bildirmistir. Postoperatif olarak tetani gelismemesi i¢in paratiroid
glandlarinin  ameliyat esnasinda iyi korunmasi gerektigini Charles Mayo

belirtmistir(1, 12).

Tiroid ameliyatlar1 1930°lu yillara kadar ¢ok tehlikeli ve komplikasyonu
cok olan ameliyat sayillmistir.Anestezik maddelerin gelisimi ve hemostazin
uygulanmasiyla cerrahi miidahaleler daha rahat uygulanmaya baslanmistir. Gamma
probun 1982 wyilinda cerrahide kullanima girmesi ile o6zellikle tiroid kanserli
hastalarin ameliyatlarinda kullanim alan1 bulmus ve basar1 orani1 oldukg¢a artmistir

(15).



2.2. ANATOMIi

Normal erigkinlerde tiroidbezi agik kahverengi renkte,ortalama 15-20 gr.
agirh@inda ve sert yapida birbezdir. Krikoid Kartilaj inferiorunda isthmusla birlesen,
iki adet lateral lobdan olusmustur. Lokalizasyon olarak 1. ve 4. trakea halkalari
arasindayerlesmistir. Tiroid loblart sag ve sol olarak ayrilir. Tiroidektomi yapilan
hastalarin %50’sinde piramidal lob bulunmaktadir. Piramidal lob tiroglossal kanal
distalinden gelisen bir yapidir. Tiroid bezinin ebatlarina baktigimizda boyu 4 cm,
genisligi 2 cm ve yaklasik 20- 40 mm kalinligindadir (17, 18)(sekil 1).

Komsuluklarina baktigimizda anteriordan tiroid bezine yilizeyelden derine
dogru; deri, sliperfisyal faysa, derin boyun fasyasinin ylizeyel tabakasi ve bu
tabakanin orttiigii sternokleidomastoid, omohyoid, sternohyoid ve sternotiroid kaslari
(strap kaslar1) yer alir. Arka medialde 6zofagus ve trakea tarafindan sinirlanmistir
(1, 19). Normalde tiroid komsu organlardan rahatlikla ayrilabilir durumdadir.
Posterior siispansuar ligament (Berry ligamenti) araciligi ile krikoid kikirdak ve iist
trakeal halkalara sikica yapisiktir. Loblarin lateral kenarlarinda posterosiiperior
yerlesimli {ist paratiroid bezleri, posteroinferior yerlesimli alt paratiroid bezleri

bulunur.

Tiroidbezini bag dokusundan olusan bir kapsiil sarar ve organin stromasini
yapan septalar olusturur. Buna tiroidin gercek kapsiilii denir. Gergek kapsiiliin
disinda pretrakeal fasyanin devami olan ikinci bir kapsiil vardir ki buna yalanci veya

cerrahi kapsiil ad1 verilir. Tiroidektomide disseksiyon bu iki kapsiil arasindan yapilir
(20).



Sekil 1: Tiroid Bezin Anatomisi

VASKULER YAPISI

Vaskiiler agidan viicuttaki en zengin organlardan biri de tiroid bezidir.
Inferior ve superior tiroid arterler tarafindan beslenmektedir ve her iki arterde sag ve

sol olmak iizere gifttir (21).

Tiroidin arterleri: tiroidin 4 major arteryel damart bulunur. Cok nadir

goriilen arteria tiroidea ima 5. Arter olarak bulunabilir.
Major damarlar ;

a) Superior tiroid arter ¢ifti ; Karotik bifurkasyon seviyesinde eksternal
karotis arterin ilk dali ayrilir ve her bir tiroid lobuna iist poliin boynundan girer. Beze
ulastiktan sonra anterior ve posterior dallara ayrilir. Tiroidlobunun iist kismina dogru
inferior farengeal konstriiktor kasin medialinden inferiora dogru inerken siiperior

larengeal sinirin eksternal dali ile yakin komsuluk gésterir(17)( Sekil 2).

b) Inferior tiroid arter cifti ;Subklavian arterin tiroservikal trunkusundan
gelir ve karotid kilifin posteriorunda yukari dogru uzanarak tiroid loblarinimn orta

noktasi seviyesinden posterolateral pozisyondan beze girer. % 0.2-6 oraninda tek



tarafli olabilir. % 15 oranindadirekt subklavian arterden ¢ikar. Anterior ve posterior

dalivardir. Anterior tiroide,posterior dal paratiroide gider(17)( Sekil 2).

¢) Tiroide Ima:Nadiren goriilenbesinci bir arterdir.%1-12 sikliginda
goriiliir. Arkus aortadan,sag karotis komunisden ya da innominate arterden orjinini
alarak trakenin Oniindenyiikselerek alttan orta hattan beze girer. Daha ¢ok sagda ve

trakeanin 6niinde bulunur (17, 18).

Tiroidin venoz drenaji ; Tiroidinvendz drenajiarteryel kan akimindan ¢ok
daha karmasiktir. Kapsiiler venlerin boyutlar1 birbirinden ¢ok farklidir ve patolojik
bezlerde ¢ok biiyiiktir.Bunlar ince duvarli yapilardir, aralarinda karakteristik
kapsiiler bir ag vardir. Tiroidbezinin igindeki damarlar daha kii¢iiktiir (22) .Tiroid
bezi kapsiilii altinda zengin bir venoz pleksusu mevcuttur. Superior tiroidven ve orta
tiroid ven ile internal juguler vene; inferior tiroid ven ile brakiosefalik vene drene
olur. Superior tiroit ven, superior tiroid artere komsu seyreder. Orta tiroidven sayica
degiskendir; ortalama 1-4 arasindadir, loblarmn lateral yiizeyinden geger. Inferior
tiroid ven bilateral alt polden ayrilir ve genellikle bir pleksus olusturarak

brakiosefalik vene drene olur(17, 18)

Tiroid bezinin lenfatik drenaji : Tiroid bezinin lenfatik drenaji
subkapsiiler bir pleksus araciligi ile parakapsiiler bolgeye, pretrakeal alana, internal
juguler ven ve rekiirren sinir komsulugundaki lenf bezlerine olur. Delphian Nodu,
istmusun lizerinde ve trakeanin oniinde palpe edilen lenf bezine verilen isimdir ve

genellikle malignite veya tiroiditle birlikte goriiliir (23, 24).

Tiroid, inferior laringeal sinir (rekiirren laringeal sinir), siiperior laringeal
sinirin eksternal dali ve servikal sempatik zincir ile yakin komsuluktadir. Dolayisiyla

tiroid cerrahisi sirasinda travmaya ugrayabilirler.

Tiroidin sinirleri: Superior ve orta servikal sempatik gangliyondan tiroid
bezinin sempatik innervasyonu gelir, kan damarlar1 ile beraber gider ve vasomotor
gorevleri vardir. Vagustan laringeal sinirin dallari olarak parasempatik lifler gelirler.
Tiroid bezi ile rekurren laringeal sinir arasinda siki bir iliski vardir. Insanlarda

rekurren sinirin ¢esitli varyasyonlari vardir. Rekurren laringeal sinir larinksin



intrinsik kaslarinin innervasyonunu saglar; eger bir taraf hasarlanirsa, ayni tarafl
vokal kord paralizisine neden olur. Ayni sekilde superior laringeal sinirin eksternal
dal1 krikotiroid kas1 innerve eder; bu da rekurren laringeal sinir gibi tiroid cerrahisi
sirasinda risk altindadir. Sinirin zarar gérmesi ile fonksiyonda bozukluk ortaya ¢ikar
(17, 18).Rekiirren laringeal sinir orjinini vagustan alir. Sag tarafta rekurren sinir,
vagusunsubklavian arterinin ilk kismini ¢aprazlandigi yerden orjinini alir. Subklavian
arterin altindan dolanir ve krikotiriod kasa,posteriordan larinkse,cricoid Kartilaj
seviyesinden girmek iizere hafif oblik olarak yukar1 ¢ikar. Vagus aortik arkusu
gecerken sol rekiirren sinir dallanir ve ligamentum arteriosumun arkasindan dolanir,

medialde trakeodzofajial araliktan yukari ¢ikar, larinkse girer (17, 18).

Nonrekiirren sinir:Tiroidektomi esnesinda goriilen  sinirin =~ %1’
nonrekiirren olabilir. Genelliklesag subklavien arter anomalisi ile birlikte, nadiren de
situs inversus veyasol tarafta dekstrokardi ile beraber goriilebilir.Bu durumlarda sinir
vagustan direkt olarak larinkse siklikla, superior tiroid damarlarla girer ve damarlarin

baglanmasi sirasinda risk altindadir.

Superior laringeal sinir: Kafa tabanina yakin vagustan ayrilir, carotis
damarlarinin medialinden asagi iner. Hyoid kemik hizasindan 2 dala ayrilir. Bir
tanesi supraglottik bolgeye sensoryel olan internal dal, digeri motor olan eksternal
dalidir. Eksternal dali inferior konstriktor kasin lateralinde seyreder ve krikotiroid
kasi innerve etmek iizere asagiya iner. Bu kas vokal kord gerilimi diizenler ve sesin
seviyesini ayarlar (Cernea ve arkadaglarinin siniflamasi). %21 eksternal dal superior
tiroid arteri, tiroid st poliin asagisinda ¢aprazlar ve operasyon sirasinda onemli

derecede risk altindadir(17, 18).
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Sekil 2: Tiroid bezin vaskiiler yapilari

Tiroid Bezinin Mikroskobik Yapisi: Tiroidbezi 20-40 folikiilden olusan
lobiillere boliinmiistiir. Her bir folikiil ortalama 30 mikron c¢apinda ve sferik
sekillidir. Folikiil kiibik epitel ile cevrilidir, merkezinde epitel hiicrelerden salinan
kolloid igerir. Folikiili ¢evreleyen epitel hiicreleri TSH etkisi altinda kolloid
salgilarlar.Tiroid bezinde bulunan ikinci bir sekretuar hiicre grubu da C hiicreleri ya
da diger adiyla parafolikiiler hiicrelerdir. Parafolikiiler hiicreler kalsitonin igerirler ve
salgilarlar. Parafolikiiler hiicreler ayr1 ayr1 hiicreler seklinde veya intrafolikiiler
stromada kiigiik gruplar halinde bulunurlar. Tiroid st pollerinde yerlesmislerdir ve

noroektodermal hiicre kokenlidirler (25).



2.3 EMBRIYOLOJI

Merkezi sinir sistemi ile tiroid bezi bir biitiin olarak calisir. Merkezi sinir
sistemi ve tiroid bezinin embriyolojik gelisim siire¢lerinde de bir paralellik s6z
konusudur. Hipofizin arka boliimii hipotalamusun eminentia medialisinden; hipofizin
Oon bolimii ise bukkofaringial boslugun ¢Okmesi ile meydana gelen rathke
tabakasindan gelisir. Tiroid glandi ise 1. ve 2. faringeal poslar arasindaki primitif
farinksin tabanindan baslayip, asagiya dogru bir yol izleyerek gelismesini tamamlar.
Tiroid bezi primitif farinks ve noral krestten koken alir(26). Tiroid bezi embriyoda
ilk olusan endokrin organ olarak tanimlanmistir. Tiroid bezinin embriyolojik siireci;
gebeligin 7.haftasina kadar bu yapinin, dil koki ile bir ¢izgi boyunca daha sonra
belirecek olan istmus bolgesi arasinda hareket ettigi ve bu hareket tamamlaninca
normal trakeal seviyedeki yerini (hyoid kemik ve trakeal kikirdak 6nii) aldig: ifade
edilmistir. Tiroid bezi ektodermal bir organdir. Tiroid bezinin gelisimini ortalama 8
ve 9. haftalarda tamamladigi, gebeligin 10. haftalarinda ise iyot alimini gerektiren
tiroksin gerceklestirildigi belirtilmistir (27). Tiroid bezindeki folikiillerin gebeligin
10.haftasinin sonunda olustugu, yine gebeligin 10.haftasinin sonlarina dogru tiroidin
iyot tutmasinin ve kolloid sentezlemesinin basladigi tespit edilmistir. Gebeligin 13.
Haftasindan itibaren hipofiz ve serumda TSH’in bulunabilecegi, TSH ve T4 iin
paralel olarak artmaya basladimasinin ve tiroiddeki iyot konsantrasyonununyiiksek
diizeylere ¢ikmasinin 18. haftadan itibaren oldugu belirtilmistir(28, 29). Gebeligin
30-35.haftalardan itibaren de hipotalamus, hipofiz ve tiroid ekseninin fonksiyonel
olarak olgunlastigi ve dogumdan sonraki birka¢ hafta icinde TSH, T3 ve T4

diizeylerinin eriskindeki normal seviyeye ulastigi bildirilmistir (28).

2.4 ANOMALILER

Tiroidanomalilerinden en sik olarak ektopik tiroid ve tiroglossial kist
gortliir. Tiroidanomalilerinden ektopik tiroid dokularinin diger bir 6nemi de kalp
anomalileri ile beraber goriilmesidir. Kalp dokusu iginde yer alma insidansi

yiiksektir (26)

Tiroglossal kanal kisti: Tiroidin en sik goriilen konjenital anomalisidir.

Normalde 5.haftada oblitere olmaya baslar ve 8.haftada kaybolur. Herhangi bir
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lokalizasyonda olabilir, %80 supra veya infra hyoid yerlesimlidir. Genellikle
asemptomatiktirler. Kist enfekte, riiptiire olursa veya kanarsa agr1 yada sislik goriiliir.
Dilin protriizyonu ile yukar1 hareket eden, sinirlar1 belirgin boyun orta hat kitlesinin
goriilmesi ile konur. %1 oraninda kanser goriilebilir. Kanserlerin %85 oraninda

papiller oldugu bildirilmistir.
Tedavi: Kistektomi ve santral hyoid kemik eksizyonu (30, 31).

Lingual tiroid: Median tiroid primordiumu normal inisini
gerceklestiremezse tiroiddil posteriorunda kalir. Obstriiktif semptomlar (bogulma,
disfaji gibi)goriilebilecegi gibihemoraji,timér de gelisebilir. Bu durumlarda
miidahale gerekebilir. Medikal tedavidetiroksin ile TSH supresyonu, radyoaktif iyot
sonrast hormon replasmani kullanilir. Cerrahiyenadiren ihtiya¢ duyulur,bu anomalide

hipotiridi riski yiiksektir (30, 31).

Ektopik tiroid: Normal tiroid dokusu embriyolojik siirecte 6zofagus, trake
ve 0n mediastinum gibi tiroidin go¢ yolu iizerinde herhangi bir yerde arkus aortada,

aortapulmoner pencerede veya iist perikardda bulunabilir ve benigndir (30, 31).

Lateral aberran tiroid: Karotis kilifinin lateralindeki tiroid dokusudur.
Ipsilateral tiroid dokusundaki ve lenf nodlarinda metastatik papiller tiroid kanseri ile
beraberdir. Papiller kanserin lenf noduna metastazi ve nodun tiimiiniin tiimoérle isgali

sonucu ortaya ¢iktigma inanilir (30, 31).

Piramidal lob: Normal embriyolojik siiregte tiroglossal kanal ya atrofiye
olur yada fibroz bir bant olarak kalir. Insanlarm %50’sinde kanalin tiroidle birlesen
distal ucu isthmustan yukari dogru, orta hattin sag veya solunda uzanan piramidal lob
olarak kalir. Normalde palpe edilmez, ancak hipertrofiye yol agan (graves hst, diffuz
nodular guatr veya lenfositik tiroidit) durumlarinda piramidal lob da genisler ve
palpabl olur (30, 31).

