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TESEKKUR

Genel cerrahi asistanligim siiresince egitimime biiyiik katkilart olan her zaman

ornek alacagim saygideger hocalarima,

Cerrahi bilgi ve tecriibelerini benden higbir zaman esirgemeyen birlikte

caligmaktan gurur duydugum uzman abi ve ablalarima,
Zorlu asistanlik siirecini birlikte gecirdigim kiymetli asistan arkadaslarima,
Cerrahi asistanligim boyunca desteklerini her zaman hissettigim ameliyathane,

endoskopi, servis ve yogun bakim hemsireleri, tibbi sekreter ve personellerine,

Beni yetistiren, maddi ve manevi destekleri ile bugiinlere gelmemi saglayan

sevgili aileme,

Bu zorlu siirecin her aninda varligiyla bana destek olan, her tiirlii zorlugu

birlikte agtigimiz sevgili esime ve ogluma tesekkiir ederim.

Dr. Nezih ZENGIN
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KISALTMALAR DIiZiNi

AACE: American Association of Clinical Endocrinologists

ACR TI-RADS: American College of Radiology Thyroid Imaging, Reporting, and
Data System

ASA: American Society Of Anesthesiologists
ATA: American Thyroid Association

AUS/FLUS: Atypia of Undetermined Significance / Follicular Lesion of

Undetermined Significance

BYIEAH: Bursa Yiiksek Ihtisas Egitim ve Arastirma Hastanesi

EU TIRADS: European Thyroid Imaging, Reporting, and Data System
FN/HHK: Follicular Neoplasm / Hurthle Hiicreli Karsinom
K-TIRADS: Korean Thyroid Imaging, Reporting, and Data System
MPB-TT: Multinodiiler Papiller Benign Tiroid Timori

MTK: Mediiller Tiroid Karsinomu

NIFTP: Non-Invasive Follicular Tumour with Papillary-like nuclear features
PTK: Papiller Tiroid Kanseri

SBU: Saglik Bilimleri Universitesi

ST3: Serbest triiodotrionin

ST4: Serbest tiroksin

T-IIAB: Tiroid Ince Igne Aspirasyon Biyopsisi

TSH: Tiroid Stimiilan Hormon

USG: Ultrasonografi
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OZET

TIROID INCE iGNE ASPiRASYON BiYOPSISINDE
LOKALIZASYONA BAGLI PREOPERATIF VE POSTOPERATIF
HiSTOPATOLOJIK DISKORDANS

Amag: Tiroid nodiillerinde ince igne aspirasyon biyopsi sonuglarinin
postoperatif histopatolojik sonuglarla ayni olup olmadigi ve bu uyumsuzluga

lokalizasyonun etki edip etmedigi arastirilacaktir.

Gerec ve Yontem: Saglik Bilimleri Universitesi Bursa Yiiksek ihtisas Egitim
ve Arastirma Hastanesi (SBU BYIEAH) Genel Cerrahi kliniginde Mayis 2019 - May1s
2024 yillar1 arasinda gilincel ATA kilavuzuna gore tiroid nodiilii tanisi ile total
tiroidektomi ameliyati uygulanan 454 hastadan calismaya dahil edilme kriterlerini
saglayan 238 vaka retrospektif olarak analiz edildi. Hastalarin demografik 6zellikleri,
preoperatif  ultrasonografik olarak nodiil boyutu, lokalizasyon, ACR TI-RADS
degerleri; ince igne aspirasyon biyopsi siklik, lokalizasyon, BETHESDA siniflamasi
sonuglar1 ve ameliyata kadar gecen siire ile postoperatif piyes patolojisindeki

lokalizasyonlar analize dahil edildi.

Bulgular: Calismaya dahil edilen 238 vaka degerlendirildiginde BETHESDA
simiflamas1 kategorisi malignite kuskulu olan hastalarin yaklasik yaris1 (n=26,
(%48,1)) benign bulunurken BETHESDA siniflamasi kategorisi benign bulunan
hastalarin yaklagik yedide biri (n=14, (%14,3)) malign bulunmustur. Preoperatif tiroid
ince igne aspirasyon biyopsisi (T-IIAB) benign ve postoperatif histopatolojisi malign
tespit edilen hastalarin lezyon lokalizasyonlar1 ve takip stireleri incelendiginde en fazla
vaka sag tist polde tespit edilmistir (4 hasta, 28,6%). Takip siirelerine bakildiginda,
hastalarin biiytik bir kismi (9 hasta, 64,3%) 0-2 ay arasinda takip edilmistir. Preoperatif
T-IliABde malign kuskulu ve postoperatif histopatolojide benign tespit edilen
hastalarin lezyon lokalizasyonlar1 incelendiginde en fazla vaka sag alt ve sag orta

pollerde goriilmiistiir.
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Sonu¢: Bu calismada elde edilen sonucglar preoperatif ve postoperatif
histopatolojik uyumsuzlukta lokalizasyonun etkili oldugunu diistindiirmektedir.
Preoperatif degerlendirmelerdeki standardizasyonun saglanmas: ile planlanacak ¢ok

merkezli, prospektif randomize ¢aligsmalar ile bu sonuglarin desteklenmesi 6nemlidir.

Anahtar kelimeler : ACR TI-RADS, tiroid nodiilii, BETHESDA siniflamasi,

lokalizasyon, histopatoloji, biyopsi
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ABSTRACT

LOCALISATION RELATED PREOPERATIVE AND
POSTOPERATIVE HISTOPATHOLOGICAL DISCORDANCE IN
THYROID FINE NEEDLE ASPIRATION BIOPSY

Aim: To investigate whether the results of fine needle aspiration biopsy in
thyroid nodules are consistent with postoperative histopathological findings and

whether localization affects this inconsistency.

Materials and Methods: A total of 238 cases from 454 patients who
underwent total thyroidectomy for thyroid nodule diagnosis between May 2019 and
May 2024 at the General Surgery Clinic of Bursa Specialised Training and Research
Hospital (SBU BYIEAH) were retrospectively analysed. The demographic
characteristics of the patients, preoperative ultrasonographic nodule size, localization,
ACR TI-RADS values, fine needle aspiration biopsy frequency, localization,
BETHESDA results, and the time elapsed until surgery, as well as the localization of

postoperative pathological findings, were included in the analysis.

Results: When the 238 cases included in the study were evaluated,
approximately half (n=26, 48.1%) of the patients classified as suspicious for
malignancy according to the Bethesda classification were found to be benign, while
approximately one-seventh (n=14, 14.3%) of the patients classified as benign
according to the Bethesda classification were found to be malignant. When the lesion
localisations and follow-up periods of patients with preoperative thyroid fine needle
aspiration biopsy (T-FNAB) results benign and postoperative histopathology results
malignant were examined, the majority of cases were detected in the right upper lobe
(4 patients, 28.6%). When follow-up periods were examined, the majority of patients
(9 patients, 64.3%) were followed up for 0-2 months. When the lesion localisations of
patients with preoperative T-FNA suspected of malignancy and postoperative
histopathology diagnosed as benign were examined, the majority of cases were

observed in the right lower and right middle lobes.
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Conclusion: The results of this study suggest that localisation plays a
significant role in preoperative and postoperative histopathological discrepancies.
Standardisation of preoperative evaluations and the conduct of multicentre,

prospective, randomised studies are essential to validate these findings.

Keywords: ACR TI-RADS, thyroid nodule, Bethesda classification,
localization, histopathology, biopsy
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1. GIRIS VE AMAC

Tiroid nodiilleri, cerrahlar i¢in yaygin bir sorun oldugu kadar patologlar i¢in de
tanisal bir zorluk teskil etmektedir. Klinik uygulamada ultrasonografi (USG)
kullaniminin artmas1 sonucu tiroid nodiilleri genel popiilasyonun %065'inde

goriilmektedir ve yaklasik %4,0 ila %6,5'i maligndir (1-4).

USQG, tiroid nodiillerinin kanser riski acisindan degerlendirilmesi ve ardindan
tiroid ince igne aspirasyon biyopsisi (T-IIAB) kararmni vermek igin birincil aragtir (5—
7). Tanisal bir USG raporu, arka plandaki tiroid parankiminin tanimini, nodiiliin yerini,
boyutunu, sonografik ozelliklerini ve servikal lenf diiglimlerinin incelenmesini

igermelidir (8,9).

Mikrokalsifikasyonlar, hipoekojenite, diizensiz sinirlar veya infiltratif kenarlar
gibi nodiillerin ¢esitli sonografik 6zelliklerinin tiimii daha yiliksek malignite riski ile
iligkilidir. Amerikan Klinik Endokrinologlar Dernegi (AACE) 2018 Yillik Bilimsel ve
Klinik Kongresi'nde sunulan bir posterde tiroidin iist ve alt poliindeki yerlesim ile
iliskili olarak malignite riski incelenmistir. Tiroid bezinin {ist poliinde yer alan
nodiillerin alt poldekilere gore daha yiiksek malignite riski tasiyabilecegini

gostermistir (10).

2018’de yapilan tek merkezli prospektif bir caligmada tiroid lobunun
longitudinal olarak nodiil yerlesimi ile malignite riski arastirilmistir. Tiroid malignitesi
orta lobda daha sik goriilmiistiir. Amerika, Avrupa, Kore siniflandirma sistemine gore
yiiksek risk siniflandirmasi dikkate alinarak yapilan ¢ok degiskenli analizlerde de
dogrulanmistir. Tiim sistemlere gore yiiksek risk siniflandirmasi yapildiktan sonra,

orta lob nodiillerinde malignite olasiliginin arttig1 dogrulanmistir (11) (Tablo 1).

T-IiIAB, dogrulugu yiiksek bir tan1 yontemi olarak kabul edilmekle birlikte,

preoperatif ve postoperatif histopatolojik sonuglarin birbirleriyle uyumlu olup



olmadigi, yani bu yontemle elde edilen bulgularin cerrahi spesimenlerle ne derece

uyumlu oldugu tartismali bir konu olmustur.

Siiflandirma ACR AACE ATA EU K
TI-RADS TI-RADS TI-RADS
Ust pol 6.92 5.80 5.88 (0.91— 6.01 (0.94— | 4.81
OR(%95 Cl) (1.02-46.90) (0.91-37.03) | 38.12) 38.59) (0.75—
30.79)
P degeri 0.047 0.063 0.063 0.059 0.097
Orta pol 7.70 (1.47- 10.12 (2.00— | 9.26 (1.81- 10.06 (1.99— | 7.55
OR(%95 Cl) 40.38) 51.16) 47.44) 50.86) (1.45—
39.31)
P degeri 0.016 0.005 0.008 0.005 0.016
Yiiksek risk 9.19 (2.45- 3.14 (0.92— 5.54 (1.50— 3.29 (0.96— | 7.41
siniflamasi 34.52) 10.74) 20.46) 11.31) (1.95-
OR(%95 Cl) 28.12)
P degeri 0.001 0.068 0.01 0.059 0.003

Tablo 1. Tiroid nodiilii yerlesimine gére malignite riskini degerlendiren ¢ok degiskenli analiz,
bes ultrasonografik siniflandirma sistemine gore yiiksek risk tahmini icin analiz edilmistir(11).

T-IIAB, malignite agisindan siipheli nodiillerin erken saptanmasina olanak
tantyarak zamaninda cerrahi miidahale imkan1 saglamakta ve ayn1 zamanda gereksiz
operasyonlarin 6niine gegmektedir. Ancak, yanlis pozitif ve yanlis negatif sonuclara
yol acabilen baz1 kisithiliklar1 mevcuttur. Sitolojik ve histopatolojik sonuglar
arasindaki uyumsuzluk orani %10 ile %30 arasinda degismekte olup, bu oranlar farkl

saglik kuruluslar arasinda degiskenlik gosterebilmektedir (12,13).

