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Tiroid Nodiillerinin Yénetiminde Ince igne Aspirasyon Biyopsisine
Ne Zaman ve Ne Kadar Giivenmeliyiz?

When and How Much Should We Rely on Fine Needle Aspiration Biopsy to
Manage Thyroid Nodules?
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ABSTRACT

Objective: The most crucial point in managing thyroid nodules is avoiding unnecessary thyroidectomies and not missing thyroid
cancer. This study aims to understand when fine needle aspiration biopsy results should be approached with suspicion and when
they can be trusted to manage thyroid nodules.

Material and Method: This study analysed data from a total of 152 thyroid nodules belonging to 127 patients retrospectively. The
groups in which fine needle aspiration biopsy was compatible and incompatible with histopathology were compared according to
some demographic and clinical characteristics. Sensitivity, specificity, negative/positive predictive value, false negative rate and
accuracy of fine needle aspiration biopsy were calculated separately for different conditions. A p-value of <0.05 was considered
statistically significant for all tests.

Results: Fine needle aspiration biopsy was consistent with histopathology in 40.8% of the nodules and 59.2% of them were
incosistent. Most (51.6%) of the group in which fine needle aspiration biopsy was compatible with histopathology were nodules
smaller than 3 cm in diameter (p=0.047).

Conclusion: This study showed that if the nodule diameter is less than 3 cm, the fine needle aspiration biopsy result is more
consistent with the histopathology results. The sensitivity of fine-needle aspiration biopsy was 100%, and the false-negative rate was
0% in nodules with a diameter of less than 4 cm, a diameter of less than 3 cm without Hashimoto's disease, and ultrasonographic k-
tirads category 4 or 5. Therefore, the benign results of fine-needle aspiration biopsies obtained from these nodules can be more
reliable than others.
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OZET

Amag: Tiroid nodiillerinin yonetiminde en nemli nokta gereksiz tiroidektomilerden kaginirken tiroid kanserinin atlanmamasidir.
Bu calismanin amaci tiroid nodiillerinin yonetminde ince igne aspirasyon biyopsisi sonuglarma ne zaman kuskuyla yaklasilmast
gerektiginin veya ne zaman giivenilebileceginin anlasilmasidur.

Materyal ve Metot: Bu calismada 127 hastaya ait toplam 152 tiroid nodiiliine ait veriler retrospektif olarak incelenmistir. ince igne
aspirasyon biyopsisinin histopatoloji ile uyumlu ve uyumsuz oldugu gruplar bazi demografik ve Kklinik ozelliklere gore
karsilastirilmustir. Ince igne aspirasyon biyopsisinin hem genel hem de farkli durumlar icin duyarlilik, 6zgiilliik, negatif prediktif
degeri, pozitif prediktif degeri, yalanci negatiflik oran1 ve dogruluk orani ayr1 ayr1 hesaplanmustir. Tiim testler i¢in p<0,05 degeri
istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.

Bulgular: ince igne aspirasyon biyopsisinin nodiillerin 40.8%" inde histopatolojiyle uyumlu, 59.2%’ sinde ise uyumsuz oldugu
gortlmustiir. Ince igne aspirasyon biyopsisinin histopatoloji ile uyumlu oldugu grubun ¢ogu (51.6%) cap1 3 cm’ den kiigiik nodiiller
idi (p=0.047).

Sonug: Bu ¢alisma nodiil ¢ap1 3 cm” nin altindaysa ince igne aspirasyon biyopsisi sonucunun histopatoloji sonuglariyla daha fazla
uyumlu oldugunu gostermistir. Yine bu calismada cap1 4 cm altinda olan; cap1 3 cm’nin altinda olup hashimato hastalig1 olmayan;
ultrasonografik k-tirads kategorisi 4 veya 5 olan nodiillerde ince igne aspirasyon biyopsisinin duyarliligi 100% ve yalanci negatiflik
oram 0% olarak bulunmustur. Dolayisiyla bu nodiillerden yapilan ince igne aspirasyon biyopsilerinin benign olarak raporlanan
sonugclarma diger nodiillere kiyasla daha ¢ok giivenilebilecegi saptanmustr.

Anahtar kelimeler: Ince igne aspirasyon biyopsisi, tiroid nodiilii, yalanc: negatiflik
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GIRIS

Tiroid nodiilleri toplumda sik goriiliir ve insidansi
yaklasik her 100 kiside 40 ile 71 arasinda
degismektedir (Davies ve Welch, 2014; Vaccarella
ve ark., 2016). Tiroid nodiillerinin %95'inden fazlast
iyi huyludur ve asemptomatik olan nodiillerin
kanser riski %0,45 ile %13 arasinda degismektedir
(Alexander ve ark, 2004; Davies ve Welch, 2014;
Durante ve ark., 2015; Vaccarella ve ark., 2016).

