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OZET

Amag: "Papiller tiroid mikrokarsinomu" (PTMK) terimi 1 cm den kiigiik ¢ap1 olan kanserler i¢in kullaniimaktadir. "Insidental" ve "non-
insidental" olmak tizere 2 mikrokarsinom tipi tanimlanmistir ve bu ¢aligmada iki tiimériin karakteristik 6zellikleri arasindaki farkliliklar
arastirilacaktir.

Yontem ve Gereg: 2009 ve 2017 yillar arasinda papiller tiroid karsinomu nedeniyle tiroidektomi ve/veya boyun diseksiyonu uygulanan
987 hasta retrospektif olarak incelendi. Bunlar arasndan 252 PTMK hastasi ¢alismaya dahil edildi.

Bulgular: Insidental ve non-insidental gruplar sirastyla 93(%36.9) ve 159 (%63.1) hastadan olusuyordu. Tek-degiskenli analiz
sonuclarina gore, insidental grupla karsilastirildiginda non-insidental grupta ortalama hasta yas1 daha az (42.97 vs. 50.60, p<0.001), en biiyiik
timor ¢ap1 daha biiytik (6.8mm vs 3.8mm, p<0.001), ve santral lenf nodu metastazi siklig1 daha yiiksek (%28.8 vs %0, p<0.01) bulundu.

Sonug: Sessiz tabiati ve olumlu prognozuna ragmen hastalarin bir kisminda PTMK lar lokal rekiirrenslere neden olabilecek agresif
biyolojik davranislar sergileyebilir. Bu yiizden iki PTMK tipi arasindaki ayrimlarin yapilmasi, takibin de diizenlenmesi agisindan nem
tagimaktadir.

Anahtar Sozciikler: Insidental, papiller tiroid mikrokarsinomu

WHAT ARE CLINIC and HISTOPATHOLOGIC DIFFERENCES BETWEEN INCIDENTAL and NON-INCIDENTAL
PAPILLARY THYROID CARCINOMA

SUMMARY

Aim: The term "papillary thyroid microcarcinoma"(PTMC) refers to a cancer measuring 1.0 cm or less in diameter. Two types of
microcarcinomas were designated as "incidental" and "non-incidental", and the objective of this study was to assess for differences in tumor
characteristics.

Material and Method: A total of 987 patients who underwent thyroidectomy and/or neck dissection for papillary thyroid carcinoma from
2009 to 2017 were reviewed retrospectively. Of these 252 patients with PTMC were included in the study.

Results: Incidental and non-incidental groups consisted of 93 (%36.9) and 159 (%63.1) patients, respectively. Univariate analysis
showed that the mean age of the patients was lower (42.97 vs. 50.60, p<0.001), the largest tumor focus was bigger (6.8mm vs 3.8mm,
p<0.001) and the incidence of central lymph node metastasis was higher (%28.8 vs %0, p<0.01) in the non-incidental group than that in the
incidental group.

Conclusion: Despite the indolent nature and the favourable prognosis of patients with PTMC, some of them may represent aggressive
biological behaviours that possibly lead to local recurrences in the future. Therefore, it is important to differentiate between both types of
PTMC while tailoring follow-up.

Keywords: Incidental, papillary thyroid microcarcinoma

GIRIS artis sz konusudur'. Bu artis ile ilgili, hem tiroid
dist  nedenlerle  yapilan  karotis  arter
ultrasonografisi, servikal spinal MR gibi
gorlintiileme yontemleri sonucunda artan tiroid
nodiilii teshisi hem de tiroidektomi materyalinin
histopatolojik olarak daha dikkatli analizi
sonucunda artan karsinom tanisi iki neden olarak

Diinya Saglik Orgiitii tarafindan yapilan
tanimlamaya gore en biiyiik ¢capt <10 mm olan
papiller tiroid mikrokarsinomlarinin (PTMK)
sikliginda son 2 dekatta tiim diinya genelinde bir
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sonrasinda patolojik spesmenin incelenmesi ile
tesadiifen tan1 alan (insidental PTMK)
mikrokarsinomlarlar , veya preoperatif donemde
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lenf nodu metastazi, servikal spondiloz nedeniyle
yapilan bir goriintiileme sirasinda saptanan ya da
kanser siiphesi duyulan bir nodiiliin cerrahisi
sonrasinda tani alan mikrokarsinomlar (non-
insidental) olarak iki ana grupta
degerlendirilebilir. Bu gruplarin, ayni1 hastaligin
farkl1 ifade sekilleri ya da temelde farkh
patofizyolojik siire¢ler sonucunda gelisen farkli
tiimorler olduklar1 konusunda net bir fikir birligi
yoktur’™.