Bu calismanin amaci, T-IIAB nin preoperatif ve postoperatif histopatolojik

verifikasyon agisindan uyumsuzlugun lokalizasyona bagli olup olmadigini

incelemektir. Tiroid dokusunun farkli boliimlerinden (iist, alt, orta loblar ve isthmus)
alinan biyopsilerin, cerrahi sonrasi histopatolojik sonuglarla ne derece uyumlu oldugu
incelenecektir. Ayrica, tiroid biyopsisinin lokalizasyonun, malignite tespiti lizerinde
etkisi olup olmadig1 ve bu yontemle elde edilen bulgularin cerrahi sonuglarla olan

uyumlulugunu arastirmak amaglanmistir.

Sonug olarak, T-IIAB uygulamasinin giivenilirligini artirmak ve lokalizasyona

baglt potansiyel hatalar1 azaltmak amaciyla yeni Oneriler gelistirilmesi

amaglanmaktadir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. TIiROID BEZi EMRIYOLOJiSi

Tiroid bezinin olusumu i¢in 6n barsak endoderm hiicrelerinden tiireyen tiroid
prekiirsor hiicrelerinin  6zellesmesi gereklidir. Embriyonik gelisim sirasinda,
endodermde birinci faringeal kivrimin ventral kismindaki hiicreler tiroid kok hiicresine
doniismeye baslar. Yaklasik olarak 20. giinde bu hiicrelerin ¢ogalmasiyla bir tomurcuk
olusumunu baglatir. 24-28. giinler arasinda bu tomurcuk, farinksin {ist kismindan
asagtya dogru uzayarak ampul seklini alir. Asagiya dogru inerken sap kismi incelir ve

burada tiroglossal duktus olusur.

Tiroid bezi, gestasyonun ikinci veya li¢ilincii haftalarinda ti¢ yapidan gelisir: iki
lateral ve bir medyan taslak. Medyan taslak, farinksin tabaninda, kaudal yonde
biiyliyen medyan duktus benzeri bir invaginasyonla gelisir. Tiroglossal duktus olarak
bilinen bu yapi, tabaninda tiroid bezini barindirir ve tiroid bezi, asagiya dogru goc
ederek yedinci hafta sonunda 6n boynu doldurur. Median ve lateral taslaklarin

birlesmesi ise tiroid bezinin iist lateral kisminda gergeklesir (14—16).

Tiroidin histolojik olarak diferansiyasyonu, prekolloid, kolloid ve follikiil
evreleri olarak {i¢ agsamaya ayrilir. Onuncu haftadan dnceki prekolloid evrede, tirositler
birbirinden ayr1 olup sitoplazmalarinda ¢ok az miktarda kolloid bulunur. Onuncu ve
on birinci haftalar arasinda tirositler birbirine yaklasir ve kolloid miktar1 artar. On
birinci haftadan itibaren ise follikiiler evre baslar ve burada tiroid follikiilleri, i¢clerinde

kolloid bulunan yapilar olarak gelisir.

2.2. TIROID BEZi ANATOMISI

Tiroid bezi, boynun 6n kisminda, larinksin alt kismi ile trakeanin {ist kismi
arasinda, sternohyoid ve sternotiroid kaslarinin arkasinda, besinci servikal ve birinci
torakal vertebra seviyesinde yer alan, kirmizimsi kahverengi renkte ve yumusak-orta
sert kivamda olan bir endokrin organdir. Normal bir yetiskinin tiroid bezinin agirlig
10-30 gram arasinda degisir. Kadinlarda erkeklerden daha agir oldugu gézlemlenen bu

bezin agirligl, menstriiasyon ve gebelik gibi durumlarla fizyolojik olarak artar.



Her bir lobun boyutlar1 yaklasik olarak 45 x 18 x 15 mm (uzunluk x genislik x
derinlik) olup, tiroid bezi, sag ve sol loblarin birbirine baglandig1 isthmusla birlesir.
Popiilasyonun yaklasik yarisinda, isthmusun iist kisminda, tiroglossal duktus kalintisi
olan bir piramidal lob bulunur. Embriyolojik, anatomik ve histolojik olarak tiroid
dokusunun, gercek bir fibroz kapsiile sahip olmadig1 belirtilmektedir (17). Tiroid
bezinin dis ylizeyi, derin servikal fasyanin bir uzantisi olarak gelisen, tam olarak
olusmamis bir fibroadipoz bag dokusu ile ¢evrilidir. Bu bag dokusu, tiroidin
psodokapsiilii olarak adlandirilir. Tiroid bezi, zengin bir kapiller ag ile beslenir ve

kanlanmasi, baslica inferior ve superior tiroid arterleri tarafindan saglanir (14-16).

Inferior tiroid arter, subklavyen arterden ¢ikan trunkus tiroservikalisin bir
dalidir. Siiperior tiroid arter ise karotis eksternal arterin bir dalidir. Superior tiroid
arter, tiroid bezinin {ist ve 6n kisimlarim1 beslerken, inferior tiroid arter bezin arka ve
alt boliimlerini kanlandirir. Popiilasyonun yaklasik %10'unda, tiroid bezinin 6n
kisimlarimi ve isthmusu besleyen, brakiyosefalik arterden ¢ikan bir tiroid ima arter
bulunur. Tiroid bezi, siirrenal bezden sonra en fazla kanlanan organ olup, dakikada

yaklasik 4-6 ml/gr kanlanir.

Tiroid bezinin vendz drenaji, superior, orta ve inferior tiroid venleri tarafindan
saglanir ve bu venler, tiroid kapsiiliindeki vendz pleksusla baglanti kurar. Superior ve
orta tiroid venleri, internal juguler vene dokiiliirken, inferior tiroid veni brakiyosefalik

vene akar (18,19) (Sekil 1).

Sintemet urolis e Tiroid kukurdak  Piramidal lob,

internal juguler v - Superior tiroid a. ve v.

Common karotis a.

(varyasyonel)
N. vagus, sag

Sekil 1. Tiroid bezi ve ¢evre yapilarin anatomisi; A: anterior B: transvers kesit (19)
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2.3. TIiROID NODULLERINDE TANISAL YONTEMLER

Tiroid nodiilii, tiroid bezindeki bir veya birkag bdlgesel yapisal degisiklik
sonucu agir1 biiyiiyen, genellikle yuvarlak ya da oval sekilli ve ¢evresindeki dokuya
gore kivam acgisindan farkli olan olusumlardir. Bu nodiiller genellikle elipsoid formda
olur ve tiroid bezinde tek (soliter) ya da birden fazla (multipl) olabilir. Cogu zaman

tesadiifen fark edilir ve genellikle herhangi bir semptoma neden olmaz.

Gilinlimiizde, tiroid nodiilleri genellikle hekimlerin rutin fizik muayenelerinde,
hastalarin boynundaki sisligi fark edip hekime bagvurmasi sonucu ya da hastalarin,
nodiil olup olmadigint 6grenmek amaciyla yaptirdiklari tiroid USG ile tespit
edilmektedir. Palpasyon ile genellikle 1 cm'den biiyiik nodiiller tespit edilebilir. Klinik
olarak fark edilemeyen ve yalnizca goriintiileme yontemleriyle tespit edilen tiroid

nodiillerinin saglikl bireylerde %68 oraninda bulundugu bildirilmistir (20).

Genel popiilasyonda, palpasyon ve USG ile tespit edilen nodiil siklig1 yas ve
cinsiyete bagl olarak farklilik gostermektedir. Bir arastirmada, palpasyonla tek bir
nodiil bulunan kisilerin yarisinda, USG ile birden fazla nodiil oldugu saptanmistir (21).
Bu nedenle, palpasyonla tek bir nodiil tespit edilse bile, USG ile birden fazla nodiil
bulunabileceginden, nodiil taramalar1 i¢in ultrasonografik yontemlerin kullanilmasi
daha uygun olacaktir. Yapilan epidemiyolojik ¢aligmalarda, nodiil sikliginin
palpasyon, USG ve otopsi verilerine gore degiskenlik gsterdigi gdzlemlenmistir. Iyot
yeterliligi olan bolgelerde, palpasyonla tiroid nodiilii saptanma orani kadinlarda %6,
erkeklerde ise yaklasik %1,5 civarindadir (22). Diger yandan, rastgele secilen
bireylerde yapilan tiroid USG incelemelerinde, kisilerin %19-67'sinde tiroid nodiilii
oldugu belirlenmistir. Otopsi verilerine gore ise, vakalarin %37-57'sinde tiroid
nodiillerine rastlanmig ve bu nodiillerin yaklagik yarisinin 2 mm'den biiyiik oldugu
tespit edilmistir. Tiirkiye'de, iyot eksikligi bilinen bir bolgede yapilan bir ¢aligmada,
20 yas ve iizeri eriskinlerde tiroid nodiilii prevalansi %26,5 olarak bulunmustur. Yas
grubu analizine gore, en diisiik oran 20-29 yas grubunda (%12,5) saptanmis, ancak
yasla birlikte nodiillerin goriilme siklig1 artarak, 70 yas ve lizeri grupta en yiiksek

seviyeye (%38,4) ulasmistir (23).



Boyun bdlgesine yapilan BT ve MR taramalari {izerine yapilan bir ¢caligmada,

tesadiifen tespit edilen tiroid nodiillerinin prevalansinin %16 oldugu bildirilmistir (24).

Nodiiller zamanla kendiliginden kiigiilebilecegi gibi, boyutlar1 ayni kalabilir ya
da biyliyebilir. Nodiil boyutuyla malignite orani arasinda bir iligki oldugu
gozlemlenmistir. Nodiil biiylimesi genellikle hizli olmaz ve yillik artisin 1-3 mm
civarinda olmas1 beklenir. Bu nedenle, hizl1 biiyiiyen nodiiller, malignite agisindan
daha dikkatli bir sekilde degerlendirilmelidir. Nodiil boyutu arttik¢a malignite olasilig
da artmakla birlikte, kiigiik nodiiller de ihmal edilmemeli ve takibin siirdiiriilmesi
gerekmektedir. Kiiciik nodiiller, USG ile malignite gdstergeleri tasiyorsa, biyopsi igin
dikkatlice degerlendirilmelidir.

Cerrahi miidahale gerektirmeyen serilerde, tiim tiroid nodiillerinin %4-6.5'inin
tiroid kanseri olusturdugu bulunmustur (25,26). Bu nedenlerden dolay1 tiroid nodiilii

tespit edildikten sonra tanidaki baslica amag, malignite olasiligini ekarte etmektir.

Tiroid nodiilleri i¢in malignite potansiyelini arttiran bazi risk faktorleri

mevcuttur (Tablo 2).

Cocuklar

30 yasindan kuguk ve 60 yasindan buyudk
erigkinler

Erkek cinsiyet
Bas ve boyun bélgesine radyoterapi 6ykusu

Ailede meduller tiroid karsinomu, multipl
endokrin neoplazi tip 2 veya papiller tiroid
karsinomu éykusu

Nodultn hizl bayumesi
Palpasyonla sert ve fikse nodul varligi
Boyunda lenfadenopati varligi

Kalici disfoni, disfaji veya dispne

Tablo 2. Tiroid Nodiiliinde Malignite Potansiyeli Riskini Arttiran Ozellikler (27)



2.3.1. Laboratuvar

Fizik muayene ile tiroid fonksiyon bozukluklarini tespit etmek zor
olabileceginden, nodiil tespit edilen hastalarda tiroid fonksiyon testlerinin rutin olarak
yapilmasi 6nemlidir. Laboratuvar testleri yapilirken klinik beklentiler dikkate alinmali
ve hastalik tanisina ulasmak icin gereksiz testlerden kagiilmalidir. Sadece gerekli
testlerin istenmesi, daha akilci bir yaklasim olacaktir. Bu dogrultuda bazi algoritmalar
gelistirilmistir. Klinisyenler, tiroid nodiilii olan hastalar1 degerlendirirken bu

algoritmalara uygun hareket etmelidir (Sekil 2).

