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OZET

TIROIDEKTOMI GECIRMIiS HASTALARDA TiROID KANSERIi VE
TIROID OTOANTIKOR ILISKiSI: 2015-2023 YILLARI ARASINDA TANI
ALAN HASTALARIN RETROSPEKTIiF DEGERLENDIRILMESi

Amag: Tiroidektomi ge¢irmis hastalarda tiroid kanseri ve tiroid otoantikor
iliskisi agiklanarak erken tanida ve prognozda hastalik marker iligkisini agiklamak

Gerec ve Yontem: 2015-2023 yillar1 arasinda Karadeniz Teknik Universitesi
Farabi Hastanesi poliklinik ve yatakli servislerinde takip edilerek tiroidektomi
uygulanan toplam 1418 hasta retrospektif olarak incelenmistir. Hastalarin demografik
ozellikleri, tan1 anindaki laboratuvar verileri ve klinik 6zellikleri, secilen tani ve tedavi
yontemleri retrospektif olarak incelenmistir.

Bulgular: Bu retrospektif ¢calismada, 2015-2023 yillar1 arasinda Karadeniz
Teknik Universitesi Farabi Hastanesi’nde tiroidektomi uygulanan 1418 hastanin
%70,9’u (n=1005) malign, %29,1’i (n=416) benign patolojiye sahipti. Malign vakalar
arasinda papiller karsinom en sik goriilen tiir (%68,4) iken, benign patolojilerde
follikiiler nodiiler hastalik (%18,5) ve Hashimoto tiroiditi (%6,3) 6ne ¢ikmistir. Tiroid
Stimiilan Immunglobulin (TSI) pozitifligi %48,8, TSH Reseptdr Antikor (TRab)
%11,5, anti-Tiroglobulin (anti-Tg) %14,3 ve Anti-Tiroid Peroksidaz Antikoru(anti-
TPO) %23,3 oraninda tespit edilmistir. Papiller karsinom tanisi konulan ve varyant
analizi yapilan 771 hastada, en sik goriilen varyantlar klasik (%45,9), follikiiler
(%27,9), onkositik (%11,7) ve mikst (%]11,4) varyantlari olarak belirlenmistir. Klasik
varyantlarda lenf nodu metastazi %16,4, uzak metastaz %12,6 oraninda saptanirken,
follikiiler varyantlarda bu oranlar sirasiyla %1 ve %1, onkositik varyantlarda %1,4 ve
%2,6, mikst varyantlarda ise %4,1 ve %1,4 olarak bulunmustur.Otoimmiinitesi pozitif
olan hastalarin(TSI, TRAb, Anti-Tg, Anti-TPO herhangi birinin pozitifligi) %66.2’si
(n=215) malign hastaliga sahipti. Bu hastalarin %64’ (n=208) papiller karsinom,
%1.2°si (n=4) mediiller karsinomdu. Hastalarin %33.8’1 (n=110) benign hastaliga
sahipti. Bu hastalarin %15.1°1 (n=49) kronik lenfositik tiroidit-hashimoto tiroiditi,
%14.2’s1 (n=46) follikiiler nodiiler hastalik-nodiiler kolloidal guatr idi. Otoimmiinitesi
negatif hastalarin %72.3’ (n=790) malign idi ve otoimmdiinitesi pozitif hastalarda
malign tanilar istatistiksel olarak anlamli sekilde daha azdi.

Sonug¢: Malign patolojisi olan hastalarin preoperatif anti-Tg (%17,1) ve anti-
TPO (%26,5) pozitiflik oranlari, hashimoto tiroiditi hari¢ benign patolojisi olanlara
gore daha yiiksektir (p=0,002 ve p=0,013). Postoperatif anti-Tg (%12,4 vs. %7,0) ve
anti-TPO (%14,2 vs. %10,8) pozitiflik oranlar1 arasinda ise bir fark bulunmamistir
(p=0,055 ve p=0,491). Bu bulgular, malign patolojilerde preoperatif otoantikor
pozitifliginin daha belirgin oldugunu gostermektedir.

Anahtar Kelimeler:Tiroid Antikorlari, Tiroid Kanseri, Anti-Tiroid Peroksidaz
Antikoru, Anti-Tiroglobulin Antikoru, Papiller Tiroid Kanseri.



SUMMARY

RELATIONSHIP BETWEEN THYROID CANCER AND THYROID
AUTOANTIBODIES IN PATIENTS WHO HAD HAD HAD HAD
THYROIDECTOMY: RETROSPECTIVE EVALUATION OF PATIENTS
DIAGNOSED BETWEEN 2015-2023

Objective:To explain the relationship between thyroid cancer and thyroid
autoantibodies in patients who have undergone thyroidectomy, and to explain the
disease marker relationship in early diagnosis and prognosis

Materials and Methods:A total of 1418 patients who were followed up and
underwent thyroidectomy in Karadeniz Technical University Farabi Hospital
outpatient clinics and inpatient services between 2015 and 2023 were retrospectively
examined. The demographic characteristics of the patients, laboratory data and clinical
features at the time of diagnosis, and the selected diagnosis and treatment methods
were examined retrospectively.

Findings:In this retrospective study, 70.9% (n=1005) of 1418 patients who
underwent thyroidectomy at Karadeniz Technical University Farabi Hospital between
2015 and 2023 had malignant pathology and 29.1% (n=416) had benign pathology.
Among malignant cases, papillary carcinoma was the most common type (68.4%),
while follicular nodular disease (18.5%) and Hashimoto’s thyroiditis (6.3%) came to
the fore in benign pathologies. TSI positivity was detected in 48.8%, TRAb in 11.5%,
anti-Tg in 14.3% and anti-TPO in 23.3%. In 771 patients diagnosed with papillary
carcinoma and variant analysis performed, the most common variants were determined
as classical (45.9%), follicular (27.9%), oncocytic (11.7%) and miksted (11.4%)
variants. While lymph node metastasis was detected in 16.4% and distant metastasis
in 12.6% in classical variants, these rates were found to be 1% and 1%, respectively,
in follicular variants, 1.4% and 2.6% in oncocytic variants, and 4.1% and 1.4% in
miksted variants.Among patients with positive autoimmunity (positive for any of TSI,
TRAD, Anti-Tg, Anti-TPO), 66.2% (n=215) had malignant disease. Of these patients,
64% (n=208) had papillary carcinoma, and 1.2% (n=4) had medullary carcinoma.
33.8% (n=110) of these patients had benign disease. Among them, 15.1% (n=49) had
chronic lymphocytic thyroiditis-Hashimoto’s thyroiditis, and 14.2% (n=46) had
follicular nodular disease-nodular colloid goiter. 72.3% of patients with negative
autoimmunity (n=790) were malignant, and malignancy diagnoses were statistically
significantly lower in patients with positive autoimmunity.

Results:Preoperative anti-Tg (17.1%) and anti-TPO (26.5%) positivity rates of
patients with malignant pathology are higher than those with benign pathology, except
Hashimoto’s thyroiditis (p=0.002 and p=0.013). There was no difference between
postoperative anti-Tg (12.4% vs. 7.0%) and anti-TPO (14.2% vs. 10.8%) positivity
rates (p=0.055 and p=0.491). These findings show that preoperative autoantibody
positivity is more prominent in malignant pathologies.

Key Words: Thyroid Antibodies, Thyroid Cancer, Anti-Thyroid Peroxidase Antibody,
Anti-Thyroglobulin Antibody, Papillary Thyroid Cancer.
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1. GIRIS VE AMAC

Diinya Saglik Orgiitii Uluslararas1 Kanser Arastirma Ajansi’nin kanser
insidans1 ve mortalitesine ilisgkin GLOBOCAN 2020 veritabanina gore, tiroid kanseri
diinya ¢apinda dokuzuncu en yiiksek kanser insidansina sahiptir (1). Gegtigimiz 40
yilda, kiiresel olarak tiroid kanseri vakalarinda bir artis olmus, bu durum kadinlari
orantisiz bir sekilde etkilemis ve bazi iilkelerde (6rnegin, Giiney Kore) digerlerinden
daha belirgin olmustur (1). Oranlar iilkeden iilkeye biiyiik farkliliklar gostermektedir;
en yiiksek rakamlar (100.000 kisi-y1l basma) Litvanya’da (15.5), Italya’da (13.5),
Avusturya’da (12.4), Hirvatistan’da (11.4) ve Liksemburg’da (11.1) rapor
edilmistir. Bunun tersine, tahmin edilen tiroid kanseri ile iliskili 6liim oranlar
disiiktiir (kadinlar ve erkekler icin sirastyla 100.000 kisi-yil1 basina 0.7 ve 0.5 vaka)
ve 6nemli 6l¢iide daha az bolgesel ve zamansal degiskenlik vardir (2).

Endokrin malignitelerden tiroid kanseri en sik goriilenidir (3). Cogu cografi
bolgede ve demografik grupta 3:1 kadin/erkek oraniyla kadinlarda daha sik goriiliir.
Kadinlarda en sik goriilen besinci kanserdir. Tiroid kanseri, cogu maligniteden daha
geng bir popiilasyonu etkiler; ortalama tani yas1 51°dir ve vakalarin %431, 45 ila 64
yas arasindaki hastalarda goriiliir (4).

Tiroid kanseri tiim yeni kanser vakalarmin yaklasik %1-1.5" ini olusturur.
Tiroid kanseri goriilme sikligi artmasma ragmen tiroid kanserine bagli oliimler
azalmaktadir. Bircok calismada tiroid ultrasonografisinin daha fazla kullanilmasi
nedeniyle ortaya ¢ikan kiigiik, diisiik riskli papiller tiroid kanseri tespitindeki artigtan
kaynaklandigint gostermistir (1).



2. GENEL BILGILER

2.1. Tiroid Bezi

Tiroid bezi, boynun alt kisminda yer alan kelebek seklinde hayati bir endokrin
bezidir. Trakeanin 6n ve yanlarinda, larinksin altinda bulunur. Bazal metabolizma
hizinin (BMH) diizenlenmesinde 6nemli bir rol oynar ve kalsiyum metabolizmasinda
hayati bir role sahip olmasinin yani sira somatik ve psisik biliylimeyi uyarir (5).

Tiroid bezi, sag ve sol loblardan olusur. Isthmus denen yap:1 ile
birlestirilir. Bazen isthmustan piramidal lob adi verilen tlgiincii bir lob ¢ikinti
yapar. Hyoid gévdesinden isthmus’a kadar uzanan levator glandulae tiroideae gibi
fibroz/fibromiiskiiler bir banda sahiptir. Loblar 5 x 2,5 x 2,5 cm boyutlarindadir ve
yaklagik 25 gram agirligindadir. Besinci servikal omurdan birinci torasik omurlara
kadar uzanir. Loblar tiroid kikirdaginin ortasindan, besinci trakeal halkaya kadar

uzanir (5).

2.2. Tiroid Bezi Maligniteleri

2.2.1. Epidemiyolojisi

Diinya c¢apinda tiroid kanseri insidansi, 6zellikle papiller tiroid kanserindeki
artisa bagl olarak son 40 yilda Onemli olgiide artmakla birlikte, artan tanisal
goriintiilemenin bir sonucu olarak kiictik, diisiik riskli kanserlerin saptanmasi, bu artan
insidansa 6nemli 6l¢iide katkida bulunmustur (4).

Saglik Bakanligi’nin saglik istatistiklerine gore, Tiirkiye’de 2002-2015 yillart
arasinda tiroid kanseri goriilme sikligi kadinlarda 100.000’de 3.5°ten 21.7°ye,
erkeklerde ise 100.000°de 0.5’ten 6.0’a ¢ikmustir (6).

Tiroid kanserinden etkilenen hastalarin hayatta kalma oranlar1 oldukga
degiskendir ve bu oranlar histotipe ve farklilagsma derecesine baghdir. Papiller tiroid
kanseri ve follikiiler tiroid kanseri igin 35 ila 40 y1l sonra sirasiyla %95 ve %80°dir; 10
yil sonra mediiller tiroid kanseri i¢in %65; 5 yilda kotii diferansiye tiroid kanseri igin

%20°den az; ve ilk tanidan 6 ay sonra anaplastik tiroid kanseri igin %10’dan azdir (3).



2.2.2. Tam

Tiroid hastaliklarinda tani i¢in; anamnez, fizik muayene, tiroid fonksiyon
testleri, ultrasonografi, tiroid sintigrafisi, bilgisayarli tomografi, manyetik rezonans

goriintiileme ve ince igne aspirasyon biyopsisi uygulanabilecek tetkiklerdir (7).

Anamnez ve Fizik Muayene Bulgular:

Hastalarin anamnezinde ¢ocukluk ve geng eriskinlik ¢aginda boyun bdlgesine
radyasyona maruz kalinmis olmasi 6nemli bir bulgudur. Uzun zamandan beri mevcut
olan guatrin son zamanlarda hizla biiylimesi anaplastik kanser i¢in uyaricidir. Fizik
muayenede tiroid kanserini diisiindiiren bulgularin en Onemlisi soliter tiroid
nodiiliidiir. Ancak tiroid nodiillerinin ¢ogu benigndir. Nodiiliin veya kitlenin trakeaya
fiksasyonu, sert olmasi, son zamanlarda hizla biiylimesi, disfaji, disfoni veya ses

kalinlagsmas1 ve biiylimiis servikal lenf bezleri malign nodiil olasiligin1 gii¢lendirir

(7,8).

Laboratuvar Testleri

Tiroidin fonksiyonel bozuklugu popiilasyonda %35 siklikta goriilmektedir ve
yas ilerledikge siklig1 artmaktadir. Tiroid fonksiyonlarmni direkt olarak yansitan en
degerli test serum tiroid hormon diizeyidir. Tiroid Stimulan Hormon (TSH) ile
saptanan hiper ve hipotiroidizmin derecesini belirlemek i¢in tiroid hormon
diizeylerinin saptanmast gereklidir. TSH degerini diisiirebilecek hiperfonksiyone
nodiillerin benign olma ihtimali yiiksektir. Diferansiye tiroid kanserinin takibinde

kullanilan serum tiroglobulin (Tg) 6l¢timii tanida nonspesifiktir (7).

Ultrasonografik Bulgular

Ultrasonografi (USQG), yiiksek frekansli ses dalgalarinin kullanilmasi ile
olusturulan bir goiintiileme yontemidir ve bu yontemde sesin farkli dokularda farkli
hizda yayilabilme 6zelliginden faydalanilir. Tiroid USG’si dinamik bir goriintiileme
yontemi olup cihazin 6zellikleri ve yapan kisinin deneyimine bagli olmakla birlikte en

fazla bilgi verici radyolojik yontemdir. USG; tiroidin boyutlari, parankim 6zellikleri



hakkinda bilgi verirken, tiroiddeki nonpalpable nodiilleri saptayabilir, nodiillerin
sayilari, boyutlari, eko 6zellikleri ve boyun lenf nodlar1 hakkinda bilgi verir (8).
Nodiillerin malign-benign ayriminda USG fikir verici olabilir. i¢inde mikropartikiil
olan ve solid yap1 igermeyen anekoik ve 4 cm’den kiiclik nodiillerle, genellikle
kenarlar1 diizenli, etrafinda ince hipoekoik halosu olan nodiiller benign olarak
degerlendirilir. Mikrokalsifikasyon igeren ve diizensiz kenari olan nodiillerde
malignite riski fazladir. USG’de malignitenin en énemli bulgusu ise nodiiliin belirgin
olarak ekstratiroidal uzanim gostermesidir. Palpasyon veya bagka bir goriintiileme
yontemiyle saptanan nodiiliin biiytikliigiinii 6l¢mek, benign olma ihtimali yiiksek olan
basit kistleri ayirdetmek, malignite ihtimalini arttiran sinir diizensizligi, hipoekojenite,
diffiiz mikrokalsifikasyonlarin varligi ve intranodiiler hipervaskiilarizasyon gibi
ozellikleri tespit etmek i¢in ultrasonografi yararhidir. Servikal lenf nodlarindaki

vaskiilarite artig1 da metastaz lehine yorumlanabilir (7).

Sintigrafik Bulgular

Tiroid sintigrafisi tiroidin hem fonksiyonel durumunu hem de morfolojik
Ozelliklerini ortaya koymasit bakimindan 0zellikle hipertiroidi olgularinda
vazgecilemeyecek bir tani aracidir. Tiroid nodiilleri sintigrafide radyoaktif iyodu
konsantre edebilme yeteneklerine gore ili¢ gruba ayrilirlar. Hiperfonksiyone nodiil,
iyodu normal tiroid dokusuna gore daha fazla konsantre ederken, fonksiyonel nodiil
normal tiroid dokusu ile ayni oranda, hipofonksiyonel nodiil ise daha az oranda
konsantre eder. Fonksiyonel olan nodiillerde malignite olasiligi fonksiyonsuz

nodiillere gore daha diisiiktiir (9).

Bilgisayarh Tomografi (BT)
BT ozellikle tiroidin konjenital anomalilerini ortaya koymada avantajli bir
tetkiktir. Ayrica tiroid kanserlerinin ¢evre dokulara invazyon derecesinin

belirlenmesinde, retrosternal guatrlarin tanisinda da kullanilmaktadir (7).



Manyetik Rezonans Goriintiilleme (MRG)
MRG’nin de kullanim alanlar1 BT’ye benzerdir. Multiplanar ve genis

goriintiileme saglamasi 6nemli avantajidir (7).

Ince Igne Aspirasyon Biyopsisi (IIAB)

Boyun ultrasonografisi esliginde yapilan [IAB giiniimiizde tiroid nodiiliine
standart yaklasim olmaya baglamis, minimal invaziv, giivenli ve ayaktan hastalara
uygulanabilen bir yontemdir. IIAB’de amag, 0.7 mm’den daha kiigiik capli ignelerle
hedef kitledeki hiicreleri ya da ¢ok kiiciik doku parcalarini, igne liimeni ve ignenin
enjektorle birlestigi seffaf boliimiin igine almaktir. Bu sekilde alinan materyalin
degerlendirmesi malign, benign, siipheli veya yetersiz materyal seklinde
yorumlanabilir. IIAB yapilacak nodiiliin se¢ciminde boyut énemli bir kriterdir. IIAB
icin esas endikasyon soliter nodiil varligidir. Malign lezyonlar i¢inde kesin tani
konabilen patolojiler; papiller, mediiller, anaplastik kanserler, metastatik tiimorler ve

lenfomalardir (7).

