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1. OZET

Giris ve Amac: Toplumda 18-65 yas arasi tiroid nodiilii sikhig1 yaklasik %23 tiir,
saptanan nodiillerin %3-7'si malign saptanmaktadir. Malignite riskini arttiran yas, cinsiyet,
sigara kullanimi, obezite, aile hikayesi, radyasyon gibi faktorler mevcuttur. Cocukluk cagi
radyasyonunun tiroid kanseri ile yakin iligkisi bilinse de yetigkinlikte maruz kalinan diistik doz
radyasyonun etkisi kesin degildir. Saglik ¢alisanlarinin biiyiik bir kismi tan1 ve tedavi siirecinde
radyasyona maruz kalmaktadir. Literatiirde mesleki radyasyonun tiroid bezi iizerine etkileri
konusunda farkli sonuglar elde edilmistir. Calismadaki amacimiz, mesleki olarak iyonize
radyasyona maruz kalan saglik calisanlarinin tiroid nodiilii ve kanseri sikliginda maruz
kalmayan calisanlarla arasindaki farki belirlemektir. Ayrica tiroid fonksiyon testlerine etkisi,

maruziyet siiresinin tiroid hastaliklari ile iligkisi de incelenmistir.

Gerec ve Yontem: Calismaya 18-65 yas aras1 Ankara Universitesi’'nde ¢alisan goniillii
saglik calisanlar1 dahil edildi. Daha 6nce radyoterapi alan kisiler dislandi. 144 kisi radyasyona
maruziyeti olup ¢alisma grubuna, 100 kisi de maruziyeti olmayip kontrol grubuna dahil edildi.
Katilanlara deneyimli endokrinoloji uzmanlari tarafindan tiroid ultrasonografisi yapildi. Ayrica
yas, boy, kilo, ek hastaliklar, ila¢ kullanimi, sigara/alkol kullanimi, iyotlu tuz kullanimi, aile
hikayesi, meslek, ¢alistig1 boliim, maruziyet siiresi soruldu ve tiroid fonksiyon testleri, tiroid

antikorlari, idrar iyot, b12, folik asit, ferritin 6l¢timleri incelendi.

Bulgular: Radyasyon maruziyeti olan grupta daha yiiksek oranda nodiil saptandi ve bu
fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0,008). iki grup arasinda diger degiskenlerin
dagilimi benzer olup anlamli fark goriilmedi. Caligma grubu i¢inde nodiilii olanlarin yas
ortalamasi 40,72 + 7,74 yil, olmayanlarin 36,99 + 8,28 yil saptanip istatistiksel olarak anlaml
bulundu (p=0,005). Ayrica radyasyona maruz kalanlarin i¢inde nodiilii olanlarda 10 yilin
izerinde calisan daha fazla izlendi (p=0,043). Klinik olarak B12 eksikligi diizeyinde olmasa da
radyasyona maruz kalan kisilerde B12 diizeyi anlamli olarak daha diisiik saptandi (p=0,01).

Sonug¢: Mesleki radyasyon maruziyetinin saglik ¢alisanlarinda nodiil sikligini arttirdigini
saptadik ve bu durum diger risk faktorlerinden bagimsiz bulundu. Ayrica 10 yildan fazla iyonize
radyasyon maruziyetinin nodiil gelisim riskini arttirdigin1 bulduk. Tiroid kanseri radyasyon

maruziyeti olanlarda daha sik izlendi ama istatistiksel olarak anlamli bulunmadi.

Anahtar Kelimeler: Tiroid, nodiil, kanser, radyasyon, ultrasonografi



2. ABSTRACT

Introduction and Objective: The prevalence of thyroid nodules in the population aged
18-65 ranges between approximately 20-30%, and 3-7% of detected nodules are found to be
malignant. Factors such as age, gender, smoking, obesity, family history, and radiation
exposure are known to increase the risk of malignancy. Although the strong relationship
between childhood radiation exposure and thyroid cancer is well-established, the effects of low-
dose radiation exposure in adulthood remain uncertain. A significant proportion of healthcare
workers are exposed to radiation during diagnostic and therapeutic processes. The literature
presents varying results regarding the effects of occupational radiation on the thyroid gland.
The aim of this study is to determine the difference in the frequency of thyroid nodules and
cancer between healthcare workers exposed to occupational ionizing radiation and those who
are not. Additionally, the study examines the effects on thyroid function tests and the

relationship between the duration of exposure and thyroid diseases.

Materials and Methods: The study included volunteer healthcare workers aged 18-65
working at Ankara University. Individuals who had previously undergone radiotherapy were
excluded. 144 individuals exposed to radiation formed the study group, while 100 individuals
not exposed to radiation formed the control group. Thyroid ultrasonography was performed by
experienced endocrinologists on all participants. Data on age, height, weight, comorbidities,
medication use, smoking, alcohol consumption, iodized salt usage, family history, occupation,
department, and duration of exposure were collected. Measurements of thyroid function tests,

thyroid antibodies, urinary iodine, vitamin B12, folate, and ferritin levels were also analyzed.

Results: A significantly higher rate of nodules was detected in the radiation-exposed
group (p=0,008). The distribution of other variables between the two groups was similar, with
no significant differences observed. Among the study group, the mean age of participants with
nodules was 40.72 + 7.74, while those without nodules had a mean age of 36.99 + 8.28 years,
which was statistically significant (p=0.005). Individuals exposed to radiation who had nodules
were found to have worked for over 10 years more frequently (p=0,043). Vitamin B12 levels

were significantly lower in radiation-exposed individuals (p=0,01).

Conclusion: We found that occupational radiation exposure increased the frequency of
thyroid nodules in healthcare workers, independent of other risk factors. Exposure to ionizing

radiation for more than 10 years was associated with an increased risk of developing nodules.



Thyroid cancer was observed more frequently in those exposed to radiation; however, this

finding was not statistically significant.

Keywords: Thyroid, cancer, nodule, radiation, ultrasonography



3. GIRIS VE AMAC

Endokrin sistemde en sik izlenen kanser tiroid kanseridir. Tiroid kanseri Diinya Saglik
Orgiitiine (DSO) gore en sik goriilen 9. kanserdir [1]. Kadinlarda erkeklere gore daha sik
goriilmektedir. Insidans oranlar1 kadinlarda 100.000°de 10.1, erkeklerde 100.000°de 3.1
saptanmustir, 6liim oranlar1 ise 100.000’de kadinlar icin 0.5 erkekler igin 0.3’tiir. insidansi
gectigimiz yillara gore artis egiliminde olup 2020 yilinda 586.000 yeni vaka bildirilmistir.
Gelismis tlkelerdeki siklik digerlerine gore 5 kat fazladir. Bu artigin tani yontemlerinin
gelismesi ve tetkik sikliginin artmasiyla iligkili oldugu diistintilmektedir. Ultrasonografi ile
eriskin popiilasyonun yaklasik %20-25’inde tiroid nodulii saptanmaktadir, tiroid nodiillerinin
yaklasik %3-7'si kanser tanis1 almaktadir. Insidans artisma ragmen tiroid kanserinden 6liim

oranlar1 sabit kalmakta veya azalmaktadir [2, 3].

Radyasyon tiroid kanseri gelismesi i¢in ¢evresel risk faktorlerinden biridir. Cocukluk
caginda iyonlastirici radyasyona maruz kalmak tiroid kanseri i¢in iyi bilinen bir risk faktorii
olmasima ragmen, yetiskinlikte maruz kalmayla ilgili risk konusunda veriler net degildir.
Radyasyon maruziyeti farkl sekillerde olabilir. Tan1 ve tedavi amagli tibbi prosediirler, niikleer
enduistri ve saglik calisanlar1 gibi mesleki maruziyet ya da niikleer patlama ve kazalar gibi afet

durumlarinda radyasyon maruziyeti goriilebilmektedir.

DSO’ye gore yilda 8.5 milyon radyoterapi, 40 milyon niikleer tip islemi, 4.2 milyardan
fazla tanisal radyoloji islemi yapilmaktadir [4]. En yiiksek radyasyona maruz kalinan tanisal
islem bilgisayarli tomografidir (BT). Ozellikle bas-boyun ve toraks BT gériintiilemelerinde ve
0zofagus floroskopisinde tiroid 5-35 mGy dozlarinda radyasyona maruz kalabilmektedir.
Tiroid kanserinde risk 10 mGy dozuna kadar siirekli artar, 10-30 mGy arasinda dengelenir [5].
1983-2014 yillar1 arasinda ABD'de 76415 tanisal radyasyona maruz kalinan hasta tarandiginda
tiroid kanseri agisindan diisiik risk saptanmistir [6]. Ancak Han ve ark. yaptig1 meta analizde
tanisal X-151n1 maruziyetinden kaynakli tiroid kanseri riski istatiksel olarak anlamli

bulunmustur [7].

Mesleki radyasyon maruziyeti is giivenliginin 6nemli bir konusudur. Bu sebeple koruma
amagli dozlar belirlenmistir. Uluslararast Radyolojik Koruma Komisyonu (ICRP) tarafindan
onerilen ardisik 5 yillik degerlendirmede ortalama yillik doz limiti 20 mSv’dir (yilda 50 mSv
asmayacak sekildedir) [8]. 14 calismalik bir analizde 6zellikle niikleer santral is¢ilerinin

kiimiilatif doz aralig1 0-2.6 Gy izlenmistir. Yiiksek dozda radyasyona maruz kalinan Hiroshima



ve Nagazaki’deki atom bombasi sonrasi yapilan, Cernobil kazasinda galisan acil durum
iscilerinin degerlendirildigi ve niikleer enerji santrali calisanlarinda yapilan g¢aligsmalarda

radyasyonun tiroid kanseriyle iligkisi saptanamamustir [9-11].

Mesleki radyasyona maruz kalan, diger bir grup saglik calisanlaridir. Radyoloji,
radyasyon onkolojisi, niikleer tip, girisimsel radyoloji, kardiyoloji ve cerrahi bilimlerin ¢ogu
olmak iizere biiyiik bir ¢ogunlugu iyonize radyasyona maruz kalmaktadir. Yillik doz miktart;
boliime, yapilan igleme, islemin siiresine, tecriibeye, kullanilan koruyucu giysiye bagli olarak
degismektedir. Radyasyon riskini en aza indirmek i¢in kursun igerikli koruyucu giysiler ve
islem sirasinda dozimetre tasima onerilmektedir. Ancak uzun siireli prosediirler ve uzun yillar
calisma maruziyeti arttirmaktadir. Kursun koruma giysilerinin i¢ ve dis Olglimlerine gore
radyasyon dozunda %60-74 arasinda azalma goriilmektedir [12]. Almanya’da yapilan ¢ok
merkezli bir ¢alismada islem basina ortalama tiroid dozu 4,1 uSv olarak belirlenmistir [13].
Yapilan c¢alismalarda korunma kurallarima yeterince uyulmamasi bazi calisanlarin
dozimetrelerini takmay1 ithmal etmesi durumlarinin olabilecegini ve radyasyon maruziyetinin

saptanandan fazla olabilecegi belirtilmistir.

1995-2019 yillar1 arasinda Ingiltere’de yapilan bir ¢alismada radyolog, kardiyolog,
cerrah/anestezistlerin  dozimetre Ol¢limleri degerlendirilmis; yillar i¢inde azalsa da
kardiyologlarin en yiiksek maruziyetleri oldugu saptanmigtir [14]. Venneri ve ark. Kardiyak
kataterizasyon laboratuvarinda galisanlarin yilda >6 mSv dozuna maruz kaldigini ve bunun g6z
ardi edilemeyecek bir risk oldugunu belirtmistir [15]. EI-Sayed ve ark. endovaskiiler aort
cerrahisi sonrast kanda DNA hasar1 ve tamiri icin spesifik biyobelirteglerin arttigini
gozlemlemistir [16]. Kirkwood ve ark. ise 2015’te yaptiklar1 ¢alismada floroskopi esliginde
girisim yapan cerrahlarin yillik radyasyon dozunu 10 mSv’nin altinda oldugunun ve 35 yillik
kariyer siiresinde bile doz limitinin altinda kaldigini ifade ermistir [17]. Her ne kadar saglik
calisanlariyla yapilan calismalarda maruz kalinan doz miktar1 ICRP’nin belirledigi limitin

altinda kalsa da yasam boyu atfedilebilir riskin arttigin1 gosteren ¢alismalar mevcuttur.

2018’de yaymlanan bir Kore calismasinda 1996-2011 arasinda ¢alisan radyoloji
teknisyenlerinin yasam boyu kanser riski degerlendirilmistir. Kadin ¢alisanlar erkeklere gore
radyasyona daha az maruz kalmalarina ragmen daha yiiksek kanser riski altinda olduklari
bulunmustur. Kadinlarda tiroid ve meme kanserinin yasam boyu atfedilebilir riski en yiiksek

izlenirken, erkeklerde kolon kanseri saptanmistir [18]. Yine Kore’de Won Jin Lee ve ark.



girisimsel radyolojide ¢aliganlarin1 yasam boyu kanser riski agisindan degerlendirmis, en

yiiksek risk tiroid, kolon ve mide kanserlerinde saptanmistir [19].

Radyasyon maruziyeti olmayanlara gore radyasyona bagli tiroid neoplazmi olan
hastalarda IIAB duyarlilig: daha az ve bu hastalarda yanlis negatiflik daha fazla goriilmektedir
[20]. Papiller tiroid kanseri radyasyonla iliskili en sik goriilen tiroid kanseridir. Normal
popiilasyonda papiller tiroid kanserinde BRAF mutasyonu daha sik goriiliirken radyasyon
iligkili olanlarda RET/PKT mutasyonu prevelansi daha yiiksektir [21, 22].

ABD’de 1983-2013 arasinda 89.897 radyolojik teknoloji uzmaninin mesleki maruziyet
ile tiroid kanseri siklig1 degerlendirilmis. Ortalama kiimiilatif tiroid dozu 57 mGy saptanmustir.
Calismaya katilanlarin bildirdigi tibbi 6zge¢misleri ve doldurduklar1 anketler degerlendirilmis,
toplam 476 (%0.52) tiroid kanseri vakasi saptanmis, bunlarin %87’sinin papiller, %7’sinin
folikiiler, %6’sinin mediiller tiroid kanseri oldugu goriilmiis. Tiroide alinan doz ile tiroid

kanseri arasinda iliski bulunamamustir [23].

Literatiirdeki ¢alismalarin biiylik cogunlugu maruz kalinan radyasyon doz 6l¢iimiinii ve
anket yoluyla kanser gelisimini degerlendirmistir. Zhang ve ark. radyoloji ¢alisanlarinda
anormal tiroid ultrasonografi sonuglarini degerlendirmis, 40 yas iistii olanlarda ve 20 yildan
fazla caliganlarda artmis risk saptanmistir [24]. Antonelli ve ark. Radyasyona maruz kalan 44
erkek saglik ¢alisani ile 88 maruz kalmayan kisiyi tiroid ultrasonu ile degerlendirmis, maruz
kalan grupta %41 kontrol grubunda %13 tiroid nodiilii saptanmistir. Bulgular istatiksel olarak
anlamli kabul edilmis ve anlamli bir risk oldugu belirtilmistir [25]. Bir bagka ¢aligmada
radyasyon maruziyeti olan 579 saglik calisanina ultrason yapilmis, kontrol grubu olmadan
genel popiilasyon sikligi ile karsilagtirilmis. Calismanin sonucunda kadinlarda daha yiiksek
oranda nodiil saptanmis, ancak maruz kalinan radyasyon dozu ve siiresiyle tiroid nodularitesi
arasinda bir iliski bulunamamstir [26]. Italya’da Bari Universite Hastanesi’nde yapilan bir
calismada 444 radyasyon maruziyeti olan ve 614 olmayan saglik ¢alisani tiroid hastaliklar
acisindan taranmis, istatiksel olarak radyasyon maruziyeti olan grupta %40’°a %29 daha yiiksek
saptanmis. Ayni calismada yapilan tiroid ultrasonografisinde vaka grubunda %29, kontrol
grubunda %13 olmak tizere 2 kati tiroid nodiilii saptanmig. Tiroid malignitesi ile iyonize

radyasyon arasinda istatiksel olarak anlamli iligki bulunmamistir [27].

Ankara T1p Fakiiltesi’nde yapilan bir galismada, ameliyathanede radyasyona maruz kalan
58 saglik personeli tiroid ultrasonu ile degerlendirilmis. Siipheli goriilen lezyonlardan biyopsi

yapilmis ve uygun goriilenler opere edilmis. Degerlendirilen 27 nodiilden 4’iinde kanser
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saptanmis ve bu oran genel toplumun yaklasik 3 kat1 bulunmustur [28]. Baska bir ¢alismada
153 radyasyon maruziyeti olan saglik ¢alisanlarinin taramalarinda son 2 yil ig¢indeki tiroid
ultrasonu ile 6nceki ultrasonu karsilastirilmis, ikinci ultrasonda diizensiz nodiillerin anlamli
olarak daha sik oldugu izlenmis [29]. Tiirkiye’de bu yil yapilan baska bir ¢alismada, 70
radyoloji teknisyeni tiroid nodiilii agisindan degerlendirilmis, 10 yildan fazla maruz kalanlarda

anlamli olarak daha fazla nodiil saptanmis [30].

Literatiir, saglik ¢alisanlarinin maruz kaldig1 radyasyon ile tiroid kanseri arasindaki
pozitif korelasyon konusunda kesin bir netlik saglamamaktadir. Bu ¢alisma, radyasyona maruz
kalan saglik ¢alisanlarinin tiroid ultrasonografilerinin incelenmesi yoluyla tiroid nodiilii siklig1
ve tiroid kanseri oraninin, radyasyona maruz kalmayan saglik calisanlarini igeren bir kontrol

grubu ile karsilagtirilmasini ele alacaktir.



4. GENEL BIiLGILER

4.1. Radyasyon

4.1.1. Radyasyon Tamim ve Siniflandirilmasi

Cekirdekteki proton ve ndtron sayis1 dengeli olmayan atomlara radyoaktif atom denir. Bu
dengesizlik nedeniyle atom daha kararli bir yapiya gecmek i¢in bir enerji agiga ¢ikarir, bu
enerjiye radyasyon (i1stma) denir. Giinlik hayatta pek ¢ok ortamda radyasyona maruz

kalinmaktadir. Radyasyonlar dogal ve yapay olarak ikiye ayrilir [31].

4.1.1.1. Dogal Radyasyon

Dogada kendiliginden var olan radyasyona dogal radyasyon denir. Her giin viicut
ylizeyinden, solunumla ve aldigimiz gidalarla sindirim sistemimizden i¢ 1sinlanmaya maruz
kalinmaktadir. Kozmik 1sinlar, yer kabugundaki, gidalarda ve sulardaki radyoaktif maddeler
dogal kaynaklara ornektir. Kayalarda ve toprakta bulunan radon gazi dogal radyasyonlarin
basinda gelir, akciger kanserinin 6nemli etkenlerinden biridir. Kozmik 1sinlara bagl radyasyon
deniz seviyesinden yiiksege ¢ikildike¢a artar. Deniz seviyesinde haftada 2-2,5 mRem radyasyon
alinirken, Avrupa’daki en yiiksek dag olan Mont Blanc’ta haftada 4-5 mRem radyasyon alinir.
Bu nedenle pilotlar mesleki radyasyona maruz kalirlar. Dogal radyasyonlar nedeniyle fark
etmeden her giin binlerce hiicremizde degisiklik ortaya ¢ikar ve dliirler. Hiicre yenilenmesi ve

oliimii arasindaki denge bozulunca radyasyonun etkileri ¢ikmaya baslar [32].

4.1.1.2. Yapay Radyasyon

Teknolojik ilerleme ile insanlar tarafindan olusturulmus radyasyona ise yapay radyasyon
denir. Yapay radyasyon hayatimiza 1895’te Wilhelm C. Rontgen’in X-Isinlarini kesfetmesiyle
girmistir. Tam1 ve tedavi amacgli tibbi prosediirler, niikleer santraller, atom bombasi,
televizyonlar, duman detektorleri, fosforlu saatler yapay radyasyon kaynaklaridir. Tiptaki
ilerlemelerle artik daha ¢ok insan yapay radyasyona maruz kalmakta. Yapay radyasyonla halkin
maruz kaldigi yillik radyasyon dozunun diinya ortalamasi 0.3 mSv’dir [33]. Saglk
calisanlarinin maruz kaldig1 radyasyon tam1 ve tedavi amach kullanilan yapay radyasyon

kaynaklaridir.



4.1.1.3. Iyonize Olmayan Radyasyon

Non-iyonize radyasyon diisiik enerjili, zararh etkileri daha az olan radyasyon tiirtidiir.
Ornek olarak kizilotesi 151k, goriiniir 151k, mordtesi 1s1k, radyo dalgalart ve mikrodalgalar
verilebilir. Bunlarin da zararli etkileri goriilebilmektedir. Ciltte erken yaslanma, yaniklar, gozde
retina ve kornea tabakasinda yaniklar, katarakt, makula dejenerasyonuna yol acabilmektedir

[34].

4.1.1.4. Tyonize Radyasyon

Iyonize radyasyon ise elektron kopararak iyon olusmasina neden olan radyasyondur ve
ylksek enerjiye sahiptir. Atomlardan salinan bu enerji parcacik (alfa 151n1, beta 151n1, nétronlar)

ve dalga (X 1sinlar1, gama 1sinlar1) yapisinda olabilir (Tablo 4.1) [4].

Tablo 4.1. Radyasyon Tipleri

Iyonize Radyasyon fyonize Olmayan Radyasyon
Parcacik Yapist Dalga Yapisi Dalga Yapisi
Alfa X-Isini Radyo Dalgalari
Beta Gama Ism1 Mikrodalga
Notronlar Kizilétesi Isinlar
Goriiniir Isik

4.1.2. Radyasyon Doz Birimleri

Radyasyonun etkisi; cinsine, maruziyet sekline, maruz kalinan siireye ve miktarina bagh
olarak degismektedir. Radyasyonun giivenilirligini ve zararh etkilerini tanimlayabilmek icin
Olgli sistemleri gelistirilmistir. Uluslararasi Radyasyon Birimleri Komitesi olan ICRU
tarafindan klasik birimler olarak ilk defa tanimlandiktan sonra, 1986 yilinda Sl (Le Systéme

International d'Unités) tarafindan tanimlanan birimlere gecilmistir.

4.1.2.1. Aktivite

Birim zamanda radyoaktif bir maddenin bozunma miktaridir. Klasik sistemde birimi

Curie (Ci), SI birimi Bequerel (Bq)’dir.



4.1.2.2. Istnlama Dozu

X-1sinlarmin yaratacagi etkinin biiyiikliigiinii ifade eden bir kavramdir. Isinlama dozu

klasik birimi “Roéntgen” (R), SI birimine gore ise “Coulomb/ kilogram”dir (C/Kkg).

4.1.2.3. Sogurulan Doz

Radyasyon enerjisinin ortamda iyonizasyon nedeniyle enerji olarak depolandigi miktara
sogurulan doz denir. Klasik birim olarak “rad” (Radiation Absorbed Dose), SI birimi olarak
“Gray” (Gy) kullanilmaktadir.

4.1.2.4. Doz Es Degeri

Sogurulan doz ile kalite faktoriiniin carpimidir. Radyasyon c¢esidine gore yaratilan

biyolojik etkiyi ifade eder. Kullanilan SI birimi “Sievert” (Sv), eski birimi Rem’dir

4.1.2.5. Etkin Doz

Doku ve organlarin ani miktardaki radyasyona maruziyet sonrasi etkilenmeleri farklidir.
Her dokunun aldig1 es deger doz doku agirlik faktorii ile ¢arpilarak ¢ikan sonug tiim viicudun

aldig1 etkin dozu verir, birimi Sv’dir [33].