Ozellikle  ultrasonun  (USG)  kullanimimin
yayginlasmasi nedeniyle bircok kiside tiroid
nodiilleri tesadiifen saptanmaktadir (Hegediis,

2004; Perros ve ark., 2014). Tiroid nodiilleri igin
altin standart tam1 yontemi sitolojik ve patolojik
incelemedir (Hershman ve ark. 2011). Tiroid
nodiillerinin yonetiminde en 6nemli nokta gereksiz
tiroidektomilerden kagimirken tiroid kanserinin
atlanmamasidir. Ince igne aspirasyon biyopsisi
(lIAB),  tiroidektomi  gerektiren  nodiillerin
belirlenmesini ve iyi huylu nodiiller icin yapilan
tiroidektomi insidansinin azaltilmasini saglar. Bazi
calismalar, I[IAB’ nin tiroid kanserini 6n gormedeki
duyarliigini ve ozgulligint sirasiyla %65-98 ve
%72-100 arasinda degisen yiiksek oranlarda
bildirirmislerdir (Hershman ve ark., 2011). Her ne
kadar IIAB tiroid kanseri tarisinda kose tas1 haline
gelmis olsa da [IAB sonuclarinin énemli bir orani,
belki de dortte biri indeterminate kategoriye
girmekte, %5 ila 10' u tam igin yeterli seliilarite
saglayamamakta ve bazilarinda yanlis
negatif/yanlis pozitif sonuglar goriilebilmektedir
(Hershman ve ark., 2011). Bu calismanin amaci
preoperatif IIAB sonuglarim postoperatif histoloji
sonugclariyla karsilastirilarak [IAB’ nin hangi
durumlarda histopatoloji sonuclariyla
uyumlu/uyumsuz oldugunun ve [IAB'nin hem
genel hem de farkli durumlar icin ayr1 ayr
duyarlilik, 6zgiilliik, negatif prediktif deger (NPD),
pozitif prediktif deger (PPD), yalanci negatiflik
orant (YNO) ve dogruluk orani hesaplanarak bu
oranlar1 etkileyen faktorlerin neler oldugunun
ortaya  konulmast ve tiroid nodiillerinin
yonetminde 1IAB sonuglarina ne zaman kugkuyla
yaklasilmas:  gerektiginin veya ne zaman
giivenilebileceginin anlasilmasidir.

MATERYAL VE METOT

Bu calismada Balikesir Universitesi Genel Cerrahi
Klinigi’ nde oncesinde IIAB yapilip ardindan farkl
sebeplerle Mayis 2018-Kasim 2022 tarihleri
arasinda ayni cerrah tarafindan tiroidektomi
uygulanmis olan 127 hastaya ait toplam 152 tiroid
nodiiltine  ait  veriler  retrospektif  olarak
incelenmistir. Ayn1 hastaya ait birden fazla nodiile
[IAB yapilmissa nodiillerin her biri ayr1 nodiiller
seklinde calismaya dahil edilmistir. Ameliyat
oncesinde 1IAB yapilmamis olan nodiiller ve
verilerine tam olarak wulasilamayan hastalar
calismaya dahil edilmemistir. Ayni nodiile birden
fazla [IAB yapilmissa en son yapilan {IAB sonucu

169
degerlendirmeye alinmustir. Klinigimizdeki rutin
pratik uygulama olarak [IAB sonucu Bethesda-1
(B1) (nondiagnostik/yetersiz) ve Bethesda-3 (B3)
(6nemi belirsiz atipi /onemi belirsiz follikiiler
lezyon) olan nodiillere tekrar [IAB uygulanmistir.
Tekrar edilen {IAB sonucunun da yine B1 veya B3
gelmesi durumunda ise diagnostik tiroidektomi
uygulanmistir. Bethesda-2 (B2) (benign) olan
nodiillere eger nodiil cap1 4 cm.” nin tizerindeyse
diagnostik tiroidektomi, eger nodiil ¢ap1 4 cm.” nin
altindaysa ve hastada tiroid kanseri igin risk
faktorleri yoksa (ailede tiroid kanseri oykiisii,
boyuna radyasyon maruziyeti dykiisi vb.) takip
uygulanmistir.  Bethesda-4  (B4)  (follikiiler
neoplazi/follikiiler neoplazi siiphesi) ve Bethesda-
5 (B5) (malignite stiphesi) nodiillere diagnostik
tiroidektomi, Bethesda-6 (B6) (malignite) nodiillere
ise  terapotik  tiroidektomi  uygulanmuistir.
Nodiillerin ait oldugu hastalara ait yas, cinsiyet,
preoperatif TSH durumu, hashimato pozitifligi ile

nodiillere ait c¢ap, taraf, K-tirads kategorisi,
ekojenite, preoperatif sitoloji ve postoperatif
histopatoloji  verileri incelenmistir. Tum IIAB

