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1.GİRİŞ ve AMAÇ 

 

Nodüler guatr normal tiroid dokusu içinde bir yada birkaç alanın yapısal yada fonksiyonel 

transformasyonu ve aşırı büyümesiyle karakterize tiroid bezinin klinik olarak teşhis edilebilen 

büyümesidir. Tiroid nodülleri klinikte hasta tarafından ele gelen kitle olarak veya rutin 

taramalar sırasında veya radyolojik incelemelerde veya karotid ultrasonografi veya boyun 

bilgisayarlı tomografisi  sırasında insidental olarak bulunurlar. Yapılan birçok otopside 

hastaların %37-57 ‘sinde tiroid nodülü saptanmıştır(1,2) .Tiroid nodülleri klinikte yaygın 

olarak bulunur. Palpasyona bağlı prevelans %3-7 oranındadır (3). Geniş bir populasyonla 

yapılan Framingham- Massachusetts çalışmasında kadınların %6.4 ve erkeklerin %1.5’unda 

tiroid nodülü görülür(4). Son 20 yılda boyun hastalıklarında ultrasonografinin yaygın 

kullanılmasıyla klinik olarak aşikar olmayan tiroid nodülünün tanısında ciddi artış olmuştur 

(populasyonun %20-76’sında). Ayrıca tek palpabl nodülü olan hastaların %20-48’inde USG ile 

başka bir nodül daha saptanmış(5,6). Bu veriler gösteriyor ki, tiroid nodülü epidemisi ile karşı 

karşıyayız; otopsi datalarındaki yüksek insidansta nodül saptanması da bunun 

göstergesidir(7,8).Tiroid nodülleri erişkinlerde; özellikle de kadınlar, iyot defisiti olanlar ve 

radyasyona maruz kalma öyküsü olanlarda yaygın görülür. 

 

Tiroid nodüllerinin önemi lokal bası semptomları ve tiroid hiperfonksiyonu olan hastaların 

yanında bir de tüm tiroid nodüllerinin %4-6.5’unun oluşturduğu tiroid kanserini dışlama 

ihtiyacı doğurmasındandır(3,5,9-11). Tiroid kanseri kadınların %2’si, erkeklerin %0.5’inde 

olmak üzere tüm kanserlerin %1’ini oluşturur (12,13). Tiroid nodüllerinin çoğu benigndir.  

Cerrahi serilerde, yatkınlığı olan tiroid nodüllerinin %20-40’ında malign potansiyel 

bulunmuş(258). 

 

Nodülü olan hastalar içindeki kanserlilerin sayısını tam belirlemek için yapılan iki önemli 

çalışma vardır: Bunlardan Kuzey Karolina’da biyopsi yapılmadan refere edilen hastalarda 

kanser oranı %6.5 bulunmuş(9); Katania(İtalya)’da 2327 hastadan tiroid ince iğne aspirasyon 

biyopsisi(TİİAB)  ile cerrahi tedavi  için seçilen 391 hastada nodüllerin 28 (%5)’inde kanser 

tespit edilmiş (10). Yeni tespit edilen vakaların %74’ü kadın olarak saptanmış ki, kadınlarda 

kanser sıklığında 7.sıradadır(14). 

                                                                       

Aile hekimleri , ilk başvurulan ve düşük prevelans hekimi olmalarından dolayı görece sık olan 

tiroid nodüllerine yaklaşımı iyi anlamalıdırlar ve kanser vakalarını ayrıştırılmasını iyi 
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yapmalıdırlar. Bu düşüncelerle çalışmamızdan yola çıkarak  ülkemizdeki kanser sıklığını, hangi 

kişilerin daha çok risk altında olduğunu ve rol oynadığı düşünülen etkenlerin değiştirebilirliğini 

değerlendirmek istedik. En pratik, uygulanabilir ve ucuz tanı yöntemlerini gözden geçirildi ve 

tiroid nodülleri için tanısal olanların ortaya konması amaçlandı.  Bu nedenle Ocak 1999 ile 

Ekim 2007 tarihleri arasında Ankara Numune Eğitim ve Araştırma Hastanesi 3. Cerrahi 

Kliniğinde tiroidektomi operasyonu uygulanan 384’ü kadın, 89’u erkek toplam 473 vaka 

retrospektif olarak incelendi.  Hastalar yaş, cinsiyet, aile öyküsü, tiroid fonksiyon durumu, 

guatr derecesi, lenfadenopati varlığı, USG bulguları, bası semptomlarının varlığı, hormon 

profili, tiroid bezi ölçüsü, TİİAB sitolojik sonucu parametrelerinin maligniteye etkisi ve ek 

olarak nodüler ve multinodüler guatrda bu faktörlerin demografik olarak ve malignite 

oluşturma açısından farkının anlamlı olup olmadığı araştırıldı.  
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2.GENEL BİLGİLER 

 

2.1.TARİHÇE 

 

Tiroid bezini ilk kez Rönesans döneminde İtalyanlar tanımlamıştır.1619’da Hieronymus 

Fabricius  guatrın tiroid bezinden kaynaklandığını belirtmiştir(15-18). 1811’de Burn Isii primer 

tiroid kanserinin tanımını yapmıştır (12). İlk cerrahi girişimi Egina’lı Paulus gerçekleştirmiştir. 

1878 yılında tiroid cerrahisi ile ilgili tıp literatürüne ilk büyük eser Theoder Kocher tarafından 

kazandırılmıştır. 1932’de soliter nodül ve tiroid kanseri ilişkisi ortaya konmuş ve sonra tümör 

çapı, lenf bezi metastazı ve uzak metastazı ortaya koyan TNM sınıflaması tiroid kanseri için de 

kullanılmaya başlamıştır(19). 1943’te tiroid hormon sekresyonunu inhibe eden tiyoüre ve 

tiyourasil kullanılmaya başlamış, bundan sonra çekinilerek yapılan tiroid cerrahisi güvenle 

gerçekleştirilmiştir (20,21). 

 

 

 

2.2.EMBRİYOLOJİ VE HİSTOLOJİ 

 

Tiroid bezi embriyonel hayatın 4. haftasında oluşmaya başlar, hyoid kemiğin ve tiroid 

kıkırdaklarının alt ve ön tarafına doğru göç eder. Bez, nöral krest ve primitif farenksin 

endoderm epitelyum hücrelerinden köken alır. Bunlar tiroid dokusunun folliküler yapılarını 

oluşturur. Tiroidin kalsitonin C hücrelerini oluşturan lateral tiroid ise nöroektodermal kökenli  

ultimobranşial cisimlerden oluşur ve tiroidin boyuna göçü sırasında primordiuma katılarak 

gövdeyi oluşturur. Daha sonra gelişimle beraber tiroglossal kanal ile ağız içine bağlanır. Bu 

göç sırasında oluşan problemler sonucu tiroglossal kanal kisti, lingual tiroid, ektopik tiroid, 

lateral aberran tiroid, piramidal lob oluşumu gibi gelişimsel anomaliler oluşur (22,23). 

   

Tiroid dokusu, bezi septalarla lobüllere ayıran fibröz bir kapsülle çevrilidir. Her lobül 2-40 

kadar follikülden oluşur. Her folikül, içi kolloidle dolu bir lümeni saran tek sıralı 

küboidokolumnar epitelyumla döşelidir. Epitelyumu da  bazal membran sarmıştır.  

 

 Hücrelerine tirosit adı verilir. Bu hücreler üç tiptir; hem follikül lümeni hem de bazal 

memranla ilişkili follikül hücresi, oksifilik yada Hurtle hücreleri ve bazal membran çevresinde 
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olan parafolliküler hücreler(şekil 1).Bu hücreler sırasıyla A,B,C hücresi olarak da 

isimlendirilir. A hücresi (tirosit), TSH etkisinde tiroid hormon yapımı  ve salınımından 

sorumludur. B hücresi (Hurtle hücresi), çok miktarda Seratonin ve TSH reseptörü  içerir, 

tiroiglobulin sentezi yapabilir  ancak yine de  fonksiyonu tam bilinmemektedir. C hücresi ise 

(Parafolliküler C hücresi) TSH dan bağımsız olarak tirokalsitonin hormon sentezi ve salınımını 

yapar . Aynı zamanda APUD (amin precursor uptake decarboxylase) sisteminin de bir 

parçasıdır(24).   

 

 

 

2.3.ANATOMİ 

 

Tiroid bezi erişkin vücudunda boyun lokalizasyonunda,15-20 gr ağırlığında , sert kıvamda, sağ 

ve solda olmak üzere iki lob ve ortada istmustan  oluşan endokrin bir organdır. Ayrıca %50-80 

oranında istmustan yukarı doğru uzanan ve tiroglossal kanal distalinden gelişen piramidal lob 

bulunmaktadır(25-27). 

  

Tiroid lobları 1. ve 4. trakeal halka arasında yerleşen, krikoid kıkırdağın inferiorunda istmusla 

birleşerek trakeayı sağ ve soldan kısmen sararak yerleşir. Posterior suspensor ligamen(Berry 

Ligamenti) ile krikoid kıkırdak ve üst trakeal halkalara yapışıktır. Komşuluklarında lateralde 

karotis kılıfı ve sternokleidomastoid kas, arka medialde trakea ve özefagus vardır. Bez 

yüzeyden derine doğru; deri, superfisyal fasia, derin boyun fasiasının yüzeyel tabakası, 

sternokleidomastoid, omohyoid, sternohyoid ve sternotiroid kasları(strap kaslar) ile örtülüdür. 

Trakeaya yapışıktır ve yutkunma sırasında yukarı doğru hareket eder. Bu da fizik muayenede 

kolaylık sağlar. Bez bağ dokudan bir kapsülle septalara bölünür, tiroide sıkıca yapışan bu  yapı 

gerçek kapsüldür. Bu kapsülün de üzerinde pretrakeal fasia tarafından oluşturulan yalancı bir 

kapsül daha vardır ki, buna da yalancı ya da cerrahi kapsül adı verilir. Tiroidektomi yapılırken 

disseksiyon bu kapsüller arasından yapılır. Lateral lobun arka üstünde superior, arka alt 

tarafında inferior paratiroid bezleri yerleşmiştir. 

 

Tiroid bezinin arterleri; superior ve inferior tiroid arter olarak bir çifttir. Superior tiroid arter 

çift olarak eksternal karotid arterin ilk dalı olup bifurkasyon seviyesinde ayrılır, daha sonra 

aşağıya yönelir ve tiroide üst bölgesinden girer. Burada superior larengeal sinir artere 

paraleldir. Beze girdikten sonra anterior ve posterior dallara ayrılır. Posterior dal, üst 
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paratiroide bir dal verir. İnferior arter çifti subclavian arterin truncus servicalis dalından veya 

nadir olarak da direkt olarak arterin kendinden ayrılır. Karotis kılıfının arkasından yukarı doğru 

seyredip iki dal olarak beze posteriolateralden girer. Rekürren larengeal sinir(RLN), bu iki dalı 

çaprazlar. Alttaki dal inferior paratiroide bir dal verir. Nadiren %1-4 oranında thyroidea ima 

adında bir dal arcus aortadan çıkar ve bezin orta hattından girerek beslenmesine katılır(25-28). 

 

Tiroid bezinin venleri; superior, middle ve inferior olarak üç gruba ayrılan birçok küçük 

yüzeyel venlerden oluşur. Superior tiroid ven ve orta tiroid ven internal juguler vene, inferior  

tiroid  brakiosefalik vene drene olur. Superior tiroid venler  aynı isimli arterleriyle birlikte 

seyreder. Middle venlerin seyri ise tutarsızdır(29). 

  

Tiroid bezinin lenfatikleri; subkapsüler bir pleksus aracılığı ile parakapsüler bölge, pretrakeal 

alan, internal juguler ve rekürren sinir komşuluğundaki lenf bezlerine drene olur. İstmusun 

üzerinde ve trakeanın önünde palpe edilen lenf bezine “Delphian Nodu” denir ve genellikle 

malignite veya tiroiditle birlikte görülür(25) (Şekil 1). 

 

Tiroid bezinin innervasyonu; üst ve orta servikal sempatik gangliyonlardan gelen lifler ve 

N.vagus’tan gelen  laringeal sinirlerin dalları ile gelen parasempatik lifler tarafından sağlanır. 

Sol RLN ligamentum arteriosum etrafında dönerek boynun ön tarafına gelir. Sağ RLN ise 

N.Vagus’tan ayrılıp sağ subclavian arteri çaprazlar. Sağ RLN,  %0.5-1 oranında nonrekürendir 

ancak iki nonreküren sol RLN çok çok nadir olmasına rağmen  bazen sağ çıkışlı aort veya situs 

inversus gibi damarsal anomaliler de eşlik eder. RLN boyundaki seyrinde dallanabilir ve 

cerrahlar bu küçük sinirlere karşı dikkatli olmalıdır. Sinirlerin son segmentleri bazen 

Zuckerland  tuberkülünün aşağısında  ve Berry ligamentine çok yakın seyreder. İnsanların 

%25’inde sinirin dalları ligamentin içinden geçer ve bu birleşme noktasında kolay yaralanabilir 

hale gelir. RLN’ler larinksin arkasında krikothyroid kasa dal vererek sonlanır. RLN’lar 

boyundaki seyirleri boyunca  inferior tiroid arterle farklı varyasyonlarda ilişkileri vardır. 

RLN’ler larinksin krikothyroid hariç tüm intrinsik kaslarını innerve eder. Bu kası ise eksternal 

laringeal sinir innerve eder. RLN’lerden birinde yaralanma olduğunda ipsilateral vokal kord 

paralizisi  olur. Paramedian konumdayken normal ama ince sese; abduksiyon konumundayken 

kısık ses ve inefektif öksürüğe neden olabilir. Bilateral yaralanma ise acil trakeostomi 

gerektiren havayolu obstruksiyonu ve ses kaybı yapar.  İki vokal kord da abduksiyona giderse 

hava geçişi olabilir, öksürük ve tekrarlayan akciğer enfeksiyonu için risk faktörü oluşturur(29).  
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Şekil 1:Sobotta Atlas of Human Anatomy 1, 11th edition.  

 

Paratiroid bezler: İnsanların çoğunda 4 adet paratiroid bez bulunur. Arteriyel beslenmesi 

inferior tioid arterin dalları tarafından olur. Genelde paratiroid bezler inferior tiroid arter ve 

RLN birleşim bölgesinin 1 cm çevresinde bulunur. Üst bezler RLN’in arka tarafında, alt bezler 

ise çoğunlukla RLN’in ön tarafındadır(29). 

 

 

2.4.FİZYOLOJİ 

 Tiroid bezinin başlıca   fonksiyonu  tiroksin hormonunun salgılanmasıdır. Günlük iyot 

gereksinimi 0.1 mg’dır.Yiyeceklerle alınan iyot mide ve jejunumda  emilir ve renal 

ekskresyonla da plazmadan temizlenir. İyotun %90 ‘ı tiroid bezindedir. Tükrük bezleri, süt 

veren meme bezleri ve plasentada da düşük düzeyde bulunur. İyodür tuzlarının tiroid 

folliküllerinde yoğunlaşması için aktif ve enerjiye gereksinim gösteren bir transport sistemi 

kullanılır. Biyosentezde rol alan diğer proteinler Tiroid Peroksidaz(TPO) ve Tiroglobulin (Tg)’ 

dir.  
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Tiroid hormon sentezinde 6 basamak vardır: 

1) İyodürün aktif transportu ile bazal membrandan tiroid hücre içine geçmesi (iyodür 

yakalanması) 

2) İyodürün oksitlenerek iyot molekülü oluşu ve tiroglobulin molekülünün ‘tirozil’  

rezidülerinin iyotlanması 

3) Tiroglobulin içinde iodotirozin moleküllerinin birleşmesi ile T3 ve T4 molekülleri oluşması  

4) Tiroglobulinin‘in proteoliz yoluyla serbest iodotironinleri ve iodotirozinleri ortama vermesi 

5) İodotiroizinlerin tiroid hücresi içinde deiodinasyona uğrayarak serbest kalan iyodun sonraki 

sentezler için tekrar kullanılması   

6) Bazen tiroid içinde T4’ün T3’ e dönüşümü (30-36). 

 

    

İyot metabolizması ve transportu: 

İyot uptake’i tiroid hormon sentezinde kritik ilk basamaktır. Oral alınan iyot serum 

proteinlerine özellikle albumine bağlanır. Bağlanmayan iyot idrarla atılır. Tiroid bezi 

dolaşımdan oldukça etkili biçimde iyot alır. İyot tutulumu tiroid folliküler hücrelerinin 

bazolateral membranda  eksprese olan Na+/I- symporter(NIS) aracılığı ile olur. Tiroid bezinde 

NIS’ının selektif olarak olması, tiroid görüntülemesi, hipertiroidinin ve ve tiroid kanserinin  

ablasyon tedavisini mümkün kılmaktadır.  

 

Relatif iyot eksikliği olan bölgelerde (şekil 2) guatr ve şiddetli eksiklikte hipotiroidizm ve 

kretenizm prevelansında artış vardır. İyotun önerilen günlük dozu yetişkinler için 150, çocuklar 

için 90-120, hamile kadınlar için 200 mcg /gündür(37). 

 

Organifikasyon , Coupling, Depo, Sekresyon: 

İyot tiroide girdikten sonra yakalanır, TPO ve Hidrojen peroksiti içeren bir organifikasyon 

reaksiyonunda okside edileceği yer olan tiroid follikül hücrelerinin apikal membranına taşınır. 

Reaktif iyot atomu Tiroglobulin içinde belirlenen tirozil rezidülerine eklenir. İodotirozinler Tg 

içinde TPO’ın da katalizlediği bir reaksiyon sonucu eter bağları ile bağlanarak birleşirler. 

İodotirozindeki iyot atomlarının sayısına bağlı olarak bu reaksiyonla T3 veya  T4  her ikisi de 

yapılabilir. Coupling(birleşme) sonrası Tg tiroid hücresi içine T4 ve T3 salınımı için işleneceği 

yer olan lizozomlara geri alınır. Birleşmeyen mono ve diiodotirozinler (MIT, DIT) dehalogenaz 

enzimi ile deiyonize edilir, böylelikle geri kazanılan her iyot tiroid hormonlarına 

dönüştürülmez.  
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Şekil 2: Dünya Sağlık Örgütünün iyot eksikliği için bildirdiği yayılım 

 

Hormon sentez ve salınımının düzenlenmesi: 

TSH bezin büyümesi ve fonksiyonunun en önemli düzenleyicisidir. TSH tiroid bezi 

fonksiyonunu bir yedi transmembran GPCR olan TSH reseptörü(TSH-R) ile düzenler. TSH-R 

uyarıcı G proteininin a subuniti ile birleştirir ve adenilat siklazı aktive ederek siklik 

GMP(cGMP)  yapımını arttırır. TSH,  fosfolipaz C aktivasyonu  ile fosfatidil inositol 

döngüsünü de uyarır.  