USG ile tiroid nodilii saptanmasi

Normal veya yiiksek*

sT3 ve sT4 dlglimii I'# veya Tc*™ TIIAB kriterlerini
ile radyontiklid goriintiileme karsiliyor mu?

Noddil aktif degil

sT3 ve / veya sT4 yiiksek sT3 ve sT4 normal Gozlem#

Asikar hipertiroidi Subklinik hipertirodi

Tedavi Go6zlem veya tedavi

Sekil 2. Tiroid nodiilii saptanmasi durumunda yaklasim (27)

*TSH degeri referans araligindan  yiiksek olan  hastalar  hipotiroidizm  agisindan  degerlendirilmelidir.
#T-IIAB kriterlerini karsilamayan hasta periyodik USG agisindan takip edilmelidir. Degerlendirme nodiiliin USG 6zelliklerine
gore 6-24 ay araliklarla yapilmalidir.



2.3.2. Ultrasonografi

Tiroid bezi, cilt ylizeyine yakin oldugu i¢in hem tiroid parankimi hem de tiroid
nodiilleri, USG ile yiiksek ¢oziiniirliikkte incelenebilir. Tiroid USG, nodiillerin tespiti,
takibi, malignite riskinin degerlendirilmesi ve T-IIAB gerekliliginin belirlenmesinde

en yaygin ve tercih edilen yontemdir.

Diger goriintiileme yontemlerine kiyasla daha yiiksek uzaysal ¢oziintirliige
sahip, iyonize radyasyon yaymaz, ulasimi kolay ve maliyet acisindan daha uygun bir

yontemdir.

Tiroid USG ile nodillerin boyutu, yapisi, ekojenitesi, mikro ve
makrokalsifikasyonlari, kenarlari, periferik halo varligi, kanlanma gibi bir¢ok 6zelligi
degerlendirilebilir. Benign ve malign tiroid nodiillerinin cerrahi dncesi ayriminda altin
standart olan T-IIAB’de yine USG ile yapilmaktadir. Tiroid USG’de optimal
¢oziiniirliik i¢in yiiksek frekansli lineer prob tercih edilmelidir (28). Bu frekanslarla 2-
3 mm boyutlarindaki nodiiller tespit edilebilir. Boyun yapist uzun olan hastalarda
goriintiileme daha kolay yapilabilirken, kisa boyunlu hastalarda optimal goriintii
kalitesine ulagsmak zor olabilir. Boynu kalin ve kisa olan hastalarda veya biiyilik
boyutlu ya da intratorasik uzanimi olan tiroid bezine sahip hastalarda daha diisiik
frekansl prob kullanilmasi gerekebilir. Gorlintiileme, hasta sirtiistii yatar pozisyonda
ve boynu hiperekstansiyona alarak yapilir. Sag ve sol loblar ile isthmus hem transvers
hem de longitudinal eksende goriintiilenmelidir. Transvers eksende tiroid loblarinin
iist, orta ve alt polleri, longitudinal eksende ise medial, orta ve lateral bolgeleri ayri
ayr1 degerlendirilir. Her bir tiroid lobunun anteroposterior, transvers ve longitudinal
boyutlari ile isthmusun transvers kesitteki kalinlig1 belirlenmelidir (28). Nodiil tespit
edildiginde, boyutlar1 (anteroposterior, transvers ve longitudinal), yerlesimi ve
ozellikleri de kaydedilmelidir. Tanimlanan nodiillerin, basit bir ¢izimle sematik olarak
gosterilmesi, sonraki USG takiplerinde faydali olacaktir. Normalde goriinmeyen ancak
bazi durumlarda hipertrofiye ugrayarak goriilebilen, isthmusdan baslayip hyoid
kemige dogru uzanan piramidal lobun degerlendirilebilmesi i¢in isthmusun {ist kismi

da goriintiilenmelidir.



Tiroid bezinin ¢evresindeki yumusak dokularda patoloji (lenfadenopati,
paratiroid bezi, tromboze ven, karotis intima-media kalinlagmasi vb.) tespit edilirse,
bunlar da ayrica not edilmelidir. ilk baslarda tiroid bezinde yalmzca tek bir nodiil
bulunmasinin, artmig malignite riski ile iliskilendirildigi diisiiniilse de sonraki
caligmalarda soliter ve birden fazla nodiilii bulunan hastalarda malignite riski arasinda

benzer bir iligski gdzlemlenmistir (29,30).

Goriintiileme yontemlerindeki ilerlemeler sayesinde, birgok tiroid kanserli
hastada birden fazla tiroid nodiiliiniin var olabilecegi anlagilmistir. Birden fazla nodiilii
bulunan hastalarda, bazen en biiyiik nodiil benign olabilirken, daha kiigiik bir nodiilde
malignite bulunabilir. Bu nedenle her bir nodiilin malignite riski ayr1 ayrn

degerlendirilmelidir.

Tiroid nodiillerinin baz1 USG o6zelliklerinin malignite ile iliskilendirildigi,
bazilarinin ise benign yapiy1 igaret ettigi bilinmektedir. Ancak, tek basina higbir USG
bulgusunun tanisal olmadigi, bunun yerine hastanin klinik bulgulari, USG
ozelliklerinin tiimii ve gerekli durumlarda genetik testlerin birlikte degerlendirilmesi
gerektigi acgikca ortadadir. Tiroid nodiillerinin USG o6zellikleri ve klinik karar

destekleme siireclerindeki katkilar1 asagida detayli olarak ele alinmigtir.

Tiroid USG raporlarinda malignite riski siniflandirmast ile tiroid lezyonlarinin
USG ozelliklerine gore ayrintili tanimlanmasi, kanser riskini tahmin etmenin en
giivenilir yontemlerinden biridir. Nodiillerde malignite acisindan belirleyici 6zellikler
sunlardir; Ekojenite, mikrokalsifikasyonlar, diizensiz veya infiltratif kenar, icerik
(solid veya kistik), sekil (transvers goriintiide uzunlugunun genisliginden fazla

olmast), boyut.

Tiroid nodiillerindeki malignite olasilifini degerlendirebilmek ve biyopsi
yapilacak nodiilleri secebilmek amaciyla ¢esitli risk smiflandirma sistemleri
gelistirilmistir. Bunlardan ilki, 2009 yilinda tanimlanan Tiroid Goriintlileme
Raporlama ve Veri Sistemi (TI-RADS) olup, bu sistemde 6 farkli kategori

bulunmaktadir.



TI-RADS 1 normal tiroid, TI-RADS 2 benign nodiiller, TI-RADS 3 muhtemel
benign nodiiller, TI-RADS 4 siipheli nodiiller, TI-RADS 5 muhtemel malign nodiiller,
TI-RADS 6 malign nodiiller. TI-RADS 2 nodiiller benign iken; 3, 4 ve 5’te malignite
orani sirast ile %3.,4, %14 ve %87’dir. 2011 ve 2013 yillarinda kullanim1 daha kolay
olan daha basit formlara modifiye edilmistir. Daha sonra gelistirilen sistemlerden en
cok kullanilanlar1 sunlardir: ATA sonografi sistemi, AACE, ACR TI-RADS, EU TI-
RADS ve K TI-RADS.

ACR TI-RADS
KOMPOZIiSYON EKOJENITE SEKIL KENAR EKOJENIK ODAK
Puan Puan Puan Puan Puan
Ekojenite yok veya
Kistik 0 Anekoik 0 Piiriizsiiz 0 biiyiik artefakt 0
Yiiksekliginden daha
Siingerimsi 0 Hipereokoik veya izoekoik 1 genis 0 Kétii tammh 2 Makrokalsifikasyon 1
Lobiile veya Periferal
Kistik-Solid 1 Hipoekoik 2 diizensiz 2 Kkalsifikasyon 2
Genisliginden daha Tiroid disina Noktasal ekojenik
Solid 2 Cok hipoekoik 3 uzun 3 uzanmis 3 alan 3
TI-RADS diizeyini belirlemek i¢in tiim kategorilerden puanlar eklenir
0 Puan 2 Puan 3 Puan 4-6 Puan 7 Puan veya listii
TR1 TR2 TR3 TR4 TR5
BENIGN SUPHELI DEGIL HAFIF SUPHE ORTA SUPHE YUKSEK SUPHE
iiAB gereksiz 1iAB gereksiz >=2,5cmiiAB >=1,5 cm iiAB >=lcm iiAB
>=1,5cmtakip >=] c¢m takip >=0,5cm takip

Tablo 3. Sitolojik Olarak Benign veya Sitolojik Degerlendirme Gerekmeyen Tiroid Nodiillerinin
Ultrasonografik Takibi

www.http://tiradscalculator.com

Sitolojik olarak benign olarak degerlendirilen nodiillerde, diisiik bir oranda da
olsa malignite riski bulunmaktadir. Bu durum, "yanlis negatiflik" olarak adlandirilir
ve sitolojisi benign olan nodiillerin %1-4"linde goriilebilir (31). Bu hastalarda, gézden
kacan malignitelerin tespit edilmesinde USG degerlendirmesi biiyiik 6nem tasir. T-
[IAB sonucu benign olan hastalarda, USG takibinin ne siklikla yapilmas: ve ne kadar
stireyle devam ettirilmesi gerektigi konusunda net bir fikir birligi bulunmamaktadir.
Ancak genellikle, nodiiliin USG 6zelliklerine dayanarak takip siklig1 belirlenmektedir
(31-33).
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ATA kilavuzu, USG ile yiiksek riskli patern gosteren tiroid nodiillerinde
sitoloji benign oldugu takdirde, 12 ayda bir sitolojik inceleme yapilmasini gereksiz
gérmemigtir, ancak 6-12 ayda bir USG ile degerlendirme yapilmasi onerilmektedir.
Sitolojisi benign veya sitolojik inceleme yapilmasina gerek duyulmamig, USG olarak
diisiik veya orta risk grubundaki nodiiller i¢in ise 12-24 ayda bir USG degerlendirmesi
yapilmasi tavsiye edilmektedir. Cok diisiik riskli nodiillerde, yararlar1 kanitlanmamis
olsa da 24 aydan daha uzun araliklarla USG ile goriintiileme yapilabilecegi
belirtilmistir (31). Bir nodiil, iki kez sitolojik olarak benign olarak degerlendirilmisse,
USG takibinden c¢ikartilabilir. Bu yaklasim, g¢esitli kuruluslar tarafindan da
onaylanmaktadir (34).

Ancak, eger nodiill USG olarak yiiksek risk kategorisindeyse, sitoloji benign
olsa bile USG tekrar1 hemen ya da en ge¢ 3 ay i¢inde yapilmalidir. Tekrarlanan
USG’de, boyut artig1 yani sira nodiiliin gdriiniimii degerlendirilip, risk siniflandirmasi
yapilmalidir. Eger nodiilde belirgin bir boyut artis1 tespit edilirse veya risk kategorisi
degisirse, T-1IAB tekrarlanmalidir. Eger nodiiliin boyutu ve dzellikleri stabil kaltyorsa,
klinik ve sonografik takip siireleri uzatilarak 3-5 yil arasinda bir stireyle takip edilebilir

(35).
2.3.3. Ince Igne Aspirasyon Biyopsisi

Tiroid nodiillerinden 6rnek almak i¢in, sitolojik ya da histolojik inceleme i¢in
cesitli teknikler uygulanabilir. En yaygmn kullanilan teknik T-IIAB’dir. Bu ydntem
doku 6rneklerini almak i¢in basit, ucuz ve giivenilir bir islemdir. Genellikle hasta sirt
{istii yatar pozisyonda iken, boyun hiperekstansiyonda yapilir. islem sirasinda,
hastanin yutkunmamasi1 ve konugmamasi1 gerektigi hatirlatilir. Lokal anestezi
kullanilarak veya kullanilmadan, genellikle 25 gauge igne ile biyopsi yapilir. Biyopsi
yapilacak bolgenin cilt yiizeyi alkolle temizlendikten sonra, USG esliginde hedef
nodiil belirlenir. USG probuna paralel veya hafif bir agiyla igne, cilt yiizeyine batirilir
ve igne safti ekrandan izlenerek nodiile yonlendirilir. i§ne ucunun goriintiisii net bir
sekilde goriiniir ve ilerletilerek nodiil icerisine girilir. Nodiil i¢inde 4-5 kez igne gegisi
saglanarak, gerekirse 10 ml’lik bir siringa ile aspirasyon islemi yapilir. Solid nodiiller

iizerinde aspirasyon yapilmasi, daha fazla hiicre elde edilmesini saglar. Elde edilen
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aspirat sivist, hizli bir sekilde mikroskop lamlarina yayilir. Her nodiile, biiytikliigline
bagli olarak bir ya da birkag kez giris yapilir ve islem tekrarlanir. Deneyimli bir hekim
tarafindan yapildiginda, solid nodiillerden %90-97 oraninda yeterli 6rnekleme elde

edilebilir.