2.2.3. Tiroid Kanser Siniflamasi

Tiroid kanserleri artik genel olarak follikiil kaynakli (tiroid epitelyal)
neoplazmlar, diger epitelyal tiimdrler, epitelyal olmayan tiimorler ve patolojik, klinik
ve genetik ozelliklere gore ikincil tiimorler olarak siniflandirilmaktadir. Bu tiimorler
viicuttaki biyolojik davranislarina bagl olarak iyi huylu, simirda veya kotii huylu
olabilir. Tiroidin malign kanserleri, histopatolojik &zelliklerine ve  klinik
davraniglarina gore 5 ana gruba ayrilmaktadir. Bunlar; Papiller Tiroid Kanseri (PTK),
Follikiiler Tiroid Kanseri (FTK), Meduller Tiroid Kanseri (MTK), Anaplastik Tiroid
Kanseri (ATK) ve tiroidin diger kanserleridir (lenfoma, sarkomlar vb.). Tiroid bezinin
follikiiler hiicrelerinden koken alan; papiller, papiller-follikiiler, saf follikiiler ve
hurthle hiicreli kanserleri  diferansiye tiroid kanseri (DTK) olarak da
adlandirilmaktadir (10).

Tiroid kanserleri iki tip endokrin hiicreden kaynaklanabilir: parafollikiiler C
hiicreleri ve follikiiler tiroid hiicreleri. Parafollikiiler C hiicrelerinden kaynaklanan

kanserler mediiller tiroid kanserleri (MTK) olarak adlandirilir ve tiroid kanserlerinin



kiigiik bir kismini (%2-3) olusturur. Follikiiler hiicre kaynakl1 tiroid maligniteleri cogu
tiroid tiimoriinden sorumludur ve su sekilde alt boliimlere ayrilabilir: follikiiler tiroid
kanseri (FTK; tiim tiroid kanserlerinin %6-10"u); papiller tiroid kanseri (PTK; tiim
tiroid kanserlerinin  %65-93’iinii olusturur); kotii diferansiye tiroid kanseri (tiim
vakalarin  %0.3-6.7°si); Hiirthle hiicreli kanserler ve anaplastik tiroid kanseridir
(ATK; follikiiler hiicre kaynakli malignitelerin en nadir fakat en agresif tiirii) (11).
Bolgemizde yapilan c¢alismada, papiller tiroid kanseri orant 9%93.5,
mikropapiller tiroid kanseri oram1 %46.5, follikiiler tiroid kanseri orami %3.5,

diferansiye tiroid kanseri orani ise %97 olarak bulunmustur (12).

2.2.3.1. Papiller Tiroid Kanseri

Papiller tiroid kanser en yaygin endokrin kanseridir. Cogu tiroid kanseri
follikiiler epitelden kaynaklanir(13). Yeni vakalarin %90’in1 olusturur ve en iyi
prognoza sahiptir. Tiroid kanserinin tahmini 5 yillik sag kalimi genel olarak
%98.1°dir, lokalize hastalik i¢in %99.9 ve uzak metastazi olan hasta igin %55.5°tir (4).

Dogu Karadeniz bolgemizde gergeklestirilen ¢aligmaya gore, tim tiroid
kanserleri arasinda papiller tiroid kanseri (PTK) en yaygin alt tipi olup, vakalarin
%93.5’in1 olusturmaktadir. 2000-2012 yillarin1 kapsayan calisma dénemi boyunca
tiroid kanseri insidansinda diizenli bir artig gézlenmis; ancak 2012 itibariyla bu trendde
belirgin bir azalma baglamistir. Tiirkiye genelinde iyot takviyesi uygulamasinin 1999
yilinda baglatildig1 dikkate alindiginda, bu degisimin ulusal iyot takviyesi programinin
uzun vadeli etkileriyle iligkili olabilecegi diisiiniilmektedir (12). Mikropapiller tiroid
kanseri (MPTK) orani %46.5 olarak saptanirken, diferansiye tiroid kanseri (PTK ve
FTK) oran1 %97 olup, bu oran literatiirde bildirilen oranlarin {izerindedir. Bunun yani
sira, tiroid kanserlerinin biiylik cogunlugunun Evre 1 ve Evre 2’de teshis edildigi
goriilmektedir. Bu durum, Tirkiye’de saglik hizmetlerine erisimin kolayligi,
ultrasonografinin yaygin olarak kullanimi ve erken tani olanaklarinin ytiksekligi ile
iliskilendirilebilir (12).

Radyasyona maruz kalma, papiller tiroid kanseri i¢in iyi bilinen bir risk

faktoriidiir. Diger cevresel risk faktorleri arasinda diyetteki iyot, obezite, hormonlar ve



cevresel kirleticiler yer alir. Sporadik papiller tiroid kanserinde BRAF mutasyonu
yaygindir ve klinikopatolojik ve prognostik belirteglerle iligkilidir (14).

Mikroskobik olarak papiller tiroid kanserinin benzersiz karakteristik 6zelligi
papilla olusumudur. Bir papilla, fibrovaskiiler bir c¢ekirdegi c¢evreleyen timor
hiicrelerinin katmanlarindan olusur. Papiller tiroid kanserinin bazi varyantlart papilla
olusturmaz ve niikleer 6zelliklerine sahip olmalar1 kosuluyla papiller tiroid kanserinin
follikiiler varyantlar1 olarak adlandirilir. Uzun hiicreli varyant, kolumnar varyant,
insular ve diffiiz sklerozan varyant gibi PTK wvaryantlari, klasik papiller tiroid
kanserinden daha agresiftir (13).

Molekiiler ¢alismalar, kapsiillenmis tamamen follikiiler desenli lezyonlarin
RAS benzeri  oldugunu ve follikiiller tiroid karsinomlarina daha ¢ok
benzedigini gostermistir. Bu nedenle, invaziv kapsiillii follikiiler varyant lezyonlar,
BRAF benzeri bir malignite ailesi olan PTK ile ayn1 grupta smiflandirilmaz (15).

Geleneksel olarak, < 1,0 cm dlgiilen papiller tiroid kanserine papiller
mikrokarsinom denilir. Literatiirde, bu kiiciik PTK vakalarinin c¢oguna tesadiifi
rastlanmis olup, viicuttaki diger tesadiifi neoplazmlara benzer sekilde miikemmel bir
prognoz tasidigi iyi bir sekilde belgelenmistir. Bununla birlikte, bolgesel ve uzak
metastaz ve ameliyat sonrasi yapisal niiks de dahil olmak {izere agresif patolojik
ozellikler ve klinik davraniglar sergileyen bu tiimdrlerden bir grup mevcuttur. Nadir
vakalar, genellikle metastatik lenf diigiimlerinde bulunan yiiksek dereceli karsinomaya

ilerlemeyle hasta igin 6liimciil bile olmustur (15).

2.2.3.2. Follikiiler Tiroid Kanseri

Follikiiler tiroid kanseri, tiroid kanserinin ikinci en sik nedenidir ve iyi
diferansiye tiroid karsinomlaridir. Tiroid kanserlerinin %10-15’ini olustururlar ve iyi
prognoza sahiptirler. Follikiiler tiroid kanseri yash kadinlarda daha sik goriiliir; kadin-
erkek orani 3’e 1°dir ve ortalama bagvuru yas1 60’tir. Bazi ¢caligmalar iyot yeterli olan
bolgelerde follikiiler tiroid kanseri goriilme sikliginin yaklasik %10, iyot eksikligi olan
bolgelerde ise %25-40 oldugunu bildirmektedir. Follikiiler tiroid kanserlerin
cogunlugu benign follikiiler tiroid adenomuna benzemektedir ve aralarindaki ayrim

vaskiiler ve/veya kapsiiler invazyonun varligina dayanmaktadir. Follikiiler tiroid



kanseri, morfolojik kriterlere gére minimal invaziv ve invaziv varyantlara
ayrilir. Metastazlar hastalarin  %10-15’inde mevcuttur ve ¢ogunlukla akciger ve
kemiklerde olmak {izere hematojen yolla yayilir (16).

Bolgemizde yapilan c¢alismada 2000-2012 arasinda tiroid kanseri tanili
hastalarda follikiiler tiroid kanseri oran1 %3.5 bulunmustur. FTK vakalarinin %81.1°i
Evre 1°de, %11.8°i Evre 2°’de, %3.5’i Evre 3’te ve %1.2°si Evre 4A’da tan1 almustr.
FTK, genellikle erken evrelerde tespit edilmistir. FTK vakalarinin %92’sinde metastaz
bulunmamisken, %8’inde uzak organ metastazi tespit edilmistir (12).

Follikiiler tiroid kanseri (FTK), papiller tiroid kanserine (PTK) kiyasla daha
agresif goriinmektedir ve lokal niiks, uzak metastaz olusumu ve genel hastaliga 6zgii
sagkalim acisindan daha kotii prognoza sahiptir. Tan1 yasi, tiimor boyutu, minimal
invazivlik yerine yaygin invazivlik ve ilk tan1 aninda uzak metastazlarin varligi temel
ongoriic faktorlerdir (17).

Minimal invazif 6zelliklere sahip follikiiler tiroid kanseri, tiroid lobektomi ve
istmektomi ile tedavi edilir, ancak invazif follikiiler kanser i¢in total tiroidektomi,
radyoiyot ablasyonu ve tirotropin baskilayici ilaclarin tiimii tavsiye edilir. Standart

tedavi Onerisi, total tiroidektomi ve ardindan radyoaktif iyot tedavisidir (RAIT) (18).

2.2.3.3. Mediiller Tiroid Kanseri

Mediiller tiroid kanseri (MTK), tiroid bezinin parafollikiiler hiicrelerinden veya
C hiicrelerinden kaynaklanan bir tiimordiir. MTK, Kkalsitonin {iretir ve yiiksek
kalsitonin diizeyi bu tiimoriin 6nemli bir 6zelligidir. Noral krest kokenli mediiller C
hiicrelerinden {iretilir. Molekiiler patogenez ve genetik testlerdeki son gelismeler,
hastalarin risk siniflandirmasina ve tedavi icin molekiiler hedeflerin belirlenmesine yol
acmistir. MTK, fibrovaskiiler stromali yuvarlak veya oval hiicre yuvalar ile
karakterize edilir. Timor tiroidin parafollikiiler C hiicresinden gelistigi i¢in follikiil
gelisimi yoktur (19).

Mediiller tiroid kanserlerinin %75-80’1 sporadiktir ve geri kalani, ¢oklu
endokrin neoplazilerin (MEN) 2A, MEN 2B ve ailesel mediiller tiroid kanserinin
(FMTK) bir parcasi olarak aileseldir. Tiroid bezindeki noral krest dokusundaki RET

mutasyonlart mediiller tiroid kanseri gelisimine yol agabilir. Germline mutasyonlari



MEN2 ve FMTK mediiller tiroid kanserleriyle iligkilidir. Sporadik mediiller tiroid
kanserlerinin %40-50’si RET mutasyonlar1 kazanmigtir (19).

2.2.3.4. Hurthle Hiicreli Tiroid Kanseri

Tiroid bezinin hurthle hiicreli kanseri (HHK), daha az bilinen tiroid kanseri
tiirlerinden biridir. Eskiden follikiiler tiroid kanserinin bir ¢esidi olarak kabul
edilirdi. Klinik goriiniim ve metastatik yayilma sekli gibi tiroidin follikiiler kanseriyle
baz1 benzerlikleri vardir. Ancak 2017 yilinda Diinya Saglik Orgiitii, follikiiler tiroid
kanseri ile 6nemli histopatolojik ve molekiiler farkliliklar nedeniyle onu ayr1 bir timor
tipi olarak siniflandirmistir. Hurthle hiicreli tiroid kanseri artik follikiiler kanserin bir
cesidi  degil, follikiiler tiroid hiicresinden tiiretilmis bir kanser olarak
tanimlanmaktadir. HHK, tim diferansiye tiroid kanserlerinin yaklasik %5’ini
olusturur. Kadinlarda daha sik goriiliir ve genellikle 40 yas sonrasinda tani konur (20).

Belirgin niikleoluslu yuvarlak ila oval ¢ekirdekli eozinofilik oksifilik hiicreler
olan hurthle hiicrelerinin ve kiiciik, yogun paketlenmis mitokondrilerin varlig: ile
karakterize edilir. Normalde oldukca bos olan sitoplazmaya graniiler bir gériinim
verir. Bu hurthle hiicreleri ayn1 zamanda onkositler veya askanazy hiicreleri olarak da
bilinir. Hurthle hiicreleri, follikiiler tiroid kanserlerinde ve ayrica malign olmayan
durumlar da dahil olmak iizere diger tiroid bozukluklarinda degisen derecelerde
gortilebilir. Tiroid kanserleri, tiimoriin %75’inden fazlasinin hurthle hiicrelerinden

olugsmast durumunda Hurthle hiicreli neoplazmlar olarak siniflandirilir (20).

2.2.3.5. Anaplastik Tiroid Kanseri

Farklilasmamis kanser olarak da bilinen anaplastik tiroid kanseri (ATK), tiim
tiroid bezi neoplazmalarinin %2 ila %3 1inii olusturan nadir, oldukga agresif bir malign
tiimordiir. Onemli lokal invazyonun yam sira, anaplastik tiroid kanseri siklikla
bolgesel lenf diiglimlerine ve uzak bolgelere metastatik yayilimla ortaya ¢ikar. Bu
kanser tiirlinlin agresif dogasi nedeniyle 6liim orani yiizde 100’e yakindir ve tipik

olarak hastalarda tan1 aninda zaten metastatik hastalik vardir (21).



Bolgemizde yapilan ¢alismada ATK, tiim tiroid kanserleri arasinda %0.6
oraninda yer almaktadir. ATK vakalarinin ¢ogu (%80°’i) Evre 4C’de tani alirken,
%20’si Evre 4A’da bulunmaktadir. Uzak organ metastazi (M1) oran1 ise %80°dir, bu
da ATK’nin son derece agresif ve metastatik bir kanser tiirii oldugunu gosterir. ATK
vakalarinin tlimiinde lenf nodu metastazi (N1B) bulunmus olup, bu durum kanserin
yayilma egiliminde oldugunu gosterir. ATK, ¢ok agresif bir seyir izleyen ve erken
evrelerde bile metastaz yapma potansiyeli yiiksek olan bir kanser tiiridiir. Bu durum,
ATK’nin tiroid kanserleri arasinda en yliksek mortaliteye sahip alt tiplerden biri
olmasina neden olmaktadir (12).

Anaplastik tiroid kanseri hastalarin yaklagik yiizde 20’sinde farklilagmis tiroid
kanseri Oykiisii vardir. ATK’nin %30’a kadar1 senkronize farklilasmig kanserle iliskili
olabilir. ATK i¢in Onerilen tedavi, miimkiin oldugunda cerrahiye ve eszamanli veya

ardigik olarak kemoradyoterapiye dayanmaktadir (21).

2.3. Tiroid Otoantikorlari

Anti-tiroid peroksidaz antikorlar1 (Anti-TPO) ve anti-tiroglobulin antikorlari
(Anti-Tg), tiroid otoimmiinitesini gosterir. Anti-TPO’nun en yaygin kullanimi, tedavi
gerektiren  hipotiroidizme ilerleme riski daha yiliksek olan hastalar
belirlemektir. Tiroglobulin ~ dl¢timii, farklilasmis  tiroid kanseri tedavisini
yonlendirmeye yardimeci olmak igin kullanilir. Anti-tg varligi tiroglobulin testini
etkileyebileceginden tiroglobulin 6l¢iimiine eslik eden bir test olarak kullanilir (22).

Tiroid uyarict hormon (TSH) reseptor otoantikoru (TRAD), genellikle iyotlu,
heterolog tiroglobulinin sizintistyla olusturulduguna inanilan, tiroid hormonuna
baglanan bir otoantikordur. Tiroid otoantikorlari, tiroid otoimmdiin hastaliklarinin tani
ve takibinde yaygin olarak Oolgiiliir. Hashimoto tiroiditinde antitiroperoksidaz
antikorlari (Anti-TPO) ve graves hastaliginda TRAb daha onemlidir. Diferansiye
tiroid kanseri (DTK) olan hastalarin tiroidektomi sonrasi Anti-Tg takibi en yaygin
otoantikor kullanimidir. Burada Anti-tg tedaviye yamitin degerlendirilmesi ve
niikslerin erken tespiti i¢in temel olan hassas ve spesifik bir timor belirtecidir (23).

Otoimmiin tiroid hastaligt (OITH), bagisiklik sisteminin tiroid bezine

otoimmiin saldirtya yol agan bir diizensizligi olarak tanimlanir. Insanlari etkileyen en
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yaygin otoimmiin hastaliktir. OITH nin iki ana klinik belirtisi graves hastaligi (GH)
ve hashimoto tiroiditidir (HT). Hem HT hem de GH, tiroid bezinin lenfositik
infiltrasyonu ile karakterize edilir, ancak tiroid fonksiyonunu farkli sekilde etkiler. HT
durumunda ortaya ¢ikan inflamasyon, follikiiler hiicre hasarina, tiroid bezinin
tahribatina ve hipotiroidizmin gelismesine yol agar. Buna karsilik GH, esas olarak
hipertiroidizm ile iligkilidir ve tiroid hiperplazisine yol acan, tirositler lizerindeki
tirotropin reseptoriinii (TSHR) aktive eden tiroid uyarict antikorlarin varligindan
kaynaklanir. TSHR’yi bloke eden antikorlar nedeniyle sadece az sayida graves
hastasinda hipotiroidizm gelisir. Graves hastalarinda hipotiroidizmin, bloke edici
otoantikorlarin kisa vadeli bir etkisi olarak gézlenebilecegi gibi, nihai otoimmiin tiroid
tahribatina bagli olarak daha uzun bir etki olarak da gozlemlenebilecegi dikkate

alinmalidir (24).