4.1.3. Radyasyonun Biyolojik Etkileri

1895 yilinda X-Isinlarinin kesfedilmesinden 1 yil sonra radyasyonun ilk etkileri
goriilmeye baslandi. Dis hekimi Friedrich Otto Walkhoft ilk dental rontgen ¢cekimlerini yapmis
olup bazi hastalarinin daha sonra sa¢ dokiilmeleri oldugunu fark etmistir. Yine ayn1 yil ilk cilt
yaniklar1 raporlanmaya baslanmis [35]. 1902 yilinda X-isinlarina bagl ilk kanser vakasi
tanimlanmis. 1911 yilindan sonra oOzellikle radyasyon calisanlarinda 16semi ve kanser
vakalarinda artis izlenmistir [32]. Oliimle sonuglanan olaylarin ardindan ilk defa 1928 yilinda
giiniimiizde Uluslararas1 Radyolojik Koruma Komisyonu (ICRP) olarak adlandirilan o zamanki
adiyla Uluslararas1 X-Ray and Radyum Koruma Komitesi (IXRPC) toplanmis ve saglik
calisanlarini korumaya yonelik tavsiyeler yaymlanip tibbi kaynaklarla calisma saatleri

sinirlandirilmistir [8].

1945 yilinda Hirosima ve Nagazaki’ye atilan atom bombalariyla radyasyonun erken ve

gec etkileri genis bir popiilasyonda izlenmis oldu. Bu yasanan atom bombasi felaketinden sag
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kurtulan kisiler lizerinde yapilan calismalar radyasyonun saglik iizerine etkileriyle ilgili

bilgilerimizin biiyiik kisminin kaynagini olusturmaktadir [36].

Radyasyonun canlilar tizerindeki biyolojik etkileri sogurulan radyasyonun tipine, dozun
miktarina ve maruz kalinan siireye gore degisir. Radyasyonun kendisinden bagimsiz olarak
etkilenen dokuya gore de etkinin biiyiikligii degisiklik gosterir. Boliinme hiz1 yiiksek olan,
olgunlagsmamis hiicreler (mide mukozasi, epidermisin bazal tabakasi hematopoetik hiicreler,

kok hiicreler) radyasyona daha duyarli hiicrelerdir [37].

Iyonize radyasyon molekiiler diizeyde direkt ve indirekt etkilerle hasar olusturabilir. Bir
atom veya bir hiicrenin makromolekiilleriyle radyasyonun dogrudan etkilesip elektron
koparmasina direkt etki denir. Direkt etki ile DNA gibi bir makromolekiilde bag kiriklari
olusabilir. Bunun sonucunda fosfodiester baglar1 kirilabilir, piirin halkalar1 agilabilir hatta
DNA'nin tek ya da ¢ift sarmali kirilabilir. DNA zincirindeki hasarlar dogrudan hiicre 6liimiine
yol acabildigi gibi genellikle tek zincir kiriklar1 veya nokta mutasyonlar seklinde ortaya cikar
ve bu tiir hasarlarin tamiri miimkiindiir. Ancak, onarilamayan hasarlar hiicre fonksiyonlarini
olumsuz etkileyebilir ve genetik mutasyonlara yol agabilir. DNA onarim mekanizmalari, bu tiir
hasarlart diizeltmek i¢in 6nemli bir rol oynar. Yapilan ¢alismalarda DNA'nin tek sarmallinin
cift sarmalliya gore daha kolay kirildig1 gosterilmistir. Bu sebeple aktif olarak boliinen hiicreler
daha ¢ok radyosensitiftir. Malign hiicrelerin de replikasyon hizi daha yiiksek oldugu icin
radyasyonun bu etkisinden faydalanilarak radyasyon onkolojisi ve niikleer tip kliniklerinde

kanser tedavisinden faydalanilmaktadir.

Radyasyonun viicuttaki diger molekiillerle etkilesime gecerek serbest radikal olusturarak
hasar vermesine indirekt etki denir. Su molekiilleri ile iyonize radyasyonun etkilesmesi sonucu
farkli radikaller ortaya ¢ikar ve bunlar DNA hasar1 olusturur[37, 38]. Radyasyonun yarattig1 bu

hiicresel hasarin etkileri iki grupta incelenir, deterministik ve stokastik etki.

4.1.3.1. Deterministik Etki (Zararlh Doku Reaksiyonlari)

Radyasyon dozu ile iliskili olup belli bir esik degeri asilmasi durumunda goriilen etkidir.
Cilt yaniklari, katarakt gelisimi, infertilite deterministik etkilerdendir [33]. Ani radyasyona
maruz kalimda 5 Gy’e kadar uygun tedavi yapildiginda kisilerin hayat1 kurtarilabilir. Ancak 50
Gy ve stii radyasyon maruziyetinde tedaviye ragmen Oliimle sonuglanabilir. Radyoniiklid
tedaviler ve eksternal radyoterapilerde deterministik etki goriilebilir. Deterministik etkiden

korunmak amaciyla ICRP onciiliigiinde iilkemizde de Tiirkiye Enerji, Niikleer ve Maden
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Aragtirma Kurumu tarafindan bazi dokularin doz sinirlart belirlenmistir (Tablo 4.2). Belirtilen
limitlerin gecilmesi ve ayda 2 mSv iizeri radyasyona maruz kalinan durumlarda ¢alismaya ara

verilir, gerekli inceleme yapilarak tedbirler alinmaktadir.

Tablo 4.2. Onerilen doz limitleri

Limit tipi Mesleki Halk

Etkin doz 20 mSv (5 yilm y1llik ort.) 1 mSv
50 mSyv (tek y1l igin)

Yillik Esdeger Doz

Goz 150 mSv 15 mSv

Cilt 500 mSv 50 mSv

El ve ayaklar 500 mSv 50 mSv

4.1.3.2. Stokastik Etki

Dozdan bagimsiz olarak radyasyonun yarattigi etkilerdir. Diisiik dozda da ortaya ¢ikabilir
ancak radyasyonun dozu arttikca ortaya ¢ikma olasiligi artar. Kanser gelisimi ve kalitimsal

etkiler stokastik etkiye 6rnektir [31].

Radyasyonun insanlar {izerindeki genetik etkileri {izerine dogrudan ¢alisma
yapilmamustir. 1920'lerde, Drosofila sinegi kullanilarak kalitsal mutasyonlarla ilgili hayvan
deneylerine baglanmistir. Amerika, Almanya ve Japonya gibi iilkelerde fareler iizerinde
deneyler devam etmektedir. Insanlar {izerinde ise kazazedelerde kanser gelisimi ve sonraki
nesillerdeki kalitsal degisimler incelenmektedir. Atom bombas1 kazazedelerinin ¢ocuklarinda
kromozom anormallikleri konusunda belirgin bir artis tespit edilmemistir. Hayvan deneylerinde
ise malformasyon, mutasyon, islev kayb1 ve 6liim gibi olumsuz sonuglar gozlemlenmistir.
Radyasyondan dogrudan etkilenmeyen DNA hasarlar1 dolayli yollarla da olusabilir. Eger DNA
onarim sistemi bu hasarlar1 tamir edemezse hiicre 6limii ve mutasyon meydana gelebilir.
DNA’nin etkilenme siiresi, maruz kalinan radyasyon dozu ile iliskilidir ve hemen ya da yillar

sonra goriilebilir [39].

Yiiksek dozda radyasyon maruziyeti sonrasi kisa siirede ¢ikan etkilere radyasyonun erken
donem etkileri denir. Siire birka¢ dakikadan birka¢ haftaya kadar degisiklik gosterir. Erken
etkiler, genellikle istem dis1 ya da kaza sonucu meydana gelen etkiler olup, total viicut

1sinlamasi sonucu 100 Rad (1 Gy) lizerindeki dozlarda ortaya ¢ikar. Klinik orta agir hastaliktan
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olime kadar degiskenlik gosterir. Bu etkiler akut radyasyon sendromu ve bolgesel radyasyon

hasar1 olarak iki bolimde incelenebilir.

Viicudun biiylik boliimiine yiliksek dozda radyasyon alinmasi sonrasi hematopoetik,
gastrointestinal, kardiyovaskiiler ve merkezi sinir sistemlerinin etkilenmesine akut radyasyon
sendromu denilmektedir. Ik 48 saat icinde istahsizlik, yorgunluk, bulanti ve terleme ile
baslayan bir prodromal donemi semptomsuz bir latent donem takip eder. 2-3 hafta sonra agir
hastalik donemi baslar. Bu donemde ates, enfeksiyon, cilt dokiintiileri, sa¢ dokiilmesi, diyare,
biling ve oryantasyon bozukluklari izlenebilir. Bu donem O&lim ya da iyilesme ile

sonuclanmaktadir [32].

Bolgesel radyasyon hasar1 kisa siirede viicudun belirli bir bolgesine yiiksek dozda
radyasyon maruziyeti ile ortaya ¢ikan etkilerdir. En ¢ok cilt (el ve parmaklar), gonadlar ve
gozler etkilenmektedir. Ciltte eritem, gegici veya kalict kil dokiilmesi, {ilserasyonlar
izlenmektedir. Gonadlarin etkilenmesi sonucu spermatogenezde bozukluk, erken menopoz,

diizensiz ovulasyon goriilebilmektedir. Radyasyonun gozde en belirgin etkisi katarakt olusumu

ile ¢ikmaktadir [40].

Uzun stireli diisiik doz radyasyona maruz kaldiktan sonra ortaya c¢ikan etkilere
radyasyonun ge¢ etkileri denilmektedir. Siklikla stokastik etkiler goriilmektedir. Yasamin
kisalmasi, yaslanmanin hizlanmasi, kanser olusumu, genetik hastaliklar uzun dénemde goriilen
baslica etkilerdir. Radyasyon iliskili kanserler arasinda l6seminin pek ¢ok tiirii, multipl
miyelom, tiroid bezi, meme, akciger, over, kolon, 6zofagus ve malign melanoma harig cilt

kanserleri bulunmaktadir [41].

4.1.4. Radyasyon Giivenligi

Tiirkiye’de TAEK tarafindan 2690 sayili1 Yasa ile radyasyondan korunma ve radyasyon
kaynaklarmin giivenligi ile ilgili kriterlerin konulmasi, uygulanmasi ve denetlenmesi saglanir.
Bu konuda temel mevzuat TAEK Yasasina dayandirilarak hazirlanmigs olan Radyasyon

Giivenligi Yonetmeligi ve ilgili diger mevzuatlardir.

Radyasyon Giivenligi Yo6netmeligi’nde maruz kalinacak yillik dozun 1 mSv degerini
gegme olasili1 bulunan alanlar radyasyon alani olarak tanimlanmistir. Radyasyon diizeyine

gore iki smifa ayrilmaktadir.
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4.1.4.1. Denetimli Alanlar

Radyasyon ¢alisanlarinin ardisik bes yilin ortalama yillik doz simirlarinin 3/10'undan
fazla radyasyon dozuna maruz kalabilecekleri alanlar1 ifade etmektedir. Bu alanlara giris ve
cikislarda 6zel denetim uygulanir, radyasyondan korunma amacli 6zel kurallar gecerlidir.

Radyasyon varligini belirtmek i¢in uyari levhalar1 bulunmasi zorunludur.

4.1.4.2. Gozetimli Alanlar

Radyasyon ¢alisanlarinin yillik doz sinirlarinin 1/20'sinin agilma olasiligi olup, 3/10'unun
asilmas1 beklenmeyen, kisisel doz Ol¢limiinii gerektirmeyen fakat cevresel radyasyonun

izlenmesini gerektiren alanlardir [42].

4.1.4.3. Radyasyondan Korunma Ilkeleri

Radyasyondan koruma amaciyla iig ilke belirlenmistir. ilki gereksiz maruziyeti onlemek
icin radyasyon uygulamasinin belli bir gerek¢esinin olmasidir. Optimum kosullarin saglanmasi
ve uygulanacak dozun minimumda tutulmasi ikinci ilkeyi olusturmaktadir. Son olarak da
mesleki ve toplumsal maruziyet i¢in belirlenen doz sinirlarinin asilmamasidir. Tablo 2’de bu

sinirlar belirtilmektedir.

Radyasyon kaynagina yakinlik ve ayni ortamda gegirilen siire arttikga maruz kalinan doz
miktar1 da artmaktadir. Bu nedenle maruz kalinan siirenin miimkiin oldugunca kisa tutulmasi
onerilmektedir. Tan1 ve tedavi amagli yapilan islemler hem ¢alisan1 hem hastay1 koruma amagh
optimal silirede tamamlanmalidir. Bu silire ¢alisanin  deneyimine gore degisiklik

gosterebilmektedir.

Mesafe ve siireden ayr1 olarak radyasyon kaynagiin bir bariyer madde ile zirhlanmasi
bir diger koruma 6nlemidir. Radyasyonun tiirli ve enerjisine gore se¢ilen uygun kalinlikta bir

malzeme ile zararli etkileri engellenebilmektedir [43].

4.1.4.4. Kisisel Koruyucu Ekipmanlar

Radyasyon giivenliginde alan giivenliginden sonra kisisel koruyucu ekipman ve
dozimetre taginmasi diger koruma amagli uygulamalardir. Yilda 6 mSv'den fazla etkin doza

veya g6z mercegi, cilt, el ve ayaklar i¢in yillik esdeger doz sinirlarinin 3/10'undan daha fazla
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doza maruz kalma olasilig1 bulunan ortamlar “Calisma Kosulu A” olarak adlandirilmakta olup
bu alanlarda calisanlarda kisisel dozimetre tasinmasi zorunludur. Calisma Kosulu A'daki
degerleri agmayacak sekilde yilda 1 mSv’in iizerinde radyasyon dozuna maruz kalma olasiligi
bulunan ¢aligma kosullarina da “Calisma Kosulu B” denilmektedir. Bu alanlarda ¢alisanlara
zorunlu olmamakla birlikte dozimetre verilebilir [42]. Dozimetre, maruz kalinan radyasyon
dozunu 6lgerek calisanlarin belirlenen limitler dahilinde kalmasi i¢in takibi kolaylagtirmaktadir.
Kisisel dozimetreye ek olarak girisimsel radyoloji ve floroskopik uygulamalarda calisanlar el
bilegi veya yiiziik dozimetresi tagir. Ust limiti asan dozlarda personele saglik izni verilerek

ortamdan uzaklasmasi1 saglanir.

Direkt veya yansiyan radyasyonlardan korunmak amaciyla kursun igerikli ekipmanlar
yapilmustir. Kursunun dansitesi ve atom numarast yiiksek oldugu i¢in X 1smnim ¢ok iyi
zayiflatmakta olup koruyucu ekipmanlarda kullanilmaktadir. Kursun 6nliik, gévde boliimiinii
Ozellikle de gonadlari koruma amagli kullanilmaktadir. Tiroid bezini koruma amach da
boyunluk mevcuttur. Her islemde olmasa da floroskopi, manuel brakiterapi gibi uygulamalarda
koruyucu eldiven, gozliik de kullanilan diger ekipmanlardandir. Ayrica X-1gmlarinin direkt
gelmesini 6nlemek igin de kalici veya seyyar kursun paravanlar kullanilmaktadir. Bu koruyucu
ekipmanlarin diizenli araliklarla kontrollerinin saglanmasi kirilma bozulma halinde yenilerinin
temin edilmesi gerekmektedir. [44]. Kursun koruma giysileri giyilmesine ragmen i¢ ve dis
Olctimleri arasinda belli bir fark olup radyasyon maruziyeti tamamen engellenememektedir.
Kursun boyun kalkani, tiroid bezine etkili doz miktarin1 2,5 kat azaltabilmekte ve toplam
maruziyette neredeyse %50 oraninda azalma saglayabilmektedir. Bu nedenle koruyucu

ekipmanlarin diizenli kullanimi ve bakimi 6nem arz etmektedir.

Radyasyon ¢alisanlarinin yonetmelik geregi yilda bir kez saglik taramasindan gegmeleri
gerekmektedir. Bu taramada semptom sorgusu, cilt bulgulari, organomegali, lenf adenopati
varliginin degerlendirildigi fizik muayene yapilmaktadir. Tam kan degerlerine bakilmakta ve
katarakt i¢in g6z muayenesi yapilmaktadir. Baz1 kurumlarda tiroid fonksiyon testleri ve tiroid
ultrasonografisi de tarama kapsaminda yapilmaktadir. Radyasyon ortaminda calisanlarin
egitimi de gilivenlik tedbirlerinde biliylik yer kaplamaktadir. Ancak calisanlarin yeterli
farkindalikta olmadigma yonelik veriler mevcut. Calisanlara egitimler verilmesi ve bu

egitimleri belli araliklarla tekrarlanip bilgilerin yenilenmesi onerilmektedir [45, 46]
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4.1.5. Saghk Alaminda Radyasyonun Kullanim

Radyasyon tibbi olarak tan1 ve tedavi amacl olarak pek ¢ok alanda kullanilmaktadir. X-
1inlar1 kullanilarak gekilen direkt grafiler tanisal anlamda ilk kullanilan islemdir. DSO’ye gére
yilda 8.5 milyon radyoterapi, 40 milyon niikleer tip islemi, 4.2 milyardan fazla tanisal radyoloji

islemi yapilmaktadir.

Niikleer tip uygulamalarinda, hastalara enjeksiyon, yutma veya soluma yoluyla az
miktarda radyoaktif madde verilir. Bu radyoizotoplar, gama 1511 yayarak gama kameralar ile
tespit edilip goriintiilemede kullanilir. Goriintiileme igin ise Pozitron Emisyon Tomografisi
(PET) ve Tek Foton Emisyonlu Bilgisayarli Tomografi (SPECT) cihazlar1 kullanilir. Tedavi
amacli niikleer tip uygulamalarinda, daha yiiksek dozlarda radyofarmasotik kullanilmaktadir.
Hipertiroidi, tiroid kanserleri, noroendokrin tiiméorler, prostat kanseri ya da karaciger

tiimdrlerinin tedavisinde sik kullanilan bir tedavi tercihidir [47].

Radyasyon onkolojisi, kanser tedavisinde kanser hiicrelerini 6ldiirmek veya biiylimelerini
durdurmak amaciyla yiiksek dozda hedeflenmis radyasyon kullanir. Eksternal (dis 1sin)
radyasyon, viicudun disindaki kaynaklardan tiimorleri hedeflemek igin iyonlastirict radyasyon
kullanilan bir tedavi yontemidir. Elektron lineer hizlandiricilar sayesinde fotonlar iiretilir. Bu
fotonlar, viicuttan gecerken tiimore maksimum dozu verirken ¢evredeki saglikli dokulara
miimkiin olan en diisiik dozu iletmek i¢in yonlendirilir. Brakiterapide ise radyoaktif maddeler,
hedef dokunun yakinlarina veya i¢ine yerlestirilerek yliksek dozda i¢ radyasyon uygulanir. Bu
yontem, dis 151n radyasyonu ile ulasilmasi zor olan daha yiiksek dozlari, daha kiigiik ve spesifik
bir alanda hedeflemeyi saglar. Brakiterapi, kanser tedavisinde etkili bir i¢ radyasyon tiiriidiir ve

tedavi bolgesinin daha hassas sekilde hedeflenmesine imkan tanir [48].

T1bbi goriintiileme islemlerinden manyetik rezonans goriintiileme ve ultrasonografi harig¢
digerlerinin hepsinde gama veya X 1sinlarindan faydalanilmaktadir. Hastane i¢inde bu kadar
yaygin kullanimlar1 nedeniyle bu alanlarda ¢alisan saglik ¢alisanlar1 radyasyon agisindan risk
altinda kalmaktadir. Saglik ¢alisanlari igcinde radyasyon maruziyeti olarak ilk akla radyoloji,
niikleer tip ve radyasyon onkolojisi gelse de en ¢ok radyasyona maruz kalinan boliimiin
kardiyoloji anjiografi tinitesi oldugunu gosteren ¢aligmalar mevcuttur [14]. Bunlarin disinda
anestezi, ortopedi, tiroloji, beyin ve sinir cerrahisi, genel cerrahi boliimlerinde de skopi ile

yapilan ve anjiografik islemler nedeniyle radyasyona maruziyetleri bulunmaktadir.

16



4.1.5.1. Rontgen

Rontgen ilk kullanilan goriintiileme yontemlerindendir. Rontgen cihazi, viicuda farkl
oranlarda gecen X-1sinlar1 kullanarak fotograf plagi ya da fluoresan ekran iizerinde sabit veya
canli goriintiiler olugturur. Siklikla kemik patolojileri, akciger patolojilerini goriintiilemek i¢in
kullanilmaktadir [49]. Genel durumu koétii ayaga kalkamayacak olan 6zellikle yogun bakim
hastalar1 i¢in yatak basina gelen mobil rontgen cihazlar1 da vardir. Mobil cihazlar kullanilirken
odadaki diger kisiler giivenligi icin disar1 ¢ikarilir ve kursun paravanlar ile korunma

saglanmaktadir.

4.1.5.2. Bilgisayarh Tomografi

BT tarayicilari, viicut igindeki farkli dokularin X-1s11 1smlarini ne kadar sogurdugunu
Olcerek, donen bir X-1s1mi1 tiipii ve bir dizi dedektdr kullanir. Bu tiip ve dedektdrler, hastanin
girdigi gantri ad1 verilen oyuk bdlgesinin ¢cevresinde yer alir. Cihaz, farkli agilardan ¢ok sayida
X-151m1 Ol¢limii yapar ve bu veriler, viicudun kesitsel goriintiilerini olusturmak icin bilgisayar
ortaminda tomografik yeniden yapilandirma algoritmalar1 ile islenir. Teknolojinin
ilerlemesiyle, BT ¢ekim siireleri kisalmis, alinan kesit sayilar1 artmis ve kesit kalinliklari
incelemis, hatta ti¢ boyutlu BT goriintiileri elde edilebilmeye baglanmistir [50]. BT de hastalar,
diger goriintiileme yontemlerine gore daha yiiksek dozlarda radyasyona maruz kalir. Koroner

BT anjiografide efektif doz 16 mSv olup digerlerinden yiiksektir (Tablo 4.3) [51].

Tablo 4.3. Tanisal tetkiklerin efektif doz diizeyi

Tamsal Goriintiileme Tipik Efektif Doz (mSv)

PA Akciger Filmi 0.02
Intravendz Urografi 3
Baryum Enema 8
Kranial BT 2
Toraks BT 7
Abdomen BT 8
Koroner BT Anjiografi 16

BT: Bilgisayarl tomografi, PA: Posteroanterior

4.1.5.3 Mamografi

Meme dokusundaki yapisal degisiklikleri gostermek i¢in mamografi kullanilmaktadir.

Meme dokusunun ince olmasi ve X-1s1ninin ¢ok yakin mesafeden uygulanmasi nedeniyle diisiik
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enerjili X-1ginlar1 ile goriintii olusturulmaktadir. Konvansiyonel ve dijital mamografi olarak
cesitleri bulunmakta. Dijital mamografi sayesinde giiniimiizde ¢ekim siireleri azalmis goriintii

kalitesi artmustir [52].

4.1.5.4. Anjiografi

Anjiografi, damar sisteminin anatomik ve yapisal detaylarini goriintiillemek amaciyla
kullanilan bir yéntemdir. Ozellikle kalp odaciklar1 da dahil olmak iizere damar yapilari,
periferal venden enjekte edilen kontrast maddeyle ve X-isinlariyla yansitilarak goriintiilenir. Bu
yontem, damar duvarmin i¢ yapisini ve limen boyunca kan akigini gosterir. Giiniimiizde, BT
ve MR anjiografi de konvansiyonel anjiografinin yerini almis olsa da, koroner arter hastaliklari,
serebral anevrizmalar, akut inme, abdominal aort anevrizmasi, aort diseksiyonu ve mezenter
iskemisi gibi bir dizi hastaligin tan1 ve tedavisinde konvansiyonel anjiografi hala dnemli bir rol

oynamaktadir [53].

4.1.5.5. Floroskopi

Floroskopi, X-ismlarimin viicuttan gegerek incelenen boélgenin hareketlerinin gergek
zamanl goriintiilerini elde etmeye yarar. Bu sayede muayene veya islem sirasinda goriintiileri
anlik takip etmeye olanak saglamaktadir. Gastrointestinal sistem incelemesinde baryum enema,
kadin i¢ genital organlari icin histerosalpingografi, iiretra ve mesane icin retrograd

tiretrosistogram kullanilmaktadir [54].