 

Bez içinde etkili lokal büyüme faktörleri de vardır. İnsülin-like growth faktör(IGF-1), 

epidermal growth faktör(EGF), transforming growth faktör-beta(TGF-B), endotelinler ve çeşitli 

sitokinler fonksiyonları tam anlaşılmamakla beraber düzenleyici rol oynarlar. İyot önemli bir 

düzenleyici faktördür. İyot eksikliği tiroid kan akımını arttırır ve NIS tarafından tutulumu 

uyarır. İyotun fazla olması ise Wolf-Chikoff etkisi denilen tiroidin iyot organifikasyonunun 
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geçici olarak bozulduğu bir fenomene neden olur. Altta yatan otoimmün tiroid hastalığı olan 

bireylerde yüksek dozdaki iyotun bu baskılayıcı etkisi kalıcı hale gelebilir(30-36). 

 

Tiroid hormon transport ve metabolizması:   

T4, tiroid bezinde T3’ten 20 kat daha fazla salınır. Her iki hormon tiroksin bağlayıcı protein 

(TBG), transtiretin(TTR), albumin gibi proteinlere bağlı olarak dolaşırlar. TBG’in 

konsantrasyonu düşük (1-2 mg/L) olduğu halde bağlı  tiroid hormonlarına affinitesinin yüksek 

olmasından dolayı taşıma görevinin %80’ini üstlenir. Albumin ise düşük affinitesine rağmen 

yüksek konsantrasyonda olduğundan T4’ün %10’u, T3’ün %30’undan fazlasını taşır. TTR de 

T4’ün %10’unu taşır. Bu durumda T4’ün %99.98, T3’ün %99.7’si bağlı konumdadır. 

Hormonlardan T3, daha gevşek bağlı olduğundan  T3’ün serbest miktarı T4’ten daha fazladır. 

(42).  T4’ün yarılanma ömrü 4-5 gün, T3’ün ise 1 gündür. Tiroid hormonları hedef hücreye 

pasif difüzyonla veya ATP bağımlı aktif transportla geçer. Daha sonra hücre nükleusundaki 

tiroid hormon reseptörlerine bağlanarak etkilerini başlatırlar. T4, T3’e deiyonize edilir ve tiroid 

hormon reseptörüne bağlandığı nükleusa aktif transportla girer. (38-40) . 

 

Tiroid hormonunun etkileri:  

Tiroid reseptör ekspresyonu tiroid hormonlarının periferik konsantrasyonuna ve merkezi sinir 

sisteminde bol miktarda bulunan alfa formu ve karaciğerde çoğunlukta bulunan beta formu gibi 

doku formlarının düzeyine bağımlıdır. Tiroid hormonları insan vücudundaki hemen her sistemi 

etkiler. Fetal beyin  gelişimi ve iskelet sisteminin maturasyonu için çok önemlidir. T3, 

dokulardaki Na+/K+ ATPaz stimülasyonu ile oksijen tüketimini, bazal metabolik hız ve ısı 

üretimini  arttırır. Kalp üzerine sarkoplazmik retikulumdaki Ca+2 ATPaz üzerinden ve beta 

adrenerjik reseptör düzeyini arttırarak ve G protein konsantrasyonunu arttırarak  pozitif inotrop 

ve kronotropik etkisi vardır. Miyokardial alfa reseptör ve katekolamin aktivitesi artmıştır. 

Tiroid hormonları beyindeki solunum merkezinin normal hipoksik ve hiperkapnik durumunun 

korunmasından sorumludur. Ayrıca gastrointestinal motiliteyi arttırırlar. Hipertiroidi diare ile 

sonuçlanırken hipotiroidide konstipasyon görülebilir. Kemik ve protein döngüsünün, kas 

kontraksiyon ve relaksasyon hızını arttırırlar. Glikojenolizisi, hepatik glukoneogenezisi 

intestinal glikoz absorpsiyonunu,  kolesterol sentez ve yıkımını arttırırlar(29). 
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2.5.TANI YÖNTEMLERİ 

 

2.5.1.Laboratuar testleri: 

 

a)Tiroid fonksiyon testleri: 

 

Tiroidin fonksiyonel bozukluğu popülasyonda %5 sıklıkta görülmektedir ve yaş ilerledikçe 

sıklığı artmaktadır(47). Tiroid fonksiyonlarını tek bir test ile ortaya koymak yeterli olmasa da 

serum TSH düzeyi serbest T3 ve T4 deki değişikliklere yanıt olarak dinamik olarak 

değiştiğinden hastanın ötiroid olup olmadığını anlayabilmek için en değerli ve ilk sırada 

yapılacak testtir. Serbest TSH ile belirlenen  hipertiroidi ve hipotiroidizmin derecesini 

belirlemek için tiroid hormon düzeylerinin saptanması gereklidir(29,37). 

 

Serum TSH: 

Normal düzeyi 0.5-5 mcg olan TSH ölçümü monoklonal TSH antikorlarının solid matriksle 

birleşme ve serum TSH’a bağlanma prensibi üzerinedir. İkinci bir monoklonal antikor TSH 

üzerinde farklı bir epitopa bağlanır ve radioizotop, enzim veya floresan belirteçle işaretlenir. 

Bu yüzden serum TSH’ının miktarı  ikinci antikora orantılanır(imünometrik analiz). Aşırı 

hassas analizler TSH’ın >0.004 mU/L düzeylerini bile ölçebilmesine rağmen pratik olarak 

<0.01 mU/L değerini ölçen testler yeterlidir(37). sTSH,  primer hipotiroidizmin ve subklinik 

hipertiroidizm tanısında, tiroid hormon replasman (hipotiroidizmde) ve süpresyon (benign 

guatr ve tiroidektomi yapılmış diferansiye tiroid karsinomunda) tedavilerini değerlendirmede 

ideal bir testtir. Ancak serum TSH düzeyi her zaman tiroidin fonksiyonel durumunu doğru 

olarak yansıtmayabilir. Örneğin hipertiroidi yada hipotiroidizmin tedavisi sırasında tiroid 

hormon düzeyleri hızla değiştiğinden TSH’nın sT4 ile sabit bir dengeye ulaşması uzun 

sürer(bazen 6 aya kadar). Tiroid hormonlarına direnç varsa ve klinik ötiroid veya hipertiroidili 

hastalarda, FT3 konsantrasyonunun yükselmiş olmasına karşın TSH düzeyi normal ya da 

yüksektir(40,41). Ayrıca TSH salgılayan hipofiz tümörleri ve test artefaktları da TSH 

yüksekliği şeklinde görülebilir. Baskılanmış TSH düzeyi, gebeliğin ilk trimesterinde  (hcG 

yüksekliği nedeniyle) ve yüksek doz  glukokortikoid veya dopamin tedavisi sonrası da 

görülebilir. Sekonder hipotiroidili (hipotalamo-hipofizer aks bozukluğu) hastalarda düşük sT4 

düzeyi ve uygunsuz TSH düzeyleri vardır. 
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Total T4 (Tiroksin)  ve T3(Triiyodotironin): 

Total T4 (55-150 nmol/L) ve Total T3(1.5-3.5 nmol/L) radioimmünoassay yöntemleriyle 

ölçülebilmektedir. Bunlar daha çok proteine bağlı haldedir ve hastalık, gebelik, östrojen-

progesteron kulanımı gibi medikasyon ve genetik faktörler bağlanmayı etkiler. Bu nedenle 

serbest olan formların ölçümü daha anlamlıdır(29). 

 

ST4(sT4) ve serbest T3(sT3): 

Biyolojik olarak aktif olan bu formların ölçümünde iki direkt metod kullanılmaktadır; solid faz 

antikorlarına bağlanmak için radyoaktif işaretli T4 veya bir analoğu ile serbest tiroid hormon 

kompetisyonu ve ultrasantrifüj ve equilibrium dializ ile serbest hormon fraksiyonunun fiziksel 

olarak ayrılması. İndirekt olarak Total T4 veya T3’ten  ve tiroid hormon bağlama oranından 

sT4 ve T3 indekslerinin hesaplanmasıdır(37). ST4 düzeyi tirotoksikozu göstermek için 

yeterlidir ancak hastaların %2-5’inde sadece yükselmiş T3 düzeyi vardır(T3 tirotoksikozu) 

veya erken hipotiroidide %25 oranında T3 yüksekliği görülebilir (29,37). Bunun gibi birçok 

faktör klinik ötiroid olan hastalar laboratuar olarak hipotiroidi ve hipertiroidi şeklinde yanlış 

sonuçlanabilir.  

 

TRH(Thyrotropin-Releasing Hormon): 

Bu test hipofizer TSH sekresyonunu göstermek için yararlıdır ve 500 mcg TRH’ın intravenöz 

olarak verilmesinden 30 ve 60 dakika sonra TSH düzeyi ölçümüne dayanır. Normal durumda 

TSH düzeyinde en az 6 IU/mL artış olması beklenir. Bu test borderline hipertiroidizm 

hastalarını belirlemede önceden kullanılırdı ancak TSH analizi ile yer değiştirdi(29). 

 

 

b)Tiroid otoantikorları: 

 

Otoimmün tiroid hastalığı en kolay şekilde TPO ve Tg’e karşı gelişmiş otoantikorların ölçümü 

ile saptanabilir. Ötiroid kadınların yaklaşık %5-15’i ve ötiroid erkeklerin %2’sinden fazlasında 

tiroid otoantikorları mevcuttur. Otoimmün tiroidit ve Graves’ hastalığı olanların %80’den 

fazlasında TPO antikorları vardır ve genelde yüksek düzeydedir(37). 
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TSH reseptör antikorları ise Graves’ hastalığının otoimmün patogenezi araştırılırken sonradan 

TSH reseptörüne karşı geliştiği tespit edilmiştir. Tiroid reseptör antikorlarının iki tipi 

mevcuttur. Bunlardan tiroid stimüle eden antikor (TSAb) ya da tiroid stimülan immünglobulin 

(TSİ); Graves’’li hastaların %90-95’inde yüksek saptanır. 

 

Tiroid bloke edici immünglobulin (TBAb) denilen başka bir otoantikor da  Geçici neonatal 

hipotiroidizmi olan bebeklerin annelerinde en yüksek düzeyde saptanmaktadır(41). 

 

c)Diğer yöntemler: 

 

Tiroglobulin 

Normalde dolaşımda önemli miktarlarda olmaz ancak bezın destruktif olayları, tiroidit veya 

Grave’s hastalığı durumlarda çok yükselir. Tirotoksikozis factitia(eksojen tiroid hormonuna  

bağlı tirotoksikoz) dışındaki tüm tirotoksikoz tiplerinde serum Tg artmıştır. Esas kullanım yeri 

tiroid kanserli hastaların takibidir; total tiroidektomi veya radyoablasyon sonrası kalan doku 

taramasında kullanılır. 

Bazal metabolik hız, tendon refleks hızı veya serum kolesterol tayini gibi tiroid hormon 

fazlalığı veya azlığının son organ etkisine yönelik testler tiroid fonksiyonunun yararlı klinik 

belirleyicileri değildir(37). 

 

2.5.2.Görüntüleme yöntemleri: 

 

a)Ultrasonografi(USG): 

 

Fizik muayene bulgularının sınırlı olması  ve  sesin farklı dokularda farklı hızda yayılabilme 

özelliğinden faydalanılarak yüksek frekanslı ses dalgalarının kullanılması ile oluşturulan bir 

görüntüleme yöntemi olan USG’nin kullanılmasıyla  tiroid bezinin hastalıklarının özellikle de 

nodüler guatrın tanısının konulmasında çok önemli yere sahip oldu(37). 

 

USG tiroidin boyutları, volümü ve parankim özellikleri hakkında bilgi verirken; tiroiddeki 

büyümenin diffüz veya nodüllere bağlı olup olmadığını; nodüllerin sayıları, boyutları, eko 

özelliklerini, çevre dokulara varsa invazyonu ve boyun lenf düğümleri hakkında bilgi verir. 10-
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MHz lik aletler sayesinde yaklaşık <3 mm’ lik kistik veya nodüler lezyonlar bile ayırt 

edilebilir. Buna ek olarak nodüllerin takib edilmesi, tiroid kanserlerinin varlığı, varsa çevre 

dokulara invazyonu ve olası servikal lenf nodu metastazının tespit edilebilmesine, TİİAB(tiroid 

ince iğne aspirasyon biyopsisi) yapılabilmesi ve kistik lezyonların aspire edilebilmesine de 

olanak sağlar. 

 

USG’de tespit edilen nodüller, eko yapısına göre solid nodül, kistik nodül ve mikst yapıda 

nodül olarak üçe ayrılır. Parankim ekosu ile aynı ekoda olan nodüller izoekoik, parankimden 

daha yüksek ekoda olan nodüller hiperekoik, parankimden daha düşük ekoda olan nodüller 

hipoekoik , kistik yapıda olan nodüller ise ekosuz olup anekoik nodül olarak görülürler. Gerçek 

nodüllerin yanında subakut tiroiditin son evrelerinde ve Hashimoto tiroiditinde olduğu gibi 

psödonodüller de görülebilir. Bunlar sınırları düzensiz ve parankimden net ayrılamayan 

hipoekoik alanlar şeklindedir ve  gerçek nodüller ile karıştırılabilirler(37,45).Ultrasonografi 

altın standart olmasa da bir nodülün boyutu, lokalizasyonu ve karakteri hakkında bilgi veren en 

pratik yöntemdir(Şekil 3). 

 

USG ile araştırıldığında tek palpabl tiroid nodülü olan hastaların %20-48’inde eş zamanlı başka 

nodül tespit edilmiştir(5,6). Bu nodüller genelde palpe edilemeyecek kadar küçüktür. 1 cm 

üzerindeki nodüller ya da 1 cm’den küçük ve hipoekoik solid nodüllerin USG eşliğinde 

aspirasyonu tiroid kanserini saptamada gayet ucuz ve iyi sonuç veren bir yoldur(46).  

 

Diagnostik görüntüleme yöntemleri içinde tiroid dokusu içindeki malign hücreleri belirlemede 

yüksek resolusyonlu USG’nin doğruluğu en yüksektir. Kanser tanısını koymada elde edilen 

duyarlılık, mikrokalsifikasyonlar için %85.8-%95, irregüler mikrolobüler kenarlar için %83-85, 

nodül içi vasküler yapıların görüntüleri için %80.8’dir(47,48). Yine USG’de tespit edilen etraf 

dokulara bası veya invazyon yapan hipoekoik nodül  malignensi için yüksek riski gösterir(47) . 

Yuvarlak şekil  veya longitudinal çapı transvers çaptan geniş olan solid nodül de malign kabul 

edilir(49). 
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Şekil 3: Ultrasonografik tiroid nodülü görünümü 

 

USG’de tiroid nodülünün benign veya malign düşündüren bulguları aşağıda özetlenmiştir:  

 

Benign düşündüren bulgular : 

o Sıvı komponenti fazla nodüller(kistik) 

o Sınırlarının düzenli olması 

o İnce hipoekoik tam halo içermesi 

o İçinde mikropartiküller içermesi 

 

Malign düşündüren bulgular: 

• İrregüler hipoekoik lezyon 

• Çevre dokulara invazyon 

• Mikrokalsifikasyon 

• Kaotik hipervaskülarizasyon  

• Kistik değişiklikler gösteren büyük yuvarlak lenf nodları (45,50). 
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En az iki sonografik kriterin  olması tiroid bezinin neoplastik lezyonlarını vakaların %87-

93’ünde doğru olarak gösterir(5,6). Multinodüler tiroid bezinde dominant nodülden daha çok 

USG’de tespit edilen şüpheli özellikleri gösteren nodüllerden sitolojik örnekleme yapılması 

daha doğrudur(46). 

 

b)Renkli doppler: 

  

Doppler USG de ses dalgalarını kullanır, bununla birlikte  damar içindeki eritrositlerin akımını, 

damardaki akım hızı ve damar direnci gibi kriterleri de belirleyebilmektedir. Renkli Doppler 

USG ile tespit edilebilen tiroid parankiminde vaskülarite artışı Graves’ hastalığının akut 

alevlenme dönemi veya Hashimoto tiroiditini akla getirirken, psödonodüllerin ayrımında da 

yardımcı olur. Servikal lenf nodlarındaki vaskülarite artışı da metastaz lehine 

yorumlanabilir(45). 

 

c)Direkt grafi: 

 

Tanı amaçlı kullanılmaz ancak indirekt olarak yardımcıdır. Hava yolunda daralma ve trakeal 

deviasyonu gösterme,  retrosternal guatrı düşündürme açısından yol göstericidir(45). 

 

d)Bilgisayarlı tomografi: 

 

Rutin olarak kullanılmamaktadır. MRG’ye üstünlüğü yoktur. Kontrast madde olarak genelde 

iyot içerir ve daha sonra radyoaktif iyot tutulumunu azaltır(45). 

 

 

e)Sintigrafi ve radyoaktif iyot uptake: 

 

Sintigrafi, radyoaktif maddelerden yayılan ışınların özel tarayıcılar tarafından algılanıp, çeşitli 

sistemlerden geçirildikten sonra özel bir yazıcı ile film veya kağıt üzerinde çizilen noktacıklar 

halinde ya da bilgisayar ekranında gösterilmesidir. Nükleer Tıp Merkezlerinde tiroid 

sintigrafisinde genelde Tc-99m, I-123 ve I-131 olarak üç madde kullanılmaktadır. Kullanılacak 

madde seçimi hastaya ve endikasyona bağlıdır. Tiroidin görüntülenmesinde kullanılan en ideal 

madde I-123’tür. Ancak yarı ömrü kısadır ve depolanma sorunu vardır. I-131 ise hem tanı hem 
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de tedavide kullanılabilmektedir. Tiroid sintigrafisinde en çok kullanılan madde Tc-99m’dir. 

Tl-201 malign ve benign tiroid nodülü ayrımında yardımcı olabilir.  

  

Normal bir tiroid sintigrafisinde verilen izotop tiroid parankiminde global olarak homojen bir 

dağılım gösterir. Her iki lob simetrik olup, kelebek kanadı şeklinde görünüm verirler. Her iki 

lobun birleştiği kısım olan istmus sıklıkla görülmez. Yine normal sintigrafide tutulumda yer yer 

heterojeniteler izlenebilir(51,52)(şekil 4). 