2.4, Kanser ve Otoimmiin Tiroidit iliskisi

Histolojik bulgular siklikla papiller tiroid kanserleri ile otoimmiin tiroidit
arasinda bir iliski oldugunu gésterir. Iyi huylu &tiroid guatrlarin ve follikiiler tiroid
kanserinin aksine, farkli derecelerdeki lenfositik sizintilarin siklikla yiiksek Anti-TPO
diizeyleriyle iliskili oldugu ve papiller tiroid kanserinde o6zellikle geng yaslarda
belirgin olmak tizere anlamli derecede arttigi goriilmiistiir (25).

Pozitif serum anti-Tg, DTK hastalarinda genel popiilasyona gore iki kattan
fazla yaygindir (%25°e karst %10). Anti-TPO’nun komplemani sabitledigine inanilir
ve Ozellikle yiiksek anti-Tg seviyeleri, anti-TPO’dan farkli olarak tiroid nodiilii olan
hastalarda tiroid kanserlerini zayif bir sekilde 6ngérebilir (26).

Anti-Tg seviyeleri, ameliyattan sonra salinan doku pargaciklarina kars1 belirgin
bir immiin reaksiyon olarak ameliyat sonrasi gegici olarak yiikselebilir ve RAI’den
sonra yiikselebilir. Total tiroidektomi ve RAI sonrasinda tiim antikorlar, Anti-tg’nin
ortalama kaybolma siiresi yaklagik 3 yil olacak sekilde asamali olarak ortadan
kaybolur. Total tiroidektomi sonras1 Anti-tg’nin patofizyolojik dnemi agik olmasa da,
Anti-tg’nin devam etmesi veya tiroidektomi ve RAI’den sonra 1 yildan daha uzun siire
artan titreler muhtemelen rezidiiel tiroid dokusunun varligina ve muhtemelen artmis

niiks riskine igaret eder. Ayrica, Anti-tg titrelerindeki sirali degisiklikler hastalik
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prognozunun giivenilir bir gdstergesidir ve bu nedenle klinik karar vermede yararl bir
faktor olarak hizmet eder (26).

Anti-Tg genel popiilasyonun yaklasik %10’unda ve DTK’li hastalarin %30’a
kadarinda mevcuttur. Serum Anti-tg seviyeleri hastanin tiimor yiikii ile iligkili degildir,
daha ziyade bagisiklik sisteminin aktivitesini gdsterir. Serum Anti-tg’nin DTK igin
tiroid ablasyonundan sonra ortalama 3 yil kaybolma siiresi vardir (27).

RET/PTKI ile tiroidit arasindaki gii¢lii iliski, bu onkoproteinin otoimmiin
yanitin modiilasyonunda kritik bir rolii olduguna isaret etmektedir. Ayrica, papiller
tiroid kanserlerinde inflamatuar molekiillerin ekspresyonunun arttigini gosteren 6n
ekspresyon c¢alismalari, tiroidit ile tiroid kanseri arasinda proinflamatuar, otoimmiin
olmayan bir iliski oldugunu 6ne siirmektedir (28).

Otoimmiin tiroidit, 6zellikle Hashimoto tiroiditi (HT) ile papiller tiroid kanseri
(PTK) arasindaki iligki kapsamli bir aragtirmanin konusu olmustur. Cesitli ¢alismalar
bu baglantiy1 incelemis ve otoimmiin siire¢lerin kanser gelisimini ve ilerlemesini nasil
etkileyebilecegine odaklanmistir. Hashimoto tiroiditi, daha yiiksek bir PTK insidans1
ile iligkilidir, ancak bu baglant: hala tartismalidir. Onemli bulgulardan biri, 6nceden
var olan tiroiditin, kismen efektdr hafiza CD8 T hiicrelerinin genislemesi yoluyla
PTK’nin biiyiimesini etkileyebilecegi ve bu da timoriin mikro c¢evresini
degistirebilecegidir. Bagisiklik sisteminin tepkisi, T hiicreleri, B hiicreleri, dendritik
hiicreler gibi hem dogustan hem de adaptif bagisiklik bilesenlerini igerir (29).

Arastirmalar, otoimmdin bir durum olan HT nin tiroid i¢inde proinflamatuar bir
ortam yaratabilecegini ve potansiyel olarak tiroidi kanserli doniisiimlere yatkin hale
getiren genetik degisiklikleri ve hiicresel stresi tesvik edebilecegini gostermektedir.
Belirli otoantikorlarin varligi, tiroid maligniteleri gelistirme olasiliginin artmasina
kadar uzanabilen otoimmiinle iliskili komplikasyonlarin daha yiiksek riskleriyle
iliskilendirilmistir (30).

Onceden var olan tiroid otoimmiinitesi olan, dzellikle yiiksek anti-TPO olan
bireylerin PTK gelistirme riskinin arttigin1 gostermektedir. Yapilan bir bagka calisma,
kanser teshisinden 10 yila kadar dnce olgiilen daha yiiksek anti-TPO seviyelerinin,
tiroid kanseri gelistirme riskini neredeyse iki katina ¢ikardigi ve bu iligskinin kadinlarda
daha belirgin oldugu bulunmustur. Ayrica, ¢alisma tiroid otoimmiinitesinin kanser

riskini artirmasina ragmen, bilinen otoimmiin tiroid hastalig1 olanlarin daha yakin
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izleme nedeniyle kanserin daha erken evrelerinde teshis edilme egiliminde oldugunu
vurgulamaktadir. Bu erken teshis genellikle daha az agresif kanser ile sonuglanir.
Otoantikorlarin varligiyla belirlenen tiroid otoimmiinitesinin hem bir risk faktérii hem
de erken evre tiroid kanseri igin bir belirteg olarak harecket edebilecegini ve hem

gelisimi hem de tedaviyi etkileyebilecegini diisiindiirmektedir (31).
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3. GEREC-YONTEM

Arastirmaya 2015-2023 yillar1 arast Karadeniz Teknik Universitesi Farabi
Hastanesi poliklinik ve yatakli servislerde tani alan, takip edilen ve tiroidektomi
uygulanan 1418 hasta dahil edildi. Hastalar patolojik tanilarina malign ve benign
patolojilerine ve otoantikorlarina gore gruba ayrildi. Hastalarin dosya numarasi, tani
anindaki yasi, cinsiyeti, postoperatif donemde Anti-Tg, TSH reseptor antikoru
(TRAB), tiroid stimiilan immiinglobulin (TSI), anti-TPO seviyesi; preoperatif
donemdeki Anti-tg, anti-TPO, TRAB, TSI pozitif veya negatiflik durumu tiroid kanser
tipi, lenf nodu metastazi, tan1 anindaki TSH seviyesi kaydedildi. Hastalarin preop veya
postop dort otoantikorundan herhangi biri pozitif ¢ikan hasta otoimmiinitesi pozitif
kabul edildi. Total tiroidektomisi hastanemizde yapilmis sonrasinda endokrinoloji
takibiyle bagvuran tiroidektomi Oncesi Anti-Tg seviyeleri bilinmeyen hastalar
calismaya alindu.

Arastirma verileri IBM SPSS 26.0 programi kullanilarak analiz edilmistir.
Tanimlayici istatistikler; kategorik degiskenler say1 ve ylizde, interval degiskenler
ortalama ve standart sapma olarak verilmistir. Bagimsiz gruplarda kategorik
degiskenlerin karsilastirilmasida Ki-Kare testi kullanilmistir. Istatistiksel onemlilik

seviyesi p<0.05 olarak kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

Aragtirmaya 2015-2023 yillar1 aras1 KTU Farabi Hastanesi poliklinik ve yatakli
servislerde tani alan, takip edilen ve tiroidektomi uygulanan 1418 hasta dahil edildi.
Bu hastalarin %74.1’1 (n=1051) kadin %25.9’u (n=376) erkekti. Yas ortalamasi
54.7+13.3 yil idi.

Hastalarin %70.9°u (n=1005) malign %29.1’i (n=416) benign tani almist1.
Malign patolojiler arasinda en sik rastlanan tiir, papiller karsinom olarak belirlendi.
Hastalarin %68.4°1i (n=970) papiller karsinom, %1.2’si (n=17) mediiller karsinom,
%0.9’u (n=13) follikiiler karsinom, %0.2’si (n=3) hurthle hiicreli karsinom, %0.1’i
(n=1) anaplastik karsinom ve %0.1’i (n=1) iyi diferansiye karsinomdu. Hastalarin
%29.1°1 (n=413) benign tan1 almig olup, %18.5’1 (n=263) follikiiler nodiiler hastalik-
nodiiler kolloidal guatr, %6.3’i (n=90) kronik lenfositik tiroidit-hashimoto tiroiditi,
%1.5’1 (n=21) follikiiler adenom, %]1.1°1 (n=15) diffiiz hiperplazi, %0.7’si (n=10)
adenomatoid nodiil, %0.5’1 (n=7) graves hastaligi, %0.3’li (n=4) hurthle hiicreli
adenom, %0.1’1 (n=2) subakut granulomatoz tiroidit ve %0.1°i (n=1) onkositik
adenom idi. TSI pozitifligi %48.8’1 (n=21), TRAD pozitifligi %11.5’i (n=17), anti-Tg
pozitifligi %14.3’li (n=198) ve anti-TPO pozitifligi %23.3’linde mevcuttu (n=203).
(Tablo 1).
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Tablo 1. Hastalarin Tanimlayici Ozellikleri, Tamlar1, Antikor Sonuclar
ve Cinsiyete Gore Dagilimlar

Tiim hastalar Kadin Erkek
N=1418 %74.1 (n=1051) %25.9 (n=367)
Yas (ort+ss) 54.7£13.3 54.0+13 .4 56.6+£12.7
Otoimmiinite % n % n % n
TSI 48.8 21/43 50.0 14/28 46.7 7/15
TRADb 115 17/148 8.7 9/104 18.2 8/44
Anti-Tg 14.3 198/1387  16.7 172/1030 7.3 26/357
Anti-TPO 23.3 203/873 26.6 171/643 13.9 32/230
TOPLAM 439/1418 366/1051 73/367
Malign tamlar 70.9 1005 71.2 748 70.0 257
Papiller Ca 68.4 970 69.2 727 66.2 243
Mediiller Ca 1.2 17 0.8 8 2.5 9
Follikiiler Ca 0.9 13 1.0 10 0.8 3
Hurthle hiicreli Ca 0.2 3 0.1 1 0.5 2
Anaplastik Ca 0.1 1 0.1 1 0.0 0
Iyi diferansiye Ca 0.1 1 0.1 1 0.0 0
Benign tanilar 29.1 413 28.8 303 30.0 110
Follikiller IGERUEYF” 1o 263 17.8 187 20.7 76
hastalik
Kronik leggggtmk 6.3 90 75 79 3.0 11
tiroidit
Follikiiler adenom 15 21 1.0 10 3.0 11
Diffiiz hiperplazi 1.1 15 1.0 10 1.4 5
Adenomatoid 0.7 10 0.8 8 05 2
nodiil
Graves hastaligi 0.5 7 0.4 4 0.8 3
Hurthle hiicreli 03 4 03 3 03 1
adenom
Subakut
granulomat6z 0.1 2 0.1 1 0.3 1
tiroidit
Onkositik adenom 0.1 1 0.1 1 0 0
TOPLAM 100 1418 100 1051 100 367

TSI: Tiroid Stimiilan Immiinoglobulin, TRAb: Tiroid Stimiilan Hormon Reseptdr
Antikoru, Anti-TPO: Anti-Tiroid Peroksidaz Antikoru, Anti-Tg: Anti-Tiroglobulin
Antikoru, Ca: Kanser

Papiller karsinom tanil1 olup varyanti tespit edilmis 771 hastada en sik goriilen
varyantlar %45,9 (n=354) klasik, %27,9 (n=215) follikiiler, %11,7 (n=90) onkositik,
%11,4 (n=88) mikst varyantti. Klasik varyantlarin %16,4’tinde (n=47), follikiiler
varyantlarin %1’inde (n=2), onkositik varyantlarin %1,4’linde (n=1) ve mikst

varyantlarin  %4,1’inde (n=3) lenf nodu metastazt vardi. Klasik varyantlarin
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%12,6’sinda (n=38), follikiiler varyantlarin %1’inde (n=2), onkositik varyantlarin

%2,6’sinda (n=2) ve mikst varyantlarin %1,4’tinde (n=1) metastaz vardi (Tablo 2).

Tablo 2. Papiller Karsinom Tanili Hastalarin Varyatina Gore Lenf Nodu
Metastazi ve Metastaz Durumlari

Papiller Lenf nodu metastazi Metastaz
Varyant il(li?t;r;g: Var Yok Var Yok

% n % n % n % n % n
Klasik 459 354 164 47 836 239 126 38 874 263
Follikiiler 279 215 1 2 99 191 1 2 99 191
Onkositik 117 90 14 1 986 69 26 2 974 76
Mikst 114 88 4.1 3 959 70 14 1 986 72
Hobnail 0.1 1 0 0 100 1 0 0 100 1
Hurthle hiicreli 0.3 2 0 0 0 0 0 0 100 2
Diffiiz sklerozan 0.3 2 100 2 0 0 50 1 50 1
Seffaf hiicreli 0.4 3 0 0 100 2 0 0 100 3
Enkapsiile 0.5 4 0 0 100 3 0 0 100 3
Solid 0.6 5 25 1 75 3 20 1 80 4
Kolumnar 0.3 2 0 0 100 2 0 0 100 1
Kribriform 0.1 1 0 0 100 1 0 0 100 1
Anjiomatoid 0,1 il 0 0 100 1 0 0 100 1
Tall cell 0.3 2 100 1 0 0 50 1 50 1
Warthinbenzeri 0.1 1 0 0 100 1 0 0 100 1

Preop TSI pozitif hastalarin %42.9°u (n=9) malign iken preop TSI negatif

hastalarin %36.4°li (n=8) malign idi ve aralarinda istatistiksel olarak anlamli fark

yoktu (p:0.902) (Tablo 3).

Tablo 3. Preop TSI Sonucuna Gore Hastalarin Benign Malign Tanilarinin
Karsilastirilmasi
Preop TSI
Pozitif Negatif p*
Yiizde Say1 Yiizde Say1

Benign 57.1 12 63.6 14
Malign 42.9 9 36.4 8 0.902

Postop TSI pozitif hastalarin %66.7°si (n=2) malign iken postop TSI negatif

hastalarin %35.7’si (n=5) malign idi ve aralarinda istatistiksel olarak anlamli fark

yoktu (p:0.537) (Tablo 4).
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Tablo 4. Postop TSI Sonucuna Goére Hastalarin Benign Malign
Tamlarimin Karsilastirilmasi

Postop TSI
Pozitif Negatif p*
Yiizde Say1 Yiizde Say1
Benign 33.3 1 64.3 9
Malign 66.7 2 35.7 5 0.537

Preop TRAD pozitif hastalarin %35.3’1i (n=6) malign iken preop TRAb negatif
hastalarin %53.0’1 (n=61) malign idi ve aralarinda istatistiksel olarak anlamli fark

yoktu (p:0.269) (Tablo 5).

Tablo 5. Preop TRADL Sonucuna Gore Hastalarin Benign Malign
Tanilarmin Karsilastirilmasi

Preop TRADb
Pozitif Negatif p*
Yiizde Say1 Yiizde Say1
Benign 64.7 11 47.0 54 0.269
Malign 35.3 6 53.0 61 '

Postop TRADb negatif hastalarin %50°si (n=10) malign ve %50’si (n=10)
bengin idi (Tablo 6).

Tablo 6. Postop TRAb Sonucuna Goére Hastalarin Benign Malign
Tanilarimin Karsilastirilmasi

Postop TRAD
Pozitif Negatif p*
Yiizde Say1 Yiizde Say1
Benign 0.0 0 50.0 10
Malign 0.0 0 50.0 10 )

Preop anti-tg pozitif hastalarin %60°1 (n=60) malign iken preop anti-tg negatif
hastalarin %56.5°1 (n=290) malign idi ve aralarinda istatistiksel olarak anlamli fark

yoktu (p:0.521) (Tablo 7).
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Tablo 7. Preop Anti-tg Sonucuna Gore Hastalarin Benign Malign
Tamlarimin Karsilastirilmasi

Preop anti-Tg

Pozitif Negatif p*
Yiizde Say1 Yiizde Say1
Benign 40.0 40 43.5 223 0521
Malign 60.0 60 56.5 290 '

Postop anti-tg pozitif hastalarin %84.2°si (n=123) malign iken postop anti-tg

negatif hastalarin %81.3’ii (n=869) malign idi ve aralarinda istatistiksel olarak anlamli

fark yoktu (p:0.387) (Tablo 8).

Tablo 8. Postop Anti-tg Sonucuna Gore Hastalarin Benign Malign
Tanilarmin Karsilastirilmasi

Postop anti-Tg

Pozitif Negatif p*
Yiizde Say1 Yiizde Say1
Benign 15.8 23 18.7 200 0.387
Malign 84.2 123 81.3 869 '

Preop anti-TPO pozitif hastalarin %54.1°1 (n=92) malign iken, preop anti-TPO
negatif hastalarin %55.2’s1 (n=255) malign idi ve aralarinda istatistiksel olarak anlaml

fark yoktu (p:0.809) (Tablo 9).

Tablo 9. Preop anti-TPO Sonucuna Gore Hastalarin Benign Malign
Tanilarimin Karsilastirilmasi

Preop anti-TPO

Pozitif Negatif p*
Yiizde Say1 Yiizde Say1
Benign 45.9 78 44.8 207 0.809
Malign 54.1 92 55.2 255 '

Postop anti-TPO pozitif hastalarin %72.9°u (n=43) malign iken, postop anti-
TPO negatif hastalarin %72.8’1 (n=259) malign idi ve aralarinda istatistiksel olarak
anlamli fark yoktu (p:1.000) (Tablo 10).
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Tablo 10. Postop anti-TPO Sonucuna Gore Hastalarin Benign Malign
Tamlarimin Karsilastirilmasi

Postop anti-TPO

Pozitif Negatif p*
Yiizde Say1 Yiizde Say1
Benign 27.1 16 27.2 97 1.000
Malign 72.9 43 72.8 259 '

Otoimmiinitesi pozitif (TSI, TRAb, Anti-Tg, Anti-TPO herhangi birinin
pozitifligi) hastalarin %66.2°si (n=215) malign iken otoimmiinitesi negatif hastalarin
%72.3’10 (n=790) malign idi ve otoimmiinitesi pozitif hastalarda malign tanilar

istatistiksel olarak anlamli sekilde daha azdi (p:0.031) (Tablo 11).