islemleri USG esliginde Endokrinoloji ve Radyoloji
klinigi tarafindan gerceklestirilmistir. Nodil cap:
hesaplanirken  preoperative USG raporunda
belirtilen c¢ap Oolgiilerinin en buyik olam
degerlendirmeye alinmustir.  Nodiillerin IIAB
sonuglar1 patoloji  klinigi tarafindan Bethesda
Tiroid Sitopatoloji Raporlama Sistemi ne gore
raporlanmistir. Operasyon sonrasi raporlanan
histopatolojik sonuglar benign ve malign olmak
tizere iki gruba ayrilmistir. Tablo 1’de benign ve
malign gruplarin hangi histopatoloji sonuglarini
icerdigi gosterilmistir. Preoperatif donemde tiroid
peroksidaz antikoru (anti-TPO) veya tiroglobulin
antikoru (anti-TG) pozitif olanlar veya postoperatif
histoloji sonucu kronik lenfositik tiroidit ya da
hashimato tiroiditi olarak raporlanan hastalar
hashimato pozitif olarak gruplanmistir. Bu
calismada 1IAB'nin histopatoloji ~sonuglariyla
uyumlu ya da uyumsuz oldugu degerlendirilirken
ideal bir tarama testinin “nondiagnostik” veya
“belirsiz” gibi bir kategori icermemesi gerektigi
mantifindan hareketle sitoloji sonucu Bethesda-1
(B1), Bethesda-3 (B3) ve Bethesda-5 (B5) olan tim
nodiiller igin [iAB, histoloji sonucuna
bakilmaksizin uyumsuz olarak kabul edilmistir.
[IAB  sonuclarmm baska hangi durumlarda
histopatoloji sonuglariyla uyumlu/ uyumsuz kabul
edildigi Tablo 2" de gosterilmistir. IIAB’ nin hem
genel hem de farkli durumlar i¢in duyarlilik,
ozgillik, NPD, PPD, YNO ve dogruluk oranlar:

ayr1 ayri hesaplanmugtir. Bu  hesaplamalar
yapilirken IIAB sonucu nondiagnostik olan
nodiiller ile histopatoloji sonucu NIFT-P ve

malignite potansiyeli belirsiz folllikiiler lezyon olan
toplam 18 nodiil hesaplamaya dahil edilmemistir.
B3, Bethesda-4 (B4) ve B5 kategorideki sitoloji
sonuglar1 da tiroidektomi gerektirdikleri icin



“pozitif”  veya  “malign olarak

degerlendirmeye alindi.

sitoloji”

Veriler SPSS paket programi (SPSS Statistics for
Windows, version 23.0; IBM  Corp.NY)
kullanilarak analiz edilmistir. Verilerin dagilimi
gorsel grafikler (histogram vb) ve uygun
istatistiksel yontemler (Shapiro Wilkis) kullanilarak
degerlendirilmistir. Iki grup karsilastirlmasinda
normal dagilmayan verilerde Mann Whitney-U
testi, normal dagillan verilerde ise T-testi
kullanilmigtir.  Kategorik gruplarin istatistiksel
analizi ki-kare testi ile yapilmistir. Ttim testler igin
p<0,05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul
edilmistir. Bu calisma Balikesir Universitesi Tip
Fakiiltesi Klinik  Arastirmalar Etik Kurulu
tarafindan onaylanmistir (Karar No: 2022/152) ve
tuim katihmcilardan yazili aydinlatilmis onam
almmustir.

BULGULAR

Nodiillerin ait oldugu hastalarin 24t (%15.8) erkek
, 1281 (%84.2) kadin idi. Nodiillerin ait oldugu
hastalarin ortalama yas1 54.4 + 12.5 (min. 22 - max.
82) idi. Hastalarin 21'i (%13.8) hipertiroidik, 124" u
(%81.6) otiroidik ve 7’si (%4.6) hipotiroidik idi.
Hastalarin 27’sinde (%17.8) hashimato hastalig:
mevcuttu. Nodiillerin ortalama ¢ap1 27.2 mm + 14.6
(min. 6.5 - max.75.0 mm) idi. Nodiillerin %55.3"i
tiroid bezinin sol tarafinda, %44.7'si ise sag
tarafinda yerlesimli idi. Preoperatif yapilan USG’
de nodiillerin %1.3” it K-tirads 2, %34.2" si K-tirads
3, %19.1'1 K-tirads 4, %13.2’si K-tirads 5 olarak
raporlanmisti. Yine preoperatif yapilan USG" de
nodiillerin %43.4'tt hipoekoik, %32.2’si izoekoik,
%12.5't1  hiperekoik gortinimde idi. Nihai
histopatoloji sonuglarina gore c¢alismaya dahil
edilen 152 nodiliin 113’4t (%74.3) benign, 35
(%23.0) malign, 3'tt (%2) NIFT-P ve biri (%0.7)
malignite potansiyeli belirsiz follikiiler neoplazi
olarak raporlanmisti. Nodiillerin sitoloji ve
histopatoloji sonuglarinin karsilagtirilmas: Tablo 3’
te sunulmustur. Bethesda siniflamasina gore B3, B4

ve B5 gelen nodiiller indeterminate olarak
smiflandirildiginda, 85 nodiil bu kategoriye
girmekteydi. Calismamizdaki ameliyat oOncesi

