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1. GIRIS VE AMAC
Tiroid nodulleri genel poptilasyonda %3-7 sikliginda goriilmektedir [1, 2].

ATA kilavuzuna gore tiroid nodiilii saptanan hastalarda oncelikle ayrintili
anamnez alinmali, fizik muayenesi yapilmali, TSH degeri belirlenmeli,
ultrasonografisi (USG) goriilmeli ve bunlarin sonucuyla gerektiginde nodile

yonelik IIAB uygulanmalidir.

[IAB sonuglar1 igin bircok raporlama sistemi mevcuttur. Bunlar PSC
(Papanicolaou Society of Cytopathology), ATA (American Tyhroid Association),
BTA (British Thyroid Association), AACE-AME (American Association of
Clinical Endocrinologist/ Associazione Medici Endocrinologi) ve 2008 yilinda
olusturulan Bethesda raporlama sistemidir. Bu sistemlerden en yaygin kullanilani
Bethesda raporlama sistemidir. Hastanemiz Patoloji Anabilim dali Bethesda

siniflamasini 2010 yilindan itibaren kullanmaya baglamistir.

Bethesda smiflamasina gore sitolojik tani yedi gruba ayrilmaktadir.
Bunlar: “nondiagnostik, benign, énemi belirsiz atipi (OBA) (follikiiler neoplazi
acisindan kuskulu, hiirthle hiicre neoplazi agisindan kuskulu), malignite agisindan
kuskulu ve malign” dir. Bunlardan OBA tiim IIAB sonuglar icinde %3-18
sikliginda goriilmektedir[3-6]. Bu kategorinin spesifikligi ve pozitif prediktif
degeri diisiik oldugu i¢in uygulanacak izlem ve tedavi segcenekleri de tartismalidir.
Bu kategori ile ilgili; IIAB ve US tekrar1 ve/veya sintigrafik calismalar
Onerilmektedir[7, 8]. ATA kilavuzuna goére bu gruptaki hastalara 3-6 ay sonra
USG esliginde 1IAB’ nin tekrar uygulanmasi Onerilmektedir. Akdeniz
Universitesi Tip Fakiltesi (AUTF) Endokrinoloji AD ve Genel Cerrahi AD bu
hastalara 3 ay sonra USG esliginde 1IAB uygulamaktadir. Yinelenen 1IAB’si
Onemi Belirsiz Atipi ya da daha yiiksek malignite riskine sahip bir kategori
gelmesi durumunda hastalara cerrahi onerilmektedir. Cerrahi prosediiriin niteligi
de tartismalidir. Kimi merkezler total tiroidektomi tercih ederken kimi merkezler
ise atipinin saptandigi tarafa lobektomi ve intraop frozen inceleme onermektedir.
Sonug benign ise nihai patolojiyi beklemekte, malign ise tamamlayici tiroidektomi

uygulamaktadir[9].



Bu retrospketif ¢alismanin amaci; tiroid nodiilii nedeniyle IIAB uygulanan
hastalardaki 6nemi belirsiz atipi tani oranlarini tespit etme, bu hastalarin daha
sonra uygulanan IIAB sonuglarini degerlendirme, operasyon karari verilen
hastalardaki operasyon tipini, malignite oranlarim1 belirleme ve literatiirle

karsilastirmaktir.

1.1. Tarihge
Guatr, tiroid bezinin tanimlanmasindan uzun yillar énce, M.O. 2700

yillarinda biliniyordu. Tiroid bezi ilk kez ronesans devrinde Italyanlar tarafindan
tanimlanmistir. Leonardo da Vinci ¢izimlerinde tiroidi larinksin her iki yaninda
iki ayr1 bez olarak gostermistir. Tiroid bezini ilk kez Thomas Wharton 1656°da
kitabinda tanimlamistir. Anatomik tanimlamalar 16. ve 17. yiizyilda yapilmis
olmasma ragmen, uzun yillar tiroid fonksiyonlar1 aydinlatilamamis olup

kadinlarin boynunu giizellestiren bir yap1 oldugu bile ileri stirilmiistiir[10].

Tiroid cerrahisi 19. ylizyilin ortalarina kadar %40°1n iizerinde mortalite ile
yapilmigtir. Bu donemden sonra genel anestezi, asepsi ve hemostaz alanindaki
gelismeler ile tiroid cerrahisindeki mortalite oranlari anlamli derecede diisiis
gostermistir. Tiroid cerrahisinin bag mimarlar1 Emil Theodor Kocher (1841-1917)
ve C.A. Theodor Billroth (1829-1894) binlerce tiroid ameliyatin1 giderek artan

basar1 oranlari ile gergeklestirmislerdir [10].

Billroth, yaptig1 tiroidektomilerde mortalite nedenlerini siklikla tetani
olarak gostermistir. Eiselberg, bu komplikasyonun paratiroidlerin ¢ikarilmasina
bagli oldugunu ve William Halsted, Billroth’un fazla kanli ortamda ve hizli

calistigini, dolayisi ile paratiroidleri koruyamadigini ileri siirmistiir [10].

Theodor Kocher 1883 yilinda 101 vakasini yayinladi, bunlarin 18’ine total
tiroidektomi yapmisti. Total tiroidektomiden sonra miksodem gelistigini gosterdi
ve bunu “cachexia strumipriva” olarak adlandirdi. Ancak bunun nedenini ameliyat
sirasindaki trakeal travma sonucu ortaya ¢ikan kronik solunum sikintis1 olarak
tanimladi. Miksddemin total tiroidektomi sonrasinda tiroid fonksiyonlariin
ortadan kalkmasina bagli oldugunu ilk vurgulayan Felix Semon*dur [10]. Kocher,
tiroidin patofizyolojisine ve cerrahisine olan katkilari nedeni ile 1909 yilinda
Nobel tip 6diiliinii kazandi [11].



George Murray’in 1891 yilinda koyun tiroidinden hazirlanan ekstreleri
kullanmasindan yaklasik 30 y1l sonra Kendall tiroksini izole etti. Berger’in 1930
yilinda tiroksini sentezlemesi ve tiroksinin tedaviye girmesi ile total

tiroidektomiye bagl hipotiroidizm biiyiik 6l¢iide sorun olmaktan ¢ikt1 [10, 12].

Thomas Dunhill 1911'de 230 vakalik serisinde %1.3 oraninda mortalite
oldugunu belirtmistir. Bu serisinde Dunhill bilateral tiroid hastaliklarinda bir
tarafa total lobektomi, diger tarafa ise lobun 2/3’unun rezeksiyonu teknigini
tanimlamig olup bu teknik Dunhill Prosediirii olarak adlandirilmigtir [13].
Yirminci ylizyilin baglarindan itibaren bilateral benign tiroid hastaliklarinda
subtotal tiroidektomi diinyada uygulanan standart prosediir haline gelmistir ve
1980’li yillara kadar tereddiitsiiz uygulanmistir. Bu dénemden sonra niiks tiroid
patolojilerinin sayisinin artmasi ve goriintileme yontemlerindeki ilerlemeler

sonucunda, benign tiroid hastaliklarinda total tiroidektomiler giindeme gelmistir
[11, 14]

1.2.  Tiroidin Anatomisi
Eriskinde ortalama 15-20 gr agirliginda endokrin bir organdir. Kadinlarda

daha agir olup menstruasyon ve gebelik doneminde biiylime gosterir [15].
Endokrin bezlerin en biiyiigii olup, farinks, larinks, 6zofagus ve trakeanin anterior
ve lateral yuzeylerini sarar. Tiroid, iki lateral lob ve bunlar1 birlestiren isthmustan
olusur. Her bir lateral lobun boyu 4-5 cm, eni 2-3 cm, kalinhigi 2-4 cm olup,
isthmusun kalinligr 0.2-0.6 cm’dir. Her bir lob trakea lateralinde yer alip;
siiperiorunda tiroid kartilaji, lateralinde karotis kilifi ve stemokleidomastoid kast,
anteriorunda tiroid 6nl adeleler (sternohyoid, tirohyoid ve omohyoid) bulunur
[10]. Toplumda yaklasik % 80 oraninda koni seklinde piramidal lob bulunur ve

genellikle isthmus ve hiyoid kemik arasinda yer alir [15].

Tiroid ylizeyden derine dogru; deri, siiperfisyal fasya (platisma dahil),
derin boyun fasyasinin yiizeyel tabakast ve bu tabakanin Orttiigii
sternokleidomastoid, sternohyoid, tirohyoid ve omohyoid kaslar1 tarafindan
ortiiliir. Tiroid normalde komsu organlardan rahatlikla ayrilabilir konumdadir.

Ancak Berry ligamani aracilig ile krikoid kikirdak ve iist trakeal halkalara sikica



yapisiktir. Rekiirren laringeal sinirin en ¢ok bu bdlgede yaralanabilecegi goz

oniinde bulundurulmalidir [16].

Normal tiroid dokusu yumusak, agik sarap kirmizisi renginde olup, ince bir
kapstille sarilidir. Bag dokusundan olusan bu kapsiil bezin i¢ine dogru septalar
halinde uzanir ve organin stromasini olusturur. Bu, tiroid bezinin gercek kapsiilii
olarak adlandinlir. Bunun diginda yalanci kapsiil (ya da cerrahi kapsiil) bulunur ve
bu doku, derin servikal fasyadan olusan pretrakeal fasyanin uzantisidir [15, 17].
Pretrakeal fasya tiroid bezinin anterior ve lateralinde kalin ve iyi gelismis
olmasina ragmen, posteriorda ince ve gevsektir. Bu nedenle tiroid bezi siklikla
posteriora dogru biiyiir [17]. Pretrakeal fasya her iki tiroid lobunun posteriorunda
kalinlasarak loblar1 krikoid kartilaja sabitlestirir; bu kalinlasan boliime Berry

ligamani ad1 verilir. Yalanci kapsiil tiroidektomi sirasinda ¢ikarilmaz [17].

Stiperior paratiroid bezler tiroidin gercek ve yalanci kapsiilii arasinda yer
alirken, inferior paratiroid bezler tiroidin parankiminde, ger¢ek ve yalanci kapsiil

arasinda ya da yalanci kapsiil disinda yer alabilmektedir [17].

1.2.1. Tiroidin arteryel beslenmesi
Tiroid olduk¢a vaskiiler bir organdir. Tiroiddeki kan akim hizi 5

ml/g/dk’dir. Genel olarak tiroid siiperior ve inferior tiroid arterler tarafindan
beslenir. A. Thyroidea ima tiroidin kan akimina katkida bulunan ii¢iincii bir arter
olup %1.5-12.2 oraninda goriilmektedir [16]. Tim vaskiiler yapilar gercek ve
yalanci kapsiil arasinda yer alir ve tiroid parankimi i¢inde birbirleri ile anastomoz

yaparlar [15].

1.2.1.1.  Sdperior tiroid arter:
Eksternal karotis arterin ilk dalidir. Karotis iiggen i¢inde tiroid kikirdagin

hemen iistiinde ve hiyoid kemigin biiyiilk boynuzunun hemen altinda, eksternal
karotis arterin 6n yiiziinden ayrilarak one ve asagi dogru seyreder. Siiperior tiroid
arter infrahiyoid, stemokleidomastoid, slperior laringeal, krikotiroid ve inferior

faringeal konstriktor dallarin1  verdikten sonra tiroidin siiperior kutbuna



anteromedialden terminal dallarina ayrilarak girer. Siiperior tiroid arter krikotiroid
ve krikofaringeus kaslarini innerve eden siiperior laringeal sinirin eksternal dali ile
paralel seyreder (Resim 1). Ust polde stperior tiroid arter anterior ve posterior
dallarina ayrilir; ancak bazen lateral dali da goriilebilir. Anterior dal karsi tarafin
arterleri ile anastomoz yaparken; posterior dal inferior tiroid arterin dallar ile
anastomoz yapar. Ayni zamanda posterior daldan superior paratiroid bezi
besleyen kiiciik bir dal ¢ikar [15, 17].

1.2.1.2.  Inferior tiroid arter:
Subklavian arterin dali olan tiroservikal trunkustan ¢ikar, %15 oraninda

direkt subklavian arterden de ¢ikabilir (Resim 1). Karotis kilifinin arkasindan
yukart dogru seyreder, krikoid kikirdak seviyesinde mediale dogru karotis arteri
arkadan caprazlayarak doner ve asagi dogru inerek tiroidin alt kutbu hizasina
gelir; buradan tekrar yukar1 donerek tiroide ulasir. Tiroide girmeden 6nce inferior
ve stliperior dallarina ayrilir. inferior dal siklikla alt paratiroidi ve tiroidin alt
pollnl besler, stperior dal tiroidin posteriorunu besler ve stperior tiroid arter ile
anastomoz yapar. Rekdrren laringeal sinir inferior tiroid arterin anteriorundan,
posteriorundan ya da dallar1 arasindan gecebilir [15, 17]. Inferior tiroid arter sagda
%2, solda %5 oraninda goriilmeyebilir [17, 18]. Nadiren c¢ift inferior tiroid arter
gorulebilir [19].