Tablo 11. Otoimmiinite Durumuna Goére Hastalarin Benign Malign
Tanilarmin Karsilastirilmasi

Otoimmiinite
Pozitif Negatif p*
Yiizde Say1 Yiizde Say1
Benign 33.8 110 27.7 302 0.031
Malign 66.2 215 72.3 790 '

Malign hastalar ile hashimoto tiroiditi hari¢ benign hastalar karsilastirildiginda
ise otoimmiinitesi pozitif hastalarin %77.9’u (n=215) malign iken, otoimmiinitesi
negatif hastalarin %75.2’si (n=790) malign idi ve aralarinda istatistiksel olarak anlamli

fark yoktu (p:0.346) (Tablo 12).

Tablo 12. Hastalarin Otoimmiinite Sonuclarmma Goére Tiroid Malign
Patolojileri ve Hashimoto Tiroiditi Hari¢c Benign
Patolojilerinin Karsilastirnlmasi

Otoimmiinite
Pozitif Negatif p*
Yiizde Say1 Yiizde Sayi

Hashimoto tiroiditi hari¢ benign
tamlar 22.1 61 24.8 261 0.346
Malign tanilar 77.9 215 75.2 790

Benign hastalarin %73.4° (n=303) kadin iken, malign hastalarin %74.4’i
(n=748) kadin idi ve aralarinda istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (p:0.678). Benign
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hastalarin yas ortalamast 56.2+12.9, malign hastalarin ise 54.0£13.4 idi ve malign
hastalarin yaslar1 benign olanlara gore istatistiksel olarak anlamli sekilde daha diisiiktii

(p:0.005) (Tablo 13).

Tablo 13. Hastalarin Tamisina Gore Cinsiyet ve Yaslarmn

Karsilastirilmasi
Tam
Benign Malign p*
Yiizde Say1 Yiizde Say1

Cinsiyet

Erkek 26.6 110 25.6 257 0678

Kadin 73.4 303 74.4 748 '
Yas (orttss) 56.2+12.9 54.0+13.4 0.005**

Otoimmiinitesi pozitif olan hastalarin %66.2°si (n=215) malign hastaliga
sahipti. Bu hastalarin %64’ (n=208) papiller karsinom, %1.2’si (n=4) mediiller
karsinomdu. Hastalarin %33.8’1 (n=110) benign hastali§a sahipti. Bu hastalarin
%15.1°1 (n=49) kronik lenfositik tiroidit-hashimoto tiroiditi, %14.2’si (n=46)
follikiiler nodiiler hastalik-nodiiler kolloidal guatr idi (Tablo 14).

Tablo 14. Hastalarin Otoimmiinitelerine Gore Tamilarimin Dagilim

Otoimmiinite
Pozitif Negatif
% n % n
Malign hastaliklar 66.2 215 72.3 790
Papiller karsinom 64.0 208 69.8 762
Mediiller karsinom 1.2 4 1.2 13
Follikiiler karsinom 0.6 2 1.0 11
Hurthle hiicreli karsinom 0.3 1 0.2 2
Anaplastik karsinom 0 0 0.1 1
Iyi diferansiye karsinom 0 0 0.1 1
Benign hastaliklar 33.8 110 21.7 302
Kronik lenfositik tiroidit 15.1 49 3.8 41
Follikiiler nodiiler hastalik 14.2 46 19.8 216
Diffiiz hiperplazi 1.8 6 0.8 9
Graves hastalig1 1.8 6 0.1 1
Hurthle hiicreli adenom 0.3 1 0.3 3
Onkositik adenom 0.3 1 0 0
Adenomatoid nodiil 0.3 1 0.8 9
Follikiiler adenom 0 0 1.9 21
Subakut granulomatoz tiroidit 0 0 0.2 2
TOPLAM 100 325 100 1092
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Preop anti-Tg pozitif olan hastalarin %60°1 (n=60) malign hastaliga sahipti. Bu

hastalarin %59’u (n=59) papiller karsinomdu. Hastalarin %40’1 (n=40) ise benign

hastaliga sahipti. Bu hastalarin %24’ (n=24) kronik lenfositik tiroidit-hashimoto
tiroiditi, %13’1 (n=13) follikiiler nodiiler hastalik-nodiiler kolloidal guatr idi.

Postop anti-Tg pozitif olan hastalarin %84.2’si (n=123) malign hastaliga

sahipti. Bu hastalarin %82.2°si (n=120) papiller karsinomdu. Hastalarin %15.8’i

(n=23) ise benign hastaliga sahipti. Bu hastalarin %7.5’i (n=11) kronik lenfositik
tiroidit-hashimoto tiroiditi. %6.2’si (n=9) follikiiler nodiiler hastalik-nodiiler kolloidal

guatr idi (Tablo 15).

Tablo 15. Hastalarin Preop anti-tg ve Postop anti-Tg Sonuglarina Gore
Tanilarinin Dagilim

Preop anti-Tg Postop anti-Tg

Pozitif Negatif Pozitif Negatif
% n % n % n % n
Malign hastahiklar 60.0 60 565 290 84.2 123 813 869
Papiller Ca 500 59 536 275 822 120 785 839
Mediiller Ca 1.0 1 1.2 6 0.7 1 1.3 14
Follikiiler Ca 0 0 14 7 1.4 2 1.0 11
Hurthle hiicreli Ca 0 0 0.4 2 0 0 0.3 3
Anaplastik Ca 0 0 0 0 0 0 01 1
Iyi diferansiye Ca 0 0 0 0 0 0 0.1 1
Benign hastaliklar 4000 40 435 23 158 23 8.7 200
Kronik lenfositik tiroidit 240 24 58 30 75 11 37 40
Follikiiler nodiiler hastalik 130 13 304 156 6.2 9 119 127
Diffiiz hiperplazi 2.0 2 14 7 0.0 0 0.7 7
Graves hastaligi 1.0 1 0.8 4 1.4 2 04 4
Onkositik adenom 0 0 0.2 1 0.7 1 0 0
Subakut granulomat6z tiroidit 0 0 0.4 2 0 0 0.1 1
Hurthle hiicreli adenom 0 0 0.8 4 0 0 0.2 2
Follikiiler adenom 0 0 2.5 13 0 0 1.2 13
Adenomatoid nodiil 0 0 1.2 6 0 0 0.6 6
TOPLAM 100 100 100 313 100 146 100 1069
Ca: Kanser

Preop anti-TPO pozitif olan hastalarin %54.1°1 (n=92) malign hastaliga sahipti.

Bu hastalarin %52.9’u (n=90) papiller karsinomdu. Hastalarin %45.9°u (n=78) ise

benign hastaliga sahipti. Bu hastalarin %23.5’1i (n=40) kronik lenfositik tiroidit-
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hashimoto tiroiditi, %16.5’1 (n=28) follikiiler nodiiler hastalik-nodiiler kolloidal guatr
idi.

Postop anti-TPO pozitif olan hastalarin %72.9’u (n=43) malign hastaliga
sahipti. Bu hastalarin %69.5’i (n=41) papiller karsinomdu. Hastalarin %27.1’i (n=16)
ise benign hastaliga sahipti. Bu hastalarin %10.2’si (n=6) kronik lenfositik tiroidit-
hashimoto tiroiditi. %11.9’u (n=7) follikiiler nodiiler hastalik-nodiiler kolloidal guatr
idi (Tablo 16).

Tablo 16. Hastalarin Preop anti-TPO ve Postop anti-TPO Sonuclarina
Gore Tamlarimin Dagilim

Preop anti-TPO Postop anti-TPO
Pozitif Negatif Pozitif Negatif
Yiizde Say1 Yiizde Say1 Yiizde Say1 Yiizde Say1
Malign hastahiklar 54.1 92 55.2 255 729 43 72.8 259

Papiller Ca 52.9 90 522 241 695 41 69.7 248
Mediiller Ca 0 0 1.5 7 0 0 1.7 6
Hurthle hiicreli Ca 0.6 1 0 0 1.7 1 0.3 1
Follikiiler Ca 0.6 1 15 7 1.7 1 1.1 4
é:aplastlk hiicreli 0 0 0 0 0 0 0 0
Iyi diferansiye Ca 0 0 0 0 0 0 0 0

Benign hastaliklar 45.9 78 44.8 207 27.1 16 27.2 97
Kronik lenfositik 235 40 58 27 102 6 3.9 14

tiroidit

Follikilernodiler 155 98 300 148 119 7 194 69

hastalik

Graves hastaligi 2.9 5 0 0 34 2 0.6 2

Diffiiz hiperplazi 1.8 3 1.7 8 1.7 1 0.6 2

Adenomatoid nodiil 0.6 1 1.3 6 0 0 0.8 3

Onkositik adenom 0.6 1 0 0 0 0 0 0

Subakut

granulomat6z 0 0 0.4 2 0 0 0.3 1

tiroidit

Hurthle hiicreli 0 0 06 3 0 0 03 1

adenom

Follikiiler adenom 0 0 2.8 13 0 0 1.4 5
TOPLAM 100 170 100 462 100 59 100 356

Ca: Kanser

Preop TSI pozitif olan hastalarin %42.9°u (n=9) malign hastaliga sahipti. Bu
hastalarin %33.3’li (n=7) papiller karsinomdu. Hastalarin %57.1°i (n=12) ise benign
hastaliga sahipti. Bu hastalarin %23.8°i (n=5) kronik lenfositik tiroidit-hashimoto
tiroiditi, %14.3’i (n=3) graves hastalig1 ve %9.5’1 (n=2) follikiiler nodiiler hastalik-
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nodiiler kolloidal guatr idi. Postop TSI pozitif olan hastalarin %66.7’si (n=2) malign
hastaliga sahipti. Bu hastalarin tamami papiller karsinomdu. Hastalarin %33.1°1 (n=1)
ise benign hastaliga sahipti. Bu hasta kronik lenfositik tiroidit-hashimoto tiroiditi idi
(Tablo 17).

Tablo 17. Hastalarin Preop TSI ve Postop TSI Sonuclarmma Gore
Tamilarimin Dagilimi

Preop TSI Postop TSI
Pozitif Negatif Pozitif Negatif
% n % n % n % n
Malign hastaliklar 429 9 364 8 66.7 2 357 5
Papiller Ca 33.3 7 36.4 8 66.7 2 28.6 4
Mediiller Ca 9.5 2 0.0 0 0.0 0 7.1 1
Hurthle hiicreli Ca 0.0 0 0.0 0 0.0 0 0.0 0
Follikiiler Ca 0.0 0 0.0 0 0.0 0 0.0 0
Anaplastik Ca 0.0 0 0.0 0 0.0 0 0.0 0
Iyi diferansiye Ca 0.0 0 0.0 0 0.0 0 0.0 0
Benign hastaliklar 571 12 636 14 333 1 643 9
Kronik lenfositik tiroidit  23.8 5 4.5 1 33.3 1 0.0 0
Graves hastaligi 14.3 3 0.0 0 0.0 0 7.1 1
Follikiiler nodiiler
hastalik 95 2 50.0 11 0.0 0 35.7 5
Hurthle hiicreli adenom 4.8 1 0.0 0 0.0 0 0.0 0
Diffiiz hiperplazi 4.8 1 0.0 0 0.0 0 7.1 1
tsl‘;;zlfft granulomatdz 55 5 o9 g 00 0 00 0
Follikiiler adenom 0.0 0 9.1 2 0.0 0 0.0 0
Adenomatoid nodiil 0.0 0 0.0 0 0.0 0 7.1 1
Onkositik adenom 0.0 0 0.0 0 0.0 0 7.1 1
TOPLAM 100 21 100 22 100 3 100 14

Preop TRAD pozitif olan hastalarin %35.3’{i (n=6) malign hastaliga sahipti. Bu
hastalarin %29.4°1i (n=5) papiller karsinom, %35.9’u (n=1) hurthle hiicreli karsinomdu.
Hastalarin %64.7°si (n=11) ise benign hastaliga sahipti. Bu hastalarin %23.5’i (n=4)
follikiiler nodiiler hastalik-nodiiler kolloidal guatr, %17.6’s1 (n=39 graves hastaligi,
%11.8’1 (n=2) kronik lenfositik tiroidit-hashimoto tiroiditi ve %11.8’1 (n=2) diffiiz
hiperplazi idi. Postop TRAD ¢alisilan tiim hastalarin testleri negatif sonuglandi (Tablo
18).
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Tablo 18. Hastalarin Preop TRADb ve Postop TRAD Sonuglarina Gore
Tamilarimin Dagilim

Preop TRADb Postop TRADb
Pozitif Negatif Pozitif Negatif
% n % n % n % n
Malign hastaliklar 353 6 53 61 0 0 50.0 10
Papiller Ca 294 5 496 57 45 9
Hurthle hiicreli Ca 5.9 1 0 0 0 0
Follikiiler Ca 0 0 2.6 3 5 1
Mediiller Ca 0 0 0.9 1 0 0
Anaplastik Ca 0 0 0 0 0 0
Iyi diferansiye Ca 0 0 0 0 0 0
Benign hastaliklar 64.7 11 47 54 0 0 50 10
Follikiiler nodiiler 235 4 278 30 20 4
hastalik
Graves hastalig1 176 3 1.7 2 15 3
Krogiiglenfosige 118 2 87 10 5 1
tiroidit
Diffiiz hiperplazi 118 2 2.6 3 0 0
Adenomatoid nodiil 0 0 0.9 1 5 1
Onkositik adenom 0 0 0 0 5 1
Subakut
granulomatdz 0 0 0 0 0 0
tiroidit
Hurthle hiicreli 0 0 09 1 0 0
adenom
Follikiiler adenom 0 0 4.3 5 0 0
TOPLAM 100 17 100 115 100 20

Otoimmiinitesi pozitif olan papiller karsinom tanili hastalarin en sik goriilen
varyantlar1 %48,5’1i (n=81) klasik, %21,0’i (n=35) follikiiler, %14,4’i (n=24)
onkositik, %12,6’s1 (n=21) miks tipte idi. Otoimmiinitesi negatif olan papiller
karsinom tanili hastalarin en sik goriilen varyantlar ise %45,2°si (n=273) klasik,
%29,8’i (n=180) follikiiler, %11,1’i (n=67) mikst ve %10,9’u (n=66) onkositik idi
(Tablo 19).
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Tablo 19. Papiller Karsinom Tamlh Hastalarin Otoimmiinitelerine Gore
Tiimor Alt Tiplerinin Dagilim

Otoimmiinite
Pozitif Negatif
Varyant % n % n
Klasik 48.5 81 45.2 273
Follikiiler 21 35 29.8 180
Onkositik 14.4 24 10.9 66
Mikst 12.6 21 11.1 67
Hurthle hiicreli 1.2 2 0 0
Hobnail 0.6 1 0 0
Diffiiz sklerozan 0.6 1 0.2 1
Seffaf hiicreli 0 0 0.5 3
Enkapsiile 0 0 0.7 4
Solid 0 0 0.8 5
Kolumnar 0.6 1 0.2 1
Kribriform 0 0 0.2 1
Anjiomatoid 0 0 0.2 1
Tall cell 0 0 0.3 2
Warthin benzeri 0.6 1 0 0
TOPLAM 100 177 100 604

Preop TSI negatif hastalarin higbirinde, pozitif hastalarin %28.6’sinda lenf
nodu metastazi vardi ve aralarindaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi (p:0.462).
Postop TSI negatif hastalarin %20°’sinde, pozitif hastalarin tamaminda lenf nodu
metastazi vardi ve aralarindaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi (p:0.333) (Tablo

20).

Tablo 20. Malign Tanili Hastalarin Preop ve Postop TSI Sonug¢larina Gore
Lenf Nodu Metazstazi Durumlarimin Karsilastirilmasi

Lenf nodu Preop TSI * Postop TSI *
metastazi  Negatif _ Pozitif " Negatif  Pozitif

Yok 7(100)  5(71.4) 4 (80) 0(0)

Var 0 (0) 2086) %2 1(20) 1(100) 3%

Preop TRAD negatif hastalarin %4.4’linde, pozitif hastalarin %20’sinde lenf
nodu metastazi vardi ve aralarindaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi (p:0.276)

(Tablo 21).
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Tablo 21. Malign Tamihh Hastalarin Preop ve Postop TRAD Sonuglarina
Gore Lenf Nodu Metazstazi Durumlarimin Karsilastirilmasi

Lenf nodu Preop TRAb * Postop TRADb *
metastaz1  Negatif _ Pozitif " Negatif _ Pozitif "
Yok 43(95.6)  4(80) .. 10(100) 0(0) _
Var 2 (4.4) 1200 0 (0) 0(0)

Preop anti-Tg negatif hastalarin %7°sinde, pozitif hastalarin %5.7’sinde lenf
nodu metastazi vardi ve aralarindaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi (p:1.000).
Postop anti-Tg negatif hastalarin %8.6’sinda, pozitif hastalarin %11.1’inde lenf nodu
metastazi vardi ve aralarindaki fark istatistiksel olarak anlamli degil idi (p:0.589)

(Tablo 22).

Tablo 22. Malign Tamh Hastalarin Preop ve Postop anti-tg Sonuglarina
Gore Lenf Nodu Metastazi Durumlarimin Karsilastirilmasi

Lenf nodu Preop anti-Tg * Postop anti-Tg *
metastazi Negatif Pozitif P Negatif Pozitif P
Yok 225(93) 33 (94.3) 657 (91.4) 72 (88.9)
Var 170 267 Y90 e  oarn 098

Preop anti-TPO negatif hastalarin %8.3 iinde, pozitif hastalarin %3.4’iinde lenf
nodu metastazi vardi ve aralarindaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi (p:0.264).
Postop anti-TPO negatif hastalarin %13.5’inde lenf nodu metastazi varken, pozitif

hastalarin higbirinde yoktu ve aralarindaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi
(p:0.054) (Tablo 23).