  

 
 

Şekil 4:Tiroid sintigrafisinde normal ve anormal bulgular 

 

Tiroid sintigrafisi tiroidin bölgesel fonksiyonunu ve otonom olarak faaliyet gösteren  tiroid 

alanlarını belirleyen yegane tekniktir.  Diagnostik duyarlılık <1 cm’in altındaki lezyonlarda 

azalır. Tiroid lezyonlarının çoğu (%77-94) hipofonksiyonedir ve bunların az bir kısmı 

maligndir. Hipofonksiyone nodüllerin malignensi varlığını tahmin etmede prediktif değeri 

düşüktür(53,54). 

 

 

Tiroid Sintigrafisi yapılma endikasyonları: 

 

• Tek tiroid nodül veya multinodüler guatr ve suprese TSH düzeyi 

• Geniş multinodüler guatr , özellikle substernal uzanım olduğunda. 

• Ektopik guatr taramasında  

• Subklinik hipertiroidide okkült hiperfonksiyone dokuyu belirlemek için 
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• Bazı araştırmacılar folliküler neoplazmda ( sellüler adenomun benign olabileceğine 

dayanarak ) değerlendirmede kullanılabileceğini öne sürür, ki bunların çoğu 

hipofonksiyonedir(55,56). 

 

 

 

Radyonüklid tarama; nodüler guatrın topografik değerlendirmesinde sınırlı bir yeri varken, 

tiroid nodüllerinin değerlendirilmesinde rolü yoktur. Ancak iyot eksikliğinin endemik olduğu 

bölgelerde nodüllerin fonksiyonel karakterini ortaya koymada faydalıdır(57). 

 

 

Yüksek iyot uptake Düşük iyot uptake 

• Graves’ hastalığı 
• Toksik Adenom 
• Toksik MNG 
• Folliküler kanser  
• Mol hidatiform, trofoblastik 

tümörler 
• TSHoma 
• Tiroid hormon direnci 
• Amiodoran etkisi 

 

• Subakut tiroidit 
• Sessiz tiroidit 
• Postpartum tiroidit 
• Hashimato tirotoksikozu  
• İyot basedow 
• Yüksek doz tiroid hormon ilacı 

kullanımı 
• Amiodoron  etkisi 

 

 

Tablo 1: Radyoaktif iyot tutulumuna göre hastalıklar 
 

 

f)Magnetik rezonans görüntüleme:  

 

Tiroid görüntülemesinde rutin olarak kullanılmamaktadır. Çünkü özellikle nodüler guatrda 

malign lezyonları benignlerden ayırmada nadiren diagnostiktir. Nodül boyutunda karar 

verilemediğinde ve substernal guatr düşündüren klinik bulgular olduğunda tanıya yardımcıdır 

(58-60). 
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2.5.3.İnce iğne aspirasyon biyopsisi (İİAB): 

 

 Tiroid  İİAB son zamanlarda tiroid nodülü değerlendirmesinin güvenilir, emin ve ayrılmaz bir  

parçası haline geldi (58-60). İnce iğne aspirasyon biyopsisinde amaç, 0,7 mm’den daha küçük 

çaplı iğnelerle hedef kitledeki hücreleri ya da çok küçük doku parçalarını, iğne lümeni ve 

iğnenin enjektörle birleştiği şeffaf bölümünün (‘hub’’) içine almaktır(61). Genelde 27 veya 25 

gauge  1,5  inch(3, 8  cm) uzunluğunda iğne 10 mL lik  şırıngaya takılarak istenen materyal 

aspire edilir. Bu şekilde alınan materyal lam üzerine yayılıp havada kurumaya bırakılır yada 

%96 lik etil alkol ile ıslak fikse edilir. Daha sonra patolojik olarak incelenmeye gönderilir. 

Genelde her nodülden farklı bölgelerden 2-4 aspirasyon yeterlidir. Toplam 8-10 preparat 

hazırlanır (58,62-64). Komplikasyonları arasında hematom, trakeal ponksiyon hemorajisi ve 

rekürren sinir hasarı bulunmaktadır (65). 

 

Sonuçların sitolojik değerlendirmesi  malign, benign, şüpheli veya non diagnostik  şeklinde 

yorumlanabilir. (tablo 2).(48-52) 

                        

Diagnostik(%90) Nondiagnostik(%10) 

Benign (%65) Köpük hücreleri 

Malign (%5) Kist sıvısı  

Şüpheli (%20) Kan elemanları 

 

Tablo 2:TİİAB sitolojik sonuçları 

 

Sitolojik değerlendirme, nondiagnostik olarak yorumlandığında folliküler hücrelerin yetersiz 

olduğunu yada bazen folliküler neoplazm olduğunu gösterir. Benign lezyonlar genelde kistler, 

Hashimato tiroiditi, tiroidit veya kolloid nodülleri gösterir. Bunların %3’ünde malignensi 

olması ihtimali vardır. Şüpheli olarak sonuçlananların ise %10-20’si maligndir. Bunlar da 

genelde folliküler neoplazm, Hurtle hücreli neoplazm yada atipik papiller tümörlerdir. Malign 

olarak sonuçlanan lezyonlar ise primer tiroid kanseri veya metastatik kanserlerdir(29,63,64,66-

68) . Duyarlılık %68-98 ve spesifite %72-100 kadardır. 4 cmden büyük ve 1 cmden küçük 

nodüller için hatalı sonuçlar yüksektir ancak USG eşliğinde yapıldığında minimize 

edilir(69,70). 
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2.6.TİROİD BEZİNİN HASTALIKLARI 

 

A.HİPOTİROİDİ(MİKSÖDEM) 

 

Dolaşımdaki tiroid hormon düzeyinin düşüklüğüdür. Genelde sT3 ve sT4 düşük, TSH 

yüksektir. Klinik belirtileri vücuttaki hemen tüm sistemleri etkiler ve   değişkendir. İlk başlarda 

yorgunluk, kas krampları, iştah azlığına rağmen kilo alımı, soğuk intoleransı, kuru cilt, 

konstipasyon,  menoraji ve libido azlığı görülürken; geç dönemde konuşmada yavaşlama, 

boğuk ses, galaktore, öğrenme güçlüğü , diffüz alopesi, bradikardi, hipotansiyon, diastolik 

hipertansiyon, derin tendon reflekslerinde gecikme, psikoz, ataksi, depresyon, karpal tünel 

sendromu, anemi, hipotansiyon, genelde  yetmezliğe neden olmayan  kalp büyümesi,  plevral 

ve perikardial efüzyon, hiponatremi, parestezi, işitme bozukluğu, infertilite, yaygın ödem  

nadiren ve miksödem koması  görülür (37,71-75). 

 

Hipotiroidi yaygındır (yaklaşık %1) ve 60 yaş üstünde %5’e kadar görülür. Hashimato tiroiditi, 

iyot eksikliği, guatrojen ilaçlara bağlı hipotiroidide guatr da  (tiroid bezinin patolojik 

büyümesi) görülür (75,76). 

 

Subklinik hipotiroidi denilen durumda ise genelde semptom yoktur ve  normal sT4 ve yüksek 

TSH düzeyi ile karşımıza çıkar. TSH>10 mU/L olan >65 yaş hastalar ve otoantikorları pozitif 

olan hastalar otoimmün hipotiroidiye yönelir (77,78). Araştırmalar bu tür hastaların yüksek 

kardiyovasküler risk taşıdığını göstermiştir. Ayrıca TSH’ı normale getirilen hastaların serum 

total kolesterol ve LDL düzeylerinin de düştüğü gözlenmiştir (78-81). 

 

Etiyolojisine göre sınıflaması: 

1.Konjenital Hipotiroidi(cretenizm):Yaklaşık %85’i bezin disgenezisine, hormon sentez 

bozukluğuna ve annede oluşan TSH reseptör antikorları  yada ilaç kullanımı varsa oluşur. 

Çoğunlukla doğumda normaldir, %10 oranında uzamış sarılık, hipotoni, büyük dil, umblikal 

herni gibi semptomları vardır. Tedavide geç kalındığında kemik  gelişimi ve özellikle nörolojik 

gelişimde değişken derecede  geriliğe neden olur. Tanısı genelde yenidoğan dönemde yapılan 

taramayla konur. sT4 normal yada düşük, TSH yüksektir. Tedavisi 10-15 mcg / kg / gün L-

Tiroksinle replasmandır. Erken tedavi sekelsiz normal IQ  sağlar (37,73,74). 
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2.Otoimmün Hipotiroidi: İyotun yeterli olduğu bölgelerde erişkindeki en sık hipotiroidi 

nedenidir. Genelde Hashimato tiroiditi(Kronik Lenfositik Tiroidit) veya nadiren Atrofik tiroidit 

şeklinde görülür. Kadınlarda daha fazla olmak üzere daha çok 30-50 yaşta görülür. Kadın erkek 

oranı 10/1 dir.  Burada tiroid dokusuna karşı gelişen otoantikorlar ve tiroidin lenfositik 

infiltrasyonu rol oynamaktadır(63,65-66). Antikorlar Tg(%60), TPO(%95) , TSH-R  (%60) ve 

daha az oranında Na+/I simporter (%25) antijenlerine karşı oluşmuştur. Genelde genetik 

predispozisyon vardır. Hashimato tiroiditi olan hastaların birinci derece yakınlarında. Antikor 

pozitifliği oranı artar. (29,82). 

 

 Klinik genelde sinsidir, hastalığın başında normal tiroid fonksiyonları TSH artışı ile devam 

ettirildiğinden subklinik hipotiroidi denilen kompansasyon fazı olur. Semptomatik hale 

geldiğinde yukarıda belirtilen semptomlardan daha çok hastalar guatr şikayeti ile başvurur. Tip 

1  Diabet, Sjögren sendromu gibi diğer otoimmün hastalıklar da eşlik edebilir. Hastalarda tiroid 

bezi genelde düzensiz ve serttir. Hiç palpe edilemeyebilir veya piramidal lob da palpe 

edilebilir. Nadiren bez ağrılı ve hassastır. Eşlik eden hastalıkların ek bulguları olabilir (29,77) 

 Laboratuarda TSH yüksek, sT4 ve sT3 yüksektir. Subklinik hastalarda sT4 normaldir. %5 

oranında hipertiroidi ile seyredebilir. Otoantikor pozitifliği tanıyı konfirme eder. Anti-TPO  en 

sensitif olanıdır.  Ilımlı hipotiroidisi olan ve gebe veya postpartum kadın hastalarda  da 

otoantikorlara mutlaka bakılmalıdır. TİİAB, nodül varsa veya hızlı gelişen büyük guatr varsa 

yapılır (83). 

 

Tedavi, normal TSH düzeyleri yakalanıncaya kadar 50-100 mcg/gün den maksimum 1.6 

mcg/kg/gün’e kadar dozlarda uygulanabilen levotiroksin sodyumla(L-tiroksin) replasmandır 

(29,84).  Hastalar yeterli doza ulaşıncaya kadar 3-4 haftada bir kontrole çağrılır(75). TSH’ı >10 

mU/L olan subklinik hipotiroidisi olan hastalar ve ötiroid olup büyük guatrı olan hastalara da 

replasman uygulanır (84-87). Malignensi riski olan ve kompresyon semptomları olan veya 

kozmetik problemi olan hastalarda cerrahi uygulanabilir(29). Tedavi sırasında dozlarla çok 

oynandığında komplikasyonlar meydana gelebilir(37,88). Normalde tiroid bezinde lenfoma çok 

nadir olmasına rağmen Hashimato tiroditi olanlarda kontrol grubuna göre prevelansı 80 kat 

daha fazladır. Hashimato hastaları bu yönden de değerlendirilmelidir (83). 

 

3.İatrojenik  Hipotiroidi: Hipotiroidinin sık bir sebebidir. Radyoaktif iyot(RAI)  tedavisinden 

sonraki ilk 3-4 ayda radyasyon hasarına bağlı geçici bir hipotiroidi oluşur. Hipertiroidi 

sırasında TSH baskılandığı için RAI tedavisi sonrasındaki aylarda sT4 düzeyi tiroid 
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fonksiyonlarını daha sağlıklı gösterir. Düşük doz tiroksinle tedavi edilir ve hormonlar normale 

döndüğünde kesilir(71,73,74). Kanser veya lenfoma nedeniyle baş-boyuna uygulanan  

radyasyon da hipotiroidiye neden olur (89).Total tiroidektomi sonrası kalıcı hipotiroidi olur. 

Ömür boyu replasman gerekir. Subtotal tiroidektomi sonrası gelişen hipotiroidizm ise bez 

kalıntılarının artmış TSH uyarımı sonucu birkaç ay içinde düzelir. Amiadaron, yüksek iyot 

içerdiğinden dolayı hastaların %8‘inde  klinik olarak önemli hipotiroidizme neden olur. Doza 

bağımlıdır, geri dönüşümlüdür ve semptomatik olursa tedavi edilir (81). Kronik Hepatit C’li 

hastalarda interferon alfa veya beta kullanımı sonrası da yaklaşık %6 oranında hipotiroidi olur. 

Tedavi kesildikten sonra %50‘si ötiroidiye döner. Bir de Lenfositik tiroidite yatkınlığı olanların 

yüksek iyot alımı durumunda hipotiroidi gelişir (37,74). 

 

4.Sekonder (Santral)  Hipotiroidi: Hipotalamustan TRH üretimi ve bu şekilde başlatılan  bozuk 

hipofizer TSH üretiminde olan aksaklıklar  santral hipotiroidiye neden olur. En sık neden 

hipofiz adenomudur. Hipofiz adenomları için uygulanan radyoterapi ve cerrahi tedaviler de 

aynı sonuca neden olur (89,91,92).  

 

Özel durumlar 

Gebelikte Hipotiroidi:Fetal tiroid dokusu 18. haftada hormon sentezine başlasa da terme kadar 

gelişimini ancak tamamlar. Tiroksinin özellikle 2.trimesterde fetusun santral sinir sistemi 

gelişiminde çok önemli yeri vardır. Gebelikte hcG artışına bağlı ilk trimesterde fizyolojik TSH 

yüksekliği olur. Hipotiroidisi olan gebede ilk trimesterden sonra  her 4-6 haftada bir TSH ve 

sT4 düzeyine bakılmalı ve gerektiğinde replase edilmelidir. Gebede artan östrojen seviyesi 

TBG düzeyini arttırarak sT4 seviyesini azaltır; plasental deiyonidaz T4 dönüşümünü arttırır; 

oral alınan demir, kalsiyum  ve vitaminler oral T4’e bağlanabilir ve intestinal absobsiyonunu 

bozabilir.  Bu nedenle  tiroksin verilecek kadın hastalarda gebelik durumunda doz %30 

arttırılmalıdır . Postpartum, T4 ihtiyacı normale döner (93-96). 

 

 Miksödem Koması: Genelde yaşlı kadın hastalarda görülür. Hipotiroidinin en ciddi 

komplikasyonudur. Ek olarak refrakter hiponatremi, hipotermi, hipoventilasyon, hipoglisemi ve 

hipotansiyon görülür. Konvülziyonlar ve anormal santral sinir sistemi bulguları ortaya çıkabilir. 

Genelde enfeksiyon, önemli sistemik hastalık veya ilaçlarla indüklenir. Prognozu çok kötüdür 

(75). Yüksek dozda intravenöz tiroksin (300-400gr) ve dikkatli monitorizasyonla acil tedavi 

gerektirir (29) 
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B.HİPERTİROİDİ: 

 

Tiroid hormonlarını kan dolaşımında yüksek olmasıdır. 

 Klinik belirtileri; terleme, nemli cilt, ince telli saç, iştahın iyi olmasına ragmen kilo kaybı, 

gevşek gayta, sıcak intoleransı, irritabilite, menustral bozukluk, genç erkeklerde jinekomasti, 

ince tremor, hiperrefleksi, fasikülasyonsuz proksimal kas güçsüzlüğü, ürtiker, 

hiperpigmentasyon, akut psikiyatrik problemler, taşikardi, atrial fibrilasyon, konjestif kalp 

yetmezliği gibi genel sempromlarla beraber tirotoksikozun nedeni olan hastalığa spesifik 

bulgular da vardır. Bunlar aşağıda ayrıntılı olarak anlatılacaktır (29). 

 

 Erişkin toplumda tirotoksikoz sıklığı %0.5’ tir(97). Görüldüğü yaş aralığı 30-60’ tır. 

Prevelansı toplumlara göre değişmekle ve başlıca iyot alımına bağlı olmak üzere tirotoksikozun 

%60-80 nedeni Graves’ hastalığıdır(76). İyot eksikliği olan bölgelerde toksik adenom ve 

multinodüler guatr (MNG) sıklığı Graves’ten daha fazladır (98). Tiroid hormon kullanan 

hastaların yaklaşık %20 sinde iatrojenik hipertiroidi vardır (97,99,100). Labotatuarda sT3 ve 

sT4 yüksek, TSH baskılıdır. 

 

Subklinik hipertiroidi durumunda TSH suprese, sT4 ve sT3 normaldir. Hipertiroidinin klinik 

belirtileriyle başvurmazlar. Yine de kemik dansite kaybı riski bu hastalar için vardır. 60 yaş 

üstü hastalarda  TSH<0.1(%3) veya 0.1-0.4(%9) mU/L olabilir. Çok düşük TSH düzeyleri 

varsa atrial fibrilasyon veya başka bulgular açısından yakın takip edilmelidir (101). 

 

 

1.Grave’s hastalığı: Hipertiroidinin en sık nedenidir. Kadınların %2.7’si, erkeklerin %0.2‘ 

sinde hastalık vardır veya geçirmiştir(102). Burada hastalığın nedeni anlaşılamamakla birlikte  

TSH-R’lere etki eden tiroid spesifik immünglobulinlerle oluşur, bu Ig’lerin miktarıyla tiroid 

fonksiyon testleriyle arasında korelasyon yoktur (103,104).  

  

Guatrla beraber göz dışı kaslar ve cilt altında glikozaminoglikan birikimine bağlı %50 

oftalmopati, %5 dermopati ve %1’den az oranda akropati  de görülür. Oftalmopatinin ilk 

belirtileri gözde kum atılmış hissi ve  gözyaşı fazlalığıdır. Hastaların üçte birinde egzoftalmus 

vardır; ek olarak kemozis, periorbital ödem, skleral injeksiyon vardır. Klinik ilerledikçe 

diplopi,  papil ödemi ve en son olarak kalıcı körlüğe neden olur (105). Dermopati hemen daima 
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orta-ciddi oftalmopati ile ilişkilidir. Özellikle tibia ön ve yan yüzünde travma sonrası 

belirginleşen, inflamasyon içermeyen , pembe-mor renkli, portakal kabuğu görünümü veren,  

endüre plak şeklinde cilt değişikliğidir. Dermopati ile direkt ilişkisi vardır ve eklemlerde 

subperiostal kemik oluşumuna bağlı  çomaklaşma şeklinde görülür (73,103). Grave’s 

hastalığında radyoaktif 123I  uptake(RAIU) artmıştır ve diffüz büyümüş bez görüntüsü tipiktir. 