T-IIAB raporlarmin klinisyene acik, anlasilir ve klinik agidan faydali bir
terminolojiyle iletilmesi biiylik 6nem tagimaktadir (36). Giiniimiizde, tiroid sitolojisi
raporlama silirecinde diinya capinda yaygin olarak BETHESDA smiflamasi
kullanilmaktadir. 2007 yilinda Bethesda'da yapilan bir toplanti ile bu sistemin
terminolojisi ve morfolojik kriterleri belirlenmis ve ilk kitap yayimlanmistir (37,38).
Zamanla, bu siniflamanin kullanimi ile elde edilen veriler degerlendirilmis ve 2016
yilinda Japonya'da diizenlenen bir sempozyumda, sitopatologlar ve endokrinologlar
bir araya gelerek siniflama tizerinde tekrar inceleme yapmistir (36). Bu sempozyum
sonucunda yapilan diizenlemelerle, 2018 yilinda sistemin ikinci baskisi
yayimmlanmistir (Tablo 4) (39). Sistemde, toplamda 6 farkli kategori belirlenmis ve her
bir kategori belirli bir kanser riskiyle iliskilendirilmistir. Her kategori, kanita dayal

klinik yaklagimlarla desteklenmistir (40).

Ozellikle 2007 sonras1 yapilan calismalarda, T-IIAB'lerini iceren genis vaka
serileri ve meta-analizlerin sonuglar1 dikkate alindiginda, ikinci baskida "ara"
kategorilerde malignite risklerinde baz1 degisiklikler gdzlemlenmistir. Son donemde
tanimlanan "papiller benzeri niikleer 6zellikler gosteren noninvaziv follikiiler tiimor
(NIFTP)" olarak adlandirilan tiroid neoplazisi, malignite riski degisimlerinin
sebeplerinden biridir. Eger sitolojik degerlendirmede PTK niikleer 6zelliklerinden
bazilarin tastyan follikiiler paternli bir lezyon tespit edilirse ve NIFTP olasilig ortaya
cikarsa, nihai sitoloji tanist IV, V veya VI kategorilerinden biri (Follikiiler neoplazi
sliphesi, Malignite siiphesi veya Malign) oldugunda, histopatolojik degerlendirme

sonucunda bu olasiligin da raporda belirtilmesi dnerilmektedir (Tablo 4) (39).
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Tamsal Kategori Malignite riski Klinik Yaklasim

2010 2018 2010 2018
IAB tekran IIAB tekrar
1 Nondiagnostik - 5-10 (US esliginde) (US esliginde)
2 Benign 0-3 0-3 Klinik izlem Klinik ve USG ile takip
_ Onemi Belirsiz Atipi veya [IAB tekrar1, molekiiler test
3 Onemi Belirsiz Follikiiler Lezyon ~ 5-15  10-30 IAB tekran veya lobektomi
Follikiiler Neoplazm veya Follikiiler
4 Neoplazm Siiphesi 15-30 25-40 Lobektomi Molekiiler test, lobektomi

Totale yakin tiroidektomi  Totale yakin tiroidektomi veya
5 Malignite Siiphesi 60-75 50-75 veya lobektomi lobektomi

Totale yakin tiroidektomi Totale yakin tiroidektomi veya
6 Malign 97-99  97-99 veya lobektomi lobektomi

Tablo 4. Tiroid Sitolojisinde Bethesda Kategorilerine Gore Malignite Riski ve Klinik
Yaklasim:2010 ve 2018 Karsilastirilmasi (39)

Tiroid nodiillerinin degerlendirilmesinde dikkatli bir dykii, fizik muayene,
USG ile goriintiilleme ve laboratuvar testleri biliylikk 6nem tasimaktadir. Tiroid
nodiillerinin ¢ogu benign olsa da nodiil tespit edilen hastalarda ana hedef, tiroid kanseri
olasiligini ortadan kaldirmaktir. Bu nedenle, uygun ézelliklere sahip nodiillere T-IIAB

yapilmasi gereklidir.
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3. GEREC VE YONTEM

Bu arastirma; SBU Bursa Yiiksek Ihtisas Egitim ve Arastirma Hastanesi Etik
Kurulunun onay1 (Karar No: 2024-TBEK 2024/05-06) ile retrospektif bir ¢alisma
olarak tasarlandi. Calismada, May1s 2019 - May1s 2024 tarihleri arasinda giincel ATA
kilavuzu kullanilarak total tiroidektomi endikasyonu ile ameliyat olan 454 hasta
incelendi. Calismaya dahil edilme kriterlerini karsilayan 238 hasta belirlendi. Bu
hastalar; 18 yas ve iizeri, SBU BYIEAH Poliklinigine tiroid nodiilii ve/ya guatr dykiisii
ile bagvuran ve tetkikleri sonucu cerrahi endikasyonu olan hastalar, preoperatif T-IIAB
ve tiroid USG’si SBU BYIEAH radyoloji departmam tarafindan yapilanlar,
preoperatif T-IIAB ve postoperatif patolojik degerlendirmenin SBU BYIEAH patoloji
departmani tarafindan yapilanlar olarak secildi.

Calismaya dahil edilen hastalarin; demografik verileri, preoperatif ASA
skorlar1, gecirilmis bas-boyun cerrahi Oykiisii ,bas1 semptomlari, preoperatif tiroid
fonksiyon testleri , preoperatif USG bulgulart ACR TI-RADS skorlama sistemine gore
nodiil boyutu ve nodiil lokalizasyonlari, T-IIAB lokalizasyonlar1 ve sitolojik
sonuglarin BETHESDA siiflandirmasi, T-IIAB seans sayisi ve ameliyata kadar takip
stireleri, postoperatif histopatolojik sonuglart ve lokalizasyonlari, malign
histopatolojik sonuglarin lokal yayilimlar1 kaydedildi.

Preoperatif degerlendirme siirecinde; SBU BYIEAH’da USG kayd:
bulunmayan hastalar, USG incelemesinde planjuan guatr veya eslik eden paratiroid
adenom saptanan olgular, klinik olarak niiks tiroid hastaligi bulunan hastalar ile
inflamatuar tiroid patolojileri (Hashimoto tiroiditi, Graves hastaligi, subakut tiroidit
vb.) olan hastalar ¢alisma dis1 birakilmistir. Peroperatif donemde tamamlayici
tiroidektomi yapilan hastalar ile tiroidektomiye ek cerrahi girisim (lenf nodu
diseksiyonu, trakea ya da vaskiiler yapilara onarim gerektiren miidahaleler) uygulanan
olgular da calismaya dahil edilmemistir. Postoperatif donemde ise histopatolojik
incelemenin st diizey bir merkeze yonlendirilmesi gereken hastalar ¢alisma kapsami

disinda tutulmustur.

14



Calismaya dahil edilen hastalarin ACR TI-RADS skorlama sistemine gore
lokalizasyon durumlari (sag iist, sag orta, sag alt, isthmus, sol iist, sol orta, sol alt)
belirtilen T-IIAB sonuglari BETHESDA smiflamasina gore kategorize edildi.
Postoperatif histopatolojik sonuclarin  baskin  patolojinin  durumuna  gore

lokalizasyonlar (sag iist, sag orta, sag alt, isthmus, sol iist, sol orta, sol alt) belirlendi.

Calismada kategorik veriler say1 ve yiizde ile, numerik veriler ise ortanca
(minimum-maksimum)  degerleri ile  goOsterilmistir. ~ Kategorik  verilerin
karsilastirilmasinda Fisher testi kullanilmig olup biiyiik tablolar i¢in Monte Carlo
yontemi 1.000.000 simiilasyon sayist ile kullamlmistir. Olgiimlerin normal dagilim
varsayiminin incelenmesinde Kolmogorov Smirnov testi ve histogram grafikleri
kullanilmistir. Malignite kestiriminde esik degerlerin belirlenmesi i¢in ROC egrisi
analizi kullanilmistir. Istatistiksel anlamlilik icin p<0.05 kabul edilmistir. Post hoc
analizler i¢in p degerinde Bonferroni diizeltmesi yapilmistir. Analizler IBM SPSS 23

istatistik programu ile gerceklestirilmistir.
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4. BULGULAR

Hastalarin demografik o6zellikleri incelendiginde, kadinlarin orami %82,8
(n=197) ve erkeklerin oran1 %17,2 (n=41) olarak belirlenmistir. Hastalarin ortanca

yas1 50,0 y1l olup, minimum 23,0 ve maksimum 76,0 y1l olarak saptanmistir (Tablo 5).

Tablo 5. Hastalarin demografik ozellikleri

n (%)
Kadin 197 (82,8)
Cinsiyet
Erkek 41 (17,2)
Ortanca (minimum-maksimum)
Yas 50,0 (23,0-76,0)

Hastalarin preoperatif klinik, laboratuvar ve USG verileri incelendiginde, ASA
skorlar1 agisindan ASA-1 %23,9 (n=57), ASA-2 %69,7 (n=166), ASA-3 %5,0 (n=12)
ve ASA-4 %1,3 (n=3) oraninda tespit edilmistir. Ge¢irilmis bas-boyun cerrahisi %2,9
(n=7), bas1 semptomu ise %24,4 (n=58) oraninda goriilmiistiir. Preoperatif ortanca
TSH 1,04 (0,010-19,00), ortanca serbest T4 1,04 (0,28-2,44) ve ortanca serbest T3
3,01 (1,03-12,87) olarak belirlenmistir. Preoperatif USG incelemesinde ACR TI-
RADS kategorileri arasinda TIRADS-2 %7,6 (n=18), TIRADS-3 %37,0 (n=88),
TIRADS-4 %47,1 (n=112) ve TIRADS-5 %8,4 (n=20) oraninda dagilim gostermistir
(Tablo 6).

