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ABSTRACT

Thyroid nodules have been identified incidentally in significant proportion of patients parallel to the
increase in use of imaging techniques for the diagnosis of diseases. The main point in the evaluation of
nodules is to make appropriate diagnosis to differentiate between benign and malignant lesions, and
determine which nodule is applicable for the surgery. Management of the patients with thyroid
nodules has been presented and discussed briefly in this review.
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OZET

Son yillarda hastaliklarin tanisinda goriintiileme yontemlerinin daha sik kullanilmasi nedeni ile
hastalarin onemli bir kisminda tesadiifi olarak tiroid nodiilii tespit edilmektedir. Bu nodiillerin
degerlendirilmesinde temel nokta lezyonun benign-malign ayimminin yapilmasi ve hangi nodiile
cerrahi uygulanip uygulanmayacaginin tespit edilmesidir. Bu yazida, tiroid nodiilii tespit edilen
hastalara yaklagim kisaca sunulup tartigiimistir.

Anahtar sozciikler: Tiroid nodiilii, tani, yaklasim.

Girig
En sik karsilasilan tiroid bezi hastaliklanndan olan tiroid nodiilleri, tiroid bezinin icinde
anormal doku biiyiimeleri ile karakterize bir hastaliktir'. Son yillarda hastaliklarin tanisinda
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goriintiileme yontemlerinin daha sik kullanilmasi ile bircok asemptomatik hastada tiroid
nodiilii belirlenebilmektedir.

Tespit edilen bu nodiillerin degerlendiriimesinde temel yaklagim nodiiliin benign-malign
aymminin yapiimasi ve uygulanacak tedavi yonteminin belirlenmesidir. Bunu saglayacak
yontemin basit, uygun maliyetli ve iyi tolere edilebilir olmasi gerekmektedir®. Bu yazida tiroid
nodiilii tespit edilen hastalara yaklasim kisaca sunulup, tartisilmistir.

Epidemiyoloji

Tiroid nodiillerinin insidansi toplumdan topluma ve cografi bélgelere gore degismektedir. Iyot
yetersizligi olan bolgelerde goriilme orani daha sikti. iyot yetersizlii bulunmayan
bolgelerde ise kadinlarin yaklasik %5 erkeklerin ise %1’ inde goriildiigii bildirilmistir. Ancak
gercek prevalansi bu oranlardan daha fazladur. Tiroid nodiillerinde malignite oranlan %5-10
arasinda  degismektedir, malign lezyonlarin  %90'in1  diferansiye tiroid kanserleri
olusturmaktadir'. Mayo Kliniginin yaptigi 821 vakalik otopsi serisinde vakalarin yarisinda
(%49.5) tiroid nodiilii saptandigi bildirilmistir. Tiroid nodiilinin bu kadar sik goriilmesine
ragmen malignite sikhgi oldukca azdir. Palpabl nodiillerin 1/20'sinde tiroid kanseri
goriilmektedir. Finlandiya’ da herhangi bir sebeple hayatini kaybeden 101 kisiye otopsi
yapilmig ve vakalarin 36'sinda (%35.6) tiroid papiller kanseri saptandigini bildirilmistir.
Toplumun yaklagik licte birinde asemptomatik okkiilt tiroid papiller kanser bulunmasini
Finlandiya toplumu icin normal sayilabilecegini bildirmiglerdir*.

Tiroid papiller karsinoma gdriilme sikligi cografi bélgeler arasinda farklliklar gostermektedir.
Japonya' da %28.4, Kanada' da %6, Polonya’da %9.1 ve Kolombiya" da %5.4 oraninda
goriildiigii bildirilmistir. Ulkemizde yapilan otopsi calismasinda ise 108 vakanin 36'sinda
(%33.3) tiroid nodiilii, 4 (%3.7) vakada ise papiller tiroid kanseri saptandigi bildirilmistir®.
Giiniimiizde bildirilen tiroid kanser goriilme oranlan ge¢mise gore artis gostermektedir’.
Ancak bu artisin gercek bir artis olmaktan ¢ok daha fazla hastaya tani konulmasindan
kaynaklandigi bildirilmektedir®.