1.2.1.3.  Tiroid ima arteri:
Siklikla brakiosefalik trunkustan cikabildigi gibi arkus aorta ve sol

common karotis arterden de ¢ikabilir. Trakeanin oniinden seyrederek isthmusu
besler [15, 17].

1.2.2. Tiroidin venleri
Tiroid dokusu igindeki venler kiiciik capli olup kapsiiler bolgeye

geldiklerinde biiylirler ve aralarinda c¢ok sayida anastomoz yaparlar. Boylece
tiroid dokusunun ylizeyinde vendz ag olusur. Bu kapsiiler vendz ag ii¢ ¢ift vene

drene olur [15, 17]



1.2.2.1.  Superior tiroid veni:
Stiperior tiroid artere eslik eder, iist polden ¢ikarak internal juguler vene

drene olun [15, 17].

1.2.2.2.  Ortatiroid veni:
Eslik eden arteri yoktur. Tiroidin lateral yilizeyinden ¢ikarak internal

jugular vene drene olur (Resim 1). Bu ven hi¢ olmayabilir ya da nadiren cift
olabilir [15, 17].

1.2.2.3.  Inferior tiroid veni:
Tiroidin inferior poliinii bir veya birka¢ dal seklinde ya da karsi tarafin

venleriyle birleserek pleksus halinde drene eder. Cogunlukla innominat vene ya
da brakiosefalik vene acilir (Resim 1). Inferior tiroid veni 6zellikle trakea 6niinde

pleksus halinde ise trakeotomi sirasinda kanayabilmektedir [15, 17].

1.2.3. Tiroidin lenfatikleri
Tiroidin lenfatikleri interlobuler bag dokusunda yer alip arterler etrafinda

seyreder. Intraglanduler lenfatik kapillerler &nce subkapsuler toplayici lenf
kanallarina, daha sonra isthmus ve diger lobla iliskide olan kapsiiler lenf
damarlarina drene olurlar. Buradan tiroid disina prelaringeal, pretrakeal ve
paratrakeal lenf nodlarina ve lateralde derin servikal lenf nodlarina drene olurlar

[15, 16].

1.2.4. Tiroidin inervasyonu
Tiroidin inervasyonu otonom sinir sisteminin sempatik ve parasempatik

dallar1 tarafindan saglanir. Sempatik lifler siiperior, orta ve inferior servikal
gangliondan gelir ve tiroidi besleyen damarlarla tiroide ulagirlar. Parasempatik

lifler vagus kaynakli olup, kardiak ve laringeal dallari ile tiroide ulasirlar [15, 16].
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1.2.5. Tiroidin 6nemli komsuluklari
1.2.5.1. Fasyave kaslar:
Tiroidin lateralinde sternokleidomastoid kasi, anteriorunda sternohyoid,

tirohyoid ve omohyoid kaslari bulunur. Sternohyoid, tirohyoid ve omohyoid
kaslar strep kaslar olarak bilinir [16].

Sternohiyoid ve sternotiroid kaslar orta hatta tam olarak birlesmezler, Bu
nedenle bu kaslar1 saran derin boyun fasyasinin yiizeyel tabakasi ile tiroidi saran
derin boyun fasyasinin orta tabakasi birbirleri ile temas halindedir. Bu sinirh
alanda derin servikal fasyanin yiizeyel tabakasi uzerinde sadece subkutan doku

(boynun yiizeyel tabakasi) bulunur [15, 16].



Tiroidektomi esnasinda tiroidin {ist poliine ulagmakta zorluk c¢ekilen
olgularda strep kaslarimin kesilmesi gerekebilir. Bunun i¢in sternokleidomastoid
ve sternotiroid kaslar1 arasindaki fasya vertikal olarak agilir. Bu sekilde
sternokleidomastoid kas1 laterale, stemohiyoid kasi mediale cekilebilir.
Stemohiyoid ve sternotiroid kaslarinin motor inervasyonu ¢ogunlukla kaslarin
inferiorundan giren ansa servikalisin dallar tarafindan saglanir; bu nedenle strep
kaslar miimkun olan en st diizeyden kesilirse kaslarin biiyiik bir kisminin motor

innervasyonu korunmus olur [15].

Digastric

Stylohyoid

Hyoid Bone
Thyrohyoid

Larynx

Sternothyroid

Sternohyoid

Omohyoid

Sekil 2 Strep kaslar

Sternohiyoid kas1 dil, farinks ve larinksin hareketleri sirasinda hiyoid
kemigin sabit durmasini saglar. Sternotiroid kas1 yutkunma sirasinda hiyoid kemik

ve larinksi asag1 ¢eker [15].

1.2.5.2.  Sinirler:
Tiroid, inferior laringeal sinir (rekdrren laringeal sinir), stperior laringeal

sinirin eksternal dali ve servikal sempatik zincir ile yakin komsuluktadir.

Dolayisiyla tiroid cerrahisi sirasinda travmaya ugrayabilirler.
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1.2.5.2.1. Rekdrren Laringeal Sinir
Sag ve sol rekiirren laringeal sinirler tiroid bezine olduk¢a yakin

seyrederler. Sagda vagus siniri subklavian arterin oniinden gecerken rekiirren
laringeal sinir (RLS) dalim1 verir. Sag rekiirren laringeal sinir subklavian arterin
etrafinda donerek yukar1 dogru trakedzefageal olukta seyreder. Tiroidin sag
lobunun posteriorundan gecgerek krikotiroid kikirdak arkasindan larinkse girer.
Solda vagus siniri arkus aortayr gectikten hemen sonra RLS dalini verir. Sol RLS
aorta etrafinda donerek yukari dogru traketzefageal olukta seyreder ve sag
rekdrren laringeal sinir gibi larinkse girer. Her iki tarafta da rekirren laringeal
sinirler, inferior tiroid arteri tiroidin alt 1/3’4 hizasinda c¢aprazlarlar. RLS
krikotiroid kas digindaki laringeal kaslar1 (vokal kord abduktorleri olan internal
aritenoid ve tiroaritenoid kaslar, vokal kord adduktorleri olan lateral ve posterior

krikoaritenoid kaslar) inerve eder[15, 17, 20].

“Tubercle of Zuckerkandl” (Zunkerkandl Tuberkdll) tiroid bezinin lateral
lobunun posterior uzantis1 olup Berry ligamanina komsudur. Tiroidektomi
vakalarinin %Il4-55’inde goriilmiistiir. Cerrahideki 6nemi rekiirren laringeal sinirin
‘tubercle of Zuckerkandl’ posteromedialinden seyretmesidir. Aynca total
tiroidektomi yapilan vakalarda her iki lobun posteriorunda aranmasi gerektigi

hatirda tutulmalidir [11, 20].

RLS’nin pek ¢ok varyasyonlar1 vardir. Bu da tiroidektomi sirasinda sinir
hasar1 riskini arttirmaktadir. RLS, trakedzefageal olukta (%50-77), paratrakeal
alanda (%17-40), paratzefageal alanda (%6) ya da tiroid parankimi icinde (%4)
seyredebilir [21]. RLS krikoid kartilaja yakin lokalizasyonda larinkse girmeden 2
ya da 3 dala ayrilabilir; bu nedenle tiroidektomi sirasinda dallarin da korunmasi
gerekir [22]. Tiroidin Ust 1/3 lokalizasyonunda rekirren laringeal sinir Berry
ligamani i¢ine gdmiilii olabilir. RLS tiroidin orta 1/3’u hizasinda inferior tiroid
arteri ¢aprazlar; arterin Oniinden (%40), arkasindan (%50) ya da dallarinin
arasindan (%10) gegebilir [10, 23]. Cok ender olarak rekirren laringeal sinir
servikal bolgede vagustan ayrilir ve mon-rekiirren’ laringeal sinir adini alir. Bu
anomali sagda 90.6, solda %0.04 oraninda goriiliir. Vagustan ayrilan 'non-

rekirren’ laringeal sinir ortak karotis arteri arkadan caprazlayarak, yukarida



superior tiroid damarlar hizasinda ya da asagida inferior tiroid arter etrafinda
donerek krikotiroid kasin posteriorundan larinkse girer. Bu anomali embriyonel
hayatta gelisen vaskuler anomaliler sonucu ortaya ¢ikar. Sag 'nonrekiirren’
laringeal sinirle beraber goriilen anomaliler aberran subklavian arter varligi ve
innominat arter yoklugudur. Sol “non-rekiirren” laringeal sinire eslik eden
anomaliler situs inversus ve sag yerlesimli arkus aortadir [10, 16, 17, 20, 24].
Ayni tarafta rekiirren ve “non-rekiirren” laringeal sinirin beraber oldugu

bildirilmistir; bu olgularda vaskiiler anomali saptanmamustir [16, 25].

1.2.5.2.2. Superior Laringeal Sinir
Stiperior laringeal sinir kafatasi kaidesi civarinda vagustan ayrilir, karotis

damarlarin medialinden asagi dogru iner ve hiyoid kemik hizasinda internal ve
eksternal olmak iizere iki dala ayrilir. Internal dal duyu dali olup tirohiyoid
membrani delerek larinkse girer, bu dal epiglot ve larinksin duyusunu saglar.
Eksternal dal inferior faringeal konstriktor kasin lateral yiizeyinden asagi doner ve
Superior tiroid damarlar ile birlikte seyrederek krikotiroid kasa girer; bu dal

krikotiroid ve krikofaringeus kasinin motor innervasyonunu saglar (18,19).

SuUperior laringeal sinirin eksternal dali, krikotiroid kaslar1 ve buna bagl
olarak vokal kordlar1 gererek sesin tarzini belirler. Sinire olan travma sonucu o
taraftaki vokal kord “flask™ hale gelir. Bdylece hastalar konusurken ¢abuk yorulur

ve tiz sesleri yeteri kadar ¢ikaramazlar [16, 17].

1.2.5.3.  Servikal Sempatik Zincir
Inferior tiroid arter krikoid kikirdak diizeyinde mediale dogru dénerken

servikal sempatik zinciri caprazlar. Genellikle rekirren laringeal siniri
zedelememek icin inferior tiroid arterin lateralde baglanmasi c¢abasi sirasinda
servikal sempatik zincir travmaya ugrayabilir. Hasar1 Horner sendromuna yol agar
[16, 17].

1.2.5.4. Paratiroid bezler:

Paratiroidlerin yerlesimi ve makroskobik goriiniimlerinin iyi bilinmesi,

tiroid cerrahisi sirasinda korunmalari i¢in en 6nemli adimdir. Paratiroidler %80
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oraninda 4 tanedir ve her bir paratiroid ortalama 40 mg (30-50 mg) agirligindadir.

Kiiresel, oval ya da fasiilye seklindedir ve genelde kirli sar1 renktedir [15, 17].

Ust paratiroidler genellikle RLN’nin dorsalinde krikoid kikirdak
seviyesinde bulunmaktayken, inferior paratiroid bezler ise genellikle sinirin

ventral bolgesine lokalize durumdadirlar.

Ust paratiroidlerin %80’i inferior tiroid arterden, %15’i stperior tiroid
arterden, %5°1 bu iki arter sisteminin olusturdugu anastomozlardan beslenirler. Alt
paratiroidlen'n %90°1 inferior tiroid arterden, %10’u siiperior tiroid arter ya da iki

arterin olusturdugu anastomozlardan beslenirler [12].

1.25.5. Trakea:
Trakea, krikoid kikirdagin hemen altindan baglar. Anteriorunda 2, 3, 4.

halkalar1 ile tiroid isthmusuna komsudur. Trakea lateralde tiroid loblari,
posterolateralde rekiirren laringeal sinirler ve posteriorda O6zofagusla yakin

komsuluk gosterir [12].

1.3. Tiroid Nodullerine Yaklasim

Tiroid nodiilleri ¢ok sik goriilmekle beraber, eriskin hastalarda %4-7
arasinda goriilebildigi literatiirde bildirilmistir [2, 26]. Tarama icin ultrasonografi
kullanildiginda ise bu oranlarin kadinlarda daha yiiksek olmak {izere rastgele
secilen gonuillilerde %19-68 arasinda yer aldigi gosterilmistir [27-29]. Tiroid
nodullerinde kanser tanisinin ekartasyonu oldukca yiiksek onem arz etmekle
beraber, yas, cinsiyet, radyasyon maruziyeti, aile oykiisii ve diger faktorlere bagh

olarak %7-15 vakada malignite tablosu gorilebilmektedir [30, 31].

