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Amag: Malignitelerde tiroid bezine metastaz nadir olup, tiroid nodiilleri i¢inde siklig1 % 1’den azdir. Diger kanserlerde
oldugu gibi, bobregin berrak renal hiicreli karsinomu (BRHK) da tiroid bezine metastaz yapabilir. BRHK nin tiroid bezine
metastazi, genellikle BRHK tanisi konduktan yillar sonra meydana gelebilir.

Olgu: Altmsalt1 yaginda erkek 2009 senesinde BRHK sol nefrektomi yapilmig. Takiplerinde 2011 yilinda boyunda kitle
saptanmasi nedeni ile total tiroidektomi yapilmis. Adjuvan tedavi olarak iki sene interferon (IFN) uygulanmis. Remisyona
giren hastanin Nisan 2019 senesinde yapilan pozitron emisyon tomografide (PET) sol akciger medio-bazalde
standartlagtirilmis alim degeri (standardized uptake value-SUV) 2.05 olan 13 mm’lik nodiil saptanmig ve wedge rezeksiyon
ile kitle alinmis. Patolojik incelemede BRHK metastazi saptanmig. Sunitinib tedavisi baslanan hastada grade 3 ishal
gelismesi nedeniyle tedavi degisikligi yapilarak nivolumab tedavisine gegilmis. Tam yanit elde edilen hasta halen poliklinik
takipleri altindadir.

Sonu¢: BRHK’nun tiroid bezine metastazi nadir karsilagilan bir durum olup, siklikla nefrektomiden sonra agrisiz, hizl
biiyiliyen servikal kitle seklinde karsimiza gelir. Giiniimiizde BRHK tedavisinde sunitinib, pazopanib, sorafenib gibi tirozin
kinaz inhibitdrleri, everolimus ve temsirolimus gibi M-TOR inhibitérleri ve ipilimumab, pembrolizumab ve benzeri immun
check-point inhibitérleri kullanilmaktadir. Bizim vakamizda oldugu gibi, BRHK tanis1 konduktan ¢ok uzun zaman sonra
da metastaz goriilebilecegi i¢in bu hastalarin diizenli takip edilmesi gerekmektedir.
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A Rare Malignancy in the Thyroid: Metastasis of Clear Cell Renal

Cell Carcinoma*
ABSTRACT

Aim: Metastasis to the thyroid gland is rarely encountered clinical condition. The frequency is less than 1%. Clear cell
Renal Cell carcinoma (CRCC) with breast, skin and stomach cancer are the tumors which metastasize to the thyroid.
Case report: 66 years old patient has been diagnosed CRCC following left nephrectomy in year 2009. He has been total
thyroidectomy following detection of mass in his thyroid in 2011. Pathology of the thyroid were CRCC. He has been
treated with interferon for 2 years. His PET scan detected pulmonary nodule on the left lung mediobasal segment with
standardized uptake value (SUV) 2.05 and 13 mm. Than wedge resection was performed. Pathology is also CRCC
metastases. Sunitinib was started for recurrent tumour. Because of grade 3 diarrhea secondary to sunitinib nivolumab
was started. He is disease free with nivolumab up to now.

Result: Thyroid metastase of CRCC appears as painless rapidly growing neck mass following nephrectomy. Before
targeted therapies interferon and interleukine were the biochemical agents used in chemotreatment of this tumor. But
tyrosine kinase inhibitors like sunitinib, pazopanib, sorafenib and M-TOR inhibitors like everolimus, temsirolimus are
used in the treatment of CRCC. Patients intolerant to these molecules check point inhibitors like nivolumab, ipilimumab
and pembrolizumab are used. This case warns us that CRCC should be followed up regularly and that metastasis may
be observed in very late period.
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GIRIS