ANA, Anti-TPO, Anti-Tg %75 hastada non spesifik olarak artmıştır. TSH-R ve Ts antikoru 

diagnostik artış %90 hastada gösterir. Hipertiroidiye ek olarak hiperkalsemi, Alkalen fosfataz 

yüksekliği, anemi ve granülosit düşmesi olur. Ayrıca peryodik paralizilere neden olan 

hipokalemi ve hipofosfatemi de görülebilir. (29,104-106). 

    

Tedavide 3 seçenek vardır; antitiroid ilaç, radyoaktif 131I tedavisi ve tiroidektomi(100). İlaç 

tedavisi genelde ilk tercihtir. Tedavi  kararı hastanın yaşı, hastalığın ciddiyetine, bezin 

büyüklüğüne, ek patoloji varlığına, oftalmopati varlığına, hasta seçimi ve gebelik durumuna 

göre belirlenir (107). 

  

i)Antitiroid ilaçlar: 

Propanolol: Hipertiroidinin taşikardi, tremor, diaforez, periferik paralizi ve anksiyete gibi 

semptomlarının giderilmesine yardımcı olarak kullanılır. Ayrıca tiroid krizinde ilk seçenek 

ilaçtır.  Periferal T4’ün T3’e dönüşümünü bloke eder. Günlük doz 20-40 mg /4 doz/gün 

şeklindedir. 

Tioüre ilaçları: Metimazol (10-30 mg/3 doz/gün) ve Propiltiourasil (100-300mg/3 doz/gün) 

kullanılan ilaçlardır. İkisi de iyotun organifikasyon ve couplingi (TPO’ın aracılık ettiği) inhibe 

ederek etki eder. Ilımlı hipertiroidi ve guatr küçük olduğunda tercih edilen ilaçlardır. Ayrıca 

hastaları cerrahi veya RAI tedavisine hazırlamak için de kullanılır. PTU ayrıca periferik T4’ün 

T3’e dönüşümünü bloke eder; bu nedenle tiroid krizinde etkilidir. İki ilacın da transplasental 

geçişi vardır ancak PTU daha düşük risklidir. Tioüre ilaçları kesildikten sonra hızlı bir şekilde 

hipertiroidiye tekrar döner(%50). İyi tolere edebilen hastalar tedaviye uzun süre devam 

etmelidir. 2  haftada hasta klinik olarak geriler, yaklaşık 6 haftada ötiroid olur. Bazı kaynaklar 

6 hafta sonra hipotiroidiyi engellemek için  0.05-0.1 mg kadar tiroksin eklemeyi uygun bulur 

(108-110).  

 

ii)Radyoaktif iyot tedavisi: Genelde yaşlı hastalar, büyük olmayan guatrı olanlar, diğer 

tedaviler sonrasında relaps olanlar, ilaç kullanamayan ve cerrahi uygulanamayacak olan 

hastalar için endikedir. Gebelik ve  laktasyonda kontrendikedir. Ayrıca tedavi sonrası 1 yıl 
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gebe kalınmaması da önerilir. Uygulamadan yaklaşık  2 ay sonra hastalar ötiroid hale gelir. 

Ancak RAI tedavisinin ilerleyen yıllarda yaklaşık %70 oranlarına varan ve ömür boyu 

replasman gerektiren  hipotiroidiye neden olması ve özellikle sigara içenlerde olmak üzere %33 

oranında Grave’s oftalmopatisini ilerletmesi gibi önemli yan etkileri vardır(110). 

 

iii)Cerrahi tedavi: RAI tedavisinin kontrindike olduğu durumlarda ilk tercihtir. Bunlar 

1)Kanser veya şüpheli nodül varlığında, 2)Genç veya çocuk hastada, 3)Gebe olan veya tedavi 

sonrası gebelik düşünen kadın hastalarda, 4)İlaç alerjisi olanlarda, 5)Bası semptomları olan 

büyük guatrlı hastalarda ve 6)RAI tedavisi istemeyenlerde. Relatif kontrindikasyon durumunda 

(sigara içen, ilerlemiş oftalmopatisi olanlar, ilaç intoleransı olanlar ve hızlı ötiroid hale gelmek 

isteyen hastalar) da cerrahiye yönelinir. Hastalar operasyon öncesi mutlaka ilaçlarla ötiroid hale 

getirilmelidir ve cerrahi sonrası birkaç gün daha devam edilmelidir. Graves’ hastalığında  

Hartley–Dunhill operasyonu(bir loba total rezeksiyon, diğerine subtotal rezeksiyonun 

uygulandığı) tercih edilir. Total tiroidektomi rekürren sinir zedelenmesi(vokal kord paralizisi) 

ve hipoparatiroidiye(hipokalsemi) neden olur(106,113). Prognoz; genelde Grave’s hastalığında 

persiste etmekle beraber nadiren hipotiroidiye de dönebilmektedir.  

 

 2.Toksik multinodüler guatr ve Toksik adenom(Plummer Hastalığı):Toksik multinodüler 

guatr sıklıkla 50 yaş üstünde önceden toksik olamayan multinodüler guatrı olan kişilerde ortaya 

çıkar (114). Tiroid adenomu ise genç insanlarda olur (115). Nodül 3 cm olana kadar genelde 

hipertiroidi bulguları ortaya çıkmaz. Semptomlar genel hipertiroidi gibidir ancak göz, deri, 

eklem bulguları yoktur. Otoantikorlar negatiftir. RAI uptake nodüler bölgede artmıştır. Küçük 

nodüllere beta bloker ve supresyon tedavisi veya özellikle yaşlı hastalarda  RAI tedavisi tercih 

edilir. İlaç tedavisi ile genelde tam remisyon sağlanmaz ve guatr büyümesini uyarabilir.Genç 

hastalar ve büyük nodül olması durumunda lobektomi uygulanır (29). 

 

3.Santral Hipertiroidi:Hipertiroidinin nadir sebeblerindendir. TSH sekrete eden adenom ya da 

tiroid hormona santral rezistans vardır. Familyal olabilir, uzun süre tedavi edilmeyen 

hipotiroidi de neden olabilir. sT3, sT4  ve TSH yüksektir(78). 

 

4.Tiroid Kanseri: Hipertiroidiye nadiren neden olur. Kanser bölümünde anlatılacaktır. 

5.Tiroiditler: 

Subakut tiroidit;ilk önce hipertiroidi sonra hipotiroidi olur 

Hashimato tiroiditi:Otoimmün hipotiroidi bölümünde anlatılmıştır. 
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6.Diğer nadir Hipertiroidi yapan sebebler: 

 

İyotun indüklediği hipertiroidi: Dışardan alınan iyot kapılması, organifikasyonu ve tiroid 

hormonunun salınmasını engeller( Jod-Basedow etkisi) , geçicidir. 

 

İatrojenik Hipertiroidi:Tiroksinle tedavi elden hastalarda sıktır. Tirotoksikozis Fastitia, 

dışarıdan yüksek doz tiroid hormonu alımına bağlı gelişen tirotoksikozistir. 

 

Amiadaronun indüklediği hipertiroidi : Amiadaron kullanımın 2-39. haftalarında hastaların %6 

sında hipotiroidi gelişir. 2 tip hastalık yapar. Tip 1’de iyot  etkisi vardır; propitozis vardır ve 

otoantikorlar pozitiftir. Tip 2’de bezin inflamasyonu söz konusudur ve  IL-6 çok yüksektir. 

Medikal tedavi etkisiz kalırsa veya kardiyovasküler ve metabolik durumlarından dolayı cerrahi 

tedavi tercih edilir (75,90,116). 

 

Struma ovarii:Ektopik tiroid dokusu içeren over teratomları ve folliküler tiroid karsinomu 

metastazına bağlı gelişen tirotoksikozdur (117). 

                     

Özel durumlar: 

Gebelikte Hipertiroidi: Gebelikte artan hcG salınımına bağlı ilk trimesterde yükseklik söz 

konusudur. Grave’s hastalığının gebeliğe olumlu etkisi olan bir durumdur. Yine de tiroid krizi , 

preeklamsi-eklamsi, konjestif kalp yetmezliği, prematurite ve abrasyo plasenta için risk 

artmıştır(118). 

 

Tiroid krizi: Çok nadir görülür. Stres oluşturacak hastalık, cerrahi operasyon veya RAI 

uygulaması sonucu ortaya çıkan tirotoksikozdur. Yüksek ateş, delirium, ciddi taşikardi, kusma, 

daire, dehidratasyonla ortaya çıkar. Mortalite çok yüksektir(119). Tedavi medikaldir (120).    

 

 

C.TİROİDİTLER 

 

Tiroid bezi enfeksiyona yapısı (fibröz kapsül, zengin damarsal ve lenfatik ağ, yüksek iyot 

içeriği) nedeniyle dirençli olmasına rağmen enfeksiyöz ajanlara şu yollarla maruz kalabilir: 

1)Hematojen / lenfatik yol, 2)Persistan priform sinus fistülü veya tiroglossal kanal kisti,  
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3)Beze olan penetran travma, 4)immünsupresyon. Tiroidit genelde bu mekanizmalarla 

meydana gelen akut/subakut veya kronik inflamasyondur. 

 

1.Akut (Supuratif ) Tiroidit: En sık etkenler Streptokok ve anaeroblar(%70) olmak üzere 

Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa, Haemophilus influenzae, Eikenella corrodens, 

Corynebacterium, and Coccidiomycosis de üretilmektedir(121). Genelde çocuklarda ve üst 

solunum yolu ile kulak enfeksiyonuna sekonder olarak ortaya çıkmaktadır. Klinikte çene ve 

kulağa yayılan boyun ağrısı, disfaji, odinofaji ve ateş şeklinde görülür. Tedavi parenteral 

antibiyotik ve abse drenajından oluşur. Fistül traktının komplet rezeksiyonu da rekürrensi 

önlemek içi gereklidir. 

 

2.Subakut Tiroidit: Ağrılı veya ağrısız oluşabilir. Ağrılı tiroiditin patogenezinde viral 

enfeksiyonun rol oynadığı düşünülmektedir. Tiroid bezi büyük, ağrılı, yumuşaktır. Ağrılı 

hastalığın seyri tiroid hormon salınımına bağlı hipertiroidi, daha sonra ötiroidi, daha sonra 

%20-30’unda hipotiroidi ve tekrar rezulosyonla %90’ı ötiroid olmak üzere kademeli ilerler. 

Eritrosit sedimentasyon hızı(ESR) çok yüksektir. Aspirin ve Nonsteroid antiinflamatuar ilaçlar 

ile semptomatik tedavi yeterlidir. Cerrahi yalnızca refrakter hastalık veya rekürrens durumunda 

seçenektir. Ağrısız formda(sessiz)  ise otoimmünite rol oynar ve sporadiktir. Gebeliğin erken 

döneminde Anti-TPO yükselmesi ile postpartum aylarda ortaya çıkabilir. Bez ağrısız, az fikse 

ve orta sertliktedir. RAIU düşüktür ve ESR normaldir. Gidiş ve tedavi şekli ağrılı tiroidit ile 

aynıdır. 

 

 

 

3.Kronik Tiroidit: 

a-Hashimato tiroidit: Otoimmün hipotiroidi bölümünde anlatılmıştır. 

 

b-Riedel Tiroiditi: Hipotiroidinin nadir sebeblerindendir. Tiroid parankiminin çevre dokuları 

da etkileyen  fibröz doku ile yerdeğiştirmesi nedeniyle invaziv fibröz tiroidit de denir. Lenfoid 

infiltrasyon içermesi ve steroide iyi cevap vermesi nedeniyle otoimmün tiroidit sayılmaktadır. 

Hipotiroidi ve hipoparatiroidi semptomları da eşlik edebilir. Fizik muayenede etrafa dallar 

vermiş, etraf dokuları da  sarmış ve sert tiroid dokusu vardır. Tanıda fibröz ve sert yapı 

dolayısıyla mutlaka açık biyopsi gerekir. Cerrahi, tedavinin temelidir. Amaç trakeaya olan 

basıyı ortadan kaldırmak ve doku biyopsisi yapmak üzere wedge eksizyon yapmaktır (29,122). 
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4.İlaca bağlı tiroidit: Birçok ilaç ağrısız tiroidit ve tiroid disfonsiyonuna neden olur. IFN-alfa 

ve IL-2 hastaların %15’inde geçici tirotoksikozu ve sonrasında oluşan hipotiroidi yada 

persistan hipo/hipertiroidi yapabilir. Lityum otoimmün tiroidit yatkınlığı olan kişilerde 

hipotiroidi yapar. Nadiren farmakolojik dozlardaki iyot da geçici tiroidit yapabilir (77). 

 

 

D.GUATR 

 

Tiroid bezinin diffüz yada nodüler büyümesi guatrdır. Yetersiz tiroid hormon sentezine bağlı  

TSH stimulasyonuna veya parankim büyüme faktörlerine sekonder  büyür (123). Bez hastayı 

ötiroid tutabilmek için aktivite ve kitlesini büyütür. Büyümüş tiroid (guatr) denebilmesi için 

Amerikan standartlarına göre kalınlığının 2 cm üzerinde, Avrupa standartlarına göre 1,7 cm’nin 

üzerinde olması gerekir.  Basit nontoksik guatrda patolojik olarak hiperplazi, kolloid birikimi 

ve nodülleşme safhaları görülür. Prevelansı diette alınan iyota göre değişmekle beraber 

toplumda %5’tir; bunun da %75’i iyot defisiti olan bölgelerdedir. Bu bölgelerde gebelik ve 

sigara kullanımı  guatr riskini arttırır. Diettteki iyot eksikliği en önemli neden olmakla birlikte 

diette ve suda olan guatrojenlere (lahana, yosun, mısır, darı..) maruz kalanlarda, mineral 

eksikliğinde(selenyum, demir) de endemik guatr görülmüştür (124). 

 

Çoğu olguda ise neden saptanamamıştır. Guatr hem hipotiroidi, hem ötiroidi hem de 

hipertiroidi ile beraber olabilir. Benign olduğu kadar malign olaylara da eşlik edebilir. Guatrın 

nontoksik nedenleri Tablo 3’de özetlenmiştir:  

 

 

Tablo 3:Nontoksik guatr nedenleri: 
 

Endemik: iyod defisiti, dietle alınan guatrojen 

Medikasyonlar: iyot, amiodarone, lityum 

Tiroidit: subakut, kronik 

Familyal: enzim defektine bağlı hormonal disgenez

Tiroid hormonuna rezistans 

Neoplazm 
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Klinikte ses kısıklığı varsa genelde malign olaylara eşlik eder. Bası semptomları (dispne, 

disfaji, odinofaji..) görülür. Nodül veya kistin ani ağrılı büyümesi ise bez içine hemorajiyi 

düşündürür. Trakea deviasyonu da ortaya çıkabilir. Fizik muayene ile (125) boyutu 

değerlendirildikten sonra USG’de de değerlendirilir.  

 

Dünya Sağlık Örgütünün fizik muayenede guatr derecelendirmesi(125):    

 

• Grade 0  : Non palpable tiroid bezi 

• Grade 1a: Baş ekstansiyondayken palpable tiroid bezi 

• Grade 1b: Boyun ekstansiyonunda tiroid bezinin palpe edilmesi ve görülmesi 

• Grade 2  : Baş normal pozisyondayken tiroid bezinin dışarıdan görülmesi 

• Grade 3  : Uzaktan tiroid bezinin görülmesi (10m)  

 

Tanıda tiroid hormonları genelde normaldir ve RAIU genelde sıcak-soğuk bölgeler şeklinde 

yamalı uptake gösterir. Dominant nodül, ağrılı yada hızlı büyüyen nodüller için TİİAB önerilir, 

çünkü multinodüler guatrda %5-10 oranında malignensi bildirilmiştir . BT  retrosternal guatr ve 

havayolu daralmasına ait semtom olduğunda yol göstericidir. 

  

Tedavi küçük, diffüz guatrı olan ötiroid hastalarda genelde gerekmez. Bazı klinisyenler büyük 

guatra eksojen tiroid hormonu vererek TSH stimülasyonunu engelleyip bezi küçültmeyi 

önermektedir. Endemik bölgelerde ise iyot verilebilir. Cerrahi seçenek şu durumlarda 

vardır:1)T4 supresyonuna rağmen büyüme, 2)Obstruktif semptomlar varsa, 3)Substernal 

uzanım varsa, 4)Malignensi şüphesi varsa veya TİİAB malign bulgular verdiyse, 5)Kozmetik 

açıdan sorun oluşturuyorsa.  Subtotal tiroidektomi ise seçilen yöntemdir ve hastaların 

rekürrensi önlemek için ömür boyu T4 tedavisi  kullanmaları gerekmektedir (29). 

 

 

E.HASTA ÖTİROİD SENDROMU 

 

Herhangi bir akut ve şiddetli hastalık altta yatan tiroid hastalığı olmadığı halde dolaşan TSH  

ve tiroid hormon değerlerinde anormallik yapar, bu da ölçümleri yanıltır. Asıl neden 

sitokinlerin salınımıdır. Bu nedenle akut hastalık döneminde mümkünse tiroid hastalığı şiddetle 
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düşünülmüyorsa araştırılmamalıdır. En sık hormon paterni serbest ve total T3 hastalığın şiddeti 

oranında  düşük, sT4 ve TSH normal şeklindedir. Diğer bir durum da prognozun daha kötü 

olduğu total T3 ve T4 düzeyinin düşük olmasıdır. TBG’e bağlanmadaki değişiklikten 

kaynaklanmaktadır. Tanıyı koymak çok zordur. Hastalık geçtikten sonra değerlerin normale 

dönmesi asıl tanıyı koydurur. Tedavisiz izlem genelde ortak kanaattir (37). 