2.5 HISTOLOJI

Embriyolojik olarak gelismesini tamamlayan tiroid bezini fibroz bir kapsiil
gevreler (32).Tiroid bezi 20-40 folikiilden olusan lobiillere bolinmiistiir. Her bir
folikiil ortalama 30 mikron capinda ve sferik sekillidir. Folikiil kiibik epitel ile
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cevrilidir, merkezinde epitel hiicrelerdensalinan kolloid igerir. Folikiilii ¢evreleyen
epitelhiicreleri TSH etkisi altinda kolloid salgilarlar. Tiroid bezinde bulunan ikinci
bir sekretuar hiicre grubu da C hiicreleri ya da diger adiyla parafolikiiler hiicrelerdir.
Parafolikiiler hiicreler kalsitonin igerirler ve salgilarlar. Parafolikiiler hiicreler ayri
ayr1 hiicreler seklinde veya intrafolikiiler stromada kii¢iik gruplar halinde bulunurlar.

Tiroid iist pollerinde yerlesmislerdir ve ndroektodermal hiicre kokenlidirler (25).
2.6 FIZYOLOJI

Tiroidbezi tiroid hormonunu sentezlemektedir. Tiroid hormonu biiyiime,
gelisme vemetabolizmanin diizenlenmesini saglar. Tiroid hormonunun yapimu tiroit
stimiilan hormonun (TSH) ve tiroit bezinin otoregiilasyonu ile diizenlenmektedir(33).

Triiodotironin(T3) tiroit hormonlarindan aktif olan formudur. Tiroksin
(T4) ve 3,5,3 triiodothyronine (T3) hormonlar1 tiroidin iginde tiroglobulinin bir
pargasidir. T4 ve T3 burada sentez edilir ve depolanirlar. Bu hormonlarin baglh ve
serbest formlar1 bulunur. Hormonlarin bagli formu prealbumin, albiimin ve
globulinle tasmir. Insan metabolizmasiiizerinde sadece serbest formlar etkili
olmaktadir. Tiroid hormonlarinin serbest formlari hiicrelerin igine girerler ve oksijen
tiketimini uyarir; viicut sicakligini arttirir,karbonhidrat, yag ve protein
metabolizmasini hizlandirir(34).

Tiroid metabolizmasi hipotalamus-hipofiz-tiroid bez aksi arasindaki dongii
ilediizenlenir.Hipofizden TSH salinir, bu hormon tiroid hormon yapim ve salinimini
arttirtr. T3 ve T4 salimmmini TSH uyarist ile regiile edilirken, hipofizden TSH
salinimin1 kandaki T3 ve T4 artis1 sonucu suprese olur (negatif feed-back). TSH
salinimi temel olarak hipotalamustan salgilanan tirotropin releasing hormonun(TRH)
kontrolii ile saglanir.Tirotropin releasing hormonun(TRH), hipotalamusun
paraventrikiiler niikleuslarinda bulunanparvoselliiler noronal sistemde yapilir(16,
35).

TSH'nin giinliik salinmas1 24 saatlik siirecte belirli bir ritm ic¢indedir.
Normal bir insanda; serum TSH diizeyi uykudan birkag saat dnce yiikselmeye baslar,
gece maksimum diizeye ulasir ve sabaha dogru azalarak 6gleye dogru minimum
diizeye diiser. Buna TSH'nin sirkadiyen ritmi denir (35).

Tiroid bezinde en fazla T4 hormonu sentezlenir, T3 hormonu ise en etkin

hormonudur. Her iki hormonun yapisinda da iki tirozin aminoasiti bulunur. Tirozin
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aminoasitlerine iyot baglanmasi ile tiroit hormonlart olugurlar. Giinliik iyot
gereksiniminin %901 gidalardan, % 10'u icme suyundan saglanir.Giinliikk gidalarla
alinan iyodun yaklasik %50'si emilmektedir. Iyot, plazmada inorganik iyot halinde
bulunur ve diizeyi 0.1-0.5 pg/dl arasindadir (26). Iyottan fakir diyetle
beslenenhastalarda,hem tiroit bezinin iyot konsantrasyonu ve hem detiroglobulin
iyodinizasyonu azalir, ancak tirositte monoiyodotironin (MiT)/diiyodotironin (DIT)
ve T3/T4 oranmiartar.Serum T4 diizeyi diiserken, TSH artar (36).

Tiroid hormonu sentezinin ilk asamasi tiroit folikiil hiicrelerinde iyotun
hiicre icine alinmasidir. Iyodun tirozin aminoasitlerine baglanmasi igin okside olmasi
gerekmektedir. Hidrojen peroksit (H202) sistemi araciliryla iyot okside olur. Iyot
okside olduktan sonra tirozin aminoasitine baglanmaya hazir demektir. Bu olaya
organifikasyon denir. Tirozine baglanan her iyot, farkli hormon formlarini olusturur.
Monoiyodotirozin(MIT) bir iyotun, diiyodotirozin(DIT) iki iyotun tirozine
baglandigimi belirtir. MIT ve DIT hormonun inaktif formlaridir. iyodinize olmus
tirozin aminoasitlerinin birlesmesi sentezin son asamasidir.

T4; iki DIT molekiiliiniin birlesmesi, T3; bir MIT ile bir DIT'in eslesmesi
sonucuolusur. Dolasim sistemiyle tiroksinin énemli bir boliimii (%75-85) ulastig
bircok dokuda triiyodotironine(T3) ¢evrilir (T4'tin T3'e deiyodinasyonu). DIT ve
MIT iyodotirozinleri, T3 ve T4 hormonlar1 folikiil igindeki kolloidde tiroglobulin
molekiiliine bagli olarak depolanirlar. Bu depo viicudun 1 ila 3 aylik ihtiyacini
karsilamaya yeterlidir. Normal serumda tiroglobulin molekiillerinin ¢ok disiik
diizeylerde olmas1 gerekir. Eger tiroglobulinin konsantrasyonuélgiilebilir diizeyde ise
tiroit hastaliklar1 6zellikle tiroid tiimorlerinde artis oldugu goriilmektedir.

Plazmada T3 10-20 kat daha az miktarda bulunsa da T4'ten dort kat daha
aktiftir. T4'in T3'e dondsimii Oncelikle karaciger ve bobrekte 5' deiyodinaz

enzimiyle gergeklesir(37).

2.7 TANI YONTEMLERI

Tiroid hastaliklarinin  tanist  i¢in ilk Once noninvaziv yontemlere
bagvurmaliyiz. Noninvaziv olarak tiroit fonksiyon testleri, tiroit otoantikorlar1 ve

yardimer kan tetkikleri, ultrasonografi,tiroit sintigrafisi, bilgisayarli tomografive
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manyetik rezonans goriintileme, minimalinvaziv yontem olarak da ince igne

aspirasyon biyopsisine bagvurulabiliriz.
2.7.1 BIYOKIMYASAL YONTEMLER
A- TIROID FONKSiYON TESTLERI

Yasla beraber tiroid bezinin fonksiyonel bozuklugu artmaktadir. Tiroidin
fonksiyonel bozukluklari populasyonun %5 inde goriilityor. Tiroid fonksiyonlarini
direkt olarak yansitan en degerli test serum tiroit hormon diizeyi veya doku hormon
konsantrasyonudur(1). Tiroid fonksiyonunu total hormon diizeyleri ¢ogu zaman
dogru olarak yansitamaz. Serbest hormon diizeyleri tiroit fonksiyonlarini belirlemede
daha giivenilirdir. STSH ile saptanan hipertiroidizm ve hipotiroidizmin derecesini

belirlemek i¢in tiroid hormon diizeylerinin saptanmasi gereklidir(1).

STSH: Saglikliinsanlardahipotalamus-hipofiz ekseni normal ¢alistig siirece
TSH diizeyini, hipofizdeki tiroit hormonu etkinligi belirler ve bu mekanizma
bireylerin  6tiroit durumda tutulmasini saglar. Tiroid hormonlarinin  kan
diizeylerindeki degisimi TSH iizerinde ¢ok ciddi geri bildirime neden olur, 6zellikle
FT4 diizeyinde c¢ok kiiciik bir degisim olsa dahi bu degisim TSH'nin katlanarak
artmasina veya azalmasina neden olmaktadir.STSHKinik olarak tiroit disfonksiyonu
bulunmadigin1 gosteren en etkin laboratuar testidir. Eger bir hastada klinik olarak
tiroit disfonksiyon olasihiginin yiiksek oldugu disiiniilityorsa ve hipotiroidizmden
stipheleniliyorsa STSH ve serbest T4 (FT4), ya da hipertiroidizmden siipheleniliyorsa
ek olarak FT3 ya da total T3 diizeylerinin bilinmesi gerekmektedir (1, 38).

Total Tiroksin (TT4): Tiroit fonksiyonunu gostermede ¢ogu zamanserum
total T4 diizeyi vyetersiz kalmaktadir. Total T4 sadece T4 baglanma

anomalilerinigostermede yardimici olabilir (1).

Serbest Tiroksin (sT4): ST4 proteine baglanmaz,sT4 hiicrelere girer
veburada T3'e doniisiir.ST4ayn1 zamanda tiroit hormonunun hipofizdeki negatif feed
backetkisini olusturur. Fonksiyonel tiroit hastaligi bulunan ve klinik hipertiroidi ya
da hipotiroidi ile giden ve diger hastaliklarla komplike olmamis insanlarda, tim sT4

testlerinin tanisalkesinligi %90-100 dolayindadir.Ancak sT4 diizeyini tam ve
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giivenilir bir sekilde belirlemenin hi¢bir yontemle miimkiin olamadigina dikkat

etmek gerekir(1, 38).

Total Triiyodotironin (TT3):insan viicudundaki TT3 proteine bagl ve
serbest T3' den olusur. T3 en ¢cok TBG'ye baglanir, bu ylizden TBG diizeyindeki
degisiklikler TT3 degerlerinin de degismesine neden olur. T3 diizeyi tiroit dist
hastaliklarda da degisebildiginden T3 replasman tedavisindeki hastalarin
izlenmesinde de giivenilir bir test degildir. Ancak Graves hastaliginda erken

rekiirrensten siipheleniliyorsa TT3, TT4'den daha duyarl bir testtir(1, 38).

Serbest Triiyodotironin (sT3): ST3 proteinbe bagli olmadigindan TBG
diizeyindeki degisikliklerden genellikle etkilenmez. Ancak Kklinik olarak sT3 ve TT3'
den hangisinin daha degerli oldugu konusu belirgin degildir(1).

B- TIROID OTOANTIKORLARI

1956 yilinda Hashimoto tiroiditi ile tiroid bezinin kendi antijenine viicudun
otoantikor olusturmasi ilk kez tanimlanmistir. Otoimmiin tiroid hastaliklarinda
baslica tani1 yontemi serumda tiroid otoantikorlarmnin varliginin gésterilmesidir. En
stk kullanilanlart antimikrozomal antikor (AMA), antitiroit peroksidaz antikoru
(TPOAD),antitiroglobulin antikarlar1 (ATA) ve TSH reseptor antikarlart (anti-
TRADb)'d1r.

Anti tiroit peroksidaz antikoru (TPOAD):Kronik otoimmiin tiroiditli
hastalarin %90'dan fazlasinda TPOAb'u pozitiftir. Bu oran Hashimoto tiroiditinde
%90- 100 iken Graves hastaliginda ise %65-80 arasindadir. Ancak titrenin yiiksek

olusu ile tiroid fonksiyonu arasinda iligki yoktur.

Anti-TSH reseptor antikorlar1 (Anti-TRADb): TSH reseptoriine karsi
gelistigi tespit edilen bu otoantikorlar onceleri uzun etkili tiroit stimiilatorii (Long
acting thyroid stimulator-LATS) olarak isimlendirilmistir. TRAb'nun iki tipi
mevcuttur. Bunlardan tiroit stimiile eden antikor (TSAb) ya da tiroit stimiilan
immiinglobulin (TSI); Graves'li hastalarin %90-95’inde yiiksek saptanir. Tiroit bloke
edici immiinglobulin (TBADb) ise gegici neonatal hipotiroidizmi olan bebeklerin

annelerinde en yliksek diizeyde saptanmaktadir.
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Anti tiroglobulin antikoru(ATA): TgAb otoimmiin tiroiditlerde %60-70,
Graves hastaliginda ise %20-40 oraninda saptanmaktadir. TPOAD ile kiyaslandiginda

duyarliliginin diisiik olmasi nedeniyle klinik degeri sinirlidir( 1).
2.7.2 RADYOLOJIiK YONTEMLER

A- DIREKT GRAFi

Direk grafi bize kesin sonuglar vermemekle beraber bazi bulgular tiroid
hastaligindan siiphelenmemize neden olabilir.Herhangi bir nedenle ¢ekilmis boyun
anteroposterior (AP) ve lateral grafilerde opasite artis1 veya posteroanterior akciger
grafilerinde retrosternal bolgeye uzanan opasite artis1 guatri akla getirir. Ayni sekilde
tiroid lojunda yumurta seklinde kalsifikasyon olmasi kalsifiye bir kisti, kiiclik
kalsifikasyonlar ise psammoma cisimciklerini diistindiirebilir. Hava yolunda daralma
ya da deviasyon goriilmesi hem anestezist hem de cerrah i¢in dikkat edilmesi

gereken bulgulardir(39).

B-TIROID ULTRASONOGRAFISI(USG)
Tiroid hastaliklarinda en ¢ok bagvurulan radyolojik tani yontemidir. Tiroid
ultrasonografi dinamik bir goriintiileme yontemidir. Cihazin ozellikleri ve yapan
kisinin deneyimi ¢ok 6nemlidir (39). Bu radyolojik tan1 yontemi ile tiroid bezinin
boyutlari, voliimii ve parankim 6zellikleri hakkinda bilgi alirken ayni zamanda tiroid
bezindeki biiyiimenin diffiiz veya nodiillere bagli olup olmadigini; nodiillerin
sayilari, boyutlarin1 ve eko ozelliklerini; ¢evre dokulara varsa invazyonu ve boyun
lenf diigiimleri hakkinda da bilgi verir. USG ile tespit edilen nodiiller eko yapisina
gore solid nodiil, kistik nodiil ve mikst yapida nodiil olarak iige ayrilir. Parankim
ekosu ile ayn1 ekoda olan nodiiller izoekoik, parankimden daha yiiksek ekoda olan
nodiiller hiperokoik, parankimden dahadiisiik ekoda olan nodiiller hipoekoik nodiiller
olarak goriiliirken; kistik yapida olan nodiiller ise ekosuz olup anekoiknodiil olarak
goriiliirler(39). Ayn1 zamanda USG nodiillerin malign-benign ayriminda da fikir
verici olabilir. I¢inde mikropartikiil olan ve solid yap1 icermeyen anekoik ve 4cm'den
kiiglik nodiillerle, genellikle kenarlar1 diizenli, etrafinda ince hipoekoik halosu olan
nodiiller benign olarak degerlendirilir. Mikrokalsifikasyon igeren ve/veya diizensiz
kenar1 olan nodiillerdemalignite ihtimali fazladir. Diger USG bulgular1 Tablo-1'de

gosterilmistir.
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Tablo-1:Tiroidnodiillerindebenign-malign  ayriminda  kullanilan  ultrasonografik
kriterler

OZELLIiK BENIGN MALIGN
Nodiil ekosu Hiperekojen Hipoekojen
Nodiil konturlar1 Diizgiin Diizensiz
Periferik halo Diizgiin-ince Diizensiz
Mikrokalsifikasyon (%3-5) (%80-90)
Makrokalsifikasyon Var Yok

Distal Enhancement | Var Yok
Icerigi Koloidal Solit yap1
Cevre doku invazyonu | Yok Var
Servikal LAP(met.) Yok Var
Neovaskiilarite tipi Tip-1/11(periferik) | Tip-111 (santral)