Tablo 23. Malign Tanili Hastalarin Preop ve Postop anti-TPO Sonuglarina
Gore Lenf Nodu Metastazi Durumlarinin Karsilastirilmasi

Lenf nodu Preop anti-TPO x Postop anti-TPO

metastazi  Negatif _ Pozitif " Negatif _ Pozitif
Yok 198 (91.7) 57 (96.6) 0.264 192 (86.5) 27 (100)
Var 18 (8.3) 2(3.4) ' 30 (13.5) 0 (0)

*

0.054

Otoimmiinitesi negatif hastalarin %9.1’inde pozitif olanlarin %8.7°sinde lenf
nodu metastazi vardi ve aralarindaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi (p:1.000)

(Tablo 24).
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Tablo 24. Malign Tanih Hastalarin Otoimmiinite Sonuglarina Gore Lenf
Nodu Metazstazi Durumlariin Karsilastirilmasi

Lenf nodu Otoimmiinite

metastazi Negatif Pozitif P
Yok 602 (90.9) 137 (91.3) 1.000
Var 60 (9.1) 13 (8.7) '

Papiller karsinom olan hastalarin preop anti-Tg pozitiflik oran1 %15.8 iken,
papiller mikrokarsinom olanlarin %19.8 idi ve aralarindaki fark istatistiksel olarak
anlamli degildi (p:0.344). Papiller karsinom olan hastalarin postop anti-Tg pozitiflik
orani %11.2 iken, papiller mikrokarsinom olanlarin %14.1 idi ve aralarindaki fark
istatistiksel olarak anlamli degildi (p:0.186). Papiller karsinom olan hastalarin preop
anti-TPO pozitiflik oran1 %27.2 iken, papiller mikrokarsinom olanlarin %27.3 idi ve
aralarindaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi (p:0.982). Papiller karsinom olan
hastalarin postop anti-TPO pozitiflik oran1 %13.1 iken, papiller mikrokarsinom
olanlarin %15.8 idi ve aralarindaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi (p:0.628)
(Tablo 25).

Tablo 25. Papiller Kanser ile Papiller Mikrokanser Hastalarinin
Otoantikor Pozitifliklerinin Karsilastirilmasi

Preop Postop Preop Postop
anti-Tg (+) anti-Tg (+) anti-TPO (+) anti-TPO (+)
Papiller Ca 27/171 57/508 46/169 22/168
(15.8) (11.2) (27.2) (13.1)
Papiller mikroCa 32/162 63/448 44/161 19/120
(19.8) (14.1) (27.3) (15.8)
p* 0.344 0.186 0.982 0.628

Ca: Kanser

Papiller karsinom olan hastalarin preop anti-Tg pozitiflik oran1 %15.8 iken,
follikiiler nodiiler hastalik olanlarin %7.8 idi ve papiller karsinom olan hastalarin preop
anti-Tg pozitiflik orani follikiiler nodiiler guatr olanlara gore istatistiksel olarak
anlaml sekilde yiiksekti (p:0.035). Papiller karsinom olan hastalarin postop anti-Tg
pozitiflik orant %11.2 iken follikiiler nodiiler hastalik olanlarin %6.7 1idi ve

aralarindaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi (p:0.172). Papiller karsinom olan
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hastalarin preop anti-TPO pozitiflik oram1 %27.2 iken, follikiiler nodiiler hastalik
olanlarin %16.2 idi ve papiller karsinom olan hastalarin preop anti-TPO pozitiflik
orani follikiiler nodiiler guatr olanlara gore istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksekti
(p:0.013). Papiller karsinom olan hastalarin postop anti-TPO pozitiflik oran1 %13.1
iken follikiiler nodiiler hastalik olanlarin %9.5 idi ve aralarindaki fark istatistiksel

olarak anlamli degildi (p:0.557) (Tablo 26).

Tablo 26. Papiller Karsinom ile Follikiiler Nodiiler Hastalik-Nodiiler
Kolloidal Guatr Hastalarinin Otoantikor Pozitifliklerinin

Karsilastirilmasi
Preop Postop Preop Postop
anti-Tg(+) anti-Tg(+) anti-TPO (+) anti-TPO ()
Pabiller karsinom 27/171 57/508 46/169 22/168
P (15.8) (11.2) (27.2) (13.1)
E;’i;l?kle;;é’u‘i‘;er 13/167 9/134 28/173 7174
kolloidal guatr (7.8) (6.7) (16.2) (9.5)
p* 0.035 0.172 0.013 0.557

Papiller karsinom olan hastalarin preop anti-Tg pozitiflik oran1 %15.8 iken,
hashimoto tiroiditi olanlarin %44.4 idi ve hashimoto tiroiditi olan hastalarin preop
anti-Tg pozitiflik orani1 papiller karsinom olanlara gore istatistiksel olarak anlamli
sekilde yiiksekti (p:<0.001). Papiller karsinom olan hastalarin postop anti-Tg pozitiflik
orani %11.2 iken hashimoto tiroiditi olanlarin %21.6 idi ve aralarindaki fark
istatistiksel olarak anlamli degildi (p:0.054). Papiller karsinom olan hastalarin preop
anti-TPO pozitiflik oran1 %27.2 iken, hashimoto tiroiditi olanlarin %59.7 idi ve
hashimoto tiroiditi olan hastalarin preop anti-TPO pozitiflik orani papiller karsinom
olanlara gore istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksekti (p:<0.001). Papiller karsinom
olan hastalarin postop anti-TPO pozitiflik oran1 %13.1 iken, hashimoto tiroiditi
olanlarin %30 1di ve aralarindaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi (p:0.087)
(Tablo 27).
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Tablo 27. Papiller Karsinom ile Kronik Lenfositik Tiroidit-Hashimoto

Tiroiditi Hastalarimin Otoantikor Pozitifliklerinin
Karsilastirilmasi
Preop Postop Preop Postop
anti-Tg (+) anti-Tg(+) anti-TPO (+) anti-TPO (+)
Papiller karsinom 271171 57/508 46/169 22/168
P (15.8) (11.2) (27.2) (13.1)
:?rrgig'i‘t(_:]eag‘;oi‘:’:]t(')‘t‘o 24/54 11/51 40/67 6/20
tiroiditi (44.4) (21.6) (59.7) (30)
p* <0.001 0.054 <0.001 0.087

Papiller mikrokarsinom olan hastalarin preop anti-Tg pozitiflik orant %19.8
iken, follikiiler nodiiler hastaligi olanlarin %7.8 idi. Papiller mikrokarsinomu olan
hastalarin preop anti-Tg pozitiflik oran1 follikiiler nodiiler hastalig1 olanlara gore
istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksekti (p:0.003). Papiller mikrokarsinom olan
hastalarin postop anti-Tg pozitiflik oran1 %14.1 iken, follikiiler nodiiler hastaligi
olanlarin %6.7 idi. Papiller mikrokarsinomu olan hastalarin postop anti-Tg pozitiflik
orani follikiiler nodiiler hastalig1 olanlara gore istatistiksel olarak anlamli sekilde
yiiksekti (p:0.034). Papiller mikrokarsinom olan hastalarin preop anti-TPO pozitiflik
orant %?27.3 iken, follikiiler nodiiler hastaligi olanlarin %16.2 idi. Papiller
mikrokarsinomu olan hastalarin preop anti-TPO pozitiflik orani follikiiler nodiiler
hastalig1 olanlara gore istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksekti (p:0.013). Papiller
mikrokarsinom olan hastalarin postop anti-TPO pozitiflik oran1 %15.8 iken, follikiiler
nodiiler hastali1 olanlarin %9.5 idi ve aralarindaki fark istatistiksel olarak anlaml

degildi (p:0.294) (Tablo 28).

Tablo 28. Papiller Mikrokarsinom ile Follikiiler Nodiiler Hastalk-
Nodiiler Kolloidal Guatr Hastalarimin  Otoantikor
Pozitifliklerinin Karsilastirilmasi

Preop Postop Preop Postop
anti-Tg (+) anti-Tg(+) anti-TPO (+) anti-TPO (+)
Papiller 32/162 63/448 44/161 19/120
mikrokarsinom (19.8) (14.2) (27.3) (15.8)
E;’;;l?kle;fju‘}ger 13/167 9/134 28/173 7174
kolloidal guatr (7.8) 6.7) (16.2) (9.5)
p* 0.003 0.034 0.013 0.294
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Papiller mikrokarsinom olan hastalarin preop anti-Tg pozitiflik oran1 %19.8
iken, hashimoto tiroiditi hastaligi olanlarin %44.4 idi. Hashimoto tiroiditi olan
hastalarin preop anti-Tg pozitiflik orani papiller mikrokarsinomu olanlara gore
istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksekti (p:<0.001). Papiller mikrokarsinom olan
hastalarin postop anti-Tg pozitiflik oran1 %14.1 iken, hashimoto tiroiditi hastalig
olanlarin %21.6 idi ve aralarindaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi (p:0.222).
Papiller mikrokarsinom olan hastalarin preop anti-TPO pozitiflik oran1 %27.3 iken
hashimoto tiroiditi hastalig1 olanlarin %59.7 idi. Hashimoto tiroiditi olan hastalarin
preop anti-TPO pozitiflik orani papiller mikrokarsinomu olanlara gore istatistiksel
olarak anlamli sekilde yiiksekti (p:<0.001). Papiller mikrokarsinom olan hastalarin
postop anti-Tg pozitiflik oran1 %15.8 iken, hashimoto tiroiditi hastalig1 olanlarmn %30
idi ve aralarindaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi (p:0.202) (Tablo 29).

Tablo 29. Papiller Mikrokarsinom ile Kronik Lenfositik Tiroidit-
Hashimoto Tiroiditi Hastalarinin Otoantikor Pozitifliklerinin

Karsilastirilmasi
Preop Postop
Preop POSIOP  anti-TPO  anti-TPO
anti-Tg (+) anti-Tg (+) ) )
Papiller 32/162 63/448 44/161 19/120
mikrokarsinom (19.8) (14.1) (27.3) (15.8)
Kronticfentositik 24/54 11/51 40/67 6/20
tiroiditi (44.4) (21.6) (59.7) (30)
p* <0.001 0.222 <0.001 0.202

Follikiiler nodiiler hastalig1 olan hastalarin preop anti-Tg pozitiflik oran1 %7.8
iken hashimoto tiroiditi hastaligi olanlarin %44.4 idi ve hashimoto tiroiditi olan
hastalarin preop anti-Tg pozitiflik orani follikiiler nodiiler hastalig1 olanlara gore
istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksekti (p:<0.001). Follikiiler nodiiler hastalig
olan hastalarin postop anti-Tg pozitiflik oran1 %6.7 iken, hashimoto tiroiditi hastalig
olanlarin %21.6 idi ve hashimoto tiroiditi olan hastalarin postop anti-Tg pozitiflik
orani follikiiler nodiiler hastalig1 olanlara gore istatistiksel olarak anlamli sekilde
yiiksekti (p:0.008). Follikiiler nodiiler hastaligi olan hastalarin preop anti-TPO
pozitiflik oram1 %16.2 iken, hashimoto tiroiditi hastaligi olanlarmn %59.7 idi ve

hashimoto tiroiditi olan hastalarin preop anti-TPO pozitiflik oran1 follikiiler nodiiler
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hastaligi olanlara gore istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksekti (p:<0.001).
Follikiiler nodiiler hastalig1 olan hastalarin postop anti-TPO pozitiflik oran1 %9.5 iken
hashimoto tiroiditi hastalig1 olanlarin %30 idi ve hashimoto tiroiditi olan hastalarin
postop anti-TPO pozitiflik orani follikiiler nodiiler hastalig1 olanlara gore istatistiksel
olarak anlamli sekilde yiiksekti (p:0.029) (Tablo 30).

Tablo 30. Follikiiler Nodiiler Hastalik-Nodiiler Kolloidal Guatr ile Kronik
Lenfositik Tiroidit-Hashimoto Tiroiditi Hastalarimin
Otoantikor Pozitifliklerinin Karsilastirilmasi

Preop Postop Preop Postop
anti-Tg(+) anti-Tg(+) anti-TPO (+) anti-TPO (+)
Poltikdler noctler 131167 0/134 28/173 7174
kolloidal guatr (28 (6.7) (16.2) (9:5)
:?rrc‘)’ig'i‘:_:]eag‘;‘;‘:’:]t('}t‘o 24/54 11/51 40/67 6/20
tiroiditi (44.4) (21.6) (59.7) (30)
p* <0.001 0.008 <0.001 0.029

Papiller karsinomu olan hastalarin preop anti-Tg pozitiflik oran1 %15.8 iken,
hashimoto tiroiditi hari¢ benign hastalig1 olanlarin %7.6 idi ve papiller karsinomu olan
hastalarin preop anti-Tg pozitiflik oran1 hashimoto tiroiditi hari¢ benign hastalig
olanlara gore istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksekti (p:0.019). Papiller karsinomu
olan hastalarin postop anti-Tg pozitiflik oran1 %11.2 iken, hashimoto tiroiditi harig
benign hastalig1 olanlarin %6.9 idi ve aralarindaki fark istatistiksel olarak anlamli
degildi (p:0.142). Papiller karsinomu olan hastalarin preop anti-TPO pozitiflik orani
%27.2 iken hashimoto tiroiditi hari¢ benign hastalig1 olanlarin %17.4 idi ve papiller
karsinomu olan hastalarin preop anti-TPO pozitiflik oran1 hashimoto tiroiditi hari¢
benign hastalig1 olanlara gore istatistiksel olarak anlamli sekilde ytiksekti (p:0.028).
Papiller karsinomu olan hastalarin postop anti-TPO pozitiflik orant %13.1 iken,
hashimoto tiroiditi hari¢ benign hastaligi olanlarin %10.6 idi ve aralarindaki fark

istatistiksel olarak anlamli degildi (p:0.700) (Tablo 31).
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Tablo 31. Papiller Karsinom ile Hashimoto Tiroiditi Hari¢c Benign
Patolojileri Olan Hastalarinin Otoantikor Pozitifliklerinin

Karsilastirilmasi
Preop Postop Preop Postop
anti-Tg (+) anti-Tg(+) anti-TPO (+) anti-TPO (+)

oapiller Karsinom 271171 57/508 46/169 22/168
P (15.8) (11.2) (27.2) (13.1)
;';Siz"gr’lti;'ro'd't' 16/210 121173 38/218 10/94
oatolofiler (7.6) (6.9) (17.4) (10.6)
p* 0.019 0.142 0.028 0.700

Papiller mikrokarsinomu olan hastalarin preop anti-Tg pozitiflik orant %19.8
iken, hashimoto tiroiditi hari¢ benign hastalig1 olanlarin %7.6 idi ve papiller
mikrokarsinomu olan hastalarin preop anti-Tg pozitiflik oran1 hashimoto tiroiditi harig
benign hastalig1 olanlara gore istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksekti (p:0.001).
Papiller mikrokarsinomu olan hastalarin postop anti-Tg pozitiflik oran1 %14.1 iken,
hashimoto tiroiditi hari¢ benign hastalig1 olanlarin %6.9 idi. Papiller mikrokarsinomu
olan hastalarin postop anti-Tg pozitiflik oran1 hashimoto tiroiditi hari¢ benign hastaligi
olanlara gore istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksekti (p:0.021). Papiller
mikrokarsinomu olan hastalarin preop anti-TPO pozitiflik orant %27.3 iken,
hashimoto tiroiditi hari¢ benign hastaligi olanlarin %17.4 1di ve papiller
mikrokarsinomu olan hastalarin preop anti-TPO pozitiflik orani hashimoto tiroiditi
hari¢ benign hastaligi olanlara gore istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksekti
(p:0.029). Papiller mikrokarsinomu olan hastalarin postop anti-TPO pozitiflik orani
%15.8 iken, hashimoto tiroiditi hari¢ benign hastaligi olanlarin %10.6 idi ve
aralarindaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi (p:0.368) (Tablo 32).

Tablo 32. Papiller Mikrokarsinom ile Hashimoto Tiroiditi Hari¢ Benign
Patolojileri Olan Hastalarinin Otoantikor Pozitifliklerinin

Karsilastirilmasi
Preop Postop Preop Postop
anti-Tg (+) anti-Tg (+) anti-TPO (+) anti-TPO (+)

Papiller 32/162 63/448 44/161 19/120
mikrokarsinom (19.8) (14.1) (27.3) (15.8)
}'jaarsig'l;';zti‘;lz'm'd'“ 16/210 12/173 38/218 10/94
patolojiler (7.6) (6.9) (17.4) (10.6)
p* 0.001 0.021 0.029 0.368
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Papiller karsinom veya mikrokarsinomu olan hastalarin preop anti-Tg
pozitiflik orant %17.7 iken, hashimoto tiroiditi hari¢ benign hastalig1 olanlarin %7.6
idi ve papiller karsinom veya mikrokarsinomu olan hastalarin preop anti-Tg pozitiflik
orant hashimoto tiroiditi hari¢ benign hastalig1 olanlara gore istatistiksel olarak anlamli
sekilde yiiksekti (p:0.001). Papiller karsinom veya mikrokarsinomu olan hastalarin
postop anti-Tg pozitiflik oran1 %12.6 iken, hashimoto tiroiditi hari¢ benign hastaligi
olanlarin %6.9 idi ve papiller karsinom veya mikrokarsinomu olan hastalarin postop
anti-Tg pozitiflik oran1 hashimoto tiroiditi hari¢ benign hastaligi olanlara gore
istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksekti (p:0.047). Papiller karsinom veya
mikrokarsinomu olan hastalarin preop anti-TPO pozitiflik oran1 %27.3 iken hashimoto
tiroiditi hari¢ benign hastaligi olanlarin %17.4 idi ve papiller karsinom veya
mikrokarsinomu olan hastalarin preop anti-TPO pozitiflik oran1 hashimoto tiroiditi
hari¢ benign hastalifi olanlara gore istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksekti
(p:0.010). Papiller karsinom veya mikrokarsinomu olan hastalarin postop anti-TPO
pozitiflik oran1 %14.2 iken, hashimoto tiroiditi hari¢ benign hastalig1 olanlarin %10.6

idi ve aralarindaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi (p:0.474) (Tablo 33).