 

 

 

F. BENİGN NODÜLER TİROİD HASTALIKLARI   

 

Tiroid nodülleri klinikte hasta tarafından ele gelen kitle olarak veya rutin taramalar sırasında 

veya radyolojik incelemelerde veya karotid ultrasonografi veya boyun bilgisayarlı tomografisi  

sırasında insidental olarak bulunurlar. Yapılan birçok otopside hastaların %37-57 ‘sinde tiroid 

nodülü saptanmıştır(1,2). Tiroid nodülleri klinikte yaygın olarak bulunur. Palpasyona bağlı 

prevelans %3-7 oranındadır (3). Geniş bir populasyonla yapılan Framingham-Massachusetts 

çalışmasında kadınların %6.4 ve erkeklerin %1.5’unda tiroid nodülü görülür (4). Son 20 yılda 

boyun hastalıklarında USG’nin yaygın kullanılmasıyla klinik olarak aşikar olmayan tiroid 

nodülünün tanısında ciddi artış olmuştur (populasyonun %20-76’sında). Ayrıca tek palpabl 

nodülü olan hastaların %20-48’inde USG ile başka bir nodül daha saptanmış (5,6). Tiroid 

nodülleri erişkinlerde; özellikle de kadınlar, iyot defisiti olanlar ve radyasyona maruz kalma 

öyküsü olanlarda yaygın görülür. Tiroid nodüllerinin önemi lokal bası semptomları ve tiroid 

hiperfonksiyonu olan hastaların yanında bir de tüm tiroid nodüllerinin %4-6.5’unun 

oluşturduğu tiroid kanserini dışlama ihtiyacı doğurmasındandır (3,5,9-11). 

   

Tiroid nodüllerinin oluşumu: Bazı fizyolojik ve patolojik stimuluslara karşı tiroid bezında 

hipertrofi ( epitelyal hiperplazi) meydana gelir. Hiperplaziye yol açan stimulus ortadan kalktığı 

zaman veya hastaya farmakolojik iyot verildiği zaman bezde involüsyon görülür. Eğer 

involüsyon bütün bezde aynı düzeyde meydana gelirse bez eski normal haline döner. 

İnvolüsyon  bezde yer yer meydana gelir, aralarında daha aktif tiroid follikülleri bulunursa, 

nodüler guatr meydana gelir. Bazen follikül epitel hücrelerinde nedeni tam olarak bilinmeyen 

bir mekanizmayla değişik tiplerde lokalize hiperplazi oluşabilir. Böylece adenomatöz 

hiperplaziler ve nodüller ortaya çıkar. Tümör nodülleri genellikle soliterdir. Histolojik olarak 

daha homojendirler ve çevre dokulara daha fazla baskı yaparlar (129). Eğer nodül hücreleri 

yapı olarak tiroid hücrelerine çok benzerlik gösterirlerse, iyot transportu için yüksek kapasiteye 
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sahipse ve hormon yapma yeteneği varsa sıcak veya toksik nodül oluşur. Eğer epitel  hücreleri 

zayıf fonksiyon gösterirlerse soğuk nodül oluşur (128,130). 

 

Tiroid nodülleri ve guatr için diğer risk   faktörleri: 

 Sigara  (özellikle de iyot defisiti olan bölgelerde) (131) 

 Alkol tüketimi( özellikle kadınlarda guatrda etken)(132) 

 IGF-1 düzeyleri (erkeklerde nodül , iki cinsiyette guatr ile ilişkili)(133) 

 Uterusta fibroid doku(olan kadınlarda risk 2 kattır) (134) 

Risk azaltan faktörler: 

 Oral kontraseptif kullanımı (135) 

 Statin kullanımı (136) 

 

a)Makrofolliküler nodüller: Benign makrofolliküler tiroid nodülleri 2 türlüdür: 1)Doğru 

monoklonal adenomlar(137) ve 2)Multinodüler guatr içindeki kolloid nodüller. Sonraki 

nodüllerin büyük kısmı aynı zamanda monoklonaldır(138,139); bunlar ilişkili klonik hücrelerin 

nodül içinde replikasyonuna öncülük ederler, genelde benigndirler(77,140). 

 

b)Mikrofolliküler adenomlar: Mikrofolliküler veya selüler adenomlar tanıda problem 

oluştururlar. Bunlar folliküler karsinomdan farklılaşmıştır, tek farkları kapsüler veya vasküler 

invazyon olmamasıdır(77,140). Mikrofolliküler lezyonlar çoğunlukla kanserin dışlanmasını 

önler, aksine sintigrafide otonom fonksiyon gösteren doku olarak görülür. Otonom nodüllerden 

yapılan  TİİAB’si bunları mikrofolliküler olarak gösterir ve fakat büyük oranda 

benigndirler(141). 

 

c)Multinodüler guatr:Gerçek neoplazinin farklılaşmış gibi kabul edilir (77,138,140,141). 

Birçok çalışma gösteriyor ki  nodüler guatrdaki kanser oranı soliter nodüllerin %25-60’ı 

kadardır(143-145). Yine de bir yada birden çok dominant nodülü olan multinodüler guatr 

hastalarında yapılan retrospektif bir çalışmada  TİİAB sonucunda özellikle soliter nodülü 

olanlarda %5 oranında karsinom saptanmış(146). Başka bir çalışmada da tek veya multiple 

nodülü olan hastalardaki malignite riski aynı olup; soliter nodülü olanlarda  soliter olmayan 

nodüle göre risk daha yüksek çıkmıştır(147). Böylece multinodüler guatr içindeki dominant 

nodül eğer tek nodülse mutlaka değerlendirilmelidir. Birçok hastalık da nodülle seyreder(Tablo 

4). Bu nodüllerin benign-malign ayrımını yapmak çok önemlidir. Bu yüzden klinik araştırma 

malign hastalığın semptom ve bulgularını belirlemeye yönelik olmalıdır.  



35 
 

 

 
Benign durumlar Malign hastalıklar 

multinodüler(sporadik)guatr  Papiller karsinom 

Hashimoto tiroiditi Folliküler karsinom  

kistik: kolloid,basit veya hemorajik Hürthle hücreli karsinom 

Folliküler  adenom Meduller karsinom 

Subakut tiroidit Anaplastik karsinom 

Hurtle hücreli adenom;makro-mikro Primer tiroid lenfoma 

 Metastatik (meme, renal hücreli ca kanser) 
 

 

Tablo 4: Tiroid nodülüyle seyreden hastalıklar(3,8,13). 

 

 

Nodüllere tanısal yaklaşım: 

 

Öykü ve fizik muayene:Nodüler tiroid hastalığının yüksek preveleansından dolayı nodüllerin  

hepsini yada çoğunun yapılarını yada fonksiyonlarını tam olarak ortaya koymak ne ekonomik 

ne de gereklidir. Bu nedenle gerçekçi, uygun ve ucuz bir tanısal yaklaşım ortaya konulmalıdır. 

Hastaların başvuru nedenleri olan  boğulma hissi, servikal ağrı, disfaji, ses kısıklığı tioid 

hastalığına da, başka hastalıklara da ait olabilir. Hastalar mutlaka ailede benign/malign tiroid 

hastalığı öyküsü sorgulanmalıdır. Familiyal tiroid karsinoma, multiple endokrin neoplazi tip 2, 

familiyal polipozis koli, Cowden hastalığı, Gardner hastalığı gibi genetik geçişli hastalıklar 

sorgulanmalıdır (8). Ailede MEN 2A ve Medullar tiroid kanseri olanlarda %10’unda RET 

mutasyonu ile kansere yatkınlık saptanmıştır(29). Baş-boyuna radyasyon öyküsü (bu grupta 

tiroid malignite oranı %35-40’a kadar çıkar(126), geçirilmiş gebelik, hızlı başlangıç, boyundaki 

şişliğin büyüme oranı değerlendirilmelidir.Yavaş ama aylar içinde progresif ilerleme 

malignensi lehinedir. Çocukluk yada adölesan döneminde ortaya çıkan nodül normalin iki katı 

risk taşır. Hızlı büyüyen solid tiroid kitlesi ve vokal kord paralizisi varlığında sitolojik olarak 

benign olarak gelirse cerrahi tedavi gerektirir(150). Semptomların yokluğu maligniteyi ekarte 

ettirmez(151). Sıcak-soğuk alanlar içeren toksik multinodüler guatr ve Grave’s hastalığındaki 

nodüllerin %9’u maligndir(152). Rezidü tiroid dokudan gelişen fikse veya sert, soliter ve 
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dominant tiroid nodül daha büyük risk içerir. Soliter nodül, multinodüler guatrdan çok da 

yüksek risk içermez ve iyi differensiye tiroid kanserleri sıklıkla klinik karakteristikten 

yoksundur (47,152-154). Tiroid nodülleri düzgün yada nodüler, diffüz veya lokalize ,yumuşak 

veya sert, mobil yada fikse, ağrısız yada rahatsız edici olabilir. İyi bir inspeksiyon ve palpasyon 

her zaman gereklidir (5,154). 

   

 

Malignite ihtimalini arttıran özellikler: 

 Önceden baş ve boyuna olan radyasyon 

 MTC ve MEN2 ile ilgili aile öyküsü 

 20 yaş altı ve 70 yaş üstü olmak 

 Erkek cinsiyet 

 Büyüyen nodül 

 Yapışık ve sert olamsı 

 Servikal adenopati 

 Persistan ses kısıklığı, disfoni, disfaji, dispne(3,8,13). 

 

Laboratuar:Serum TSH and tiroid otoantikorları:  Tiroid nodüllü tüm hastalarda tiroid 

fonksiyonları değerlendirilmelidir ve genelde başlangıç testidir. Eğer serum TSH 

konsantrasyonu düşükse aşikar veya subklinik hipertirodizme işaret eder. Yüksek serum TSH 

konsantrasyonu veya yüksek serum Anti-TPO düzeyi kronik otoimmün (Hashimato tiroiditi) 

tiroiditi destekler. Hashimato tiroiditinde görülen nodülarite lenfositik infiltrasyonun fokal 

genişlemesi, foliküler dokuda TSH’nın indüklediği hiperplazi veya tiroid tümörü olabilir. 

Ultrasonografi bu olasılıkların ayırıcı tanısında yardımcı olur . T4 supresyon tedavisi altında 

hızlı rezolusyon klinisyeni rahatlatır(155). Tiroid nodülleri için serum TSH düzeyi malignite 

tanısı için bağımsız risk faktörüdür. Serum TSH’ı yükseldikçe risk artabilir (156) ve bir 

çalışmada TSH düzeyi yükseldikçe kanserle daha ileri evrede karşılaşılmış(157). Kısaca 

nodülün sintigrafi ile  hiperfonksiyone olduğu belirlendiyse malign olma ihtimali yaklaşık 

%1’dir. Serum Tg düzeyi çok etkilenmemekle beraber çok yüksek değerlerde olduğunda  

metastatik tiroid kanserinden şüphelenilmelidir. Serum Kalsitonin düzeyi ise ailede medullar 

tiroid kanser veya MEN 2A olan kişilerde artış gösterirse anlamlıdır. 

MRG ve CT rutin tanı yöntemi değildir. 
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Tiroid sintigrafisi:  Nodüllerin tanısında  rutin değerlendirmede özellikle maliyet etkin 

olduğundan önemli role sahiptir. Nodülün fonksiyonel değerlendirmesi için tek yöntemdir. 

Ancak yüksek rezolusyonlu USG ve TİİAB ‘ın tanı yöntemi olarak ilk sıraya girmesiyle daha 

az kullanılır hale gelmiştir. Nonfonksiyone nodül sintigrafide soğuk olarak görülür ve İİAB 

gerektirir; otonom nodüller de sıcak olarak görülür (77,158,159). Otonom nodüller palpabl 

nodüllerin %5-10’udur(141,160,161) ve bunların çok azında kanser bulunur.  

Yüksek rezolüsyonlu tiroid ultrasonografisi: Tiroid sintigrafisine göre daha yüksek anatomik 

tanımlama sağlar. USG, palpasyonla tiroidi normal olan ve kanser için düşük riskli olan kişiler 

için toplumda tarama yöntemi olarak kullanılmamalıdır. Ailede tiroid hastalığı ve geçmişte 

radyasyon öyküsü olan yüksek riskli kişilerde; palpabl tiroid nodülü veya MNG olan; malign 

bulgu taşıyan lenfadenopatisi olanlar için yapılması önerilir. Öyküsü yüksek risk taşıyan ve 

şüpheli USG bulguları olanlar(bunlarda boyut önemli değildir) hariç <10 mm’nin altındaki 

nodüllere USG kullanılmaz. Pozisyon, şekil, boyut, içerik, ekojenik patern, mümkünse vasküler 

paterni ortaya koyar. İnsidentalomalar 6-12 ay arayla USG ile takip edilmelidir. 

İnce iğne aspirasyon biyopsisi (İİAB): Bu teknik, malignensiyi belirleyebilmek için , cerrahi 

yapılacak hastaları seçmede en doğru tekniktir, fakat  en iyi başlangıç testi değildir. Girişimsel 

bir yöntem olmasına rağmen  aspirin ve antiikoagulan tedavi altında da yapılabilir. 1 cm’in 

üzerindeki nodüllere  konvansiyonel de, USG eşliğinde de yapılabilen olmazsa olmaz testtir 

(162). TİİAB ,USG bulgularına dayanılarak yapılır. 8-10 mm lik nodüllerde USG’de şüpheli 

bulgu varsa USG eşliğinde biyopsi yapılır. Yapılma tekniği ve sitolojik değerlendirme yukarıda 

ayrıntılı anlatılmıştır. Nondiagnostik gelen biyopsi tekrarlanır. Malignensi riski genç hastalar, 

fikse veya 2cm üzerindeki çaptaki nodüllerde daha yükselir  (163-165). 

 

TİİAB için USG’nin rehberliğini gerektiren durumlar(46,166-170): 

 Nondiagnostik palpasyon durumunda biyopsi yapmak için, 

 Şişman yada kaslı kişilerde derinde olan nodüller için, 

 Etrafında kan damarları olan palpabl küçük nodüller için, 

 Yüksek riskli grupta olup insidentaloması olanlar için, 

 Çok küçük nodüller için, 

 Kompleks( kistik-solid yapılar içeren ) nodüllerde, 

 Guatr içinde yapışık, ağrılı, yumuşak, büyüyen veya şüpheli USG bulguları bulunan 
bölgeler için, 

 Nonpalpabl lenfadenopati için USG gereklidir. 
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Kısaca eğer TSH normalse nodüllerin değerlendirilmesinde ilk teknik USG ve gerekli ise 

TİİAB’sidir. Benign makrofolliküler lezyonlar klinik olarak takip edilir. Kanser saptananlar 

cerrahiye verilir. TSH düşük olduğunda USG ve sintigrafi ilk tercihtir. Mikrofolliküler veya 

sellüler lezyonlar(tanımsız veya şüpheli)   sintigrafi taramasından geçirilir. Otonom olmayan 

soğuk nodüller kapsüler invazyonu ekarte etmek için cerrahiye verilir. Otonom lezyonlar ise 

izlenir veya hasta hipertiroid ise RAI tedavisi veya cerrahi (ötiroid hale getirildikten sonra ) 

tavsiye edilir. Eğer Hashimato tiroiditi düşünülüyorsa fonksiyonel tiroid lobunun 

saptanmasında sintigrafi tercih edilebilir. TİİAB bu hastalarda güvenilir değildir; çünkü Hurtle 

hücrelerine bağlı şüpheli sonuç verebilir (159).   

Tiroid nodülleri sıklıkla (görüntüleme yöntemlerine  bağlı oranları: MRG %50, BT %13, PET 

%2)  ve ek olarak karotid USG veya başka tiroid-paratiroid patolojisi araştırılırken  insidental 

olarak bulunur(171) .Bunlar 1.5 cmden küçük nodüllerdir ve malignite risk faktörü olmadığı 

durumda değerlendirme tartışmalıdır(5). Malignite riski nodüllerin CT ve MRG’da 

yakalananların %17’sinde, PET’de yakalananların %25-50’i  kadardır (172). Çalışmalar sonucu 

1 cm ve daha büyük hipoekoik nodüllerde USG eşliğinde AB önerilir. Bu nodülleri 3-6 ayda 

bir USG ile takip edip, TİİAB sonucu şüpheli olan veya büyüyen nodüller rezeke edilmelidir 

(47,173). 

 

 Tedavi seçenekleri :  

 

Makrofolliküler nodüller: Genellikle cerrahisiz izlenir. Tartışmalı olmasına rağmen L-tiroksin 

50 mcg’dan başlayarak TSH düzeyini 0.1-1.0 mcU/mL arasında tutacak şekilde doz 

ayarlanarak verilen tedavi rejimi de vardır. Nodüllerin %50’si geriler, diğerleri de 

büyümeyebilir fakat bu rejim daha çok 3 cm’den küçük nodüller için geçerlidir. TSH’ı çok 

suprese etmemeli çünkü özellikle postmenopozal kadınlarda osteoporoz ve kardiak aritmi 

riskini arttırır (174). Tedavi uygulandığında iyi monitörize edilmelidir , çünkü %17 oranında 

hipertiroidi semptomlarına yol açar. Ortada kanser için risk oluşturacak öykü yoksa nonpalpabl 

nodüller için bu tedavi kullanılmaz. Kistik dejenerasyon veya hemoraji genelde ani büyümeyle 

klinikte görülür, bunlar USG ile saptanabilir ve tekrarlayan aspirasyonla izlenebilir(175). 

Tekrarlayıcı USG eşliğinde etanol enjeksiyonu nodül boyutunu küçültebilir(176-178). 

Komplikasyonlarından dolayı çok az merkezde yapılmaktadır (178,179). Hastaların %50’sinde 
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nodül boyutunda küçülme sağlayabilen USG eşliğinde laser termal ablasyon tedavisi 

çalışmaları da vardır (180,181). 

 

Mikrofolliküler adenomlar; çoğu otonom olmayan mikrofolliküler adenomlar cerrahiye gider. 

T4 tedavisi kanser tanısını geciktirme dışında  morbiditeyi arttırmamasına rağmen(180) genç 

hastalarda bu adenomların naturünün net olmaması ve differensiye kanserlerde regresyona 

neden olmasından dolayı tercih edilmez. Adenom veya karsinomu olan ve yandaş hastalıkları 

da olan yaşlı kişilerde cerrahi riski olması nedeniyle uygun olabilir (182). 

 

Otonom  nodüller;antiroid ilaç tedavisi sonrasında cerrahi tedavi  veya RAI tedavisi  

seçenekleri vardır. Nodülün boyutunda 1 yılda %40, 2 yılda %59 oranında azaltır. 

Komplikasyon olarak hipotiroidiye yol açar. Etanol enjeksiyonu ve Laser ablasyon tedavisi de 

kullanılabilir(183,184).  Subklinik hipertiroidili hastalar tedavi için zorluk oluştururlar. 3 

cm’den büyük nodülü olan hastaların %20’si sonunda klinik hipertiroidi olurlar (185). Bir 

yaklaşım bu risk nedeniyle özellikle yaşlı hastaları atrial fibrilasyon ve kemik dansitesi 

azalmasından korumak amaçlı RAI tedavisidir (186). Genç hastalar ise daha çok tedavisiz 

izlenir. 