C- RENKLI DOPPLER USG

Graves hastaliginin akut alevlenme doneminde veya Hashimoto tiroiditinde
Renkli Doppler USG'de tiroit parankiminde vaskiilerite artig1 saptanmaktadir. Ayrica
Psodonodiillerin ~ ayriminda da  Doppler  USG'den  faydalaniimaktidir.
Tiroidnodiillerinin vaskiilarite paterni de malign-benign ayriminda fikir verici
olabilir.Servikal lenf nodlarindaki vaskiilarite artist da metastaz lehine

yorumlanabilir (39).
D - BILGISAYARLI TOMOGRAFI

Ozellikle tiroid bezinin konjenital anomalilerini ortaya koymada bilgisayarli
tomografi avantajli bir tekniktir. Ayrica tiroid kanserlerinin ¢evre dokulara invazyon
derecesininbelirlenmesinde, retrosternal ve planjon guatrlarin  tanisinda da

kullanilmaktadir.
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E - MANYETIK REZONANS GORUNTULEME

Tiroid kanserli hastalarda servikal lenf nodlarmnin degerlendirilmesinde
MRG o6nemli fayda saglamaktadir. Multiplanar ve genis goriintiileme saglamasi

Oonemli avantajidir (39).
2.7.3 TIROID SINTIGRAFISI

Tiroid bezinin hem fonksiyonel durumunu hem de morfolojik 6zelliklerini
ortaya koymasit bakimindan oOzellikle hipertiroidi olgularinda tiroid sintigrafisi
vazgecilemeyecek bir tani aracidir (40, 41). Tiroidnodiillerinin siniflandirilmasinda
tiroid sintigrafisi nonfonksiyone (soguk), normal fonksiyon gdsteren ve
hiperfonksiyone (sicak) nodiilleri iyot 123, teknesyum Tc 99m’yi tutarak
yapmaktadir.Yani nodiil radyoaktif izotopu hi¢ tutmuyorsa soguk nodiil, radyoaktif
izotopu etraf tiroid dokusu kadar tutuyorsa 1lik nodiil ve radyoaktif izotopuetraf tiroit
dokusundan daha fazla tutuyorsa sicak nodiil seklinde yorumlanmaktadir(42, 43).
Tiroid sintigrafisi yorumlanirken hastanin anamnezinin, muayene bulgularinin, varsa
tiroit hormon degerlerinin ve USGsonuglarinin birlikte degerlendirilmesi en saglikli
sonucu elde etmemizi saglayacaktir. Tiim nodiillerin %80 den fazlas1 soguktur ve
bunlarin malign olma riski %10-25 tir. Sintigrafik sicak bulunan nodiillerin orani %5

ve bu sicak nodiillerin %5’ i kadar1 maligndir.
2.7.4 INCE iGNE ASPIRASYON BiYOPSISi (iiAB)

Tiroid ince igne aspirasyon biyopsisinde amag, 0.7 mm’den daha kiigiik
capli ignelerle hedef nodiil veya kitledeki hiicreleri ya da ¢ok kii¢lik doku parcalarin
igne liimeni ve ignenin enjektorle birlestigi seffaf boliimiiniin (hub) i¢ine almaktir.
Bu sekilde alinan materyal sitolojik doku tanisi igin patologa yonlendirilir. TIIAB' nin

degerlendirme sonuglar1 malign, benign, siipheli veya yetersiz materyalseklinde
olabilir(Tablo-2) (1) .
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Tablo-2:1iAB ile elde edilen sonuglar

Yetersiz ornekleme veya teknigin yetersizligi

-Siipheli sonug

-Folikiiler veya Hiirthle hiicreli lezyon varlig1 (malign veya benign ayrimi

yapilamiyor).

-Lenfositik tiroidit varligi(lenfomadan ayrimi giic)

Malign lezyon

-Primer karsinom(papiller,mediiller,anaplastik)

-Metastatik karsinom

-Lenfoma

Benign lezyon

-Makrofolikiiler adenom (kolloid adenom)

-Tiroidit

-Kist

[IAB disindaki yontemler tiroid hastaliklarinin tamisinda daha ¢ok bezin
fonksiyonel ve morfolojik o6zelliklerini gosterirken, IIAB ile sitolojik taniya
ulasilabilmektedir. Yapilan calismalarda I[AB'min duyarlilifi ortalama %83,
ozgiilliigii %92 olarak saptanmistir(44).1IAB kullanim1 kanser siiphesi ile yapilacak
cerrahi oram %25 oraninda azaltilabilmektedir. Aym1 zamanda I[AB'nin
yayginlagmasi sonucu ameliyat edilen tiroid kanserli hasta sayis1 artarken, ameliyat
uygulanan total olgu sayisi azalmistir(45).

[IAB ile bazi malign lezyonlar i¢in kesin tam konabilir. Kesin tani
konabilen patolojiler; papiller karsinom, mediiller karsinom, anaplastik karsinom,
metastatik tiimorler ve lenfomalardir. IIAB de sonuglar, benign(%75), siipheli kanser
ya da degerlendirilemeyen(%20) , veya malign(%5) olarak rapor edilebilir. Folikiiler
lezyonlarm ve Hurthle hiicreli lezyonlarin degerlendirilmesinde IIAB ile alinan
materyaller yetersiz kalmaktadir. Ciinkii bu lezyonlarin malign oldugunu belirten en

onemli bulgu damar ve/veya kapsiil invazyonunun tespitidir. Ancak IIAB bu
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Ozellikleri belirlemede yetersizdir. Bunu da sadece histopatolojik inceleme ile
Ogrenebiliriz.

A - Tiroid iiAB endikasyonlar
1- Tiroid bezinde soliter veya dominant nodiil:

*]lk kez palpasyonla saptanan:
-Nodiil ¢apr>1.5 cm
-Nodiil ¢ap1 <1.5 cm ve klinik risk faktorlerinin varlig
*{1k kez goriintiileme ydntemleri ile saptanan:
- USG'de solid ve/veya sintigrafide soguk alan
*Nodiil ¢gapr>1.5 cm
*Nodiil cap1 <1.5 cm ve USG de malignite kriterleri
- USG'de mikst nodiil
- USG'de kistik nodiil i¢inde solid kesim
-USG'de kistik nodiil, ¢ap >4 cm (tan1 ve tedavi amagli)
2-Boyunda tiroid dis1 kitle (lenf diigiimii)
3-Tiroiditler (subakut tiroidit, Hashimoto tiroditi, Riedel tiroiditi).

Hastanin gecmiste tedavi amaciyla boynuna diisiikdoz radyoterapi alip
almadign [IAB endikasyonu konurken onemlidir, ¢iinkii bu hastalarda kanser
cogunlukla multisentrik olarak ortaya ¢ikmakta ve IIAB sonucu benign geldiginde
yaniltici olabilmektedir. Eger hastanin boynuna radyasyon 6ykiisii varsabu hastalarda
nodiil tespit ettigimizde direkt cerrahi tedavi uygulanmasi genel kabul goéren bir
gortstiir. Nodiil degerlendirilmesi disinda; bazen inatg1 subakut tiroidit ile timdre
baglipsodotiroidit tablolarinin  ayriminda, Hashimoto tiroiditinin zemininde
gelisebilecek  lenfoma  veya  karsinomun  tammlanmasinda da  {IAB
kullanilmaktadir.Benign lezyonlarin 6nemli bir kismini kolloidal nodiiller, tiroiditler
ve Kistler olusturmaktadir. Selim rapor edilen olgularda yalanci negatif sonuglarda
alinabilir. Bunlarda yalanci negatifligi etkileyen en dnemli faktorler; kanserin IIAB
yapilan nodiildigindan kaynaklanmasi, nodiiliin 3 cm den biiyiik olmasi ya da kistik
dejenerasyon gosteren nodiilde solid komponentten alinmamis olmasi olabilir.

Yapilan bir ¢alismada 3 cm ve daha biiyiik nodiillerde, mikst nodiillerde ve 4 cm' den
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biiyiik kistlerde IIAB nin %25-30 yanlis negatiflik oran1 oldugu bildirilmistir. Bu
olgulara total lobektomi 6nerilmektedir (46, 47).

B - USG esliginde IIAB endikasyonlari

Ik IIAB’de yetersiz veya siipheli sonug¢ gelmesi, palpasyonla kolay lokalize
edilemeyen soliter ve dominant nodiil varhig, kiicik ve tiroid bezinin
posterolateralinde yerlesmis nodiil varligi, mikst yapidaki nodiil varligi, aspirasyon
tedavisi yapildiktan sonra geride solid kisim kalmasi ve USG ile goriintiilenebilen

derin servikal lenf diigiimii varligidir (1, 47, 48).
2.8TIROTOKSIKOZ VE HIPERTIROIDIiZM

Tirotoksikoz: Viicuttaki dokularin yiiksek miktarda tiroid hormonlar ile
etkilesmesi sonucu gelisen klinik goriiniim ya da sendromdur. Yapilan ¢alismalarda
hipertiroidili hastalarin  %70-85'inde tirotoksikozun nedeni toksik diffiiz guatr
(Graves Hastalig1)'dir. Daha az siklikla toksik adenom ve toksik multinodiiler guatr
ile bazi tiroiditler takip eder. Tirotoksikoz durumunda degisik organ ve sistemleri

ilgilendiren bulgu ve belirtiler saptanabilir.

Hipertiroidizm: Tiroid glandinin islevinin artigina bagli olarak salgilanan

hormon miktarinin artmasidir.
2.8.1. Tirotoksikozda bulgu ve belirtiler
Guatr: Farkli sekillerde goriilebilir. Diffiiz, soliter veya multinodiiler olabilir.

Goz Belirtileri:Canli bakis, okiilopalpebral asinerji, okiilofrontal asinerji,

seyrek goz kirpma.

Graves Oftalmopatisi: Ekzoftalmus, proptozis, konjestif okiilopati, kornea

tilserasyonu, optik norit.

Kardiovaskiiler sistem bulgulari: Carpinti, tasikardi, efor dispnesi, atrial

fibrilasyon, nabiz basinci artis1 ve sistolik iifiirtim.
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Diger: Sinirlilik, ince tremor, myopati, terleme, termofobi, ince, yumusak,
sicak ve pigmentli deri, ince ve yumusak saglar, zayiflama, halsizlik, osteoporoz,

glikoz intoleransi, poliiiri, polidipsi, kadin hastalarda oligomenore, amenore (49).

2.8.2 GRAVES HASTALIGI

Tirotoksikozun en sik sebebi olan graves hastaligi, tiroid hormonlarinin
fazla salgilanmasi sonucu ortaya ¢ikar.Hipertiroidizm tablosu goriiliir. Bunun
yansira diffiiz guatr ve ¢ok sayida semptom ve bulguyla karakterizedir. Otoimmiin
bir hastaliktir. Nedeni halen tam olarak aydinlatilamamistir. En sik bayanlarda ve
geng yaslarda goriiliir. Ancak her yas grubunda ve her iki cinstte goriilebilir
(49).Hipertiroidizmin en sik goriilen nedenidir. Tiroid bezi genelde diffiiz
olarakbiiylimiistiir(50). Graves hastaliginda tipik bir triad klinik goriliir.Graves
hastaliginin  klasik tiriadi; toksik diffiiz guatr, oftalmopati vepretibial
miksodem'dir. Graves hastaligi bulunan hastalarda bu ozelliklerden bir veya daha
fazlasibulunabilir(49). Ancak tiroid dis1 bulgular her hastada goriilmeyebilir. Tiroid
dist bulgularin olmamas: hipertiroidili bir hastada Graveshastaligin1 kesin ekarte
ettirmez. Oftalmopatinin gelisimi hipertiroidizm siddetinden bagimsizolabilir
(49).Graves hastaliginin tedavisinde farkli tedavi segenekleri bulunmaktadir. Medikal
tedavi, I-131 tedavisi ve cerrahi tedavi ligonemli sec¢enektir. Avrupa ve ABD'de
yaklasik %80, Japonya'da da yaklasik %30oranda ilk basamak medikal tedavidir(51).
Ancak Avrupa ve ABD'de I-131tedavisi gittikge artmaktadir.Cerrahi tedaviye

bagvurmaorani ise Japonya'da daha fazla olmak tizere yaklasik %2-5 oranindadir (1).
2.8.3 TOKSIK NODULER GUATR

Bu baslik altinda iki ayri patoloji mevcuttur. Bunlar; toksik soliter nodiil
(TSN)ve toksik multinodiiler guatrdir (TMG). TSN ve TMG' de nodiiller diger
tedaviyontemleri ile tamamen ortadan kaldirilamayacag: igin, secilecek ilk tedavi

yontemicerahi tedavi olmalidir (52).

Sicak Nodiil: Radyoaktif iyot izotoplarmi artmis bir sekilde tutan

nodullerdir.

22



Otonom Nodiil: TSH kontroliinde olmayan ve T3 ile siiprese edilemeyen
sicaknodiillerdir. Biitiin otonom nodiiller sicakken, sicak nodiillerin ancak bir
kismiotonomdur. Serum TSH diizeyinin baskilanmis olmasi tiroid bezinin otonom

calistiginigosterir(53).

Toksik Nodiil: Hipertiroidizm semptomlarina yol agan otonom

nodiillerdir. Tiim toksik nodiiller otonomken, otonom nodiillerin hepsi toksik degildir.
2.8.3.1 Toksik Multinodiiler Guatr (TMG)

Toksik nodiiler guatrin iki temel patolojisinden biridir. Bu patolojinin
gelismesinde, nodiillerin biiyiikliigiinden ziyade nodiillerin sayis1 6nemlidir.Bazen bu
patolojilerde bezde biiyiime olmaz. TMG'lh olgularin %20'sinde tiroid bezinin
belirgin bir sekilde biiylime yapmadigi da akilda tutulmalidir. Medikal
tedavisonucunda TMG olgularinda kalic1 remisyon orani graves hastaligina gore ¢ok
daha diisiik olup, %5'ten fazla degildir (1). Bu hastalikta guatrin biiytkligl ve basi
semptomlar1 da tedavi se¢imini etkiler.Genel olarak baktigimizda; ¢abuk kontrol
gerektirmeyen orta ve hafifhipertiroidizm semptomlar1 bulunan yaslh hastalarla ve
cerrahinin kontrendike oldugu hastalarda radyoaktif iyot tedavisi ilk tercih olarak
denenebilir. Ancak bazi durumlarda cerrahi tedavi ilk secenek olmalidir. Bu
durumlar ;kanser siiphesi olan hastalar, biiyiik guatr, bas1 semptomu olmasi, diisiik I-
131 uptake'i, hizli kontrol gereken ve siddetli hipertiroidizm bulgular1 olan
hastalardir. TMG'de birakilacak doku miktart 10-15 grami ge¢memelidir(54).
Bilateral subtotal tiroidektomi, dominant nodiil varliginda o tarafa total tiroidektomi

uygulanmasi bu hastalarda uygun bir yaklasim olarak kabul gormektedir.