Nodiil boyutlarinin dagilimi incelendiginde 5-9 mm %3,8 (n=9), 10-14 mm
%7,1 (n=17), 15-19 mm %11,3 (n=27), 20-24 mm %13,4 (n=32) ve 25 mm ve lizeri
%64,3 (n=153) oraninda saptanmistir. Lokalizasyon dagilimlari incelendiginde ise
isthmus %13,9 (n=33), sag alt %20,6 (n=49), sag orta %16,8 (n=40), sag iist %13,9
(n=33), sol alt %13,0 (n=31), sol orta %16,8 (n=40) ve sol {ist %5,0 (n=12) oraninda
izlenmigtir (Tablo 6).
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Tablo 6. Hastalarin Preoperatif Klinik, Laboratuvar ve USG verileri

n (%)
1 57 (23,9)
Preoperatif 2 166 (69,7)
ASA skoru 3 12 (5,0)
4 3(1,3)
Preoperatif Var 7(2,9)
Gegirilmis bag-boyun
o Yok 231 (97,1)
cerrahisi
Preoperatif Var 58 (24,4)
Bas1 semptomu Yok 180 (75,6)
2 18 (7,6)
Preoperatif 3 88 (37,0)
ACR-TIRADS 4 112 (47,1)
5 20 (8,4)
5-9 9(3.,8)
10-14 17 (7,1)
Preoperatif
15-19 27 (11,3)
Nodiil boyut (mm)
20-24 32 (13,4)
25 lstii 153 (64,3)
Isthmus 33 (13,9)
Sag alt 49 (20,6)
Sag orta 40 (16,8)
Preoperatif
] Sag tist 33(13,9)
USG Lokalizasyon
Sol alt 31(13,0)
Sol orta 40 (16,8)
Sol iist 12 (5,0)
Ortanca (Minimum-Maksimum)
Preoperatif TSH 1,04 (0,010-19,00)
Preoperatif serbest T4 1,04 (0,28-2,44)
Preoperatif serbest T3 3,01 (1,03-12,87)
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Hastalarin preoperatif T-IIAB verileri ve takip siirelerinde, seans sayisina gore
dagilimda 1 seans %71,0 (n=169), 2 seans %24,4 (n=58), 3 seans %2,9 (n=7) ve 4
seans %1,7 (n=4) oraminda gozlenmistir. Preoperatif T-IIAB lokalizasyonlarmin
dagiliminda isthmus %13,9 (n=33), sag alt %20,6 (n=49), sag orta %16,8 (n=40), sag
iist %13,9 (n=33), sol alt %13,0 (n=31), sol orta %16,8 (n=40) ve sol iist %5,0 (n=12)
oraninda saptanmistir. BETHESDA smiflamasina goére sonuglarin dagilimlar
incelendiginde ise tanisal olmayan %5,5 (n=13), benign %46,2 (n=110), AUS/FLUS
%12,6 (n=30), FN/HHN siiphesi %2,5 (n=6), malignite kuskulu %26,5 (n=63) ve
malignite %6,7 (n=16) oraminda goriilmiistiir. Preoperatif T-IIAB ile ameliyat
arasindaki takip siiresi incelendiginde, 0-3 ay %68,1 (n=162), 4-6 ay %15,5 (n=37), 7-
9 ay %3,8 (n=9) ve 10-12 ay %12,2 (n=29) oraninda tespit edilmistir (Tablo 7).

Tablo 7. Hastalarin Preoperatif T-IIAB verileri ve Takip siireleri

n (%)
1 169 (71,0)
Preoperatif 2 58 (24,4)
T-IiIAB Seans sayis1 3 72,9
4 4(1,7)
Isthmus 33 (13,9)
Sag alt 49 (20,6)
Sag orta 40 (16,8)
Preoperatif
T-1iAB Lokalizasyon Sag lst 33 (139)
Sol alt 31(13,0)
Sol orta 40 (16,8)
Sol {ist 12 (5,0)
1-Tanisal olmayan 13 (5,5)
2-Benign 110 (46,2)
Preoperatif 3-AUS/FLUS 30 (12,6)
BETHESDA Siiflamasi 4-FN/HHN siiphesi 6 (2,5
5-Malignite kuskulu 63 (26,5)
6-Malignite 16 (6,7)
0-3 162 (68,1)
Preoperatif 4-6 37 (15,5)
Biyopsi- Ameliyat Siiresi(ay) 7-9 9(3,8)
10-12 29 (12,2)
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Hastalarin  postoperatif histopatolojik degerlendirmesinde, lokalizasyon
dagilim oranlar1 isthmus %10,9 (n=26), sag alt %19,7 (n=47), sag orta %19,7 (n=47),
sag iist %15,1 (n=36), sol alt %11,8 (n=28), sol orta %17,2 (n=41) ve sol iist %5,5
(n=13) seklinde saptanmistir (Tablo 8).

Tablo 8. Hastalarin Postoperatif Histopatolojik Degerlendirmesi

n (%)
Isthmus 26 (10,9)
Sag alt 47 (19,7)
Sag orta 47 (19,7)
Postoperatif
Sag iist 36 (15,1)
Histopatoloji Lokalizasyon
Sol alt 28 (11,8)
Sol orta 41 (17,2)
Sol iist 13 (5,5)
Benign 144 (60,5)
Malign siipheli (toplam) 17 (7,1)
MPB-TT 5(29,4)
NIFTP 12 (70,6)
Diferansiye malign (toplam) 75 3L,5)
Enkapsiile folikiiler karsinom 3(4,0)
Hurtle hiicreli karsinom 1(1,3)
Postoperatif _
PTK-Diffiiz sklerozan varyant 1(1,3)
Histopatoloji Tan1
PTK-Folikiiler varyant 19 (25,3)
PTK-Hurtle varyant 3(4,0)
PTK-Klasik varyant 38 (50,7)
PTK-Mikrokarsinom 7(9,3)
PTK-Onkositik varyant 3(4,0)
Indiferansiye malign (toplam) 2(,8)
MTK 2 (100,0)
Postoperatif Unifokal 72 (30,3)
Malign Histopatoloji Multifokal 24 (10,1)
Yayilim Yok 142 (59,7)
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Postoperatif histopatolojik tanilarinda benign lezyonlar %60,5 (n=144), malign
stipheli lezyonlar %7,1 (n=17) olup, bu grupta MPB-TT %29,4 (n=5) ve NIFTP %70,6
(n=12) olarak belirlenmistir. Diferansiye malign timoérler %31,5 (n=75) oraninda
olup, bunlarin icinde enkapsiile folikiiler karsinom %@4,0 (n=3), Hurtle hiicreli
karsinom %1,3 (n=1), PTK diffiiz sklerozan varyant %1,3 (n=1), PTK folikiiler
varyant %25,3 (n=19), PTK Hurtle varyant %4,0 (n=3), PTK klasik varyant %50,7
(n=38), PTK mikrokarsinom %9,3 (n=7) ve PTK onkositik varyant %4,0 (n=3) olarak
tespit edilmistir. Indiferansiye malign tiimérler %0,8 (n=2) oraninda olup, tiimii MTK
olarak siniflandirilmistir. Malign histopatolojilerin yayiliminda unifokal lezyonlar
%30,3 (n=72), multifokal lezyonlar %10,1 (n=24) ve yayilim olmayanlar %59,7
(n=142) oraninda tespit edilmistir (Tablo 8).

Preoperatif BETHESDA  smiflamasmma  gore preoperatif —T-IIAB
lokalizasyonlarinin  dagilimi incelendiginde incelenen parametreler arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir iliski bulunamamuistir (Tablo 9).

Tablo 9. Preoperatif BETHESDA Smmflamasina gore Preoperatif T-IIAB
Lokalizasyonlari

Preoperatif T-IIAB Lokalizasyonu

Isthmus Sagalt Sagorta Sagiist Solalt Solorta Sol iist P

n (%) n%) n) n%) n%) n(%) n(%)
Tanisal olmayan 1(7,7) 3@23,1) 1(7,7) 2(154) 2(154) 4(30,8) 0(0)
Benign 21 (19,1) 25(22,7)16 (14,5)11 (10,0) 12 (10,9) 16 (14,5) 9 (8,2)
AUS/FLUS 2(6,7) 5(16,7) 6(20,0) 4(13,3) 6(20,0) 5(16,7) 2(6,7)
FN/HHK siiphesi 00) 2(333) 0(G0) 2(333) 0(0) 2(333) 0G0
Malignite kuskulu 5(7,9) 12(19,0)13 (20,6)11 (17,5)10 (15,9)11 (17,5) 1 (1,6)
Malignite 4(25,0) 2(12,5) 4(25,0) 3(18,8) 1(6,3) 2(12,5) 0(0)

F Fisher testi

0,639"

Postoperatif histopatolojik tanilarin lokalizasyonlarinda istatistiksel olarak
anlamli bir iligski bulunmustur (p:0,008). Post hoc analiz sonuglarina gore anlamliligin
benign tanili hastalar ile diferansiye malign tanili hastalarin karsilagtirilmasindan
geldigi goriilmiistiir. Benign hastalarda isthmus ve sol orta pol tutulumlari daha yiiksek
oranda gozlenirken diferansiye malign hastalarda sag {ist ve sol alt pol tutulumlarinin

orani daha yiiksek goriilmiistiir (Tablo 10).
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Tablo 10. Postoperatif Histopatolojik Tanilarin Lokalizasyonlari

Postoperatif Histopatoloji Lokalizasyonu

Isthmus Sagalt Sagorta Sagiist Solalt Solorta Soliist p
n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)

Benign 37(25,7) 26 (18,1) 15(10,4) 18(12,5) 18(12,5) 11(7,6) 19(13,2)
Malign siipheli 8 (10,7) 18(24,0) 18 (24,0) 7(93) 17(227) 2(27) 5(6,7)

Diferansiye
. 159 3(17,6) 2(11,8) 3(17,6) 6(353) 0(0,00 2(11,8) 0,008
malign
Indiferansiye
. 1(50,0)0 0(0,00 150,00 0(,00 0(0,00 0(0,00 0(0,0)
malign

F Fisher testi

Histopatoloji Sonucuna Goére Lezyonlarin Dagilim Bolgeleri (%)

indiferansyiye malign

Diferansiye malign

Malign stpheli

Benign

0,0 10,0 20,0 30,0 40,0 50,0 60,0 70,0 80,0 90,0 100,0

Bisthmus mSagalt mSagorta Sag st mWSolalt mSolorta M Sol Ust

Sekil 3. Histopatoloji Sonucuna Gore Lezyonlarin Dagilim Bolgeleri (%)

Preoperatif T-IIAB ve postoperatif histopatoloji lokalizasyonu ayni olan
hastalarda BETHESDA siniflamasia gore postoperatif histopatoloji sonug¢larinda
istatistiksel olarak anlamli bir iliski bulunmustur (p<0,001). Post hoc analiz
sonuglarina gére BETHESDA sinflamas1 kategorisi malign olan hastalarin
histopatolojik olarak malign tespit edilme orani diger tiim gruplara gore daha yiiksek
BETHESDA smiflamasi kategorisi malign kuskulu olan hastalarin histopatolojik
olarak malign tespit edilme orani benign ve AUS/FLUS gruplarina gore daha yiiksek
oldugu belirlenmistir (Tablo 11).



BETHESDA siniflamasi kategorisi malignite kuskulu olan hastalarin yaklasik
yarist (n=26, (%48,1)) benign bulunurken BETHESDA siniflamasi kategorisi benign
bulunan hastalarin yaklasik yedide biri (n=14, (%14,3)) malign bulunmustur (Tablo
11).