 

Kistik nodüller; Kistik nodülü olan hastaların çoğunda yapılan biyopsi genelde nondiagnostik 

gelir ve bu hastalar benign gibi kabul edilip izlenebilir. Bazı hastalarda anksiyete, rahatsızlık 

hissi ve nadiren bası semptomu oluşturabilir. T4 tedavisi yararlı değildir(187). Basit  tiroid 

kistleri hastaların %75’inde aspirasyonla geriler. Üç kez aspirasyona rağmen tekrarlarsa 

unilateral tiroid lobektomi önerilmektedir. Lobektomi ayrıca 4 cm’den büyük kistlerde ve 

kompleks kistlerde-çünkü malignensi insidansı %15’tir- önerilmektedir. Tiroid nodüllerinin 

tedavisinde  cerrahi önemli yer kaplar. TİİAB  sonucu malign gelen hastalara total tiroidektomi 

uygulanır. Daha sınırlı cerrahi tanımlanamayan veya şüpheli nodüllerde tercih edilir. TSH 

supresyonu altında bir nodül büyürse, bası semptomu olursa veya kozmetik probleme neden 

olursa lobektomi yada subtotal  tiroidektomi gerekir. Bu kurala  istisna daha önceden 

radyasyona maruz kalmış veya ailesinde etiroid kanseri olan kişilerdir. Bu hastalarda kanser 

riskinin yüksekliğinden(>%40) dolayı total ya da near total tiroidektomi uygulanır; ek olarak 

bu kişilerde  TİİAB’nin güvenilirliliği düşüktür (3,192,193).  
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Şekil 5: Tiroid nodüllerine yaklaşım algoritması 

 

Nodüllerin prognozu: Nodüllerin çok büyük kısmı benigndir. Bunlar genelde sebat eder ya da 

yavaş büyür. Kistik nodüller daha yavaş olmakla beraber %90’ı 5 yılda %15 kadar büyür. 

Büyüyen benign nodüllerin malign olma ihtimali de vardır, bir çalışmada 78 tekrarlanmış 

biyopsinin 1’inde malignite saptanmış. MNG iyot defisiti olan ve replasmana rağmen guatrın 

gerilemediği bölgelerde sebat eder ya da yavaş büyür. Çok küçük ve insidental olarak bulunan 

nonpalpabl nodülü olan hastalar USG ile takip edilebilir ancak malignite riski çok düşüktür. 

Malign nodüllerin de morbidite ve mortalite üzerinde minör etkisi vardır (164). 

 

 

G.TİROİD  KANSERİ: 

 

Tiroid nodüllerinin çoğu benigndir. Cerrahi serilerde yatkınlığı olan tiroid nodüllerinin %20-

40’ında malign potansiyel düşünülmüş(258). Nodülü olan hastalar içindeki kanserlilerin 

sayısını tam veren iki çalışmada; Kuzey Karolina’da biyopsi yapılmadan refere edilen 
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hastalarda kanser oranı %6.5 bulunmuş(9), Katania(İtalya)’da 2327 hastadan TİİAB ile cerrahi 

için seçilen 391 hastada nodüllerin 28( %5)’inde kanser tespit edilmiş(10).  

 

 

Tiroid karsinomlarının çoğu asemptomatik olmakla birlikte hastalar semptom olarak  tiroid 

lojuna uyan ağrısız, sert şişlikle başvururlar. Büyük kitleler boyunda sıkıntı  hissi, disfaji ve 

RLN basısına bağlı boğuk ses şikayetleriyle başvururlar. %3’ü de metastazla başvurur. 

Medullar tiroid kanserinde sıklıkla flashing ve inatçı diare(%30) görülür.  Anaplastik kanser 

veya geniş yer kaplayan lezyonlarda invazyon ve basıya bağlı bulgular ile  rekürren sinir felci 

olabilir. Genelde TİİAB sonucu malign olarak değerledirilir. Tanı öykü, fizik muayene, 

laboratuar ve TİİAB sonucunda konulur(37). 

 

 

Tiroid kanserinin prevelansının yüksek olan gruplar: 

 Çocuklar 

 30 yaş altı ve 60 yaş üstü erişkinler 

 Baş ve boyuna radyasyon alma öyküsü olanlar 

 Ailesinde tiroid kanseri öyküsü olanlar 

 

 

 

 

 

 

Moleküler genetik:Kansere neden olan genler onkogenler ve tümör supresor genler(TSG) 

olarak fonksiyonel gruplara ayrılır. Onkogenlerde olan mutasyonlar aktivasyon ve 

overekspresyona neden olurken, tümör supresor genler ise normalde hücre büyümesi ve 

çoğalması üzerine negatif yönden etki eder. Birçok onkogen ve TSG tiroid kanseri oluşumunda  

rol oynar(tablo 5): 
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Tablo 5: Tiroid Tümör Oluşumu ile İlgili Onkogenler ve Tümör-Supresör Genler:  
 

Gen Fonksiyon Tümör 

(ONKOGENLER) 

RET  

Tirozin kinaz aktiviteli membran 

reseptör (TKAR) 

Sporadik ve familyal MTK, 

PTK (RET/PTK yeniden 

düzenlemesi) 

  MET                    TKAR  PTK’de overeksprese edilir. 

  TRK1                    TKAR Bazı PTK’da aktive olmuştur. 

  TSH-R   HeterotrimerikGp’e bağlanır Hiperfonksiyone adenom 

  Gs   
Sinyal transdüksiyon molekül (GTP 

bağlı) 

Hiperfonksiyone adenom

foliküler adenom 

  Ras  Sinyal transdüksiyon molekül Foliküler adenom ve 

karsinom, PTK 

PAX8/PPAR1   
 

Onkoprotein 

Foliküler adenom, foliküler 

karsinom 

  TÜMÖR SUPRESÖR 

GENLER  

  p53  

Hücre siklus düzenleyici, hücreleri 

G1  fazında durdurur, apopitozisi 

indükler 

  

Kötü differensiye  PTK, FTK, 

Anaplastik kanser 

  p16  Hücre siklus düzenleyici, siklin 

bağımlı kinaz inhibitörü 

Tiroid kanser hücre serilerinde 

  PTEN  Protein tirozin fosfataz Folikülar adenom ve karsinom 
 

 

 

Spesifik tümör tipleri 

Tiroid foliküler epitelinden türeyen kanserler üç kategoriye ayrılır: 

Papillar ve  foliküler karsinomlar differensiye karsinom olarak adlandırılırlar, bir çok biyolojik 

farklılığa rağmen sıklıkla benzer tedavi edilirler. Çoğu anaplastik  karsinomlar diferansiye 

karsinomlardan farklılaşır gibi kabul ediliyor. Tiroidin diğer malign hastalıkları medüller tiroid 

kanserini(familial multipl endokrin neoplazi tip 2’nin bir parçası ya da izole medüller tiroid 

kanser olabilen) primer tiroid lenfomaları, meme, kolon, renal kanser veya melanoma 

metastazlarını içerir (194). 
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Differensiye tiroid kanserleri (papiller ve follliküler) ki tiroid kanserlerinin %90’ını oluşturur, 

genelde iyi prognozludur (195). Papiller mikrokarsinomun(1 cm altındakiler)  ise oranı çok 

daha yüksektir (1,2). İyi differensiye kanserlerin yaklaşık %15’i agresif seyir izler. Uzun 

dönemde prognoza bakıldığında mortalite %35-65’tir (196,197). Anaplastik karsinom, bazı 

medullar karsinomlar ve tiroid lenfomaları yüksek mortaliteye sahiptir (195). 

 

1.Diferensiye tip kanserler: 

a-Papiller tiroid karsinoma: En yaygın tiroid malignensisidir. İyi differensiye tiroid 

kanserlerinin yaklaşık %80’ini oluşturur. Tablo 9’daki onkogenlerin oynadığı rol ile beraber 

nadiren ailesel sendromlar da kanser nedeni olabilir(198). Yine aynı sebebten PTK, anaplastik 

tiroid kanseri(ATK)’ne dönüşüm gösterebilir. Radyasyona maruz kalma en önemli etkenlerden 

biridir ancak maruziyetten 10-40 yıl sonra da PTK ortaya çıkabilir. Ayrıca yaşlı kişilerde 

multinodüler guatr  PTK’a dönüşüm gösterebilir(123,194). PTK’da özel bir tanımlama vardır: 

Okült veya Mikropapiller karsinom, 1,5 cm’e kadar olan kanserdir. Normalin varyantı olmakla 

beraber benign olgularda yapılan tiroidektomilerde %24 oranında saptanmıştır. Otopsilerde  de 

%2-36 oranında insidental olarak bulunan tümörlerdir. 1,5 cm  ve altında olanların rekürrensi 

%5 ve mortalitesi %0.5’tir. İntratiroidal tümör beze sınırlı ve ekstratiroidal invazyonu yoktur. 

Ekstratiroidal tümör ise tiroid kapsülü ve bitişik dokulara yayılmış tümördür. Tüm tiplerde lenf 

nodu metastazı görülebilir(29,199). PTK, genellikle tek nodül olarak  klinikte görülür ve bez 

içinde genellikle %60 multifokal yerleşimlidir. %30 oranında iki lobda aynı anda olabilir. Aynı 

zamanda lokal invazyona  eğilimlidir. Lenfatik yayılımı ya da akciğer ve kemiğe uzak metastaz 

yapabilir. Akciğere okkült metastaz yaklaşık %10-15’tir. Bunların %70’i RAI tedavisi ile 

geriler. PTK’in karakteristik sitolojik özellikleri; psammom cisimcikleri, büyük nükleolus 

tarafından oluşturulan ‘Orphan-Annie hücreleri’, yarılmış nükleus görünümü ve papiller 

formasyondur(75,200). Evrelemede TNM sınıflaması kullanılır. 

PTK’lerin çoğu erken evrede yakalanır. Çoğunluğu evre 1 ve 2’de (%80) olmakla beraber evre 

4’e(%1) gelmiş hastlarda mortalite çok artar. Yine de en az agresif tiroid kanseridir. Uzun 

dönem prognoz diğer kanserlere göre iyidir(201,202). 

Differensite kanserlerde tedavi: American Thyroid Association Guidelines’ın 2006’da 

yayınladığı tedavi yaklaşımı cerrahi, RAI ve tiroid hormon tedavisini önermektedir. 
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Differensiye kanserde ilk tercih her zaman cerrahiden yanadır. Tümör 1-2 cm kadar yada 

ekstratiroidal yayılım ve metastaz varsa deneyimli ekip tarafından (komplikasyonları azaltmak 

için) total tiroidektomi önerilir. Şu durumlarda yaklaşım değişebilir:1)1 cm ve altındaki beze 

sınırlı tümörlerde unilateral lobektomi ve istmusektomi önerilmektedir. Bu şekilde 30 yıllık 

yaşam şansı %100’dür. 2)Nodal yayılımın kanıtlandığı kişilerde rejyonel boyun disseksiyonu 

önerilmektedir. Profilaktik disseksiyonun avantajı yoktur. The National Comprehensive Cancer 

Network ise çok geniş yayılım durumunda disseksiyon önermektedir. Özefagus, trakea, strap 

kaslar gibi yapılara invazyon durumunda fonksiyonları koruyarak yapılabilecek en geniş 

disseksiyon yapılmalıdır(14,203-205). RAI tedavisi; total ve near total tiroidektomi sonrası   131I 

formu ile adjuvan terapide kullanılır. Görünür uptake olanlarda evre 2-4’te kullanılmalıdır. 

Tiroid hormon supresyonu; cerrahi yada RAI ablasyonu sonrası tüm hastalara ömür boyu 

önerilmektedir. Hastaları hipotiroididen korumak ve tümör büyümesi önlenmesinde potansiyel 

TSH stimülasyonu için verilmelidir. Ancak burada TSH düzeyi çok dikkatli takip edilmelidir. 

Özetle  evre 1 ve 2’de TSH referans ölçümün (0.1-2 mU/L) yarısı kadar, evre 3 ve 4’te ise 

TSH<0.1 mU/L olmalıdır(206-208). Diğer tedaviler:External radyoterapi, sistemik kemoterapi, 

hiçbir tedavinin uygulanamadığı progresif semptomları olan hastalarda yararlı olabilir. 

Doxorubicin için FDA onayı vardır. Multikinaz inhibitörleri, Celecoxib, Thalidomid, Nükleer 

reseptör agonistleri gibi birçok yeni tedavi rejimleri özellikle metastatik hastalarda denenmekle 

beraber cerrahi hala ilk seçenektir. Takipte, serum Tiroglobulin düzeyi cerrahi sonrası 

hastalarda persistan ve rekürren tümör için iyi bir markerdır (209-219 ). 

b-Folliküler karsinom: Tiroid kanserlerinin %10’unu oluşturur ve genelde iyot defisiti olan 

bölgelerde görülür. Kadın/erkek:3/1 oranında ve genellikle 50 yaş civarında görülür. Büyük 

kısmı uzun süredir var olan guatrdan hızlı gelişen solid nodül şeklinde ortaya çıkar(219). 

Hastalar nodül içine kanama olmadıkça ağrıdan pek şikayet etmezler, servikal lenf nodu sık 

değildir(%5) ancak uzak metastaz yapabilir. %1 hastada hiperfonksiyone nodül vardır ve 

sitolojik görünüm olarak benign folliküler lezyonlardan ayırt etmek neredeyse imkansızdır 

(220-223). Genelde bir kapsülle çevrili soliter lezyondur ve malignite kapsüler ve vasküler 

invazyonla belirlenir. İçinde kolloid bulunmayan foliküllerden oluşur. Papiller karsinomdan 

daha agresiftir. Nadiren tümör yük arttığında tirotoksikozise neden olabilen miktarda T4 

salgılar. Lenf nodları, akciğer ve kemiğe yaygın metastaz yapar. Çoğu FTK, kuvvetli iyot 

tuttuğundan total tiroidektomi sonrası 131I  ablasyonuna olanak sağlar.  
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Hurtle hücreli karsinom; tüm tiroid kanserlerinin %3-4’ünü oluşturur ve The World Health 

Organization’a göre FTK’un bir subtipidir. Özellikleri FTK’a benzemekle birlikte multifokal 

ve bilateral(%30) olmakla, düşük RAI uptake, lokal nodlara metastaz ve yüksek mortalite ile 

FTK’dan ayrılır. Tedavisi FTK gibi lokalize tümör için lobektomi ve istmusektomidir. 

Operasyonda invaziv saptanırsa Total tiroidektomiye dönülür ve rutin boyun disseksiyonu 

gerekir. RAI ablasyon tedavisi etkisizdir ancak başka daha iyi bir tedavi olmadığından 

ablasyon uygulanır (195,224).  

 

 

c-Anaplastik Karsinom:Tiroid kanserlerinin %1-2’ini oluşturur. Sıklıkla kadınlarda ve 70-80 

yaş civarında görülür. Daha çok uzun süredir olan multinodüler guatrın aniden büyümesiyle 

klinikte ortaya çıkar. Tümör kitlesi büyük ve etraf dokulara yapışıktır, nadiren ağrılı ve 

ülseredir. Çok agresif bir tümördür. Lenf nodları genelde palpabldır. Metastaz bulgusuyla da 

ortaya çıkabilir. İyotu konsantre etmez. Sitololojik göstergeleri dev ve multinükleer hücrelerdir. 

Büyük ihtimalle iyi differensiye tümörler içindedir. Tanıyı desteklemek için insizyonel biyopsi 

ve trakeayı rahatlatmak için istmusektomi yapılır (225). 

 

2.Non differensiye Tiroid kanserleri: 

 

a)Medullar Tiroid Kanseri: Tiroid kanserlerinin %5’ini oluşturur ve parafolliküler C 

hücrelerden farklılaşır. MTK’lar genelde sporadik olarak görülür,%25 oranında da daha çok 

RET protoonkogen mutasyona bağlı Familyal MTK, MEN 2A ve MEN 2B gibi genetik geçişli 

sendromlara eşlik ederve daha genç yaşta görülür. Kadın/erkek oranı 1,5/1. Lokal ağrı çok 

sıktır ve invazyona bağlı disfaji, dispne ve disfoni semptomları olabilir. Geç dönemde 

hematojen yolla karaciğere, kemiğe(osteoblastik) ve akciğere metastaz yapar. Metastazı olan 

hastalarda diare ve %2-4 oranında Cushing sendromu olabilir. Sporadik hastalarda tek 

taraflı(%80) ve familyal olanların %90’ında multisentrik ve bilateraldir.  Kalsitoninle beraber 

karsinoembriyojenik antijen(CEA) tanıya en yardımcı marker olmakla beraber,  Kalsitonin gen 

ilişkili peptid(CGRP), histaminadaz, prostobezin E2 ve F2 alfa ve seratonin gibi peptid de 

salgılarlar. 

 

Tedavi: Eğer hastalarda feokromasitoma tespit edildiyse önce bu tedavi edilmelidir. Bu 

tümörlerin %50’den fazlası bilateraldir ve  total tiroidektomi tedavi seçeneği için uygundur. 

Daha agresif davranmak veya  131I ile tedavi genellikle efektif değildir. Santral nodlar hastalığın 
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erken safhasında tutulmaya başlar bu nedenle bilateral boyun diseksiyonu rutin olarak 

yapılmalıdır. Palpabl servikal nodülü olanlarda veya ilgili santral boyun nodu tutulumu 

olanlarda ipsilateral veya bilateral modifiye radikal boyun diseksiyonu önerilir. Benzer olarak 

1.5 cm’den fazla tümörü olanlarda %60’dan fazla nodal metastaz olabileceğinden profilaktik 

ipsilateral modifiye radikal boyun diseksiyonu yapılmalıdır. Eksternal radyoterapi tartışmalıdır, 

rekürren anrezektabl vakalarda kullanılabilir. Kemoterapi kesin etkisizdir. Radyofrekans 

ablasyonu 1.5 cm’den büyük metastazlarda palyatif amaçlı kullanılır. C-kit eksprese eden 

tümörler için tirozin kinaz inhibitörleri kullanılabilir. RET mutasyonu tespit edilirse total 

tiroidektomi endikedir. Prognoz evre ve hastalık tipine bağlıdır. 10 yıllık yaşam şansı %80, lenf 

nodu tutulumu olanlarda %45’tir (226,227). 