Tiroid bezine primer tiimor metastazi oldukg¢a nadir rastlanan bir durumdur. Tiroid nodiilleri
arasindaki siklig1 %0,13 olarak izlenmektedir (Budczies ve ark., 2015). Tiroid bezine metastazin nadir
olmasinin bir nedeni de tiroidin ¢ok kanlanan ve iyottan zengin bir organ olmasidir (Khaddour ve ark.,
2019). Tiroid metastazi tanisi konan hastalarin belirti ve bulgulari primer tiroid hastaliklarindan farkl
degildir. Bobregin berrak renal hiicreli karsinomu (BRHK), akciger, meme, cilt, mide kanseri ile beraber
tiroid bezine metastaz yapabilen tiimdrler arasinda yer alir. BRHK nun tiroid metastazi genellikle primer
tiimorden yillar sonra ortaya ¢ikar ve bu nedenle siklikla benign tiroid nodiilii ile karisir. Her ne kadar
gec metastaz yapsa da nefrektomi sonrasinda metastaz genellikle ilk 5 yil i¢inde izlenir (Lam ve ark.,

2005). BRHK 'nin tiroid bezine metastazi, tiroid metastazlari arasinda en sik rastlananidir (Khaddour ve

ark., 2019).
VAKA

Yaklagik 20 yildir tip 2 diyabeti olan, kan sekeri regililasyonu ve sol yan agrisi i¢in hastaneye
bagvuran 66 yasindaki erkek hastaya yapilan batin ultrasonografi (USG) incelemesinde sol bobrekte
kitle saptanmis ve biyopsi sonucu hastaya BRHK tanis1 konularak 2009 yilinda sol nefrektomi yapilmis.
Iki y11 sonra boynunda kitle fark eden hastaya total tiroidektomi yapilmis ve patolojik incelemede normal
tiroid dokusu i¢inde solid asiner yapilar ve diizensiz fibrovaskiiler septa dallar ile ayrilan berrak
sitoplazmalr kiigiik yuvarlak niikleuslu hiicrelerin olusturdugu (Resim-1) ve immiinohistokimyasal
boyamalarda RCC immiinohistokimya boyasi (Resim-2) ile pozitif immunoreaktivite gosteren tlimoral
doku saptanmis ve berrak hiicreli neoplazm tiroid bezine metastazi olarak kabul edilmis. Hastaya
adjuvan olarak 2 yil interferon (IFN) tedavisi uygulanmis (en son Subat 2014). Remisyonda izlenen
hastanin Nisan 2019 yilinda ¢ekilen pozitron emisyon tomografide (PET)’de sol akciger mediobazalde
standartlastirilmig alim degeri (standardized uptake value-SUV) 2.05 olan 13 mm’lik nodiilii olmasi
iizerine wedge rezeksiyon yapilmis. Patoloji sonucu BRHK metastazi olarak raporlanmis. Hastaya
metastatik BRHK olmasi nedeniyle postoperatif sunitinib tedavisi baglanmis. Hasta sunitinib tedavisi
altinda niikssiiz izlenirken Agustos 2020 de grade 3 ishal gelismis. Doz azaltilmasina ragmen hastanin
yakinmalar1 devam edince tedavisi kesilerek Nivolumab’ a gecilmis. Hasta halen Nivolumab tedavisi
altinda tam yanitla takip edilmektedir. Hasta insiilin, lerkanidipin, metoprolol, atorvastatin, klopidogrel,
levotiroksin tedavisi altinda idi. Fizik muayenede biling agik, hasta koopere, oryante, arteryel tansiyon:
135/85 mmHg, nabiz: 78/dakika olan hastanin boyunda tiroid lojunda, toraks 6n tarafta ve batin sol

lomberde gegirilmis operasyon skari harig, fizik muayenesi normaldi.
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Resim 1. Normal tiroid dokusu(sag alt)nu kenara sikistiran renal hiicreli karsinom

alan1(X40)

Resim 2. Renal Cell Carsinoma(RCC) immiinohistokimya boyasi ile pozitif
immiinreaktivite gosteren BRHK hiicreleri(X40).