2.8.3.2 Toksik Soliter Nodiil (TSN)

Toksik nodiiler guatrin diger patolojisi de TSN diir. Otonom olmayan
nodiiller yani TSH' ya bagimli nodiiller genellikle tiroid hormonu ile siiprese
edilebilir. Ancak otonom nodiillerin baskilanma sans1 yoktur. Otonom nodiiler 2.5-3
cm boyutuna ulastiklarinda toksik hale gelme ihtimalleri artar. Fazla hormon
tretimine bagli (genellikle 3 cm iizerindeki nodiiller) hipofizer TSH yapimi
baskilanmis oldugundan, nodiil dis1 tiroid dokusu atrofiye ugrar. Serum T4'li normal
bulunurken serum T3 artmis olabilir (T3 toksikozu) (49). Otonom nodiillerin toksik

karekter kazanmasi durumunda kanser goriilme oranmin, caligmalara gore
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degismekle beraber %4'e kadar c¢iktigi belirtilmektedir (1). TSN’lerde kalici
remisyon oran1 medikal tedavi ile ¢ok diisiiktiir. RAI tedavisi ise iyot tutulumu az
odugundan ancak yiiksek dozlarda etkin olmakta, nodiil ¢ap1 arttikca gerekli doz da
artmaktadir. Kontrendikasyon yoksa TSN'lerde hasta medikal tedavi ile 6tiroid hale
getirildikten sonra ilk secenek cerrahi tedavi olmalidir (1). Onerilen cerrahi yaklasim

nodiiliiniin oldugu tarafa subtotal veya total lobektomi ve istmektomidir.
2.8.4 TIROIDITLER

Tiroiditlerin (subakut tiroidit, sessiz tiroidit, kronik tiroidit) gidisi sirasinda
goriilen tirotoksikoz, tiroid bezindeki inflamasyon nedeniyle folikiil epitelyum
biitiinliiglinlin bozulmasina baghidir. Bu sekilde tiroid hormonlar1 ve iyodoproteinler
folikiil disina sizar ve dolasima geger (49). Subakut tiroidit genellikle bir viral
enfeksiyon sonrasi geligir. Agrisiz tiroidit genellikle kadinlarda postpartum dénemde
gelisen ve 3-6 ayda kendiliginden gerileyen bir klinik tablodur. Radyasyon
tiroiditinde ise radyasyona bagli tiroid bezi hasari depolanmis tiroid hormon

salimimina neden olur (49, 50)
2.8.5. EKZOJEN HiPERTIiROIDiZM

A - Tirotoksikozis factita: Disaridan yiiksek doz tiroid hormonu
aliminabagli gelisen tirotoksikozistir.Tiroid hormonu ila¢ seklinde alinmis
olabilecegi gibi,kilo problemi olan hastalarda ve psikiatrik bozuklugu olan hastalarda

da bu tiir alimlars6z konusudur(49).

B - Jod-Basedow: Disardan iyot alimi sonucu ortaya ¢ikar. Cogunlukla

iyotun profilaktik olarak kullanildig1 endemik guatr bolgelerinde goriiliir.

C - lyatrojenik hipertiroidizmde (tirotoksikozis medikamentoza):
Giinlik 300gr Levotiroksin ya da 75gr Levotironin'in uzun siire, hastaya

verilmesiklinik olarak hipertiroidi gelisimine sebep olur (TSH baskilanistir) (50).

D - UYGUNSUZ TSH SALINIMI: TSH diizeyinin normal ya da yiiksek

olmast s6z konusudur ve baglica 2 nedenebagli olabilir;

1.TSH salgilayan hipofiz adenomu: Tirotropin salgilatict hormona(TRH)
kars1iTSH yanit1 yoktur. Ameliyat etkili bir tedavidir.
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2.TRH'ya TSH yanit1 vardir ancak tiroit hormonuna direng s6z konusu olup
3 sekilde goriilmektedir; tiroit hormonuna genel direng, yalniz hipofizde direng,

yalniz hipofiz dis1 periferik dokularda direng(50).
E - GEBELIK HIPERTIROIDIZMIi:

Hiperemezis gravidarumlu gebelerde gegici olarak, muhtemelen yiiksek Hecg

seviyelerine bagl hipertiroidizm gelisebilir(50).
2.9 TIROID BEZININ BENIGN HASTALIKLARI
2.9.1 GUATR

Guatr, iyot aliminda bozukluk olmasi ya da tiroid hormon sentezinin
herhangi birbasamagindaki bozukluk sonucunda tiroid bezinde meydana gelen
biiyiimedir (28, 55) . Tiroid bezinin biiyiikligii, objektif bir sekilde hacim ya da USG
ile boyut olarak belirlenebilir. Siibjektif olarak Diinya Saglik Orgiitii'niin
derecelendirmesinde guatr derecesi saptanir (1, 36, 53). (Tablo 3)

Tablo-3:Diinya Saglik Orgiitii Guatr derecelendirmesi

@) Palpasyon ve gozlemle guatr yok

I Palpasyonla farkedilebilen guatr
IA  |Guatr yalniz palpasyonla farkedilebiliyor

IB Guatr palpasyonla var, boyun ekstansiyonda gozlede goriilebiliyor

I Boyun normal pozisyonda iken goriilebiliyor

Il Uzaktan goriilen belirgin guatr

Guatr iyot eksikligi olan bolgelerde, niifusun %10'undan fazlasinda
goriiliiyorsa; buna endemik guatr denir. Iyot eksikligi olmayan iilkelerde ise,
kullanilan yiyeceklerle ve ilaglarla olmasi gerekenden daha fazla miktarda iyot
verildiginde, tiroid hormon sentezi azalir. Buna bagl olarak guatr gelisir; buna da

nonendemik guatr denir (1, 36, 53).
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Multinodiiler guatr (MNG);,

Tiroidin sik goriilen hastaliklarindandir. Tiroidin nodiiler hastaliklarinin
yaklasik %801 tiroit bezinin hiperplazisi nedeniyledir olusur. Toplumun yaklasik
%5’inde goriiliir (56). Bez biiylimiistiir. Nodiiler tiroit hastaliginin sebebi ya hormon
sentezindeki muhtemel bir genetik defekt ya da iyot eksikligidir. Tiroit hormonunun
diisik olmasmmin TSH stimiilasyonu yaparak nodiill gelisimine yol ac¢tifi
distintiliiyor. Tiroid nodiilleri; toksik ya da nontoksik, diffiiz ya da nodiiler ve soliter
nodiil ya da multiple nodiiler seklinde smiflandirilabilir(57). Radyasyon 6ykiisii olan
Ozellikle de bas ve boyun bolgesi radyasyona maruz kalmis veya ailede tiroid kanseri
Oykiisii olan multinodiiler guatrli hastalarda, kanser riski %40'tir. Ayrica; bu
hastalarin yarisinda kanserin, dominant nodiill disindaki bir bolgede yerlestigi
gosterildiginden, cerrahi tedavi endikedir. Eger nodiil kii¢iik ve asemptomatik ise
ultrasonografi ile izlem yapilabilir. Takiplerde nodiil biiyiirse, ince igne aspirasyon

biyopsisi ile malignite gelisimi agisindan takip edilmelidir (57).
2.9.2 TiROID BEZINiN ENFLAMATUAR HASTALIKLARI

Tiroidin enflamatuar hastaliklar1 deyince tiroiditler aklimiza gelir.Tiroid
infeksiyonlar1 akut, subakut ve kronik olmak tiizere 3'e ayrilabilir (58). Subakut
tiroiditler; subakut graniilomat6z tiroidit ve subakut lenfosittik tiroidit olmak tizere
iki gruba ayrilir. Kronik tiroiditlerin Hashimoto tiroiditi ve Riedel tiroiditi olmak

tizere baslica iki tipi vardir (1).

Tiroiditlerin siniflandirmasi

- Akut Siipiiratif Tiroidit

- Subakut Tiroidit
Subakut Graniilomatoz Tiroidit (De Quervain Tiroiditi)
Subakut Lenfositik Tiroidit (Sessiz Tiroidit)

- Kronik Tiroidit
Hashimoto tiroiditi (Lenfositer Tiroidit)

Riedel 's tiroditi (Invaziv Fibroz Tiroidit)
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Sifiliz ve Tiiberkiiloz gibi spesifik infeksiyonlara bagl kronik tiroiditler
2.9.2.1Akut Siipiiratif Tiroidit

Bakterilerin tiroid bezinde yol agtig1 piyojenik bir infeksiyon hastaligidir (1,
58, 59). Stafilokokus Aureus en sik etkendir (1, 58). Cocuklarda ve kadinlarda daha
cok rastlanir. Siipiirasyon ve abse olusumu akut tiroiditte sik goriiliir. Hastalik ates ve
titreme gibi sistemik semptomlar ve boynun 6n tarafinda siddetli agr ile baslar.
Boyun hareketlerinde agri, ciltte kizariklik, 1s1 artisi, dispne gibi sikayetler
gelisebilir. Tedavide antibiyoterapi uygulanir. Eger abse gelismisse cerrahi drenaj

gerekmektedir.
2.9.2.2 Subakut Graniilomatéz Tiroidit(De Quervain tiroiditi)

Tiroitte biiyiime ve hassasiyetle giden diffiiz tiroitinflamasyonudur.
Kadinlarda ve 20-50 yas arasinda ve daha sik goriiliir (1). Hastaligin viral kaynakli
oldugu diigiiniilmekte olup, ¢esitli virlislere ait antikorlar saptanmistir.Subakut
tiroiditte genetik bir predispozisyon bulundugu ve tiim etnik gruplarda hastalik ile
HLAB35 arasinda yakin bir iliski bulundugu belirtilmistir(1, 59, 60). Hastalik
genellikle st solunum yolu infeksiyonunu takiben gelisir (1). Sistemik enfeksiyon
bulgulari; halsizlik, ates, boyun agrisi ve kas agrist genellikle mevcuttur. DeQuervain
tiroiditi gegici hipertiroidizme neden olabilir ancak haftalar ve aylar icerisinde sislik
ve agr1 hafifler ve bez fonksiyonlar1 normale déner (31, 61). Kanda artmis T3 ve T4
diizeyleri ile birlikte iyot uptake siipresyonunun bulunmasi subakut graniilomatoz
tiroidit i¢in tipiktir. Bulgular genellikle 4 ila 10 hafta i¢inde kaybolur. Kortikosteroid

kullanimi ile bu siire azalir(1).
2.9.2.3 Subakut Lenfositik Tiroidit

Genelde tirotoksikozda goriilen semptom ve bulgular goriiliir. Gegici
tirotoksikoz ve %50-60 oraninda glandda biiyiime tespit edilir(1). Bu hastalarda
hassasiyet nadiren goriiliir. Hastalarin %40'inda 4 ila 16 hafta sliren gecici hipotiroidi
donemi olur. %5'ten azinda hipotiroidi kalici hal alir. Tedavide prednizolon tedavisi
semptomlart ve inflamasyonu azaltabilir. Hipotiroidi oldugu doénemde ise T4

verilerek semptomatik tedavi yapilabilir.
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2.9.2.4 Hashimoto Tiroiditi

Hashimoto tiroiditi tiroidin kronik inflamasyonu ile Kkarakterize bir
hastaliktir. Kadinlarda on kat daha siktir (10:1) ve genellikle 30-50 yaslar1 arasinda
goriliir. Bu hastalik, iyotun yeterli oldugu cografik bolgelerde hipotiroidik guatrin en
stk sebebidir (31). Hashimoto tiroiditinde tiroit neoplazisi, Ozellikle papiller
karsinoma insidansi, artmis TSH uyarisi nedeniyle yiiksektir (61). Ultrasonografide
tipik olarak heterojen hipoekoik parenkim yapis1 goriiliir. Cogu olguda bez
genislemistir. Bez igerisinde ¢ok sayida caplar1 1-6 mm arasinda degisen hipoekoik
mikronodiiller izlenir ve bu goriinlime “mikronodiilasyon’> adi verilir.
Mikronodiilasyon kronik tiroidit i¢in oldukga yliksek sensitiviteye sahip bir bulgudur
(61).

2.9.2.5 Riedel Tiroiditi

Cogunlukla 30-60 yas arasinda goriilir (60). Primer kadinlari etkiler.
Agrisiz, yavas bliyliyen tas gibi sert kitle mevcuttur. Hastalar genellikle 6tiroid
halindedir. Obstriiksiyon bulgular1 varliginda cerrahi yontemler uygulanir. Bazi
olgularda tiroidit ile birlikte mediastinal, retrosternal fibrozis ya da sklerozan kolanjit

gortilebilmektedir.
2.9.3TiROID BEZININ SELIiM TUMORLERI

Tiroidnodiilii ¢ok sik goriilen bir durumdur.Yapilan c¢aligmalarda tiim
insanlarin yaklagik %@4'tinde tiroid nodiilii oldugusaptanmistir. Bunlarin %50'sinde
tek, %50'sinde ise ¢ok sayida nodiil mevcuttur (62). Fizik muayenede saptanamayan
ve kiigiik ¢apta olan nodiiller bazen semptoma neden olmazlar.Cogu insidental olarak
saptanirlar. Eger semptoma yol agarlarsa kanama, nekroz, Kistik dejenerasyon,
kalsifikasyon gibi bir komplikasyonlar1 aklimiza gelmelidir. Tiroidnodiillericok
cesitlilik gosterirler; normal bez lobiilii veya herhangi bir fokal lezyon olabilecegi
gibi karsinom da olabilir. Adenomlar ise histopatolojik olarak saptanan, spesifik,
yeni ve benign bir doku biiyiimesidir. Tiroid bezinin benign tiimérleri denilince akla

folikiiler adenomlar gelmektedir (62).
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2.9.3.1 ADENOMLAR

Adenomlar histopatolojik olarak saptanan, spesifik, yeni ve benign doku
bliylimesidir.Kadinlarda erkeklere gore yedi kat fazla goriiliirler ve tiroidin tiim
nodiiler hastaliklarinin %35-10’nu olustururlar (63). Benign folikiiler adenom, fibroz
kapsiilii ve komsu dokular1 komprese etmesi ile karakterize gergek tiroid
neoplazmidir (63). Solid bir lezyonudur ve epitelyal hiicreler ve glandiiler yapilardan
olusur. Tek ya da multiple, fonksiyone yada nonfonksiyone olabilir. Folikiiler
adenomlar patolojik olarak fetal, embriyonel, basit, kolloid ve Hurtle hiicreli
adenomlar olarak smiflandirilirlar (31, 63). Sitolojik olarak folikiiler adenomun
ozellikleri genellikle folikiiler karsinomdan ayird edilemez. Vaskiiler ve kapsiiler
invazyon folikiiler karsinomun en belirleyici 6zellikleridir ve bu 6zellikler sitolojik
analizden ziyade histolojik olarak saptanabilmektedir (31, 63). Siklikla denomlar
USG’de solid kitleler seklinde goriiliirler. Hipoekoik, izoekoik ya da hiperekoik
olabilirler. Nodiillerin ortasinda hemoraji, kistik dejenerasyon, fibroz ve
kalsifikasyon gelisebilir (63). Tiroid adenomlar1 malignitelerden mutlak suretle
ayrilmalidir. Prolifere olarak basi belirtilerine yol agan, klinik olarak hastay: rahatsiz

eden adenomlarda, adenomun oldugu tarafa total lobektomi yapmak uygun cerrahi
tedavidir (62).

2.9.3.2TERATOMLAR

Teratom tiroid bezinde olduk¢a ender goriiliir. Teratomlar genellikle benign

olurlar ancak nadirende olsa malign teratomlar da goriilebilir.
2.10TIROIT NODULLERINE YAKLASIM

Tiirkiye'de yapilan caligmalarda yetiskin popiilasyonda tiroid bezinde nodiil
bulunma ihtimali % 10 olarak saptanmistir.Otopsilerde ve usg taramalarinda ise
%30-50 oraninda bulunmustur. Tiroid bezinde eger nodiil tek bir tane ise soliter
tiroid nodiilii, tiroid bezinde birden daha fazla nodiil saptanirsa multinodiiler guatr

denir. Boyutu diger nodiillerden daha biiyiik olan nodiile ise dominant nodiil denir.
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Tekli yani soliter nodiillerde malignite riski % 4.7 iken,malignite riski

multinodiiler guatrda %1 dolaylarindadir. Fakat multinodiiler guatr olgularinda

dominant nodiilvarsamalignite ihtimali anlaml1 olarak artar.