Tablo 33. Papiller Karsinom ve Mikrokarsinom ile Hashimoto Tiroiditi
Hari¢ Benign Patolojileri Olan Hastalarinin Otoantikor
Pozitifliklerinin Karsilastirilmasi

Preop Postop Preop Postop

anti-Tg (+) anti-Tg (+) anti-TPO (+) anti-TPO (+)
Papiller karsinom 59/333 120/956 90/330 41/288
veya mikrokarsinom a7.7) (12.6) (27.3) (14.2)
E';Sig“];‘;ffi‘;fro'd't' 16210  12/173 38/218 10/94
patolojiler (7.6) (6.9) (17.4) (10.6)
p* 0.001 0.047 0.010 0.474

Malign patolojisi olan hastalarin preop anti-Tg pozitiflik oram1 %17.1 iken,
hashimoto tiroiditi hari¢ benign hastalig1 olanlarin %7.7 idi ve malign patolojisi olan
hastalarin preop anti-Tg pozitiflik orant hashimoto tiroiditi hari¢ benign hastalig1
olanlara gore istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksekti (p:0.002). Malign patolojisi
olan hastalarin postop anti-Tg pozitiflik oran1 %12.4 iken, hashimoto tiroiditi harig
benign hastalig1 olanlarin %7.0 idi ve aralarindaki fark istatistiksel olarak anlamli

degildi (p:0.055). Malign patolojisi olan hastalarin preop anti-TPO pozitiflik orani
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%26.5 iken, hashimoto tiroiditi hari¢ benign hastalig1 olanlarin %17.4 idi ve malign
patolojisi olan hastalarin preop anti-TPO pozitiflik orant hashimoto tiroiditi harig
benign hastalig1 olanlara gore istatistiksel olarak anlamhi sekilde yiiksekti (p:0.013).
Malign patolojisi olan hastalarin postop anti-TPO pozitiflik oran1 %14.2 iken,
hashimoto tiroiditi hari¢ benign hastalig1 olanlarin %10.8 idi ve aralarindaki fark

istatistiksel olarak anlamli degildi (p:0.491) (Tablo 34).

Tablo 34. Tiroid Malign Patolojileri Olan Hastalar ile Hashimoto Tiroiditi
Hari¢ Benign Patolojileri Olan Hastalarinin Otoantikor
Pozitifliklerinin Karsilastirilmasi

Preop Postop Preop Postop

anti-Tg (+) anti-Tg(+) anti-TPO (+) anti-TPO (+)
- 60/350 123/992 92/347 43/302
gn patolo] (17.1) (12.4) (26.5) (14.2)
Eijg'&iti‘;ﬁ'ro'd't' 16/209 121172 38/218 10/93
patolojiler (7.7) (7.0) (17.4) (10.8)
p* 0.002 0.055 0.013 0.491
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5. TARTISMA

Calismamizda toplam 1418 hasta %74.1’1 (n=1051) kadin, %25.9°u (n=376) erkekti.
TSI pozitifligi 43 hastadan %48.8’inin (n=21), TRADb pozitifligi 148 hastadan %11.5’inin
(n=17), anti-Tg pozitifligi 1387 hastadan %14.3’{iniin (n=198) ve anti-TPO pozitifligi 873
hastadan %23.3’iinde mevcuttu (n=203). Tiroid otoantikor pozitiflik oranlari
degerlendirildiginde, kadinlarda antikor pozitifligi erkeklere kiyasla daha yiiksek
bulunmustur.

Preoperatif ve postoperatif donemde TSI pozitifligi ile malignite arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir iligski saptanmamustir. Preoperatif TSI pozitif hastalarin %42.9°u (n=9)
malign, %57.1’i (n=12) benign tan1 alirken; TSI negatif hastalarin %36.4 i (n=8) malign,
%63.6’s1 (n=14) benign olarak degerlendirilmistir. Gruplar arasindaki fark istatistiksel
olarak anlamli bulunmamistir (p=0.902). Postoperatif donemde ise TSI pozitif hastalarin
%66.7’si (n=2) malign, %33.3’{i (n=1) benign; TSI negatif hastalarin %35.7’si (n=5) malign,
%64.3’1i (n=9) benign olarak tan1 almistir. Bu fark da istatistiksel olarak anlamli degildi
(p=0.537). TSI pozitifliginin malignite riskiyle iliskili olmadigin1 gdstermektedir. Hristos
Damaskos ve arkadaglar tarafindan Yunanistan’da2010-2020 yillar1 arasinda 916 hastay1
igeren graves hastalig1 olan hastalarda TSI ile tiroid karsinomu olugumu arasinda anlamli bir
korelasyon bulunmamustir (32). 2019’ da yapilan Mekraksakit ve arkadaslarinin yaptigi
calismada, es zamanli GH ve DTK’ nin, tan1 aninda GH olmadan DTK’ye kiyasla artmis
multifokalite/multisentriklik ve uzak metastazla anlaml sekilde iligkili oldugu bulunmustur
(33). Aksine, Ocak 2006 ile Haziran 2014 arasinda Giiney Kore’de PTK igin total
tiroidektomi gegiren, 3628 hastay1r tarayan Kwon ve arkadaslarinin 2020’de yaptigi
calismada, GH’in PTK prognozunu etkilemedigini gostermektedir. GH’li hastalarda tiroid
kanseri 6tiroid hastalardan daha agresif bulunmamistir (34). TSI’nin prognoz ve karsinom
gelisimi agisindan literatiirde ¢eliskili verileri mevcuttur. Bizim ¢alismamizda postop TSI
pozitifligi malignite ile istatistiksel anlaml1 iligkili bulunmamustir.

TRAD pozitif hastalarda malignite orant %35.3 (n=6), TRAb negatif hastalardaki
malignite oranindan %353.0 (n=61) daha diisiik goriinmektedir. Ancak bu fark istatistiksel
olarak anlamli degildir (p=0.269). TRAD pozitifligi ile malignite arasinda anlamli bir iligki
olmadig1 goriilmektedir. Postoperatif donemde TRAD pozitif hasta bulunmamasi, cerrahi

miidahalenin TRADb seviyelerini etkileyebilecegini diisiindiirmektedir. TRAb negatif
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hastalarda malign ve benign oranlan esittir (%50.0). Bu durum maligniteyi 6ngérmede
postoperatif TRAb diizeylerinin sinirli bir degeri oldugunu goéstermektedir. Ankara’da
Aydin ve arkadaslar1 2020°de toplam 370 hastadan, TRAD diizeyi mevcut olan 191 TMNG
ve 30 TNG hastasi ¢alismaya dahil edildigi ¢alismada 71 malign hastanin 7’sinde (%9,86)
ve 150 benign hastanin 17°sinde (%11,33) TRAD pozitifti. TMNG/TNG’li hastalarda TRADb
pozitifliginin malignite riskini artirmadig1 goriildii (35). Caligmamizda literatiir ile uyumlu
olarak, TRAb pozitifligi ile malignite arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliskinin
bulunmadigi tespit edilmistir. Bu bulgu, TRAb pozitifliginin malignite riskini belirlemede
prognostik bir deger tasimadigina isaret etmektedir.

Calismamizda, preoperatif donemde anti-Tg pozitif hastalarin %60’inda (n=60)
malignite saptanirken, anti-Tg negatif hastalarda bu oran %56.5 (n=290) olarak bulunmus;
gruplar arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli olmamistir (p=0.521). Postoperatif
donemde ise anti-Tg pozitif hastalarin %84.2’sinde (n=123), anti-Tg negatif hastalarin ise
%81.3’iinde (n=869) malignite tespit edilmistir; ancak bu fark da istatistiksel olarak anlamli
degildir (p=0.387). Bulgular, preoperatif ve postoperatif anti-Tg pozitifligi ile tiroid
maligniteleri arasinda anlamli bir iliski olmadigin1 gostermektedir. 2022°de Gholve ve
calisma arkadaslarinin yiirittiigli arastirma, diferansiye tiroid kanseri (DTK) hastalarinda
tiroid otoantikoru pozitifligi, 6zellikle anti-Tg insidaninin, kontrol grubu karsilastirmasinda
belirgin sekilde daha yiiksek oldugu goriilmiistiir (%15,2° ye kars1t %5,4). Bu bulgu, tiroid
otoimmiinitesi olan, bu alt grupta anti-Tg pozitifligi acisindan yaklasik 2,8 kat daha yiiksek
bir risk tasidigini géstermektedir (36). 2020°de Jia ve arkadaslari anti-Tg pozitif hastalarda
PTK malignitesi riskinin daha yiiksek oldugunu gostermistir (37). Literatiir bulgularindan
farkli olarak, calismamizda preoperatif ve postoperatif donemde anti-Tg pozitifligi ile tiroid
maligniteleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski saptanmamustir.

Caligmamizda, preoperatif donemde anti-TPO pozitif hastalarin %54.1’inde (n=92)
malignite, %45.9’unda (n=78) benign patoloji saptanirken; anti-TPO negatif hastalarin
%55.2’sinde (n=255) malignite, %44.8’inde (n=207) benign patoloji gorilmiistiir ve bu fark
istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p=0.809). Postoperatif dénemde ise anti-TPO
pozitif hastalarin %72.9°unda (n=43) malignite, %27.1’inde (n=16) benign patoloji tespit
edilirken; anti-TPO negatif hastalarda malignite orani1 %72.8 (n=259), benign patoloji orani
%27.2 (n=97) olarak belirlenmis ve gruplar arasinda anlamli bir fark bulunmamistir

(p=1.000). Bu bulgular, anti-TPO pozitifligi ile tiroid maligniteleri arasinda hem preoperatif
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hem de postoperatif donemde anlamli bir iligski olmadigini géstermektedir. 2024°te Cin’de
20.330 katilimciy1 igeren Haonan Zhang ve arkadaslarinin yaptigi bircok calismayi1 kapsayan
yayinda anti-TPO pozitifliginin DTK’nin artan yayginligiyla iligkili olabilecegini
gostermektedir. Ancak anti-TPO, DTK hastalar1 i¢in saglam bir prognostik faktér olarak
hizmet etmemektedir. Ekstratiroidal yayilim ve lenf nodu metastazi riski, niikks orani ve
timor boyutu agisindan anlamli bir fark goézlenmemistir (38). Ancak Zhang ve
arkadaslarinin ¢aligsmasindan Wang ve arkadaslarinin ¢alismasi ¢ikarildiginda anti-TPO ve
DTK arasinda 6nemli bir iliski bulunmadigi ortaya ¢ikmustir (38). 2022’de 5.770 PTK
hastasi ile yapilan Wang ve arkadaslarinin ¢aligmasinda yiiksek anti-TPO diizeyinin (>1.000
IU/L) daha biiyiik tiimor boyutu, bilateralite ve multifokalite gibi agresif 6zelliklerle iligkili
oldugu ve tiimor tekrari igin bagimsiz bir risk faktorii oldugu saptanmustir (39). Literatiir
verilerinde baz1 ¢eligkiler bulunmaktadir. Wang ve arkadaslarinin verileri Zhang ve
arkadaglarinin verilerinden c¢ikarildiginda, anti-TPO pozitifligi ile malignite arasindaki
iliskinin istatistiksel olarak anlamli olmadigi gorilmiistir. Bu durum, ilgili caligmalar
arasindaki farkliliklarin sonuglarin tutarliligini etkileyebilecegini ve anti-TPO pozitifliginin
malignite ile iligkisini degerlendiren daha kapsamli ve homojen ¢alismalara ihtiyag¢ oldugunu
gostermektedir. Bizim ¢alismamizda da anti-TPO pozitifligi ile tiroid maligniteleri arasinda
hem preoperatif hem de postoperatif donemde anlamli bir iliski bulunmamustir.

Calismamizda papiller tiroid karsinomu tanili 771 hastada varyantlara gére lenf nodu
metastazi ve metastaz oranlar1 degerlendirilmistir. En sik goriilen varyantlar sirasiyla klasik
(%45,9), follikiiler (%27,9), onkositik (%11,7) ve mikst (%11,4) olarak tespit edilmistir.
Lenf nodu metastazi oran1 klasik varyantta %16,4, follikiiler varyantta %1,0, onkositik
varyantta %1,4 ve mikst varyantta %4,1 olarak saptanmistir. Metastaz oranlari ise klasik
varyantta %12,6, follikiiler varyantta %1,0, onkositik varyantta %2,6 ve mikst varyantta
%1,4’tiir. Nadir goriilen diffiiz sklerozan ve tall cell varyantlarda lenf nodu metastazi orani
%100 olarak bulunmus, ancak bu gruplarin kiiclik 6rneklem biiyiikliigii nedeniyle dikkatli
degerlendirilmesi gerektigi vurgulanmistir. Papiller kanser varyant kiyasladigimizda
calismamiz literatiir ile uyumlu olarak Kazaure ve arkadaglarinin yaptigi caligmada da en sik
goriilen olup, diffiiz sklerozan ve tall cell varyantlar nadirdir. Diffiiz sklerozan ve tall cell
varyantlar metastaz goériilme siklig1 fazla olup ve klasik PTK’dan daha kotii bir prognoza
sahiptir(40).
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Calismamizda otoimmiinitesi pozitif hastalarin %66.2’sinde (n=215) malignite tespit
edilirken, otoimmiinitesi negatif hastalarda bu oran %72.3 (n=790) olarak bulunmus ve
otoimmiinitesi pozitif hastalarda malignite oraninin istatistiksel olarak anlamli sekilde daha
diisiik oldugu goriilmiistiir (p=0.031). Bununla birlikte, malign hastalar ile hashimoto
tiroiditi hari¢ benign hastalar karsilastirildiginda otoimmiinitesi pozitif hastalarin
%77.9’unda (n=215) malignite, %22.1’inde (n=61) benign patoloji saptanirken;
otoimmiinitesi negatif hastalarda bu oranlar sirasiyla %75.2 (n=790) ve %?24.8 (n=261)
olarak tespit edilmistir ve gruplar arasinda anlamli bir fark bulunmamistir (p=0.346).
2017°de Italya’da Francesco Boive arkadaslarmin yaptigi calismada genel malignite
oranlarinin otoimmiinite durumuna goére degisiklik gosterebilecegini, otoimmiin tiroid
iltihabinin bagh basina tiimorijenik oldugu ve HT ile iligkili hipotiroidizmin TSH reseptorii
uyarimi yoluyla tiimér biiylimesine neden olabilecegi saptanmistir(41). Boi ve arkadaslar
tarafindan yapilan ¢alismanin aksine, 2014’te Castagna ve arkadaslarinin anti-Tg, anti-TPO
prevalansinin malign nodiillerde daha yiiksek olmadigin1 goézlemlemistir (42).
Calismamizda, otoimmiinitesi pozitif bireylerde malignite riskinin genel olarak daha diisiik
oldugunu, ancak malign veya benign durumlar arasindaki dagilimda otoimmiinite
durumunun anlamli bir fark yaratmadigini gostermektedir. Bu durum otoimmiin tiroid
hastaliklarinin malignite tizerindeki etkisine dair literatiirdeki geliskileri isaret etmekte ve bu
iliskinin daha ayrintili arastirilmasi gerektigini vurgulamaktadir.

Calismamizda, preoperatif donemde anti-Tg pozitif hastalarin %60’inda (n=60)
malignite, %40’ inda (n=40) ise benign patoloji tespit edilmis olup, malign vakalarin %59°u
(n=59) papiller tiroid karsinomu (PTK) tanis1 almistir. Postoperatif donemde anti-Tg pozitif
hastalarda malignite oran1 %84.2’ye (n=123) yiikselmis, bu vakalarin %82.2’sini (n=120)
PTK olusturmustur. Anti-Tg negatif hastalarda ise preoperatif donemde malignite orani
%56.5 iken (n=290), postoperatif donemde %81.3’e (n=869) yiikselmistir. Benign
patolojiler arasinda en sik goriilen follikiiler nodiiler hastalik, postoperatif donemde her ki
grupta da belirgin azalma gostermistir. Bu bulgular, anti-Tg pozitifliginin papiller tiroid
karsinomu ile iligkili oldugunu, ancak benign patolojilerde de goriilebildigini
gostermektedir. Ayrica, postoperatif donemde malignite oranlarinin her iki grupta da
belirgin sekilde arttigi dikkat ¢ekmistir, ancak postop anti-Tg negatif hastalarda da malignite
arttigindan fark istatistiksel olarak anlamli degildir. 2020°de Jia ve arkadaslari anti-Tg

pozitif hastalarda PTK malignitesi riskinin daha yiiksek oldugunu gostermistir (37).

39



Caligmamuz literatiir ile benzer olarak anti-Tg pozitifliginin papiller tiroid karsinomu ile
iligkili oldugunu belirtmistir, ancak benign patolojilerde de goriilebilecegini ortaya
koymaktadir.

Preoperatif anti-TPO pozitif hastalarda malignite oran1 %54.1 (n=92) olup, bu
olgularin %52.9’u (n=90) papiller tiroid karsinomu tanis1 almistir; benign hastalik orani ise
%45.9 (n=78) olarak bulunmus ve en sik goriilen benign patolojiler %23.5 (n=40) ile kronik
lenfositik tiroidit (Hashimoto tiroiditi) ve %16.5 (n=28) ile follikiiler nodiiler hastalik
olmustur. Postoperatif donemde anti-TPO pozitif hastalarda malignite oran1 %72.9’a
yiikselmis (n=43), bu olgularin %69.5’ini (n=41) papiller karsinom olustururken, benign
patolojiler %27.1 (n=16) oraninda saptanmistir. Anti-TPO negatif hastalarda preoperatif
malignite orani %55.2 (n=255) olup, papiller karsinom %52.2 (n=241) oraninda en sik
goriilen malignite tiiri olarak belirlenmis, benign hastaliklar ise %44.8 (n=207) oraninda
gbozlenmis ve bunlarin %32’sini (n=148) follikiiler nodiiler hastalik olusturmustur.
Postoperatif donemde anti-TPO negatif hastalarda malignite oram1 %72.8’e yiikselmis
(n=259), malign olgularin %69.7’si (n=248) papiller karsinom, %1.7’si (n=6) mediiller
karsinom ve %1.1’i (n=4) follikiiler karsinom olarak tespit edilmistir; benign patolojiler
%27.2 (n=97) oraninda goriilmiis ve en sik follikiiler nodiiler hastalik %19.4 (n=69) ile
kronik lenfositik tiroidit %3.9 (n=14) saptanmistir. Bu bulgular, anti-TPO durumunun
malignite oranlarinda anlaml bir fark yaratmadigimi gostermektedir. Literatiirde anti-TPO
ile malignite arasindaki iliski konusunda celigkili bulgular bulunmaktadir. Zhang ve
arkadaglarinin 2024 yilinda yaptig1 ¢alisma, anti-TPO pozitifliginin tiroid kanseri riskinde
artigla iliskili oldugunu gostermistir (38). Bunun aksine, Wang ve arkadaslarinin 2022 tarihli
calismas1 analizden ¢ikarildiginda, anti-TPO ile diferansiye tiroid kanseri (DTK) arasinda
anlamli bir iliski saptanmamistir (39). Calismamizda, anti-TPO durumunun malignite
oranlarinda anlamli bir fark yaratmadig gosterilmektedir.