C kollu floroskopi ise cerrahi islemler sirasinda anlik goriintii almayi saglayan C seklinde
tasarlanmig bir ¢esididir. Genellikle ortopedi, beyin cerrahisi, liroloji gibi cerrahi branslarda
kullanilmaktadir. Endoskopik retrograd pankreatografi (ERCP) islemi sirasinda da yine goriintii
almak i¢in floroskopiden faydalanilmaktadir [55].

4.1.5.6. Kemik Mineral Dansitometrisi

Kemik mineral dansitesi (KMD), kemiklerin gii¢ ve yogunlugunun bir dlgiisiidiir ve
osteoporoz gibi kemik hastaliklarinin erken teshisi ve takibi i¢in ¢ok dnemlidir. Rontgen gibi
konvansiyonel radyografik uygulamalar, kemik yapisin1 ve kiriklar1 goriintiilemekte faydali
olsa da, kemik mineral kayb1 gibi durumlarin erken tanisin1 koymada yetersiz kalabilir. Kemik
mineral dansitesi 0l¢limii, osteoporoz gibi hastaliklarin teshisinde kritik rol oynar. Zaman i¢inde

farkli yontemler kullanilsa da Dual Energy X-ray Absorpsiyometri (DEXA) giinlimiizde en
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modern ve yaygin kullanilan 6l¢iim yontemidir. DEXA, iki farkli X-1gin1 enerjisi kullanarak
kemik mineral yogunlugunu 6lger. Diger yontemlere gore ¢ok diisiik radyasyon yogunlugu ve

yiiksek goriintii ¢oziintirligii vardir [56].

4.1.5.7. Radyoniiklid Goriintiilemeler

Niikleer tip, tanisal ve tedavi edici amaglarla, radyofarmasétik maddelerin kullanildigi bir
goriintiileme ve tedavi yontemidir. Bu alanda, hastalarin enjekte edilmis, yutturulmus veya
solutulmus radyofarmasétik ajanlar aracilifiyla, organlarin ve dokularin fizyolojik aktiviteleri
incelenir. Bu maddeler, radyoaktif izotoplar igerir ve belirli bir organ ya da dokuda toplanarak
radyasyon yayarak, ¢esitli dedektorler yardimiyla algilanip goriintiiye aktarilir. Sintigrafi olarak
adlandirdigimiz bu goriintiiler SPECT ve PET cihazlariyla elde edilmektedir. En sik kullanilan
radyoniiklidler Teknesyum-99m (Tc-99m) ve Galyum-68 olup Kripton-81m, Rubidyum-82,
Karbon-11, Nitrojen-13, Oksijen-15, Ksenon-133, Molibden-99 ve Iyot-131 diger sik
kullanilan radyoniiklidlerdir [47]. SPECT cihazinda radyofarmasotik maddelerin yaydigi gama
isinlar1 farkli agilardan taranarak 2 boyutlu goriintiiler elde edilir ve bu goriintiiler BT ile 3
boyutlu tomografik goriintiilere donistiirilmektedir [57]. PET/BT tek seansta hem PET
tarayicist hem de BT tarayicisini bir gantride birlestiren ve goriintiileri siiperpoze edilmis tek

bir goriintiiye doniistiirme teknigidir [58].

4.2. Tiroid Bezi

4.2.1. Tiroid Bezi Anatomisi

Tiroid bezi boyunda C5-T1 vertebralar seviyesinde trakeanin oniinde yer almaktadir.
Kalkan seklinde, istmus denilen bir kisimla birbirine bagli iki lobdan olugmaktadir. Erkeklerde
daha agir olmak iizere yaklasik olarak 10-20 gram agirligindadir. Loblarin her birinin uzunlugu
yaklasitk Scm, eni ve kalinligi 2cm olup kadinlarda 10-15 ml erkekler igin 12-18 ml
boyutlarindadir. Sternothyroid ve sternohyoid kaslarinin derininde yer almaktadir. Toplumun
yaklasik yarisinda piramidal lob denilen genellikle istmustan yukari uzanan bir yapi

bulunmaktadir.

Tiroid bezinin yogun bir vaskiiler yapis1 bulunmaktadir. 3 arter ve 3 venden kanlanmasi
saglanir. Superior tiroid arter, external karotis arterden ¢ikarak tiroid bezinin {ist tarafina ulasir.
Inferior tiroid arter, subklavian arterin birinci kismindan, tiroservikal turunkusundan
kaynaklanir ve karotis bezinin arkasindan tiroid bezinin alt kismina ulasir. Tiroid ima arteri
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sabit degildir ve genellikle arkus aorta ya da brakiosefalik arterden ¢ikar. Superior tiroid ven
tiroid bezinin {ist poliinii drene eder ve internal juguler vene bosalir. Inferior tiroid venler, tiroid
bezinin alt poliinden baslayarak brakiosefalik vene drene olur. Tiroid bezinin sempatik uyarimu,
sliperior, orta ve inferior servikal ganglionlardan gelen sempatik liflerle saglanir. Parasempatik

uyart ise nervus Vagus tarafindan saglanir [59].

Tiroid bezi, ince bag dokusundan olusan bir kapsiil ile ¢cevrilmistir. Bu kapsiilden ¢ikan
septalar araciligiyla tiroid bezi, lobiillere ayrilir. Her bir lobiil igerisinde, tiroid bezinin
fonksiyonel ve yapisal tiniteleri olan folikiiller bulunur. Folikiiller kiire seklindedir ve ¢evresi,
folikiiler hiicreler ad1 verilen, kiibik epitel hiicreleri ile sarilidir. Endodermden koken alan bu
folikiiler hiicreler, tiroid hormonlarini salgilar. Dolasimdaki en yaygin hormonlar tiroksin (T4)
ve daha az miktarda bulunan trityodotironin (T3)'dir.Tiroid folikiillerinin arasinda parafolikiiler
hiicreler (C hiicreleri) bulunur. Bu hiicreler, noral krest kokenlidir ve kalsitonin adli, polipeptid

bir hormon salgilarlar. Kalsitonin, kalsiyum metabolizmasi tizerinde rol oynar [60].

4.2.2. Tiroid Bezi Fizyolojisi

Tiroid hormonlar yetiskinlerde metabolik aktivitenin en 6nemli belirleyicilerindendir.
Biyolojik aktif olarak tiroksin (t4) ve triiodotironin (T3) olmak iizere iki gesit tiroid hormonu
bulunmaktadir. T4 sadece tiroid bezinde iiretilir, T3 ise tiroid bezi disinda diger pek ¢ok dokuda
T4'in deiyodinasyonu sonucu olusmaktadir. Tiroid bezinde iiretilen bu iki hormon tiroglobulin
denen glikoprotein i¢cinde depolanmaktadir. Kandaki hormon seviyesi hassas bir regiilasyon

mekanizmasi ile kontrol edilmekte olup ihtiya¢ halinde bu depolardan hizlica salgilanmaktadir
[61].

Iyot Alimi1 ve Tasinmasi: Iyot tiroid hormon sentezinde 6nemli bir esansiyel elementtir
ve sadece digsaridan alinmaktadir. Iyot agisindan zengin besinler deniz mabhsiilleri, siit iiriinleri
ve bazi sebzelerdir. Iyot eksikligine bagl tiroid hastaliklar1 nedeniyle pek ¢ok iilkede tuzlar
iyotlanmaktadir, bu iyotlu tuzlar yaklasik 45-80 pg/g icermektedir. iyot eksikligi iiriner iyot
atilimu ile 6lgtilmektedir. Hafif eksiklik 50-99 pg/L, orta eksiklik 20-49 pg/L ve agir eksiklik
<20 pg/L idrar iyotu goriilmektedir. Giinliik 6nerilen iyot dozu eriskinlerde 150 pug, gebelik ve
laktasyon doneminde 220-290 pg olarak kabul edilmektedir. Diyetle alinan iyot iyodiir olarak
emilerek ekstraselliiler sivida dagilir. Viicuttaki diger iyot kaynaklari tiroid bezindan salinan ve

T4'in T3'e doniisiimii sirasinda ortaya ¢ikan iyottur [62].
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Sodyum/iyodiir simporteri (NIS) folikiiler hiicrenin bazolateral zarinda bulunup, aktif
transport ile iyodiirii soodyumla birlikte hiicre i¢ine almaktadir. Sodyum- potasyum ATPaz
pompoast ile hiicre i¢i sodyum gradiyenti korunmus olur. Sonraki asamada iyodiir

sitoplazmadan tirositin apikal tarafina pasif olarak taginir[63].

Organifikasyon: Inorganik iyot, tiroid folikiiliiniin ortasinda bulunan tiroglobulin (TG)
molekiiliine baglanir. Hidrojen peroksit (H, O, ) ve tiroid peroksidaz (TPO) enzimi yardimiyla
oksidasyon sonucu organik iyot haline gelir. Iyot organifikasyonu tamamlandiginda, iyot
TG’deki tirozin aminoasitlerine baglanarak monoiyodotirozin (MIT) ve diiyodotirozin (DIT)

olusur. Tiosiyonat, perklorat ve nitrat gibi maddeler iyot organifikasyonunu engeller.

Hormonlarimm Salimmmi: Tetra-iyodotironin (tiroksin, T4) olusumu, iki diiyodotirozin
(DIT) molekiiliiniin birlesmesiyle gergeklesir. Diger yandan, 3,5,3'-triiodotironin (T3) veya
3,3",5'-triiodotironin (rT3) dretimi, bir monoiyodotirozin (MIT) molekiilii ile bir DIT
molekiiliinlin birlesmesiyle meydana gelir. T3, tiroid hormonunun aktif formudur, rT3 ise
inaktif bir formdur. Hormonlar meydana geldikten sonra tiroglobulin kolloidal damlaciklar
seklinde T4 ve T3'l serbest birakmak i¢in lizozomlara geri alinir. Proteolizis sonras1 T4 ve T3

dolagima verilir. Birlesmeyen MIT ve DIT'ler ise deiyonize edilir [64].

4.2.3. Tiroid Hormon Sentezi Regiilasyonu

Tiroid hormon salgisi hipotalamus-hipofiz-tiroid aksi tarafindan ydnetilmektedir.
Hipotalamus, hipofizi tirotropin (TSH) salgilamasi i¢in uyaran tirotropin salgilatict hormonu
(TRH) iiretir. Hipofiz bezine TRH, portovendz dolasim yoluyla ulagsmaktadir. TSH, tiroid
bezindeki hiicre sayisim1 ve vaskiilarizasyonu artirmakla birlikte, tiroid hormon sentez ve
salmimint da uyarir. Bu hormonlarin %85-90'm1 T4 geri kalanim1 T3 olusturmaktadir. T3,
biyoaktif bir hormon olup ve biiyiik 6l¢lide deiyodinazlarin etkisi altindadir. T4in periferik
doniistimiinden Ttretilir. T4 ve T3'lin %99'dan fazlasi, tiroksin baglayici globiilin (TBG),
transtiretin ve albiimin gibi tastyici proteinlere baglanir. Sadece ¢ok kiiciik bir kismi serbest
formda dolasir. Serbest hormonlar, hedef hiicrelerin ¢ekirdeklerinde bulunan tiroid

reseptorlerine baglanarak etkilerini gosterir.

Tiroid hormonlarinin kan seviyeleri arttikca, bu hormonlar hipotalamus ve hipofiz
tizerinde negatif feedback etkisi yapar. Ayrica, T3, TRH salgilamasini dogrudan inhibe ederek
bu mekanizmay1 gii¢lendirir. Tiroid bezi otoregulasyon yetenegi sayesinde, diisiik iyot alimi

durumunda T3 iiretimini artirarak iyot eksikligini dengelemeye ¢alisir. Iyot fazlalig1 durumunda
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ise tiroid, hormon tiretimini azaltir. Agir1 iyot aliminda, iyodiir tasinmasi, peroksit liretimi ve
tiroid hormon sentezi engellenir. Bu olaya Wolff-Chaikoff etkisi denir. Epinefrin ve HCG tiroid
bezini uyarirken glukokortikoidler tiroid bezini inhibe eder. Agir hastalik, kronik stres ,gebelik
gibi durumlar da aksta adaptif degisikliklere yol agabilir [65].

4.2 4. Tiroid Hormonlarinin Islevleri

Tiroid hormonlari, viicuttaki neredeyse her organ ve sistemi etkileyen gii¢lii biyolojik

ajanlardir.

e Bu hormonlar, intraniikleer reseptdrlere baglanarak metabolik hiz ve termogenezi (is1
iretimi) artirmak igin gen ekspresyonunu artirir. Bu sayede, enerji harcamasi ve 1s1
iretimi artarak viicutta temel metabolik siire¢ler hizlanmaktadir.

o Kardiyak output, kontraktilite, kalp debisi ve strok voliimii artirmak amaciyla beta-
adrenerjik reseptorlerin ekspresyonunu artirir. Bu etkiler, kalbin daha giiglii ve hizli
pompalamasini saglar.

e Solunum merkezini uyararak oksijenasyonu artirir, boylece viicuda daha fazla oksijen
saglanir.

e Tiroid hormonlari, tip 2 kas liflerinin gelisimini artirarak kas kiitlesi ve fonksiyonlarini
destekler.

e Tiroid hormonlari, bazal metabolizma hizim artirir. Bu, viicudun dinlenme halinde daha
fazla enerji harcamasina neden olur. Ayrica, sodyum- potasyum ATPaz enziminin gen
ekspresyonunu artirarak solunum hizi ve oksijen tiikketimini artirir.

e Karbonhidrat ve lipid metabolizmasini diizenlenmesinde de tiroid hormonlarinin roli
vardir. Glukoneogenez ve glukoz emilimini arttirir. Glikojen sentezini de arttirarak
glukozun depolanmasina katki saglar. Kan glukoz seviyesini dogrudan etkilemek

yerine, glukoz tiretimi ve kullanimini arttirarak dolayli bir etki gosterir [66].

4.2.5. Tiroid Hastaliklar:

4.2.5.1. Hipotiroidizm

Hipotiroidi, tiroid sentez yolagindaki bir bozukluk nedeniyle tiroid hormon eksikligi veya
etkisizligi ile ortaya ¢ikan metabolik yavaslama ile seyreden bir hastaliktir. Genellikle hastaliga

Ozgii belirti ve bulgularin olmamasi nedeniyle laboratuvar tetkikleriyle tan1 konulur.
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Primer hipotiroidi, tiroid bezinin yetersiz ¢alismasindan kaynaklanan bir durumdur.
Serumda yiiksek TSH ve diisiik sT4 diizeyleri izlenir. TSH degeri yiiksekken sT4'in normal

oldugu durumda subklinik hipotiroidi olarak adlandirilir.

Santral hipotiroidi de ise T4 diisiikliigli yaninda TSH diisiik veya normal saptanabilir.
Santral hipotiroidi, TSH yetersizligine bagli oldugunda sekonder hipotiroidi, TRH

yetersizligine bagli oldugunda tersiyer hipotiroidi olarak adlandirilir [67].

Hipotiroidizm siklig1 popiilasyona gore degismekle birlikte ABD'deki NHANES Il1
calismasi verilerine gore, 12 yas ve {izeri popiilasyonda asikar hipotiroidizm prevalanst %0.3
olarak rapor edilmistir. Ayn1 calismada subklinik hipotiroidi siklig1 ise %4.3 bulunmustur.
Kadinlarda erkeklere gore 5-8 kat daha sik goriilmektedir. Kadinlardaki yillik insidans 1000°de
3.5 iken erkeklerde 0.6 olarak verilmektedir [68].

Hipotiroidiye bagli semptomlar pek ¢ok hastalikta da izlenebilen semptomlar olsa da;

e Yorgunluk, soguk intoleransi, kilo alma, konstipasyon, ciltte kuruluk, seste kabalagma,
konusmada yavaslama, miyalji, 6dem, adet diizensizlikleri ve depresyon hipotiroidide
goriilebilen semptomlardir.

¢ Fizik muayene sirasinda guatr, bradikardi, diyastolik hipertansiyon, dilde biiyiime gibi
bulgular saptanabilir.

Bazi hastaliklar ve kosullar hipotiroidizm agisindan risk olusturabilmektedir. Otoimmun
hastaliklar beraber goriilme egilimindedir. Bu sebeple otoimmiin hastalik varligi tiroid
hastaliklar1 agisindan degerlendirilmeyi gerektirir. Bunun disinda aile hikayesi, bas boyun
bolgesine radyasyon maruziyeti, hipofiz veya hipotalamik bozukluklar, kanser nedeniyle

immunoterapi almis kisiler hipotiroidzm acisindan riskli olup degerlendirilmesi gerekmektedir.

Hipotiroidi vakalarmin %99'dan fazlasin1 primer hipotiroidi olusturmaktadir. Primer
hipotiroidinin de en yaygin sebebi kronik otoimmun tiroidittir (Hashimoto tiroiditi).

Hipotiroidinin etyolojisini belirlemek tedavi karar1 agisindan 6nemlidir.

Hashimoto tiroiditi genetik faktdrlerin yaninda cevresel faktorlerle de tetiklenebilen bir
hastaliktir. Viral enfeksiyonlar, ilaglar (amiodaron, alfa interferon, interlokin 2), selenyum
eksikligi, sigara, metaller ve kronik hepatit C etyopatogenezde rol oynamaktadir. Uzun siireli

iyot maruziyetinin de otoimmiiniteyi tetikledigine dair kanitlar mevcuttur.
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Hashimoto hastaliginda anti-tiroid peroksidaz antikorlari (anti-TPO) %90 hastada, anti-
tiroglobulin antikorlar1 (anti-Tg) %2-50’sinde pozitif izlenebilmekte ve antikor aracili
sitotoksisite ile tirositlerin 6liimiine yol agmaktadir. Ayrica %10 olguda TSH reseptor antikoru

pozitifligi de goriilmektedir.

Hashimoto tiroiditi bezin lenfositik infiltrasyonuyla karakterize bir hastaliktir. Genellikle
agrisiz guatr ile seyretse de bezin atrofik oldugu vakalar da goriilmektedir. Diger otoimmun
hastaliklarla birlikteligi siktir. En sik kronik atrofik gastrit, vitiligo ve romatoid artirt ile
goriilmektedir. Tan1 aninda hastalarin %75'1 6tiroid, %25'i subklinik ya da agikar hipotiroidi
olarak izlenmektedir. Nadiren hasitoksikoz denilen ge¢ici hipertiroidi donemi olabilmektedir

[69].

Sessiz ve subakut tiroidit gecici hipotiroidi yapabilmektedir. Total tiroidektomi sonrasi
hastalar &miir boyu levotiroksin tedavisi almak zorundadirlar. Ilaglara baglh gelisen
hipotiroidide ilacin kesilmesiyle tablo diizelebilmektedir. Amiodarone ve lityum etyolojide iyi
bilinen ilaglardandir. Giiniimiizde immun checkpoint inhibitorlerinin kullaniminin artmasiyla
primer ve sekonder hipotiroidiye sebep olduklar1 gozlenmektedir [70]. Multiple Skleroz
tedavisinde kullanilan alemtuzumab'in yiiksek hipotiroidi prevelans: ile iligkili oldugu

bulunmustur [71].

Radyoaktif iyot tedavisi ve bas-boyun kanserleri i¢in radyoterapi gérmiis olmak diger
iyatrojenik hipotiroidi sebeplerindendir. Hipotiroidizmin gelismesi tedaviden ¢ok daha sonraki

donemlerde ortaya ¢ikabilmektedir.

Iyot eksikligi de hipotiroidinin &nemli sebeplerinden biridir ve tiim diinyada yayginken,
1990’lardan sonra tuzlarin iyotlanmasiyla biiyiik 6l¢lide azalmistir. Bunula birlikte iyotlama
programlarin1 takiben otoimmiin tiroid hastaliklarinda artis olduguna dair kanatlar
bulunmaktadir [72]. Iyot eksikligi gibi yiiksek dozda iyot alimi da hormon sentezinde
organifikasyon basamagini inhibe ederek hipotiroidiye yol agmaktadir. Buna Wolff-Chaikoff
etkisi denilmektedir [73].

Santral hipotiroidi sebepleri arasinda hipofiz veya hipotalamus bolgesi tiimorleri
(kraniyofarinjioma vs.), inflamatuvar (lenfositik, graniillomat6z), infiltratif hastaliklar,
hemorajik nekroz (Sheehan sendromu), cerrahisi veya isinlanmasi soylenebilir. TSH diizeyi

diisiik, normal, nadiren de hafif¢e yiiksek olabilmektedir bu nedenle serum sT4 diizeyi
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diistikliigliniin gdsterilmesi onemlidir. Santral hipotiroidi tani stirecinde diger hipofizer hormon

diizeylerinin bakilmasi ve gerekirse goriintiileme yontemleri kullanilmasi 6nerilir.

Asikar hipotiroidide ve TSH diizeyinin 10 mU/L {izerinde oldugu olgularda levotiroksin
replasman tedavisi baslanmalidir. Baslangi¢ doz diizeyi 1.2-1.6 pg/kg olup tiroid dokusu
olmayan ve santral hipotiroidi hastalarinda daha yiiksek dozlarda tedaviye baslanmasi
gerekebilir. Santral hipotiroidili hastalarda adrenal yetmezlik de eslik ediyorsa tedaviye

oncelikle glukokortikoid eklenmelidir [69].

4.2.5.2. Hipertiroidizm

Hipertiroidizm tirod hormonunun fazla dretimiyle iliskili bir sendromu kapsar.
Tirotoksikoz ve hipertiroidi birbirinin yerine kullanilsa da ayni1 anlami tasimazlar. Kaynagindan

bagimsiz olarak fazla tiroid hormonunun ortaya ¢ikardig klinik bulgulara tirotoksikoz denir

[74].

ABD'de hipertiroidizm prevelansi %1.3 olup %0.5'i asikar hipertiroididir [68]. Avrupa’da
yapilan bir metaanaliz sonucu hipertiroidi prevalansi %0.75 saptanmistir [75]. Kadinlarda daha
siktir ve yagla siklig1 artmaktadir. Graves, toksik multinodiiler guatr ve toksik adenom sik

goriilen sebeplerdendir [74].

Asikar hipertiroidide TSH baskili, sT4 ve/veya sT3 yiiksek izlenir. Serbest hormonlarin
normal TSH'nin baskili oldugu duruma ise subklinik tirotoksikoz denmektedir. Yikima baglh
sebeplerde sT4 6n planda ylikselirken, bezde iiretimin arttigi durumlarda T3 ylksekligi
beklenir. TSH diizeylerinin beklenenin tersine normal veya arttigi durumlarda ise sekonder
hipertiroididen bahsedilir [69]. TSH sekrete eden adenom ve tiroid hormon direnci sekonder
hipertiroidi nedenlerindendir [64].

Tirotoksikoz tanis1 konduktan sonra, hastaligin nedenini belirlemek i¢in yapilan en Kritik
ayirt edici test radyoaktif iyot uptake (RAIU) testidir. Bu test, tiroid bezinin iyot alim
kapasitesini olgerek, tirotoksikozun kaynagini belirlemeye yardimci olur. Yiiksek veya normal
ylksek RAIU izlenmesi tiroid bezinin asirt hormon iiretmesini ifade etmektedir, 6rnek olarak
Graves hastaligi, tiroid adenomlari, multinodiiler guatrda saptanmaktadir. Diisiik RAIU ise
ekzojen tiroid hormon kaynag (tiroid ilaglar1) veya tiroid bezinin hormon salinimi (tiroidit)

durumlarinda izlenmektedir. Klinik ve ultrasonografi (diffiiz biiylime, hipoekoik parankim,
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artmig kanlanma) bulgular1 tipikse Graves tanis1i RAIU testine gerek olmadan konulabilir.

Ayrica TSH reseptor antikoru da Graves i¢in spesifik bir biyobelirtectir.