Tiroid kanserleri en sik goriilen endokrin kanserler olmakla beraber,
goriilme siklig1 en fazla artan kanserlerden bir tanesidir. 2009 yilinda yayinlanan
ATA kilavuzunda ABD’de 37200 yeni tiroid kanseri vakasi tanist konulmus
oldugu belirtilmekte olup 2014 yilina gelindiginde bu say1 63000 yeni vaka olarak
gortlmektedir [32]. Ayrica tiroid kanselerinin insidansi 1975 yilinda 100.000’de
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4,9 diizeylerindeyken, 2009 yilinda ise 100.000’de 14,3 diizeylerine
yiikselmistir[33].

Palpabl olan veya olmayan nodiillerin ¢ogu benign olmakla beraber
hastalardaki malignite riskini arttirirlar. Kapsamli, 6zlii ve maliyet-etkinlik iligkisi
iyi olan tam ve tedavi yaklasimlarinin kullanilmasi, hem malignitenin diglanmasi

hem de hastalarin gereksiz cerrahiden korunmasi agisindan 6nem tasir.

Tiroid, kolloid seklinde depo edilmis tiroid hormonlarini igeren kiire
seklini almis hiicre gruplarindan olusur. Dairesel sekilde dizilen hiicrelere
patolojik acidan “follikiil” dendiginden tiroidin normal hiicreleri i¢in follikiil
hiicresi terimi kullanilir. Bu hiicreler tiroid hormonlarini sentezler ve salgilar. Bu
hiicreler arasinda kalsitonin salgilayan parafollikiiler ya da C hiicreleri
serpistirilmis olarak bulunur. Her iki hiicre tipi, benign veya malign bir sekilde
mono veya poliklonal olarak cogalabilirler. Tiroid, primer lenfomalar ve
metastatik kanserler tarafindan da tutulabilir. Ayrica ender olarak tiroidin destek
dokusundan koken alan sarkom ve teratom gibi timérleri de vardir. Bu nedenle,

tiroid nodiilleri farkli kosullarin bir araya gelmesi ile olusurlar (Tablo 1).

Tiroid nodiillerinin en sik nedeni muhtemelen multinodiller guatrdir
(MNG) (Tablo 1) [34]. MNG'nin etyolojisi tam olarak bilinmemekle beraber
biiyiik olasilikla multifaktoryeldir. Risk faktorleri i¢inde; iyot eksikligi, diyetsel
faktorler, boyuna radyasyon Oykiisii, kadin cinsiyet, yas ve heredite vardir. Aile ve
ikiz kardes c¢alismalarinin da isaret ettigi gibi hastaligin herediter dogasinda
MNG’ye zemin hazirlayan germline mutasyonlar vardir. Baglanti analizleri
herhangi bir 06zel gene isaret edememektedir, dolayisiyla otiroid MNG’de
kalitimsal gecisin heterojen olmasi muhtemeldir. Mikrodiseksiyon yapilan
timorlerde klonal analizler tiroid uyarict hormon reseptoriinde (TSHR)
kazamlmis mutasyonlar oldugunu gdstermektedir. Iyot eksikligi, difiiz
inflamasyon veya diger uyaranlarin indiikledigi hiperplastik bezlerde genetik
degisimlerin bir sonucu olarak klonal biiyiime oldugunu gosteren bir model 6ne

strilmistir [35]. Follikiiler adenomlar ise monoklonal benign hiicre ¢ogalmasi
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sonucu gelisir [36]. Malign hiicre c¢ogalmasi, kazanilmis genetik degisimler

sonucu ortaya ¢ikmaktadir.

Tablo 1 Tiroid nodullerinin etyolojisi

Benign Patolojiler Tiroid Kanserleri Diger Kanserler
Multinoduler Guatr | Papiller Karsinom Lenfoma

(MNG)

Kronik Lenfositik | Follikuler Karsinom Sarkoma

Tiroidit

Basit veya Hemorajik | Kotl Diferansiye | Teratoma

Kist Karsinom

Follikuler Adenom Mediller Karsinom Diger Tiimorler
Subakut Tiroidit Anaplastik Karsinom Metastatik TUmorler

Tiroid hastaliklar1 disindaki nedenle yapilan US’lerde gittik¢e artan bir
oranda, tiroid nodili saptanmaktadir (tiroid insidentaloma). Ayrica bilgisayarli
tomografi (BT), manyetik rezonans gorintileme (MR), 18-floro-deoksiglukoz
positron yayma tomografisi (FDG-PET) ve sestamibi (MIBI) sintigrafisi gibi tani
araglar1 da siipheli tiroid lezyonlarin1 gésterme potansiyeline sahiptir [37]. FDG-
PET ile saptanan insidentalomalarda malignite riski yuksek (%25-64) [38, 39], BT
ve MRG’de ise daha disiiktiir [40]. Genel olarak, insidentalomalar da klinik

olarak belirgin noduller gibi aragtirilmalidir,

Tiroid nodiiliiniin arastirilmasi; nodiiliin malign olup olmadiginin belirlenmesi,
malignite belirlenen ya da belirsiz sitolojik bulgulari olan hastalarin cerrahiye
yonlendirilmesi ve emniyetli bir sekilde izlenebilecek hastalarin daha 1iyi

belirlenmesi amacini tasir.

1.3.1. Oykii ve Klinik Bulgular

Hastalarin boynunda siklikla beraberinde baska semptomlarin olmadigi
agrisiz, duyarli olmayan kitle, nodiil veya sislik vardir. Kistik nodiile kanama

olmasma bagli ani agrilar ortaya cikabilir. Bununla birlikte tiroid nodiiliinde
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ilerleyici ve agrili biiyiime oldugunda anaplastik kanser ya da lenfoma olabilecegi

de diistiniilmelidir.

Bogulma hissi, boyunda duyarlilik veya agri, disfaji veya ses kisikligi gibi
semptomlar kanser siiphesi dogurabilecegi gibi tiroidle ilgisiz bir hastaliga da
bagl olabilir. Biiylimiis guatrlarda nodiiller siklikla yutkunma giicliigii ve hava
yolu obstriiksiyonu gibi basi semptomlar1 ile beraber bulunur. Palpasyon veya
klinik 6ykii ile malign nodiillerin benign nodiillerden kesin bir sekilde ayirt
edilmesi miimkiin degildir, ancak tiroidin geri kalan kismindan belirgin bir sekilde
farkli olan sert veya kati, fikse, soliter veya dominant nodiil, siipheli nodiil olarak
ele alinmalidir. Boyunda biiyiimiis lenf diiglimii bulunmasi1 da malign hastaligin

gostergesi olabilir.

Cocuk ve addlesanlarda, ileri yas grubundaki bireylerde ve erkeklerde
bulunan nodiillerde kanser daha siktir [37]. Biiyiiyen nodiil. inat¢1 ses bozuklugu,
disfaji veya dispne ve boyuna radyasyon Oykiisii de nodiiliin malign olabilecegini

duistindiirtir.

Nodiilleri olan hastalarin ¢ogu oOtiroid evrededir ve eriskinde
hiperfonksiyon gosteren nodiilde malignite riski ¢ok azdir. Graves hastalig1 veya
Hashimoto tiroiditinde de noddller olabilir ve bunlar MNG veya normal tiroidinde

nodiil olan hastalar gibi arastirilmalidir.

Tablo 2 Oykii alinirken sorgulanmas: gerekenler

Yas

Tiroid hastaligr aile oykiisii
Tiroid kanseri aile oykdsu
Boyuna radyasyon 6yksu
Disfoni

Disfaji

Dispne

Hipotiroidizm semptomlari
Hipertiroidizm semptomlari
Iyot iceren ilag kullanilmasi
Iyot igeren destekleyici ila¢ kullanilmasi
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Tiroid nodiillerine yaklasimda ATA kilavuz onerileri su sekildedir:

USG ile tarama yapilsin veya yapilmasin tiroid nodiilii olan hastalarda
baslangi¢ durumu serum TSH diizeyleri 6lgiilmelidir. Boyutu 1 cm.nin Gzerindeki
her tiroid nodulinde veya 18-FDG-PET taramasinda diffiiz ya da fokal tiroid
tutulumu varliginda serum TSH’s1 arastirilmalidir. Serum TSH’sinin normalin
altinda olmasi durumunda, nodiiliin hiperfonksiyonel (tutulum nodiilii ¢evreleyen
normal tiroid dokusundan fazla), izofonksiyonel veya “sicak” (tutulum nodiilii
cevreleyen tiroid dokusu ile ayni) veya nonfonksiyonel (tutulum noduli
cevreleyen tiroid dokusundan daha az) ozelligini saptamak ic¢in radyoniiklid
taramasi yapmak gerekir. Hiperfonksiyonel nodiiliin malignite barindirma riski
¢ok az oldugundan, bu durumda ek olarak sitolojik bir degerlendirmeye gerek
yoktur. Asikdr veya subklinik bir hipertiroidi varliginda ek degerlendirme
gereklidir. Referans araliginin {ist sinirinda bile olsa yiiksek serum TSH degerleri

tiroid nodiiliiniin malignite riskini isaret edebilir

Tiroid nodiilii olan hastanin ilk olarak serum TSH’s1 Olgiiliir. Serum
TSH’s1 normalin altinda ise, 99mTc perteknetat veya 1'*® kullamlarak tiroid

sintigrafisi yapilmalidir.

Stipheli bir tiroid nodiilli, nodiiler guatr, bilgisayarli tomografi (BT) ya da
manyetik rezonans goruntilemede (MRG) tesadufen saptanan tiroid nodilu veya
18FDG-PET taramasinda tiroidal tutulum gibi radyolojik anormalligi olan tiim

hastalara tanisal US yapilmalidir. Tiroid US su sorulara cevap verebilmelidir:

e Palpasyonda anormallik saptanan yerde gercekten bir nodiil var m1?

e Nodiliin biiytikligii nedir?

e Nodiil benign midir yoksa siipheli bulgular m1 gostermektedir?

e Siipheli servikal lenfadenopati var midir?

e Nodiiliin %50’den fazlas1 kistik midir? Nodiil tiroidin posterior kesiminde mi

yerlesmistir?

Son iki 6zellik palpasyon yardimiyla yapilan ince igne aspirasyonun
dogrulugunu azaltabilmektedir. Ayrica boyut ve goriiniim o6zelliklerine gore

biyopsi yapilmasi gereken baska nodiiller de var olabilir. Daha 6nce de belirtildigi
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PALPASYONLA VEYA GORUNTULEME iLE SAPTANAN TiROID NODULLERINDE TANISAL CALISMALAR

Diigitk TSH I Anamnez, Fizik Muavene, I_" Normal veya Yilksek TSH ‘
l » | Nonfonksiyone Tanmisal US
S

h

Hiperfonksiyone US’de Nodiil - US'de Nodiil Yok

(Oneri 5a-c'ye

l bakiniz)
Yiksek Normal

TSH TSH

Hipertiroidizmi
Degerlendir ve

Tedavi Ft iiAB SONUGLARI o l
Hipotiroidizmi

Degerlendir ve iiAB
Tedavi Et

Gereksiz

+— | Nondiagnostik .
Tnbres || Nondagnostc_| ey Cora
iiaB Tekran B veya Cerrahi

(metne bkz)
— | Malign PTK
Preop US »
Cerrahi +—— Hiperfonksiyone

Degil
—* | PTKStphesi

5| Hirtle Hicreli
Neoplazm

™ | Belirlenemeyen TSH

Diisiik-Normal
ise |

Follikiiler
— Neoplazm

i i I
_ \ﬂ'_’ Takip | Hiperfonksiyone ‘

Sekil 3 Tiroid nodiillerine yaklasim

gibi, ince igne aspirasyonu Ozellikle serum TSH seviyelerinin ylikselmesi
durumunda Onerilir. Cilinkii normal tiroid dokusu ile karsilastirildiginda,
Hashimato tiroiditinin oldugu tiroiddeki nodiillerin malignite ihtimali biraz daha

fazladir.
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Tiroid ultrasonografisi varligi bilinen ya da siiphelenilen nodiilii olan tiim

hastalara yapilmalidir.

Serum Tg 6l¢limi. Serum Tg diizeyleri ¢ogu tiroid hastaliklarinda yiiksek
olabilir ve tiroid kanseri icin nonsensitif ve nonspesifik bir testtir. Tiroid

nodiillerinin baslangi¢ degerlendirmesinde rutin serum Tg 6lglimii 6nerilmez [41-

43].