Tablo 11. Preoperatif T-ITAB ve Postoperatif Histopatoloji Lokalizasyonu Aym
Olan Hastalarda BETHESDA Smiflamasina Gore Postoperatif Histopatoloji
Sonuclan

Postoperatif Histopatoloji

Benign Malign p
n (%) n (%)
Tanisal olmayan 8 (80,0) 2 (20,0)
Preoperatif Benign 84 (85,7) 14 (14,3)
T-IiIAB AUS/FLUS 19 (73,1) 7(26,9)
BETHESDA FN/HHN siiphesi 4 (66,7) 2(33.3) <0001
Siniflamast Malignite kuskulu 26 (48,1) 28 (51,9)
Malignite 0(,0) 13 (100,0)

F Fisher testi

Preoperatif T-iiAB ve Postoperatif Histopatoloji

Lokalizasyonu Ayni Olan Hastalarda BETHESDA

Siniflamasina Gore Postoperatif Histopatoloji
Sonuglarinin Dagilimi (%)

100,0

90,0
80,0
70,0
60,0
50,0
40,0
30,0
20,0
10,0
0,0
Tanisal olmayan Benign AUS/FLUS  FN/HHN stiphesi ~ Malignite Mallgnlte
kuskulu

m Bening m Malign

Sekil 4. Preoperatif T-IIAB ve Postoperatif Histopatoloji Lokalizasyonu Aym
Olan Hastalarda BETHESDA Simiflamasina Gore Postoperatif Histopatoloji
Sonuc¢larimin Dagilim (%)
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Preoperatif T-IIABde benign ve postoperatif histopatolojide malign tespit
edilen hastalarin lezyon lokalizasyonlar1 ve takip stireleri incelendiginde en fazla vaka
sag list polde tespit edilmistir (4 hasta, %28,6). Diger lokalizasyonlar arasinda sol alt
ve sol orta pollerinde 3’er hasta (%21,4) yer alirken, isthmus ve sag orta pollerinde ise
her biri 2 hasta (%14,3) bulunmugstur. Sag alt ve sol iist pollerinde ise preoperatif T-
[IAB yapilmamustir (0 hasta, 0%). Takip siirelerine bakildiginda, hastalarin biiyiik bir
kism1 (9 hasta, %64,3) 0-2 ay arasinda takip edilmistir. Takip siiresi 3-5 ay olan
hastalarin sayisi ise yalnizca 1 hasta (%7,1) ile sinirlidir. 6-8 ay takip siiresi olan hasta
bulunmazken, 9-12 ay araliginda 4 hasta (%28,6) takip edilmistir. 10 hastada (%71,4)
tek seans, 4 hastada (%28,6) birden ¢ok seans biyopsi islemi yapilmistir (Tablo 12).

Tablo 12. Preoperatif T-IIAB Benign ve Postoperatif Histopatolojik Malign
Lezyonlarin Lokalizasyonlar: ve Takip Siireleri

n (%)
Isthmus 2 (14,3)
Sag alt 0(0)
Sag orta 2 (14,3)
Lokalizasyon Sag st 4 (28,6)
Sol alt 3(21,4)
Sol orta 3(21.4)
Sol {ist 0(,0)
0-2 9 (64,3)
3-5 L(7.1)
Takip(ay)
6-8 0 (,0)
9-12 4(28,6)
Tek 10 (71,4)
T-1IAB (seans) Birden fazla 4 (28,6)

Preoperatif T-IIAB de malign kuskulu ve postoperatif histopatolojide benign
tespit edilen hastalarin lezyon lokalizasyonlar1 ve takip stireleri incelendiginde en fazla

vaka sag alt ve sag orta pollerinde goriilmiistiir. Sag alt ve sag orta pollerinde her biri
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7 hasta (%26,9) tespit edilmistir. Sol alt poliinde 5 hasta (%19,2) bulunurken, isthmus
ve sag list pollerinde her biri 2 hasta (%7,7) yer almistir. Sol orta poliinde ise 3 hasta
(%11,5) preoperatif biyopsi yapilmistir. Sol {ist poliinde ise preoperatif biyopsi tespit
edilmemistir (0 hasta, %0) (Tablo 13).

Takip stirelerine bakildiginda, hastalarin cogunlugu (19 hasta, %73,1) 0-2 ay
arasinda takip edilmistir. 3-5 ay arasinda takip edilen hasta sayis1 4 (%15,4) iken, 6-8
ay arasinda takip edilen hasta sayist 2 (%7,7) olmustur. 9-12 ay arasinda takip edilen
hasta sayist ise 1 (%3,8) olarak belirlenmistir (Tablo 13).

Tablo 13. Preoperatif T-IIABde Malign Kuskulu ve Postoperatif Histopatolojide
Benign Lezyonlarin Lokalizasyonlar: ve Takip Siireleri

n (%)
Isthmus 2(7,7)
Sag alt 7 (26,9)
Sag orta 7(26,9)
Lokalizasyon Sag {ist 2(7,7)
Sol alt 5(19,2)
Sol orta 3(1L5)
Sol {ist 0(,0)
0-2 19 (73,1)
Takip(ay) 3-5 4(15,4)
6-8 2(7,7)
9-12 13,8

Preoperatif T-IIAB ve postoperatif histopatoloji lokalizasyonu farkli olan
hastalarda preoperatif BETHESDA siniflamasina gore postoperatif histopatoloji
sonuclar1 incelendiginde istatistiksel olarak anlamli bir iligki bulunamamistir.
Istatistiksel olarak anlamli bulunmamakla birlikte BETHESDA smiflamasma gore

benign hastalarin %91,7’si malign tespit edilmistir (Tablo 14).
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Tablo 14. Preoperatif T-IIAB ve Postoperatif Histopatoloji Lokalizasyonu Farkl
Olan Hastalarda Preoperatif BETHESDA Smflamasina Gore Postoperatif
Histopatoloji Sonuclar

Postoperatif Histopatoloji

Benign Malign p
n (%) n (%)
Tanisal
1(33,3) 2 (66,7)
olmayan
Benign 1(8,3) 11 (91,7)
Preoperatif AUS/FLUS 1 (25,0) 3 (75,0)
T-IiIAB FN/HHN 0,361°
0(,0) 0(,0)
(BETHESDA Simiflamasi)  siiphesi
Malignite
0(,0) 9 (100,0)
kuskulu
Malignite 0(0) 3 (100,0)

F Fisher testi

Histopatoloji sonucu malign ¢ikan hastalarin preoperatif BETHESDA
simiflamasina gore takip siireleri ve biyopsi seans sayilart incelendiginde gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunamamakla birlikte benign ya da
tanisal olmayan hastalarda 6 aydan uzun siireli takip ve birden fazla sayida biyopsi
seanst durumlari malign ve malignite kuskulu hastalara gore oransal olarak daha

yiiksek gozlemlenmistir (Tablo 15 ve Tablo 16).

Tablo 15. Histopatoloji Sonucu Malign Cikan Hastalarin Preoperatif
BETHESDA Siiflamasina Gore Takip Siireleri

0-5 ay 6-12 ay
p
n (%) n (%)
Tanisal olmayan 3(75,0) 1 (25,0)
Benign 21 (84,0) 4 (16,0)
Preoperatif
. AUS/FLUS 10 (100,0) 0(,0)
T-ITAB 0,155°
FN/HHN siiphesi 2 (100,0) 0(,0)
(BETHESDA Siniflamas1)
Malignite kuskulu 36 (97,3) 1(2,7)
Malignite 16 (100,0) 0(,0)

F Fisher testi
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Tablo 16. Histopatoloji Sonucu Malign Cikan Hastalarin Preoperatif
BETHESDA Siiflamasina Gore Biyopsi Seans Sayilari

Tek seans Birden fazla seans p
n (%) n (%)
Tanisal olmayan 2 (50,0) 2 (50,0)
Benign 19 (76,0) 6 (24,0)
Preoperatif
. AUS/FLUS 5(50,0) 5(50,0)
T-ITAB 0,105°
FN/HHN siiphesi 2 (100,0) 0(,0)
(BETHESDA Siniflamas1)
Malignite kuskulu 29 (78,4) 8 (21,6)
Malignite 15 (93,8) 1(6,3)

F Fisher testi

BETHESDA siniflamasindan yola ¢ikarak malignite kestiriminde kullanilmak
iizere esik deger belirlemek i¢in yapilan calismalarda >4 degeri istatistiksel olarak en
ideal esik deger bulunmustur. Belirtilen deger i¢in Sensitivite (SEN) degeri 56,38,
Spesifite (SPE) degeri 81,94, Pozitif Prediktif Deger (+PV) 67,1 ve Negatif Prediktif
Deger (-PV) 74,2 bulunmus olup diger degerlere ait sonuglar asagidaki tabloda
sunulmustur (Tablo 17 ve Sekil 5).

0,587

0,6 /

Sensitivite

024/

00 T T T
0,0 02 04 06 08 10
1 - Spesifite

Sekil 5. BETHESDA Simiflamasi Skoru ile Malignite Kestirimi I¢in ROC Egrisi
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Tablo 17. BETHESDA Simiflamasi Skoru ile Malignite Kestirimi Icin ROC Egrisi
Analizi

Degisken EAA (%95GA) p Bk SEN SPE +PV PV
deger
>1 100,00 0,00 39,5
>1 95,74 6,25 40,0 69,2
>2 69,15 65,28 56,5 76,4
0,719 (0,657- 0,775) <0,001 >3 58,551 79,17 64,7 74,5
>4* 56,38 81,94 67,1 74,2
>5 17,02 100,00 100,0 64,9

>6 0,00 100,00 0,00 60,5
EAA: Egri altinda kalan alan, GA: Giiven aralii, SEN: Sensitivite, SPE: Spesifite, PV: Prediktif Deger,

BETHESDA
Skoru

*Koyu renkli alana ait degerler Youden index e gore en ideal esik degerlerdir.
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5. TARTISMA

Tiroid nodiilleri en ¢ok poliklinik bagvurusu olan takip ve tedavisinde bir¢cok
protokoliin bulundugu tiroid lezyonlaridir. Bu lezyonlarin yonetiminde klinisyen,
radyolog ve patologdan olusan multidisipliner bir yaklasim s6z konusudur. Her ne
kadar klinisyenin nihai karari belirtmesi gerekse de bu kararin temel yapitagini
deneyimli radyolog ve patologlarin olusturdugu yadsinamaz bir gergektir.

Poliklinik bagvurusunda klinisyenin palpabl veya siipheli klinik bulgulara
dayanarak tetkik amacli istemis oldugu ultrasonografinin raporlanmasi ve bu
raporlamanin sonucunda biyopsi gerekip gerekmedigi konusunda bir¢ok kilavuz yol
gosterici olmustur. Klinik pratikte klinisyenin bu kilavuzlarin yonlendirmesi ile
verdigi karar bazen klinik uyusmazliklara, yetersiz veya gereksiz takip ve tedavilere
neden olmaktadir.

T-IIAB'nin 6zellikle yetersiz drnek oraninin nispeten yiiksek olmas, tekrar test
gerektirmesi ve bazi durumlarda benign ve malign lezyonlar1 ayirt edememesi gibi
dezavantajlart vardir (41-43). Konservatif tedaviye kars1 ameliyat karar1 biiyiik 6l¢iide
T-IIAB sonuglarindan etkilendiginden, tutarli bir raporlama siirecine ve T-IIAB'nin
tanisal faydasinin titizlikle degerlendirilmesine ihtiyag vardir (44,45).

Bu caligma, tiroid bezi nodiillerindeki preoperatif sitopatolojik sonuglar ile
postoperatif  histopatolojik  sonuglar  arasindaki  uyumsuzlugun, nodiiliin
lokalizasyonundan kaynaklanabilecegi hipotezine dayanmaktadir. Caligma, tek
merkezli, retrospektif analiz seklinde tasarlanmistir.

Calismaya dahil edilen vakalarin analizinde, tiroid nodiillerinin kadinlarda
daha sik goriildiigli (kadin/erkek orani 4,8:1) ve ortalama goriilme yasin 50 oldugu
tespit edilmistir. Bu bulgu, literatiirle paralellik gostermektedir; ¢iinki tiroid
hastaliklar1 6zellikle kadinlarda daha yaygindir ve hastaligin siklig1 genellikle 40-60
yas arasindaki bireylerde artmaktadir (46).Tim katilimcilarin ortalama tiroid
fonksiyon testleri otiroid formda izlenmis olup, bu da nodiillerin genellikle
fonksiyonel olarak inaktif oldugunu gostermektedir.