Tirotoksikozda daha ¢ok metabolizmanin hizlanmasiyla iliskili semptomlar
goriilmektedir. Carpinti, sicak intoleransi carpinti, terleme, kilo kaybi, sinirlilik, duygusal
dengesizlik, tremor, halsizlik, hiperdefekasyon, adet diizensizligi goriilen semptomlar
arasindadir. Bu hastalarda sistolik hipertansiyon, tasikardi ve atriyal fibrilasyon gibi aritmiler

saptanabilmektedir. Graves hastaliginda orbitopati ve dermatopati goriilebilir [69].

Graves hastaligi TSH reseptorlerine karsi antikorlarla iligkili bir otoimmiin hastaliktir.
Genetik ve ¢evresel faktorler birlikte rol almaktadir. Yiiksek iyot alimu, stres, sigara, interferon
alfa, alemtuzumab, immun checkpoint inhibitdrleri etyolojide suclanan etkenlerdir. Hastalarin
yaklasik yarisinda diffiiz guatr saptanmaktadir. Klinik orbitopati %26 hastada, tiroid

dermopatisi %1-4 hastada goriilmektedir.

Toksik multinodiiler guatr nodiiler hastalik olarak baslamaktadir. Nodiillerin otonomi
kazanmasi zaman i¢inde olmaktadir. TSH-R genindeki nokta mutasyonu cCAMP aktivasyonuna
yol acarak otonomi gelismesine sebep olur. TSH'dan bagimsiz olarak dokuda biiyiime ve
hormon iiretiminde artig gelisir. Tek bir nodiilde gelisen otonomi toksik adenom olarak
adlandirilmaktadir. Asikar hipertiroidi goriilen hastalarin biiyiik cogunlugunda >3cm nodiiller
saptanmustir  [76]. TMNG ile ortak mutasyonlar olmakla beraber toksik adenomlarda baska

mutasyonlarin da rol oynamasi gerektigi diisiiniilmektedir [77].

Asirt iyot alimu (diyet, kontrast maddeler, amiodaron vb.) Wolff-Chaikoff etkisini tetikler
ve hipotiroidiye yol acgar, ancak bazi bireylerde bu mekanizma yetersiz kalir ve tiroid fazla
hormon iiretir, buna Jod-Basedow fenomeni denilmektedir. Sonug olarak hipertiroidizm ortaya
cikar ve genellikle 2-12 hafta arasinda gelisir. Bu fenomen o6zellikle iyot eksikligi olan

bolgelerde yasayanlar ve altta yatan tiroid hastaliklar1 olan kisilerde daha yaygindir.

Tiroidit, tiroid bezinin iltihaplanmasidir ve tiroid folikiiler hiicrelerinin iltihaplanmasi
veya yikimi sonucu dolagimdaki tiroid hormonlarinda gegici bir artisa neden olabilir. Tiroidit,
cesitli etyolojik faktorler tarafindan tetiklenebilir, ancak hepsinde ortak bir patofizyolojik siire¢
vardir: tiroid hiicrelerinin hasar goérmesi ve bunun sonucunda hormon saliniminin artmasi. Bu
durum otoimmiiniteden (Hashimoto tiroiditi, agrisiz sporadik tiroidit ve agrisiz dogum sonrast
tiroidit), dis etkenlerden (agrili subakut tiroiditteki enfeksiyonlar, siipiiratif tiroidit, ilag

kaynakl1 tiroidit) veya fibrozisten (Riedel tiroiditi) kaynaklanabilmektedir [78].
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Tiroid firtinas1 ajitasyon veya depresyon gibi santral sinir sistemi bozukluklarinin,
kardiyovaskiiler bozukluklarin, karaciger yetmezligi de dahil olmak {izere gastrointestinal
bozukluklarin atese eslik ettigi hayati tehdit eden hipertiroidi tablosudur. Uzun siiredir tedavi
edilmemis hipertiroidi hastalar1 yaninda, cerrahi, travma, enfeksiyon, akut iyot maruziyeti gibi

olaylarla da tetiklenebilmektedir [79].

Hipertiroidi tedavisinde etyolojiden bagimsiz olarak c¢arpinti, anksiyete, tremor, sicak
intoleransi gibi orta siddetli semptomlari olanlara beta bloker onerilmektedir. Beta blokerlerin
kontrendike oldugu veya intolerans durumlarinda kalsiyum kanal blokerleri ikinci segenek
tedavi olarak verilebilir. Semptom kontrolii disinda tedavi amaciyla secilebilecek 3 farkli
yontem vardir. Bu secimler etyolojiyi ve hastanin durumlarini goéz onlinde bulundurarak
secilmektedir. Her {i¢ tedavi yontemi de benzer etkilere sahip olup klinisyen ve hastanin

kararlart dogrultusunda secilmektedir.

Antitiroid Ilaglar: Metimazol ve propiltiyourasil (PTU) kullanilmaktadir. Her iki ilag da
tiroid peroksidazi inhibe ederek hormon sentezini baskilar. PTU ayni zamanda T4'Un T3'e
ekstratiroidal doniisiimiinii bloke eder. T4 diizeyine gore doz belirlenir. Graves hastalarinda 4-
6 haftada bir degerlendirme ile 12-18 ay ilaca devam edilmesi 6nerilmektedir. Remisyon
saglandiysa tedaviye ara verilir. Gebelikte ilk trimesterde PTU daha sonra metimazol tercih

edilmelidir. Agraniilositoz, hepatotoksisite ve vaskiilit gibi nadir ama ciddi yan etkiler agisindan

dikkat edilmelidir.

Radyoaktif Tyot (RAI): Iyot-131 izotopu kullanilarak folikiiler hiicrelerinin yikimina yol
acar. Gegici siireyle hipertiroidiyi arttirabildigi i¢in Oncesinde antitiroid ilag kullanimi
gerekebilir. RAI Hipertiroidi hastalarinin ¢gogunda kullanilabilir. Ancak gebelik ve emzirmede
kontrendikedir. Ayrica Graves oftalmopatisini kétiilestirdigi i¢in bu hastalarda tercih

edilmemektedir.

Cerrahi: Hipertiroidi tedavisinde bir diger secenek de total veya subtotal tiroidektomi
olacak sekilde cerrahidir. Mutlak kontrendikasyonu bulunmamakla birlikte, komorbiditesi olan
yaslilarda risk fazladir. Siklikla bliyiik guatr ve basi semptomlari olan hastalarda, tiroid
malignitesinden siiphelenildiginde, Antitiroid ile ciddi yan etki gelistiginde, alt1 aydan kisa siire
icinde gebelik planlayan kadinlarda tercih edilmektedir. Cerrahi dncesi hastanin 6tiroid olmasi

saglanmalidir. Operasyon sonrasi hastalarin levotiroksin ihtiyaci olabilmektedir [76].
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4.2.5.3. Tiroid Nodiillerine Yaklasim

Tiroid nodiili, tiroid bezinde tek ya da ¢ok sayida olabilen normal tiroid dokusundan
kivam ve goriintii olarak farkli olan lezyonlardir. Hastanin kendisi veya muayene sirasinda
disaridan fark edilebilecegi gibi farkli sebepten yapilan goriintiilemelerde rastlantisal olarak da

saptanabilir.

Ultrasonografinin kullaniminin siklagsmasiyla insidental tiroid nodiilii saptama orani1 da
artmistir. Otopsi serilerinde klinik bulgusu bilinmeyen %49-60 arasi kiside tiroid nodiilii
saptanmis [80]. Almanya'da yapilan 18-65 yas arasi 96278 kisinin sonografik olarak
degerlendirildigi bir ¢alismada %23.4 kiside nodiil izlenmis [81]. Ulkemizde ise 2021 yilinda
24362 kisi rutin check up sirasinda tiroid ultrasonografi ile degerlendirilmis ve nodiil siklig1
%23.17 izlenmistir [82]. Kadinlarda daha sik goriilmekte ve yasla beraber sikligi artmaktadir.
Tiroid nodiillerini saptamak kanser riski agisindan 6nemlidir, saptanan nodiillerin yaklagik %5’
malign ¢ikmaktadir [83]. Kadin cinsiyet, ileri yas, birinci derece akrabalarda tiroid kanseri ya
da tiroid kanser sendrom (cowden, gardner, familial polipozis, men sendromu gibi) dykiisii,
akromegali Oykiisii, bas boyuna radyasyon Oykiisii ve iyot eksikligi nodiiliin malignite riskini
arttiran faktorlerdir [84]. Biyopsi gerektirmeyen veya sitoloj sonucu benign gelen nodiillerin

bes yil iginde malign olma riski %0.3 civarindadir.

Tiroid nodiiliine yaklasimda ilk basamak 6ykii ve fizik muayene olmalidir. Biiyiime hizi
basi semptomlari, agr1, aile hikayesi sorgulanmalidir. Yas ve cinsiyet 6nemlidir, 15 yasindan
kiicliklerde saptanan nodiillerin kanser riski daha yliksektir. Nodiilii olan hastalarin ¢ogu
asemptomatiktir, ancak bu malignite olasiligin1 dislamaz. Muayenede tiroidle beraber servikal
lenf nodu muayenesi de yapilmalidir. Fikse sert kitle, basi semptomlari, servikal LAP, ses

kisiklig1 (vokal kord paralizisi) varligi malignite diistindiiriir bulgulardir.

Nodiil saptanan her hastada TSH degeri dl¢lilmelidir. Yiiksek TSH degerlerinin, ileri
tiroid kanseri evreleriyle orantili oldugu degerlendirilmistir [85]. TSH diisiik saptanan
hastalarda hiperfonksiyone nodiil acgisindan tiroid sintigrafisi planlanmalidir. Sicak nodiil
saptanirsa malignite ihtimali ¢ok diisiik olacagindan ince igne aspirasyon biyopsisi yapilmasina
gerek yoktur. Ancak yiiksek TSH saptanmasi, ultrasonografi kriterlerine gore yiiksek riskli
goriilmesi halinde TIIAB yapilip sitoloji sonucuna gore degerlendirilmelidir. Tiroglobulin ve

kalsitonin 6l¢timii rutin degerlendirmede onerilmez [86].
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4.2.5.3.1. Tiroid Ultrasonografisi

Tiroid ultrasonografisi (US), tiroid nodiillerini degerlendirmede altin standart bir
goriintiileme yontemidir. Glinlimiizdeki US teknikleri, 2 mm'ye kadar kiigiik nodiillerin tespit
edilmesine olanak saglar ve dzellikle 60 yas iistii bireylerde, ele gelmeyen nodiillerin tespit

edilme orani %50-60 arasinda degisir.

Ultrason, tiroid kanserlerinin artan insidansinda 6nemli bir rol oynar, ¢iinkii goriintiilleme
yontemlerinin yaygin kullanimi, insidental nodiillerin daha fazla tespit edilmesine yol
acmaktadir. Tiroid ultrasonu, malignite riski tastyan nodiillerin belirlenmesinde yardimer olur
ve bu nodiiller ince igne aspirasyon biyopsisi (IIAB) ile degerlendirilir. Ayn1 zamanda, diisiik

malignite riski tasiyan nodiiller takip edilerek biiylime izlenebilir.

US, tiroid bezinin kan akisini ve yapisimi incelemeye de olanak saglar, ancak
histopatolojik bulgularla miikemmel bir korelasyon saglamaz ve yorumlama tecriibe ve
uzmanlik gerektirir. Bu nedenle, goriintiilerin dogru yorumlanmasi i¢in uzmanlik 6nemli olup,

kisiler aras1 degiskenlik goz oniinde bulundurulmalidir [87].

Hastanin supin pozisyonda boyun hiperekstansiyonda oldugu pozisyonda optimum
goriintiiler elde edilmektedir. 10-15 MHz frekansinda prob kullanilarak tiroid bezinin
blyiikliigli, anatomi ve bdlgesel lenf nodlar1 incelenmektedir. Goriintiiler elde edilirken
transvers diizlemde, ¢cene altindan baslayarak, sagital diizlemde sternal ¢entige kadar orta hat
ve lateral bolgeler incelenmelidir. Tiroid bezinin hacmi, nodiiliin yeri ve ozellikleri, varsa
lenfadenopati tespiti ultrasonografi ile degerlendirilir. Degerlendirme malignite risk siniflamasi

odakli olmalidir.

-Tiroid Bezi Hacmi: Her lob i¢in uzunluk, 6n arka derinlik, transvers genislik
Ol¢iilmelidir. Tiroid bezi, lob veya nodiil hacmi elipsoid formiil ile hesaplanmaktadir. Tiroid

bezinin her bir lobunun boyutu yaklasik 4-4.8 cm x 1-1.8 cm x 0.8-1.6 cm degerindedir [69].

Hacim= 0.5x (Uzunluk x Genislik x Derinlik
Erkekler i¢in 12-18ml, kadinlar i¢in 10-15 ml boyutlarindadir [88].

-Ekojenite: Doku yogunlugu tarafindan belirlenen US probuna geri yansiyan ses dalgasi
miktar1 tarafindan ekojenite belirlenir. Nodiillerin ekojenitesi tanimlanirken normal tiroid

dokusu referans alinir. Tiroid dokusuna benzer olanlara izoekoik, normal tiroid dokusundan
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daha parlak olanlara hiperekoik denir. Cevre boyun strep kaslar1 gibi ya da daha koyuysa
hipoekoik ifadesi kullanilmaktadir. Nodiil farkli ekojeniteleri igeriyorsa ve baskin olan bir
ekojenite yoksa heterojen olarak ifade edilir. Malign nodiiller daha ¢ok hipoekoik olma

egilimindedirler [89].

-Yapisi: Yapisina gore nodiiller solid, baskin olarak solid, baskin olarak kistik, piir kistik
olarak tanimlanir. Tamami ya da tamamina yakin1 yumusak doku igeren nodiillere solid denir.
Hig solid igerigi olmayan sadece sividan olusan nodiillere de piir kistik denilmektedir. Karigik
olan nodiiller baskin icerige gore tanimlanir. Mikrokistik alanlar %50’den fazlasini kapladig:
nodiillere slingerimsi nodiil denilir. Kistik ve slingerimsi nodiillerin malign olma ihtimali ¢ok

diisiiktiir. %72 duyarlilik ile solid nodiillerin malignite iligkisi daha fazladir [90].

- Nodiiliin Sekli: Tiroid nodiillerinde 6n-arka ¢apin transvers ¢apa oraninin >1 olmasi,
sferik nodiil olarak adlandirilir ve malignite riskini artiran bir faktordiir. Bu oran, nodiiliin
tiroidin normal anatomik yapisina kiyasla agresif bir biiylime paternine sahip oldugunu
gosterebilir. Ancak bu sekil 6zelliginin malignite icin duyarliligr yiiksek degildir, fakat
ozgulligl %82-93 arasindadir. Genellikle 1 cm’nin altindaki malign nodiillerde bu 6zellik

saptanabilir.

-Kalsifikasyon: Nodiil i¢inde parlak yansima yapan ekojenik dansitelere kalsifikasyon
denilmektedir. 1 mm’den kiiclik noktasal ekojenik odaklar mikrokalsifikasyon olarak
adlandirilmaktadir. Tiroid kanseri igin yiiksek oranda spesifiktir. Nodiil saptanmasa bile
mikrokalsifikasyon izlenmesi papiller tiroid kanseri iliskili olabilecegi gosterilmistir [91].
Ozellikle papiller tiroid kanserlerinin %40’inda izlenmektedir. Mikrokalsifikasyon alanlari
psammom cisimciklerinin agregatlarinin oldugu alanlar1 gdsteririr. Benign nodiillerde ve
Hashimoto tiroiditi olan hastalarda ¢ok daha az siklikta rastlanir. 1 mm’de biiylik olanlara ise

makrokalsifikasyon denilmektedir.

-Kenar Diizeni: Parankim ve nodiil arasindaki sinir degerlendirilerek kenar diizeninden
bahsedilir. Kenar diizenine goére maligniteden bahsetmek zordur. Hashimoto tiroiditi ve
adenomat6z hiperplazi gibi durumlarda tiroid parankim yapist bozulacagi i¢in kenar siniri
ayrimi yapilamayabilir ancak bu nodiiller daha siklikla benigndir. Buna karsin nodiiliin tiroid
dokusuna invaze oldugu, spikiile uzantilar i¢eren diizensiz kenarli nodiillerde malignite ihtimali

yukselir.

30



-Lenf Nodlan1 ve Ekstratiroidal invazyon: Tiimériin anterior veya posterior tiroid
kapstiliinii asarak ekstratiroidal invazyon yapmasi, ultrason (US) ile tespit edilebilir. Bu
invazyon, hastaligin ilerleme derecesini ve tedavi planlamasini belirlemede kritik bir faktordiir.
Tiroid ve nodiilin yapist disinda lenf nodlarin1 da degerlendirmek 6nemlidir. Lenf nodunun
kistik gorlinlime sahip olmasi, parlak hiperekoik noktalari olmasi, yagli hilusun kaybi ve

periferik vaskiilarizasyon kaybi1 malignite olasiligini arttirmaktadir [92].

-Halo Varhg: Tiroid nodiillerinde gevresel bir "halo" varlig: tespit edilebilir ve bu halo,
nodiilii gevreleyen sonoliisent bir halkadir. Genellikle izo veya hiperekoik nodiillerin etrafinda
goriiliir ve benign (iyi huylu) hiperplastik nodiillerde c¢evredeki vaskiiler yapilara baski

uygulamasi sonucu ince bir halo olusur [69].

-Vaskiilarizasyon: Tiroid nodiillerinin kanlanmasi, renkli Doppler ve power Doppler
goriintiileme ile degerlendirilir. Power Doppler, nodiil degerlendirmede daha yiiksek duyarlilik

saglar. Doppler ile nodiil kanlanmasi 3 farkli evrede siiflandirilir:

e Tip 1 Kanlanma: Nodiilde kanlanma yoktur.
« Tip 2 Kanlanma: Nodiil periferinde kanlanma vardir.

« Tip 3 Kanlanma: Hem nodiil periferinde hem de nodiil i¢inde kanlanma vardir.

Literatiir verileri, nodiil i¢i kanlanma malignite riskini gosterse de malignite iliskisi
acisindan tek basina degerinin az olmakla birlikte diger nodiil ozellikleriyle beraber

degerlendirilmesini 6nermektedir [93, 94].

-Elastografi: Doku elastikiyetini 6lgmeye yarayan yeni bir yontemdir. Malign nodiiller,
normal tiroid dokusu veya benign nodiillere gore daha sert ve yogundur. Cesitli ¢alismalar,
elastografinin sitolojisi belirsiz veya tanisal olmayan tiroid nodilleri ile belirsiz ultrason
ozelliklerine sahip nodiillerin degerlendirilmesinde etkili olabilecegini gostermistir. Ancak,
yontemin giivenilirligini ve etkinligini artirmak icin daha fazla arastirmaya ihtiyag

duyulmaktadir [95].

Ultrasonografi ile nodiilleri tanimlamanin amaci siipheli ve kotli huylu olanlar
saptayabilmektir. Ince igne aspirasyon biyopsisi siipheli nodiilleri tanimlamakta kilit bir rol
oynar. Ancak gereksiz invaziv islemlerden kaginmak amaciyla sec¢ici olmak gerekir. Bu sebeple
nodiiliin 6zelliklerine gore bir risk siniflamasi yapilmaktadir ve yiiksek riskli olanlara biyopsi

onerilmektedir. 2009 yilinda Horvath ve ark. tarafindan “Tiroid Goriintiileme Raporlama ve
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Veri Sistemi” olarak adlandirilan TIRADS gelistirilmistir [96]. Avrupa Tiroid Dernegi (EU-
TIRADS), Kore Tiroid Radyolojisi Dernegi (K-TIRADS), Amerikan Tiroid Dernegi (ATA),
Amerikan Klinik Endokrinologlar Dernegi (AACE), Amerikan Endokrinoloji Koleji (ACR-
TIRADS) gibi kurumlar tarafindan ufak farkliliklarla benzer skorlama 6nerileri belirlenmistir
[97-100]. Tirkiye’de siklikla EU-TIRADS ve ATA kilavuzlarindan faydalanilmaktadir.

Skorlamalarin dayandig1 sonografik agidan malign 6zellikler:

. Hipoekoik olmas1
Mikrokalsifikasyon (noktasal ekojenik odaklar)

. Diizensiz veya infiltratif kenar

. Intranodiiler kanlanma artis1 (tip 3)

1

2

3

4. Halo yoklugu veya inkomplet halo

5

6. Transvers gorlintiide uzunlugunun genisliginden fazla olmasi
7

. Patolojik servikal lenf nodu varlig1

Tablo 4.4. Sonografik bulgulara gore tiroid nodiil degerlendirilmesi

ATA EU-TIRADS

Benign: Saf kistik nodiiller

riski <%1 TIIAB endike degil

Cok diisiik siiphe: Siingerimsi veya kismi kistik
nodiiller

risk<%3 TIIAB>20mm veya takip

Diisiik siiphe: Izoekoik/hiperekoik veya siipheli US | EU-TIRADS 3: Yiiksek US riskleri olmayan, oval,

EU-TIRADS 1: Nodiil yok

EU-TIRADS 2: Anekoik kistler, siingerimsi nodiiller
risk %0 TIIAB endikasyonu yok

bulgulari olmayan kismi kistik nodiiller diizenli kenar, izo/hiperekoik nodiiller

risk %5-10 TIIAB>15mm risk %2-4 TIiAB>20mm

Orta siipheli: Diizenli kenarli hipoekoik siipheli US | EU-TIRADS 4: Yiiksek risk 6zellikleri olmayan oval,
bulgular1 olmayan nodiiller diizgiin kenarli, hafif hipoekoik nodiiller

risk %10-20 TIIAB >10 mm risk %6-17 TIIAB >15mm

Yiiksek siipheli: Hipoekoik olup eslik eden >1 risk
faktorii; diizensiz kenar, mikrokalsfikasyon, boyu
eninden bilyiik, yumusak doku uzanimi olan kenar
kalsifikasyonu, tiroid dis1 uzanim

risk %70-90 TIIAB>10 mm

EU-TIRADS 5: Eslik eden >1 6zellik; oval olmayan
sekil, diizensiz kenar, mikrokalsifikasyon, belirgin
hipoekojenite

risk %26-87 TIIAB:>10mm

TIIAB: Tiroid ince igne aspirasyon biyopsisi

[IAB igin ultrasonografik kriterleri karsilamayan EU-TIRADS 2 ve 3 hastalar igin 3-5 yil
icinde US tekrar1 onerilmektedir. EU-TIRADS 4 grubu nodiilleri olanlara 1 yil sonra, grup 5
icinse 6-12 ayda bir US tekrarlanmalidir. Nodiil boyut artisi, en az 2 boyutta %20'lik ve en az
2 mm olmak iizere biiyiime veya voliimde %50’den fazla artig olarak tanimlanip biyopsi

acisindan degerlendirilmelidir [101].
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4.2.5.3.2. ince Igne Aspirasyon Biyopsisi

Klinik ve US o6zelliklerine gore degerlendirilen nodiillerden malignite agisindan riskli
olanlara tiroid ince igne aspirasyon biyopsisi (TIIAB) yapilir. TIIAB nodiillerin benign ve
malign ayriminda hizli ve etkili bir yontemdir, sensitivitesi %65-98, spesifitesi ise %72-100

arasinda degismektedir [102].

[IAB yapilirken 23-27 gauge igneler kullanilmaktadir. Kolay tolere edilebilen bir islem
oldugundan lokal anestezi ¢ogu hastada gerekli degildir. Lokalizasyonu derinde olan ve
anksiyetesi olan hastalarda tercih edilebilir. Dogru 6rnekleme igin US esliginde biyopsi ve
yanlis negatifligi 6nlemek amaciyla 2-5 drnek almmasi 6nerilmektedir. TIIAB yeterli olarak
degerlendirilen bir 6rnek, her lam iizerinde "niikleer detay1 degerlendirilebilen, iyi boyanmus,
1yi korunmus, ezilmemis ve kan-fibrin ile 6rtiilii olmayan en az 10 hiicre igeren 6 hiicre grubu"
bulundurmalidir. Aspire edilen doku veya kist stvisindan havada kurutulmus lamlar ile preparat
hazirlanacaksa May-Griinwald-Giemsa (MGG), Diff-Quik ve Wright gibi Romanowsky
boyalari ile, etil alkolde fikse edilmis lamlar Papanicolaou (PAP) boyasi ile boyanir [103].