Serum kalsitonin Olcimid. Serum kalsitonini bir dizi prospektif, non-
randomize ¢alismada degerlendirilmistir [44-48]. Tarama amagl serum kalsitonin
kullammmiin C-hiicre hiperplazisi ve erken evre tiroid meduller kanserin
saptanmasinda ve bdylece toplam yasam siiresinin uzamasinda faydali olabilir[45,
49]. Ancak c¢alismalarin ¢ogu, pentagastrin stimiilasyon testinin spesifiteyi
artirdigina dayanmaktadir [50]. Bu ilag artik ABD’de bulunmadigindan,
sensitivite, spesifite, Ol¢iim performanst ve maliyet-etkinlik sorgulamalari
¢Ozlimsiiz kalmistir. Yakin zamanda yapilan bir maliyet-etkinlik ¢alismasi
kalsitonin taramasinin ABD’de karli olacagini gostermistir [51]. Ancak ¢alisma C
hiicre hiperplazisi ve mikromediiller karsinomali hastalar1 icerdiginden mediiller
tiroid kanserinin goriilme sikligi tahminlerinin klinik 6nemi belirsizdir. Eger
serum kalsitonin degerleri stimiilasyon olmaksizin 100 pg/ml’den fazla ise,
meduller tiroid kanseri ihtimali fazladir [52]. Serum kalsitonin rutin 6l¢imun(

destekleyen veya karsi ¢ikan bir 6neri bulunmamaktadir.
1.3.2. Ince igne Aspirasyon Biyopsisinin rolii nedir?

[IAB tiroid nodiillerini degerlendirmek igin en uygun ve ucuz yéntemdir.
Retrospektif caligmalar, palpasyonla karsilagtirildiginda US esliginde yapilan

[iAB’lerde hem yalanci negatiflik hem de tam1 konamama oranlarinin ¢ok daha
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diisiik oldugunu gostermistir [53, 54]. Bu nedenle, nondiagnostik sitoloji (Kistik
komponent > %25-50) [53, 55] veya Orneklemede hata ihtimali yiksek olan
(palpe etmesi giic veya posterior yerlesimli nodiiller) tiroid nodiillerinde US
esliginde 1IAB tercih edilmelidir (Tablo 3). Eger US, palpe edilen yerde bir
nodiiliin varligm dogrularsa [IAB palpasyon esliginde veya US esliginde
yapilabilir. 2006 yilinda yaymlanan ATA kilavuzunda IIAB sonuglar 4
kategoriye ayrilmistir; tan1 konamayan, malign (cerrahi sonrasi malignite ihtimali
%?95), belirsiz ya da neoplazi siiphesi ve benign.

Son yapilan “National Cancer Institute Thyroid Fine- Needle Aspiration
State of the Science Conference”de (Bethesda Siniflamasi) bunlara iki kategori
daha eklenmistir; malignite siiphesi (malignite riski %50-75) ve ©Onemi
belirlenemeyen folikller lezyon (FLU) (malignite riski %5-10). Konferansta
ayrica gerek follikuler ve gerekse de Hdurtle hicreli neoplazilerin “belirsiz”

(malignite riski %15-25) olarak tanimlanmalar1 nerilmistir.

Tablo 3 iIAB ile karar vermede ultrasonografinin yeri

Nodiiliin sonografik veya klinik dzellikleri IIAB icin énerilen nodiil esigi
Yuksek risk dykasa”

Sonografik olarak sipheli OLAN nodal® >5mm Oneri A

Sonografik olarak sipheli OLMAYAN nodal® >5mm Oneri |
Anormal servikal lenf nodlan Tamami® Oneri A
Nodilde mikrokalsifikasyon varligi =21cm Oneri B
Solid nodl

VE hipoekoik >1cm Oneri B

VE izo — hiperekoik 21-1.5cm Oneri C
Mikst kistik-solid nodil

Herhangi bir sGpheli sonografik bulgu VARLIGI® 21.5-2.0 cm Oneri B

Herhangi bir siipheli sonegrafik bulgu YOKLUGU 22.0cm Oneri C
Stingerimsi nodl 22.0cm® Oneri C
Tamamen kistik nodl iIAB gereksiz® Oneri E

Bir tiroid nodiiliinde baz1 sonografik 6zelliklerin bulunmasi durumunda
kanser olasilig1r daha yiiksektir. Bunlar; normal tiroid parankimine gore nodiiliin
hipoekojen olmasi, nodiil i¢i vaskiilarite artisi, diizensiz infiltratif sinirlar,
mikrokalsifikasyonlarin varligi, halo yoklugu ve nodiiliin yiliksekliginin transvers
boyutundan daha fazla olmasidir. Malignite i¢in spesifik olmakla birlikte sensitif
olmayan siipheli servikal lenfadenopati disinda, higbir sonografik bulgu tek bagina

veya birlikte tim malign nodulleri saptamaya yeterli degildir. Ancak bazi
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Ozellikler ve bunlarin kombinasyonu malignite icin yiliksek prediktif deger
tasimaktadir. Ayrica papiller ve follikiiler tiroid kanserinin sonografik gorlintiisii
de birbirinden farklidir. PTK genellikle solid veya predominant solid ve hipoekoik
olup, siklikla infiltratif diizensiz sinirli ve artmis nodiiler vaskiilariteye sahiptir

[56].

Kolloidden ayirt etmek gii¢ olsa da, eger varsa, mikrokalsifikasyonlar PTK
icin oldukca spesifiktir. Follikiler tiroid kanseri ise tam tersine izo veya
hiperekoik olup, kalin ve diizensiz bir halo igerirken, mikrokalsifikasyon icermez.
2 cm.nin altindaki follikiiler kanserlerde metastaz yoktur veya ¢ok nadirdir. Bazi
sonografik goriiniimler de benign nodiiller icin ileri derecede tan1 koydurucu
olabilir. Tamamen kistik bir nodiil nadir goriilmesine ragmen (tim nodiillerin
<%2’si) cok buyuk ihtimalle benigndir. Buna ek olarak nodiil hacminin yarisindan
fazlasinin multip] mikrokistik igerikle dolu olmasi seklinde tanimlanan,
stingerimsi gorlinlim %99.7 oraninda benign tiroid nodiiliinii isaret eder. Yakin
zamanda yapilan bir ¢aligmada, bu gorinime sahip 360 nodulden sadece 1
tanesinde malignite saptanmis olup[57], baska bir calismada ise siingerimsi
goriinimiin malignite i¢in %98.5 oraninda negatif prediktif faktor olusturdugu
bildirilmistir[58]. Gelismekte olan ve gelecek vaat eden sonografik bir teknik olan

elastografinin ise prospektif ¢aligmalarla desteklenmeye ihtiyact vardir [59].

Bir santimetreden kiiciik nodiller igin rutin IIAB incelemesi gereksizdir.
Ancak mikrokalsifikasyonlar igeren solid hipoekoik nodiiliin varligi yiiksek
ihtimalle PTK diisiindiiriir. Cogu mikropapiller karsinom tesadiifen saptansa da,
0zellikle 5 mm.nin Gzerindeki boyutlardaki lezyonlar klinik olarak anlamli olabilir
[60]. Bu tiir nodiillerin beraberinde klinik veya goriintiileme ile saptanmis
anormal lenf nodlart vardir [61, 62]. Bu nedenle, 1 santimetreden kiigiik siipheli
bir nodiil goriintiilendigine, lateral boyun ve santral boyun lenf nodlar1 da
sonografik olarak incelenmelidir. Anormal bir lenf nodunun saptanmasi
durumunda [iAB ile degerlendirilmesi gerekir. Bunlarin disinda, 1 cm.den kiigiik
nodiillerde IIAB diisiiniilmesi igin malignite acisindan yiiksek risk tasimasi

gereklidir. Bu riskler;
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Ailede PTK oykusu [63],

Cocukluk caginda eksternal radyasyona maruz kalma[64],

Cocukluk veya adelosan dénemde iyonize radyasyona maruz kalma [65],
Tiroid kanseri nedeniyle hemitiroidektomi dykusu ve

FEG-PET pozitif tiroid nodilleri.

Mikst solid-kistik noduller ve 6zellikle %50°den fazla kistik komponenti

o W DN E

olan nodiillerde IIAB degerlendirmesi genellikle solid komponente (6zellikle de
vaskiiler komponent) yonelik olarak yapilir. Bu yolla 6zellikle semptomatik
hastalarda  kist drenaji da saglanabilir. [IAB, tiroid nodiillerinin
degerlendirilmesinde tercih edilen yontemdir. Palpe edilemeyen, kistik veya tiroid

posteriorunda bulunan noddller igin US esliginde 1IAB &nerilir.

1.3.3. IIAB 6rneklerinin sitopatolojik olarak yorumlama prensipleri nelerdir?

Nondiagnostik sitoloji: Nondiagnostik biyopsiler daha 6nce belirlenmis spesifik
sitolojik yeterlilik kriterlerini tasimayan biyopsilerdir (bir nodiilden en az iki
aspiratta elde edilen ve her birinde 10-15 hticre bulunan en az 6 follikiler hiicre
grubu). Sitolojik olarak tan1 konamayan ilk denemeden sonra US esliginde
yapilan ikinci denemede basari ithtimali solid nodiillerde %75, kistik nodiillerde
ise  9%50°dir. Bu nedenle, bazi biyopsilerin US esliginde tekrarlanmasi
gerekebilmektedir ve Ozellikle biyopsi alinir alinmaz hasta baginda yapilacak
sitolojik degerlendirmeler, basar1 oranini artiracaktir. Buna ragmen nodiillerin %7
kadarinda tekrarlanan biyopsilerle tan1 konulamaz ve cerrahi esnasinda malign

olduklar1 saptanabilir.

Tan1 konamayan ilk sitolojik tetkikten sonra nodiile US esliginde 1IAB
tekrar1 yapilmalidir. Tekrarlayan aspiratlarda tan1 konamayan kismi kistik igerige
sahip nodiillerin yakin takibi veya cerrahi eksizyon gerekir. Tan1 konamayan
nodiil solid ise cerrahi kuvvetle diisliniilmelidir. Eger sitolojik tetkikin sonucu

PTK i¢in tanisal veya siipheli ise, cerrahi tavsiye edilir [56].

Indeterminate sitoloji (6nemi belirlenemeyen follikiiler lezyon, folikiiler veya

Huarthle hicreli neoplazm, atipi): “Follikiler neoplazm” veya “Hirtle hucreli
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neoplazm” olarak rapor edilen belirsiz sitoloji, IIAB &rneklerinin %15-30’unda
bulunur ve %20-30 malignite riski tasir. Her ne kadar prediktif degeri hala
diisiikse de; erkek cinsiyet, nodiil boyutu (>4 cm) ve ileri yas gibi bazi klinik
belirtiler ile atipinin varligi gibi sitolojik belirtiler, bu tiir hastalarda malignite
tanisin1  gliclendirebilir. Galektin 3, sitokeratin, BRAF gibi bazi molekiiler
belirtecler de belirsiz nodiillerin malignite acisindan tanisal dogrulugunu artirmak
icin degerlendirilebilir. Yakin ge¢miste yapilan genis prospektif arastirmalar
BRAF, ras, RET/PTC gibi genetik belirtecler ve Galektin 3 gibi protein
belirteclerin belirsiz tiroid nodiillerinin preoperatif tanisal dogrulugunu artirdigini
gostermektedir. Bu belirteclerin bir kismi laboratuarlarda genel kullanima
girmekle birlikte heniiz yaygin bir klinik kullanim alani bulabilmis degildirler.
Gelecekte bu molekiiler belirteclerin bazilarinin kombine kullanimi {IAB ile
belirsiz sitolojik ozellikler gosteren hastalarin tani ve tedavisinde daha etkin hale
gelecegi muhtemeldir.

Son zamanlarda, malign nodiilleri belirsiz olanlardan ayirmak amaciyla
18FDG-PET taramasi kullanilmistir. 18FDG-PET malignitede goreceli olarak
yiiksek sensitiviteye ve diisiik spesifiteye sahip olup, bu konudaki ¢aligmalarin
sonuglari arasinda biiyiik farklar bulunmaktadir.

[IAB ile belirsiz sitoloji saptanan hastalarsa BRAF, RAS, RET = PTC,
Pax8-PPARYy veya Galektin-3 gibi molekiiler belirteglerin kullanimi diisiiniilebilir.
Bu kilavuz belirsiz tiroid nodiillerinin tan1 dogrulugunu artirmak icin 18FDG-
PET'in rutin klinik kullanimi1 konusunda olumlu veya olumsuz bir Oneride
bulunmamaktadir.

Sitoloji folikiiler neoplazm olarak rapor edildiginde, eger daha Once
yapilmamissa ve serum TSH degerleri de normal-diisiik arasinda ise, I'* tiroid
taramasi diisliniilebilir. Eger sonu¢ otonom bir nodiil ile uyumlu degilse lobektomi
veya total tiroidektomi diistintilmelidir.