Bu c¢aligmada, insidental ve non-
insidental PTMK larin klinik seyirleri ve
histopatolojik 6zellikleri arasindaki farkliliklarin
arasgtirilmasi amaglanmustir.

HASTALAR VE YONTEM

2009 - 2017 yillart arasinda Digkapi
Yildirim Beyazit Egitim ve Arastirma Hastanesi
Kulak Burun Bogaz kliniginde tiroidektomi
operasyonu gegiren 987 hasta arasindan, papiller
tiroid mikrokarsinomu (PTMK) olan ve bu
merkezde primer tiroid cerrahileri / postoperatif
takipleri yapilan 252 hastanin dosyalar1 tarandi.
Hastalarin demografik bulgulari, preoperatif
ultrason, ince igne aspirasyon biyopsi raporlari
ve postoperatif histopatoloji sonuglar1 kayit
edildi. Planlanan caligma i¢in Digkap1 Yildirim
Beyazit Egitim ve Arastirma Hastanesinden
17.04.2017 tarihinde 37/18 numarali Etik Kurul
onay1 alinmistir.

Daha once tiroid cerrahisi gecirmis veya
rekiirren tiroid malignitesi / rezidii tiroid dokusu
nedeniyle opere olan hastalar ile histopatolojik
olarak tiroidektomi materyalinin incelenmesiyle

Preap.Uss de (+/)
+ . malignite siphesi
-~
indeks noddl / ~
nodiiller "
\\i
{‘} Graves, basi yapan guatr,

primer hiperparatiroidizm+MNG,

gibi nedenlerle yapilan
tiroidektomi

Preop.liAB de
malignite siphesi

KBB-Forum —
2019:183) \Tar®
www.KBB-Forum.net

1 cm den biiyiik tiimorii olan ve yanisira papiller
tiroid karsinomu disinda tant alan hastalar
caligmaya dahil edilmedi.

Preoperatif donemde ince igne aspirasyon
biyopsisi (IIAB) yapilan herhangi bir nodiil ya
da  1IAB  yapilmayan ancak  siipheli
ultrasonografik bulgular1 olan ve bu yiizden
cerrahi endikasyon konulan nodiiller i¢in "indeks
nodiil" tanim1 yapildi. PTMK lari, insidental ve
non-insidental olarak iki gruba ayrildi. Bu ayrim
yapilirken timor ile ilgili su ozellikler dikkate
alindi: 1) Operasyon sonrasi tiroidektomi
materyalinin patolojik olarak incelenmesi ile
indeks nodiilde saptanan mikrokarsinomlar non-
insidental grupta degerlendirildi. 2) indeks
nodiilde, preoperatif I{IAB ile karsinom
saptanmayan ancak postoperatif  patolojik
incelemede mikrokarsinom saptanan olgular
sitolojik yanlig negatiflik olarak
degerlendirilerek yine non-insidental gruba dahil
edildi. 3)Diger bir senaryoda, preoperatif IIAB
ve postoperatif incelemede karsinom saptanan
indeks nodiller ile birlikte olan, ancak
preoperatif US de siipheli bulgusu olmayan ve
postoperatif patolojide PTMK saptanan nodiiller
tiimoriin multifokalitesi olarak degerlendirilerek
yine non-insidental grupta incelendi’. Ozetlemek
gerekirse, herhangi bir klinik sliphe / bulguyla
(ultrasonografik veya iIAB) indeks nodiil olarak
adlandirilan ancak postoperatif patolojik tanisi
benign olan bu nodiiller disindaki herhangi bir
nodiilde saptanan PTMK lar "insidental" olarak
degerlendirildi (Figiire 1).
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Figiire 1: Insidental ve non-insidental papiller tiroid mikrokarsinomlarinda tamsal algoritma
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Hastanemizde, tiroid ultrasonografisi
deneyimli endokrinoloji uzmanlar1 tarafindan
yapilmakta ve nodiillerdeki malignite agisindan
stipheli US bulgular1 (mikrokalsifikasyon, sinir
diizensizligi, belirgin hipoekojenite, intranodiiler
kanlanma ve nodiiliin uzunlugunun genisliginden
fazla  olmasi)  kaydedilmektedir.  Siipheli
nodiillerden {IAB ler es-zamanli olarak
yapilmakta ve sitoloji preparatlar1 deneyimli
sitopatologlar tarafindan incelenmektedir. [IAB
sonuglarmin degerlendirilmesinde 6 kategoriden
olusan Bethesda Simiflandirmasi
kullanilmaktadir.  Tiroidektomi  materyalinin
incelenmesi sirasinda ise spesmenin agirligi,
boyutlar1 hesaplanip boyanarak spesmenden
Imm lik kesitler alinmaktadir. Tiroid glandin bir
veya her iki lobunda birden, 2 veya iizerinde
timor odagi bulunan olgular multifokal olarak
degerlendirilmektedir.