Soliter nodiillerde unutmamamiz gereken bir nokta da bu nodiiliin bir

metastaz olma ihtimali ve altta yatan malign melanom ya da meme kanseri bir

hastaligin bulunabilecegidir (1). Ayrintili olarak anamnez almak ve iyi bir fizik

muayene yaparak tani konabilir.

o w >

2.10.1 Soliter tiroid nodiillerinde malignite risk kriterleri
Yasin yirmiden kiiciik ya da altmistan biiyiikk olmasi,
Tiroidnodiilii aile 6ykiisiiniin olmasi,
Erkek cinsiyet olmasi, erkeklerde daha siktir.
Ozellikle ¢ocukluk ¢aglarinda radyasyon maruziyeti dzellikle bas boyun
bolgesine radyasyon maruziyeti riski arttirir.
Kisa siirede nodiilde biiylime, agr1 olmast malignite olasiligini
distindiirmelidir.
Bazi bolgelerde daha yaygin goriiliir. Ulkemizde 6zellikle Karadenizde ve I¢
Anadoluda daha yaygin gortilmektedir.
Nodiillebirlikte disfaji, ses kisikligi, boyunda palpe edilebilen lenf nodiilii

olmasi,

. MEN 0ykiisii olmast,

Daha once tiroit kanseri tanisiyls tedavi edilmis olan bir hastada

tekrarnodiilgoriilmesi malignite olasiligini arttirir(1).

2.10.2 Tiroid nodiillerinde tan1 yontemleri

mmooOw P

Ayrintili olarak anamnez alma ve fizik muayene
Tiroid fonksiyon testleri

USG

Tiroid sintigrafisi

BT ve MR

Tiroid ince igne aspirasyon biyopsisi

Tiroid fonksiyon testlerinden en faydali olanmi sensitif TSH' dir. Malignite

diistiniilen hastada tanida tiroid fonksiyon testlerinin anlami1 yoktur.
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Tiroid malignitelerinin neredeyse %601 otroididir. Aile Oykiisii varsa,
ozellikle de mediiller tiroitkanseri dykiisii varsa bu hastalarda uyarilmis tirokalsitonin
seviyesi malignite agisindan Onemlidir. Tiroidnodiliikiicik olan hastalarda TSH
diizeyi normal smirlarda iken tiroglobulin seviyesinin degeri yiiksek ise tiroid
karsinomu aklimiza gelmektedir. Tiroitte nodiil goriilen hastada radyasyon oykiisi
haricindeki hastalarda ilk uygulanmasi gereken tani ydntemi TIIAB'dir.Ancak
ge¢miste radyasyon Oykiisii olan hastalarda tiimor olsa dahi tiimoriin multisentrik

olma olasil1ig1 oldugundan [IAB bu hastalarda yaniltict olabilir(1).
2.10.3 Ince igne aspirasyon bivopsisi (IIAB):

[IAB sitopatolojik tani igin almr. Tru-cut ya da Vim Silverman igneleri
ileyapilan insizyonel biopsilerde nodiilin malign ya da benign oldugu ayrimi
yapilabilir. Fakatigneler kalin oldugundan kanama, trekeal yaralanmalar ve rekiirren
sinir yaralanmalar1 gibi komplikasyonlar goériilebilir. Ayni1 zamanda insizyonel biopsi
deyapilabilir(sekil 3). Tiroidnodiillerinde igne biyopside farkli yontemler
kullanilabilir; kalin igne biyopsisi, IIAB ve ince igne non aspirasyon biyopsisi gibi
tic farkli yontem uygulanmaktadir. Doku Orneklemesinde kalin igne biyopsisi
yonteminde ignenin doku materyali igermesine ragmen [IAB’de aspiratsivisi veya
hiicre iceren aspirasyon materyali goriilmektedir. Ince igne nonaspirasyon biyopsisi
yonteminde isenodiiliin i¢ine igne yerlestirilip yaklasik 10 dakika siiresince ilerigeri
hareketler yapilir ve doku materyalinin igne igerisine birikmesi saglanir. Igne igine
biriken materyal iginde hava bulunan enjektor ile lamlara puskirtiiliir. Buradaki
ama¢ minimal travma olusturup kan ile kontaminasyonu azaltmaktir.Bircok otor

tarafindan bu teknik tanimlanmustir (64, 65).
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Sekil 3: Konvansiyonel metodla tiroid IIAB alimi

-IIAB de yalanci pozitif ve negatiflik

Yetersiz ornekleme yapilmasi yalanci negatiflik olarak kabul edilmez. Bu
durum IIAB' nin tekrar yapilmasini gerektirir. 13.071 hastay1 iceren 8 ayri galisma
incelendiginde sitoloji sonucu benign gelen hastalarin %26'sinda yapilan cerrahi
sonrast histopatolojisi malign gelmistir.Malignite siiphesi olanda bu oran %50 olarak
belirlenmistir. 18.183 hastayr kapsayan baska bir calismada IIABmin sitolojik
sonucunun yanhs pozitiflik oran1 %2.9, duyarliligt %83, ozgiillik %92 olarak
goriilmistiir (44). Genel olarak yalanct pozitiflik ve yalanci negatiflik oranlar
[IAB’de %5'den azdir. TiroitnodiillerindelIAB giivenli bir tam1 ydntemi oldugundan
nodiiler hastalikta cerrahi girisim oran1 %40 diiserken, cerrahi olarak c¢ikarilan

nodiillerde malignite oran1 %50 artmistir (66).
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2.10.4 Tiroid ultrasonografisi

Boyutlar1 0,5 cm’den biiyiik olan nodiiller USG ile goriilebilir.USG'de tiroid
nodiillerinin solid veya kistik ayrimi yapilabilir. USG ile nodiiliin takibi yapilip
nodiiliin ¢apinda olan degisiklikler takip edilebilir. Biyopsi yapildiktan sonra tiroitte
nodiil kaldiysa kalan doku takip edilebilir (1).

2.10.5 Tiroid sintigrafisi

USG ile beraber tiroidnodiillerinintakibinde ve belirlenmesinde bize
yardimci olur.Sintigrafi ile benign ve malign ayrimi yapilamaz. Sintigrafide nodiiller
soguknodiil, 1lik ve sicak nodiil olmak iizere {i¢ gruba ayrilir. 5000 hastay1 kapsayan
bir ¢alismada fonksiyonel olarak nodiiller %84 oraninda soguk nodiil,%10.5 oraninda
1lik nodiil ve %5.5 oraninda sicak nodiil olarak goriilmiistiir(1).

-Soguk nodiillerde %16
-1lik nodullerde %9
-Sicak nodullerde %4 oraninda malignite ihtimali belirlenmistir.

2.10.6 Nodiiliin seyri

Takip ettigimiz nodiillerde nodiiliin ¢ap1 arttikga malignite riski artmaktadir.
Sonug olarak; riskli olmayan 1,5 cm' den daha kiiciik nodiilleri izleyip, daha biiyilik
nodiillerde ise [IAB yapilmalidir (67).

2.10.7 NodiiliinTedavisi

A - Cap1 1,5 cm iizerindeki nodiillere IIAB ile 6rnekleme yapilir. Sitoloji
sonucu malign degilse medikal olarak takip edilebilir. Hastalara T4 ile supresyon
tedavisi uygulanabilir. Tedaviye ragmen nodiillerde biliylime varsa cerrahi miidahale
gerekir. T4 supresyon tedavisi ile takipte nodil kiigiilmezse de ilerlemesi
engellenebilir. B - Serum TSH seviyesi diisiik olan ve sintigrafide sicaknodiilolarak
saptanan nodiiller otonom nodiildir. Bu hastalarin %80 o6tiroidik, %20'si
hipertroidiktir. Otonom nodiillerde nodiiliin ¢ap ve hastanin yasi arttikga nodiiliin
toksik olma ihtimali artar. Nodiiliin ¢ap1 3 cm' den kiigiik ise takip, ¢ap1 3 cm’den
daha biiyiik ise cerrahi tedavi gerekir (1, 67).

2.10.8 Kistik nodiiller

USG de saf kistiknodiilbelirlenenolgularda hem tani amagli olarak hem de
tedavi yontemi olarak IIAB kullanilir. Cogu benign karakterdedir.lIAB ile kist aspire

edildikten sonra geridenodiilde solid komponent varsa, tekrar IIAB ile solid
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komponentten biopsi yapilmalidir. Kistik nodiil niikks ederse aspirasyon 3 defa
tekrarlanmalidir. Dort defa niiks eden kistik nodiillerdecerrahi miidahale s6z
konusudur. Kistik nodiilde ¢ap1 4 cm' den biiyiik ise direkt cerrahi endikasyonu

vardir. Nodiildeki kistler tiroglossial kokenli ise yine cerrahi endikasyon mevcuttur.
2.11 TIROID BEZININ MALIGN TUMORLERI

Tiroid kanserlerinin ¢ogu yavas seyirlidir. Bu kanserlerin ¢ogu yasam
stiresini ve yasamkalitesini etkilemez. Cok az bir kismi metastaz ve lokal niiks
yaparak mortalite ve morbiditeye neden olurlar. Tiroid kanserlerinde kadin/erkek

oran1 3/1'dir. Tiroid kanseri gelisiminde gen mutasyonlar1 tanimlanmistir (tablo 4).

Tablo 4 : Tiroid kanserleri ile iligkili gen tiriinleri

Tiroid kanserleri Gen iiriinleri

Papiller tiroid karsinomu Ret /PTC, c-met, H-ras, trk, myc, fos
Folikiiler tiroid karsinomu K-ras, myc, fos

Mediiller tiroid karsinomu Ret, Ret/ MTC

Anaplastik tiroid karsinomu P53

Tiroid maligniteleri, endokrin kanserlerde over kanserlerinden sonra ikinci
sirada gelmektedir. Tiroid kanserinin tiim kanserler i¢inde 6liim orani1 %0,4” tiir (68).
Benign nodiiler hastaliklarinda da maligniteye doniigiim olmaktadir. Toksik nodiiler
guatr olgularmin %1' inde, nontoksik multinodiiler guatr olgularinin %4- 16' sinda,
soliter tiroid adenomlar1 olgularinin %33'tinde kansere doniisme oldugu gorilmistiir.
Tiroid kanserinin gelismesinde, radyasyonun onemli bir etiyolojik faktor oldugu
ortaya konulmustur. Radyasyonun tiroidbezi iizerindeki major etkisi neoplazinin
indiiksiyonu ve ¢ogalma yeteneginin kaybidir (69). Radyasyona maruziyet sonucu
gelisen tiroid kanserinde genellike iyi diferansiye tiimorler goriilmektedir ve bu
kanserlerin ¢ogu papiller karsinomdur. Radyasyonla iligkili kanserlerin karakteristik
farkliligr tiimorlerin multisentritesinin olmasidir. Multisentrite, hastalarin %26 ila
%54 tinde bulunmaktadir (70).
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Ayrica beslenme aligkanliklar1 (iyot eksikligi, guatrojenler),hormonal
etkiler, alkol ve benign tiroid hastaligi, tiroid malignitelerin etyolojisinde yeralirlar
(71). Hayvan deneylerinde TSH seviyesinin artmasinin tiroidkanserlerine yol

acabilecegi gosterilmistir (71).

Tiroid kanseri etiyolojisinde etkili faktorler

Radyasyon

Diyette iyot eksikligi

Cografi bolge (Izlanda, Hawaii, volkanik bdlgeler)

Guatrojenler (kimyasal, diet)

Daha once varolan tiroid hastaliklar1 (Koloidal nodiiler guatr, Graves
hastaligi,

Hashimoto tiroiditi

Ilaglar (fenobarbital, difenoksilat, griseofulvin, bisacodil,

0O O O O O

(@)

spironolakton, oralkontraseptifler, prolaktin inhibitorleri, Gstrojen
preparatlari)

Yas (geng orta yasta insidans yliksek)

Cinsiyet (kadinlarda insidans yiiksek)

Irk (Yahudiler)

Aile oykiisii

Obezite

Multiparite

Alkolizm

Meme kanseri oykiisii

Gardner sendromu, Cowden hastalig1

Paratiroid adenomu

Iyi diferansiye tiroit kanserlerinde prognoz iyidir, bununla birlikte niiksii ve

O O 0O 0O O 0O 0O O 0 O

sagkalimi etkileyen birgok faktor vardir. Bu faktorlerin bazilart hastaya (yas ve
cinsiyet), bazilar1 tiimore (histolojik tip ve evre), bazilar1 da tiimor ile hasta
arasindaki iligkiye (timoriin bilyiikliigli, invazyonun yayginligi, metastaz) baglidir.
Risk faktorlerinin ortaya konmasi, hastaya yapilacak cerrahinin planlanmasinda ve
operasyon sonunda segilecek tedavi i¢in Onemlidir. Hay ve calisma arkadaslari,
AGES teshis skorlama yontemini gelistirmislerdir. Bu sistem hastanin yasi, timdriin
evresi, yayillimi ve biyikliginii kullanmaktadir (72).Bu skorlama sistemin
kullanildig1 olgularda, toplam skoru 6’dan azsa 20 yil sonra mortalite orani yilizdesi 1
civarindadir. Toplam skor 8’in lizerindeyse, 20 yil i¢inde mortalite oranm yiizdesi 76

civarindadir.
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Papiller ve folikiiler kanserler icin AMES skorlama sistemi gelistirilmistir.
AMES skorlama sistemi yas, primer timoriin boyutu, uzak metastaz ve timoriin

biiyiikliigiinii kullanmaktadir (73).

Papiller karsinomlarin ve folikiiler karsinomlarin  %70'i, mediiller
karsinomlarin %50'si asemptomatik seyreder. Eriskinlerin %4-7" sinde tiroitnodiilii
mevcuttur. Fakat bu nodiilerin ¢ogu selim olup, malignite oran1 %5'tir (68). Otopsi
serilerinde tesadiifen goriilen tiroit malignitelerinin yasam siiresinin uzun olabilecegi
diistiniilmektedir. Okiilt karsinomlargenelde selim davranighidir. Anaplastik tip
kanserlerde ortalama yasam siiresi 1 yildir. Folikiiler hiicrelerden kéken alan tiroid
kanserleri, iyi diferansiye (papiller, folikiiler, hiirthle hiic.) ve indiferansiye
(anaplastik) karsinomlar olmak tiizere 2 gruba ayrilirlar. Mikst papiller-folikiiler
karsinornlar ve papiller karsinomun folikiiler varyanti, papiller karsinomlar iginde

smiflandirilir(Tablo-5) (1).