Bu calismada preoperatif TSI pozitifligi bulunan hastalarin %42.9°unda (n=9)
malign hastalik saptanmis olup, bu hastalarin %33.3’li (n=7) papiller karsinomdur. Geriye
kalan %57.1’1ik grup (n=12) benign hastalik tagimakta olup, en sik rastlanan benign
hastaliklar arasinda %23.8 (n=5) oraninda kronik lenfositik tiroidit, %14.3 (n=3) oraninda
Graves hastaligr ve %9.5 (n=2) oraninda follikiiler nodiiler hastalik yer almaktadir.
Postoperatif TSI pozitifligi tespit edilen hastalarin %66.7’°sinde (n=2) malignite bulunmus

olup, bu vakalarin tamami papiller karsinomdur; benign hastalik yalnizca %33.3 (n=1)
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oraninda goriilmiis ve bu hasta kronik lenfositik tiroidit tanist almistir. Bu verilere gore, TSI
pozitifliginin malignite ile anlamli iliskisi yoktur. 2019’ da yapilan Mekraksakit ve
arkadaslarinin yaptig1 ¢alismada, es zamanli GH ve DTK’ nin, tan1 aninda GH olmadan
DTK’ye kiyasla artmis multifokalite/multisentriklik ve uzak metastazla anlamli sekilde
iligkili oldugu bulunmustur (33). Aksine, Ocak 2006 ile Haziran 2014 arasinda Giiney
Kore’de PTK i¢in total tiroidektomi geciren 3628 hastay1 tarayan Kwon ve arkadaglarinin
2020’de yaptig1 ¢alismada GH’in PTK prognozunu etkilemedigini gostermektedir. GH’li
hastalarda tiroid kanseri Otiroid hastalardan daha agresif bulunmamustir (34). 2022°de
Arosemena ve arkadaglari ise PTK’nin GH’ de iyi taninmayabilecegini ve yayginlig: diisiik
oldugunu belirtmistir. Cogu hastanin diisiik tekrarlama oranina ve potansiyel olarak olumlu
prognoza sahip oldugunu ortaya koymustur(43). Sonug¢ olarak bizim verilerimizde, TSI
pozitifligi ile malignite arasinda anlaml iligki yoktur. Literatiirde ise graves hastaliginin
etkisi ise tartigmalidir; bazi c¢aligmalar agresifligi artirdigini, digerleri ise prognozu
etkilemedigini belirtmistir. Bu nedenle, bireysel hasta degerlendirmeleri ve daha ileri
calismalara ihtiyac vardir.

Preoperatif TRADb pozitif hastalarin %35.3’1i (n=6) malign hastalik tanis1 almis olup,
bu vakalarin %29.4i (n=5) papiller karsinom ve %5.9°’u (n=1) hurthle hiicreli karsinom
olarak belirlenmigtir. Benign hastaliklar %64.7 (n=11) oraninda tespit edilmistir. Bu
hastalarin %23.5°1 (n=4) follikiiler nodiiler hastalik-nodiiler kolloidal guatr, %17.6’s1 (n=3)
graves hastaligi, %11.8’i (n=2) kronik lenfositik tiroidit-hashimoto tiroiditi ve %711.8’i
(n=2) diffiiz hiperplazi idi. Postoperatif donemde TRAb caligilan tiim hastalarin testleri
negatif sonuglanmistir. Malignite oran1 preop TRAbD negatif hastalarda daha yiiksek olup
%53’ (n=61), bu hastalarda papiller karsinom %49.6’s1 (n=57) baskin malignite tiirii olarak
tespit edilmistir. Benign patolojilerde ise preop TRAD negatif hastalarda follikiiler nodiiler
hastalik %27.8 (n=32) ve kronik lenfositik tiroidit %8.7 (n=10) daha yaygin goriilmiistiir.
Preoperatif TRAD pozitifligi, papiller karsinom gibi malign hastaliklarla iliskili bulunurken
%35,3 (n=6), postoperatif donemde TRAb pozitifligine rastlanmamistir. Benign
hastaliklarda en sik follikiiler nodiiler hastalik ve Graves hastaligi gdzlenmistir. Bu bulgular,
preoperatif TRAb pozitifliginin malignite ile iliskisinin sinirli oldugunu gostermektedir.
Ankara’da Aydin ve arkadaslar1 2020°de toplam 370 hastadan, TRAD diizeyi mevcut olan
191 TMNG ve 30 TNG hastas1 ¢aligmaya dahil edildigi caligmada TRAb pozitifliginin
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malignite riskini artirmadigi goriildii (35). Literatiir ile uyumlu olarak TRAD pozitifliginin
anlamli maligniteyi artirici etkisi izlenmemistir.

Preop ve postop TSI sonuglar1 ile malign tanili hastalarda lenf nodu metastazi
durumu karsilastirilmistir. Preop TSI negatif hastalarin higbirinde (%0) lenf nodu metastaz
goriilmezken, pozitif hastalarin %28.6’sinda (n=2) metastaz saptanmistir. Ancak bu fark
istatistiksel olarak anlamli degildir (p=0.462). Postop TSI negatif hastalarin %20°sinde (n=1)
lenf nodu metastazi bulunurken, postop TSI pozitif hastalarin tamaminda (%100. n=1)
metastaz tespit edilmistir. Bu fark da istatistiksel olarak anlamli degildir (p=0.333).
Sonuglar, preop ve postop TSI pozitifligi ile lenf nodu metastazi arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir iliski olmadigim1 gdstermektedir. Ancak, TSI pozitif hastalarda metastaz
oranlarinin daha yiiksek olmasi dikkat ¢ekicidir ve bu durum ileri ¢caligmalarda daha ayrintili
incelenmelidir. 2019’da yapilan Mekraksakit ve arkadaslarmin yaptigi calismada, es
zamanli GH’ ve DTK’nin, tan1 aninda GH olmadan DTK’ye kiyasla artmig
multifokalite/multisentriklik ve uzak metastazla anlamli sekilde iliskili oldugunu
bulunmustur. GH’nin kanser tanis1 sirasinda iligkili multifokalite/multisentriklik ve uzak
metastaz riskinin dnemli 6l¢iide daha yiiksek oldugunu ancak PTK ile iligkili mortalite veya
tekrarlama ile iligkili olmadigini ortaya koymustur (33). 2022’de Arosemena ve arkadaslari
ise ¢ogu hastanin diisiik tekrarlama oranina ve potansiyel olarak olumlu prognoza sahip
oldugunu ortaya koymustur (43). Literatiirde TSI pozitifligi lenf nodu metastazi agisindan
veriler tutarsizdir. Bizim verilerimizde TSI ile lenf nodu metastazi arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir iligki bulunmasa da, metastaz oranlarinin yiiksekligi, TSI’nin potansiyel
bir risk faktorii olabilecegini diisiindiirmektedir. Bu durum, daha genis olcekli ileri
caligmalarla desteklenmelidir.

Preoperatif TRAb negatif hastalarin, %4,4’tinde (n=2), pozitif hastalarin ise
%20’sinde (n=1) lenf nodu metastazi1 tespit edilmistir; ancak bu fark istatistiksel olarak
anlamli bulunmamustir (p: 0,276). Postoperatif TRAb pozitifligi ile lenf nodu metastaz
arasinda iliski degerlendirilmemistir, ¢linkii bu grupta metastaz tespit edilmemistir. Bu
sonuclar, TRAb pozitif hastalarda lenf nodu metastaz oranlarinin nispeten yiiksek
olabilecegini diislindiirse de, istatistiksel anlamlilik tasimamasi nedeniyle prognostik bir
belirte¢ olarak kesin bir yorum yapilabilmesi i¢in daha genis kapsamli ¢aligsmalara ihtiyag
oldugunu gostermektedir. 2024°te Chen ve arkadaglar1 tarafindan yapilan diisiik TRADb

diizeyleri agisindan lenf nodu metastazi olmayan grup ile lenf nodu metastazi olan grup
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arasinda anlamli bir fark bulunmustur (44). Calismamizda ise preop donemde TRAD pozitif
hastalarda lenf nodu metastazi oran1 daha yiiksek olmakla birlikte fark anlamli degildir.

Preoperatif ve postoperatif anti-Tg negatif ve pozitif hastalar arasinda lenf nodu
metastaz1 agisindan yapilan karsilagtirmada istatistiksel olarak anlamli bir fark
bulunmamustir. Preoperatif donemde, anti-Tg negatif hastalarin %7°sinde (n=17), pozitif
hastalarin ise %5,7’sinde (n=2) lenf nodu metastazi tespit edilmistir (p:1,000). Postoperatif
donemde ise anti-Tg negatif hastalarin %8,6’sinda (n=62), pozitif hastalarin %11,1’inde
(n=9) lenf nodu metastazi bulunmus, ancak bu fark da istatistiksel olarak anlamli olmamistir
(p: 0,589). 2020°’de Jia ve arkadaslar1 anti-Tg hastalarda PTK malignitesi riskinin daha
yiiksek oldugunu gostermistir; ancak lenf nodu metastazi ve multifokal karsinom dahil
olmak iizere farkli klinikopatolojilere sahip hastalarda anti-Tg seviyelerinde anlamli bir fark
goriilmedi (37). Literatiir ile uyumlu olarak anti-Tg ile lenf nodu metastazi agisindan anlamli
bulgu saptanmamastir.

Preoperatif donemde, anti-TPO negatif hastalarin %8,3’iinde (n=18), pozitif
hastalarin ise %3.,4’linde (n=2) lenf nodu metastazi tespit edilmis olup bu fark istatistiksel
olarak anlamli bulunmamustir (p:0,264). Postoperatif donemde ise anti-TPO negatif
hastalarin %13,5’inde (n=30) lenf nodu metastazi varken, pozitif hastalarin higbirinde
metastaz saptanmamistir; bu fark istatistiksel anlamlilia yakin olmakla birlikte anlamli
bulunmamistir (p: 0,054). Bu bulgular, anti-TPO pozitifliginin lenf nodu metastazi riskini
azaltic1 bir etkisi olabilecegini diisiindiirmektedir. Ancak, bu iliskinin daha net bir sekilde
ortaya konabilmesi i¢in daha genis 6rneklem gruplarinda yapilacak ileri ¢caligmalara ihtiyag
vardir. 2024’te Zhang ve arkadaslar1 anti-TPO pozitif bireylerin anti-TPO negatif bireylere
gore DTK gelistirme riskinin daha yiiksek oldugunu ortaya koydu; ancak anti-TPO ile DTK
hastalar1 arasinda ekstratiroidal yayilim riski, lenf nodu metastaz riski, niiks oran1 ve timor
boyutu agisindan anlamli bir fark gozlenmedi (38). Literatiir ile uyumlu olarak bizim
calismamizda da anti-TPO pozitifliginin lenf nodu metastazi riskiyle anlamli iligkisi yoktur.
Ancak, bu iliskinin daha net bir sekilde ortaya konabilmesi i¢in daha genis Orneklem
gruplarinda yapilacak ileri ¢aligmalara ihtiyag vardir.

Papiller karsinom hastalarinda preop anti-Tg pozitiflik orant %15.8 iken (n=27),
follikiiler nodiiler hastalik grubunda %7.8 (n=13) olarak saptanmis ve bu fark istatistiksel
olarak anlamli bulunmustur (p=0.035). Benzer sekilde, papiller karsinom grubundaki preop
anti-TPO pozitiflik oran1 %27.2 (n=46) iken. follikiiler nodiiler hastalik grubunda %16.2

43



(n=28) olup, bu fark da anlamli diizeyde yiiksektir (p=0.013). Ancak, postop donemde anti-
Tg ve anti-TPO pozitiflik oranlar1 agisindan gruplar arasinda anlamli bir fark bulunmamistir
(p>0.05). 2021°de Li ve arkadaslar1 tarafindan yayimlanan 2015-2018 yillar1 arasinda Cin’de
Shandong Universitesi Qilu Hastanesi Tiroid Cerrahisi Béliimii'nde ameliyat olan ardisik
3703 PTK hastalarin dahil edildigi tiroid otoantikorlar1 (Anti-Tg veya Anti-TPO) PTK
riskinin artmasiyla anlamli sekilde iligkili bulundu (45). 2020’de Jia ve arkadaslar
tarafindan yayimlanan ¢alismada anti-Tg pozitifligi ile PTK gelistirme riski arasinda bir
iliski oldugunu bildirmektedir ve klinisyenlerin yiiksek anti-Tg seviyeleri olan hastalarda
PTK prognozunu belirlerken bunu dikkate almalari gerektigini 6nermektedir (37). Papiller
karsinom hastalarinda preop anti-Tg ve anti-TPO pozitifligi malignite lehine istatistiksel
anlamli olup ¢alismamiz literatiir ile uyumludur.

Hashimoto tiroiditi hastalarinda preoperatif (preop) anti-Tg pozitiflik oran1 %44.4
(n=24) olup, papiller karsinom hastalarindaki %15.8 (n=27) oranina kiyasla istatistiksel
olarak anlamli sekilde daha yiiksek bulunmustur (p<0.001). Benzer sekilde, hashimoto
tiroiditi hastalarinda preop anti-TPO pozitiflik orant %59.7 (n=40) iken, papiller karsinom
hastalarinda %27.2 (n=46) oraninda saptanmis ve bu fark da anlamh diizeyde ytiksektir
(p<0.001). Postop donemde ise hashimoto tiroiditi hastalarinda anti-Tg pozitiflik orani
%21.6 (n=11), anti-TPO pozitiflik oran1 %30 (n=6) olarak belirlenmis olup, papiller
karsinom hastalarindaki oranlara kiyasla farklar istatistiksel olarak anlamli bulunmamaistir
(swrastyla p=0.054 ve p=0.087). Bu bulgular neticesinde, postoperatif donemdeki antikor
pozitiflik oranlarinda farklar, preoperatif doneme kiyasla azalmakta ve istatistiksel olarak
anlamlilik diizeyine ulasmamaktadir. Literatiirle uyumlu olarak, Ekim 2024’te Zheng ve
arkadaglariin yaptigi calismada PTK ve HT birlikteligi olan hastalarda anti-Tg diizeylerinin
yalnizca PTK grubundaki hastalara gore anlamli sekilde yiiksek oldugu gozlenmistir. Bu
durum, HT ye bagli otoimmiin siireglerin PTK gelisiminde rol oynayabilecegini veya bu iki
durumun paralel ancak farkli mekanizmalarla iligkili oldugunu disiindiirmektedir (46).
2023’te Yang ve arkadaglar1 yaptig1 calismada TSH, anti-tg ve anti-TPO diizeyleri PTK +
HT grubunda PTK grubuna gore anlaml sekilde daha yiiksekti (47). Bir baska caligma
Konturek ve arkadaglarmin yaptigt HT’li PTK hastalarinda ameliyat sonrasi anti-tg
seviyelerinin, HT olmayan PTK hastalarina gére daha yiiksek oldugu gozlenmistir. Bu
durum, HT’deki otoimmiin siireglerin devam etmesiyle iliskilidir (48). 2016’da Erdogmus

ve arkadaglarimin Tiirkiye’de yaptig1 ¢alismada PTK grubunda anti-Tg ortanca degeri 9,4
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[U/ml, kontrol grubunda ise 2,1 IU/ml olarak bulunmustur. Ancak bu fark istatistiksel olarak
anlamli degildir (p=0,88). Anti-Tg diizeylerinin gruplar arasinda anlamli farklilik
gostermemesi, HT ye bagli otoimmiin siireclerin PTK gelisimindeki roliinii net bir sekilde
dogrulamamaktadir (49).

Hashimoto tiroiditi hastalarinda preop anti-Tg pozitiflik oran1 %44.4 (n=24) olup,
follikiiler nodiiler hastalik grubundaki %7.8 (n=13) oranma kiyasla istatistiksel olarak
anlaml sekilde daha yliksektir (p<0.001). Benzer sekilde, postoperatif (postop) anti-Tg
pozitiflik oran1 hashimoto tiroiditi hastalarinda %21.6 (n=11), follikiiler nodiiler hastalik
grubunda ise %6.7 (n=9) olup, bu fark da istatistiksel olarak anlamlidir (p=0.008). Preop
anti-TPO pozitiflik oran1 hashimoto tiroiditi hastalarinda %59.7 (n=40), follikiiler nodiiler
hastalik grubunda %16.2 (n=28) olarak tespit edilmis ve fark anlamli bulunmustur
(p<0.001). Postop anti-TPO pozitiflik orani ise hashimoto tiroiditi hastalarinda %30 (n=6),
follikiiler nodiiler hastalik grubunda %9.5 (n=7) olup, aradaki fark istatistiksel olarak
anlamlidir (p=0.029). Bu bulgular, hashimoto tiroiditi hastalarinda otoantikor pozitiflik
oranlarinin, hem preoperatif hem de postoperatif donemde, follikiiler nodiiler hastaliga gore
belirgin sekilde daha yiiksek oldugunu gostermektedir. 2004 ve 2007 yi1linda McLachlan ve
Zalatel ve arkadaglari HT’de, anti-TPO neredeyse tiim hastalarda (%90°dan fazla)
bulunurken, Anti-Tg yaklasik %80’inde tespit edilebilir seklinde veriler sunmustur (50,51).
Bas Aksu ve arkadaglarinin Ankara’da 2024 yilinda yaptig1 calismada nodiiler tiroid
hastaliklarinda Anti-Tg pozitifligi daha az yaygindir. Nodiiler guatr, tiroid bezinde bir veya
daha fazla nodiiliin olusumu ile karakterize edilir ve genellikle otoimmdin bir siiregle iligkili
degildir. Bu nedenle, nodiiler guatr hastalarinda Anti-Tg antikorlarinin pozitifligi, hashimoto
tiroiditi gibi otoimmiin tiroid hastaliklarina gére daha diisiik oranlarda goriiliir. Genel
Popiilasyon Anti-Tg antikorlari toplumda yaklasik %10 oraninda mevcuttur. (52). Literatiir
verileri kisithdir.