Biyopsi sonuglar tiim diinyada yaygin olarak kullanilan Bethesda sistemine gore raporlanir.

Bethesda Tiroid Sitopatoloji Raporlama Sistemi

Bethesda siiflama sistemi, 2007 yilinda Bethesda'da yapilan bir toplantida terminolojisi
ve morfolojik kriterleri belirlenerek olusturulmus ve ilk kitab1 yayimlanmistir. 2018 yilinda

sistemin glincellenmis ikinci baskis1 yayimlanmustir.

Tablo 4.5. Bethesda siniflandirmasi ve yaklagim

Kategori Mg:g;iite Onerilen Yonetim
I | Tanisal degil %5-10 | Tekrar IIAB
Il | Benign %0-3 | Takip onerilir; genellikle cerrahi gerekmez
m Onemi belirsiz atipi (OBA) veya %10-30 [IAB'nin tekrar1, molekiiler testler ya da lobektomi

folikiiler lezyon(OBFL) oOnerilebilir.

Folikiiler neoplazm veya folikiiler

v i . %25-40 | Molekiiler testler veya cerrahi lobektomi onerilir.
neoplazm siiphesi

V | Malignite i¢in siipheli bulgular. %50-75 | Totale yakin tiroidektomi, lobektomi

VI | Malign %97-99 | Totale yakin tiroidektomi, lobttkomi

IIAB: Ince igne aspirasyon biyopsisi
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Bethesda |: Tanisal olarak anlamli olmayan ve yetersiz 6rnek i¢eren materyali ifade
etmektedir. Yetersiz hiicre izlenmesi, kan-fibrin igerigi, kist sivisi iceren 6rnekler bu sekilde
sonuclanabilmektedir. Nodiiliin tamami kistik olmadig1 siirece biyopsi tekrarlanmalidir.
Gecmiste tekrar biyopsi i¢in 3 ay beklenmesi Onerilirken, giincel ATA kilavuzunda artik
beklemeye gerek olmadigi belirtilmektedir [104].

Bethesda I1: Benign nodiilleri belirtmek igin kullanilmaktadir. Yalanci negatiflik orani
%?3'ten azdir. Nodiiler guatr, hiperplastik nodiil, Hashimoto ve Graves nodiilleri, kolloidal nodiil

bu grupta ifade edilir. Bethesda II nodiiller i¢in 12-24 ay sonra US ile takip onerilmektedir.

Bethesda I1l: Malign-benign ayrimi yapilamayan hiicreler i¢eren bu grup Onemi
belirlenemeyen atipi veya 6nemi belirlenemeyen folikiiler lezyonlar olarak ifade edilir. [IAB
tekrar1 veya molekiiler test yapilmalidir. 2017'deki Bethesda raporu sempozyumunda bu
hastalara cerrahi de yapilabilecegi onerilmistir. Klinik ve radyolojik olarak hastanin karariyla

beraber lobektomi de bir segenektir.

Bethesda 1V: Folikiiler neoplazi veya folikiiler neoplazi siiphesi ile sonuglanan {IAB’ler
icin kullanilmaktadir. Bu kategoride folikiiler karsinomlar1 tanimlamak amaci olsa da
raporlanan biyopsilerin %35 kadart nodiiler guatrdaki hiperplastik proliferasyonlar oldugu
saptanmistir. Malignite risk degerlendirmesi amaciyla molekiiler testler onerilse de yaklagim

olarak bu hastalara oncelikle lobektomi Onerilmektedir.

Bethesda V: Sitolojik ozellikleri yiiksek oranda malign goéziiken ancak kesinlik
icermedigi i¢in malignite siiphesi olarak tanimlanan kategoridir. Tipik olmayan bir papiller
karsinom veya mediiller karsinom varyanti varligi, diger tiroid lezyonlar ile karisabilecek

sitomorfolojik goriintimler bu kategoride siiflanir.

Bethesda VI: Malign raporlanan biyopsi sonuglari igin kullanilir. Tiim IIAB'lerin

yaklasik %5°1 malign olarak raporlanir. Bu kategoride direkt cerrahi dnerilmektedir [105].

4.2.5.3.3. Molekiiler Testler

Molekiiler testlerin yayginlagmasiyla, 6zellikle Bethesda Il ve IV nodiil saptanan
hastalarda bakilmasi 6nerilmektedir. Bu testler gereksiz cerrahiyi ve komplikasyonu 6nleyerek
maliyet etkin bir yol izlemek amaciyla dnerilmektedir. Papiller tiroid kanseri ve folikiiler tiroid

kanseri i¢in BRAF, RAS mutasyonlari, RET/PTK ve PAX8/PPARG re-aranjman testleri
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kullanilmaktadir. TERT promoter mutasyonlar ve TP53 mutasyonlar1 ise daha ¢ok kotii

diferansiye kanserlerde izlenmektedir [102].

4.2.5.3.4. Tedavi ve Takip

Hastanin klinik 6zellikleri, radyolojik goriiniimleri ve sitopatolojik tanilarina gore tedavi
ve takip plam cizilir. Hiperfonksiyone benign nodiillerde RAI ilk tedavi segenegidir.
Semptomatik olan piir kistik ya da kistik baskin nodiillerde etanol ablasyon tedavisi tercih
edilebilir. Bas1 semptomuna yol agan solid nodiillerde cerrahiye alternatif olarak termal
ablasyon yontemi segilebilir. Cerrahi yaklagim tercih edilmesi gereken nodiiller olarak malign
veya malignite sliphesi olanlar, bas1 semptomu olanlar, sonografik takibi zor ¢ok sayida nodiili
olan hastalar, RET mutasyonu olup kalsitonin stimiilasyon testine pozitif cevap verenler ve
tekrarlayan indetermine sitoloji sonucu olan nodiiller segilebilir [102]. Tablo 6’da tedavi ve

takip Onerileri 6zetlenmistir.

Tablo 4.6. Sitolojik tan1 ve sonografik kategorisine gére nodiillerin takip 6nerileri

TIiAB sonucu | Sonografik risk kategorisi | Oneri

Bethesda 1 EU-TIRADS 3 (>20 mm) TIIAB-tekrarf, tanl.sal olmaz ise 1.<a11n igne biyopsi, yine tanisal
olmaz ise aktif takip veya cerrahi

EU-TIRADS 4 (>15mm) | TiIAB tekrar1, tanisal olmaz ise kalin igne biyopsi, yine tanisal
ve 5 (>10 mm) olmaz ise molekiiler testler/ aktif takip/ cerrahi

Bethesda 2 EU-TIRADS 3 (>20 mm) 12-24 ay sonra Us tekr'fir.l, alll.ar.nh boyut artisi varsa ya da
ve 4 (>15 mm) sonografik risk kategorisi degisirse TIIAB tekrari, stabil kalirsa
3-5 yilda bir US

EU-TIRADS 5 (>10 mm) | Hemen veya 3 ay sonra TIIAB tekrar1
Bethesda 3 | Fark etmez Oncelikle TIIAB
EU-TIRADS 3 (>10 mm) 1 y1l sonra US tekrar1

EU-TIRADS 4 (>10 mm)
ve 5 (>10 mm)

Molekiiler test veya cerrahi

Bethesda 4 | Fark etmez Molekiiler test veya cerrahi

Bethesda 5-6 | Fark etmez Cerrahi/ aktif takip/ minimal invaziv tedavi

4.25.4. Tiroid Kanserleri

Endokrin sistemde en sik izlenen kanser tiroid kanseridir. Tiroid kanseri Diinya Saglik
Orgiitiine (DSO) gore en sik goriilen 9. Kanserdir [1]. Kadimlarda erkeklere gore daha sik
goriilmektedir. Tirkiye’de kadinlarda meme kanserinden sonra ikinci sik goriilen kanserdir.
Insidans oranlar1 kadinlarda 100.000°de 10.1 erkeklerde 100.000°de 3.1 saptanmistir, Sliim
oranlar1 kadinlar i¢in 100.000’de 0.5, erkekler igin 0.3’tiir [2, 3]. Insidans1 gectigimiz yillara
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gore artig egiliminde olup 2020 yilinda 586.000 yeni vaka bildirilmistir. Gelismis {ilkelerdeki
siklik digerlerine gore 5 kat fazladir [2]. Bu artisin tan1 yontemlerinin gelismesi ve tetkik
sikliginin artmasiyla iliskili oldugu diistiniilmektedir. Ultrasonografi ile eriskin popiilasyonun
yaklasik %24°nde tiroid nodiilii saptanmaktadir, tiroid nodiillerinin yaklasik %5°1 kanser tanisi
almaktadir [69]. Insidans artisina ragmen tiroid kanserinden 6liim oranlar1 sabit kalmakta veya

azalmaktadir.

DSO 2022 yilinda Endokrin ve Néroendokrin Tiimérler igin yeni bir siniflama getirmistir.
Bu siiflamaya gore malign tiroid tiimdrleri su sekilde siralanmugtir: folikiiler tiroid karsinomu
(FTK), papiller karsinom invaziv enkapsiile folikiiler varyant, papiller tiroid karsinomu (PTK),
onkositik karsinom, folikiiler yiiksek evre (dereceli) karsinomlar, diferansiye yiiksek evre

(dereceli) tiroid karsinomu, az diferansiye tiroid karsinomu, anaplastik tiroid karsinomu [106].

Tiroid kanserlerinin %95'ini diferansiye tiroid kanserleri olusturmaktadir. Iyi diferansiye
kanserler arasinda papiller tiroid karsinomu, follikiiler karsinom, onkositik karsinom vardir. En

sik alt tip papiller tiroid karsinomu olup en iyi prognozu gostermektedir.

Papiller Tiroid Kanseri: Tiim tiroid kanserlerinin %85’ini olusturarak en sik goriilen
tipidir. Papiller tiroid karsinomu, en sik olarak 4. ve 5. dekatlarda ortaya ¢ikar. Papiller tiroid
karsinomlar1 siklikla sporadik olmakla beraber familyal adenomatozis polipozis koli (FAP),
Cowden sendromu, Herediter nonpolipozis kolon kanser sendromu, Peutz Jeghers sendromu ve
ataksia telenjiektazi sendromlarinda goriilebilirler, ayrica ¢ocukluk caginda bas ve boyuna

radyasyon maruziyeti bilinen en 6nemli ¢evresel risk faktoriidiir [106, 107].

Bu tiimorler biyolojik davranis agisindan genellikle sessiz bir seyir izler ve prognozlari
cok 1yidir. Lenfatik invazyon egilimi gosterdikleri i¢cin multifokal lezyonlar ve bolgesel lenf
nodu metastazi goriilebilir. En sik uzak metastazlar akciger ve kemikte izlenir. Papiller tiroid
karsinom morfolojik alt tipleri: infiltratif follikiiler, tall cell, diffiiz sklerozan, kolumnar hiicreli,
hobnail, solid/trabekiiler, onkositik, Warthin benzeri alt tip. Papiller tiroid kanseri alt tipleri
BRAF tipi malignitelerdir. Eskiden PTK alt tipi olan invaziv enkapsiile varyant RAS tipi bir
malignite olup, damar invazyonu ve hematojen yolla uzak metastaz yapmasi sebepleriyle PTK
alt tiplerinden farkli olup artik ayri antite olarak kabul edilmektedir. PTK'nin alt tipleri
mikrokarsinoma olarak goriilebildigi i¢in papiller mikrokarsinom baslig1 da alt tip olarak kabul
edilmemektedir. PTK'da tall cell, kolumnar cell ve hobnail agresif histolojik alt tiplerdir [69,
106].
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Folikiiler Tiroid Kanseri: Folikiiler tiroid kanserinin pik insidans yas aralig1 40-60 olup,
diger tiroid kanser tiplerine gore daha ileri yas grubunda goriilmektedir. Bu kanserin insidansi
ile iyot eksikligi arasinda bir iliski bulunmustur. Iyot eksikligi olan bdlgelerde folikiiler kanser
insidansinin daha yiiksek oldugu gosterilmistir. 1985 yilinda yapilan bir ¢calismada, diinyada
iyot replasmanina baslanmasi ile folikiiler kanser insidansinda bir azalma saptandigi

bildirilmistir [105, 108].

Onkositik Karsinom: Lezyonlarin %75'inden fazlas1 onkositik hiicrelerden olusur. Non-
invaziv olanlar adenom olarak adlandirilirken, kapsiiler ve/veya vaskiiler invazyon gosterenler
onkositik karsinom olarak isimlendirilir. Bu lezyonlar cogunlukla erkeklerde ve ileri yasta daha
sik goriiliir. Onkositik karsinomlar yiiksek evreli tiimorler olup, non-Hiirthle hiicreli karsinom

hastalarina kiyasla daha kisa bir yasam siiresi ile iliskilidir [105].

Mediiller Tiroid Kanseri (MTK): Nadir goriilen bir tiroid malignitesi olup, Amerika
Birlesik Devletleri'nde tiim tiroid kanserlerinin %2'sini olusturur. Diferansiye tiroid
kanserlerinden farkli olarak, MTK kalsitonin salgilayan noéroendokrin parafolikiiler C
hiicrelerinden kaynaklanir. Serum kalsitonin seviyesi, MTK tani ve takibinde 6nemli bir
belirte¢ olarak kullanilabilir. MTK’lerin %75°1 sporadik olarak ortaya g¢ikarken, %25'1 RET
proto-onkogenindeki mutasyonlara bagl olarak kalitsal MEN tip 2A, 2B ve ailesel MTK

sendromlart ile iliskili olarak goriiliir. Uygun hastalarda temel tedavi yontemi cerrahidir [109].

Anaplastik Tiroid Kanseri: Anaplastik tiroid kanseri (ATK), folikiiler hiicre kokenli olan,
cok agresif ve diferansiye olmayan bir tiroid malignitesidir. ATK, tiim tiroid kanserlerinin
yaklagik %1'ini olusturur ve en sik 65 yas civarinda goriiliir. Kadinlarda erkeklere oranla 2 kat
daha sik goriiliir. Hastalarin yarisinda multinodiiler guatr veya gecirilmis tiroidektomi oykiisii
bulunur. Vakalarin en az %30'unda papiller tiroid kanseri (PTK) eslik eder. Hastalar genellikle

tan1 aninda cerrahi tedavi i¢in ge¢ kalmis olur [110].

4.3. Tiroid ve Radyasyon

Radyasyon tiroid kanseri gelismesi i¢in gevresel risk faktorlerinden biridir. Cocukluk
caginda iyonlastirici radyasyona maruz kalmak tiroid kanseri i¢in iyi bilinen bir risk faktorii
olmasina ragmen, yetiskinlikte maruz kalmayla ilgili risk konusunda veriler net degildir.
Radyasyona ne kadar geng¢ yasta maruz kalinirsa etkisi daha fazladir, bu etki yillar i¢inde azalsa
da 50 yila kadar etkisinin devam ettigi diisiilmektedir [111]. Latent siirenin yaklasik 5 y1l oldugu

bu siireden sonra etkilerinin izlenmeye basladigi saptanmustir [112]. Niikleer kazalardan sonra
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potasyum iyodiir kullanimimin tiroid bezinin radyoiyodin tutulumunu azalttigi yani

radyasyonun etkilerini azalttig1 gériilmiistiir [113].

Radyasyon maruziyeti farkli sekillerde olabilir. Tan1 ve tedavi amagli tibbi prosediirler,
niikleer endiistri ve saglik ¢alisanlar1 gibi mesleki maruziyet ya da niikleer patlama ve kazalar
gibi afet durumlarinda radyasyon maruziyeti goriilebilmektedir. Maruziyet disaridan veya
iceriden olabilir. Radyasyon ile kontamine olmus yiyecek i¢ecekler, solunan radyoaktif gazlar
ve tedavi amagli radyoaktif iyot alinmasi igeriden radyasyon maruziyetine ornektir. Tibbi
goriintiilemelerde ise viicuda gelen 1s1malarla disaridan radyasyona maruz kalinmaktadir. Tibbi
goriintiileme olarak tiroid i¢in en yiiksek radyasyon maruziyeti genellikle bas-boyun ve toraks
BT goriintillemelerinde ve ozofagus floroskopisinde olup, tiroid 5-35mGy dozlarinda
radyasyona maruz kalabilmektedir. Tiroid kanserinde risk 10mGy dozuna kadar siirekli artar

10mGy- 30mGy arasinda dengelenir[5].

Radyasyonun tiroid bezi lizerindeki etkileri ilk olarak 1920'lerde radyoterapi uygulanan
tirotoksik hastalarda hipotiroidi gelismesi ile bildirilmistir. Daha sonra kalp hastalarina
radyoaktif iyot kullanilmasi ile hipotiroidi izlenen olgular saptanmistir [114]. 19601 yillarda
tiroid dis1 kanser nedenli bas ve boyuna radyoterapi alan hastalarda hipotiroidi gelismesiyle
ilgili vaka serileri yayinlanmistir [115]. Baz1 olgularda 3 ay iginde yan etki gelisirken
radyoterapi alan hastalarin yarisinda 5 yil i¢inde hipotiroidi goriilmiistiir. 2015°te yayinlanan
bir ¢calismada hipotiroidi riski i¢in 30Gy degerinin esik olarak kabul edilebilecegi belirtilmistir
[116].

Santral sinir sistemi tiimorleri i¢in alinan 1sinlama sonrasi santral hipotiroidi daha sik
izlenmistir. Hipotiroidi disinda, Hashimato tiroiditi, Graves hastaligi, otiroid Graves
oftalmopatisi, tiroid nodiilleri ve tiroid kanseri de radyoterapi sonrasit goriilebilen tiroid

hastaliklar1 olarak raporlanmustir [114].

Kanser tedavisinde uygulanan radyoterapide hastaya yiiksek dozda radyasyon verilirken,
mesleki radyasyon maruziyetinde c¢ok daha diisiikk dozlarda ancak uzun yillar boyunca
radyasyona maruz kalinmaktadir. Mesleki maruziyeti olan kisiler, tiim radyasyona maruz

kalanlar i¢inde farkl: bir grubu temsil etmektedir.

El-Benhawy ve arkadaslarinin yaptig1 ¢alismada, mesleki olarak radyoaktif iyot ve X-
1511 maruziyeti olan kisiler, radyasyon maruziyeti olmayanlarla karsilastirilarak ii¢c grup

olusturulmustur. Radyasyon maruziyeti olan iki grupta serbest T3 (sT3) diizeylerinin yiiksek,

38



TSH’nin baskilanmis oldugu ve anti-TPO antikorlarinin kontrol grubuna gore daha yiiksek
oldugu saptanmistir. Ultrasonografik incelemede, radyasyon maruziyeti olan gruplarda
nodiillerin daha sik goriildiigii belirtilmistir. Ayrica, oksidatif stres belirteclerinden olan
malondialdehit ve hidrojen peroksit diizeylerinin de radyasyon maruziyeti olan gruplarda daha
yiiksek oldugu bulunmustur [117]. Bununla birlikte, baska bir ¢alismada tam tersi olarak T3 ile
radyasyon maruziyeti arasinda iliski bulunamamis; mesleki radyasyona maruz kalan erkeklerde

TSH ve T4 degerlerinin anlamli derecede yiiksek oldugu rapor edilmistir [118].

Cernobil niikleer santrali kazasindan sonra bu bolgede cocuklarla yapilan, atom
bombasindan sag kalanlarla yapilan calismalarda pozitif antikor ve otoimmiin hastalik
sikligmin arttigi bulunmustur [119, 120], ancak Hirosima ve Nagazaki'de yapilan bazi
calismalarda bu iliski dogrulanamamustir [121, 122]. 160 kisinin mesleki olarak iyonlastirict
radyasyona maruz kaldigi bir caligmada, deneklerin %10'n otoimmiin tiroid hastaliklar
kriterlerini karsilarken, maruz kalmayanlarin %3,4'i karsilamistir. Bes yildan fazla maruziyet

yasayan deneklerin daha yiiksek risk altinda oldugu diistiniilmiistiir [123].

Tiirkiye'de yapilan bir ¢alismada, radyoloji teknisyenlerinin ¢alisma siireleri ile tiroid
nodiilii siklig1 arasindaki iliski degerlendirilmistir. Calismada, 10 yil referans noktasi olarak
alimmis ve 10 yildan daha uzun siire calisan teknisyenlerde nodiil sikliginin belirgin sekilde
daha yiiksek oldugu saptanmistir [30]. Benzer bir baska ¢alismada da radyasyona maruz kalma
stiresi arttikca, calisanlarin daha sonra yapilan ultrasonografilerinde diizensiz nodal sinirlarin

varligimin anlamli olarak arttig1 tespit edilmistir [29].

Kore'de niikleer santral is¢ileri {izerinde yapilan bir ¢alismada tiroid kanseri insidansi
yuksek bulunmus, ancak bu artisin radyasyon maruziyeti ile istatistiksel olarak anlamli bir
iliskisi saptanamamustir [10]. Benzer sekilde, Birlesik Krallik'ta radyasyon isgileri tizerinde
yapilan bir ¢caligmada tiroid kanseri ile radyasyon dozu arasinda anlamli olmayan bir doz-yanit
iliskisi tespit edilmistir [124]. Yetiskinlerde radyasyon maruziyeti ve tiroid kanseri riski tizerine
yapilan bir meta-analizde degerlendirilen ¢aligmalardan birinde, tiroid kanseri riskinin yiiksek
oldugu saptanmustir [5, 125]. Kesminiene ve arkadaslarinin Cernobil isgileri iizerinde
gerceklestirdigi, 107 vaka ve 423 kontrol grubunun dahil edildigi bu ¢alismada maruziyet ile

tiroid kanseri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir risk artisi1 bildirilmistir [126].

Wang ve arkadaslar1 tarafindan 1950 ile 1995 yillar1 arasinda Cin'de 27.011 tibbi X-1s1n1
calisani iizerinde yapilan bir kohort ¢calismasinda, 1970'ten dnce tanisal X-1sinlariyla ¢alismaya
baslayan kisilerde tiroid kanseri riskinin 6nemli 6l¢iide yiiksek oldugu saptanmustir [127].
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Kore’de Won Jin Lee ve ark. saglik ¢alisanlarinda radyasyon maruziyeti ile farkli ¢caligmalar
yapmistir. Radyoloji teknisyenleri, girisimsel radyoloji calisanlari, dis hekimleri ve hemsireleri
iceren ayr1 ayri calismalart olup en yiiksek radyasyon dozuna niikleer tipta ve girsimsel
islemlerde calisanlarda saptandigini belirtmistir. Mesleki radyasyona maruz kalanlarin yasam
boyu kanser riski degerlendirildiginde en yiiksek risk tiroid, meme ve kolon kanserinde
izlenmistir. Ayrica kadinlarin erkeklerden daha az radyasyona maruz kalmalarina ragmen daha

yiiksek kanser riski altinda olduklar1 saptanmustir [18, 19, 128].

Ankara Tip Fakiiltesi’nde yapilan bir caligmada ameliyathanede radyasyona maruz kalan
58 saglik personeli tiroid ultrasonografi ile degerlendirilmis ve tiroid kanseri topluma gore 3
kat sik izlenmistir[28].