Tablo 5: Malign Tiroid Tiimoérleri

Papiller karsinom % 80-90 Klasik tip %70-79
Folikiiler variant %8-13
Uzun hiicreli%]12
Hurtle hiicreli%?2

Folikiiler karsinom %5-15

Hurtle hiicreli karsinom %0.4-10

Mediiller karsinom %3-5 Klasik tip
Mediller-folikiiler karsinom

Anaplastik karsinom

Koétii diferansiye karsinomlar Instiler karsinom
Kolumnar karsinom

Miisindz karsinom

Malign lenfoma %1-2

Teratomlar

Karsinosarkom

Fibrosarkomlar
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2.11.1 PAPIiLLER TiROID KARSINOMU

Tiim tiroid kanserleri igerisinde %80-90 oranla en sik rastlanan tiptir.Geng
yaslarda(20-40 yas) goriilme egilimindedir. Yavas gelisir ve yavas ilerler. Uzun
donem lokalize kalir ve iyi bir prognoza sahiptir. Radyasyon maruziyeti ile geg
donemde papiller kanser goriilme sikligi artmis bulunmaktadir. Tiroid folikiil
hiicrelerinden koken alir. Mikroskopik olarak incelendiginde biiyiik vezikiiller
arasinda diizensiz nucleus yapilar1 goriiliir. Papiller karsinomda %40-50 papillalarin
fibrovaskiiler stroma bdlgelerinde Psammom cisimcikleri olarak isimlendirilen
kalsifikasyonlar goriiliir (74). Radyolojik incelememlerde tiimoriin i¢cinde psammom
cisimlerinin bulunmasi patognomoniktir (75).Papiller karsinomda tiimériin iyot
tutma yetenegi sayesinde TSH ile uyarilabilirler, tiroit hormonu ve tiroglobulin
sentezleyebilirler. Yapilan g¢alismalarda primer tiimoriin karsi tarafinda bulunan
lobda da mikrokanser goriilme sikligi %85 oraninda bulunmustur. Yine Russel ve
arkadaglarinin yayinladigi ¢alismalarda papiller karsinomlarda birden fazla odakta
kanser goriilme sikligi %87.50larak bulunmustur (75). Literatiirde de multiple
odakicin %20 ile %88 arasinda oranlar gosterilmistir (76). Bu yilizden segilecek
cerrahi yontemi total tiroidektomi seklinde olmalidir. Metastazlar1 genellikle lenfatik

yolla olmaktadir.

Papiller tiroid kanserleri, timoriin biiytikliigline ve lokal yayilma durumunagore {i¢
smifa ayrilir (74);

1. OKkiilt papiller kanser

2. Intratiroidal papiller kanser

3. Ekstratiroidal papiller kanser
Cap1 1 cm'den kiigiik olan tiimdrler okiilt papiller kanser olarak isimlendirilir. Ayrica
Diinya Saglik Orgiitii papiller mikrokarsinom deyimini kullanmustir. Farkli otopsi
caligmalarinda okkiilt papiller kanser sklig1 %2 ile %36 arasinda tespit edilmistir.

Papiller karsinomda klinik cesitlilik gosterebilir. Sert, agrisiz bir nodiil
veya multiple nodiiller goriilebilir. Servikal lenfadenopatiyle goriilebilir. Ozellikle
cocuklarda tan1 kondugunda %80 siklikta servikal lenfadenopati, % 15 siklikta da
akciger metastaz1 goriilmektedir. Bazen ilk bulgu uzak metastaz bulgusu olarak
karsimiza c¢ikabilir. Metastazlari, en sik akciger ve kemik metastaz1 olarak

goriilmistiir. Tan1 kondugunda ses kisiklig1 goriilebilir.
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Cerrahi tedavi:

Papiller tiroid kanserleri yavas seyirli, uzun siire lokalize kalma egiliminde
olan, nadiren metastaz yapan, ¢ogu zaman tedaviye olumlu cevap veren bir kanser
tiri  oldugundan amacimiz normal yasam siiresinin ve kalitesinin yeniden
kazandirilmasidir. Fakat cerrahi igin bir fikir birligi olusturulamamistir. Bu hastalara
uygulanabilecek minumum cerrahi tiimoriin oldugu tarafi igine alacak sekilde
lobektomi ve istmusektomidir (75). Bu sekilde karsi lobdakihem rekkiiren laringeal
sinirin hem de paratiroidlerin zarar gorme ihtimali olmaz. Fakat bu olgularda %7
sikliktalokalrekiirrens  goriilmekte ve bunlarin da neredeyse yarisi mortal
seyretmektedir. Son zamanlarda bir¢ok yayindatiimoriin total ya da totale yakin
tiroidektomi ve birlikte istmektomi ile ¢ikarilmasindan yana olmuslardir. Son
yayinlanan ¢alismalarda hipertiroidi varsa bile, total tiroidektomi yapilmasi 6n plana
¢ikmaktadir. Ciinkii hipertiroidili vakalarda karsinom gelisebildiginden, total
tiroidektominin ne kadar onemli oldugu ortaya cikmaktadir. Sonugcta papiller
karsinomda ideal tedavinin total tiroidektomi oldugu tavsiye ediliyor. Ayni zamanda
baz1 arastirmacalar tarafindan hastalarin hepsine santral lenfatik eksizyon
uygulanmasi, bu bolgeden gelisecek olasi metastazlara miidahalenin sonradan
zorlasmasindan dolay1 Onerilmektedir. Boyunda metastatik lenf nodu bulunursa
lateral boyun disseksiyonu uygulanmalidir. Lenf nodu disseksiyonu modifiye radikal

boyun disseksiyonu prosediiriinde olmalidir.

Radyoaktif iyot tedavisi

Tiroid kanserlerinde radyoaktif iyot hem metastazlarin gosterilmesinde hem
detedavide kullanilir. Kanser hiicreleri TSH’ nin etkisi ile radyoaktif I -131" i tutarlar.
Fakatpapiller karsinomun tedavisinde radyoaktif aktif iyot her hastaya uygulanan
rutin bir tedavi sekli olmamalidir. Sadece cerrahi olarak tedavi edilemeyen
metastazlarda tedavide kullanilmalidir.

TSH' min baskilanmasi

TSH'nin baskilaninca tiimoriin  biiyiimesi Onlenir ve kalan dokunun
supresyonu saglanir. Bu nedenle dmiir boyu T4 ile siipresyon yapilmalidir.

Prognoz

Insanlarda teshis edilen tiim solid kanserler icinde en iyi prognozlu
kanserlerdendir. 10 yillik survi %85'dir.
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Papiller karsinomlarda cerrahi tedavi ve diger neoadjuvan miidahalelerden
sonra niikks ya da metastaz oranigok degildir. Modifiye radikal lenf nodu

disseksiyonun ve matastatektominin siirviye etkileri konusu halen net degildir (75).
2.11.2 FOLIKULER TiROID KARSINOMU

Papiller tiroid karsinomdan sonra ikinci siklikta goriilen iyi diferansiye bir
tiroid kanseridir. Folikiiler kanser, tiroid kanserlerinin %5-15 oraninda goriiliirler
(77). Folikiilerepitelden koken alirlar. Genellikle ileri yaslarda goriliirler. Kadinlarda
ve 50 yasindan sonra daha sik goriiliir. Cogunlukla tek ve iinisentrik timorlerdir ve
kapsiilliidiir. Genellikle yavas bir seyir ve gelisim izlerler. Ancak yaygimdamar
invazyonu ve kapsilil invazyonu yapan biliylik capli tiimorlerde prognoz
kotiilesmektedir. Cok uzunsiireden beri varolan guatr zemininden gelisebilir.
Endemik olarak guatr olan cografyalarda sikrastlanir. Vakalarin ¢ogu soliter tek
nodiilolarak goriilir. Bu kanserler genellikle bolgesel lenfnodlarindandaha ¢ok
hematojen yolla akcigerlere ve kemiklere metastaz yaparlar (1, 78). Genellikle de
akciger, kemik ve Karaciger metastazlar1 sik gorilir (77). Uzak metastaz yapma

siklig1 %33 kadardir, boyunda lenf nodu tutulma siklig1 %10 civarindadir.

[IAB yapilan biyopsilerde folikiiler adenom ile folikiiler karsinom ayrimi
yapilamaz bu sitoloji sonucunda folikiiler neoplazi olarak raporlanir, bu sonucta
timoriin oldugu tarafa lobektomi ve istmusektomi yapilmali ve frozen sonucu
folikiiler karsinom gelirse total tiroidektomi yapilmalidir. Adenom ile karsinomun
ayriminda en Onemli durum timérin kapsiil ve kan damari invazyonu olup
olmamasidir (77). Eger mikroskopik bakida papiller yapilar goriiliirse, seffaf
niikleuslar (Orphan Annie niikleusu) goriiliirse ve bunula birlikte psammoma
cisimleri de varsa bu varyasyonun adi papiller karsinomunun folikiiler varyantidir.

Bu tiimorler papiller karsinom gibi davranirlar (77).

Tedavi

Folikiiler kanser hastalarina uygulanabilecek minumum cerrahi miidahale,
timoriin oldugu tarafa lobektomi ve istmusektomidir. Ancak bunun igin hastanin
yasinin 35 yasindan kiiciik olmasi, tiimor ¢apinin 1 cm' den kiigiik olmasi ve minimal
kapsiil invazyonunun olmasi gerekmektedir. Bukriterlere uymayan olgularacerrahi

olarak total ya da totale yakin tiroidektomi tercih edilmelidir.
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Belirgin lenf nodugoriilenolgularda lenf bezi disseksiyonu gerekir. Bazi
cerrahlar timor ¢ap1t 4cm’den biiyilk olan, frozen sonucunda folikiiler neoplazi
oldugu saptanan hastalara total tiroidektomi yapmaktadir (70). Ilk operasyonda
herhangi bir endikasyondan otiirii total tiroidektomi yapilmamis olan vakalarda
folikiiler karsinom tespit edildiginde tiimor biiylikliigii, yas ve invazyon derecesi
gibi prognostik degerler degerlendirilir, 1 cm.'den biiyiik bir lezyon goriiliirse, kan
damar1 invazyonu varsa, buna kapsiiler tutulumda eklenirse bu hastalarda
tamamlayici tiroidektomi endikasyonu vardir. Erkeklerde 50 yas iistii ve kadinda 55
yas ustli bir durum varsa, timorin capt da 3 cm.'den fazlaysa tamamlayici
tiroidektomi kesin endikasyondur. Uzak metastaz varsakesin endikasyon total
tiroidektomidir. Bu hastalarda hem uzak metastazlarin tedavisi hem de teorik olarak
kabul edilen mikroskopik alanlarin ablasyonu i¢in radyoaktif iyot tedavisi verilir. Bu
hastalara cerrahiden sonra omiir boyu TSH siipresyonu icin medikal tedavi
verilmelidir (77).

2.11.3 MEDULLER TiROID KARSINOMU

Mediiller karsinom parafolikiiler C hiicrelerinden kaynaklanirlar, bu timor
kalsitonin salgilar. Kalsitonin degerlerinin yiiksek olmasi karakteristiktir. Tiroid
kanserlerinin %3-5'ini olusturur (79). En sik 50-60 yas araliginda goriiliir. Vakalarin
%80'inde aile Oykiisii yoktur. Mediiller kanser, % 20 siklikta otozomal dominant
gecisli MEN 2 sendromunun bir pargasidir(tablo 6). Aile bireyleri ret mutasyonu
acisindan takip edilmelidir. Mutasyon goriilen bireylerde kanser gelismeden geng
yasta cerrahi miidahale uygulanabilir (80). Mediiller tiroid kanseri igini primer
cerrahi miidahale total tiroidektomi ve beraberinde santral lenf nodu disseksiyonudur
(81). Mediiller karsinomda mortalite yas, hastaliginlokalyayilimi ve wuzak
metastazlarin olmasina baghdir (82, 83). Mediiller karsinomda mortalite 5-10 y1l i¢in
%30 ile %40 sikhigindadir (83, 84).Ailesel gecisli vakalarin % 90°1 iki tarafli ve
multisentriktir. Bu mediiller karsinomda lenf bezi yayilimi fazladir. Vakalarin % 80-
90’ inda amiloid ya da kalsifikasyon kiimelerine baglipunktat ekogenik alanlar
goriiliir. Metastazlarda da bu goriiniim olabilir.Papiller karsinomdaki gibi lenfojen

yolla yayilir ancak daha agresifitr (85).
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Tablo 6: Tiroid mediiller kanserinin klinik sekilleri

Mediiller tiroid kanserleri Birlikte Bulunan Anomaliler

I- Sporadik mediiller tiroid karsinomu Yok

II- Herediter mediiller tiroid karsinomu

*MEN2A (Sipple’ssendromu) Feokromasitoma, Hiperparatiroidizm
‘MEN2B Feokromasitoma, Ganglionéroma
Mukozal

«Familyal Non-MEN Mediiller tiroitca Yok

Tedavi

Mediillet tiroid kanserde tedavide total tiroidektomi ve beraberinde santral
lenf nodu disseksiyonu rutin yapilmahdir. Lenf tutulumu pozitif olan veya lezyonun
capt 2 cm'den fazla olan olgularda santral lenf nodu dissesiyonuyla beraber
ipsilateral modifiye boyun disseksiyonu da yapilmalidir.Radyoaktifiyot tedavisi,
radyoterapi ve tiroid supresyon tedavilerine yanit vermez. Bu hastalara cerrahi
miidahaleden Once paratiroid ve siirrenal bezlerini degerlendirmek gerekir.
Metastazlara metastatektomi yapamiyorsak, bu hastalara palyatif amagla radyoterapi

verilebilir. Eger akciger metastazi varsa kemoterapi yapilabilir (79).
2.11.4 HURTLE HUCRELI TiROID KARSINOMU

Folikiiler hiicrelerden koken alirlar. Goriilme sikligr farkli ¢alismalarda
%0.4-10 oraninda degismektedir. Lezyon vakalarin %50'sinde iki tarafli, %30'unda
ise multisentrik olarak bulunmustur (75). Diinya Saglik Orgiitii hiirthle hiicreli
tiimdrleri, folikiiler hiicreli tiimorlerin oksifilik bir varyanti olarak kabul etmistir.

Folikiiler karsinomdan radyoaktif iyot tutma acisindan ayrilirlar.

Ailesel ozelligi vardir. Diger tiroit kanserlerinde, hiirthle hiicrelerinin

bulunmasi ve kapsiil olmamasi hiirthle hiicre varyanti olarak isimlendirilir

En sik goriilen klinik bulgu, tiroid bezinde ele kitle gelmesidir.
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Kadin popiilasyonda dahasik goriiliir ancak erkeklerde prognoz daha
kotldiir. Hastalarin %25'inde tan1 kondugunda servikal ya da servikal disi lenf nodu
tutulumu goriilir. Hastalarda %5 siklikta uzakmetastaz goriiliir. En sik akciger
metastaz1 goriilir. Karaciger, beyin,surrenal organ ve kemik metastazlar1 da

bulunabilir (86). Biyopsi ile hiirthle hiicreli kanseri, neoplaziden ayiramayiz.
Tedavi

Biyopside hiirthle hiicre neoplazisi goriilen olgulara lobektomi ve
istmektomi yapilmalidit. Histopatoloji sonucu kanser saptanmasi halinde, bilateral ve
multisentrik olmasindan dolayr tamamlayici tiroidektomi yapilmalidir. Fakat
lezyonun boyutu 5 cm'den biiyiikse ya da 3-5 cm arasi ve beraberinde DNA
orneklemesinde andplodi goriiliiyorsa dogrudan total tiroidektomiyle beraber santral
boyun disseksiyonunun yapilmasidir. Hastalarin sadece %10 oraninda radyoaktif iyot
tutulumu goriilmistiir (87). Metastazlarda 6zellikle de kemik metastazlarindapalyatif

olarak radyoterapi uygulanmaktadir.
Prognoz

Bu kanser tiirtipapiller ve folikiiler karsinomlara gore ¢ok daha agresiftir.
Anoploidi olmasikétii prognozu gosterir. Hurtle hiicreli kanser tanisiyla dlenlerin
hepsinde andploidi gosterilmistir. Yasin 60 ve iistiinde olmasi ve timor ¢apinin 5
cm'den biiylik olmas1 kotii prognoza neden olur. Yasam siiresi on yillik %80 olarak
bulunmustur (86). Serum tiroglobulini ve sintigrafi metastaz ve niiks takibinde

kullanilmaktadir.