 

 

b)Lenfoma:Tiroid kanserlerinin %1’inden az ve çoğu non-Hodgkin ve B-hücrelidir. Yaygın 

lenfomanın bir parçası da olabilir ancak en sık Hashimato tiroiditine bağlı ortaya çıkar(83). 

Ağrısız kitle büyümesi şeklinde ortaya çıkar. Ek olarak respiratuar distres gelişebilir. Tanı 

TİİAB ile konur ancak açık biyopsi gerekebilir. Kemoterapiye hızlı yanıt verir. Radyoterapi ile 

kombine edilmesi önerilir. Havayolu sıkıntısını gidermek için tiroidektomi ve nodal rezeksiyon 

faydalıdır. Prognoz evreye, lenfomanın yaygın olup olmamasına bağlıdır. 5 yıllık yaşam şansı 

%50,  tiroid dışı hastalığı olanlarda daha düşüktür. 

 

Metastatik karsinom:Diğer kanserler için tiroid nadir bir metastaz bölgesidir. Tanı için 

hastanın öyküsü ve TİİAB gereklidir. Yine de lobektomi primer tümörü belirlemek için 

gereklidir(29,228). 
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3.MATERYAL VE METOD 

 

Çalışmamızda Ocak 1999-Ekim 2007 tarihleri arasında Ankara Numune Eğitim ve Araştırma 

Hastanesi 3. Cerrahi kliniğinde tiroidektomi operasyonu uygulanan 399’u kadın , 99’u erkek 

toplam 498 olgu retrospektif olarak incelendi. Nodüler guatrı olmayan 25 hasta çalışmadan 

çıkarılarak kalan 473 hasta  tiroid kanser sıklığı açısından değerlendirildi.  

 

Çalışmamızda ilk olarak multinodüler ve nodüler guatırı olan hasta grupları  arasında aşağıda 

belirtilen değişkenler için gruplar arası istatiksel  farkın anlamlı olup olmadığına bakıldı. Tüm 

hastalarda yaş, cinsiyet, aile öyküsü, tiroid fonksiyon durumu, guatr derecesi, lenfadenopati 

varlığı, USG bulguları , bası semptomlarının varlığı, hormon profili, tiroid bezi ölçüsü (USG 

ile), ince iğne aspirasyon biyopsisi(TİİAB) sonucu parametrelerinin tiroid kanseri ile ilişkisi 

araştırıldı ve istatiksel olarak değerlendirildi. 

 

Yaş grupları <30, 30-60 ve >60 yaş olarak belirlendi. Aile öyküsü benign ve malign hastalıklar 

ayırdedilmeden tüm tiroid hastağı öyküsü değerlendirildi. Guatr derecelendirilmesi Dünya 

Sağlık Örgütü’nün kabul ettiği fizik muayeneye dayalı yöntem (Grade 0: Non palpable tiroid 

bezi ,Grade 1a: Baş ekstansiyonda iken palpable tiroid bezi, Grade 1b: Boyun ekstansiyonunda 

tiroid bezinin palpe edilmesi ve görülmesi, Grade 2: Baş normal pozisyondayken tiroid bezinin 

dışarıdan görülmesi, Grade 3: Tiroid bezinin 10 m uzaktan görülmesi ) kullanıldı. Hastaların 

şikayet olarak bildirdiği boyunda şişlik ve bası semptomu olarak kabul edilen yutma 

güçlüğünün malignite ile ilişkisine bakıldı. Laboratuar bulgusu olarak hastaların hormon profili 

(hipertiroid, ötiroid, hipotiroid) değerlendirildi. Tanısal yöntem olarak lenfadenopati varlığı ve 

nodüllerin malignite özellikleri  bulundurması açısından USG kullanıldı; nodüllerin 

ayrımlanmasında solid ve kistik olma özelliklerine bakıldı. Diğer bir yöntem olarak 

Sintigrafi(Tc-99) kullanıldı ve nodüller sınıflandırıldı (hiperaktif, hipoaktif). En değerli tanısal 

yaklaşım metodu olarak da atiroid ince iğne aspirasyon biyopsisi( TİİAB ) kullanıldı. TİİAB 

sonuçları benign, malign ve şüpheli olarak değerlendirildi. Bunlara göre hastalar tanı gruplarına 

ayrıldı.  

 

Hastalardaki malignite varlığına  operasyon sonrası patoloji sonucuna göre karar verildi. 

Çalışmada elde edilen bulgular değerlendirilirken, istatistiksel analizler için SPSS(Statistical 

Package for Social Sciences) for Windows 15.0 programı kullanıldı. Çalışma verileri 

değerlendirilirken tanımlayıcı istatistiksel metodların (Ortalama, Standart sapma, frekans) 
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yanısıra tanı tarama testlerinden duyarlılık, özgüllük, pozitif kestirim değeri, negatif kestirim 

değeri, yalancı pozitiflik, yalancı negatiflik ve doğruluk oranı kullanıldı. Niteliksel verilerin 

karşılaştırılmasında ise ki-Kare testi kullanıldı. Anlamlılık düzeyi p<0.05 olarak kabul edildi. 

Sonuçlar % 95’lik güven aralığında değerlendirildi.  
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4.BULGULAR:    

 

İlk olarak Multinodüler ve Nodüler guatr hastaların demografik özellikler ve laboratuar 

sonuçlarına göre karşılaştırma sonuçları şöyleydi: 

 

MNG olan 233 hastanın 47(%20.2)’i <30 yaş , 156(%67)’si 30-60 yaş, kalan 30(%12.9) hasta 

ise  >60 yaş civarıydı. NG olan 54 hastanın 8(%14.8)’i <30 yaş, 38(%70.4)’i 30-60 

yaş,8(%14.8)’i >60 yaş grubundaydı. Gruplar arasında istatiksel fark anlamlı 

saptanmadı(p=0.652). Cinsiyet oranlarına bakıldığında MNG olanların 192(%82.8)’i ve 

NG’lıların  40(%74.5)’ı kadındı. MNG’lılarda Kadın/Erkek oranı:4.6; NG’lılarda K/E:2.8 

olarak bulundu. Gruplar arasında demografik açıdan istatiksel fark saptanmadı (p=0.161). 

 

Klinik bulgulardan boyunda şişlik MNG’lıların 184(%79.7)’ünde ve NG’lı hastaların 

43(%79.6)’ünde vardı(p=0.997). MNG’lı 59(%25.5)’u ve NG’lı 17(%31.5)’sinde yutma 

güçlüğü vardı(p=0.374). Bu semptomlar için  MNG ve NG hastaları arasında anlamlı fark  

bulunmadı. 

 

Ailede tiroid hastalığı öyküsü MNG’lı hastaların 75(%32.5)’i ve NG’lı hastaların 

17(%31.5)’sinde vardı. Öykü olup olmaması MNG ve NG hastaları arasında istatiksel olarak 

anlamlı fark saptanmadı(p=0.889).  

 

Fizik muayenede guatr derecelendirmesi açısından da MNG ve NG hastaları arasında fark 

gözlenmedi(p=0.595). Servikal lenfadenopati MNG’lıların 4(%1.7)’ünde, NG’lı hastaların 

5(%9.4)’inde saptandı ve gruplar arası istatiksel olarak fark anlamlı bulundu (p=0.04). 

 

Hormon profiline göre MNG’lıların 22(%9.8)’si, NG’lıların 4(%7.8)’ü hipertiroid; 

196(%87.1)’sı ve 45(%88.2)’inde ötiroid; 7(%3.1)’si ve 2(%3.9)’sinde hipotiroid olarak 

bulundu. Gruplar arasında istatiksel fark anlamlı olarak gözlenmedi(p=0.880).  

 

Nodüllerin USG’deki görüntülerine bakıldığında MNG’lı 188(%86.6) hastada nodüller solid, 

29(%13.4)’unda kistikti. NG’lı 35(%74.5) hastada görünüm solid, 12(%25.5) hastada kistikti 

ve  fark istatiksel olarak anlamlı bulundu(p=0.037).  
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PARAMETRELER GRUPLAR MNG  NG MNG/NG(P<0.05) 

Yaş  <30 yaş %20.2 %14.8  

  p=0.652 30-60 yaş %67 %70.4

>60 yaş %12.9 %14.8

Cinsiyet  Kadın %82.8 %74.5   

 p=0.161 Erkek  %17.2 %26.5

Semptom  Boyunda şişlik     %79.7 %79.6 p=0.997 

Yutma güçlüğü      %25.5 %31.5 p=0.374 

Aile öyküsü Var / Yok %32.5 %31.5 p=0.889 

Guatr evresi Grade 0 

Grade 1a 

Grade 1b 

Grade 2 

Grade 3 

%4.3 %3.8  

 

p=0.595 
%14.7 %22.6

%19.5 %22.6

%29 %22.6

%32.5 %28.3

Servikal LAP Var / Yok %1.7 %9.4 p=0.04 

Hormon profili Hipertiroid 

Ötiroid  

Hipotiroid 

%9.8 %7.8  

p=0.880 

 
%87.1 %88.2

%3.1 %3.9 

USG bulgusu Solid  

Kistik 

%86.6 %74.5  

p=0.037 %13.4 %25.5

Sintigrafi bulgusu Hiperfonksiyone(sıcak) 

Hipofonksiyone(soğuk) 

%18.5 %29.5  

p=0.337 %81.5 %70.6

TİİAB sonucu Benign  

Malign  

Şüpheli 

%85.8 %87.1  

p=0.648 

 
% 2.7    - 

%11.5 %12.9

Operasyon tipi BTT 

BST 

Lob+İst. 

%48.1 %31.1  

p=0.00 %50.5 %37.5

Tablo 6: MNG ve NG olan hastaların karşılaştırması istatistik sonuçları  
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Sintigrafide 10(%18.5) MNG’lı hastada hiperaktif ve 44(%81.5) hastada hipoaktif nodül 

saptandı. NG’lı 5(%29.5) hastada hiperaktif ve 12(%70.6) hastada hipoaktif nodül vardı. 

Gruplar arasında fark anlamlı bulunmadı(p=0.337). 

 

TİİAB ile değerlendirmede patolojik olarak MNG’lı 97(%85.8) hastada benign, 3(% 2.7) 

malign ve 13(%11.5) hastada şüpheli olarak sonuçlandı. NG’lıların ise 27(%87.1)’inde 

benign,4(%12.9) hastada sonuç şüpheliydi. Malign olarak sonuçlanan hasta yoktu.  

 

Hastalara uygulanan operasyon tipleri ise şöyleydi; MNG’lı 100 (%48.1) ve NG’lı 14(%31.1) 

hastaya bilateral total tiroidektomi, MNG’lı 105(%50.5) ve NG’lı 17(%37.5) hastaya bilateral 

subtotal tiroidektomi, MNG’lı 3(%1.4) ve NG’lı 14(%31.1) hastaya da 

Lobektomi+istmusektomi uygulandı. MNG tedavisinde daha çok BTT ve BST , NG 

tedavisinde ise her üç operasyon tipi de tercih edildiğinden gruplar arası fark istatiksel olarak 

anlamlı bulundu(p=0.00). 

 

MNG’lı 207(%88.8) hasta patolojik olarak benign, 26(%11.2) hasta malign ; NG’lı 45(83.3) 

hasta benign, 9(%16.7) hasta malign bulundu. İki grup arasında fark anlamlı 

bulunmadı(p=0.265).  

 

MNG ve NG hastalarının istatistik sonuçları tablo 6’da özetlenmiştir. 

 

 

Çalışmamızdaki hastalar demografik özellikleri, laboratuar ve görüntüleme sonuçlarına  göre 

malignite riski  açısından da değerlendirildi: 

 

<30 yaş olanlar 84(%17.8), 30-60 yaş olanlar 323(%68.3) ve >60 yaş olanlar ise 66(%14) 

kişiydi. <30 yaş grubunun 7(%8.3)’ü, 30-60 yaş grubunun 42(%13)’si, >60 yaş olanların ise  

11(%16.7)’i  malign olguydu. Kendi yaş gruplarındaki oranlara bakıldığında >60 yaş olanlarda 

oran idi. Cinsiyet dağılımı Kadın/Erkek:4.3, olguların 384 (%82.1) kadın, 89’u (%18.8) erkekti. 

Yaş grubu için p=0.30 ve cinsiyet dağılımı için p= 0.19 olarak  malignite açısında anlamlı fark 

gözlenmedi. 

Ailede var olan tiroid hastalığının malignite riskine etkisi ise 163(%34.7) hastada öykü var 

ancak olmayanlarla farkın  istatiksel olarak anlamlı  olmadığı saptandı(p=0.359). 
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Tiroid hastalığına göre tanı gruplandırması şöyleydi; 233 hasta (%49.6) toksik olmayan  

multinodüler guatr(nüks multinodüler guatr hastaları dahil), 54 hasta (%11.5) toksik olmayan 

nodüler guatr(folliküler neoplazi, nüks nodüler guatr ve  kistik nodüler guatr hastaları 

dahil),150 hasta (%31.9) toksik multinodüler guatr, 20 hasta(%4.3) toksik nodüler guatr, 13 

hasta (%2.8) Papiller karsinom ön tanısı ile operasyon uygulandı. Tanı gruplarına göre 

malignite oranlarına bakıldı. Toksik MNG olan 150 hastanın 10(%6.7)’u ;toksik NG olan 20 

hastanın 2(%10)si, Toksik olmayan MNGlı 233 hastanın 26 (%11.2)sı ve Toksik olmayan 

nodüler guatr olan 54 hastanın 9(%16.7)u malign olarak saptandı. 13 hastada ise tanı 

yöntemleriyle Papiller tiroid karsinomu saptanmıştı ve operasyon sonrası da malign olduğu 

teyid edildi.Tanı gruplarında papiller karsinomlu hastaların varlığı nedeniyle malignite 

açısından fark anlamlı bulundu (p<0.00). Ama papiller karsinom dışındaki gruplar arasında 

istatiksel olarak fark anlamlı değildi.Ayrıca Papiller karsinom tanılı hastalar dışındaki tanı 

grupları da ikili gruplar halinde  malignite yönünden karşılaştırıldı.TMNG li 140(%93.3) hasta 

benign,10(%6.7) hasta ise malign olarak bulundu. MNGlı 207(%88.8) olgu benign,26(%11.2) 

olgu ise maligndi. İki grup arasında malignite varlığı istatiksel olarak  anlamlı 

değildi(P=0.141). Toksik olmayan NGlı 45(%71.4) hasta benign , 9(81.8) i malign olguydu. 

TNGlı 18(%28,6) hasta benign, 2(%18.2) hasta malign olguydu.İki grup arasında malignite 

açısından fark anlamlı bulunmadı(p=0.474). TMNG olan 140(%88.6) benign,10(%83.3) malign 

hasta;TNG olan 18(%11.4) benign, 2(%16.7) hasta malign olarak gözlemlendi.Gruplar arası 

fark anlamlı bulunmadı(p=0.585). Toksik olmayan MNGlı 207(%88.8) hasta benign,26(%11.2) 

hasta malign ;Toksik olmayan NGlı 45(83.3) hasta benign, 9(%16.7) hasta malign bulundu. İki 

grup arasında fark anlamlı bulunmadı(p=0.265). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Şekil 6:Tanılarına göre hasta dağılımı 

150

20
233

54
13

TMNG TNG MNG NG PTK



53 
 

Semptomlardan boyunda şişlik 361(%76.6)  olguda saptandı. Bu hastaların 39(%10.8)u  

maligndi. Olgular arasında istatiksel olarak anlam gözlenmedi(p=0.07). Yutma güçlüğü 

124(%26.3) olguda vardı ve olmayanlarla malignite açısından istatiksel olarak fark anlamlı 

bulundu(p=0.005). 

 

 Hastalarda fizik muayeneye göre guatr derecelendirilmesinde evreler arasında malignite 

açısından fark saptanmadı(p=0.65). Çalışmaya dahil edilen hastaların 13’ünde(%2.8)  USG  

yardımıyla saptanan servikal lenfadenopati varlığının  maligniteye etkisi açısından 

lenfadenopatisi olmayanlarla farkı istatiksel olarak anlamlı saptanmadı(p=0.604). 

 

Tiroid ölçülerine göre malignite değerlendirmesi yapıldığında  262 hastanın tiroid ölçüsü <6cm 

ve bunların  %14.5’i maligndi. 179 hastanın 6-10 cm ve %8.9u maligndi.14 hastanın ise 

tiroidleri >10 cm ve malignite oranı %7.1’di. Bu açıdan gruplar arasında anlamlı fark 

bulunmadı(p=0.18). 

 

Serum tiroid hormon düzeyinin maligniteye etkisine bakıldığında hipertiroid 128(%27.4), 

ötiroid 324(%69.4) ve hipotiroid 15(% 3.2) hasta arasında istatiksel olarak fark 

saptanmadı(p=0.140). 

 

USG’deki görünümlerine göre solid görünümlü 375(%85.8) nodülü olan olguların 

47(%12.5)’si ve 62 kistik nodüllü hastanın 7(%11.3)si  malign olarak sonuçlandı. Bunun 

maligniteye etkisi ise istatiksel olarak anlamlı bulunmadı(p=0.783). 

 

Sintigrafik bulgulara göre hiperaktif nodülü olan 63 ve hipoaktif nodülü olan 86 hastanın 

değerlendirmesi ise şöyleydi; hiperaktif nodülü olanların 7(%11.1)si malign olguydu, hipoaktif 

nodülü olanların 10(%11.6)u malign olarak sonuçlandı. İstatiksel fark anlamlı 

bulunmadı(p=0.92). 

   

TİİAB sonuçlarının değerlendirmesine göre sitolojik benign olan 189 hastanın 20(%10.6)sinde 

operasyon sonrasında malignite saptandı. Malign bulunan 10 hastanın 8(%80)i ve  şüpheli 22 

hastanın 9(%40.9)u operasyon sonrası malign olarak saptandı. Toplam olarak klinikte TİİAB 

yapılan 221 hastanın %16.7’si malign olarak sonuçlandı. TİİAB sonucu malign olan hastalarda 

yüksek malignite oranından dolayı İstatiksel fark p=0.00 ve anlamlı olarak bulundu. 
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Şekil 7:TİİAB sitolojik sonuçları: 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Şekil 8:TİİAB sonuçlarının tanı gruplarına göre dağılımı 
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TİİAB sonuçlarına bakıldığında TMNG, TNG ve NG tanı gruplarında malign çıkan sonuç 

yoktu ancak operasyon sonrası bu hastalarda da malign olgu saptandı. 