Tani

Tiroid nodiilii genelde hasta veya doktor tarafindan tespit edilen asemptomatik boyun kitlesi
olarak goriilmektedir. Ayrintili bir anamnez ve fizik muayene hastanin degerlendirilmesinde
ilk adimdir’. Anamnezde nodiilin ne zamandan beri var oldugu, nasil tespit edildigi,
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boyutlarinda degisiklik olup olmadigi sorgulanmalidir. Nodiiliin boyutlarinda ani artis olmasi
nodiil icerisine kanamalarda, anaplastik tiroid kanserlerinde veya lenfomalarda
goriilmektedir. Disfaji, disfoni, dispne, oksiirik gibi basi semptomlar sorgulanmalidir.
Anamnezde hipotiroidi veya hipertiroidi hikayesi bulunmasi kisinin tiroid kanseri olma riskini
degistirmemektedir’.

Bas boyun bdlgesinin radyasyona maruz kalmasi tiroid kanseri riskini artirmaktadir. Cocukluk
veya yenidogan doneminde 10-50 cGy dozunda radyasyona maruz kalan kisilerde tiroid
kanseri olma ihtimali her yil %2 oraninda artmaktadir. Hastanin anamnezi alinirken bu
noktalar ozellikle sorgulanmalidir®.

Tiroid kanserlerinin %5’ i ailesel olarak goriilmektedir. Meduller tiroid kanseri RET
protoonkogenin nokta mutasyonu sonucu gelisir ve otozomal dominant olarak gecis gosterir.
Bundan dolayr hastanin anamnezi alinirken birinci derece akrabalarda tiroid kanseri olup
olmadigi sorgulanmalidir®.

Capi 10 mm olan tiroid nodiillerinin en fazla %40’ 1 fizik muayene ile tespit edilebilmektedir,
nodil capi arttikca bu oran artmaktadir. 15 mm capinda olanlar %80'i, 20 mm ¢apinda
olanlarin ise tamami palpasyonla tespit edilebilmektedir’®. Bundan dolayi hastalar sadece
palpasyonla degil goriintiileme yontemleri kullanilarak takip edilmelidir. Muayenede nodiiliin
4 cm'den biiyiik olmasi, ¢evre dokulara fiske olmasi, nodiiliin sert olmasi, lenfadenopati
saptanmasi maligniteyi disiindiiren Klinik bulgulardir®.

Hastanin ilk muayenesinde mutlaka laringeal muayene yapilmalidir. Vokal kord paralizisinin
bulunmasi olasi kompresyon veya tiimoriin rekkiirrent laringeal sinire yayildigini
gostermektedir. Disfaji varliginda baryumlu 6zefagus grafisi veya 6zefagoskopi yapiimalidir®.

Laboratuvar

Tiroid nodiilii olan hastalarin degerlendirilmesinde kullanilan testler; TSH, Ts, T,, tiroglobulin,
tiroglobulin antikorlan, eritrosit sedimentasyon hizi, tiroid peroksidaz antikorlari, tam kan
sayimi ve serum kalsitonin diizeyleridir. Tiroid bezinin fonksiyonel durumunu gostermek icin
TSH ve serum serbest T; ve T, seviyelerinin ol¢iimii yapilir. Nodiil tespit edilen bircok hasta
otiroiddir. Hipertiroidi veya hipotiroidi saptanan hastalarda tiroid bezi biiyiimiis veya nodiiler
olabilir®.
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EGer klinik olarak enflamatuar veya enfeksiyoz tiroiditten siipheleniliyorsa tam kan sayimi ve
eritrosit sedimentasyon hizi caligiimalidir. Hashimato tiroiditinden siipheleniliyorsa tiroid
peroksidaz antikorlarina bakilir. Hashimato tiroiditi varligi malignansi riskini azaltmaz, aksine
karsinoma ve lenfomat6z lezyonlar daha fazla goriilmektedir®. Tiroid nodiilii olan her hastada
tiroglobulin dl¢iimii yapilmamalidir'", ancak tiroid kanseri nedeni ile tiroidektomi yapilan
hastalarin takibinde kullaniimaktadir’.