istatistiksel Analiz:

Istatistiksel analizler icin SPSS 18
progranu kullanildi. Insidental ve non-insidental
PTMK gruplarina ait parametrelerin

karsilastirilmasi sirasinda y2 testi veya Fisher's
exact testi kullanildi. Gruplar arasindaki yas gibi
devamli degiskenlerin karsilagtirilmasi igin t-test
kullanildi. Istatistiksel anlamlilik i¢in P<0.05
olarak kabul edildi.

BULGULAR

Postoperatif patolojik inceleme
sonucunda 252 hastada PTMK saptandi. Tiim
hastalar i¢in yas ortalamasi1 45.80 (SD+13.2) idi.

Non-insidental PTMK lar:

Hastalarin 159 unda (%63.1) non-
insidental PTMK saptandi. Bu hastalarin 142 si
kadin (%89.3), 17 si erkekti (%10.7). Hastalarin
yas ortalamasi 42.97 (SD+13.19) idi. Biytikligii
<Smm PTMK 29 hastada (%]18.2), <Smm
PTMK 130 (%81.8) hastada mevcuttu.
Tiroidektomi materyalinde, ortalama en biiylik
timor capr 6.8 mm (SD£2.19) olarak olgiildii.
Multifokalite 62 (%39), bilateralite 40 (%25.2)
hastada  saptandi.  Timoriin  ekstratiroidal
yayilimi 8, vaskiiler invazyon 3 hastada tespit
edildi. Siipheli indeks nodiil (MNG olgularinda)
ve primer hiperparatirodizm nedeniyle opere
edilen 10 hastada non-insidental PTMK ve
paratiroid adenomu mevcuttu.
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Santral lenf nodu diseksiyonu (SLND)
125 hastaya yapildi. Bu hastalarin 36 sinda
(%28.8) metastatik lenf nodu mevcuttu. Ayni
zamanda, lateral boyunda preoperatif siipheli
(USG veya 11AB ile) lenfadenopati nedeniyle 10
hastaya selektif lateral boyun diseksiyonu
uygulandi ve bu hastalarda lateral boyunda
metastaz saptandi (Tablo 1).

insidental PTMK lar:

Doksan-ii¢ hastada (%36.9) preoperatif
donemde klinik, ultrasonografik veya sitolojik
incelemelerle stiphelenilmeyen ancak
postoperatif tiroidektomi materyalinin
incelenmesiyle saptanan 1 veya daha ¢ok odakta
insidental PTMK teshis edildi. Bu hastalarin 77
si (%82.8) kadin, 16 s1 (%17.2) erkekti.
Hastalarin yas ortalamasi 50.60 (SD+11.82) yil
olarak hesaplandi. Ortalama en biiyiik timor ¢api
3.8 mm (SD+2.45) idi. 59 hastada (%63.4)
PTMK <5mm iken, 34 hastada (%36.6) >5mm
idi. Multifokalite 36 (%38.7), bilateralite 14
(%15.1) hastada belirlendi.  Ekstratiroidal
yayitllm  hi¢bir  insidental =~ PTMK da
saptanmazken, 1 hastada tiimoriin vaskiiler
invazyonu mevcuttu.