Eger sitoloji “siipheli papiller karsinom” veya “Hiirthle hiicreli kanser”
olarak rapor edilirse, radyonuklid taramaya gerek yoktur ve lezyonun biiyiikligii

ile diger risk faktorlerine bagli olarak lobektomi veya total tiroidektomi onerilir.
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Benign Sitoloji: Eger nodiil sitolojisi benign ise, ileri tanisal arastirma veya

tedavi rutin olarak gerekli degildir.

Multinoduler tiroid bezi veya multinodiiler guatrlar malignite acisindan nasil

degerlendirilmelidir?

Multipl tiroid nodilu olan hastalar da soliter nodilu olan hastalar kadar
malignite riskine sahiptir [66, 67]. Malignite riski nodiil sayisindan bagimsiz
olarak her hastada ayni1 olmasina ragmen, soliter nodiillerin nonsoliter nodiillerden
daha fazla malignite riskine sahip (p<0.001) oldugunu bildiren biiyiik bir ¢aligma
da bulunmaktadir [68]. Nodilleri tanimlamak i¢in US yapilmalidir. Ancak sadece
“en blyilk” veya “dominant” nodiile aspirasyon yapilirsa, bir tiroid kanseri
atlanabilir [67]. Serum TSH’sinin diisiik veya diisiik-normal araliginda bulunan
hastalarda radyoniiklid inceleme diisiiniilmelidir. Bu inceleme sonrasinda

hipofonksiyonel oldugu saptanan hastalara ise IIAB uygulanmalidir.

1 cm.den biiyiik boyutlu iki veya daha fazla tiroid nodiilii varliginda,
tercihen siipheli sonografik goriinimlii olan nodiil aspire edilmelidir. Eger
nodiillerde siipheli sonografik goriinim yoksa ve ultrasonda birbirine benzer
birlesmekte olan nodiiller varsa malignite olasilig1 diisiiktiir ve sadece en biiyiik

nodiiliin aspire edilmesi, digerlerinin ise seri US takibi uygundur.

Serum TSH konsantrasyonunun diisiik-normal veya diisiik seviyede olmas1
otonom nodul(ler)in varligint diigiindiiriir. Bu durumda 99mTc perteknetat veya
I' taramasi yapilmali ve 1-1.5 cm.den biyik tim nodiillerin fonksiyonunu
saptamak i¢in US ile karsilastirilmalidir. Izofonksiyonel veya nonfonksiyonel
nodiiller arasindan ultrasonografik olarak siipheli &zellikler gosterenlere IAB

yapilmalidir.

1.3.4. Tiroid nodiilleri olan hastalarin en iyi uzun siireli takip ydntemi
hangisidir?

Benign olarak rapor edilen tiroid noddlleri, 6zellikle de 4 cm.nin tzerinde

iseler, diisiik de olsa goz ardi edilemeyecek bir oranda (%5) yanlis negatiflik
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ihtimali nedeniyle takip gerektirirler [54, 69]. Benign nodillerin boyutlarinda
azalma olabilirse de, siklikla yavas bir artis s6z konusudur [70]. Sitolojik olarak
benign ve 2 cm.den blyik tiroid noddllerinin 38 ay boyunca ultrasonografik
olarak izlendigi bir calismada, benign ve malign nodiillerin biiyiime oranlar1

arasinda bir fark saptanmamistir[71].

Nodiil biiyiimesinin kendisi malignite a¢isindan patognomonik olmamakla
birlikte biyopsi tekrari i¢in bir endikasyondur. Mikst solid-kistik nodllerde
biyopsi tekrarina solid komponentteki biiylimeye bakilarak karar verilmelidir.
Benign sitoloji olarak rapor edilen nodiillerdeki yanlis negatiflik oranlari
palpasyonla yapilan IIAB’de %1-3 iken [53, 72, 73], US esliginde yapilanlarda
%0.6 civarindadir[53]. Fizik muayene ile nodiiliin boyutunun dogru olarak tahmin
edilmesi USG ile yapilan kontrollere gore daha diisiik ihtimal oldugundan [74],
klinik olarak belirgin degisikliklerin USG ile yapilan seri kontrollerle takibi daha
uygun olacaktir. Nodiil biiylimesi tanimi veya biyopsi tekrar1 i¢in esik degeri
konusunda bir fikir birligi yoktur. Baz1 gruplar bu sinir i¢in nodiil hacmindeki
%15°1ik artis1 Onerirken, digerleri nodiil boyutundaki ortalama degisikligin
Olctlmesini 6nermektedir[70, 75]. Kabul edilebilir bir biiyiime tanimi; iki veya ti¢
boyuttaki minimum 2 mm.lik artisla birlikte nodiil boyutundaki %20 artigtir. Bu
da Brauer ve arkadaslar tarafindan saptanan ve minimal belirgin reprodiiktif
degisiklik olan %50’lik nodiil hacim artigina denk gelmektedir [76]. Bu yazarlar;
nodiil hacmindeki en az %49 ve daha fazlas1 degisikliklerin “noduliin kigtlmesi
veya bliylimesi” olarak tanimlanabilecegini ve gelecekte %50°nin altindaki hacim
degisikliklerinin  belirgin  degisiklik  olarak  tanimlanmayacagini  One
siirmektedirler. Birgok calismada esik degeri olarak kullanilan nodiiliin %50’den
fazla kii¢iilmesi veya biliylimesinin uygun ve giivenli oldugu ve bu olgulardaki
malign tiimdrlerde biyopsi tekrarlar1 sonucu gelisen yanlis negatiflik oranlarinin

diisiik oldugu goriilmektedir [77, 78].

[k IIAB’de benign olarak degerlendirilen tiroid nodiilleri 6-18 ay seri US
incelemeleri ile takip edilmelidir. Eger nodiil boyutu stabil ise (yani, hicbir
nodiiliin hacminde %50'den fazla bir degisiklik varsa veya solid nodullerin ya da

mikst solid-kistik noddllerin solid komponentinin en az iki boyutunda %20’den
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fazla buyime varsa) bir sonraki klinik muayene veya US ile takip araligi daha

uzun olabilir (6rnegin 3-5 yilda bir) [56].

Eger nodiilde palpasyonla veya sonografik olarak biiylime s6z konusu ise
(nodiiliin hacminde %50'den fazla bir degisiklik yoksa veya mikst solid-Kistik
nodiillerin solid komponentinde ya da solid nodiilde 2 mm.lik artisla birlikte en az
iki boyutunda %20’den fazla biiyiime yoksa) tercihen US esliginde {IAB tekrari
uygulanmalidir [56].

Sitolojik olarak benign olarak saptanan kistik nodiiller hastalarin %60-
90’1nda beklendigi tizere niiks agisindan (tekrar sivi dolmasi) takip edilmelidirler
[79, 80]. Boyle tekrarlayan semptomatik kistik sivi dolumu olan hastalarda
hemitroidektomi seklindeki cerrahi veya kist i¢cine perkiitan etanol enjeksiyonu
(PEE) uygun bir yaklasim olabilir. Yapilan 4 calismada PEE’nin basari orani
%75-85 olarak saptanirken basit kist bosaltimi veya salin enjeksiyonunda bu oran
%7-38 olarak bildirilmistir. Bu oranlara en az iki PEE’den sonra ulasilmistir.
Islemin komplikasyonlar1 arasinda hafif veya orta derecede lokal agri, flushing,
bas donmesi ve disfoni sayilabilir. Kozmetik kaygilar ve basi semptomlarinin
varligi durumunda tekrarlayan benign sitolojiye sahip kistik nodiillerin cerrahi

olarak ¢ikarilmasi veya PEE diisiintilmelidir[79-82].
Benign tiroid nodullerinde medikal tedavinin rolt nedir?

Birden fazla randomize kontrollii ¢aligmadan ve ii¢ meta-analizden elde
edilen sonuglar, serum TSH seviyesini subnormal seviyede baskilayan tiroid
hormon tedavisinin, 6zellikle iyottan fakir diyetle beslenilen bdlgelerde, nodul
boyutunu azaltmada ve yeni nodiil olusumunu engellemede kullanilabilecegini
gostermektedir[83-85]. Yeterince iyot alinabilen bdlgelerdeki veriler kisitli olup,
genis calismalarda levotiroksin (LT4) ile TSH baskilanmasi sonucunda tiroid
nodullerinin sadece %17-25’inde %50’den fazla kiiglilme gorilmistiir. Yeterince
iyot alinabilen bolgelerde benign tiroid nodiilleri rutin supresyon tedavisi

onerilmez.

Tekrarlayan biyopsilerde benign olarak saptanan noduller buyumeye

devam ediyorsa, semptomlar ve klinik kaygiya dayali olarak siirekli izlem veya
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cerrahi miidahale diisiiniilmelidir. Bu hasta grubu i¢in LT4 kullanimma iliskin

hicbir veri yoktur [56].
1.3.5. Sitolojik Raporlama:

[IAB sitoloji raporlarinda patologlarin kullandig1 tek bir siflama sistemi
yoktur. 1IAB’nin uygulamaya girmesinden bu yana degisik merkezlerin
raporlarinda bir¢cok siniflama sistemi kullanilmistir. Bu siniflama sistemlerinde
terminoloji de degismektedir. Bu smiflama sistemleri arasinda verilerin
dogrulugunu karsilastirmak son derece giictiir. Ayrica siiflama sistemine bagl
olarak 1islemin duyarlilik ve 0Ozgiillik oranlarinda genis degisim araliklar
gozlenmektedir [86]. Buna ek olarak klinisyenlerle patologlarin sitopatoloji
raporlarin1 ve tanisal terminolojiyi algilamalar1 arasinda da 6nemli fark oldugu
saptanmistir [87]. Tiim bunlara bagh olarak bir kurumun raporlama sistemini
bilen Kklinisyenin baska bir kurumdan gelen raporu yorumlamasi zor olmaktadir.
Son zamanlarda birgok kurumda birka¢ klavuzun Onerilerine gore raporlama
sistemleri kullanilmaktadir. Fakat bu raporlama sistemleri arasinda da bazi
farkliliklar bulunmaktadir. En sik kullanilan bu sistemler Tablo-4 igerisinde
ozetlenmistir. Bu siniflama sistemlerinden ATA [56] IIAB sonuglarmi 4
kategoriye, AACE/AME/ ETA [37], British-thyroid Association [88] ve
Papanicolaou Society of Cytopathology [89] 5 kategoriye, Amerika Ulusal Kanser
Enstitlsii (National Cancer Institute; NCI) [90]’niin diizenledigi Bethesda
toplantisinda yayinlanan Bethesda sistemi (Tablo-5) ise 6 kategoriye
ayirmaktadir. Farkli sayida kategori igeren bu klavuzlardaki birbiri ile ayn1 veya

birbirine yakin olan kategoriler Tablo-4’de ayni satirda verilmistir.

[IAB raporlarinda bu siniflama sistemlerinin ve terminolojinin farkliligini
ortadan kaldirmak ve ortak bir terminoloji gelistirmek amact ile 2008 yilinda
Bethesda’da bir konferans diizenlenmistir. Bu konferanstaki tartisma ve sonuglar
Bethesda sistemi olarak kilavuz seklinde yayimlanmistir. Bu 6zellikle laboratuvar
ve hastalara uygun olarak diizenlenebilecek sekilde esnek cerceveye oturtulan bir
calisma olarak tasarlanmistir[91]. Kilavuzun yayinlanmasindan sonra da [IAB
degerlendirmelerinde  kullanimi  giderek artmigtir. Son yillarda yapilan

degerlendirmelerde; Bethesda raporlama sistemi Oncesi ayirimi yapilamayan
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(indeterminate; belirsiz) grupta yer alan sonuclar Bethesda sistemi ile tekrar

incelendiginde preparatlarin %28-47 oraninda benign kategoride yer aldig1 rapor

edilmistir [92, 93]. Richmand ve ark. [93] daha once raporlanan IIAS

preparatlarini tekrar inceleyip, Bethesda raporlama sistemine gore raporlamislar

ve benign olarak rapor edilen orneklerin son patolojisinde malignite saptanmasi

acisindan anlamli fark bulunamamistir. Calismacilar [IAS’de Bethesda sisteminin

uygulanmasi ile tiroid malignitelerinde ayni tanisal uygunluk orami korunarak,

ayrim yapilamayan kategorideki hasta sayilarini azaltilip, buna bagl tiroidektomi

sayisinin azaltilabilecegini ileri siirmislerdir.