Nodiillerin preoperatif USG degerlendirmesinde, ACR TI-RADS 3 ve ACR
TI-RADS 4 kategorilerinin ¢ogunlugu olusturdugu bulunmustur. Benzer bir ¢alisma,
ACR TI-RADS 3 ve ACR TI-RADS 4’iin malignite agisindan diisiik ve orta risk
gruplarini temsil ettigini belirtmistir (47).
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Incelenen tiim nodiillerin %64'{iinden fazlasmin boyutunun 25 mm'nin iizerinde
oldugu saptanmistir. Literatiirde, nodiill boyutunun malignite riskiyle iligkisi
konusunda farkli sonuglar elde edilmistir. Ozellikle, 30 mm ve iizerindeki nodiillerin
malignite riskinin arttig1 bildirilmistir. Ornegin, 2019 yilinda yapilan bir ¢aligmada, 30
mm ve iizerindeki nodiillerde malignite oraninin daha yiiksek oldugu ve T-IIAB
giivenilirliginin azaldig1 belirtilmistir. Bununla birlikte, 2024 yilinda gergeklestirilen
bir baska ¢alismada, 27 mm'den kii¢iik nodiillerin malignite riskinin daha yiiksek
oldugu ve bu boyuttaki nodiillerde T-IIAB' nin duyarliliginin daha diisiik oldugu rapor
edilmistir. Bu bulgular, nodiil boyutunun malignite riskini degerlendirmede tek basina
yeterli olmayabilecegini ve diger klinik ve sonografik 6zelliklerin de dikkate alinmasi
gerektigini gostermektedir (48).

Tiroid nodiillerinin lokalizasyonu ve boyutu ACR TI-RADS skorlama
sisteminin bir par¢asi degildir. Son ¢aligmalar tiroid nodiillerinin yerlesiminin artmis
malignite riski ile iligkili olabilecegini 6ne siirmiistiir (49). Bu calismada nodiillerin
lokalizasyonuna bakildiginda, ¢cogunlugunun lobar esit yerlesimli oldugu, yalnizca
%13"Uintin isthmusda yer aldig1 gézlemlenmistir. Tiroid nodiillerinin lokalizasyonu
iizerine yapilan calimalarda Pastorello ve arkadaslarinin tiroid malignitelerinin sadece
%10'unun isthmusda gelismesine ragmen, malignite oraninin isthmus nodiillerinde en
yiiksek oldugunu gostermistir (49).

Calisma siiresince hastalarin %68'inin 3 aydan fazla takip edilmedigi ve
%71'inin yalnizca 1 seans T-IIAB yapilmasinin ardindan ameliyat edildigi rapor
edilmistir. Bu durum, tek seanslik T-IIAB’nin tanisal olarak yeterli oldugu durumlarla
uyumludur.

Preoperatif sitopatolojik sonuglarin BETHESDA siniflamasma gore
dagiliminda, tanisal olmayan ve malign sonuglarin toplamda %14,2’lik bir dilime
sahip oldugu goriilmiistiir. Stipheli grup (AUS/FLUS, FN/HHN siiphesi) ve benign
grup ise neredeyse esit bir dagilim gostermektedir.

Calismamizda, lokalizasyona bagli postoperatif histopatolojik analizlerde;
isthmus yerlesimli nodiillerin histopatolojik sonuglari, diger lokalizasyonlardan farkli
olarak %10,9'luk bir oranda malignite gdstermistir. Literatiirde, tiroid nodiillerinin
lokalizasyonunun malignite riskini etkiledigi belirtilmektedir. Ozellikle, isthmus

bolgesindeki nodiillerin malignite riskinin arttig1 bildirilmistir.

29



Ageeli ve arkadaslarinin yaptig1 retrospektif ¢aligmada, isthmus yerlesimli
nodiillerin malignite riskinin sag ve sol loblarda bulunanlara gore dort kat daha fazla
oldugu  bulunmustur(50). Bu bulgular, isthmus yerlesimli nodiillerin
degerlendirilmesinde dikkatli olunmasi gerektigini ve klinik yonetim stratejilerinin bu

lokalizasyona gore sekillendirilmesi gerektigini gostermektedir.

Tiroid USG’de T-IIAB &nerilen nodiillerin lokalizasyona bagli dagilimlart

incelendiginde, istatistiki agidan anlamli bir iliski bulunmamustir.

Jasim ve arkadaslarinin yaptig1 cok merkezli bir ¢aligmada T-IIAB yapilan
nodiillerin lokalizasyon dagilimi incelendiginde orta ve iist polde malignite riskinin
artt1g1 ve alt pollerde malignite insidansinin daha nadir oldugu benzer ¢alismalardaki
raporlarla bir¢ok agidan uyumludur. Ust polde artmus risk i¢in 6nerilen mekanizmalar
arasinda reaktif oksijen tiirlerinin birikimi ve alt poliin daha dogrudan ven6z drenajinin
aksine iist pollerin vendz drenajinin kivrimli rotasi nedeniyle kanseri tesvik eden
mutasyonlarin indiiksiyonu yer almaktadir ¢iinkii inferior tiroid venler dogrudan
manibriumun hemen posteriorunda bulunan subklavyen veya brakiyosefalik venlere

drene olmaktadir (51) .

Bu calismada daha once benzer bir ¢aligma 6rnegi bulunmayan postoperatif
histopatolojik tanilarin lokalizasyon dagilimlarini degerlendirdik. Tiroid nodiilii
nedeniyle uygun endikasyonlarla total tiroidektomi uygulanan hastalarda, tiroidektomi
materyalindeki histopatolojik tanilarin lokalizasyona bagli dagilimlar1 incelendiginde,
istatistiksel acidan anlamli bir iliski bulunmustur (p: 0,008). Ozellikle benign ve
diferansiye malign hastalarin karsilastirilmasinda anlamlilik bulunmasi, nodiil
lokalizasyonunun histopatolojik tani1 iizerinde O6nemli bir rol oynayabilecegini

gostermektedir.

Benign histopatolojik sonuglarin, 6zellikle isthmus ve orta pollerde daha
yiiksek oranda bulundugu, diferansiye malign tanilarin ise genellikle iist veya alt
pollerde daha agirlikli oldugu sonucuna ulasilmistir. Bu sonuglar, tiroidin anatomik
yapisindaki farkliliklarin  maligniteye ve benign hastaliklarin histopatolojik

sonuglarina etkisi oldugunu diisiindiirmektedir.
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Benign tiroid hiperplastik nodiilleri tipik olarak bal petegi diizeninde kiigiik,
yuvarlak, koyu cekirdekli folikiiler epitelyal hiicreler gdsterir hiperplastik nodiillerde
oluklar, oval sekil, kromatin berraklasmasi ve iist iiste binme gibi PTK ile
karistirilabilecek fokal niikleer atipi bildirilmistir, bu da tanida zorluklara yol
acmaktadir (52). Papiller hiperplazili benign tiroid nodiillerinin sadece sitolojide degil,
ayni zamanda klasik PTK'yi taklit ederek cerrahi patolojide de tanisal bir zorluk
olusturabilecegini belirtmek gerekir (53).

Marc ve arkadaslart T-IiIAB'de PTK'nin seyrek niikleer &zelliklerine sahip
papiller yapilar veya bagka tiirlii benign goriinen folikiiler komponent ile karisik
ozellikler ortaya ¢iktiginda papiller hiperplazili benign tiroid nodiillerinin diigiiniilmesi
gerektiginin altint ¢izmistir (54). Diger arastirmacilar niikleer Ortlisme ve
kalabaliklagmanin benign tiroid hiperplazisi drneklerinde nadir bir bulgu oldugunu ve
bol miktarda gevsek veya sulu kolloid varliginin sitopatologlar tarafindan asiri

teshisleri 6nleyebilecegini vurgulamiglardir (55,56).

Onceki c¢aligmalar, tiroiditin PTK'nin yanlis pozitif tamisinda en yaygin
faktorlerden biri oldugunu gostermistir (57,58). Kronik lenfositik tiroiditte PTK ile saf
tiroidit arasindaki morfolojik 6zelliklerin ciddi sekilde Ortiismesinin sitopatolog igin
bir zorluk olusturabilecegine ve deneyimli bir sitopatologun bile bu iki olusum

arasindaki tan1 konusunda kararsiz kalabilecegini diisiindiirmektedir.

T-IiAB'in klinik degerinin cogunu, benign tiroid nodiillerinin giivenilir bir
sekilde tanimlanmasmi saglama yeteneginden ve cerrahlarm T-IIAB'yi ameliyat
kararmi verme siirecini yonlendirmek i¢in giivenilir bir test olarak kullanmalarimni
saglayan diislik yanlis negatif oranindan aldig1 iyi bilinmektedir; bu nedenle, yanlis

negatif oran1 ne kadar diisiikse, T-IIAB o kadar degerli olacaktir.

Cogu caligma tarafindan bildirilen tiroid nodiilleri i¢in yanhs negatif T-1IAB
oranlar1 %5'ten azdir (59). Bununla birlikte, diger ¢aligma serilerinde daha yiiksek
oranlar (%?7,5 ila 21 arasinda degisen) da yaymlanmistir (60,61). Baz1 ¢alismalarda,
T-IIAB ile yanlis negatif taninin en yaygin nedeni, adenomatdz guatr ortaminda
orneklenmemis bir mikrokarsinom varhigidir (62). Ozellikle, biiyiik nodiillii tiroidler

nodiil i¢cinde mikrokarsinomlar barindirabilir; ayrica, bir nodiil belirli bir boyutta, tiim
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nodiilii tam olarak 6rneklemek zor olabilir (63) ve daha biiyiik nodiiller i¢in artmis

yanlis negatif oran bazi yazarlar tarafindan bildirilmistir (64,65).

Calismalar, multinodiiler guatrli hastalarda genel popiilasyona kiyasla yiiksek
malignite insidansini (66) ve ¢oklu nodiil varliginin tiim tiroidin degerlendirilmesini
engelleyebilecegini gostermistir (67). Bu nedenle, taranan nodiil i¢cindeki veya farkli
nodiiller arasindaki heterojenite nedeniyle yanlis negatif sonuclar ortaya ¢ikabilir, bu
nedenle heterojenite nedeniyle yanlis negatif bulgu riskini azaltmak i¢in biiyiik bir
nodiiliin ¢esitli boliimlerinde veya farkli nodiillerden birden fazla ornekleme

yapilmalidir.

Caligmamizdaki bulgulara gore, ayni lokalizasyondan elde edilen sitopatolojik
ve histopatolojik sonuglar arasinda yapilan karsilagtirmalar, istatistiksel olarak anlaml
bulunmustur (p<0,001). Bu anlamlilik, 6zellikle sitopatolojik malign siipheli ve
malign tanilarin histopatolojik olarak c¢ogunlukla malign sonu¢lanmasindan
kaynaklanmaktadir. Ancak bu analizde gdzlemlenen sitopatolojik olarak malignite
kuskulu olan tanilarin yaklagik %48'inin histopatolojik olarak benign oldugu
saptanirken, ayni analizde benign olarak tani konulan lezyonlarin ise %14,3'linde
postoperatif histopatolojik taninin malign oldugu belirlenmistir. Caligmamizin temel

hipotezini olusturan bu patolojik uyumsuzluk dikkat ¢ekicidir.

Preoperatif malignite kuskulu ancak postoperatif patolojide benign olarak
saptanan lezyonlarin lokalizasyonu incelendiginde, bu lezyonlarin ¢ogunlukla sag
lobda (%34,6) ve orta pol ile alt pollerde bulundugu saptanmistir. Bu durum

lokalizasyonun patolojik uyumsuzluga etkili olabilecegini gostermektedir.