toplam indeterminate sitoloji oram1 55.9% iken
indeterminate kategorideki nodiillerdeki malignite
orani  %22.6  olarak  bulunmustur.  Nihai
histopatoloji sonuglar1 incelendiginde benign
grubun cogunlugunun (%31.0) ameliyat oncesi
sitoloji sonucunun da benign oldugu goriildii ve
bu grupta [AB sonucu malign olarak raporlanan
hig bir nodiil yoktu. Malign grup incelendiginde de
benzer sekilde ameliyat oncesi IIAB sonucunun en
stk malign sitoloji (%31.4) olarak yorumlanmis
oldugu goruldu. Benign ve malign gruptaki
indeterminate sitoloji oranlar1 sirasiyla %57.5 ve
%54.3 olarak bulundu. Indeterminate kategorideki
tiim nodiillerin genel malignite oramni ise %22.6 idi.
Indeterminate kategorideki sitoloji sonuglarina ayr1
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ayr1 bakildiginda ise B3, B4 ve B5 igin malignite
oranlar1 sirasiyla %13.3, %17.9, %33.3 idi. IiAB
sonucu ameliyat oncesi benign olarak raporlanmis
olmasma ragmen ameliyat sonrast histopatoloji
sonucu malign olarak raporlanan 4 nodiil
mevcuttu. Bu nodiillerin klinik 6zellikleri Tablo 4’
te gosterilmistir. 152 nodiiliin sitoloji ve histoloji
sonuglar1 degerlendirildiginde [IAB” nin nodiillerin
40.8%’ inde histopatolojiyle uyumlu, %59.2" sinde
ise uyumsuz oldugu gorilmustiir. IAB’ nin
histopatoloji ile uyumlu ve uyumsuz oldugu
gruplarin arasinda bazi demografik ve klinik
ozelliklere gore istatistiksel agidan anlaml farklilik
olup olmadig1 incelenmistir. iIAB’ nin histopatoloji
ile uyumlu ve uyumsuz oldugu gruplar arasinda
cinsiyet (p=0.052), yas (p=0.657), preop TSH
durumu (p=0.119), hashimato pozitifligi (p=0.833),
nodill tarafi (p=0.364), K-tirads kategorisi
(p=0.502), ekojenite (p=0.670) agisindan istatistiksel
olarak anlamli bir farklilik saptanamamistir. Nodiil
captr agisindan incelendiginde ise capr1 3 cm ve
tizerinde olan nodiiller ile ¢cap1 3 cm’ nin altinda
olan nodiiller agisindan fIAB’ nin histopatoloji ile
uyumlu ve uyumsuz oldugu gruplar arasinda
istatistiksel acidan anlamli farklilik bulunmustur
(p=0.047). IIAB'nin histopatoloji ile uyumlu oldugu
grubun cogu (%51.6) capt 3 cm’ den kiigiik
nodiiller idi. Histopatoloji sonucu malign ve
benign olan gruplar karsilastirildiginda cinsiyet
(p=0.584), preop TSH durumu (p=0.173),
hashimato pozitifligi (p=0.345) ve nodul tarafi
(p=0.260) agisindan aralarinda istatistiksel acidan
anlamh farkliik saptanmadi. Ancak nodiiller
caplarima gore 1-9mm, 10-19mm, 20-29mm ve
>30mm olarak gruplandirildiginda ise bu gruplar
arasinda ameliyat sonrasi nodiltin malign ve
benign olmas: agisindan istatistiksel olarak anlaml
farklilik oldugu goruldiu (p=0.013). Malign olan
nodiillerin biiytik kismi ¢ap1 3 cm ve tizerinde olan
nodiiller idi. Malign grubun yas ortalamas: (48.7 +
15.5) benign gruba (56.0 = 10.9) gore daha gengti ve
bu istatistiksel acidan anlamh idi (p=0.14). Nodiil
cap1 agisindan ise malign ve benign grup arasinda
istatistiksel acidan anlamli fark saptanmadi
(p=0.329). K-tirads kategorilerine gore
degerlendirildiginde malign nodiillerin biiyiik
kisminin K-tirads-4 (%24.0) ve K-tirads-5 (44.0%)
oldugu; benign nodiillerin ise biiytk
cogunlugunun (%59.5) K-tirads-3 oldugu gortildi
ve bu fark istatistiksel acidan anlamli bulundu
(p=0.001). Preoperatif USG" deki -ekojeniteleri
acgisindan degerlendirildiginden malign nodiillerin
¢ogunun hipoekoik (%71.0), benign nodiillerin ise
¢ogunun izoekoik ya da hiperekoik oldugu (%57.6)
goriildii ve bu fark da istatistiksel agidan anlaml
bulundu (p=0.020). Malign nodiillerin ¢ogu B5
(%28.6) ve Bethesda-6 (%31.4) kategorilerindeyken,
benign nodiillerin ¢ogu (%31.0) Bethesda-2 (B2)
kategorisindeydi. Bethesda kategorileri agisindan
malign ve benign grup arasindaki farklilik
istatistiksel acidan anlamli idi (p<0.001). Nodiil
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cap1, hashimato pozitifligi, nodul tarafi, K-tirads duyarlilik, 6zgiillitk, PPD, NPD, YNO ve dogruluk
kategorisi ve nodiiliin preoperatif USG’ deki  oranlar ayri ayri hesaplanmus bu oranlar Tablo 5’
ekojenitesine gore farkli durumlar icin IIAB" nin  te detayli olarak gosterilmistir.