SLND vyapilan 15 hastanin hicbirinin
patoloji spesmeninde de metastatik lenf nodu
saptanmadi. Primer hiperparatiroidizm ve MNG
nedeniyle (preoperatif siipheli nodiil yok) opere
edilen 22 hastada paratiroid adenomuna ek
olarak insidental PTMK saptandi (Tablo 1).

insidental ve non-insidental gruplarin
karsilastirilmasi:

Gruplar Dbirbiriyle karsilastirildiginda,
insidental grupta yas ortalamasi daha yash
(50.60 vs. 42.97, p<0.001), preoperatif TSH
seviyesi daha diistik (1.323 vs 2.036, p<0.001),
US deki indeks nodiil boyutu daha biiyiik (24.02
vs. 9.41, p<0.001), preoperatif US deki nodiil
sayis1 daha fazla (4.91 vs. 2.88, p<0.001), PTMK
ya eslik eden paratiroid adenomu daha sik
(%23.7 vs. %6.3, p<0.001) iken, non-insidental
grupta postoperatif patolojide en biiyiik timor
odagi daha biiylik (ortalama 6.8mm vs. 3.8mm,
p<0.001) ve ekstratiroidal yayilim daha sik (%5
vs. %0, p<0.05) olarak bulundu. Ayrica tiimoriin
bilateral oldugu olgulara non-insidental grupta
daha sik rastalanirken (%25.2 vs %15.1, p=0.06),
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bu fark istatistiksel olarak anlamli degildi.
Santral bolge lenf nodu diseksiyonu yapilan
hastalar goz Oniine alindiginda, non-insidental
grupta metastaz siklig1 anlamli derecede yiiksekti
(%28.8 vs %0, p<0.01).

Bununla birlikte her iki grup arasinda,
cinsiyet dagilimi, multifokalite, lenfositik
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tiroidit, tiimoriin vaskiiler invazyonu ve indeks
timorlerdeki  papiller  tiroid  karsinomu
varyantlarinin dagilimi agisindan anlamli  bir
farklilik bulunamadi (Tablo 1).

Tablo 1. Insidental ve non-insidental kanserlerin klinik ve histopatolojik dzelliklerinin karsilastiriimasi

Insidental Non-insidental

(N=93) (N=159) P degeri
Yas 50.60 (SD+11.82) 42.97 (SD£13.19) <0.001
Cinsiyet (E/K) 17/142 (%11.9) 16/77 (%20.7) 0.139
Preop.TSH 1.323 (SD+1.520) 2.036 (SD+1.512) <0.001
US de indeks nodiil boyutu 24.02 (SD=+ 5.747) 9.411(SD=+15.38) <0.001
Nodiil say1s1 2.88 (0-12) 491 (1-15) <0.001
Tek nodiil / MNG 9/84 (%10.7) 45/114 (%39.4) <0.001
En biiytik timor ¢api (ort.) 3.828 (SD+2.452) 6.818 (SD+2.190) <0.001
Timor boyutu <Smm 59 (%63.4) 29 (%18.2) <0.001

>5mm 34 (%36.6) 130 (%81.8)

Multifokalite 36 (%38.7) 62 (%39.0) 0.964
Bilateralite 14 (%15.1) 40 (%25.2) 0.059
Ekstratiroidal yayilim 0 (%0) 8 (%5) <0.05
Vaskiiler invazyon 1 (%]1.1) 3 (%1.9) 0.619
Histopatoloji spesmeninde 25 (%26.9) 54 (%34) 0.242
lenfositik tiroidit
Primer hiperparatiroidizm 22 (%23.7) 10 (%6.3) <0.001
Papiller tiroid karsinomu 81/12 140/19 0.824
varyantlar (klasik/non-klasik)
Santral lenf nodu 15/0 (%0) 125/36 (%28.8) <0.05
diseksiyonu/metastaz
TARTISMA (ort.yag: 50.60 yil) bu grup hastalarla, non-

Bu ¢alismada, PTMK olgular1 insidental
ve non-insidental gruplara ayrilarak, her iki grup
arasindaki klinik ve histopatolojik farkliliklar
incelendi. Inceleme sonucunda, literatiirle de
uyumlu olarak gruplar arasinda anlamli
farkliliklar gozlendi.