Literatiirde lokalizasyonun yanlig negatiflik tizerinde etkili olabilecegi ile ilgili
benzer ¢alisma bulunmamakla birlikte benign olarak rapor edilen nodiillerin
bazilarimin postoperatif histopatolojik olarak malign olmasinin olasi bir nedeni,
sitopatolojik degerlendirmelerdeki drnekleme hatalar1 veya yanliglikla benign olarak

degerlendirilmis malign nodiiller olabilir (68).
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Preoperatif T-IIAB sonucu ile postoperatif histopatolojik tanilar arasinda
uyumsuzlugu bulunan hastalar, preoperatif ve postoperatif farkli lokalizasyonlarda
olanlar olarak incelendiginde, istatistiksel agidan anlamli bir fark bulunmamistir.
Bununla birlikte, benign olan lezyonlarin %91,7’sinin histopatolojik olarak malign
olarak sonuglandigi gézlemlenmistir. Bu yiiksek oran g¢alismadaki kategorizasyon
sonucu yeterli vaka hacmine ulasilamamasindan kaynaklanmig oldugunu
diistindiirmektedir. Literatiirde, BETHESDA siniflamasi 2 kategorisindeki nodiillerin
nadiren malign olabilecegi bildirilmistir, ancak bu durum genellikle kiiciik, izole
vakalarla sinirlidir. Ancak bazi calismalarda bu oranlarin beklenenden yiiksek oldugu
da gozlemlenmistir. Ornegin, Giiney Hindistan'da yapilan bir ¢alismada, BETHESDA

siniflamasi 2 kategorisindeki nodiillerin %8,5'inin malign oldugu bildirilmistir (69).

Preoperatif benign ancak postoperatif malign olarak sonuclanan lezyonlarin
lokalizasyonlari, takip stireleri ve takip siiresi i¢inde yapilan biyopsi
seanslar1 incelendiginde, T-IIAB sonucu benign olarak tespit edilen lezyonlarin en
fazla isthmus (%45,5) ve orta lobda (%18,2) yerlestigi saptanmistir. Postoperatif
histopatolojik olarak malign sonug¢lanan hastalarda ise ¢ogunlugun orta loblarda
(%81,9) oldugu belirlenmistir. Bu bulgu, tiroidin orta lobundaki nodiillerin daha

agresif malignitelerle sonu¢lanma egiliminde olabilecegini diistindiirmektedir.

Takip siireleri ve biyopsi seans sayilari goz Oniinde bulunduruldugunda,
cogunlugun 2 ay takip siiresiyle (%81,8) ve tek seans biyopsi ile (%81,8) ameliyat
edildigi goriilmektedir. Bu durum, kisa takip siirelerinin ve tek seans biyopsinin, tiroid
nodiillerinin maligniteye doniisiimiinii tespit etmede yeterli olabilecegini gosteriyor
olabilir. Ancak, baz1 ¢aligmalarda, kisa takip siireleri ve tek seans biyopsilerin yeterli
tan1 dogrulugu saglamadigi, ek biyopsi seanslarimin gerekebilecegi belirtilmistir.
Ozellikle daha karmasik ve agresif malignitelerin yer aldig1 vakalarda, birden fazla

biyopsi seans1 dnerilmektedir (70).

Tiroid bezindeki lokalizasyon; hiicresel farkliliklar1 ve malignite riskini
etkileyebilir. Kisa takip siireleri ve tek seans biyopsi, maligniteyi tespit etme
konusunda zaman zaman yeterli olmayabilir. Bu yiizden, 6zellikle riskli hastalarda

daha uzun siireli takip ve birden fazla biyopsi gerekebilir (71).
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Lokalizasyonun etkisinden bagimsiz olarak, tiim hastalarda postoperatif
histopatolojik incelemede malign olarak tespit edilen nodiillerin, preoperatif
sitopatolojik dagilimlarmma goére malign lezyonlarin ameliyat olana kadarki takip
stirelerini degerlendirdigimizde, istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamuistir.
Bununla birlikte, preoperatif benign olarak tani konulan lezyonlarin %16’sinin alt1
aydan daha uzun siire takip edildigi goriilmistiir. Literatiir, preoperatif benign olarak
degerlendirilen ancak postoperatif malign sonuglanan nodiillerin takip siirelerinin,
genellikle kisa oldugu ve bu durumun biyopsi 6rnekleme hatalar1 veya yanlis negatif
sonuglarla iligkili olabilecegini belirtmektedir (72). Bunun yani sira, benign nodiillerin
uzun siireli takibi, 6zellikle yiiksek riskli hastalarda, daha dikkatli izlem gereksinimini

ortaya koyar.

Preoperatif malign lezyonlarda, sitopatolojik degerlendirme i¢in yapilan T-
[IAB &rneklemeleri, %21,6 oraninda birden fazla seansta yapilmustir. Literatiirde,
ozellikle malignite stiphesi olan nodiiller i¢cin birden fazla biyopsi yapilmasinin
gerektigi vurgulanmistir. Bazi ¢aligmalarda, malignite siiphesi yliksek olan nodiillerin,
tek bir biyopsi ile dogru sekilde teshis edilememesi nedeniyle, birden fazla biyopsi
seansina ihtiya¢ duyuldugu bildirilmistir (73). Ayrica, biyopsi sayisinin arttirilmast,
ozellikle papiller karsinom gibi fokal ve heterojen malignitelerin tespiti agisindan

onemli bir strateji olarak kabul edilmektedir (74).

Bu analizde kullanilan ROC egrisinin elde ettigi sonuglar, sensitivite ile
spesifite arasindaki dengeyi yansitmaktadir. Histopatolojik malignite kestiriminde en
ideal esik degeri >4 olarak bulunmustur. Bu esik degeri i¢in, Sensitivite (dogru pozitif
orani) %56,38 olarak bulunmusken, spesifite (dogru negatif orani) %81,94 olarak daha
yiiksek bir degere sahiptir. Bu sonuglar, yliksek spesifiteyi koruyarak yanlis pozitif
oranlarinin disiik tutuldugunu, ancak ayni zamanda bazi malign vakalarin (disiik
sensitivite nedeniyle) gdzden kagabilecegini gostermektedir. Literatiirde de 6zellikle
diisiik sensitiviteye sahip testlerin, bazi malign nodiillerin gozden kagmasina yol
acabilecegi bildirilmistir.(75) Bu, sitopatolojik degerlendirmede belirli bir esik
degerinin (6rnegin, >4) maligniteyi yeterince hassas bir sekilde tahmin etmemesine

neden olabilir.
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Calismamizda elde edilen pozitif prediktif deger %67,1 ve negatif prediktif
deger %74,2 olarak bulunmustur. Bu, pozitif sonuglanan biyopsilerin %67,1'inin
gercekten malign oldugunu, negatif sonuc¢lananlarin ise %74,2 oraninda benign
oldugunu gostermektedir. Bu tiir bir PPV ve NPV orani, sitopatolojik testlerin
malignite kestiriminde, 6zellikle diisiik riskli hastalarda oldukga giivenilir oldugunu
ancak bazi olgularda dikkatli izlem gerektirebilecegini diisiindiirmektedir. Bir¢ok
calismada, PPV ve NPV degerleri, biyopsi orneklerinin kalitesine ve alinan 6rnek
sayisina bagli olarak degisiklik gosterebilir (76). Bu, bazi malignitelerin yanlis negatif
olarak rapor edilmesine ve benign nodiillerin yanlis pozitif sonuglar vermesine neden

olabilir.

Bethesda siniflamasi kullanilarak yapilan ROC (Receiver Operating
Characteristic) analizinde, egri altinda kalan alanin %95 giiven araligina sahip oldugu
bulunmustur. Egri altinda kalan alan, testin genel dogrulugunu ve hastalarin malign
veya benign olma durumlarini ayirt etme giiclinii yansitan énemli bir olgiittiir. Bu
caligmada, egri altinda kalan alan degerinin yiiksek bir giiven araligina sahip olmasi,
Bethesda siniflamasinin malignite tanisini koymada yiiksek dogrulukla calistigini
gostermektedir. Egri altinda kalan alan degeri, 1’e yaklastikca testin glivenilirligi artar,
bu da testin neredeyse milkemmel bir dogrulukla ¢alistigi anlamina gelir. Ancak, egri
altinda kalan alanin %95 giiven araligina sahip olmasi, baz istatistiksel belirsizliklerin
hala mevcut oldugunu ve testin miitkemmel olmadigina dair ipuglar1 verir. Ozellikle
malignite riski diisiik olan vakalarda, testin %100 dogruluga sahip olmadig1 ve bazi
diisitk riskli malign vakalarin goézden kacabilecegi belirtilmistir. Bethesda
smiflamasina dayali ROC analizi, tiroid nodiillerinin malignite riskini dogru sekilde
siniflandirmak i¢in gii¢lii bir aractir. Ancak, diisiikk malignite riski tasiyan hastalarda
bu analiz tek basina yeterli olmayabilir, ek izlem ve biyopsi seanslar1 gerekebilir. Bu
nedenle, test sonuglart yorumlanirken, testin sinirlamalar1 géz 6niinde bulundurularak

klinik kararlar alinmalidir (77).

Caligmamizda, >4 olan esik degeri, sitopatolojik incelemelerde malignite
kestirimini daha dogru hale getiren bir sinir olarak belirlenmistir. Literatiirde de farkl

esik degerlerinin kullanilmasi, testin dogrulugunu 6nemli dlgiide etkileyebilir.
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6. SONUC

Bu calisma, tiroid nodiillerinin preoperatif sitopatolojik ve postoperatif
histopatolojik sonuglarinin lokalizasyonlarina goére nasil farkliliklar gosterdigini
incelemeyi amaglamaktadir. Elde edilen bulgular, preoperatif asamada benign olarak
degerlendirilen tiroid nodiillerinin, postoperatif histopatolojik inceleme sonucunda
malign olarak tani aldigi, 6zellikle sag iist polde yogunlasan vakalarda énemli bir
uyumsuzluk ortaya koymaktadir. Diger taraftan, preoperatif donemde malignite
stipheli olarak degerlendirilen nodiillerin postoperatif histopatolojik sonuglarda benign
olarak sonuglandig1 vakalarin ¢ogunlugunun sag lobda yer aldig1 gézlemlenmistir. Bu
durum, tiroid nodiillerinin lokalizasyonunun preoperatif tani ile postoperatif sonuglar

arasindaki uyumsuzlugu etkileyen 6nemli bir faktér oldugunu gostermektedir.

Calismamizin bulgulari, o6zellikle tiroid kanseri tanisinda kullanilan
BETHESDA siniflandirmasinin klinik ve patolojik uyum agisindan ne kadar etkili

oldugunu ve postoperatif yonetimin giivenligini nasil etkiledigini de desteklemektedir.

Bu ¢aligmanin sonuglari, tiroid nodiil lokalizasyonunun, preoperatif radyolojik
ve sitopatolojik degerlendirmelerin postoperatif histopatolojik sonuglar iizerindeki
etkisini vurgulamaktadir. Tiroid nodiillerinin lokalizasyonuna bagli olarak, preoperatif
donemde yapilan degerlendirmelerin, postoperatif histopatolojik bulgularla
uyumsuzluk gosterme olasiligmin arttigi  durumlar dikkatle g6z Oniinde

bulundurulmalidir.

Sonug¢ olarak, bu ¢alismanin bulgulari, tiroid nodiillerinin yerlesim yerinin
patolojik uyumsuzluk {izerinde Onemli bir etkisi oldugunu ve preoperatif
degerlendirmelerin postoperatif sonuglarla olan iligkisini net bir sekilde ortaya
koymaktadir. Ancak, bu bulgularin daha genis ¢apli veri setleriyle dogrulanmasi ve
ileri ¢aligmalarla desteklenmesi gerekmektedir. Ayrica, lokalizasyonun etkisinin yani
sira, diger preoperatif faktorlerin de postoperatif sonuglarla iliskisi daha ayrintili bir
sekilde arastirilmalidir. Bu tiir ¢calismalar, tiroid kanseri tanisinin daha giivenilir ve
etkili bir sekilde konulmasina katkida bulunacak ve klinik pratige onemli bilgiler

sunacaktir.
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