Tablo 4 Kilavuzlarin énerdigi IIAB sonuclart raporlama sistemleri

PSC ATA BTA AACE-AME NCI
K . (Bethesda)
ategori
1997 2006 2007 2010 2008
| Yetersiz 6rnek Yetersiz 6rnek Yetersiz 6rnek Yetersiz 6rnek oYr?]t:LSIZ
1 Benign Benign Benign Benign Benign
Kuskulu Neoplazi | Kuskulu FL Follikiiler Lezyon EOHIKUIer
Atipik Hiicreler ezyon
1l Kuskulu Malign Kuskulu FN Follikiiler Neoplazi
Follikiler
v i i i i Neoplazi
v Kuskulu Malign | - Kuskulu Malign | Kuskulu Malign E‘;f;ﬁ“
Vi Malign Malign Malign Malign Malign

FL: Follikuler Lezyon, FN: Follikiiler Neoplazi, PSC:Papanicolaou Society of Cytopathology, ATA: American Tyhroid Association, BTA:
British Thyroid Association, AACE-AME: American Association of Clinical Endocrinologist/Associazione Medici Endocrinologi, NCI:

National Cancer Institute
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Tablo 5 Bethesda sistemi tanisal kategorileri

Kategori | Tam Ozellik
Sinirli sayida hiicre
Yetersiz Ornekleme/ Follikiler hiicre olmamast
| Undiagnostik Yalnizca kist stvist igerigi

Kéti fiksasyon, koruma
Kan, pihti artefaktlar

Nodiler Guatr

Kronik Lenfositik Tiroidit (Hashimato)
1 Benign Graniilamat6z Tiroidit (Subakut)
Hiperplastik/adenomatoid noddil
Kolloid noddil

1l Onemi Belirsiz Atipi -
Onemi Belirsiz Follikiiler Lezyon

v Follikiler Neoplazi Follikiiler Adenom/Kanser
Follikiiler Neoplazi Kuskusu Hurthle hucreli Adenom/ Kanser

Papiller kanser i¢in kugkulu
Mediiller kanser i¢in kugkulu
\Y Malignite icin Kuskulu Metastatik kanser i¢in kugkulu
Lenfoma i¢in kuskulu

Diger

Papiller tiroid kanseri
Meddiller tiroid kanseri
Koéti Diferansiye kanser
Vi Malign Anaplastik kanser
Squamoz hiicreli kanser
Miks yapida kanser
Non-Hodgkin lenfoma
Diger

1.3.6. Ince igne aspirasyon sitoloji sonuglarma gore tedavi ve izlem
secenekleri

Bu boliimde IIAB raporlarmin klinik olarak degerlendirilmesinde ve
kategorilerde uygulanabilecek tedavi alternatifleri agisindan son zamanlarda daha
fazla kullanim alan1 bulan Bethesda sistemindeki kategoriler dikkate alindi.
Bunun nedeni de ATA nin 4 kategorilik klavuzunda follikiiler neoplazi ile kanser
sliphesi ayni kategori iginde simiflanmis olmasidir [56]. Ciinkii bu smiftaki
lezyonlarin kanser oranlari birbirinden olduk¢a farklidir. Buna bagli olarak
AACE-AME/ ETA klavuzunda follikiiler lezyon/neoplazi ve kanser siiphesi ayri
kategorilere ayrilmistir. Ayrica follikiiler lezyon/neoplazi kategorisini follikiiler
lezyon ile neoplazi arasinda net sitolojik kriterler olmadigi i¢in ayrilmasinin
uygun olmadigi belirtilmistir [37]. Bethesda siniflamasinda ise follikiiler lezyon

ve follikiiler neoplazide kanser oranlari farkli oldugu i¢in, bunlar da ayn
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kategorilere ayrilmistir [90, 91]. Bethesda sisteminde bazi kategorilerde tek isim
lizerinde goriis birligi saglanamadigi icin 2 isim birlikte kullanilmistir. Bu
sistemde 6 Kkategorideki tanisal olasiliklar Tablo-5’de, kategorilere gore kanser
riskleri ve genel tedavi yaklasimlari, Tablo-6’da, II1AB tekrar endikasyonlari ise

Tablo-7’de 6zetlenmistir.

Tablo 6 Bethesda sisteminde malignite riski ve tedavi dnerileri

Tamsal Kategori Malignite Riski | Yaklasim Onerileri
(%)

I Yetersiz 6rnekleme US-1IAB Tekrar

I Benign 0-3 Klinik Takip

I | Onemi Belirsiz | 5-15 [IAB Tekrari
Atipi/follikuler lezyon

v Follikiiler neoplazi/kuskusu | 20-30 Cerrahi (lobektomi)

\Y/ Malignite i¢in kuskulu 60-75 Cerrahi

VI Malign 100 Cerrahi

Tablo 7 IIAB tekrar endikasyonlar

Ik [IAB’de yetersiz érnekleme

Buyuyen noduller

Rekdrren kistik noduller

Izlenen nodiiller >4 cm

Izlenen benign nodiiller

Baskilama tedavisi ile kii¢iilmeyen nodiiller

1.3.7. Onemi Belirsiz Follikiiler Lezyon Kategorisi

Bethesda siniflamasina gore, follikiiler kaynakli lezyonlarda tespit edilen
malignite oranlar1 birbirinden farkli oldugu i¢in bu kategori 2 alt kategoriye

ayrilmistir [7, 8]. AACE-AME/ ETA klavuzunda ise follikiler lezyon ile
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follikiiler neoplaziyi ayiracak net sitolojik kriterler olmamasi ve daha kompleks
olmast nedeni ile 6zel tiroid merkezleri disinda bu ayrimin yaygin olarak
uygulanamayacagi belirtilmektedir [37]. Bethesda siniflamasinda follikiiler
kaynakli lezyonlarin bir alt grubu olarak kabul edilen énemi belirsiz follikiiler
lezyonlar (Atypia of Undetermined Significance or Follicular Lesion; AUFL) icin
cesitli yayinlarda farkli isimlerin kullanildigi goriiliir ve terminoloji konusunda
ortak goriis yoktur. Bunlar; atipik follikiiler lezyon, hiicresel follikiiler lezyon,
onemi belirsiz atipik hiicreler, atipi/sinir kategorisi, énemi belirsiz atipi, neoplazi
igin belirsiz, atipik hiicresel lezyon olarak siralanabilir [3, 5-8]. Gerek tanim
farkliliklarina bagli gerekse bu kategorideki tiim olgularin ameliyat edilmemis
olmasi nedeniyle bu lezyonlarda saptanan malignite oranlar1 da degismektedir.
Genel olarak bakildiginda ¢esitli serilerde bu kategorideki lezyonlarda malignite
saptanma oranlarmin %5-15 arasinda degistigi goriiliir [3, 94-96]. 2007 yilinda
yayinlanan iki biiyiik serinin birinde [5] atipik hticresel lezyon olarak gecen bu
taninin oranlar1 %3 ve %6 olarak belirlenmistir [5, 6]. Bu yazarlar kategorinin
sinirlanmast i¢in gerekli cabanin gosterilip, oranin %7’yi gecmemesi gerektigini
ileri siirmektedirler. Genel olarak bakildiginda bu kategori benign kategoriye gore

daha yuksek malignite riskine sahiptir [5].

Bu kategorinin spesifikligi ve pozitif prediktif degeri diisiik oldugu i¢in
uygulanacak izlem ve tedavi secenekleri de tartismalidir. Bu kategori ile ilgili;
[IAB ve US tekrar1 ve/veya sintigrafik calismalar nerilmektedir [7, 8]. Bunlardan
ilk degerlendirilmesi gereken 1IAB tekraridir.

[IAB tekrar1 yapilan olgularin sadece %20-30’unda AUFL tanis1 yeniden
konmaktadir [3, 6, 97]. Bu baglamda olgularin yaklasik %60-80°1 diger tanisal bir
kategoriye yer degistirebilmekte ve bunlarin yaklasik %50’si ise benign tani
alarak izlenmektedir [3, 6]. Faquin ve Baloch [97] bu kategorideki hastalardan
cerrahi uygulananlarda, IIAB tekrari yapilanlarda %27, [IAB tekran
yapilmayanlarda ise %15 malignite saptamislardir. Bu calismalar AUFL tanist
alan olgularda IIAB tekrarinin énemli oldugunu vurgulamaktadir. Ayrica likit
bazli sitoloji ve ilgili konuda deginilmis olan immunohistokimyasal ¢alismalarin

tanisal dogrulugu arttirabilecegi de bildirilmektedir [8, 37, 98].
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AUFL kategorisindeki hastalarda diger yaklasim sekli tekrar US
yapilmasidir ve bu yontem bu kategorideki hastalarin cerrahiye verilmesi ya da
tekrar [IAB yapilarak izlenmesi konusunda yardime1 olabilir. US’de malignite i¢in
kuskulu kriterlerden birden fazlasinin saptanmasi durumunda cerrahi girisim 6n
planda disiiniilebilir. Ayrica klinik olarak kanser icin yiksek risk faktdrlerinin
varliginda da cerrahi disiiniilmelidir [37, 56]. Bunlarin disinda kalan hastalar
izleme almarak 3-6 ay sonra IIAB’nin tekrarlanmasi1 uygundur. [IAB tekrarinda

AUFL veya follikiiler neoplazi saptanirsa cerrahi girisim 6n plana ¢ikarilmalidir

AUFL’de tiglincii yaklagim sekli 6zellikle TSH’si diisiik veya normalin alt
sinirinda olan hastalarda I'*® sintigrafisi yapilmasidir. Eger nodiil hiperaktif ise
klinik olarak izlenebilir ve 3-6 ay sonra IIAB tekrarlanir. Eger nodiil soguk ise
cerrahi disiiniilmelidir [8]. Eger hasta cerrahi i¢in uygun degilse tekrarlanan US

ile yakin klinik izleme alinabilir.
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Sekil 4 IIAB sitolojisinde atipi goviiniimleri
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2. HASTALAR VE METOD

Calismada Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Endokrinoloji ve
Metabolizma Hastaliklar1 veya Girisimsel Radyoloji kliniklerinde malignite
stiphesi endikasyonu ile Ocak 2010 ile Temmuz 2016 tarihleri arasinda tiroid ince
igne aspirasyon biyopsisi (IIAB) yapilan 3371 hasta retrospektif olarak
degerlendirildi. Yapilan ilk [IAB veya 3-6 ay siire ile tekrar uygulanan [IAB
sonuclarina istinaden Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari, Radyoloji ve
Genel Cerrahi ve Patoloji Anabilim Dallarmin katilimi ile gergeklestirilen
Akdeniz Universitesi T1p Fakiiltesi Hastanesi Tiroid Konseyinde degerlendirilerek
[IAB sitolojisi “énemi belirsiz atipi” olan ve tiroidektomi operasyonu karari

alinan 61 hasta ¢alismaya dahil edildi.

Hastalarn demografik verileri, yapilan IIAB sonuglari, ek hastalik varlig
verileri ¢alisma siirecinde kullanilan hastane bilgi yonetim sistemleri aracilig ile
toplandi. Yapilan ¢aligmaya dair etik kurul onay1 alindi. Calismaya dahil edilme
kriteri olarak IIAB’de &nemli belirsiz atipi sonucunu takiben tiroid lobektomi
veya total tiroidektomi operasyonu yapilmasi olarak belirlendi. Calismanin primer
sonlanim noktast olarak c¢ikartilan operasyon materyallerinin patolojik olarak

incelenmesi belirlendi.

Calismada, belirlenen siire¢ igerisinde [IAB yapilan 3371 hasta,
retrospektif olarak incelendi ve bunlarin igerisinde atipi sonucu gelen 270 hasta
belirlendi. Yapilan ilk IIAB neticesinde hastalarin 25 tanesi ameliyata alinirken,
103 tanesi rutin Endokrin Poliklinik kontroli ile takip edildi ve 142 tanesine ise 2-
6 ay stre sonra ikinci IIAB yapildi. ikinci IIAB sonucuna gére hastalarin 28’i
ameliyat edildi. 83 hasta takip edilirken, 31 hastaya ise Ugiincii IIAB uyguland.
Ucgiincii 1IAB neticesinde hastalarin 7’si opere edildi. 17 hasta takibe almirken,
hastalarin 9’unda dérdiincii bir IIAB gereksinimi duyularak tekrar biyopsi alindi.
Dérdiincii IIAB yapilan hastalardan sadece 1 tanesi ameliyata almirken geri kalan
8 tanesinde medikal takipte kalidigir goriildi. Calismanin akis semast Sekil-1

i¢erisinde verilmistir.
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HAB-Tm=270
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Operasyon (n=1) Atipi- 4 Aripi: 3
Aripi- 1 EBenign: 3 Banien: 3
Aszellilar: 2 Aselliler 2

Sekil 5 Calisma akis semast.