Papiller tiroid kanseri radyasyon iliskili en sik goriilen tiroid kanseridir. Papiller tiroid
kanserinde siklikla BRAF mutasyonu goriilmekle birlikte radyasyon maruziyeti sonrasi ¢ikan
tiroid kanserlerinde bu durum farklidir. Radyasyona 6zgii karsinogenez yollar1 tam olarak
tanimlanmamis olsa da atom bombasi sag kalanlarinda goriilen papiller tiroid kanserlerinde
RET/PTK yeniden diizenlenmesi maruz kalmayan bireylere gore daha sik meydana gelmistir
[21, 129]. Ayrica radyasyon maruziyeti olmayan tiroid neoplazmi olanlara gore radyasyona
bagli tiroid neoplazmi olan hastalarda IIAB duyarlilig1 daha az ve bu hastalarda yanlis negatiflik
daha fazla goriilmektedir [20].
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5. GEREC ve YONTEM

Calisma prospektif bir ¢alisma olarak planlanmis olmakla birlikte ge¢mis radyasyon
maruziyeti Oykiileri olmasi, gegmiste tiroid kanseri ve nodiilii tanis1 alanlar nedeniyle daha
onceki tiroid ultrasonografi ve laboratuvar verileri de incelenmistir. Ankara Universitesi Tip
Fakiiltesinde calismakta olan 18 yasindan biiyiik saglik c¢alisanlari dahil edilmistir.
Katilanlardan bilgilendirilmis onam formu alinmistir. Calisma igin Ankara Universitesi Etik

Kurulu’ndan onay alinmigtir.

Vaka grubuna radyasyona maruz kalinan radyoloji, niikleer tip, radyasyon onkolojisi,
kardiyoloji anjiografi iinitesi, ERCP tinitesi, ameliyathanede floroskopi kullanilan alanlar gibi
radyasyona maruz kalinan alanlarda ¢alisanlar, dozimetre tasiyan ya da daha once dozimetre
tasimis olanlar dahil edilmistir. Kontrol grubu olarak ise bu alanlarda daha dnce ¢aligmamis
klinik ve idari ¢alisanlar dahil edilmistir. Daha 6nce radyoterapi almis olanlar ¢alismaya dahil

edilmemistir. Calismaya toplamda 244 goniillii katilmistir.

Calismaya katilan goniillilere Kasim 2023 -Ocak 2025 arasinda endokrinoloji
polikliniginde supin pozisyonda boyunlar1 hiperekstansiyonda olacak sekilde deneyimli
Endokrinoloji uzmanlari tarafindan tiroid ultrasonografisi yapildi. Tiroid bezinin hacmi,
parankimi, nodiill varligi degerlendirildi. Nodiil saptanan kisilerde boyutu, sekli, yapisi,
ekojenitesi, kalsifikasyon varligi, kenar diizeni, halo varligi, vaskiilarizasyon ve LAP varligi
incelendi. Nodiiliin 6zelliklerine gére EU-TIRADS ve ATA smiflamasina gore risk belirlenerek
endikasyonu dahilinde ince igne aspirasyon biyopsisi yapildi. Sitopatoloji sonuglar1 Bethesda
Sistemine gore belirtildi. Goniillillerin varsa Onceki tiroid ultrasonografileri karsilastirilds;
boyut artis1, sonografik risk kategorisinde degisiklik olanlar incelendi. Nodiil boyut artisi, en az
2 boyutta ve en az 2 mm olmak {iizere, biiyiime veya voliimde %50’den fazla artis seklinde
tanimlanmistir. Nodiil takibi planlananlar endokrinoloji poliklinigi tarafindan takibe alindi,

malign nodiil saptanan kisiler cerrahiye yonlendirildi.

Tiroid ultrasonografisine ek goniilliilerin demografik bilgileri olarak yas, cinsiyet, boy,
kilo ve viicut kitle indeksi, ek hastaliklari, sigara kullanimi, ka¢ yildir radyasyona maruz
kaldig1, hangi boliimde calistig1 hangi islemde bulundugu, koruyucu giysi kullanimi, dozimetre
verileri ve tiroid fonksiyon testleri, tiroid antikorlar1, idrar iyot, b12, folik asit, ferritin dlgtimleri

incelenmistir. Hastanin bilgisi dahilinde hastane veri tabani iizerinden bu bilgiler elde
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edilmistir. Hastane veri tabanindaki referans degerleri kullanilmistir. Elde edilen veriler iki grup

acgisindan karsilastirilmastir.

Verilerin istatistiksel analizi IBM SPSS (Statistical Package for Social Sciences)
programi 30.0 siiriimii ile gergeklestirilmistir. Tanimlayict analizlerde normal dagilan sayisal
degiskenler ortalama + standart sapma (SS) ile ifade edilirken, normal dagilmayan sayisal
degiskenler icin medyan, uc¢ degerler ve ceyrekler arasi aralik kullanilmistir. Niteliksel
degiskenler ise say1 ve yiizde (%) degerleriyle sunulmustur. Sayimla belirtilen verilerin
degerlendirilmesinde Ki-kare analizi kullanilmistir. Beklenen sikligi1 5'in altinda olan gozelerin
oraninin %20'yi asmadig1 ¢apraz tablolar i¢in Pearson Ki-kare, oraninin %20'yi astig1 ¢apraz
tablolar icin ise Fisher Kesin Olasilik testi dikkate alinmustir. Olciimlerle belirtilen verilerin
incelenmesinde gruplar bagimsizsa, parametrik test varsayimlarinin saglandigi durumlarda t-
testi ve tek yonlii varyans analizi, parametrik test varsayimlarinin saglanmadigi durumlarda
Mann-Whitney U testi uygulanmistir. Gruplarin birbirine bagimli oldugu durumlarda ise
parametrik test varsayimlarimin saglandigi durumlarda iki es arasindaki farkin 6nemlilik testi,
saglanmadig1 durumlarda Wilcoxon testi kullanilmistir. Tek degiskenli analizlerde istatistiksel
anlamliliga yakin olan ol¢iimler modele dahil edilerek lojistik regresyon analizi bakild:.

[statistiksel testlerde anlamlilik diizeyi p<0,05 olarak kabul edilmistir.
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6. BULGULAR

(Calismaya toplamda 244 kisi katild1. Bunlarin 144’1 (9%59,01) radyasyon maruziyeti olup
calisma grubuna, 100’1 (%40,98) radyasyon maruziyeti olmadig: i¢in kontrol grubuna dahil
edildi. Katillanlarin yas1 20-61 araliginda olup ortalama 38.18 + 8.75 yildir.

Tablo 6.1. Radyasyona maruziyeti olan ve olmayan gruplar arasindaki demografik 6zellikler

Maruziyeti olmayan n=100 | Maruziyeti olan n=144 | p degeri
Cinsiyet, n (%) 0,317
Kadin 74 (74) 98 (68,1)
Erkek 26 (26) 46 (31,9)
Yas, ort. £SS 37,22+ 9,45 38,45 £8,20 0,145
VKIi, ort. £SS 25,13 £4,02 26,01 £3,94 0,374
Bel, n=136, ort. £SS 75,11 +£9,76 81,98 £ 10,15
Sigara, n (%) 0,316
Yok 61 (61) 75 (52,1)
Birakmig 8 (8) 18 (12,5)
Halen kullanmakta 31 (31) 51 (35,4)
Sigara n=108 p/y ort. £ SS [ 12,95 £12,10 11,22 + 8,38
Alkol, n (%) 25 (25) 34 (23,6) 0,813
Hipotiroidi, n (%) 12 (12) 20 (13,9)
Hipertiroidi, n (%) 313 3(2,1)
DM, n (%) 4 (4) 4 (2,8)
HT, n (%) 3(3) 7(4,9)
Nodiil n (%) 0,008
Var 33 (33) 72 (50)
Yok 67 (67) 72 (50)
Tiroid kanseri n (%) 1() 6 (4,2) 0,245

DM: Diabetes Mellitus, HT: Hipertansiyon, VKI: Viicut Kitle Indeksi

Calisma ve kontrol grubunun demografik verilerine bakildiginda kontrol grubunda %74
(n=74) kadin, %26 (n=26) erkek; radyasyon maruziyeti olan grupta %68 (n=98) kadin, %31,9
(n=46) erkek olup cinsiyet dagilimi iki grupta benzer izlendi ve istatiksel olarak anlamli fark

saptanmadi (p=0,317).

Yas ortalamalar1 kontrol grubunda 37,22 + 9,45 yil, calisma grubunda ise 38,45 + 8,20
yil olup gruplar arasinda anlamli bir fark gézlenmedi (p=0,145). Maruziyeti olmayan grupta
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VKI ortalamas1 25,13 + 4,02 kg/m?, maruziyeti olan grupta 26,01 + 3,94 kg/m? goriildii,
istatistiksel olarak fark izlenmedi (p= 0,374). Aym sekilde bel gevresi agisindan da iki grup

acisindan anlamli fark saptanmadi.

Sigara kullanim1 gruplar iginde benzer bulunmus olup (p=0,316), kontrol grubunda %61
(n=61) sigara kullanmayan, %8 (n=8) sigarayi birakmis, %31 (n=31) halen sigara icen
katilimeilar yer alirken, ¢aligma grubunda bu oranlar sirasiyla %52,1 (n=75), %12,5 (n=18) ve
%35,4 (n=51) olarak saptandi. Sigara tiiketimi kontrol grubunda 12,95 + 12,10 paket/yil,
calisma grubunda ise 11,22 + 8,38 paket/yil idi. Alkol kullanim1 da grup arasinda benzer olup
kontrol grubunda %25 (n=25), ¢alisma grubunda %23,6 (n=34) oraninda gézlendi (p=0,813)

Ek hastaliklar agisindan bakildiginda iki grupta anlamli fark izlenmemistir. Kontrol grubu
ve ¢alisma grubundaki oranlar sirayla hipotiroidi (%12’ye %13,9; p=0,667), hipertiroidi (%3’e
%?2,1), diyabet (%4’e %2,8) ve hipertansiyon (%3’e %4,9) olarak gdzlendi.

Tiroid nodiil siklig1 kontrol grubunda %33 (n=33), radyasyona maruz kalanlarda ise %50
(n=72) oraninda saptanmis olup istatiksel olarak anlamli gorildi (p=0,01). Tiroid kanseri
acisindan baktigimizda kontrol grubunda 1 kiside (%1), maruziyeti olan grupta 6 kiside (%4,2)
saptandi ancak anlaml fark saptanmadi (p=0,245). Radyasyon maruziyetine goére iki grubun

demografik verileri Tablo 6.1°de 6zetlenmistir.

Tablo 6.2. Nodiiliin olusumundaki faktorlerin tekli ve ¢oklu regresyon analizi

Tek Degiskenli Analiz Cok Degiskenli analiz
OR (%95 GA) p degeri OR (%95 GA) p degeri
Radyasyon maruziyeti 2,030 (1,196-3,448) 0,009 1,870 (1,082-3,235) 0,025
Yas (30-39) * 3,361 (1,451-7,781) 0,005 3,187 (1,366-7,435) 0,007
Yas (40-49) * 4,539 (1,951-10,562) <0,001 4,110 (1,750-9,654) 0,001
Yas (>50) * 4,926 (1,708-14,210) 0,003 4,874 (1,672-14,214) 0,004
Cinsiyet 1,503 (0,853-2,649) 0,159
Sigara kullanimi 1,429 (0,616-3,313) 0,406
VKI 1,023 (0,961-1,089) 0,471
Hipotiroidi varhigi 1,382 (0,656-2,910) 0,394
Ailede tiroid hastaligi 1,057 (0,586-1,909) 0,854
Ailede tiroid kanseri 2,512 (0,816-7,733) 0,108

VKI: Viicut kitle indeksi, *: 3.dekattaki hastalarla kiyaslanarak hesaplama yapilmistir.

Tablo 6.2°de nodiil olusumundaki faktorler tekli ve ¢oklu regresyon analizinde

incelenmistir. Radyasyon maruziyeti ve yas istatistiksel olarak anlamli bulunarak c¢oklu
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regresyon analizinde degerlendirilmistir. Tek degiskenli lojistik regresyon analizinde
radyasyon maruziyeti, nodiill olusumu riskini istatistik 6nemli bir seviyede 2,030 Kkat
artirmaktadir (p=0,009). Cok degiskenli analizde bu fark anlamlilik sinirinda kalmistir (OR=
1,870 p= 0,025). Tek degiskenli analizde yas dekatlara boliindii, 3. dekattaki hastalarla
kiyaslanarak hesaplama yapildi. 4. dekatta nodiil olusum riski 3,361 kat (p=0,005); 5. dekatta
OR=4,539 (p=<0,001); 6.dekat ve sonrasinda risk artis1 4,926 kat (P=0,003) olup her diizeyde
istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. Cok degiskenli analizde 4. dekatta nodiil olugum riski
3,187 kat (p=0,007); 5. dekatta OR=4,110 (p=0,001); 6.dekat ve sonrasinda risk artis1 4,874 kat
(P=0,004) olarak hesaplanmis olup bu fark anlamlilik simirinda kalmistir. Cinsiyet, sigara
kullamimi1, VKI, hipotiroidi ve aile hikayesi ile nodiil gelisimi arasinda anlamli bir fark

saptanmadigi i¢in ¢ok degiskenli analizde degerlendirilmemistir.

Tablo 6.3. Radyasyona maruziyeti olan ve olmayan gruplar arasindaki laboratuvar degerleri

Maruziyeti olmayan n=100 | Maruziyeti olan n=144 |p degeri
TSH, ortn. (CAA; 25-75) 1,86 (1,26-2,85) 1,82 (1,26-2,58) 0,782
sT4, ortn. (CAA; 25-75) 16,4 (14,25-17,60) 15,4 (13,75-17,3) 0,69
sT3, ortn. (CAA; 25-75) 4,76 (4,48-5,25) 4,67 (4,22-5,09) 0,58
Anti TG pozitif, n (%) 15 (16,7) 15 (12,1) 0,342
Anti TPO pozitif, n (%) 12 (12,6) 19 (15,2) 0,588
TRAB pozitif, n (%) 10 (14) 9 (10) 0,464
Kalsitonin, ortn. (CAA; 25-75) |4,64 (2-9,78) 4,06 (2-8,34)
Ferritin, ortn. (CAA; 25-75) 36,75 (20,60-77,85) 41,20 (18,6-90,9) 0,847
B12, ortn. (CAA; 25-75) 401,5 (318,50-479,50) 338,5 (262,5-447) 0,001
Folat, ortn. (CAA; 25-75) 7,05 (5,29-9,42) 6,93 (5,11-9,07)
AKS, ortn. (CAA; 25-75) 86 (81,5-92) 87 (81-93)
HbAlc, ortn. (CAA; 25-75) 5,4 (5,2-5,7) 5,4 (5,2-5,7) 0,963
Yiksek n (%) 9(9,1) 9 (7,5
Aclik Insiilin 10,3 (9-13,9) 9,5 (6,83-13,8)
HOMA IR ort 2,22 (1,57-2,67) 2,11 (1,49-3,22) 0,667
Yiiksek n (%) 24 (28,9) 37 (35,2)

AKS: A¢lik kan sekeri, CAA: Ceyrekler arasi agiklik, Tg: Tiroglobulin, TPO: Tiroid peroksidaz, TRAB: Anti TSH
reseptor antikor, TSH: Tiroid stimulan hormon

Radyasyon maruziyetine gore iki grubun laboratuvar degerleri tablo 6.3’te 6zetlenmistir.
TSH medyan1 maruziyeti olan grupta 1,82 mclU/mL (CAA: 1,26-2,58) ve maruziyeti olmayan
grupta 1,86 mclU/mL (CAA: 1,26-2,85) olarak saptanmustir (p=0,782). Serbest T4 diizeyi
maruziyeti olan grupta 15,4 pmol/L (CAA:13,75-17,3), maruziyeti olmayan grupta 16,4 pmol/L
(CAA: 14,25-17,60) (p=0,69); serbest T3 diizeyi ise 4,67 pmol/L (CAA: 4,22-5,09) vs. 4,76
pmol/L (CAA: 4,48-5,25) olarak 6l¢iilmiistiir (p=0,58).
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Anti TG ve anti TPO pozitifligi iki grupta benzer oran olup, kontrol grubunda anti TG
pozitif olanlarin oran1 %16,7 (n=15), ¢alisma grubunda %12,1 (n=15) goriildii (p=0,342). Anti
TPO pozitifligi orani sirasiyla %12,6 (n=12) ve %15,2 (n=19) izlendi (p=0,588). Maruziyeti
olanlarda TRAB pozitifligi %10 (n=9) kiside, kontrol grubunda %14 (n=10) kiside goriildii
(p=0,464). Kalsitonin medyan degeri kontrol grubu i¢in 4,64 pg/mL (CAA: 2-9,78), radyasyon
grubu i¢in 4,06 pg/mL (2-8,34) saptandi.

Ferritin degeri kontrol grubunda 36,75 ng/mL (20,60-77,85), calisma grubunda 41,20
ng/mL (18,6-90,9) o6l¢iildii (p=0,847). Folat degeri kontrol ve galigsma grubu i¢in sirasiyla 7,05
ng/mL (5,29-9,42) ve 6,93 ng/mL (5,11-9,07) bulundu. Kontrol grubunda B12 degeri 401,5
pg/mL (318,50-479,50) olgiiliirken radyasyon maruziyeti olanlarda 338,5 pg/mL (262,5-447)
Ol¢iilmiis olup bu fark istatistiksel olarak anlamli izlendi (p=0,001).

HbAlc diizeyleri her iki grupta da medyan 5,4 (CAA: 5,2-5,7) olup, gruplar arasinda
anlaml bir fark saptanmamistir (p=0,963). HOMA-IR yiiksekligi maruziyeti olmayan grupta
%28,9, maruziyeti olan grupta %35,2 olarak 6l¢iilmiis, ancak bu fark istatistiksel olarak anlamli

bulunmamistir (p=0,667).

Tablo 6.4’te kontrol ve ¢alisma grubunun nodiil varligina goére demografik, laboratuvar
ve ultrasonografi verileri karsilastirilmistir. Tiim veri grubunda toplam 105 kiside nodiil
saptandi; bunlarin %68,6’s1 (n=72) radyasyona maruz kalanlar i¢inde, %31,4’li (n=33) kontrol

grubunda izlendi. Nodiilii olanlarin tamaminda yas ortalamas1 % 40.48 idi.

Nodiilii olanlar iginde cinsiyet dagilimi agisindan anlaml bir fark oldugu goriilmiistiir
(p=0,042). Kadin oranm1 kontrol grubunda %87,9, maruziyeti olan grupta ise %69,4 olarak

bulunurken, erkek orani sirasiyla %12,1 ve %30,6’dur.

Yas ortalamalar1 (kontrol grubu: 39,94 + 7,68 yil; calisma grubu: 40,72 £ 9,06 yil;
p=0,638) ve viicut kitle indeksi (VKI) (kontrol grubu: 25,02 + 3,71 kg/m?; maruziyeti olan grup:
25,91 + 3,93 kg/m?; p=0,299) acisindan gruplar arasinda anlamli bir fark bulunmamistir.
Kontrol grubundaki nodiilii olmayanlarin yag ortalamasi 35,88 + 9,34 yil olup bu fark nodiili

olanlarla istatistiksel olarak anlamli saptanmistir (p=0,028).

Sigara kullanim1 yoniinden, sigara igmeyenlerin orani kontrol grubunda %60,6 (n=20)
iken maruziyeti olan grupta %50 (n=36)’dir (p=0,334). Sigara birakma oranlar1 sirasiyla %15,2

ve %11,1; halen sigara kullananlarin orani ise %24,2 ve %38.9 olarak belirlenmistir. Sigara
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paket/y1l median degeri her iki grupta da 10 p/y (CAA: 6-20 ve 5-20; p=0,585) olarak tespit
edilmistir. Alkol kullanimi ise iki grup arasinda benzerlik gostermistir (kontrol grubu: %24,2

(n=8); maruziyeti olan grup: %25 (n=18); p=0,933).

Tiroid hastaliklar1 agisindan, hipotiroidi, hipertiroidi ve tiroid kanseri oranlar1 arasinda
anlamli bir fark bulunmamustir; hipotiroidi: p=0,235; hipertiroidi: yalnizca bir vakada
goriilmistiir; tiroid kanseri kontrol grubunda 1 kiside (%3), maruziyeti olan grupta 5 kiside
(%6,9) izlenmistir (p=0,662). Diyabet (DM) ve hipertansiyon (HT) a¢isindan da gruplar

arasinda anlaml fark gézlenmemistir.

Tablo 6.4. Nodiilii olan hastalarin radyasyon maruziyetine gére demografik verileri

Kontrol grubu ~ n=33 Maruziyeti Olan n=72 |p degeri

Cinsiyet, n (%) 0,042

Kadin 29 (87,9) 50 (69,4)

Erkek 4(12,1) 22 (30,6)
Yas, ort. £SS 39,94 + 7,68 40,72 £ 9,06 0,638
VK1, ort. £SS 25,02 +3,71 2591 +3.,93 0,299
Sigara, n (%) 0,334

Yok 20 (60,6) 36 (50)

Birakmis 5(15,2) 8 (11,1)

Halen kullanmakta 8(24,2) 28 (38,9)
Sigara p/y ortn. (CAA) 10 (6-20) 10 (5-20) 0,585
Alkol, n (%) 8(24,2) 18 (25) 0,933
Hipotiroidi, n (%) 3(9,1) 13 (18,1) 0,235
Hipertiroidi, n (%) 0 1 (100)
Tiroid kanseri, n (%) 1(3) 5(6,9) 0,662
DM, n (%) 2(6,1) 2(2,8) 0,588
HT, n (%) 2(6,1) 4 (5,6) 1
Iyotlu tuz kullanim, n (%) 0,849

Var 20 (60,6) 41 (56,9)

Kismen 7(21,2) 19 (26,4)

Yok 6 (18,2) 12 (16,7)
Ailede tiroid hastaligi n (%) 11 (33,3) 15 (20,8) 0,168
Ailede tiroid kanseri n (%) 2(6,1) 7(9,7) 0,716

CAA: Ceyrekler arast agiklik, DM: Diabetes Mellitus, HT: Hipertansiyon, VKI: Viicut Kitle Indeksi

Ailede tiroid hastalig1 kontrol grubunda %33,3 (n=11) ve tiroid kanseri %6,1 (n=2) kiside

goriilmektedir, calisma grubunda ise %20,8 (n=15) ve %9,7 (n=7) kiside goriilmektedir. Bu

veriler istatiksel olarak anlamli bulunmamstir (p=0,168; p=0,716).

47



Nodiilii olanlarin laboratuvar verileri degerlendirildiginde, kontrol grubunda ortanca TSH
degeri 1,41 mclU/mL (CAA: 1,16-2,39), maruziyeti olan gruptaise 1,95 mclU/mL (CAA: 1,34-
2,65) olarak tespit edilmistir. Gruplar arasinda anlamli bir fark bulunmamistir (p=0,171).
Kontrol grubunda sT4 ortanca degeri 15,6 pmol/L (CAA: 14,1-17,5), maruziyeti olan grupta
15,4 pmol/L (CAA: 13,8-18,2) olarak hesaplanmistir. Bu parametre agisindan gruplar arasinda
anlamli bir fark bulunmamistir (p=0,788). Kontrol grubunda sT3 ortanca degeri 4,68 pmol/L
(CAA: 4,41-4,93), maruziyeti olan grupta 4,67 pmol/L (CAA: 4,25-5,09) olarak bulunmus ve

yine gruplar arasinda anlamli bir farklilik gézlenmemistir (p=0,986).

Anti TG pozitifligi kontrol grubunda %12,1 (4 kisi), maruziyeti olan grupta %11,1 (7
kisi) olarak belirlenmistir. Gruplar arasinda anlamli bir fark saptanmamustir (p=1). Kontrol
grubunda Anti TPO pozitifligi %9,1 (3 kisi), maruziyeti olan grupta ise %14,3 (9 kisi) olarak
kaydedilmistir. Bu iki grup arasinda da anlamli bir fark bulunmamistir (p=0,536). Maruziyeti
olanlarda TRAB pozitifligi %12 (n=5) kiside, kontrol grubunda %11 (n=3) kiside goriildii
(p=0,536). Kontrol grubunda kalsitonin ortanca degeri 4,43 pg/mL (CAA: 2-9,36), maruziyeti
olan grupta ise 3,80 pg/mL (CAA: 2-8,34) olarak dlgiilmiistiir. Kalsitonin diizeyleri agisindan
gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktur (p=0,87).