Tablo 1. HistoEatolo]'i sonuglarina gﬁre nodiillerin beniﬁn ve malig olarak smiflandirilmasi

Benign

Follikiiler adenom

Diffiiz hiperplazi
Kolloidal nodiil

Nodiiler hiperplazi.
Nodiiler kolloidal guatr
Kolloidal guatr

Hurtle hiicreli adenom Benign
Follikiiler nodiiler hastalik
Riedel tiroiditi

Hashimato tiroiditi
Nodiiler guatr

Follikiiler nodiil

Kronik lenfostik tiroidit

Hiyalinize trabekiiler timor

Follikiiler karsinom
Papiller mikrokarsinom Malign

Papiller karsinom

Tablo 2. [IAB’ nin histopatoloji ile uzumlu / uyumsuz kabul edildigi durumlar

Uyumlu

IiAB Histopatoloji mu?
B1 (Nondiagnostik/ Yetersiz) Tumii Uyumsuz

Benign Uyumlu
B2 (Benign)

Malign Uyumsuz
B3 (Onemi Belirsiz Atipi /Onemi Belirsiz Uvamsiiz
Follikiiler Lezyon) Tumi y

Follikiiler adenom

Folliktiler karsinom

Hurtle hiicreli adenom
B4 (Follikiiler Neoplazi / Follikiiler Neoplazi Follikiiler nodiiler hastalik Uyumlu
Stiphesi) Papiller karsinomun follikiiler varyant:

Malignite potansiyeli belirsiz follikiiler

neoplazi

Digerleri Uyumsuz
B5 (Malignite stiphesi) Tumi Uyumsuz

Benign Uyumsuz

B6 (Malignite)
Malign Uyumlu

[{AB: Ince igne aspirasyon biyopsisi, B: Bethesda
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Tablo 3. Nodiillerin sitolol'i ve histoloji sonuclart*

Postoperatif Histopatoloji

Preoperatif

ITAB Benign (n:113) Malign (n:35) Total (n:148)
B1 13 (%11.5) 1 (%2.9) 14 (%9.5)

B2 35 (%31.0) 4 (%11.4) 39 (%26.4)
B3 13 (%11.5) 2 (%5.7) 15 (%10.1)
B4 32 (%28.3) 7 (%20.0) 39 (%26.4)
B5 20 (%17.7) 10 (%28.6) 30 (%20.3)
B6 0 (%0.0) 11 (%31.4) 11 (%7.4)

IIAB: Ince igne aspirasyon biyopsisi, B: Bethesda

* Histopatoloji sonucu “NIFT-P” ve” potansiyeli belirsiz follikiiler neoplazi” olan hastalar Tablo 3’ e dahil edilmemistir.

Tablo 4. i{AB'nin yalanci negatif sonug vermis oldugu nodiillerin ve bu nodiillerin ait oldugu hastalarin

klinik 6zellikleri
: Nodiil .. : S
Yas Preop TSH  Hashimato - Nodiil taraf1  K-Tirads Ekojenite
Nodiil1 43 Otiroidik Negatif 56 cm Sol 3 -
Nodul2 82 Otiroidik Negatif 47 cm Sol - Hipoekoik
Nodul3 42 Otiroidik Pozitif 45 cm Sol - -
Nodul4 42 Otiroidik Negatif 47 cm Sol 3 [zoekoik

Tablo 5. IIAB’ nin duzarhhk, (jzgijllijk, PPD, NPD ve dog ruluk oranlar1

IIAB
Duyarhilik  Ozgiillik  PPD NPD YNO Dogruluk
Genel %88.2 %35.0 %31.6  %89.7 %103 %485
Nodiill cap1 =3 cm (n:49) %66.7 %56.8 %33.3  %84.0 %16.0  %59.2
<3 cm (n:85) %100 %22.2 %31.0 %100 %0 %42.3
>4 cm (n:27) %50.0 %63.2 %36.4 %75.0 %25.0 %59.2
<4 cm (n:107) %100 %28.4 %31.0 %100 %0 %45.8
Hashimato Hashimato (-)  %90.0 %31.6 %33.3 %89.3 %10.7 %47.7
(n:109)
Hashimato (+) %75.0 %47.6 %21.4 %90.9 %9.1 %52.0
(n:25)
Taraf Sol (n:73) %75.0 %42.1 %26.7  %85.7 %143 %493
Sag (n:61) %100 %25.6 %36.0 %100 %0 %47.5
Hashimato Hashimato (-) ve %100 %18.0 %31.7 %100 %0 %40.6
ve nodil <3 cm (n:69)
sapt Hashimato (+) ve %0 %62.5 %0 %83.3 %167 %555
23 cm (n:9)
K-tirads 2 veya 3 (n:47) %71.4 %52.5 %208  %91.3 %8.7 %55.3
4 veya 5 (n:43) %100 %15.4 %43.6 %100 %0 %48.8
Ekojenite Hipoekoik (n:58)  %95.5 %22.2 %429  %88.9 %111 %50.0
[zoekoik  veya %875 %49.0 %21.2 %96.2 %3.8 %54.2
hiperekoik (n:59)