Insidental PTMK larin sik goriildiigii yas
ile ilgili literatiirde farkli sonuglar bulunmakla
birlikte bizim hasta serimizde de oldugu gibi
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insidental grupla karsilastirildiginda (41.8 -49.8
yil) daha ¢ok ileri yaslarda (50.1-65.1 yil)
karsilasmaktay1z**”.

insidental
grup ile

Papiller ~mikrokarsinomlar
grupta, non-insidental
karsilastirildiginda daha  kiiclik  boyutlarda
karsimiza  ¢ikmaktadir.  Bizim  serimizde
insidental PTMK lar ort.3.8 mm iken non-
insidental PTMK larin ortalamasi 6.8 mm olarak
Olciildii. Literatiirdeki calismalarda ise insidental
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PTMK lar ortalama 2.8 -4.6 mm araliginda, non-
insidental PTMK lar ise 6.6-7.5 mm araliginda

bildirilmislerdir">*¢°1",
Timoériin -~ multifokalitesi  agisindan
degerlendirildiginde  ise  bizim  serimizde

insidental grupla non-insidental grup arasinda
anlamli farklilik saptanmadi (%38.7 vs %39.0,
p>0.05). Bununla birlikte, tiimoriin bilateral
oldugu olgulara non-insidental grupta daha cok
karsilagsmamiza ragmen her iki grup arasindaki
fark istatistiksel olarak anlamli degildi (%25.2 vs
% 15.1, p=0.06). Diger taraftan preoperatif
donemde US ile saptanan nodiiller iki grup
arasinda farklilik gosteriyordu. Insidental grupta
ortalama 4.91 (SD#2.96) nodiil saptanirken bu
sayl non-insidental grupta daha diisiiktii (2.88,
SD+1.99). Literatiirde bu sonucu destekleyecek
calismalar bulunmaktadir’. Cakir ve ark.
insidental grupta preoperatif US ile ortalama 4
nodiil saptarken bu oran non-insidental grupta 3
olarak bildirilmistir'*.

AJCC/TNM mortalite riski
derecelendirme  sistemi, diferansiye tiroid
karsinomlarinin rekiirrensi ile 1ilgili yeterli

ongorii saglamadigindan 2009 yilinda yayinlanan
ATA rehberi, 3 dereceli bir rekiirrens tahmin
sistemi 6nermistir'>'*. Buna gore unifokal veya
multifokal mikrokarsinom olgulari, <5 az sayida
<2mm den kiigiik bolgesel lenf nodu metastazi,
vaskiiler invazyon, agresif histolojik varyant,
ekstratiroidal uzanim olmadig1 durumlarda diistik
risk grubunda degerlendirilmislerdir. Bizim
serimizde insidental PTMK grubunda yalnizca 1
hasta (%1) vaskiiler invazyon nedeniyle orta
dereceli risk grubunda degerlendirilebilir. Diger
taraftan non-insidental grupta ise toplam 12
hastada >5 iizerinde lenf nodu metastazi ve/veya
vaskiiler invazyon ve/veya ekstratiroidal yayilim
saptandi. Buna gore non-insidental grupta 12
hasta (%7.5) orta dereceli risk grubunda
degerlendirilebilir.

Bu calismanin sinirlamalart  arasinda
sunlar sayilabilir: tek merkezden yapilan
retrospektif caligmanin kanit seviyesi bu konuda
genel bir goris bildirmek i¢in  yeterli
olmayabilir. Hasta sayisinin daha da artirilmast,
elde edilen sonuglar dogrultusunda yapilacak
Onerilerin giivenilirligini artirir.
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PTMK lar, klinik ve histopatolojik olarak
heterojen  Ozelliklere  sahip  tiimdrlerden
olugsmaktadir. Bu c¢alismada konu edilen
insidental PTMK lar, non-insidental olanlara
gore daha yashh hastalarda, daha kiiciik
boyutlarda karsimiza g¢ikmaktadirlar. Bu grup
timorlerin  (insidental) teshisi daha c¢ok
histopatolojik incelemenin hassasligiyla

yakindan baglantili olup lenf nodu metastazi,
vaskiiler invazyon gibi rekiirrens ile iligkili klinik
durumlara ¢ok daha nadiren rastlanmaktadir.
Diger taraftan non-insidental PTMK grubu da
genel olarak iyi prognostik klinik o6zelliklere
sahip olmakla birlikte baz1 hastalarda altta yatan
olas1 farkli bir patofizyolojik siirece bagl olarak
rekiirrens riskinin daha yiiksek oldugu agresif bir
klinik gidisat sergileyebilmektedir. Bu hastalarin
ayrimlarinin yapilarak operasyon sonrasi adjuvan
tedavi ve takiplerinin risk faktorlerine gore
diizenlenmesi Onem arz etmektedir. Bununla
birlikte PTMK larinda klinik seyirin tam olarak
anlagilabilmesi, hastalarin daha wuzun siire
takipleriyle miimkiin olacaktir.
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