Iki grup arasinda ferritin (p=0,185) ve folat (p=0,903) acisindan anlaml fark goriilmedi.
B12 vitamini diizeyleri ¢aligma grubunda anlamli derecede diisiik olarak izlendi (kontrol grubu:
412 pg/mL [CAA: 315-513]; calisma grubu: 334 [CAA: 261-450]; p=0,038).

Kontrol grubunda aglik kan sekeri ortanca degeri 87 mg/dL (CAA: 83-92), maruziyeti
olan grupta ise 87 mg/dL (CAA: 81,5-92,5) olarak hesaplanmistir. Gruplar arasinda aglik kan
sekeri agisindan istatistiksel olarak bir fark bulunmamustir (p=0,462). Kontrol grubunda HbAlc
ortanca degeri 5,6 (CAA: 5,3-6), maruziyeti olan grupta ise 5,5 (CAA: 5,3-5,7) olarak
belirlenmistir. HbA 1c diizeyleri arasinda da anlamli bir fark saptanmamustir (p=0,241).

HOMA-IR ve idrar iyot diizeyleri acisindan gruplar arasinda anlamli bir fark
bulunmamistir (p=0,855 ve p=0,793). HOMA-IR vyiiksekligi kontrol grubunda %281,

maruziyeti olan grupta ise %33,9 olarak saptanmustir. Bu veriler tablo 6.5’te 6zetlenmistir.
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Tablo 6.5. Nodiilii olan hastalarin radyasyon maruziyetine gore laboratuvar verileri

Kontrol grubu n=33 | Maruziyeti Olan n=72 |p degeri

TSH, ortn. (CAA; 25-75) 1,41 (1,16-2,39) 1,95 (1,34-2,65) 0,171
sT4, ortn. (CAA,; 25-75) 15,6 (14,1-17,5) 15,4 (13,8-18,2) 0,788
sT3, ortn. (CAA; 25-75) 4,68 (4,41-4,93) 4,67 (4,25-5,09) 0,986
Anti TG pozitif, n (%) 4 (12,1) 7 (11,1) 1
Anti TPO pozitif, n (%) 3(9,1) 9(14,3) 0,536
TRAB pozitif, n (%) 3(10) 5(12) 0,598
Kalsitonin, ortn. (CAA; 25-75) 4,43 (2-9,36) 3,80 (2-8,34) 0,87
Ferritin, ortn. (CAA; 25-75) 25,9 (15,6-56,2) 40,65 (17,3-74) 0,185
B12, ortn. (CAA; 25-75) 412 (315-513) 334 (261-450) 0,038
Folat, ortn. (CAA; 25-75) 7,2 (5,31-9,22) 7,12 (5,37-9,2) 0,903
AKS, ortn. (CAA; 25-75) 87 (83-92) 87 (81,5-92,5) 0,462
HbAlc, ortn. (CAA; 25-75) 5,6 (5,3-6) 5,5(5,3-5,7) 0,241

Yiiksek n (%) 5(15,2) 4 (6,4)
HOMA IR ortn. (CAA; 25-75) 2,24 (1,59-2,71) 2,12 (1,43-3,3) 0,855

Yiiksek n (%) 9(28,1) 19 (33,9)
Idrar Iyot, ortn. (CAA; 25-75) 58,5 (10,5-132) 79,5 (5-139,5) 0,793

AKS: A¢lik kan sekeri, CAA: Ceyrekler arast agiklik, Tg: Tiroglobulin, TPO: Tiroid peroksidaz, TRAB: Anti TSH
reseptor antikor, TSH: Tiroid stimulan hormon

Tablo 6.6’da kontrol ve radyasyon maruziyeti olan gruplardan nodiil saptanan kisilerin
tiroid ultrasonografi verileri incelenmistir. Kontrol grubunda tiroid voliimii 11,15 + 5,38 mL,
maruziyeti olan grupta ise 13,69 + 15,79 mL olarak 6l¢iilmiistiir. Gruplar arasinda anlamli bir
fark bulunmamistir (p=0,421). Diffliz parankim degisikligi kontrol grubunda %18,8, maruziyeti
olan grupta %12,9 oraninda goriilmiistiir. Hafif parankim degisikligi kontrol grubunda %68,8,
maruziyeti olan grupta ise %65,7 oranindadir. Orta veya ileri diizey parankim degisikligi
kontrol grubunda %12,5, maruziyeti olan grupta ise %21,4 olarak tespit edilmistir. Parankim

ozellikleri acisindan gruplar arasinda anlamli bir fark saptanmamustir (p=0,425).

Kontrol grubunda nodiil boyutu 7,25 £+ 5,04 mm, maruziyeti olan grupta ise 8,38 + 9,94
mm olarak bulunmustur. 10mm’den biiyiik nodiilii olanlar kontrol grubunda %21,9 (7 kisi),
maruziyeti olan grupta ise %21,4 (15 kisi) olarak tespit edilmistir. Her iki parametre i¢in de

anlaml fark goriilmedi (p =0,778; p=0,959).

Sferik sekil yalnizca maruziyeti olan grupta %2,9 (n=2) oraninda tespit edilmistir. Solid
nodiiller kontrol grubunda %81,3 (n=26), maruziyeti olan grupta %77,1 (n=54) oranindadir.
Baskin solid nodiiller sadece maruziyeti olan grupta %4,3 (n=3) oraninda gériilmiistiir. Baskin

kistik yapilar kontrol grubunda %9,4 (n=3), maruziyeti olan grupta %5,7 (n=4) oranindadir.
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Tamamen kistik yapilar ise kontrol grubunda %9,4 (n=3), maruziyeti olan grupta %12,9 (n=9)
oraninda goriilmiistiir. Gruplar arasinda anlamli fark yoktur (p=0,666).

Anekoik nodiiller kontrol grubunda %6,3 (n=2), maruziyeti olan grupta %11,4 (n=8)
oranindadir. Hipoekoik nodiiller sirasiyla %25 (n=8) ve %31,4 (n=22) oraninda tespit
edilmistir. Izoekoik nodiiller kontrol grubunda %18,8 (n=6), ¢alisma ise %35,7 (n=4) oraninda
saptanmistir. Hiperekoik nodiiller yalnizca maruziyeti olan grupta %1,4 (n=1) oraninda tespit
edilmistir. Karigik ekojeniteli nodiiller ise her iki grupta da %50 (n=16 ve n=35) oraninda

goriilmiistiir. Ekojenite agisindan gruplar arasinda anlamli fark bulunmamaistir (p=0,288).

Diizensiz kenarli nodiiller kontrol grubunda %3,1 (n=1), maruziyeti olan grupta %12,9
(n=9) oraninda tespit edilmistir. Fark istatistiksel olarak anlamli degildir (p=0,165). Kontrol
grubunda kalsifikasyon yoktur, maruziyeti olan grupta ise kalsifikasyon bulunmayanlar %90

(n=63), makrokalsifikasyon %7,1 (n=5), mikrokalsifikasyon %2,9 (n=2) oraninda izlendi.

TIRADS 2 nodiiller kontrol grubunda %9,1 (n=3), maruziyeti olan grupta %13,9 (n=10)
oraninda; TIRADS 3 nodiiller kontrol grubunda %63,6 (n=21), maruziyeti olan grupta %47,2
(n=31) oraninda; TIRADS >4 nodiiller kontrol grubunda %27,3 (n=9), maruziyeti olan grupta
%38,9 (n=28) oraninda goriilmiistiir, TIRADS 5 nodiiller sadece maruziyeti olan 4 kiside
mevcuttur (p=0,294).

ATA simiflamasinda, 1+2 kategorisi kontrol grubunda %9,1 (n=3), maruziyeti olan grupta
%13,9 (n=10) oraninda; ATA 3 kategorisi kontrol grubunda %63,6 (n=21), maruziyeti olan
grupta %47,2 (n=31) oraninda; ATA 4+5 kategorisi kontrol grubunda %27,3 (n=9), maruziyeti
olan grupta %38,9 (n=28) oraninda tespit edilmistir (p=0,294).

Kontrol grubunda Bethesda kategorilerine gore dagilim su sekildedir: Kategori 1: %25
(n=2), kategori 2: %50 (n=4), kategori 3: %12,5 (n=1), kategori 6: %12,5 (n=1). Maruziyeti
olan grupta ise: kategori 1: %9,1 (n=2), kategori 2: %54,5 (n=12), kategori 3: %4,5 (n=1),
kategori 4: %9,1 (n=2), kategori 6: %22,7 (n=5). Bethesda kategorisinde gruplar aras1 anlamli

fark izlenmemistir.
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Tablo 6.6. Nodiilii olanlarin radyasyon maruziyetine gore tiroid ultrasonografi verileri

Kontrol grubu n=33 Maruziyeti Olan n=72 p degeri
Tiroid Volim, ort. £SS 11,15+5,38 13,69 + 15,79 0,421
Parankim, n (%) 0,425
Diffiiz 6 (18,8) 9(12,9)
Hafif 22 (68,8) 46 (65,7)
Orta+ leri 4 (12,5) 15 (21,4)
Nodul boyutu, ort. £SS 7,25+ 5,04 8,38 +£9,94 0,778
>10mm nodiil olanlar, n (%) 7(21,9) 15 (21,4) 0,959
Sekil, n (%) 1
Ovoid 32 (100) 68 (97,1)
Sferik 0 2(2,9)
Yapi, n (%) 0,666
Solid 26 (81,3) 54 (77,1)
Baskin solid 0 3(4,3)
Baskin kistik 3(9,4) 4(5,7)
Kistik 3(9,4) 9 (12,9)
Ekojenite, n (%) 0,288
Anekoik 2 (6,3) 8 (11,4)
Hipoekoik 8 (25) 22 (31,4)
[zoekoik 6 (18,8) 4 (5,7)
Hiperekoik 0 1(1,4)
Karisik 16 (50) 35 (50)
Kenar, n (%) 0,165
Diizensiz 1(3,1) 9 (12,9)
Kalsifikasyon, n (%)
Yok 32 (100) 63 (90)
Makro 0 5(7,1)
Mikro 0 2(2,9)
TIRADS, n (%) 0,294
2 3(9,1) 10 (13,9)
3 21 (63,6) 31 (47,2)
>4 9 (27,3) 28 (38,9)
ATA 0,294
1+2 3(9,1) 10 (13,9)
3 21 (63,6) 31 (47,2)
445 9 (27,3) 28 (38,9)
TIIAB sayis1, n (%) 8 (24,2) 22 (30,6) 0,506
Bethesda, n (%)
1 2 (25) 2(9,1)
2 4 (50) 12 (54,5)
3 1(12,5) 1(4,5)
4 0 2(9,1)
5 0 0
6 1(12,5) 5(22,7)

TIIAB: Tiroid ince igne aspirasyon biyopsisi

Tablo 6.7°de tiroid kanseri saptanan hastalarin etyolojide etkisi olabilecek &zellikleri
belirtilmistir. Orneklem grubu iginde 7 kiside tiroid kanseri saptanmus olup yeterli veri olmadig
icin p degeri belirtilmedi. Patolojik olarak hepsinde papiller tiroid kanseri izlendi. 7 kiginin 6’s1

radyasyon maruziyeti olan gruptaydi. Kontrol grubundaki hasta ve maruziyet grubundan 5
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kisinin kadin oldugu goriildii. Maruziyeti olanlarin yas ortalamasi1 36,33 + 4,15; kontrol
grubundaki kisi 46 yasindaydi. Calisma grubundaki 5 kisi maruziyetinin 7. Yilindan sonra tani
almis. Maruziyeti olan 4 kisinin ailesinde tiroid kanseri hikayesi mevcut. 1 kisi de nodiil
saptanmadan Graves nedenli tiroidektomi sonucu PTK tanist aldi. Sadece 1 kiginin >10mm
nodiilii vardi. 5 kisinin TIRADS >4 nodiilii saptandi. 1 kisiye subtotal digerlerine total
tiroidektomi yapildi. Hi¢ kimse RAI tedavisi almamustir.

Tablo 6.7. Tiroid kanseri olanlarin maruziyete gore 6zelliklerinin karsilagtiriimast

Maruziyeti olmayan  n=1 Maruziyeti olan n=6
Cinsiyet, n (%)
Kadmn 1 (100) 5(83,3)
Erkek 0 1(16,7)
Yas, ort. £SS 46 39,33 £4,15
VKI, ort. £SS 23,33 25,38 +3.8
Sigara, n (%)
Yok 1 (100) 4 (66,7)
Halen kullanmakta 0 2 (33,3)
Ailede tiroid hastaligi n (%) 0 0
Ailede tiroid kanseri n (%) 0 4 (66,7)
Iyotlu tuz kullanimi, n (%)
Var 0 2(33,3)
Kismen 0 2 (33,3)
Yok 1 (100) 2(33,3)
TIRADS, n (%)
1 0 1(16,7)
2 0 0
3 0 1(16,7)
4 1 (100) 3(50)
5 0 1(16,7)

VKI: Viicut kitle indeksi

Tablo 6.8’de radyasyona maruz kalan kisilerin nodiil varligina gére demografik verileri
incelenmistir. Nodiil olmayan grupta kadin oran1 %66,7 (n=48), erkek orani1 %33,3 (n=24) iken,
nodiilii olan grupta kadin oran1 %69,4 (n=50), erkek oran1 %30,6 (n=22) olarak saptanmistir
(p=0,721). Viicut kitle indeksi (VKI) acisindan nodiil olmayan grupta ortalama 25,32 + 4,22
kg/m?, nodiilii olan grupta ise 25,91 + 3,93 kg/m? bulunmus, gruplar arasinda cinsiyet ve VKI

acisindan anlamli fark gériillmemistir (p=0,456).

Nodiil olmayan gruptaki bireylerin yas ortalamasi 36,99 + 8,28 yil, nodiilii olan grupta
ise 40,72 = 7,74 yi1l olup, bu fark istatistiksel olarak anlamlhidir (p=0,005). 40 yas {stiindeki
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kisileri degerlendirdigimizde nodiilii olmayan bireylerin yas ortalamas1 45,55 + 4,69, nodiilii

olanlarin 46,44 + 4,11 olup anlaml fark izlenmemistir (p=0,298).

Sigara kullanimi agisindan, sigara igmeyenlerin orani nodiil olmayan grupta %54,2
(n=39), nodiilii olan grupta %50 (n=36); sigaray1 birakmis olanlar sirasiyla %13,9 (n=10) ve
%]11,1 (n=8); halen sigara kullananlar ise sirasiyla %31,9 (n=23) ve %38,9 (n=28) oraninda
tespit edilmistir (p=0,66). Sigara paket/y1l degerleri ortalama olarak nodiil olmayan grupta 8 (5-
15), nodiilii olan grupta ise 10 (5-20) bulunmus (p=0,296).

Hipotiroidi nodiil olmayan grupta %9,7 (n=7), nodiilii olan grupta %18,1 (n=13) oraninda
goriilmiis olup fark istatistiksel olarak anlamli degildir (p=0,148). Hipertiroidi nodiil olmayan
grupta %2,8 (n=2), nodiilii olan grupta ise %1,4 (n=1) oraninda saptanmustir. Ailede tiroid
hastalig1r oykiisii nodiil olmayan grupta %26,4 (n=19), nodiilii olan grupta %20,8 (n=15)
oraninda saptanmis (p=0,433). Ailede tiroid kanseri dykiisii ise nodiil olmayan grupta %4,2
(n=3), nodiilii olan grupta %9,7 (n=7) oraninda goriilmiis olup istatistiksel olarak anlaml fark
bulunmamistir (p=0,19). Iyotlu tuz kullanimi agisindan da gruplar arasindaki fark istatistiksel
olarak anlaml degildir (p=0,922).

Tablo 6.8. Radyasyona maruz kalan kisilerin nodiil varligina gére demografik verileri

Nodiil olmayan n=72 Nodiilii olan n=72 p degeri

Cinsiyet, n (%) 0,721

Kadin 48 (66,7) 50 (69,4)

Erkek 24 (33,3) 22 (30,6)
Yas, ort. +£SS 36,99 + 8,28 40,72 7,74 0,005
Yag >40 ort. +SS 45,55 £ 4,69 (%29) 46,44 + 4,11 (%41) 0,456
VKI, ort. +SS 25,32 +4,22 25,91 +£3,93 0,456
Sigara, n (%) 0,66

Yok 39 (54,2) 36 (50)

Birakmis 10 (13,9) 8(11,1)

Halen kullanmakta 23(31,9) 28 (38,9)
Sigara p/y ort. (CAA) 8 (5-15) 10 (5-20) 0,296
Hipotiroidi, n (%) 7(9,7) 13 (18,1) 0,148
Hipertiroidi, n (%) 2(2,8) 1(1,4)
Iyotlu tuz kullanimu, n (%) 0,922

Var 42 (58,3) 41 (56,9)

Kismen 17 (23,6) 19 (26,4)

Yok 13 (18,1) 12 (16,7)
Ailede tiroid hastaligi n (%) 19 (26,4) 15 (20,8) 0,433
Ailede tiroid kanseri n (%) 34,2 7(9,7) 0,19

CAA: Ceyrekler arast aciklik, VKI: Viicut kitle indeksi
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Tablo 6.9’da Radyasyon maruziyeti olan kisilerin nodiil varligina gére mesleki maruziyet
durumlar1 6zetlenmistir. Radyasyona maruz kalan 144 kisinin nodiil durumu esit olup 72 kisi
olarak izlendi. Radyasyona maruz kalan kisilerin nodiil varligiyla meslek arasinda bir iligki
bulunmadi (p=0,489). Nodiilii olmayanlarin %9,7’si doktor, %44,4’ii hemsire, %25°1 tekniker
ve %20,81 diger meslek grubuna dahildi. Nodiilii olanlarin %6,9’u doktor, %51,4°1 hemsire,
%29,2’si tekniker, %12,5’1 diger meslek gruplarina aitti.

Calisilan yer acisindan baktigimizda; nodiilii olmayanlarin %13,9’u kardiyoloji, %47,2’si
ameliyathane, %15,3’i radyoloji, %13,9’u niikleer tip, %6,9’u radyasyon onkolojisi, %2,8’1
diger alanlarda ¢alismaktadir. Nodiilii olanlarin %16,7’s1 kardiyoloji, %28,9’u ameliyathane,
%18,1’1radyoloji, %15,3 1 niikleer tip, %6,9’u radyasyon onkolojisi ve %4,2’si diger alanlarda
calismaktadir. Nodiil varligi ve calisilan ortam arasinda anlamli bir far saptanmamistir

(p=0,947).

Radyasyona maruz kalinan islem agisindan veriler incelendiginde %1,4’1 ercp, %6,9’u
radyoterapi, %15,3’1 radyoniiklid tan1 ve tedavi, %1.4’li mamografi sirasinda radyasyona
maruz kalip her iki grup icin oranlar aynidir. Nodiilii olmayanlarin %15,3’1i olanlarin %18,1’1
anjiografi sirasinda; sirasiyla %6,9°a %5,6’s1 BT sirasinda; %5,6’ya %9,7’si rontgen sirasinda;
%47,2’ye %41,7’si skopi sirasinda radyasyona maruz kalmaktadir. Islem ve nodiil varligi

agisindan fark izlenmemistir (p=0,983).

Onliik ve boyunluk kullanimi agisindan gruplar arasinda fark bulunmadi (p=0,475;
p=0,484). Dozimetredeki viicut 6l¢iimii ortalamasi nodiil olmayan grupta 0,16 + 0,10 mSv,
nodiilii olan grupta ortalama 0,17 = 0,12 mSv izlenmistir. Cilt 6l¢limii, nodiilii olanlarda 0,21
+ 0,11 mSv, nodiilii olmayanlarda 0,22 + 0,12 mSv saptanmgtir. Dozimetre dlglimleri agisindan

anlamli bir fark saptanmamistir (p=0,589; p=0,516).

Nodiilii olmayanlarin maruz kaldig: siire ort. 8,82 + 6,77 yil, nodiilii olanlarin ise 11,94 +
9,06 yil saptandi, bu fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0,056). On yil ve iizeri
calisanlar1 kiyasladigimizda nodiilii olmayanlarin %33,3°1i (n=24), olanlarin ise %50’si (n=36)

saptanmis olup istatistiksel olarak daha fazla oldugu bulundu (p=0,043).
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Tablo 6.9. Radyasyon maruziyeti olan kisilerin nodiil varlig1 ile mesleki 6zellikleri iliskisi

Nodiil olmayan n=72 Nodiilii olan n=72 p degeri

Meslek, n (%) 0,489

Doktor 709,7) 5 (6,9)

Hemsire 32 (44,4) 37 (51,4)

Tekniker 18 (25) 21 (29,2)

Diger 15 (20,8) 9 (12,5)
Calistig1 yer, n (%) 0,947

Kardiyoloji 10 (13,9) 12 (16,7)

Ameliyathane 34 (47,2) 28 (28,9)

Radyoloji 11 (15,3) 13 (18,1)

Niikleer Tip 10 (13,9) 11 (15,3)

Radyasyon Onkoloyjisi 5(6,9) 5(6,9)

Diger 2(2,8) 34,2
Yapilan islem 0,983

Anjiografi 11 (15,3) 13 (18,1)

ERCP 1(1,4) 1(1,4)

Bilgisayarli Tomografi 5(6,9) 4 (5,6)

Rontgen 4 (5,6) 7(9,7)

Skopi 34 (47,2) 30 (41,7)

Radyoterapi 5(6,9) 5(6,9)

Radyoniiklid tan1 ve tedavi 11 (15,3) 11 (15,3)

Mamografi 1(1,4) 11,4
Onliik kullanimi, n (%) 51 (70,8) 47 (65,3) 0,475
Boyunluk kullanimi, n (%) 49 (68,1) 45 (62,5) 0,484
Dozimetre, ort. =SS

Viicut 0,16 £ 0,10 0,17 +0,12 0,589

Cilt 021+0,11 022 +0,12 0,516
Maruz kaldig1 yil, ort £ SS 8,82 +6,77 11,94 +£ 9,06 0,056
On yilin Gistiinde ¢alisan, n (%) 24 (33,3) 36 (50) 0,043

ERCP: Endoskopik retrograd kolanjiopankreatografi

Tablo 6.10°da Radyasyona maruz kalan kisilerin nodiil varlig1 agisindan laboratuvar
verileri incelenmistir. Nodiil olmayan grupta TSH median degeri 1,76 mIU/L (CAA: 1,18-
2,54), nodiilii olan grupta ise 1,95 mIU/L (CAA: 1,34-2,65) olarak bulunmustur (p = 0,409).
Bu sonug, iki grup arasinda anlamh bir fark olmadigin1 géstermektedir. Nodiil olmayan ve
nodiilii olan gruplarda sT4 ortanca degeri ayn1 olup 15,4 pmol/L’dir. CAA ise nodiil olmayan
grupta 13,75-16,95, nodiilii olan grupta ise 13,8-18,2 olarak tespit edilmistir (p = 0,376). Her
iki grupta da sT3 ortanca deger 4,67 pmol/L olarak tespit edilmistir. CAA, nodiil olmayan
grupta 4,22-5,09, nodiilii olan grupta ise 4,25-5,09 araligindadir (p = 0,628).

Nodiil olmayan grupta anti TG %13,1 (n = 8), nodiilii olan grupta %11,1 (n = 7) oraninda
pozitif bulunmustur (p = 0,732). Anti TPO nodiil olmayan grupta %16,1 (n = 10), nodiilii olan
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grupta ise %14,3 (n = 9) oraninda pozitiflik gézlenmistir (p = 0,774). TRAB nodiil olmayan
grupta ortanca degeri 0,56 IU/L (CAA: 0,32-1,10), nodiilii olan grupta ise 0,67 IU/L (CAA:
0,39-1,06) olarak hesaplanmistir (p = 0,441).