[{AB: Ince igne aspirasyon biyopsisi, PPD: Pozitif prediktif deger, NPD:Negatif prediktif deger, YNO: Yalanci negatiflik oran1



TARTISMA

Ornekleme hatasi, fiksasyon yontemi, nodiilin
homojen olmamasi ve preparatt yorumlayan
patologun etkisi gibi bircok faktor [IAB’ nin
basarisini etkileyebilmektedir (Cahalov ve ark.,
2013). Bu calismada nodiillerin %40.8'inde IIAB’
nin histopatolojiyle uyumlu, %59.2'sinde ise
uyumsuz oldugu goriilmiustiir. Uyumsuz grubun
oraninin yiiksek olmasinin nedeninin {IAB sonucu
indeterminate olan nodiillerin tamaminin uyumsuz
gruba dahil edilmesi ve tim I[IAB sonuglari
icerisinde indeterminate oraninin yiiksek olmasi
(%55.9) olabilir. [IAB’ nin histopatoloji sonuglaryla
uyumlu ve uyumsuz oldugu gruplar arasinda
sadece nodiil capr agisindan istatistiksel acidan
anlamli  farklihk saptanmis diger hi¢ bir
demografik ve klinik 6zellik agisindan istatistiksel
acidan anlamli farklilik saptanmamistir. Nodiil
capt 3 cm’den biiytik ve 3 cm’den kii¢iik olan
gruplar arasinda [IAB’ nin histopatoloji ile uyumlu
ve uyumsuz olmasi agisindan istatistiksel agidan
anlamli farklilik bulunmustur (p=0.047). {{AB'nin
histopatoloji ile uyumlu oldugu grubun ¢ogunun
(%51.6) cap1 3 cm” den kii¢ilik nodiillerden olustugu
saptanmustir. Bu ¢alismada nondiagnostik sitoloji
orani %11.2 olarak saptanmistir ve bu oran
literatiirde bildirilen %2-%20 nondiagnostik sitoloji
orantyla uyumludur (Ravetto ve ark., 2000; Yang
ve ark., 2007). Sitoloji sonugclari icerisinde en biiytiik
kismi (%55.9) indeterminate sitolojiler (B3, B4, B5)
olusturmaktaydi. Cibas ve ark. B3, B4 ve B5 igin
malignite risklerini sirasiyla %6-30, %10-40 ve %45-
75 olarak bildirmislerdir (Cibas ve Ali, 2017). Bizim
calismamizda da B3, B4 icin malignite riskleri
benzer sekilde smrasiyla %133 ve %179
bulunmustur. B5 i¢in ise calismamizdaki malignite
riski %33.3 olarak literatiire gore diisiik
bulunmustur. Bunun sebebi tim  IIAB
preparatlarinin ayni patolog tarafindan
yorumlanmamis olmasi  sebebiyle  o6rnekleri
inceleyen farkli patologlarin farkli deneyimlere
sahip olmasi ve ozellikle daha az deneyime sahip
patologlarin yorumlarinda daha fazla oranda B5" e
yer veriyor olmalari olabilir. Bu calisma tiroid
nodiillerinin neredeyse dortte ticiinden fazlasinin
benign (%76.4), dortte birine yakiinin ise malign
(%23.6) oldugunu gostermistir. Ayrica hem benign
(%57.5) hem de malign (%54.3) grubun yarisindan
fazlasmin ~ [[AB  sonucunun  indeterminate
kategoride oldugu belirlenmistir. Gharib ve ark.
11.000 biyopsi ile 12 yillik deneyimlerini
sunduklar1  calismalarinda  [IAB'nin  tiroid
nodiillerinin degerlendirilmesinde 65-98%
duyarlilik, %72-100 6zgtilliik ve %5ten az YNO ile
uygulanabilir oldugunu gostermislerdir (Gharib ve
ark., 1993). Bu genis duyarlilik ve 6zgiilliik aralig,
yazarlarin yalancit pozitif ve yalanci negatif
sonuglar1 nasil tamimladiklarina ve indeterminate
sitolojileri nasil kategorize ettiklerine baghdir. Bazi
calismalar indeterminate nodiilleri malign gruba
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dahil ederken, bazilari benign gruba dahil etmis,
birkag calisma ise hesaplama disinda tutmustur. Bu
calismada da indeterminate nodiiller ameliyat
gerektirdikleri icin histopatoloji sonucu malign ya
da pozitif olan gruba dahil edilmistir ve tim
nodiiller igin bakildiginda [IAB" nin genel
duyarliligs %88.2, ozglliigii %35.0, PPD’si %31.6,
NPD’si %89.7, YNO %10.3 ve dogrulugu %48.5
olarak bulunmustur. Bu calismada IIABnin
duyarliligs Gharib ve ark.’min oldukga genis capl
olan calismasryla karsilastirildiginda benzer sekilde
bulunurken, 6zgiilliigii daha diisiik ve YNO daha
yiiksek olarak bulunmustur. Calismamizda IIAB
nin  ozgulliglniin  literatire  gore  dustk
bulunmasinin ~ muhtemel  sebebi  6zgiillitk
hesaplamasma dahil edilen 134 nodiilin buytik
cogunlugunun (%62.7) B3, B4 ve B5 olmasi ve bu
calismada bu kategorilerin “pozitif” ya da “malign
sitoloji” olarak kabul edilmesi olabilir. IIAB
islemine bir sitopatologun eslik etmemesinin YNO’
yu artirdig1 gosterilmistir (Agcaoglu ve ark., 2013).
Bu calismada da uygulanan IIAB islemlerine
sitopatolog eslik etmemistir dolayisiyla bu durum
calismamizdaki yanlis negatiflik oranini artiran bir
baska faktor olabilir.