 

Operasyon tipine göre dağılım şöyleydi; 214 (%49.7) hastaya bilateral total tiroidektomi 

uygulandı ve bunların 42(%19.6)si malign olguydu. 194(%45) hastaya bilateral subtotal 

tiroidektomi uygulandı, 9(%4.6)u maligndi. 23(%5.3) hastaya da lobektomi+istmusektomi 

uygulandı ve 2(%8.7) olgu malign olarak saptandı.Gruplar arasında fark istatiksel olarak 

anlamlı bulundu(p=0.00). Operasyon sonrası patolojik tanılarının dağılımı ise tablo 7’de 

özetlenmiştir:                 

 

PATOLOJİK TANI Hasta sayısı Oran(%) 

Multinodüler guatr 248 %57.9 

Nodüler guatr 57 %12.1 

Papiller hücreli karsinom 39 %8.2 

Kistik nodüler guatr 22 %4.7 

Folliküler adenom 22 %4.7 

Folliküler karsinom 10 %2.1 

Diffüz guatr 6 %1.3 

Hashimato tiroiditi 6 %1.3 

Hurtle hücreli adenom 5 %1.1 

Lenfositik tiroidit 3 %0.6 

Hashimato tiroidi ile beraber nodüler hiperplazi 3 %0.6 

Metastaz 2 %0.4 

Anaplastik hücreli karsinom 2 %0.4 

Lenfoma  1 %0.2 

Diğer 2 %0.4 

TOPLAM 428  

 

Tablo 7: Klinikte opere edilen hastaların operasyon sonrası patoloji sonuçları 
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Aşağıda parametrelerin  malignite oluşturma açısından istatistik değerlendirmesi tablo haline 

getirilmiştir(tablo 8). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Tablo 8:Parametrelerin malignite riski için istatistik değerlendirmesi 

PARAMETRE 

 

P değeri(0.05) 

Yaş(<30,30-60, >60) 0.30 

Cinsiyet(K/E) 0.19 

 

 

TANI 

 

GRUPLARI 

TMNG MNG TNG NG PTK 0.00 

TMNG MNG İkili gruplar halinde 

kendi aralarındaki 

karşılaştırma 

0.141 

TNG NG 0.474 

MNG NG 0.265 

TMNG TNG 0.585 

Operasyon(BTT / BST / Lob+ist) 0.00 

Semptom(boyunda şişlik / yutma güçlüğü)             0.07 / 0.005 

Aile öyküsü 0.35 

Guatr evresi 0.65 

Servikal LAP 0.60 

Hormon profili(hipertiroidi/ötiroid/hipotiroid) 0.14 

USG bulgusu(solid / kistik) 0.78 

Sintigrafik bulgu(hiperaktif / hipoaktif) 0.92 

TİİAB(benign / malign / şüpheli) 0.00 
 



57 
 

5.TARTIŞMA 

 

Tiroid nodüllerinin tanı ve takibinde klinisyenlerin en önemli görevi, nodül tespit edildiğinde 

gereksiz cerrahi girişimleri önlemek, TİİAB sonucuna göre operasyon yöntemine karar 

verebilmek ve benign olgulara  en az zarar vererek malign olguları erken dönemde ayrıştırıp 

tedavi edebilmektir. 

 

Toplumda palpasyonla saptanan tiroid nodülü insidansı ortalama %4-7 kadardır (137,143,144). 

Yapılan birçok otopside hastaların %37-57 ‘sinde tiroid nodülü saptanmıştır(1,2). Tiroid 

kanseri ise nodüllere göre daha nadirdir.Tiroid kanseri kadınların %2’si, erkeklerin %0.5 inde 

olmak üzere tüm kanserlerin %1’ini oluşturur (14,15). Tiroid nodüllerinin çoğu benigndir. 

Cerrahi serilerde yatkınlığı olan tiroid nodüllerinin %20-40’ında malign potansiyel 

bulunmuştur(258). Nodülü olan hastalar içindeki kanserlilerin sayısını tam tahmin etmek için 

yapılan iki çalışmada Kuzey Karolina’da biyopsi yapılmadan refere edilen hastalarda kanser 

oranı %6.5 bulunmuş(16); Katania (İtalya)’da 2327 hastadan TİİAB ile cerrahi tedavi için 

seçilen 391 hastada nodüllerin 28 (%5)’inde kanser tespit edilmiştir (17). Yeni tespit edilen 

vakaların %74’ü kadın olarak saptanmış, ki tiroid kanseri kadınlarda kanser sıklığında 

7.sıradadır (18). Cerrahi olmayan serilere göre oran %4 ile %6.5 arasında değişmektedir(144-

147). Belfiore ve ark. 5637 hasta üzerindeki araştırmalarında kanser oranını %4.6 olarak 

bulmuşlardır. Türkiye’deki oran %2.8 üzerinde olarak bulunmuştur (269). 

 

Bizim çalışmamıza dahil edilen yaşları 9 ile 88 arasında değişen nodüler guatrlı 473 olgunun 

60’ı (%12.8) preoperatif incelemelerle malign tanısı almıştır. Opere edilen hastaların patolojik 

tanılarına göre %11.1 i malign olarak tespit edilmiştir. Bu sonuçlar literatüre göre yüksek 

bulunmuştur. Bunun sebeblerinden biri küçük(<3 cm) nodüllerin dahiliye ve endokrinoloji 

bilimlerinde takip edilmesi ve kliniğimize büyük nodülü olan hastaların başvurması, bir diğeri 

kliniğimizde opere edilecek hasta seçiminde titiz davranılması ve bir diğer neden de hastaların  

dış merkezlerde tiroid kanserinden şüphelenilerek veya tanısı konularak yönlendirildiği 3. 

basamak merkez olmamızdan dolayıdır. Bu olguların operasyon sonrası patolojik tanılarına 

göre sayıları; 39 papiller karsinom(%72),10 folliküler karsinom(%18),2 anaplastik 

karsinom(%3),1 lenfoma(MALToma)(%1,5),2 metastatik lezyon(%3) şeklindeydi..Bu 

sonuçlara göre kanser tiplerinin görülme oranları da yaklaşık olarak literatürle uyumlu idi(230). 
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Tiroid kanseri tiroid nodülünün epidemiyolojisine uygun olarak kadınlarda daha sık görülür. 

Geniş bir populasyonla yapılan Framingham-Massachusetts çalışmasında kadınların %6.4 ve 

erkeklerin %1.5’unda tiroid nodülüne rastlandığı bildirilmiştir(138). Adolesan dönemdeki 

olgular arasındaki palpabl nodüler guatr oranı kadınlarda 6 kat daha sık olarak tespit 

edilmiştir(230). Yine literatüre göre yeni tespit edilen vakaların %74’ü kadındır (18). 

Çalışmamızda tespit edilen malign 60 vakanın 45(%75)’i kadın, 15(%25)’i erkekti. 

Kadın/erkek oranı:3/1 olarak bulundu. Bu oranlar literatürle uyumlu idi. 

 

Belfiore ve ark.da soğuk nodülü olan hastalarda  iyot alımı, cinsiyet, yaş ve USG’de 

multinodüleritenin kanserle ilişkisini araştırdıkları 10 yıl süren çalışmalarında iyot alımı yeterli 

olanlarda %5.3 ve defisiti olanlarda %2.7 oranında kanser saptamışlar ve fark yalnızca kadın 

cinsiyette önem oluşturmuş; <30 yaş ve >60 yaş olanlarda ve erkek cinsiyette  kanser  riskinin 

daha fazla olduğunu bulmuşlar(231). Bizim çalışmamızdaki yaş gruplarına bakıldığında 30-60 

yaş grubunun %13’ü malign olguydu. En sık malignite görülen yaş grubu da çalışmamızda bu 

gruptur(%70). Bizim hasta grubumuzda görülen en sık kanser tipi olan Papiller tiroid 

kanseri(PTK)’i de en sık bu yaş aralığındaydı. Ancak kendi yaş gruplarındaki oranlara 

bakıldığında >60 yaş olanlarda oran %16.7  ile en yüksek değerdi. Yani >60 yaş civarında 

nodül saptandığında bunun malign olma ihtimali daha yüksektir. Bu bulgular da literatürle 

uyumluydu(3,8,11). 

 

Öykü ve muayene bulguları, radyasyon hikayesi ve aile hikayesi nodüllerin 

değerlendirilmesinde yardımcı olsa da kesin tanı koydurucu değildir. Ancak üst toraks ve 

boyun bölgesine radyoterapi uygulanmış olan ve yaşın 5’den az olduğu olguların yaklaşık 

%6’sında karsinoma gelişme riski mevcuttur (232). Çalışmamızda ailede tiroid hastalığı 

öyküsü kanserle ilişkisi araştırıldı ancak anlamlı bulunmadı.  

 

Bası semptomların varlığı maligniteyi belirlemek için yeterli olmasa da yol göstericidir(233-

235). Mary JO Welker ve arkadaşlarının 2003’te yayınladıkları derlemelerinde fizik 

muayenede malignite göstergesi olarak sert ve fikse lezyon,4 cmden büyük nodül, servikal 

lenfadenopati ve ses kısıklığını belirtmişlerdir (236). Antonio Rios ve ark. bası semptomu olan 

multinodüler guatrlı hastalarda tedavi seçeneklerini araştırdıkları çalışmalarında hastalarda 

anlamlı değişkenler olarak ileri yaş, başvuru zamanı, guatrın intratorasik komponenti olması ve 

servikotorasik radiografideki değişiklikleri tespit etmişler. En sık görülen bası semptomları 
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trakeal ve özefageal bölgede   tespit edilmiş. Semptomu olan hastalarda malignite oranını %7 

olarak saptamışlar(238). 

 

Çalışmamızda boyunda şişlik literatürün aksine istatiksel olarak anlamlı bulunmadı, yutma 

güçlüğünün varlığı ise literatürle uyumlu olarak maligniteyi gösterme açısından anlamlı 

bulundu(p=0.005). 

 

Servikal bölgede tiroid nodülüne eşlik eden lenfadenopati de malignite riski açısından mutlaka 

değerlendirilmelidir. Birçok çalışma servikal lenfadenopatiyi malignite için çok önemli bir 

işaret olduğunu göstermiştir(234-238). Gharib H. ve ark. 2007 de yayınladıkları  

derlemelerinde benign görünümlü bile olsa bir tiroid nodülüne eşlik eden heterojen ekojenite, 

kalsifikasyon, hilus bulundurmaması, yuvarlak görünüm, kistik değişiklikler ve karışık 

damarlanma artışı gösteren lenf nodlarından  mutlaka biyopsi yapılmasını önermektedir(238). 

Kuna SK tiroid kanserinde görülen lenf nodlarının özelliklerine baktığı çalışmasında ekojenik 

hilum olmaması ile  kistik ve kalsifiye bölgelerin olmasını maligniteye işaret eden en önemli 

özellik olarak bulmuşlardır (237).  Bizim çalışmamızda servikal lenfadenopati saptanan  14 

hastanın 1(%7.1)’inde malignite gözlendi ancak literatürün aksine lenfadenopati olanlarla 

olmayanlar arasında istatiksel olarak anlamlı fark bulunmadı. 

  

Malign ve benign tiroid nodüllerinin ayrımında ultrasonografik olarak belirlenen kesin kriterler 

yoktur. Iannuccilli ve ark.nın ultrasonografi kriterlerini benign ve malign nodüllerin ayırımında  

kriterlerini araştırdıkları çalışmalarında intristik kalsifikasyon %35 duyarlılıkla tek anlamlı 

belirteç olarak bulunmuştur(240). Kim MJ ve ark. çalışmalarında kaba kalsifikasyonun tek 

başına %17.2; hipoekojenik, irregüler kenarlı, genişlikten çok uzun şekilli nodül bulgularından 

biri bile olsa eşlik ettiğinde %82.8  oranında maligniteye işaret ettiğini göstermişlerdir(241). 

Morris LV ve ark. 2008 de yayınladıkları derlemede bulanık ve belirgin olmayan kenarlar, 

irregüler şekil, solid eko yapısı, hipoekojenite, halo olmaması, ince kalsifikasyon ve 

intranodüler vasküler patern bulgularından iki veya daha fazlasını bulunan hastaların çoğu 

malign olarak gözlemlemişler(242). Literatürde nodüllere USG ile yaklaşımda soliter 

nodüllerin %15-25’i(140) ve operasyon sonrası %18-37’si kistik olarak bulmuşlardır(243-246). 

Nodülün kistik yapısının maligniteyi dışlamadığı da saptanmıştır(244,247). Bizim 

çalışmamızda USG bulgularından malignite düşündüren solid yapılı nodüllerle kistik yapılı 

nodüller karşılaştırıldı ve malignite ayrımı açısından gruplar arası fark görülmedi.  
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Sintigrafik bulgular için yapılan araştırmalarda sintigrafide soğuk nodül olarak tespit edilen 

nodüllerin yaklaşık %10-25’inde karsinoma saptanmış; Rojeski bu oranı %16 olarak bildirmiş 

(128,248) ; Bazı çalışmalarda ise bildirilen bu oran %35’e ulaşmıştır (125,249,250). Bizim 

çalışmamızda hipoaktif (soğuk) nodülü olan 88 hastanın 10(%11.4)’unda, hiperaktif nodülü 

olan 64 hastanın 7(%10.9)’sinde malignite saptandı. Hiperaktif ve hipoaktif tiroid nodülü 

olanlar arasında malignite açısından anlamlı fark bulunmadı. Hipoaktif nodüllerdeki kanser 

oranımız literatürle uyumlu idi . Ancak hiperaktif nodüllerdeki oranımız ise literatüre göre  

yüksek saptanmıştır.  

 

USG ve sintigrafik bulgular tek başına kesin kriterler ortaya koyamamakla birlikte benign ve 

malign ayrımında en önemli yöntem olan için çok önemli yol göstericidir (38,128). TİİAB 

tanısal araştırmada ilk tercih olmasa da malignleri operasyon öncesinde ayrımlamada ve 

gereksiz yapılan operasyonların önlenmesinde en önemli tetkiktir. Griffin’e göre TİİAB’si 

sayesinde yıllık preoperatif olarak tiroid karsinomu teşhis oranı %24’den %56’ya çıkmıştır. 

Hawkins ise TİİABnin tüm tiroid hastalıklarında uygulanan cerrahi işlem oranının %61’den 

%14’e düşürdüğünü, preoperatif tiroid karsinomu teşhisinin %8.3’ten %37,3’e çıktığını 

bildirmiştir. Bizim çalışmamızda da TİİAB’nin malignite için anlamlı bir tanı yöntemi olduğu 

gözlendi(p=0.00). 

 

Literatürde soliter nodüllerde malignite oranı multinodüler olgulara göre daha yüksek olarak 

bildirilmiştir (35,126,130,251). Abu-Nema soliter nodüllerdeki malignite oranını %2-28, 

Franco ve arkadaşları yaptıkları retrospektif araştırmada bu oranı %22,6 olarak, Altun ve 

arkadaşlarının yaptıkları bir araştırmada ise oran %25 olarak bildirilmiştir (252-254). 

Mumcuoğlu ve arkadaşları da yaptıkları çalışmada multinodüler guatr olgularındaki malignite 

oranını %7,14 olarak bildirilmiştir (255). Gandolfi ve arkadaşlarının yaptıkları retrospektif 

çalışmada ise bu oran %13,7 olarak verilmiştir (256). Bizim çalışmamızda tüm NG’lı hastalar 

ve tüm MNG’lı hastalar karşılaştırıldığında MNG’lı hastaların %11.2’si malign; NG’lı 

hastaların ise  %16.7’si malign bulundu. İki grup arasında fark anlamlı bulunmadı. Daha sonra 

TMNG, MNG, TNG, NG ve Papiller karsinom tanılarına ayrıldı ve bu gruplar 

karşılaştırıldığında fark istatistiksel olarak anlamlıydı ancak PTK tanısı dışındaki nodüler ve 

multinodüler guatrlı hastalar kendi aralarında karşılaştırıldığında malignite açısından fark 

gözlenmedi. 
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Hormon profiline bakılarak yapılan karşılaştırmada ise hipertiroid hastaların  %7.6’sında, 

ötiroid hastaların %14.1inde  ve hipotiroid hastaların %20’sinde malignite saptandı. Gruplar 

arasında fark gözlenmedi. Literatürde hipertiroidi hastalarında kanser riski %0.4 ile %5.8 

arasında değişmektedir(257). Ayrıca serum TSH düzeyi yükseldikçe zaman içinde kanser 

riskinde artış olabileceğini gösteren araştırmalar vardır(156,157). Bizim çalışmamızda da 

laboratuarda  hipotiroidi saptanan  hastalarda malignite oranı yüksek bulunmuştur. 

 

Sonuç olarak, tiroid nodülleri toplumda klinikte görünenden çok daha sıktır. Bu nodüllerin 

önemi nodüllerden bir kısmının aslında tiroid kanseri olmasından ileri gelmektedir ve tiroid  

kanserinin tanı yöntemleri ile mutlaka dışlanması gerekmektedir. Son dönemlerde yapılan 

çalışma ve derlemelere oranla  bizim çalışmamızda  tiroid nodüllerindeki kanser oranı yüksek 

bulunmuştur. Bu sonuç kliniğimize büyük nodülü(>3 cm) olan hastaların başvurması, cerrahi 

için hasta seçiminde titiz davranılması ve hastaların dış merkezlerden tiroid kanseri tanısı 

alarak ve tedavi için gönderilmesi gibi nedenlere bağlanmıştır. Ulaşılan diğer bir sonuç da, 

eskiden beri bilinenin aksine tirotoksik hastalarda da hipoaktif(soğuk) nodülü olan hastalar 

kadar tiroid kanserinin sık olduğunun bizim çalışmamızda da gösterilmiş olmasıdır. 

Çalışmamızda toksik MNG ve NG ile toksik olmayan olgularda malignite oranları yaklaşıktı ve 

aralarında istatiksel olarak anlamlı fark bulunmadı. Ayrıca multinodüler ve nodüler(soliter) 

nodülü olan olgularda da kanser sıklığı açısından fark görülmemiştir. Demografik özellikler ve  

klinik bulguların malign olguları ayrıştırmada  istatiksel olarak anlamlı olmadığı, yine en 

değerli tanı yönteminin  TİİAB olduğu da açıkça gözlemlendi. Bu bulgular göz önünde 

bulundurularak USG bulgularına göre TİİAB ile değerlendirme yapılmalı, buna göre  takip 

veya tedavi kararı alınmalı kanısına varılmıştır. Malign olgular benignlere en az zarar verecek 

şekilde ayrıştırılmalı ve yukarıda belirtilen endikasyonlarda olabilecek hastalara operasyon 

uygulanmalıdır. 
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