2.11.5 INDIFERANSIYE TIiROID KARSINOMU (ANAPLASTIK
KANSER)

Tiim tiroid kanserlerinin % 1-3"inii olusturur (1). Kadinlarda daha siktir ve
ileri yasta daha ¢ok 7.dekadda goriiliir. Genellikle ani biiyiiyen bir kitle goriiliir. Tiim
tiroid kanserleri iginde en kotii prognozu olandir. Bu hastalarda 5 yillik yasam stiresi
%10’dur (88). Tan1 aninda %75 siklikta uzak metastaz goriiliir. Akciger metastazlari
en sik goriilen metastazdir. Beyin metastazlari, siirrenal dokusuna metastaz ve batin

iginde metastazlar sik goriiliir (1).
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Tedavi

Bu kanser tiirii bilinen tedavilerin hepsine direncli olup, kiir sans1 neredeyse
yoktur. En iyi sagkalim cerrahi miidahale, radyoterapi ve kemoterapi kombinasyonu
ile saglanmaktadir. Hormon tedavisinin ve radyoaktif iyot tedavisinin faydasi yoktur.
Genelde Olim nedeni  akciger metastazlar1  nedeniyle  obstriiksiyon

semptomlaridir(89).
2.11.6 DIGER MALIGN TiROiD TUMORLERIi
2.11.6.1. Tiroid lenfomalar:

Tiroid kanserlerinin %1-2'sini lenfomalar olusturmaktadir (90). Genelde
tiroidde goriilen lenfomalar, non-Hodgkin lenfomalardir. Muayenede sert, siklikla
tek tarafli, fiske, palpabl tiroit kitlesi goriiliir. Tam icin IIAB her zaman yeterli
olmayabilir. Gerektiginde tani i¢in cerrahi rezeksiyon uygulanir.Tiroid lenfoma tanisi
konuldugunda,sistemik lenfomadan ayirici tanisinin yapilmasi gerekir. Sistemik
lenfoma sonucu ikincil tiroid tutulumu ihtimali unutulmamalidir. Cerrahi tedavi
sadece tiroid bezinde smirli lenfomali olgularda 6nerilmektedir (91). Hastanin boyun
disina yayilimi yoksa primer tedaviradyoterapidir. Eger boyun disina yayilim varsa
ve beraberinde boyundaki yayilim ¢ok fazlaysa tedaviye kemoterapide eklenir.
Tiroid bezi diginda yayilim varsa sadece biopsi igin cerrahi yapilmalidir (1). Niiks
olgularda da kemoterapi verilir. Erken yakalanan olgularda 5 yillik survi tiimor tiroid
bezi i¢inde lokalizeise %80 oraninda, boyunda lenfnodu yayilimi varsa oran %35,

yaygin tutulurn varsa %5 olarak saptanmistir (1).
2.11.6.2 Tiroid sarkomlar:

En sik rastlanan tiroid bezi sarkomu malign hemanjiyoendotelyoma'dir.
Erkeklerde ve 50 yas iistii daha sik goriiliir. Anaplastik karsinomdan histopatolojik
ayrimizordur. Nadiren goriliir. Cerrahi miidahale sonrasi radyoterapi verilir. Prognoz

kotii olup lokalrekiirens siktir.
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2.11.6.3 Yassi hiicreli karsinom

Cok nadir goriliir. Tedavisindeoperasyondan sonra radyoterapi verilir. Bu

hastalara kemoterapiverilmez.

2.11.7 TIROID MALIGNITELERINDE TNM SINIFLAMASI
TNM  smiflamasinda yas, tiimoriin histolojik tipi  ve yayilimi esas

kriterlerdir(tablo:11).

T :TUMOR

Tx : Primer tiimor degerlendirilemiyor.
TO : Primer tiimor bulgusu yok.

Tl : 1 cm'den kiigiik tiroid i¢i timor.
T2 : 1-4 cm tiroid i¢i timor.

T3 : 4 cm' den biiytik tiroid i¢i timor.
T4: Timdr tiroid kapsiilii disina invaze.
T 4a : tek odak

T4b : multisentrik

* N :LENF NODU

Nx : Bolgesel lenf bezleridegerlendirilemiyor.

NO : Bolgesel lenf bezlerine metastaz yok

NI: Bolgesel lenf bezlerine metastaz var.

N1 A : ipsilateral servikal lenf tutulumu.

N1B : kontralateral servikal, bilateral veya mediastinal lenf tutulumu.
* M :METASTAZ

Mx : Metastaz degerlendirilemiyor.

MO: Uzak metastaz yok.

MI : Uzak metastaz var.
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Tablo7 : TNM simiflamasina gore evreleme (92)

Papiller ve
IFolikiil Papill Folikiil Anaplas
olikuler apiller ve Folikuler . 10 villik
EVRE . . | Mediller Kanser tik Y
Kanser 45 Kanser 45 yas iistii sagkalim
Kanser
yasaltt
TO0-4, NO-1,
Evre 1 MO T1, NO, MO TI, NO, MO 2095'den fazla
TO0-4, NO-1,
Evre 2 M1 T2, NO, MO T2, NO, MO 0650-95
T3, NO, MO veya T1-| T3, NO, MO veya T1-
Evre 3 %015-50
3, N1a,M0 3, N1a,M0
Evre T4a, NO-1a, MO veya[T4a, NO-1a, MO veya
4A T1a-4, N1b, MO T1a-4, N1b, MO
Tumi (% 15'in altinda
Evre 4B T4b, NO-1, MO veya | T4b, NO-1, MO veya
T0-4,N0O-1,M1 T0-4,N0O-1, M1

2.12 TiROID KANSERLERININ TEDAVISINDE TAMAMLAYICI
TIROIDEKTOMININ YERI

Cerrahi miidahale olarak hangi yontemuygulanirsa uygulansin amag kanserli
doku kalmamasidir. Herhangi  bir endikasyonla subtotal tiroidektomi
uygulananhastalarda  patoloji kanser  tespit  edildiginde  ciddi bir
problemlekarsilasmaktayiz. Boyle bir durumda en Onemli karar tamamlayici
tiroidektomi gerekip gerekmeyecegidir. Geride kalan kanserli doku biiyiikse bunun I-
131 ile ablasyonu zordur ve tekrarlayan tedaviler gerekmektedir. Ayrica geride kalan
kanserli dokuda multifokaltimoral —alanlarbulunabileceginden, tamamlayici

tiroidektominin ne kadar 6nemli oldugu ortaya ¢ikmaktadir (93).
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3. GEREC ve YONTEM

Calismamizda, Mustafa Kemal Universitesi Tip Fakiiltesi Egitim ve
Arastirma Hastanesi’ne 2010- 2017 yillar1 arasinda Genel Cerrahi A.D. , Kulak
Burun Bogaz A.D. ve Endokrinoloji B.D. polikliniklerinde nodiiler tiroid lezyonu
nedeniyle tiroid ince igne aspirasyon biyopsi uygulanan ve devaminda Genel Cerrahi
A.D. ve Kulak Burun Bogaz A.D. tarafindan tiroit rezeksiyonu yapilan hastalar
retrospektif olarak degerlendirildi. Hastalarin demografik bilgileri, ameliyat 6ncesi
yapilan tiroid USG, tiroid IIAB sonuglari, laboratuar sonuclari, ameliyat bilgileri ve
ameliyat piyesi patoloji sonuglari, epikriz raporlar1 retrospektif olarak hastanemiz
bilgi sisteminden taranarak degerlendirildi.

Merkezimizde ultrasonografi esliginde tiroid nodiilinden yapilan 1IAB
patoloji sonuglari retrospektif olarak degerlendirildi. Sitolojik degerlendirmede tiroid
icin kullanilan Bethesta sistemi kullanildi. Sitoloji materyali dort ana kategoride
siiflandirildi:

1. Benign: Yiiksek oranda kolloid igeren, nodiiler hiperplazi, kolloidal
guatr ve tiroiditler, biyiik follikiiler hiicreler, folikiiler adenom

2. Stipheli: Hurtle hiicre dominansi, folikiiler neoplazi, papiller lezyon,
folikiiler lezyon ve folikiiler adenom, atipik hiicreler gibi 6zelliklerin
olmas1

3. Malign: Papiller, mediiller ya da anaplastik karsinom bulgulari,
lenfoma ve diger malign bulgular

4. Atipik veya Yetersiz materyal: Patolog tarafindan anlamsiz
elemanlar ya da yetersiz materyal olarak kabul edilen tiim durumlar.

Ameliyat patolojileri benign ve malign olarak 2 kategoride degerlendirildi.

1. Benign: Adenomatdz hiperplazi, tiroiditler, adenomlar (folikiiler
adenom, hurtle hiicreli tip,miks tip)

2. Malign: Papiller karsinom ve varyantlari, folikiiler karsinom,
mediiller karsinom, hurtle hiicreli karsinom, lenfoma, miks tip ve

metastatik kanser olgulari
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3.1. ISTATIKSEL DEGERLENDIRME

Verilerin analizi SPSS 21.0 (Statistical package for social sciences) paket
programinda  gergeklestirildi.  Verilerin  degerlendirilmesinde  tanimlayici
istatistiklerden sayisal 6lgtimler igin ortalama + standart sapma, ortanca, minimum ve
maksimum degerler kullanildi.Niteliksel veriler i¢in ise sayr ve yiizde (%)
kullanilmistir. Calisma verileri degerlendirilirken tanimlayicr istatistiksel metodlarin

(Ortalama, Standart sapma) yani sira Ki-kare testi kullanildu.

Patoloji sonucu ongérmede TIIAB ile histopastoloji karsilastirilmasi
amaciyla; sensitivite, spesifite, pozitif ve negatif tahmini degerler hesaplandi. p<0.

05 icin sonuglar istatistiksel olarak anlamli oldugu kabul edildi.

Duyarhhik (Sensitivite): Ger¢ek hastalar icin testin hastalar1 belirleyebilme
ozelligine duyarlilik denir.(gergek pozitif/ ger¢ek pozitif +yanlis negatif).

Ozgiilliik (Spesifisite): Gercek saglamlar iginden testin saglamlari
belirleyebilme 6zelligine 6zgiillik denir. (gercek negatif/gercek negatif + yanlis
pozitif)

Pozitif Prediktif Degeri: Pozitif test sonucuna sahip olanlarin, o toplumda
gercekten hasta olmasi olasiligina pozitif ongorii degeri denir. (gergek pozitif/ gercek
pozitif+yanlis pozitif)

Negatif Prediktif Degeri: Negatif test sonucuna sahip olanlarin o toplumda
gercekten saglikli olma olasiligina negatif ongoérii degeri denir. (gergek negatif/

gercek negatif +yanlis negatif)
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4. BULGULAR

Mustafa Kemal Universitesi Tip Fakiiltesi Egitim ve Arastirma Hastanesi’ne
2010- 2017 yillar1 arasinda tiroit cerrahisi yapilan 429 hasta ¢aligmaya dahil edildi.
Tiroid cerrahisi uygulanan 429 hastanin 354’1 kadin (%82.5, 75’1 erkek (%17.5)
idi(tablo 8). Hastalarin yas ortalamas1 47.79+13.12 (10-85) y1l olarak bulundu. Kadin
hastalarin yas ortalamas1 47.52+13.21 yil, erkek hastalarin yas ortalamasi

49.04+12.69 yil oldugu gorildii(Tablo8).

Tablo-8: Tiroidektomi yapilan hastalarin cinsiyet dagilimi

Igﬁ:iticlir(;r;glllml N %
kadin 354 82,5
erkek 75 17,5
Total 429 100,0

429 hastadan 348 hastanin ameliyat sonrasi patolojisi benign (%81.1) olup,
81 hastanin ise ameliyat patolojisi malign(%218.9) olarak rapor edilmistir(Tablo 9).

Tablo-9: Histolopatoloji sonuglarinin genel dagilimi

Histopatoloji sonug N %
benign 348 81,1
malign 81 18,9
Total 429 100,0
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Operasyon Patolojisi Sonu¢ Dagilimi

B Benign

Malign

Sekil 4 : Operasyon sonras1 histopatoloji sonug dagilimi

Benign olan patoloji sonuglarinin 206(%59.2) tanesi nodiiler kolloidal guatr,
80(%23.0) tanesi nodiiler hiperplazi, 47(%]13.5) tanesi folikiiler adenom, 15(%4.3)

tanesi tiroidit olarak rapor edilmistir (tablo 10).

Tablo 10: Benign lezyonlarin hastalar i¢indeki dagilim1

Ameliyat sonrasi benign lezyonlarin dagilimi histopatoloji

benign
N 206
nodiiler koloidal guatr
% 59,2%
N 80
nodiiler hiperplazi
% 23,0%
N 47
folikiiler adenom
% 13,5%
N 15
tiroidit
% 4,3%
N 348
Total
% 100,0%
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Malign olarak raporlanan hastalarin 73’ (%90.1) papiller karsinom, 3’i
(%3.8) folikiiler karsinom, 4’ii (%4.9) mediiller karsinom, 1 tanesi (%1.2) ise
nonhodgkin lenfoma olarak raporlandi. En c¢ok goriilen ameliyat sonras1 malign

histopatoloji papiller karsinom olarak raporlandi(tablo11).

Tablo 11: Malign lezyonlarin hastalar i¢indeki dagilimi

|histopato|oji

Ameliyat sonrasi malign lezyonlarin dagilim1 malign
papiller N 73
karsinom % 90,1%
folikiiler N 3
karsinom % 3,8%
mediiller N 4
karsinom % 4,9%

N 1
nhl
% 1,2%
Total N 81
ota
% 100,0%

Tiim hastalardan bakilan tiroit fonksiyon testi sonuglarina gore; 340’1 (%79.3)
normotiroidik, 73’1 (%17.0) hipertiroidik, 16’s1 (%3.7) hipotiroidik olarak goriildi
(tablo12).

Tablo 12: Tiim hastalarda TFT sonug dagilimi

N %
TFT sonug
normal 340 79,3%
hipertiroidi 73 17,0%
hipotiroidi 16 3,7%
Total 429 100,0%
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295 hastanin operasyon oncesi 1IAB sitoloji sonuglarina ulasildi, bu 295
hastadan 242’si (%82.0) kadmn, 53’ii erkek (18.0) hastaydi. IIAB sonuglari, 159
(%53.9) hastada benign, 71(%24.1) hastada stipheli, 14 (%4.7) hastada malign ve
51(%17.3)hastada atipik veya yetersiz olarak raporlandi (tablo 13).

Tablo 13: IIAB sitolojik sonuglarin dagilimi

. N %
ITAB sitoloji sonug
atipik veya 51 17,3%
yetersiz
benign 159 53,9%
stipheli 71 24,1%
malign 14 4,7%
Total 295| 100,0%
[IAB Sonug Dagilimi
180
160
140
120
100
80
60
40
20
0 -
Atipik veya yetersiz Benign Sipheli Malign

Sekil 5 : IIAB sitolojik sonuglarin dagilimi

51



Tiroit IIAB sitoloji sonucu malign olarak raporlanan14 hastanin 13 tanesinin
ameliyat sonrasi hispatolojisi malign, 1’1 benign olarak raporlanmistir. Malign
histopatoloji saptanan 13 hastanin 12’sinde papiller karsinom, 1’1 mediiller karsinom
olarak raporlanmistir. Ameliyat sonrasihistopatolojisi benign olarak raporlanan tek
hastada sonucunodiiler kolloidal guatr goriilmiistiir. Olgularin ameliyat sonrasi
hispatoloji sonuglar1 ve tiroidiIAB sonrasi sitoloji sonuglar1 malign ve benign
gruplara ayristirilarak karsilastirildi. 1IAB’si siipheli ve atipik-yetersiz materyal
olarak sonuglanan vakalarin Kkarsilastirma haricindebirakildigi degerlendirmede
(tablo 14) {iAB’nin duyarliligi %48.1, 6zgiinliik %99.3, pozitif kestirim degeri
%92.8, negatif kestirim degeri %91.1 olarak goriildii..IAB sonucunda malign
lezyonlarin her biri ile ameliyat sonrasihispatolojileri arasinda yapilan istatistiksel
karsilastirmada anlamli bir fark oldugu saptandi(p<0,05). Merkezimizde testin

duyarliliginin diisiik oldugu saptandi.