Serum kalsitonin seviyesi rutin olarak her hastada dlciilmez ancak ailesel meduller tiroid
kanseri hikayesi veya multipl endokrin neoplazi hikayesi bulunanlarda caligiimahdir. Eger
anormal kalsitonin seviyesi tespit edilir ise pentagastrin ile uyanlmig kalsitonin seviyelerine
bakilarak meduller tiroid kanseri tani konulmalidir®'2.

Goriintiileme ve Biyopsi

Tiroid nodiili oldugu bilinen veya siiphelenilen tiim hastalar ultrasonoigrafi ile
degerlendirilmelidir™. Ultrasonografi ile gériintiileme nodiillerin malign benign ayinminda
ozqiil degildir. Solid nodiiller, psommomatoz kalsifikasyon varligi, kistik nodiillerin solid
kisimlar, nodiiliin vaskiilaritesinde artis olmasi veya cevre tiroid dokusundan farkli goriinim
malignite konusunda hekimi uyarmalidir™®. Transvers planda yapilan ultrasonografide malign
lezyonlanin daha fazla genis goriindiigii, mikrolobule veya infiltratif simirlari bulunan, solid
bileseni fazla olan lezyonlar ve gen¢ hastalarda malignite oranlaninin yiiksek oldugu
bildirilmistir®.

Ince igne aspirasyon biyopsisi (iAB) tiroid nodiillerinin benign-malign ayimminda kullanilan
altin standart testtir. liAB'nin kullanilmaya baslanmas! ile cerrahiye gerek duyulan hastalarin
sayisinda azalma olmasina ragmen kanser vaka sayilarinda ise artis olmustur. islemden sonra
serum tiroglobulin seviyesinde artis olabilecegi akilda tutulmalidir. Agri, hematom, gecici
tiroid sismesi, kistik dejerasyon goriilen komplikasyonlardan bazilandir’.

Giiniimiizde 11AB sonuglarnin raporlanmasinda “Bethesda Sistemi” kullaniimaktadir. Adini
2007 yihinda toplantinin yapildigi yerden alan bu sistem ortak terminoloji kullanilmasi,
standart bir raporlama yapiimasi amaci ile olusturulmustur. Bu sistemde 11AB sonuglan 6 farkli
tanisal kategoride toplanmus, olasi malignite riskleri ve genel yaklagim belirtilmistir'®. [iAB ile
malign lezyonlarin yaklasik iicte birine tani konulamadigi bundan dolayi hastalarin yakin takip
edilmesi Klinik olarak malignite siiphesi devam ediyor ise liAB nin tekrarlanmasi onerilmistir””.
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Kismi kistik nodiillerde birden fazla yapilan [iAB tani konamadi (non-diagnostic) olarak rapor
edilir ise hastalar sadece takip edilebilir, solid nodiillerde ise birden fazla nondiagnostik
sonuclarda cerrahi olarak eksizyon Gnerilmektedir®. Dort cm'nin izerindeki tiroid
nodiillerinde 11AB'nin onemli oranda yanlis negatif sonuclar vardir, bundan dolayr bu
lezyonlara baslangigta diagnostik lobektomi yapiimalidir. 11AB sonucunda Hurtle hiicre veya
folikiiler neoplazi olarak raporlanan vakalarda tamisal amagh tiroid lobektomi
uygulanmalidir'®,

Patoloji raporu benign olarak rapor edilen hastalar takip etmek yeterli olacaktir™. [iAB'nin
yanlis negatifligi %1.7 oranindadir. Bundan dolayi takiplerde rutin biyopsi yerine hastanin
Klinigine gore ikinci biyopsi yapiimalidir®. iki veya daha fazla nodiilii olan hastalarda
malignite agisindan siipheli olan nodiilden biyopsi yapilmalidir. Eger hicbirisi malignite
agisindan siipheli olarak gériinmiiyorsa capi en biiyiik olan ikisinden biyopsi yapiimalidir®.