Hastalara ait verilerin istatistiksel degerlendirilmesi SPSS v20 (IBM)
programi kullanilarak yapildi. Calismada elde edilen veriler, ortalama, standart
sapma, Ki kare testi, bagimsiz drnekler arasindaki fark testi ve sensitivite, spesifite
analizleri ile degerlendirildi. Elde edilen veriler %95 giivenilirlik aralifina gore

incelenip, 0,05’den kugiik p degerleri anlaml1 kabul edildi.
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3. BULGULAR
Calismaya dahil edilen hastalarin %24,6’s1 (n=15) erkek, %75,4’1i (n=46)

kadin olup kadin:erkek orami yaklasik olarak 3:1 olarak goriildii. Tiim calisma
grubunda yas ortalamasi 50,9+11,69 (min:27, max:74) oldugu gorildi. Yas
ortalamalar1 cinsiyetlere bagli olarak degerlendirildiginde erkekler icin
52,07411,27 kadmlar i¢in 50,50+£11,92 oldugu goriildii (Sekil-5). Yapilan
degerlendirmede cinsiyetler arasinda yas dagilimlart agisindan istatistiksel olarak

anlamli farklilik bulunamadi (p=0,887).
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Sekil 6 Kadin ve erkekler arasinda yas dagilimlart

u KADIN

Sekil 7 Calismaya dahil edilen hastalarin cinsiyet dagilimlar
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» TOTAL TIROIDEKTOMI
» SOL LOBEKTOMI

® SAG LOBEKTOMI

Sekil 8 Operasyon tiirlerinin dagilimlart.

Calisma siirecinde opere edilen hastalar, uygulanan operasyon
prosediirlerinin dagilimlar1 agisidan incelendiginde, %77’sine (n=47) total
tiroidektomi, %11,5’una (n=7) sol tiroid lobektomi ve %11,5’una (n=7) da sag
tiroid lobektomi operasyonu uygulandigi goriildii (Sekil 7). Sag veya sol
lobektomi nihai patolojilerinde saptanan malignite oranlar ile total tiroidektomi
ameliyat1 nihai patolojilerinde saptanan malignite oranlar1 arasinda istatistiksel

olarak anlamli bir farklilik goriilemedi (p=0,197).

Calisma siirecinde tiroid malignitesi siiphesi ile [IAB yapilan 3371 hasta
icerisinde 270 hastada atipi saptandi ve ¢alismamizda “OBA” gériilme orani %8

olarak bulundu.

Hastalardan yapilan IIAB sitolojilerinden elde edilen sonuglar ile
operasyon materyallerinden c¢alisilan patoloji sonuglarinin ¢apraz olarak
degerlendirilmesi Tablo-8 igerisinde verilmistir. Bu tabloya istinaden birinci
[IAB sitolojisi OBA olarak bildirilen 28 hastanin ikinci I1IAB sitolojileri; 15
hastada ikinci kez OBA, 1 hastada benign, 3 hastada aselliler, 6 hastada malign
kuskulu ve 3 hastada da malign olarak bildirilmis. iki kez iist {iste OBA sitolojisi
olan 15 hastanin nihai patolojisinde; %80’inin benign (n=12) ve %20’sinin (n=3)

malign olarak bildirildigi goriilmiistiir.

Sag tarafa lateralize tiroid nodiiliine yonelik birinci IIAB sitolojisi OBA ve
ikinci IIAB sitolojisi benign olarak bildirilen 1 hastaya total tiroidektomi
ameliyat1 uygulanmis ve ameliyat materyalinden yapilan nihai patoloji incelemesi

sonucu malign olarak bildirilmistir. Birinci IIAB sitolojisi atipi, ikinci IIAB
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sitolojisi malign kuskulu olarak belirtilen 6 hastanin ameliyat materyallerine ait
nihai patolojik incelemede, %20’sinde (n=1) benign, %80’inde (n=5) maling
sonug bildirilmistir. Birinci 1IAB sitolojisi atipi, ikinci IIAB sitolojisi malign
olarak bildirilen 3 hastanin ameliyat materyallerine ait nihai patolojik incelemede,
hastalarin  %66,7’sinde (n=2) benign, %?33,3’linde (n=1) malign sonug
bildirilmistir. Nodiiler tiroid patolojisi nedeni ile IIAB yapilan ve sonrasinda
ameliyata alinan hastalarin operasyon materyallerinin patolojik incelemesi ise

%29°5 (n=18) malign %705 benign olarak bildirilmistir.

. . BENIGN MALIGN TOPLAM
IIAB - | IAB -1
N % N % N
ATIPI 12 80,0 3 20,0 15
BENIGN 0 0,0 1 100,0 1
ATIPI ASELLULER 2 50,0 1 50,0 3
MALIGN KUSKULU 1 20,0 5 80,0 6
MALIGN 2 66,7 1 33,3 3
ATIPI 3 100,0 0 0,0 3
BENIGN 0 0,0 0 0,0 0
BENIGN ASELLULER 0 0,0 0 0,0 0
MALIGN KUSKULU 0 0,0 0 0,0 0
MALIGN 0 0,0 0 0,0 0
ATIPI 4 100,0 0 0,0 4
BENIGN 0 0,0 0 0,0 0
ASELLULER  ASELLULER 1 100,0 0 0,0 1
MALIGN KUSKULU 0 0,0 0 0,0 0
MALIGN 0 0,0 0 0,0 0

Tablo 8 iiAB sonuclar ile patoloji sonucglarinin karsilagtirilmast

Hastalara yapilan ilk IIAB sitolojisinin 6zgiilliik, duyarlilik, pozitif tanisal
deger ve negatif tanisal deger agisindan yapilan degerlendirmelerinde, duyarlilig

%100, Ozgiilliigii ise %5 oldugu gozlendi. Bu sonuca istinaden ilk IIAB ile
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malignite vakalariin %100’i yakalanabilirken, gercekte benign etiyolojiye sahip
olgularin ise sadece %5’ini benign olarak nitelendirilebildigi goriildii. Yapilan
birinci [IAB’1n pozitif tanisal degeri %30, negatif tanisal degeri ise %100 olarak
goriildii. Bu veriler 1s181nda yapilan ilk IIAB sitolojisi sonucu “Onemi belirsiz
atipi” olarak verilen hastalarin %30’unun nihai patolojide malignite olarak
bildirildigi, benign dedigi hastalarin ise %100 ’{iniin nihai patolojide benign olarak
bildirildigi izlendi.

Birinci I1IAB sitolojisi OBA seklinde bildirilen hastalara yapilan ikinci
[IAB’nin malignite agisindan duyarliig1 %75, 6zgiilliigii ise %0 olarak goriildii.
Birinci IIAB sonucunda atipi gelen hastalarin ameliyat materyallerinin patolojik
incelemesi neticesinde %38,8 (n=7) oranda malign, %61,2 (n=18) oranda ise
benign olarak bildirildigi, ikinci kez yapilan [IAB sonucunda ameliyat edilen
hastalarin ameliyat materyallerinin patolojik incelemesi neticesinde %44 oranda
malign, %56 oranda ise benign sonu¢ bildirildigi gorilmistiir. Yapilan
istatistiksel degerlendirmede patolojik inceleme sonucu elde edilen malignite
neticelerine yonelik olarak birinci IIAB sonras1 operasyon ile ikinci [IAB sonrasi

operasyon arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farkliik gézlemlenemedi.
(p=0,830).

Calismaya dahil edilen hastalar 50 yas limitine gére > 50 yas ve <50 yas
olarak iki gruba ayrilarak kendi aralarinda ameliyat materyalinin patolojik
incelemesi (nihai patolojisi) baz alinarak tiroid malignitesi ortaya ¢ikma
durumuna gore degerlendirildiginde, <50 yas grubunda malignite goriilme orani
%38 (n=8), >50 yas grubunda malignite goriilme orani ise %45 (n=10) olarak
goriilmiis olup, iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik

bulunamamistir (p=0,786).
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Tablo 9 Birinci ve ikinci [iAB hastalarinda nihai patoloji ile tamisal karsilastirma.
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4. TARTISMA
Tiroid nodiilleri yetiskin kisilerde %4-7 arasinda goriilebilen, oldukca

yaygin bir patolojidir[2]. Tiroid nodiillerinin taranmasinda ultrasonografi
kullanilmasi ile insidansi %60 seviyelerinin tizerine ¢ikmistir. Tiroid noddllerinin
dikkatli bir muayene ile %4-7 oranla farkedilebilecegi klinik olarak yapilan
calismalarda gosterilmistir [14, 28, 99]. Klinik muayene esnasinda farkedilen
tiroid nodiillerinin oran1 60 yasin iizerinde %5, ¢ocukluk ve addlesan doneminde
ise %1,5 dlzeyinde oldugu bilinmekte olup [100], Tirkiye’de yapilan
caligmalarda ise bu oranin %2,8 diizeylerinin iizerinde oldugu bildirilmistir [101].
Cesitli iilkelerde yapilan otopsi serilerinde tiroid nodiilii farkedilme orani %35-50
duzeylerinden daha yiiksek olmakla beraber, muayenede normal olarak saptanan
tiroid bezlerinde de ultrasonografik inceleme ile palpasyonla saptanamayacak
kadar kiigiik nodiillerin de gosterilebilir olmasi, nodiiler tiroid patolojilerinin

prevalansini degistirmistir[102-104].

Tiroid maligniteleri, benign tiroid patolojilerine nazaran daha nadir olarak
gortlmekle beraber, total tiroid malignitelerinin %21’inden daha azi nodiiler tiroid
patolojilerinden olugmakta ve tiim tiroid nodiillerinin ancak %35 kadar1 nihai
patolojide malign olarak bildirilmektedir [31, 105]. Tiroid bezinde tespit edilen
nodiillere yaklasimdaki ana amag, gereksiz cerrahi girisimleri énlemek ve [IAB
sonucuna istinaden uygulanacak cerrahi yontemin belirlenmesi amaciyla benign
ve malign ayriminin yapilabilmesidir. Bu baglamda anamnez, cinsiyet, yas, aile
hikayesi, radyasyon maruziyeti oykiisii gibi veriler nodiiliin degerlendirilmesinde
hekime yardimci olabilse de higbirisi kesin olarak tan1 koydurucu nitelige sahip
degildir[106]. Malign ve benign tiroid nodiillerinde ayrim igin ultrasonografik
veya sintigrafik degerlendirmede elde edilen bulgular acgisindan keskin bir sinir
bulunmamaktadir. Fakat burada belirlenen nodiillerden alinan 6rneklerin sitolojik
inceleme agisindan ucuz ve giivenilir bir yéntem olan IIAB ile elde edilen
sonuglarin tanisal olarak kullanilmasi daha kesin bulgular saglayabilmektedir [95,
107, 108]. {IAB ile yapilan sitolojik incelemede benign ve asikar malign
lezyonlarin tanisinda problem yasanmamakle beraber, alinan 6rnekten yapilan
degerlendirmeler neoplastik bir olusumu tam manasi ile dislayamadigi zamanlarda

tanisal anlamda zorluklar yasanabilmektedir[95].
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[IAB ile alman &rneklerde yeterli hiicresel elemanin bulundugu
durumlarda bile total olarak vakalarin %4-15’inde “Gnemi belirsiz atipi” sonucu
bildirilebildigi literatiirde belirtilmistir[109]. Bu belirsiz sonu¢ durumlarinda
radyolojik bulgular ve sitopatolojik olarak incelemesi yapilan bazi hiicresel
belirteclerin tiroid nodullerindeki malign-benign ayrimimin yapilabilmesinde
tanisal olarak yardimci olabilecegi One siiriilmektedir[94]. Tiroid patolojilerinde
benign-malign ayriminin yapilmasinda kullanilan Bethesda sistemi, benign,
siipheli malign ve malignite tanisi koyulamayan gruplar1 da tanimlamaktadir.
Literattirde, Bethesda sistemi ile bildirilen “Onemi belirsiz atipi/6nemi belirsiz
foliktler lezyon” kategorilerinde %5-15 arasinda degisen bir malignite riski

oldugu gosterilmektedir[110].

Hasta serilerinde 1IAB sonucunda atipi goriilme orani %3-10 arasinda
belirtilmis olmakla beraber, yapilan hasta serilerinde %3-18 arasi diizeyler de
kabul edilebilir olarak yorumlanmaktadir[31, 105, 111, 112]. Bethesda sistemine
gore “OBA/6nemi belirsiz folikiiler lezyon” goriilme oran1 %7 diizeyinin altinda
olmast oOnerilmekle birlikte, islemin yapildigi merkeze bagli olarak oldukga
heterojen bir dagihim da gozlemlenebilmektedir [27, 113]. Bizim ¢alismamizda
da bu oran literatiir ile uyumlu sekilde %8 olarak goriilmiistir. OBA oranlarinin
literatiirde belirtilen oranlara yakin olarak bulunmasinin, Akdeniz Universitesi Tip
Fakiiltesi Patoloji Anabilim Dali’nin bu konudaki tecriibesini yansitmakta oldugu

kanaatindeyiz.