Kalsitonin, ferritin, B12 vitamini, folat, aclik kan sekeri (AKS) ve HbAlc diizeyleri
acisindan gruplar arasinda anlamli bir fark bulunmamstir (p > 0,05). HOMA-IR degerleri, her
iki grupta benzer seviyelerde bulunmus ve yiiksek HOMA-IR orani nodiil olmayan grupta
%?34,6, nodiilii olan grupta %33,9 olarak tespit edilmistir. HbA lc yiiksekligi ise her iki grupta
sirastyla %8,6 ve %6,4 oraninda bulunmus, gruplar arasinda anlamli bir farklilik olmadig:

gorilmiistiir.

Nodiil olmayan grupta ortalama tiroid volimii 10,46 + 5,22 ml iken, nodiilii olan grupta
bu deger 13,67 + 15,58 ml olarak tespit edilmistir. Bu fark istatistiksel olarak anlamlidir (p =
0,037).

Tablo 6.10. Radyasyona maruz kalan kisilerin nodiil varligi agisindan laboratuvar verileri

Nodiil olmayan n=72 Nodiilii olan n=72 p degeri

TSH, ortn. (CAA; 25-75) 1,76 (1,18-2,54) 1,95 (1,34-2,65) 0,409
sT4, ortn. (CAA; 25-75) 15,4 (13,75-16,95) 15,4 (13,8 -18,2) 0,376
sT3, ortn. (CAA; 25-75) 4,67 (4,22-5,09) 4,67 (4,25-5,09) 0,628
Anti TG pozitif, n (%) 8 (13,1) 7(11,1) 0,732
Anti TPO pozitif, n (%) 10 (16,1) 9(14,3) 0,774
TRAB, ortn. (CAA; 25-75) 0,56 (0,32-1,10) 0,67 (0,39-1,06) 0,441
Kalsitonin, ortn. (CAA; 25-75) |4,29 (2,17-8,36) 3,8 (2-8,34) 0,833
Ferritin, ortn. (CAA; 25-75) 42 (24,7-91,4) 40,65 (17,3-74) 0,361
B12, ortn. (CAA; 25-75) 344 (264-432) 334 (261-450) 0,532
Folat, ortn. (CAA; 25-75) 6,79 (4,91-8,51) 7,12 (5,37-9,2) 0,242
AKS, ortn. (CAA; 25-75) 87 (80-93) 87 (81,5-92,5) 0,81
HbAlc, ortn. (CAA; 25-75) 5,4 (5,2-5,7) 5,5 (5,3-5,7) 0,687

Yiksek n (%) 5 (8,6) 4 (6,4)
HOMA IR ort 2,1(1,56-3,17) 2,12 (1,43-3,30) 0,922

Yiiksek, n (%) 18 (34,6) 19 (33,9)
Idrar Iyot, ortn. (CAA; 25-75) |82,5 (6-138) 79,5 (5-139,5) 0,833
Tiroid voliimii ort. £SS 10,46 £5,22 11,94+ 5,44 0,049

AKS: Aclik kan sekeri, CAA: Ceyrekler arast agiklik, Tg: Tiroglobulin, TPO: Tiroid peroksidaz, TRAB: Anti TSH
reseptor antikor, TSH: Tiroid stimulan hormon

Tablo 6.11’da radyasyon maruziyeti olanlarda yas ve on yilin {izerinde galisanlarda
istatistiksel anlamli ¢ikan degerler tek ve cok degiskenli regresyon analiziyle incelendi. Tek

degiskenli regresyon analizinde 10 yil ve iizerinde ¢alisanlarda nodiil gelisim riski 2 kat
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artmaktadir (p=0,044). 3.dekata gore her 10 yilda bir yas artis1 ile nodiil gelisimi i¢in risk de
artmaktadir. 4. dekat i¢in 3,4 kat (p=0,035), 5.dekat i¢in 4,533 (p=0,009), 6. dekat ve sonrasi

icin 6,12 kat (p=0,016) bulunmustur. Cok degiskenli analizde degerlendirdigimizde 10 yil ve

lizeri maruziyeti olanlarla 4. dekat istatistiksel alarak anlamli bulunmamistir (p=0,306;

p=0,064).

Tablo 6.11. Radyasyon maruziyeti olanlarda nodiil gelisimi agisindan tekli ve ¢oklu regresyon

analizi
Tek Degiskenli Analiz Cok Degiskenli analiz
OR (%95 GA) p degeri OR (%95 GA) p degeri
10 y1l ve lizeri maruziyet 2 (1,020-3,922) 0,044 1,459 (0,707-3,012) 0,306
Yas (30-39) * 3,4 (1,092-10,585) 0,035 2,997 (0,937-9,578) 0,064
Yas (40-49) * 4,533 (1,466-14,018) 0,009 3,808 (1,174-12,351) 0,026
Yas (=50) * 6,12 (1,394-26,876) 0,016 4,779 (1,010-22,603) 0,048

*: 3.dekattaki hastalarla kiyaslanarak hesaplama yapilmistir.
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7. TARTISMA

Iyonlastirici radyasyona ¢ocukluk ¢aginda maruziyetin tiroid kanseri i¢in bir risk faktorii
oldugu bilinmektedir ancak yetiskinler i¢in radyasyonun tiroid tizerindeki etkileri belirsizdir.
Biz de ¢alismamizda mesleki olarak radyasyona maruz kalanlarin tiroide etkilerini, 6zellikle
nodiil ve kanser olusumuna etkisini incelemeyi amagladik. Hastanemizde radyasyonlu

alanlarda ¢aliganlara tiroid ultrasonografisini ve laboratuvar degerlerini inceledik.

Iki grubun demografik verilerine baktigimizda anlamli bir fark izlenmedi, yas, cinsiyet,
VKI, ek hastaliklar, sigara kullanim acisindan birbiriyle dengeli oldugu goriildii. Yas
ortalamasi kontrol grubunda 37,22 + 9,45 yil, calisma grubunda 38,45 +8,20 y1l olup aralarinda
anlaml fark yoktur. Hastanede radyasyon ortaminda g¢alisan Kadin sayis1 daha fazla olmasi
nedeniyle kadin katilimci orani daha fazlaydi. Calisma grubunda %68.1 (n=98) kadin
katilimciya gore kontrol grubundaki dagilim uyumu agisindan % 74 (n=74) kadin dahil edildi.

Radyoterapi sonrasi hipotiroidi gelismesi bilinen bir durumdur, hipotiroidi disinda
Hashimato tiroiditi, Graves hastaligi, tiroid kanseri de goriilebilen tiroid hastaliklaridir [114].
Caligmamizda hipotiroidi ve hipertiroidi agisindan iki grup arasinda fark izlenmedi. Literatiirii
taradigimizda radyasyonun sT3, sT4, TSH iizerine etkileri konusunda celigkili veriler oldugu
goriildii. EI-Benhawy ve arkadaslarinin yaptigi calismada mesleki olarak radyasyon maruziyeti
olan grupta sT3 ve anti TPO diizeylerinin yiiksek, TSH baskil1 oldugu goriilmiistiir [117]. Baska
bir ¢alismada ise radyasyon maruziyeti olan erkeklerde TSH ve T4 degerlerinin anlamli
derecede yiiksek oldugu ancak T3 ile iligkisi olmadig1 rapor edilmistir [118]. 160 kisilik mesleki
radyasyon maruziyeti olanlarla yapilan ¢alismada radyasyon maruziyeti olan kadinlarda maruz
kalmayanlara gore daha fazla otoimmiin tiroid hastaligi goriildiigii, maruziyet 5 yilin iizerine
ciktiginda riskin arttig1 belirtilmistir [123]. Niikleer santrali kazasi ve atom bombasi sonrasi
yapilan ¢alismalarda pozitif antikor ve otoimmiin hastalik siklig1 acisindan da anlamli ve
anlamsiz ¢ikan g¢alismalar mevcuttur [119-122]. Calismamizda tiroid fonksiyon testleri ve
antikorlar1 a¢isindan fark saptanmadi. Bu iliskiyi incelemek i¢in daha fazla katilimci ile

caligmalar yapilabilir.

Radyasyon maruziyeti olan grupta B12 diizeyi istatistiksel anlamli olarak daha diisiik
bulundu (p=0,001). Bu eksiklik B12 yetersizligi diizeyinde olmay1p ortanca deger 338,5 pg/mL
(CAA:262,5-447), kontrol grubunda ise 401,5 pg/mL (CAA:318,5-497,5) goriildi. B12

eksikligi atrofik gastrit ile otoimmiin tiroid hastaliklarina eslik edebilir. Ancak otoantikor
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pozitifligi ile B12<300 pg/mL seyreden sadece 8 kisi vardir ve bunu degerlendirmek i¢in kisi
sayis1 yetersizdir. Pek ¢ok insan vitamin replasmani kullanip, ilag sorgulamasinda bunu
belirtmemektedir, aradaki farkin olusmasina bu durum sebep olabilir. Ancak B12’nin DNA
metabolizmasinda 6nemli bir rolii oldugunu bilmekteyiz, literatiirii taradigimizda Sili’de
cografik konuma gore glines radyasyonuna daha fazla kalan 65 yas iistii kisilerde B12 eksikligi
saptanmis ancak folat eksikligi saptanmamistir [130]. Rektum kanseri hastalarinda
radyoterapiden 4-6 hafta sonra serumda B12 diisiisii oldugu izlenmistir [131]. Gama 111
verilen farelerde B12 ve folat diigiisii anlam bulunmustur [132], baska bir ¢alismada gama
1sinina maruz birakilan farelerle yapilan galigmalarda i1sinlama 6ncesi B12 verilen farelerde
DNA hasarinin ve anormal sperm sayisinin azaldigi goriilmiis [133]. Folik asit eksikligi
olmayan ancak B12 eksikligi olan Avustralyali geng eriskinlerde yapilan bir ¢aligmada B12
takviyesi sonrast DNA hasar1 gostergesi olan mikroniikleus sikliginin azaldig1 saptanmistir
[134]. Calismamizda radyasyon maruziyeti olanlarin B12 seviyesinin daha diisiik olmasini
DNA hasar1 onarimina baglamak zor olsa da akilda bulundurulmasi gereken bir durum
oldugunu diistinmekteyiz. Bu konuda caligmalar yapilirsa ilerde radyasyona maruz kalan

kisilere B12 takviyesi Onerilebilir.

Radyasyona maruz kalan grupta %50 (n=72), kontrol grubunda %33(n=33) oraninda
nodiil saptadik. Nodiile etki eden risk faktorleri ile diizeltme yaptigimizda 1.8 kat risk artisi
bulundu (p=0,025). 18-65 yas aras1 hastalarda sonografik olarak nodiil saptama orani
degiskenlik gosterse de lilkemizde ve Almanya’da yapilan calismalarda %?23,5 civarinda
izlenmis ve yasla beraber siklig1 arttigi gosterilmistir [69, 81, 82]. Cin’de 2021 yilinda yapilan
bir ¢aligmada toplumda rastlantisal saptanan nodiil orani ise %38 oraninda saptanmis [135].
Literatiirde radyasyona maruziyeti olan saglik ¢alisanlariyla yapilan caligsmalara baktigimizda
nodiil saptanma oran1 %34-47 aras1 degismektedir [29, 30]. Cin’de 1648 kisi ile yapilan ¢alisma
hari¢ hasta sayimiz diger ¢alismalardan fazla ve kontrol grubu igeriyordu. Calisma grubunda
daha yiiksek oranda nodiill saptanmasi radyasyonun nodiil gelisimiyle iliskisini
gliclendirmektedir. Literatiirde radyasyon maruziyeti ve nodiil arasinda iligski saptamayan tek

bir ¢aligma bulduk.[136]

Nodiilii olanlar1 kendi i¢inde inceledigimizde kontrol grubunun yas ortalamasi 39,94 +
7,68 y1l, ¢calisma grubunun 40,72 + 9,06 y1l olup iki grup arasinda fark yoktur (p=0,638). Ancak
calisma grubunda nodiilii olan ve olmayanlar1 degerlendirdigimizde nodiilii olanlarin yas
ortalamasi daha ileri yasta oldugu ve istatistiksel anlamli goriildii. Yas arttik¢a tiroid nodiil

sikligmmin arttign  kilavuzlarda, calismalarda bahsedilmektedir [69]. Cinsiyet dagilimina
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baktigimizda kontrol grubunda %87,9 kadin, %12,1 erkek; calisma grubunda %69,4 kadin,
%30,6 erkek oldugu goriildii, her iki grupta da kadinlarda daha sik nodiil izlense de radyasyona
maruz kalan grupta kadin/erkek arasindaki oran erkeklerin lehine arttigi goriildii, bu durum
anlamli saptandi (p=0,042). Literatiirde kadin erkek arasinda nodiil siklig1 acisindan 4:1 orani
oldugu saptanmistir. Calismamizda radyasyon maruziyeti olan grupta erkeklerde kadinlara
oranla yas ortalamasimin daha biiyiik oldugu, sigara (birakmis ve devam eden) kullanimi
yiizdesinin daha fazla oldugu, calisma siirelerinin daha fazla oldugu goriilmiistiir. Bu verilerde
sayl azligi nedeniyle istatistiksel fark izlenmemistir ancak erkeklerin oransal olarak

ylksekligini bu durumla agiklayabiliriz.

Calisma grubunda sigara kullanma siklig1 daha fazla olsa da sigara ve alkol agisindan
anlamli fark saptanmadi. Hipotiroidi, hipertiroidi, diyabet ve hipertansiyon agisindan fark
izlenmedi. Literatiirde hipotiroidinin, diyabet ve hipertansiyonu igeren metabolik sendromun
tiroid nodiil prevelansiyla iligkili oldugu bahsedilmektedir [137].Aglik kan sekeri, hemoglobin

Alc ve insiilin direnci agisindan anlamli bir fark saptanmada.

Nodiilii olanlar arasinda da radyasyon maruziyeti olanlarda B12 seviyeleri anlamli olarak
diisiik izlendi (p=0,038). Hipotiroidi olanlarin yaklasik 1/3’linde parietal hiicre antikoru
geliserek B12 eksikligi olmaktadir, ancak nodiil gelisimiyle direkt iligskisini gosteren bir
caligmaya rastlanmadi [69]. B12 ag¢isindan yukarida agikladigimiz durumlar gegerli olabilir.

Demir eksikliginin tiroid nodiilii olanlarda rastlandigi, hipotiroidisi olan hastalarda
ferritin >100 oldugu durumlarda hormon tedavisine daha iyi yanit alindigi literatiirde
belirtilmektedir [138]. Calismamizda ferritin ortanca degeri <100 goriildii ancak bakilan gruplar
agisindan anlamli fark bulunmadi. Iyot eksikligi tiroid nodiil gelisimi igin bilinen bir risk
faktoriidiir bunu degerlendirmek agisindan iyotlu tuz kullanimini sorguladik ve idrar iyotuna
baktik. Kontrol grubunda idrar iyot diizeyi daha diisiik izlense de anlamli saptanmadi. 2024
yilinda yapilan c¢alismada idrar iyotu <100 pg/L ve >300 pg/L seviyelerinde tiroid
hastaliklarinda artis oldugu izlenmis [139]. Giivenilir idrar iyotu diizeyinin 100-299 pg/L

araliginda olabilecegi onerilmis.

Nodiilii olanlarin ultrasonografi verilerini karsilastirdigimizda iki grup arasinda anlaml
fark izlenmedi. El-Benhawy ve ark. yaptigi calismada radyasyon maruziyeti olanlarin
olmayanlara gore tiroid hacminin daha biiyiik oldugu, solid nodiil oraninin da yiiksek oldugunu
gostermistir, ayni ¢alismada tiroid antikor pozitifligi de calisma grubunda daha yiiksek
izlenmigtir [117]. Bizim ¢alismamizda anlamli bir fark izlenmese de tiroid hacmi ¢alisma
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grubunda daha biiyiik izlendi, ayn1 sekilde tiroid antikor pozitifliginin de bu grupta daha fazla
oldugu goriildii. Voliim artis1 otoimmiin tiroid hastalig ile iliskilendirilebilir. Esen ve Erdem
yaptiklar1 ¢alismada radyasyon maruziyeti olan hastane ¢alisanlarinin en az 1 yil arayla bakilan
son iki tiroid ultrasonografisini karsilastirdiginda, 10 yildan fazla c¢alisanlarin kenar
diizensizliginin daha fazla oldugunu belirtmistir [29]. Calismamizda biz de maruziyeti olan
grupta daha yiiksek oranda kenar diizensizligi bulduk ancak istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmadi. Hipoekoik nodiil, mikrokalsifikasyon, TIRADS ve ATA skorlarinin 4-5 olmasi
nodiiliin malign olma ihtimalini arttiran durumlardir. Radyasyon maruziyeti olan grupta
bunlarin siklig1 daha fazlaydi. TIRADS 5 sadece radyasyon maruziyeti olan grupta goriildii.

Yapilan biyopsi orani da yine ¢alisma grubunda daha fazla izlendi.

Radyasyona maruz kalan grupta saptanan nodiillerin %7’sinde (5/72), kontrol grubunun
%3’tinde (1/33) malignite saptandi. Toplumda nodiillerin yaklasik %5’inde malignite
saptanmaktadir [83]. Mesleki radyasyona maruz kalanlarin yasam boyu kanser riski
degerlendirildiginde en yiiksek riskin tiroid, meme ve kolon kanserinde oldugu goriilmiistiir
[18, 19]. Maruziyeti olanlarin 5/6’s1 maruziyet siiresi 7 yili gectikten sonra tan1 almigtir. Kanser
tanis1 olup maruziyeti olan 4 kisinin ailesinde tiroid kanseri hikayesi mevcuttu, bu durum
radyasyondan bagimsiz risk faktorii olarak degerlendirilebilir, bununla birlikte radyasyona
maruziyetin aile hikayesi olanlarda riski arttirabilecegi 6ne siirtilebilir. Calismamizda kontrol
grubuna gore kanser orani yiiksek izlense de toplam kanser tanisi alan kisi az sayida olup,
radyasyonla iligkisini gdstermek i¢in daha biiyiik 6rneklem grubuyla calisilmasi gerektigini

diisiinmekteyiz. ileriki dénemde bu konuda ¢cok merkezli bir calisma yapmay1 amagliyoruz.

Niikleer santral is¢ileriyle yapilan bir ¢alismada tiroid kanseri insidansi yiiksek bulunmus
ancak anlamli saptanmamustir [10], Kesminiene ve ark. ise Cernobil iscileriyle yaptigi
calismada radyasyon maruziyeti ile tiroid kanseri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir risk
artig1 bildirilmistir [126]. 2025 yilinda yapilan bir metaanalizde tiroid kanseri ile radyasyon
arasindaki iliskinin zayif oldugu anlamli ve anlamsiz ¢ikan c¢alismalar oldugu belirtilmistir
[140]. Literatiirde genis popiilasyonlarda yapilan c¢aligmalar ultrasonografik degerlendirme
olmayan anket yoluyla yapilan ¢alismalar oldugu goriildii [23, 141]. Calismamizi temel
aldigimiz, hastanemizde 5 yil once yapilan bir ¢alismada ameliyathane calisanlart tiroid
ultrasonografi ile degerlendirilmis ve nodiil saptanan hastalarin %14’tine kanser tanisi
konmustur [28]. Calismamizin kuvvetli yonii olarak mesleki radyasyon maruziyeti ile yapilan
calismalardan farki, kontrol grubu igermesi ve daha fazla katilimer igermesidir, ancak yine de

daha biiyiik popiilasyonda ¢cok merkezli ¢alismalar yapilmasi tiroid kanseri ile radyasyon
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iligkisini belirlemek i¢in gereklidir. Calismamizda mesleki radyasyon disindaki radyasyon
maruziyeti agisindan sorgulandiginda tanisal veya tedavi amagli anjiografi yapilan kimse yoktu

ancak tanisal amagh ¢ekilen rontgen, tomografi, sintigrafi hikayelerini sorgulamadik.

Radyasyona maruz kalanlar1 kendi i¢inde degerlendirdigimizde nodiilii olanlarin daha
ileri yasta oldugunu bulduk, ayrica maruz kaldig1 yil siiresi ve 10 yildan fazla ¢alisan grup
acisindan da nodiilii olanlar anlamli olarak yiiksek bulundu, ancak yasla beraber
degerlendirdigimizde istatistiksel olarak anlamsiz saptadik. Aslan ve ark. yaptigi ¢alismada 10
yil iizerinde radyasyon maruziyetinin nodiil siklig1 ile iliskili oldugunu bulmustur, ancak bu

durumun yasla da agiklanabilecegini belirtmistir [30].

Radyasyona maruz kalanlarin kendi i¢in nodiil varligina gore laboratuvar verileri
acisindan bir fark izlenmedi. Tiroid voliimii ortalamasi nodiilii olanlarda daha fazla oldugu ve

bu durumun istatistiksel olarak anlamli oldugu goriildi, literatiirle uyumlu bulundu.

Calisma alan1 ve yapilan islem agisindan nodiil sikliginda anlamli bir fark bulunmadi.
Yapilan ¢alismalarda kardiyologlarin ve anjiografi laboratuvarinda calisanlarin daha yiiksek
dozlara maruz kaldiklari saptanmustir [14, 15]. Calismamizda dozimetre dlglimleri nodiil varligi
acisindan istatistiksel olarak farkli saptanmadi. Niikleer tipta ¢alisanlarin daha yiiksek mSv
Olgtimleri oldugu goriildii, ancak kardiyolojide c¢alisanlar acil vaka durumlarinda
dozimetrelerini takmay1 unutabildiklerini belirttiler. Bu sebeple dozimetre verilerinin
giivenirliligi zayiftir. Hi¢ kimsenin dozimetre 6l¢iimii periyodik olarak izin verilen 4mSv’yi
gegmemistir. Ancak iyonize radyasyonun dozdan bagimsiz stokastik etkisini unutmamak
gerekir. Koruyucu onliik ve boyunluk kullanimi nodiil grubunda daha diisiik oranda oldugu
bulundu, istatistiksel fark saptanmadi ancak radyasyon maruziyeti olan ¢alisanlarin koruyucu

giysilerin ve dozimetre kullaniminin énemi konusunda egitimlerin arttirilmasi gerekmektedir.

Literatiir taramas1 yaptigimizda yapilan ¢aligsmalarda aktif olarak ¢alisan kisilerin dahil
edilmis oldugunu fark ettik, radyasyon alanlarinda ¢alisan bu kisilerin ileriki yaslarda, emeklilik
sonrast donemdeki nodiil ve kanser sikligi ile ilgili bir veri bulunamadi. Bu kisilerin yillar i¢inde
takip edilerek uzun donem analizlerinin yapilmasi, ileri yastaki kontrol grubuyla

karsilastirilmasi tarama programi gerekliligi agisindan daha dogru bilgi verecektir.
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8. SONUC ve ONERILER

Calismamizda, mesleki radyasyon maruziyetinin saglik calisanlarinda nodiil sikligini

diger risk faktorlerinden bagimsiz olarak arttirdigini saptadik.

Tiroid kanseri gelisimiyle radyasyon maruziyeti arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
iliski bulunamadi. Tiroid kanseri tanis1 alan maruziyet grubunda daha fazla bunulnsa da kisi
sayisinin az olmasi nedeniyle aradaki iliskiyi belirlemek i¢in daha biiyiik 6rneklem grubuna
ihtiya¢ vardir. ilerleyen donemde bu calismay1 cok merkezli bir calisma haline getirmeyi
amagliyoruz. Ayrica maruziyeti olan kisilerin daha uzun siire boyunca takibinin
gerekebilecegini diisiindiirmekteyiz. Literatiirdeki ¢alismalar kesitsel olarak yapilmis olup uzun
donem caligmalarina ihtiya¢ vardir. Yapilacak caligmalar sonucunda radyasyon maruziyeti

olanlar i¢in tarama programlar: gelistirilebilir.

B12 diizeyini radyasyon maruziyeti olan grupta daha diisiik saptadik. DNA onariminda

B12’nin etkisini géz oniine alarak bu konu {izerine ¢alismalar yapilabilir.
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