Benign patolojilerde biyopsiden 6-18 ay sonra kontrol ultrasonografi yapilmalidir. Nodiil total
hacminde %50'den fazla artis olmasi, solid nodiillerde veya kistik nodiillerin solid kisminin en
az iki boyutunda %20'den fazla biiyiime olmasi veya herhangi bir capinda en az 2 mm artis
olmasi durumunda tekrar 1iAB yapiimalidir®. Patoloji raporu folikiiler neoplasm, papiller
kanser agisindan siipheli veya Hurtle hiicreli neoplasm olarak rapor edilen vakalara taniyi
kesinlestirmek icin lobektomi veya total tiroidektomi yapiimalidir®,

Tiroid patolojilerinin degerlendirmesinde niikleer tarama testlerin olarak teknesyum (Tc¢*™) ve
Iyot (I'2) kullanilmaktadr. Her ikisi de benzer bilgiler verir. I'2Tc99m’e gére daha fizyolojiktir.
T organifiye olmadan hizla tiroid bezinden uzaklastinlir. 20-30 dakika icinde tarama
yapilabilir, daha sinirli bir tarama siiresi vardir. I'2 ile gériintiileme ise radyoaktif materyal
viicuda verildikten 24 saat sonra yapilmalidir, tarama siresi 4-6 saat siirer®.

Nodiillerin yaklasik %80-85'i soguk olarak adlandinlir yani radyoizotop tutulumu olmaz ve bu
nodiillerin %14-22'si maligndir. Nodiillerin %5'i sicak nodiildiir yani ¢evresine gore daha fazla
oranda radyoaktif madde tutulumu vardir ve bu lezyonlarin %1’ den azi maligndir. Geriye
kalan %10-15 oranindaki nodiil ise ilik olarak adlandinilir yani cevre tiroid dokusu ile ayni
oranda radyoaktif madde tutulumu gdsterirler. Sintigrafi ile lezyonlarin benign-malign ayirimi
zordur ve Klinisyene yeterli bilgi vermediginden dolayi rutin uygulamada kullanilmaz. Tek
tiroid nodiilii olan ve baslangi¢ TSH seviyesi diisiik olan hastalarda otonom tiroid nodiillerinin
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tespit edilmesinde kullanilmalidir. Sintigrafi ayni zamanda boyun metastazlarinin tespitinde
kullanilir®.

Bilgisayarli tomografi (BT) tiroid nodilleri icin duyarli bir yontem olmasina ragmen hastanin
degerlendirilmesinde ilk yontem olarak kullanilmaz. Ancak retrosternal ve retroklavikiiler
bolgeye uzanan, palpasyon ve ultrasonografi ile degerlendirilmesi zor olan lezyonlarin
tanisinda kullanilir. Kontrast madde iceriginde iyot vardir ve bu iyot folikiiler hiicreler
tarafindan tutulur. Bundan dolayr BT yapilacaginda kontrastsiz olarak yapilmalidir. Eger
kontrasth BT yapilir ise bu herhangi bir niikleer sintigrafiyi 4-8 hafta geciktirecektir’”. BT'de
birden fazla (multipl) noktasal odakli (punktate) kalsifikasyon veya tek nodiiliin ierisinde
kalsifikasyon ~saptanmasinin - malignansi acisindan  yiiksek risk gostergesi oldugu
bildirilmistir®®. Manyetik rezonans goriintiilemesi (MR) tiroid nodiilleri degerlendirilmesinde
rutin olarak kullanilmaz, ancak retrosternal uzanimli vakalarda tiroid bezi hakkinda yeterli
bilgi alabilmek amaci ile MR yapilabilir. MR benign-malign tiroid nodiilleri aymminda yetersiz
kalmaktadir”'.