Bozbiyik ve ark. [[AB'in 4 cm'den biiyiik tiroid
nodiillerinde %55,5 duyarliik, %85 ozgiillik ve
%9,7 YNO oldugunu gostermislerdir (Bozbiyik ve
ark., 2017). Bizim calismamizda ise 4 cm’ den
biiytik nodiiller icin IIAB’ nin duyarliigi 50.0%,
ozgullugti %632 ve YNO %250 olarak
saptanmustir. Yine bizim c¢alismamizda 4 cm’ den
kiiciik nodiiller icin duyarlilik, 6zgillik ve YNO
sirastyla %100.0, %28.4, %0 olarak saptanmuistir.
Hemmati ve ark. 4 cm’ den biiytik nodiillerdeki
[IAB’ nin duyarliigini ve YNO' sunu 4 cm’ den
kiiciik nodiillerinkiyle karsilagtirdiklarinda
duyarliligin %100.0’den %95.0'e; YNO’ nun da 0%’
dan %4.0’e yiikseldigini gostermislerdir (Yeh ve
ark., 2004). Karadeniz ve ark. da yine 4 cm’ den
biiytik nodiillerde IIAB" nin duyarliliginin %53.0°
den %15.0’e geriledigini, YNO’ sunun %46.0’dan
%84.0’e yiikseldigini belirtmislerdir (Karadeniz ve
ark., 2019). Bizim calismamizda da benzer sekilde 4
cm’den biiytik nodiillerde 4 cm” den kiiciik
nodiillerle kiyaslandiginda [IAB" nin duyarliliginin
%100.0'den  %50.0'ye; YNO' sunun da %0’dan
%25.0'e yiikseldigi bulunmustur. Yine benzer
sekilde bizim ¢alismamizda nodiil ¢ap1 3 cm’ nin
tizerine c¢iktiginda 3 c¢cm’ den kiiciik nodiillerle
karsilagtirildiginda [IAB” nin duyarliliginm 100.0%’
den %66.7'ye dustiigti YNO' nin ise %0’dan %16.0"
ya yikseldigi gortlmisttir. Tiroid nodillerinin
yonetiminde IIAB’ nin yiiksek yalanci pozitiflik
oranlar1 gereksiz tiroidektomilere, yiiksek YNO ise
tiroid kanserlerinin  atlanmasina, tedavinin
gecikmesine ve kotli  prognoza  sebebiyet
vermektedir. Yeh ve ark. 1IAB ile saptanamayan
tiroid kanserlerinde tedavinin 28,2 ay geciktigini ve
bu hastalarda kapsiil ve damar invazyonunun