Tablo 14: Tiroid IIAB ile ameliyat sonrasihistopatoloji sonuclarinin kiyaslanmasi

(siipheli ve atipik veya yetersiz olarak raporlanan IIAB karsilastirma dis1)

N hispatoloji Total
IIAB sitoloji sonug benign malign
(sadece malign ve benign olanlar)

_ ] N ) 145 14 159
benign . 91,2% 8,8%|  100,0%
_ N 1 13 14
malign 7,1% 92,9%|  100,0%
N 146 27 173
ol 84,4% 15,6%|  100,0%

Tiroid IIAB raporlarinda 71 hastada siipheli lezyon goriildii. [IAB’de
stipheli olarak rapor edilen 71 hastanin 45°’i (%63,4) benign, 26’s1 (%36,6) malign
olarak rapor edildi. Ameliyat patolojsi malign bulunanlarin26 tanesinin hepsi papiller
karsinom olarak rapor edilmistir. IIAB siipheli lezyonlardan ameliyat raporu benign
olan hastalarin 21 tanesi nodiiler kolloidal guatr, 8 tanesi nodiiler hiperlplazi, 14

tanesi folikiiler adenom, 2 tanesi tiroidit olarak raporlandi.

52



[IAB yapilan hastalarin operasyon sonrasi histopatoloji sonuglarma gore

dagilimi asagidaki grafikte gosterilmistir.

[iAB Sitoloji Sonug Dagilimi

80
70
60
50
40
30
2
O T T T - T T T T

Nodiiler = Nodiler Folikiler  Tiroidit Papiller  Folikiiler ~Meduller NHL
Kolloidal Hiperplazi Adenom Karsinom Karsinom Karsinom
Guatr

Sekil 6 : IIAB yapilan hastalarin operasyon sonrasi histopatoloji sonug dagilimi
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5. TARTISMA

Diinyadaki popiilasyonun %6-12 sikliginda tiroit ile ilgili bir patoloji
bildirilmistir (94).Tiroid bezinde nodiil ¢ok sik rastlanan bir endokrin hastaligidir.
Bati insanlarinda muayene ile belirlenebilen tiroid nodiilii sikligr %3-8’dir (95).
Tiirkiye’de tiroid bezinde nodiil prevalansi elle palpasyonda %2-6, ultrasonografide
%18 oldugu gorilmistiir (96, 97). Otopsi incelemelerinde nodiil prevelansi %50,
radyolojik olarak yiiksek c¢ozinirlikli USG’de ise %50-70 siklikta ¢iktigi
gorilmiistiir (98-100). Tiroidmaligniteleri tiim malign patolojilerin %1 ini olusturur,
kadinlardamalignite siklig1 erkeklere gore 3-4 kat daha fazla goriilir (66, 101, 102).
Bizim yaptigimiz ¢alismada tiroid kanseri goriilme agisindan Kadin/Erkek: 64/17
=3.76 olarak bulunmustur ve literatiir caligma sonuglarina paralel bir sonug¢ ¢ikmistir.
Hastalarin yasi ile cinsiyeti, tiroitnodiiliin malign gelme ihtimali agisindan belirleyici
kriterlerdir. Kadin hastalarda 20-40 yas arasinda tiroidnodiillerin kanser olma
ihtimali diisiik iken, erkek hastalarda ve daha ileri yaslarda tespit edilen nodiillerde
kanser sikligimin arttig1 gorillmistiir (103). Yaptigimiz ¢aligmada da hem erkek hem
de kadin hastalarda yas arttikca kanser ihmitali artmaktadir.Calismamizin sonucunda

cinsiyet ile malignite arasinda anlamli fark saptanmamastir.

Tiroid bezinde nodiil saptandiginda asil problem, tespit edilen nodiiliin
benign/malign ayriminin yapilmasidir. Genelde IIAB; solid ya da ¢ap1 1 cm'den
biiyiik olannodiilii ya da nodiilleri bulunan multinoduler guatr olan, ultrasonografide
solid hipoekoik ve mikrokalsifikasyonu bulunan nodiiler guatrlarda kullanilir (104,
105). Tiroidnodiillerine yaklasimda birinci basamak tani metodu olarak tercih
edilentiroid I1IAB malign ve benign kitlelerin ayriminda ve cerrahi
miidahalegerekliliginin  tespit edilmesinde degerli bir metod olarak kabul
gormektedir (2, 5). Tiroid 1IIAB’nin birinci basamak tani1 metodu olarak tercih

edilmesininmaliyeti de azalttigina inanilir (106).
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Yapilan galismalarda tiroidbezindeki nodiillerin degerlendirilmesinde birinci
basamak olarak kullanilaniiAB.nin duyarliiginin %65-99, ézgiilliigiiniin ise %72-
100 arasinda degistigi bildirilmektedir (107-109).Bizim g¢alismamizda siipheli ve
atipik — yetersiz materyal iIAB sonuclarmi karsilastirma disi biraktigimizda
duyarlilik %48.1, o6zgiillik %99.3olarak bulundu. Buradan da gordiigiimiiz gibi
Ozgilliik literatiire daha yakin iken duyarlilik literatiiriin ¢ok altinda kalmaktadir.
Burada I{IAB ile hispatoloji arasinda anlamli bir fark oldugu goriilmektedir. Bu da
tiroitliAB’nin ya uygun lokalizasyondan alimamadigini ya da sitolojiyi degerlendiren
patologlarin ~ yeteri  kadar tiroidpatolojisinde  6zellesemedigi  konusunda
diisiindiirmektedir. [IAB sonucu siipheli olan hastalarin histopatoloji sonuglar
degerlendirildiginde %36.6 oraninda malign oldugu goriildii. Siipheli [IAB’nin
malign olarak degerlendirildigi durumlarda duyarliligin arttigi goriildi. Bu nedenle
stipheli patolojilerin ya cerrahi miidahale gerektigi veya tekrar biopsi alinmasi

gerektigini diistinmekteyiz.

Literatiirde tiroid [IAB’nin duyarlihigini azaltan sebeplerin yetersiz 6rnek
alinmasi, patologun yeteri kadar deneyimli olmamasi ve follikiiler lezyonlarin
degerlendirilmesindeki giiclik oldugu tespit edilmistir (110).
TiroidnodiilindeliAB’sinin ~ basaris1 icin Orneklemenin yeterli olmas1 Ve
sitopatologun deneyimidnemli iki faktdrdiir (4). Literatiirde yaymlanan 1IAB’de
yetersiz materyal sikligi %10- %12oraninda degigsmektedir (44, 111, 112).Yaptigimiz
calismada biz bu grubu ‘’atipik veya yetersiz materyal’’ olarak gruplandirdik. Bu
grup altinda ¢alismamizda %17,3 olarak saptandi.Merkezimizde yetersiz materyal
sikligininliteratiiriingok iistiinde oldugu goriilmektedir. Bu da yine ya érneklemenin
yanlis yapildig1 ya da sitopatologlarin yeteri kadar deneyimli olmadig1 konusunda

bizi diisiindiirmektedir.

Yapilan caligmalarda tiroid kanserlerinde siklik; papiller karsinom sikligi
%80-90, folikiiler karsinom sikl1ig1%5-15, mediiller karsinom sikligt %3-5, hurtle
hiicreli karsinom sikligi %0.4-10 ve anaplastik karsinom sikligi %1-3 ve diger
maligniteler i¢in %1-2 olarak rapor edilmistir (1, 74, 75, 77). Bizim c¢alismamizda
histopatolojisi malign olan 8lhastanin 73’ (%90,1)papiller karsinom, 3 tanesi
(%3.8) folikiiler karsinom, 4 tanesi (%4.9) mediiller karsinom, 1 tanesi (%]1.2) ise

nonhodgkin lenfoma olarak tespit edildi.
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Calismamizin sonucunda papiller karsinom sonuculiteratiir ile uyumlu olup,
folikiiler karsinom literatiirden daha az siklikta goriilmiistiir. Yine mediiller karsinom
ve diger maligniteler i¢inde siniflandirilan non-hodgkin lenfoma siklig1 literatiir ile
uyumlu gorilmiistiir. Yaptigimiz ¢alismada daha az goriilen anaplastik karsinom ve
hurtle hiicreli karsinoma rastlanmamuistir.Tiroid cerrahisi yapilan olgulardakanser
sikligiliteratiirde %2,6-10,7 oraninda bildirilmektedir (68).Yaptigimiz g¢alismanin
sonucunda ise histopatoloji sonucu malign gelen hasta oram1 %18,9 olup
literatiireoranla daha ¢ok goriilmiistiir. Buradaki sonuglart g6z Oniinde
bulundurdugumuzda cerrahi miidahalekarar1 alirken hastalarda tiroidiiAB’ nin tek
bagina Yyeterli bir kriter olmayip hastanin klinigi, laboratuar sonuglari, radyoloji
bulgulari, ve sintigrafik sonuglar1 g6z 6niinde bulundurularak operasyon endikasyonu

konmustur.

Yaptigimiz ¢alismada tiroid 1IAB’si siipheli olarak raporlanan71 hastanin
hepsi ameliyat edilmistir. Ameliyat sonrasi histopatolojisinde 45 tanesi benign, 26
tanesi malign olarak raporlanmistir. TiroidiIAB’si siipheli olan ancak ameliyat piyesi
sonucu histopatolojisi malign olarak raporlanan olgularin 26 tanesinin hepsi (%100)
papiller karsinom olarak rapor edilmistir.

[IAB sonucu malignite siipheli olarak raporlanan hastalarda kanser ihtimali
nedeniyle kesin tan1 igin cerrahi dnerilmektedir (113). Calismamizda IIAB siipheli
olan 71 hastadan 26 tanesi (%36.6) malign gelmistir. IIAB siipheli olan hastalarin
histopatoloji sonuglarinin yiiksek oranda malign olarak rapor edilmesinden dolay1
siipheli IIAB sonucu olan olgularin ameliyat edilmesinin gerekli oldugunu

diistinmekteyiz.

Yaptiklar1 ¢alismalarda Russel ve arkadaglarinin yaymladigi sonuglarda
papiller karsinomlardamultisentrik kanser goriilme sikligt %87.5 olarak goriilmistiir
(75). Yapilan yaymlarda multisentrite ile ilgili olarak %20 ile %88 sikligi oldugu
bildirilmistir (1). Bu yiizden segilecek operasyon sekli total tiroidektomi seklinde
olmalidir. Tiroid IIAB sonucu iyi huylu olan nodiillerin %99’unun 10 yil icerisinde
benign kaldigi tespit edilmistir (114). Ancak tiroid dokusu igerisinde IIAB
alinmamigbaskanodiillerdendolay1 tiroid dokusunun periyodik goriintiillenmesi
onerilmektedir (115).

56



Hastanin takiplerinde nodiilde sekil degisikligi olmasi, nodiiliin boyutunun
artmas1 ve yeni nodiil gelismesi tekrar degerlendirmeyi ve IIAB almay1 gerektirir.

Hastalarin takip araliklar1 en az 6 ay, en fazla 18 ay1 gegmeyecek sekilde olmalidir
(116).

Tiroid bezindekinodiili  degerlendirmede tercih edilen radyolojik
goriintiileme metodu ultrasonografidir (117). Boyutlar1 kiigiik olan, derin yerlesimli
ve palpasyonda tespit edilemeyen tiroidnodiillerinin  tespit edilmesinde

ultrasonografininduyarlilig: yiiksektir (118).

USG hem tiroidbezinin biiyiikliigiinii,nodiliin varlig1 ve nodiiliin kistik solid
ayrimini, hem de nodiliin ¢evre dokularla olan iliskisinigostermesi agisindan
vazgecilmez bir tam1 yontemidir (105). USG’de bazi kriterler malignite lehine
yorumlanir.USG’de saptanan malignite Kkriterleri; nodiiliin solid olmasiyada
predominant solid i¢ yapi, mikrokalsifikasyon bulunmasi,nodiiliin konturlarinin
diizensiz olmasi, i¢ yapisinin hipoekoik goriilmesi ve nodiiliin 6n arka capin
transvers ¢apa oranla biiyiik olmasidir (113). Lenfadenopati varligi ve ¢evre dokulara
invazyon malignite i¢in spesifik bulgulardir ancak nadir goriilen bulgulardir. Tiroid
bezindeki nodiil sayisi, nodiiliin ultrasonografikboyutlari, interval biiylime hizi
kanser siiphesi igin non-spesifik bulgulardir (113). Kistik bir tiroid nodiiliinde kanser
ihtimali %0.5-10 iken solid tiroid nodiillerinde bu oran %20'lere ¢ikmaktadir. Ancak
tiroidnodiiliin kistik ya da solid olmasi ile kanser sikligi arasinda iliski olmadigini
soyleyen aragtirmacilar da vardir (119, 120). Tiroidkanserleri i¢in USG’de en
spesifik bulgu nodiil iginde mikrokalsifikasyon olmasidir. Tiroid malignitelerinin
%29-59' unda ve ozellikle de tiroid papiller karsinomlarinda goriilir (4, 121, 122).
Merkezimizde bakilan tiroid USG sonuglarinda literatiirde kanser igin spesifik
oldugu gosterilen o6zellikler birgok raporda tanimlanmaktadir. Merkezimizde de
tiroid patolojisi ig¢in bagvuran tiim hastalara ilk tan1 yontemi olarak tiroid usg
bakilmaktadir.

Tiroid fonksiyon testleri de tiroid patolojilerinde basvuruda vazgecilmez
tan1 yontemleridir. Tiroid maligniteleri tiroit fonksiyonlartyla degerlendirildiginde
ge¢miste hipertiroidizmin olmas1 tiroid kanseri i¢in bir giivence olarak

degerlendirilmistir (123).
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Hipertiroidili hastalarda kanser oranini arastiran birgok yayin yapilmis ve
literatiirde %0,2-21 arasinda degisen oranlar bildirilmistir(123-125). Yaptigimiz
calismada tiim hastalardan 340 tanesi (%79.3) normotiroidik, 73 tanesi (%17.0)
hipertiroidik, 16 tanesi (%3.7) hipotiroidik olarak bulundu. Calismamizin sonucunda

tiroid fonksiyon testi ile malignite arasinda anlamli bir fark saptanmamustir.

Calismamizda IIAB duyarliliginin literatiiriin ¢ok altinda kaldigim gordiik. IIAB ile
histopatoloji arasinda anlaml1 bir fark oldugu goriildii. Bu da tiroid I[iIAB’nin ya
uygun lokalizasyondan alinamadigmi ya da sitolojiyi degerlendirenpatologlarin
yeteri kadar tiroid patolojisinde 06zellesemedigi konusunda diistindiirmektedir.
Merkezimizdeki mevcut imkanlarla tiroidiiAB nedeni bilinmemekle beraber kanser

teshisinde yeterli duyarlilikta bir tan1 yontemi degildir.
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6. SONUC

Literatiirde tiroidbezindeki nodullerin operasyon oncesi
degerlendirilmesinde tiroid IIAB’nin ¢ok degerli oldugu ve altin standart oldugu
bildirildigi halde yaptigimiz bu calismada ulastigimiz sonuglar, IIAB sonuglarmin
tek bagina ameliyat kararinin belirlenmesinde ve malignensilerin tespit edilmesinde
etkinligini desteklememektedir. Merkezimizdeki mevcut imkanlarla tiroid IIAB’si
nedeni bilinmemekle beraber kanser teshisinde yeterli duyarlilikta bir tan1 yontemi
degildir.
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