Tiroid nodiillerinin  rutin incelenmesinde Pozitron emisyon tomografisi (PET-BT)
onerilmemektedir. Ancak [iAB'de yetersiz olarak rapor edilen vakalarda benign-malign
ayimminda kullanilabilir. Yapilan calismalarda PET-BT'nin negatif yordama degerinin %93-
100 arasinda oldugu bildirilmistir?2,

Tedavi

lIAB yayginlasmadan once hastalara tiroid baskilama tedavisi onerilmekteydi. Eksojen T,
verilmesi ile, tiroid hiicreleri icin trofik hormon olan TSH baskilanmakta ve nodiiliin
boyutunun kiigiilmesi veya sabit kalmasi hedeflenmekteydi. Ancak giiniimiizde benign tiroid
nodiillerinde rutin tiroid supresyon tedavisi onerilmemektedir®.

Yirmi yasindan kiiciik ve 45 yasindan biiyiik, erkek, Graves veya Hashimato tiroiditi olanlar,
boyun bdlgesine radyoterapi dykiisii bulunanlar; ailede tiroid kanser hikayesi bulunmasi, agri,
basi veya infiltrasyonu diisiindiiren klinik bulgular variginda, boyun metastazi tanisi
konulanlarda [IAB sonucu benign veya nondiagnostik olsa bile tanisal amagli lobektomi
yapilmalidir®. Rekiirren benign kistik nodiiller basi belirtileri veya kozmetik olarak sorun
ckardiginda cerrahi olarak eksize edilebilir®.
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Sekil.1. Tiroid Nodiillerine Yaklagim

Komplikasyon riski nedeni ile cerrahiyi reddeden veya cerrahi genel durumu nedeni ile uygun
olmayan benign tiroid nodiilii olan hastalar, ultrasonografi esliginde perkiitan etanol
enjeksiyonu ile tedavi edilebilir. Bu amacla yapilan calismalarda ozellikle 10 ml‘den biiyik
benign nodiiler veya kistik lezyonu olanlarda etkili ve giivenli tedavi oldugu bildirilmistir*%,
Son yillarda cerrahiyi reddeden veya genel durumunun cerrahi miidahale icin uygun olmayan
hastalara radyofrekans ablasyonu® veya lazer fotokoagiilasyonu? uygulanarak tedavi
edilmektedir. Cocuklarda tiroid nodiilleri yetiskinlere gore daha az siklikta goriilmektedir™.
Bazi calismalarda cocuklarda tiroid nodiillerinde kanser orani yetiskinlere gore daha fazla
oldugunu bildirmesine ragmen®# oranlarin yetiskinler ile ayni oldugunu bildiren yayinlar
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bulunmaktadir®*'. Cocuklardaki tiroid nodiillerinin tani ve tedavisi yetiskinlerde oldugu
gibidir.

Otiroid veya hipotiroid olan gebelerde bulunan tiroid nodiillerine IiAB yapiimalidir ancak TSH
seviyesinin diisiik oldugu vakalarda [iAB'si sintigrafinin yapilabilecegi dogum sonrasina
birakilmalidir. Nodiil gebeligin ilk trimesterinde tespit edilip 1IAB si sonucu papiller tiroid
kanseri ise hasta ultrasonografi ile takip edilmelidir. EGer biiyiikliigiinde artig var ise ikinci
trimesterde total tiroidektomi yapilabilir. Ancak biiyiikliginde artis yok veya ikinci
trimesterde tespit edildi ise cerrahi miidahale dogum sonrasina birakilmalidir. Cerrahi
uygulanmayacak hastalarda TSH seviyesini 0,1-1 mlU/L (normal serum seviyeleri 0.4-4.0
mlU/L) seviyesinde tutacak sekilde tiroid supresyon tedavisi yapilabilir™.

Sonug

Goriintiileme yontemlerinin daha sik kullanilmasi nedeni ile toplumun dnemli bir kisminda
tiroid nodiilii tespit edilmektedir. Genellikle tesadiifi olarak tespit edilen bu nodiillerin
degerlendirilmesinde temel nokta lezyonun benign-malign aymminin yapilmasi ve hangi
nodiile cerrahi uygulanip uygulanmayacaginin tespit edilmesidir.
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