2009-2014 yillar1 arasinda yapilan 51 yaymin 145,920 [IAB sitolojisinin
degerlendirilmesi ile yapilan bir meta-analiz calismasinda IIAB sitoloji sonucu
OBA olarak bildirilen hastalarin tiroidektomi materyallerinin degerlendirilmesi ile
verilen nihai patoloji sonuglarinda malignite goriilme oran1 %23-31 arasinda
olarak saptamis olup, bu sayilarin, islemin ve degerlendirmenin yapildigi merkeze
bagli olarak degisiklik gostermesinden dolayr oldukca heterojen dagilim
gosterdiginin lizerinde durulmustur [114]. Literatiirde yer alan diger ¢aligmalarda
[IAB sitolojisi OBA olarak belirtilen hastalarin nihai patoloji sonuglarinda

malignite gorlilme oranlarmin %6-48 arasinda degisiklik gosterebildigi de
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belirtilmistir [113, 115-118]. Bizim g¢alismamizda bu orani literatiir ile uyumlu
sekilde %29,5 olarak bulduk.

Literatiirde yer alan farkli hasta serilerinde tek [IAB veya tekrarlayan
[iAB’lere dayal1 olarak ameliyat edilen hastalarda gdzlenen malignite oranlarma
dair olarak oldukga ¢eliskili bilgiler mevcuttur[110, 116, 117, 119-121]. Shrestha
ve arkadaslar1 yaptiklar1 bir ¢aligmada, ilk IIAB sitolojisi OBA olarak bildirilen
hastalarin klinik risk faktorleri ile birlikte degerlendirilerek ameliyat edilmesinin
ardindan, nihai patolojisinde malignite bildirilme oranimi %26, tekrarlayan [IAB
sitolojisinde de OBA goriilmesinin ardindan ameliyat edilen hastalarda ise nihai
patolojide malignite bildirilme oranin1 %15 olarak belirtmis, malignite saptanmasi
acisindan tekrarlayan 1IAB sitolojisi ile ilk IIAB sitolojisi sonrasinda ameliyat
edilmesine yonelik anlamli bir fark bulamamuslar fakat, tekrarlayan [IAB
sitolojisinin  gereksiz ameliyatlardan kag¢inmak i¢in yararli olabilecegini
vurgulamislardir[113]. Yapilan bir diger calismada ise, ilk IIAB sitoloji
sonucunun tani acisindan yeterli olamamasi ve tekrar IIAB yapilmasi gerekliligi
durumunun %9,9-47,8 diizeyleri arasinda degisiklik gosterdigi belirtilmistir [122].
Ayni ¢alismada ilk IIAB sitolojisi neticesinde ameliyat edilen hastalarin nihai
patoloji sonuglarinda malignite bildirilme oran1 %42,1, tekrarlayan IIAB sitolojisi
sonuglarina gore ameliyat edilen hastalarin nihai patoloji sonuglarinda malignite

bildirilme orani1 ise %35,5 olarak saptanmistir[122].

Hastalarda gereksiz ameliyatlarin 6niine geg¢ilmesi ve maligtine tespitinde
isabetliligin arttirilabilmesi igin tekrarlayan IIAB sitolojilerinin yapilmasinin
onerildigi yaymlar ile beraber ka¢ kez tekrarlayan IIAB sitolojisinin yapilmasi
gerektigine dair de birbiri ile c¢elisen nitelikte kanaatler mevcuttur. Fakat
tekrarlayan 1IAB yapilmasini éneren yaymlardaki ortak goriis ile beraber bizim
vardigimiz goriis, iki veya daha fazla IIAB yapilmasi ile birlikte hastanin klinik
durumu ve radyolojik bulgularinin kombine olarak ele alinarak ameliyat veya

takip karariin alinmasi yoniindedir [26, 115, 119-121].

Seo ve arkadaslari, tiroid nodullerinin  malignite  riskinin
degerlendirilmesine yonelik yapmis olduklar1 bir ¢alismada, yas (>45), kadin

cinsiyet, nodiilin maksimum c¢apmin 1,5 cm’den kii¢iik olmasi, ikiden fazla
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ultrasonografik 6lgiitiin varhig ve iki veya daha fazla IIAB sitolojisinde OBA
sonucu bildirilmesi parametrelerine tek yonlii analizini yapmislar ve neticesinde
iki veya daha fazla sayida tekrarlayan IIAB sitolojisinde OBA neticesi
bildirilmesinin malingite tespit ihtimalini arttirdigini géstermislerdir (Odds orani:

14,84 %95 Giiven Aralig1 3,04-72,53; p<0,001) [26].

Yaptigimiz ¢alismamizda birinci 1IAB sonrasi ve tekrarlayan I1IAB
sonrasindaki malignite oranlarini sirastyla %38 ve %44 olarak gordiik. Yiizdesel
oranlar arasindaki gozlenen farka ragmen birinci biyopsi ile tekrarlayan biyopsi
sonrasi operasyona alinan hastalar arasinda malignite goriilmesi agisindan
istatistiksel olarak anlamli bir farklilik goriilemedi (p=0,83). Vanderlaan ve
arkadaslarmin yapmus olduklari bir calismada, tekrarlayan IIAB sitolojisinin
ardindan ameliyat edilen hastalarin %48,4’liniin nihai patolojilerinde benign
sonug alindig: bildirilmistir [116]. 7089 hasta ile yapilan bir seride ise tek [IAB
sitolojisi ile ameliyat edilen hastalarda IIAB sitolojisi sonucu OBA olarak
belirtilen hastalarin, %75,5’inin ameliyat materyaline istinaden verilen nihai
patolojilerinin benign karakterde oldugu gosterilmistir [123]. Calismada
tekrarlayan IIAB sonrasinda bile %56 diizeyinde benign patoloji ile opere edilen

hasta var oldugunu gordiik.

Calismamizda tiroid nodullerinde malignite gorilme riskinin istatistiksel
olarak yas ile beraber anlamli artis ortaya koymadigini saptadik. Literatlirde de
bizim bulgularimizla benzer sekilde, tiroid nodiillerinde malignite gelisimi iizerine
yasin etkili olmadigim1 belirten yayinlar mevcuttur. Kwang ve arkadaslari, ilk
[IAB sitolojisi OBA olarak belirtilen hastalarmm malignite risklerinin
belirlenmesine yonelik olarak yapilan ¢ok yonlii analiz neticesinde yasin
malignite riskini etkileyen bir faktér olmadigini belirtmislerdir [124]. Seo ve
arkadaslarinin benzer amag ile yapmis olduklar1 ¢alismada da uygulanan tek yonli
analiz neticesinde var olan nodiiliin malign olma potansiyeli {izerinde 45 yas

tizerinde olmanin etkisi olmadig1 gosterilmistir[26]
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5. SONUCLAR

Calisma grubunda kadin:erkek orani 3:1 olarak goriildii.

Erkek ve kadin hastalar arasinda anlamli yas farki goriilmedi.

Calismamizda OBA goriilme oran1 %8 olarak saptandi

Sag veya sol lobektomi yapilan hastalar ile total tiroidektomi yapilan hastalar
arasinda ameliyat materyallerine yonelik malign nihai patoloji agisindan fark
gorulmedi(p=0,197).

Yapilan ilk 1IAB sitolojisinin, duyarliligi %100, 6zgiilliigii %5 pozitif tanisal
degeri %30, negatif tanisal degeri %100, tekrarlayan ikinci IIAB sitolojisinin
duyarlilig1 %75, 6zgiilligt %0 olarak goriildii.

Birinci IIAB sonucu ameliyat edilen hastalar ile iki kez IIAB yapilarak
ameliyat edilen hastalarin nihai patolojilerinde malignite saptanmasi agisindan
fark gortlemedi(p=0,830)

Hastalarda var olan tiroid nodiiliiniin malign olma riski ile 50 yasindan biiyiik

veya kiiclik olmak arasinda iliski olmadig1 saptandi (0,786)
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6. OZET

Tiroid nodulleri genel populasyonda %3-7 sikliginda goriilmektedir. Tiroid
nodiilii olan hastalarda IIAB 6nemli bir tan1 aracidir. [IAB sonuclari icin birgok
raporlama sistemi mevcuttur ve bunlardan en yaygin kullanilan1 Bethesda
raporlama sistemidir. Bu retrospketif caligmanin amact; tiroid nodiilii nedeniyle
[IAB uygulanan hastalardaki énemi belirsiz atipi tan1 oranlarmni tespit etme, bu
hastalarin daha sonra uygulanan IIAB sonuclarmni degerlendirme, operasyon
karar1 verilen hastalardaki operasyon tipini, malignite oranlarini belirleme ve
literatiirle karsilastirmaktir.

Calismada Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Endokrinoloji ve
Metabolizma Hastaliklar1 veya Girisimsel Radyoloji kliniklerinde benign veya
malign tiroid hastaligi endikasyonu ile Ocak 2010 ile Temmuz 2016 tarihleri
arasinda tiroid ince igne aspirasyon biyopsisi (IIAB) yapilan 3371 hasta
retrospektif olarak degerlendirildi ve tiroid lobektomi veya total tiroidektomi
operasyonu karar1 alinan 61 hasta calismaya dahil edildi.

Calismada [IAB sonucunda atipi goriilme oram1 %8 bulundu. IIAB
sonuglarmin nihai patoloji sonuglar ile birlikte degerlendirilmesi sonucunda ilk
[IAB’1n duyarliligi %100, 6zgiilliigii ise %5 oldugu gozlendi ve yapilan birinci
[IAB’1n pozitif tanisal degeri %30, negatif tanisal degeri ise %100 olarak goriildii.
Birinci IIAB sonucu atipi olarak gelen hastalara yapilan ikinci IIAB’nin malignite
acisindan duyarlilign %75, ozgilligi ise %0 olarak goriildi. Yapilan
degerlendirmede patolojik inceleme sonucu elde edilen malignite neticelerine
yonelik olarak birinci IIAB sonras1 operasyon ile ikinci IIAB sonrasi operasyon
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik gozlemlenemedi.

Yapilan hasta serilerinde IIAB sonucunda atipi goriilme oram %3-10
arasinda belirtilmis olmakla beraber bizim ¢alismamizda da bu oran literatiir ile
uyumlu sekilde %8 olarak goriilmiistiir. Hastalarin tiroidektomi materyallerinin
patolojik incelemesinde malignite goriilme orani literatiirde %22-35 arasinda
belirtilmis olup yaptigimiz ¢alismamizda bu orani literatiir ile uyumlu sekilde
%29°5 olarak bulduk. ilk IIAB sonucu operasyon ile tekrarlayan ikinci [IAB
sonucu operasyon sonrasinda malignite goriilme oranlari agisindan literatiirde
celigkili bilgiler mevcut olmakla beraber, daha genis vaka serileri igeren
caligmalarin yapilmasi gerekmektedir.
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7. ABSTRACT

Thyroid nodules has %3-7 frequency in general population. FNA biopsy is
an important diagnostic tool for patients with thyroid nodules. There are many
reporting systems for FNA biopsy and Beshesda system is the most common one.
The aim of this retrospective study, detect the atipia with undetermined
significance rates in the patients who performed FNA biopsy and evaluate the
concomittant biopsy results of this patients and evaluate the types of operation and
malignancy rates in the patients who were candidate and performed surgical

operation.

In this study 3371 patients who was performed thyroid FNAB between
2010 January and 2016 July in Akdeniz University Hospital evaluated
retrospectively and 61 patients who was performed total thyroidectomy or thyroid

lobectomy was enrolled the study.

Atipia with undetermined significance frequency has been found as 8%.
When FNAB and final patology results evaluate together and first FNAB’s
sensitivity is found as 100% and spesivity is %5. The first FNAB positive
predictive value is 30%, negative predictive value is 100%. The second FNAB’s
which perfomed the patients who first FNAB’s results was AUS, sensitivity is
found as 75% and spesivity is 0%. There were no statistically differences between
first and second FNABs results for malignancy in this study.

The frequency of atipia with undetermined significance in patient series on
the literature is between 3-10% and in our study we found this rate as 8%. The
malignancy rates according to final patology reports are between 22-35% and we
found this rate as 29,5%. However there were contradictory datas about the
malignancy rates and significance for operation after fisrt FNAB and operation
after second FNAB, new studies with larger patients series is necessary about this

topic.
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