Calismamizda, papiller karsinom veya mikrokarsinom ile hashimoto tiroiditi harig
benign patolojileri olan hastalarin otoantikor pozitiflik oranlart karsilagtirilmistir. Papiller
karsinom veya mikrokarsinom hastalarinda preoperatif anti-Tg pozitiflik oran1 %17.7 (n=59)
olup hashimoto tiroiditi hari¢ benign patolojilere sahip hastalardaki %7.6 (n=16) oranina
kiyasla istatistiksel olarak anlamli sekilde daha yiiksek bulunmustur (p=0.001). Benzer
sekilde, postop anti-Tg pozitiflik orani papiller karsinom veya mikrokarsinom grubunda
%12.6 (n=120), benign patolojiler grubunda %6.9 (n=12) olup bu fark da istatistiksel olarak
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anlamlidir (p=0.047). Preop anti-TPO pozitiflik oran1 papiller karsinom veya mikrokarsinom
hastalarinda %27.3 (n=90) iken, benign patolojiler grubunda %17.4 (n=38) olup bu fark da
anlamli bulunmustur (p=0.010). Ancak, postop anti-TPO pozitiflik oranlar1 arasinda,
papiller karsinom veya mikrokarsinom hastalarinda %14.2 (n=41), benign patolojiler
grubunda %10.6 (n=10) oranlan ile istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamistir
(p=0.474). Bu bulgular, papiller karsinom veya mikrokarsinom hastalarinda otoantikor
pozitiflik oranlarinin, 6zellikle preoperatif donemde, hashimoto tiroiditi hari¢ benign
patolojilere kiyasla daha yiiksek oldugunu gdstermektedir. 2019°da Graceffa ve arkadaglar
305 hasta hashimoto tiroiditi (HT) ile birlikte goriilen papiller tiroid karsinomu (PTK) ve
multinodiiler guatr (MNG) hastalar1 arasinda yapilan karsilastirmada eszamanli otoantikor
varlig1 PTK grubunda (%28,6) MNG grubuna (%7,7) kiyasla anlaml1 diizeyde daha ytiksek
bulunmustur (p < 0,001) (53). Bizim ¢aligmamizla bulgular, papiller karsinomda otoantikor
pozitifliginin benign patolojilere kiyasla daha yaygin oldugunu gostermektedir.

Tiroid malign patolojisi olan hastalar ile hashimoto tiroiditi hari¢ benign patolojilere
sahip hastalarin otoantikor pozitiflik oranlari karsilastirilmistir. Preoperatif anti-Tg pozitiflik
orani, malign patolojisi olan hastalarda %17.1 (n=60), benign patolojisi olan hastalarda %7.7
(n=16) olup, malign gruptaki oran istatistiksel olarak anlamli sekilde daha yiiksektir
(p=0.002). Postoperatif anti-Tg pozitiflik orani, malign hastalarda %12.4 (n=123), benign
hastalarda %7.0 (n=12) olarak tespit edilmis, ancak bu fark istatistiksel olarak anlamli
bulunmamistir (p=0.055). Preop anti-TPO pozitiflik orani, malign grupta %26.5 (n=92),
benign grupta %17.4 (n=38) olup, bu fark istatistiksel olarak anlamlidir (p=0.013). Postop
anti-TPO pozitiflik orani ise malign grupta %14.2 (n=43), benign grupta %10.8 (n=10)
olarak bulunmus, ancak bu fark istatistiksel olarak anlamli degildir (p=0.491). Bu bulgular,
malign patolojisi olan hastalarda otoantikor pozitiflik oranlarinin, 6zellikle preoperatif
donemde, hashimoto tiroiditi hari¢ benign patolojilere gére anlamli derecede daha yiiksek
oldugunu gostermektedir. Verilerimizle benzer olarak 2019°da Graceffa ve arkadaslar1 305
hasta Hashimoto tiroiditi (HT) ile birlikte goriilen papiller tiroid karsinomu (PTK) ve
multinodiiler guatr (MNG) hastalar1 arasinda yapilan karsilastirmada eszamanlt HT varlig
PTK grubunda (%28,6) MNG grubuna (%?7,7) kiyasla anlamli diizeyde daha yiiksek
bulunmustur (p < 0,001) (53).
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6. SONUCLAR VE ONERILER

2015-2023 yillar1 arasinda Karadeniz Teknik Universitesi Farabi Hastanesi
poliklinik ve yatakli servislerinde takip edilerek tiroidektomi uygulanan toplam
1418 hasta retrospektif olarak incelenmistir. Hastalarin %74,1°1 kadin (n=1051),
%25,9’u erkek (n=376) olup, yas ortalamasi 54,7+13,3 yil olarak saptanmistir.
1418 hastanin %70,9’u (n=1005) malign, %29,1’i (n=416) benign patolojiye
sahipti. Malign vakalar arasinda papiller karsinom en sik goriilen tiir (%68,4) iken,
benign patolojilerde follikiiler nodiiler hastalik (%18,5) ve Hashimoto tiroiditi
(%6,3) one ¢ikmustir. TSI pozitifligi %48,8, TRAb %11,5, anti-Tg %14,3 ve anti-
TPO %?23,3 oraninda tespit edilmistir.

Papiller karsinom tanis1 konulan ve varyant analizi yapilan 771 hastada, en sik
goriilen varyantlar klasik (%45,9), follikiiler (%27,9), onkositik (%11,7) ve mikst
(%11,4) varyantlar1 olarak belirlenmistir. Klasik varyantlarda lenf nodu metastazi
%16,4, uzak metastaz %12,6 oraninda saptanirken, follikiiler varyantlarda bu
oranlar sirasiyla %1 ve %]1, onkositik varyantlarda %1,4 ve %2,6, mikst
varyantlarda ise %4,1 ve %1,4 olarak bulunmustur.

Preoperatif donemde TSI pozitif hastalarin %42,9’u malign, %57,1’i benign, TSI
negatif hastalarin ise %36,4’1i malign, %63,6’s1 benign bulunmus; postoperatif
donemde TSI pozitif hastalarin %66,7’si malign, %33,3’li benign, TSI negatif
hastalarin ise %35,7’si malign, %64,3’4 benign olarak belirlenmistir. Her iki
durumda da gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamigtir
(p=0,902 ve p=0,537).

Preoperatif donemde TRAD pozitif hastalarin %35,3’i malign, %64,7°si benign,
TRAD negatif hastalarin ise %53,0°li malign, %47,0’1 benign olarak tespit edilmis
ve gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamaistir (p=0,269).
Postoperatif donemde TRADb negatif hastalarin malignite ve benignite oranlarinin
esit oldugu (%50) belirlenmistir.

Preoperatif anti-Tg pozitif hastalarin %60°1 malign, %40°1 benign; anti-Tg negatif
hastalarin ise %56,5’i malign, %43,5’i benign olarak belirlenmis ve gruplar

arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (p=0,521). Postoperatif
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11.

12.

donemde anti-Tg pozitif hastalarin %84,2’si malign, %15,8’i benign; anti-Tg
negatif hastalarin ise %81,3’i malign, %18,7’s1 benign bulunmustur (p=0,387).
Preop anti-TPO pozitif hastalarin %54,1’i malign, %45,9°u benign iken,
(p=0.809), postop anti-TPO pozitif hastalarin %72,9’u malign, %27,1’i benign
bulunmustur (p=1.000).

Otoimmiinitesi pozitif hastalarin %66,2°si  malign, %33,8’i benign iken,
otoimmiinitesi negatif hastalarin %72,3’i malign, %?27,7’si benign olarak
saptanmis ve otoimmiinitesi pozitif hastalarda malignite oran1 daha diisiik
bulunmustur (p=0,031). Bulgular, otoimmiinitenin malignite riskini azaltict bir
faktor olabilecegini gostermektedir.

Hashimoto tiroiditi hari¢ benign hastalar ile malign hastalar karsilastirildiginda,
otoimmiinitesi pozitif hastalarin %77,9’u malign, %22,1’i benign iken;
otoimmiinitesi negatif hastalarin %75,2°si malign, %24,8’i benign olarak
saptanmustir (p=0,346).

Otoimmiinitesi pozitif hastalarin %66,2’si (n=215) malign, %33,8’i (n=110)
benign hastaliga sahipti. Malign grupta papiller karsinom %64 (n=208), mediiller
karsinom %1,2 (n=4) oraninda goriildi. Benign grupta ise kronik lenfositik
tiroidit-Hashimoto tiroiditi %15,1 (n=49), follikiiler nodiiler hastalik-nodiiler
kolloidal guatr %14,2 (n=46) oraniyla en sik rastlanan tanilar oldu.

Preoperatif anti-Tg pozitif hastalarin %601 (n=60) malign olup, bu grubun %59°u
(n=59) papiller karsinom idi. Benign hastalar %40 (n=40) oraninda bulunmus, bu
grubun %24’ (n=24) kronik lenfositik tiroidit-Hashimoto tiroiditi, %13’{ (n=13)
follikiiler nodiiler hastalik-nodiiler kolloidal guatr tanis1 almistir. Postoperatif
anti-Tg pozitif hastalarin %84,2°si (n=123) malign, %15,8’i (n=23) benign olarak
tespit edilmis olup, malign grubun %82,2’si (n=120) papiller karsinom; benign
grubun ise %7,5’i (n=11) kronik lenfositik tiroidit, %6,2’si (n=9) follikiiler
nodiiler hastalik tanis1 almistir.

Preoperatif anti-TPO pozitif hastalarin %54,1°i malign (%52,9 papiller karsinom),
%45,9’u benign (%23,5 kronik lenfositik tiroidit, %16,5 follikiiler nodiiler
hastalik) olarak saptanmistir. Postoperatif anti-TPO pozitif hastalarda malignite
orant %72,9 (%69,5 papiller karsinom), benignite oran1 %27,1(%10,2 kronik
lenfositik tiroidit, %11,9 follikiiler nodiiler hastalik) olarak tespit edilmistir.
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Bulgular, anti-TPO pozitifliginin malignite ile anlamli bir iliskisinin
bulunmadigini ortaya koymaktadir.

Preoperatif TSI pozitif hastalarin %42,9’u malign (%33,3 papiller karsinom) ve
%57,1’1 benign (%23,8 kronik lenfositik tiroidit, %14,3 Graves hastalig1) tanilar
aldi. Postoperatif TSI pozitif hastalarin %66,7’si malign (tamami papiller
karsinom) ve %33,3"li benign (kronik lenfositik tiroidit) olarak saptandi. Bulgular,
TSI pozitifliginin malignite ile sinirh bir iliski gosterdigini ortaya koymaktadir.
Preoperatif TRAb pozitif hastalarin %35,3°ti malign (%29.,4 papiller karsinom,
%35,9 Hurthle hiicreli karsinom), %64,7’si ise benign (%23,5 follikiiler nodiiler
hastalik, %17,6 Graves hastalig1, %11,8 kronik lenfositik tiroidit, %11,8 diffiiz
hiperplazi) tanilar aldi. Postoperatif TRADb sonuglar1 tiim hastalarda negatif olup,
malignite oran1 %50 olarak belirlendi (tamami papiller karsinom).
Otoimmiinitesi pozitif papiller karsinom hastalarinda en sik goriilen varyantlar
sirasiyla %48,5 klasik (n=81), %21,0 follikiiler (n=35), %14,4 onkositik (n=24)
ve %12,6 mikst (n=21) idi. Otoimmiinitesi negatif papiller karsinom hastalarinda
ise en sik goriilen varyantlar %45,2 klasik (n=273), %29,8 follikiiler (n=180),
%11,1 miks (n=67) ve %10,9 onkositik (n=66) olarak saptandi.

Preoperatif TSI negatif hastalarin hi¢birinde, pozitif hastalarin ise %?28,6’sinda
lenf nodu metastaz1 goriilmiis, ancak bu fark istatistiksel olarak anlamli
bulunmamustir (p=0,462). Postoperatif TSI negatif hastalarin %20°’sinde, pozitif
hastalarin ise tamaminda lenf nodu metastazi saptanmistir (p=0,333).

Preoperatif TRAbD negatif hastalarin %4,4’iinde, pozitif hastalarin ise %20’sinde
lenf nodu metastaz1 tespit edilmistir (p=0,276). Postoperatif TRAb sonuglar
incelendiginde, tiim hastalarin metastazsiz oldugu goriilmiistiir.

Preoperatif anti-Tg negatif hastalarin %7’sinde, pozitif hastalarin ise %5,7’sinde
lenf nodu metastazi goriilmiis ve bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir
(p=1,000). Postoperatif anti-Tg negatif hastalarin %8,6’sinda, pozitif hastalarin
ise %11,1’inde lenf nodu metastazi tespit edilmistir (p=0,589).

Preoperatif anti-TPO negatif hastalarin %8,3’linde, pozitif hastalarin ise
%3,4’linde lenf nodu metastazi goriilmiistiir (p=0,264). Postoperatif anti-TPO

negatif hastalarin %13,5’inde lenf nodu metastaz1 varken, pozitif hastalarin
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20.

21.

22.

23.

24.

25.

hi¢birinde metastaz saptanmamistir (p=0,054). Bulgular, anti-TPO pozitifliginin
lenf nodu metastazi ile anlamli bir iliski gostermedigini ortaya koymaktadir.
Otoimmiinitesi negatif hastalarin %9,1’inde, pozitif hastalarin ise %8,7’sinde lenf
nodu metastazi saptanmistir (p=1,000).

Papiller karsinom ve papiller mikrokarsinom hastalar1 arasinda preoperatif ve
postoperatif anti-Tg ile anti-TPO pozitiflik oranlari agisindan bir fark
bulunmamistir (p>0,05). Bu bulgular, otoantikor pozitifliginin her iki grup
arasinda belirgin bir farklilik géstermedigini gostermektedir.

Papiller karsinom olan hastalarin preoperatif anti-Tg (%15,8) ve anti-TPO
(%27,2) pozitiflik oranlari, follikiiler nodiiler hastalik-nodiiler kolloidal guatr olan
hastalara gore sirasiyla yiiksekti (p=0,035 ve p=0,013). Ancak postoperatif anti-
Tg (%11,2 vs. %6,7) ve anti-TPO (%13,1 vs. %9,5) pozitiflik oranlari arasinda
fark bulunmamistir (p=0,172 ve p=0,557). Bu bulgular, preoperatif anti-Tg ve
anti-TPO pozitifliginin papiller karsinom i¢in ayirt edici bir 6zellik olabilecegini
gostermektedir.

Papiller mikrokarsinom hastalarinin preoperatif anti-Tg (%19,8) ve anti-TPO
(%27,3) pozitiflik oranlari, follikiiler nodiiler hastalik-nodiiler kolloidal guatr
hastalarina gore daha yiksektir (p=0,003 ve p=0,013). Benzer sekilde,
postoperatif anti-Tg pozitiflik oran1 papiller mikrokarsinomda (%14,1) follikiiler
nodiiler hastaliga gore (%6,7) yiiksektir (p=0,034). Ancak, postoperatif anti-TPO
pozitiflik oranlar1 arasinda anlamli bir fark bulunmamistir (%15,8 vs. %9,5,
p=0,294). Bulgular, papiller mikrokarsinomda otoantikor pozitiflik oranlarinin
belirgin sekilde yiiksek oldugunu gostermektedir.

Hashimoto tiroiditi olan hastalarin preoperatif anti-Tg (%44,4) ve anti-TPO
(%59,7) pozitiflik oranlari, papiller mikrokarsinom hastalarina goére daha yiiksek
bulunmustur (p<0,001). Postoperatif anti-Tg (%21,6 vs. %14,1) ve anti-TPO
(%30 vs. %15,8) pozitiflik oranlari arasinda ise bir fark saptanmamistir (p=0,222
ve p=0,202).

Hashimoto tiroiditi olan hastalarin preoperatif ve postoperatif anti-Tg (%44,4 ve
%21,6) ile anti-TPO (%59,7 ve %30) pozitiflik oranlari, follikiiler nodiiler hastalik
hastalarina (%7,8, %6.,7, %16,2 ve %9,5) gore daha yiiksektir (p<0,001 ve
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26.

27.

28.

p=0,008). Bu bulgular, hashimoto tiroiditinde otoantikor pozitifliginin belirgin
sekilde yiiksek oldugunu gostermektedir.

Papiller karsinomu olan hastalarin preoperatif anti-Tg (%15,8) ve anti-TPO
(%27,2) pozitiflik oranlari, hashimoto tiroiditi hari¢ benign hastalig1 olan
hastalara gore sirasiyla daha yiiksek bulunmustur (p=0,019 ve p=0,028). Ancak,
postoperatif anti-Tg (%11,2 vs. %6,9) ve anti-TPO (%13,1 vs. %10,6) pozitiflik
oranlar1 arasindaki fark fazla degildir (p=0,142 ve p=0,700). Bu bulgular, papiller
karsinomda preoperatif otoantikor pozitifliginin daha belirgin oldugunu
gostermektedir.

Papiller karsinom veya mikrokarsinomu olan hastalarin preoperatif anti-Tg ve
anti-TPO pozitiflik oranlari, hashimoto tiroiditi hari¢ benign hastaligi olanlara
gore daha yiiksekti (p=0,001 ve p=0,010). Postoperatif anti-Tg pozitiflik orani da
yiiksekti (p=0,047), ancak postoperatif anti-TPO pozitiflik oranlar1 arasinda fark
bulunmadi (p=0,474).

Malign patolojisi olan hastalarin preoperatif anti-Tg (%17,1) ve anti-TPO (%26,5)
pozitiflik oranlari, hashimoto tiroiditi hari¢ benign patolojisi olanlara gore daha
yiiksektir (p=0,002 ve p=0,013). Postoperatif anti-Tg (%12,4 vs. %7,0) ve anti-
TPO (%14,2 vs. %10,8) pozitiflik oranlar1 arasinda ise bir fark bulunmamistir
(p=0,055 ve p=0,491). Bu bulgular, malign patolojilerde preoperatif otoantikor

pozitifliginin daha belirgin oldugunu gostermektedir.
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