daha yiiksek oranda gorildiigint bildirmislerdir
(Yeh ve ark., 2004). Bu nedenle IIAB' nin YNO' su
prognozu etkileyen 6nemli bir faktordiir. Ancak,
benign sitolojili nodiillerin sadece diisitk bir
oranmin (yaklasik %10-15) ameliyat ediliyor olmast
nedeniyle gercek YNO' yu belirlemek zordur
(Gharib ve Goellner, 1993). Calismamizda nodiil
¢ap1 4 cm’ nin tizerine ¢iktiginda 3 cm’ nin tizerine
cikmasina kiyasla IIAB’ nin YNO' sunun daha fazla
arttigl saptandi (0%-25.0% / 0%-16.0%) ayrica bu
calismadaki IIAB’ nin yalanci negatif sonug vermis
oldugu dort nodiliin de gaplarinin 4 cm’ nin
tizerinde oldugu belirlendi. IIAB’ nin genis capl
tiroid nodiillerindeki gtivenirligiyle ilgili farkl
calismalarda o©zellikle 4 om ve itizerindeki
nodiillerde artmis YNO sebebiyle tanisal lobektomi
onerilmistir (Bozbiyik ve ark., 2017; McCoy ve ark.,
2007; Pinchot ve ark., 2009; Wharry ve ark., 2014).
Bizim ¢alismamizda bu ¢alismalara benzer sekilde
cap1 3 cm’ nin tizerindeki genis capli nodiillerde
ozellikle de 4 cm” nin tizerindeki nodiillerde 1IAB’
den elde edilecek olan benign sonuclara kusku ile
yaklasilmas:  gerektigini ve bu nodiillerde
diagnostik tiroidektomilerin tedavi gecikmesini
engelleyerek prognoza olumlu etki edebilecek iyi
bir alternatif oldugunu gostermistir. Hashimato
pozitif olan hastalarin nodiillerindeki YNO negatif
olan grup ile benzer bulunmustur (%10.7 ve % 9.1)
dolayistyla hashimato hastaliginin tek basmna [IAB’
nin YNO' suna etki etmedigi gorilmustiir.
Ekojenite agisindan degerlendirildiginde 1IAB’ nin
YNO’ sunun izoekojen ve hiperekojen nodiillere
gore (3.8%) hipoekojen nodiillerde neredeyse {ig
katina ¢iktigr (11.1%) gortilmiistiir. Bu durum da
hipoekojen nodiillerden yapilan ve benign sonug
alinan 1IAB'lere izoekojen ve hiperekojen nodiillere
kiyasla daha kuskuyla yaklasilmas: gerektigini
ortaya koymustur. Literatiirde tiroid nodiillerinin
sitoloji/ histoloji sonuglarini karsilastiran calismalar
mevcuttur ancak bu calisma bildigimiz kadariyla
[IAB’ nin histopatoloji sonuglariyla uyumlu ve
uyumsuz oldugu gruplari karsilastiran
literatiirdeki ilk calismadir. Hastalarin ve tiroid
nodiillerinin tlimiintin aym cerrah tarafindan
yonetilmis olmasi ve yiiksek sayida nodiil (n:152)
tizerinde gergeklestirilmis olmast bu ¢alismanin
gliclt yanlaridir. Retrospektif tasarimi, tium USG
ve IIAB islemlerinin ayni uzman tarafindan
yapilmamis olmast, [IAB islemlerinin bir patologun
refakatinde yapilmamis olmasi, tim sitolojilerin
ayn patolog tarafindan degerlendirilmemis olmasi
ve tek merkezli olmasi ise bu calismanin ana
kasitliliklaridir.

Sonug

Tiroid nodiillerinin yoneriminde [IAB biiyiik 6nem
tasimaktadir. Ancak 1IAB sonuglarina gére cerrahi
tedavi ya da takip karari verilirken [IAB 'nin
kisitliliklar: mutlaka g0z ontinde
bulundurulmalidir. Bu ¢alisma nodiil ¢apt 3 cm’
nin altindaysa IIAB sonucunun histopatoloji
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sonuglariyla daha fazla uyumlu oldugunu nodiil
capt 3 cm’ nin {stiine giktiginda sitoloji/histoloji
uyumunun azaldigmi gostermistir. Dolayisiyla
nodiil boyutu 3 cm ve tizerinde oldugunda 1IAB
sonucuna gore yonetim karari verirken sitoloji
sonucunun ne oldugundan bagmsiz olarak
dikkatli olunmalidir. Yine bu ¢alismada cap1 4 cm
altinda olan; ¢ap1 3 cm’nin altinda olup hashimato
hastaligt ~ olmayan; ultrasonografik  k-tirads
kategorisi 4 veya 5 olan nodiillerde IIAB’ nin
duyarlilig1 100% ve YNO 0% olarak bulunmustur.
Dolayisiyla bu nodiillerden yapilan [IAB’ lerin
benign olarak raporlanan sonuglarina diger
nodiillere kiyasla daha c¢ok giivenilebilecegi
saptanmustir. Ultrasonografik olarak hipoekojen
nodiillerden yapilan ve benign sonug alman IAB’
lere de yine kuskuyla yaklasilmas: gerektigi
gosterilmistir. Bu calisma literatiire onemli katki
saglamistir ancak bu konuda nodiile ve IIAB
islemine ait sebepleri ve sitopatologun etkisi gibi
faktorleri gbz 6ntinde bulunduran daha genis ¢caph
ve iyi planlanmis prospektif calismalara ihtiyag
vardir.

Cikar catismasi: Yazarlar herhangi bir ¢ikar
catismasi beyan etmemektedir.

Etik Onay: Bu calisma Balikesir Universitesi Tip
Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu
tarafindan onaylanmistir (Karar No: 2022/152)
Yazar katkisi: Calismanin fikrinin olusturulmasi
EA, tasarimu EA, gerceklestirilmesi EA ve AGS,

verilerin analizi EA ve AGS, makalenin
hazirlanmasi EA ve AGS tarafindan
gerceklestirilmistir.
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