TARTISMA

Tiroid bezine en sik metastaz yapan maligniteler; %48.1 BRHK, %10.4 kolorektal kanser, %8.3
akciger kanseri, %7.8 meme kanseri ve %4.0 sarkomlardir (Chung ve ark., 2012). BRHK ’nun en sik
metastaz yerleri akciger, lenf nodlari, kemikler ve karacigerdir. BRHK nun tiroid metastazi nadir
goriiliir ve siklikla nefrektomi sonrasi takip sirasinda genellikle agrisiz hizli biiyiliyen servikal kitle
olarak karsimiza ¢ikar. Tiroid metastazi diger tiroid primer tiimorleri gibi seste kabalagma, disfaji,
dispne, boyunda agri, Oksiiriik, burun kanamasi gibi semptomlarla ¢ikabilir, BRHK’nun tiroid
metastazinin tanisal algoritmasi primer tiimorlerden pek farkli degildir. Ince igne aspirasyon biyopsi
(IiAB) ile tan1 konulabilecegi literatiirde gosterilmistir (HooKim ve ark., 2015). Primer tiroid kanserini

BRHK’nun tiroid metastazindan ayirt etmek i¢in immiinohistokimyasal metodlar kullanilabilir. Bunlar
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tiroid transkripsiyon faktor-1, tiroglobulin ve karbonik anhidraz 1X dur. Bu markerlar tiroid
metastazinda negatif saptanir. Ultrasonografi BRHK tiroid metastazini kenar diizensizligi, nodil i¢i
damarlanma artis1 ve tromboz varligi ile tiroid nodiiliinden ayirt etmede fayda saglar. BRHK nun tiroid
metastazinin saptanmasi igin bilgisayarli tomografi (BT) ve PET taramadan yararlanilir. Her ne kadar
BT PET taramaya gore biraz daha {istiin olsa da, her ikisi beraber tiimor saptama hassasiyetini artirmak
icin kullanilir. BRHK nun tiroid metastazlarinin prognozu genellikle kotii seyirlidir. Total tiroidektomi
sonrasinda 5 yillik ortalama yasam siiresi %10 olarak bulunmustur (Kaliszewski ve ark., 2019).
Karnofsky, performans statiisii iyi olan hastalarda, izole tek metastaz varliginda metastazektomi
onerilmektedir (Escudier ve ark., 2019). Hedefe yonelik ajanlarin kullanima girmesinden Once
metastatik hastalarda IFN alfa ve IL-2 gibi oldukga toksik tedaviler kullaniliyor iken, bugiin sunitinib,
pazopanib, sorafenib gibi tirozin kinaz ve everolimus ve temsirolimus gibi m-TOR inhibitorleri ile
bunlari tolere edemeyen ya da progrese olan hastalarda nivolumab, ipilimumab ve pembrolizumab gibi
immun check-point inhibitérleri ve bu ilaglarin farkli kombinasyonlari ile tedavi yapilmaktadir
(Arasaratnam ve Gurney, 2018).

Bu vakada hedefe yonelik sunitinib ile baslanan tedavi, yan etki nedeniyle immun check-point
inhibitori ile siirdlirilmiistlir. Vakamiz literatiirde en uzun siireli; “8 y1l” tiroid metastazi sonrasi akciger
metastazi geligmeden izlenen vakalardan biridir. Yine interlokin tedavisi sonrasinda genellikle remisyon
5 yildan kisa siire izleniyor iken, vakamizda 8 yil hastalik gelismemistir (Atzpodien ve ark., 1996).

Bu hasta tiroid metastazi tanis1 konduktan sonra 10 yila yakin siiredir progresyon izlenmeden
takip edilmekte olup, bu tiimor metastazi i¢in literatiirde bu kadar uzun siireli remisyonda izlenen baska

bir vaka rapor edilmemistir.
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