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Herhangi bir medikal veya ilag firmasi ile
finansal iliskim ve cikar catismam yoktur.
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« Dr. Biilent Ceki¢ (Radyoloji)
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« 68 yasinda kadln"has&a, 6z gecmiste Oellik yok, aile dykisi yok,

radyasyon oykusu yo

* TSH: 7.16 ulU/mL (Normal: 0.27-4.2 uIU/mL?
4.4 °fT4: 8.84 ng/L (9.3-17), AntiTPO: 178 kIU
KIU/L (0-4)

* USG: %ag lob 31x11x9 mm (Vol: 1.6 cm?), sol lob 23x13x11 mm (Vol:
1.7 cm?) olgulmus olup, her iki lob boyutlari normalden kiglk olarak
izlenmistir. Tiroid gland parankim disuk ekolu ve heterojen olarak
izlenmigtir. Heterojen eko zemininde sol lob superior pol orta zonda

12 mm capli mikrolobule konturlu, i¢ yapisinda multipl ;

makrokalsifikasyon alanlari iceren ve cevre zemin parankime gére

dusik ekolu solid nodil_izlenmistir. ACR-TIRADS .S|n|flama§|na.%ore

TIRADS dizey V (skor 7) olarak deg?erlendlnlm@hr. Bu nodile |IAB

onerilir. Boyun her iki yaninda lateral kompartmanlarda patolojik

boyut ve yapida lenf nodu izlenmedi.

73:2.23 ng/L (2.0-
/L (0-9), AntiTg: 54
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« Dis merkezde yapilmis ilk biyopsisinde tani nemi belirsiz atipi (Bethesta

OLGU 1

+ Sol lob nodiil lIAB:

« USG klavuzlugunda [iAB yapildi.

« Sivi bazli sitoloji ve hiicre blogu

« Mikroskopi: Yayma ve hiicre blogunda niikleer irilesme gosteren
bazilari genis eozinofilik sitoplazmali agir dejenerasyon bulgulari da
izlenen tiroisit gruplar izlendi. Belirgin fiksasyon kusuru da igeren
yayma ve hiicre blogu 6rneginde izlenen atipik tirositler 6n planda
dejeneratif streci dislindirmekle birlikte neoplastik siireg ayrimi

yapllamaz.
« Tani: Onemi belirsiz atipi (Bethesta 3)

« Radyoloji: USGyeterli mi? Neleri icermeli?

« Patoloji: Patoloji raporu yeterli mi? Neleri icermeli?

» Endokrinoloji: Ne 6nerirsiniz?

« Patoloji: lIAB verileri yeterli mi? Baska bir ézellik igermeli mi?

« Cerrahi: Nasil bir cerrahi planlarsiniz? Preoperatif
degerlendirmede ek bir degerlendirmeniz olur mu? Intraoperatif
ek yontem kullanirmisiniz?

« Tum panelistlerce Hastanin ¢ikan patolojisine ve :
degerlendirmelere gore gerekirse ek cerrahi, postoperatif RAI

tedavisi ve supresyon tedavsi tartisilacak




4/6/22

i €SSO

i SNEMI BELIRSIZ AT

* ATD REHBERINE GORE

* 1-iiAB TEKRARI

* 2-YAPILABILIYORSA MOLEKULER TEST

* GEN EXPRESYON TEMELLI TESTLER (AGEC/AGSC)

* GEN MUTASYON EMELLI TESTLER(THYROSEQ V2.0V2.1/THYROSEQ V3)

+ MICRORNA TEMELLI TESTLER(ROSETTAGX REVEAL/THYGENX/THYRA MIR)

U
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« 27 yasinda kadin hasta

* TSH: 1.8 ulU/mL (Normal: 0.27-4.2 ulU/mL), fT3:3.05 ng/L (2.0-4.
fT4: 13.8 ng/L (9.3-17), AntiTPO: <0.9 KIU/L (0-9), AntiTg: <0.9 k

» USG: Sag lob 57x16x25 mm (Vol: 6.4 cm?), sol lob 55x14x17 mm
Vol: 7.1 cm?®) élgiilmiis olup,sag lob boyutlari normalden biiytiktiir.
iroid glandi parankim ekojenitesi orta diizey homojen eko yapisini

korumustur. Sag lob orta zon-inferior pol bileskesinde 16x15x12 mm
boyutlarinda diizglin sinirli, periferik ince hipoekoik rim ile gevrili, i¢
yapisinda makrokalsifikasyon ve punktat ekojen odaklar, az oranda
mikrokistik komponentler iceren, parankimle izoekoik predominant
solid nodiil izlenmistir. ACR-TIRADS siniflamasina gore TIRADS V
(skor 7) olarak deg@erlendirilmistir. Boyun her iki yaninda lateral
kompartmanlarda patolojik boyut ve yapida lenf nodu izlenmedi.
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« Sag lob nodiil liAB:
« USG klavuzlugunda iiAB yapildi.
« Sivi bazli sitoloji ve hiicre blogu
« Mikroskopi: Kolloidden fakir, hiperseliiler yaymada tabakalar olusturan,
yer yer ince fibrovaskiiler yapi etrafinda papiller yapilar yapma
egiliminde olan niikleer kontur diizensizligi belirgin bazilarinda niikleol
belirginligi segilen tirosit gruplari dikkat gekmektedir.
« immunhistokimyasal galigma:
+ Galektin-3 (+)
.+ CK19 (+)
+ HBME-1 (-)
+ CD56: (-)
« Tani: Malign (Bethesta 6): Papiller karsinom ile uyumlu

€sso

« Endokrinoloji: Tedaviye baglamak icin bu veriler yeterli mi?
Preoperatif degerlendirmede tedaviye yon verebilecek baska bir
ozellik var mi1?

« Radyoloji: USG verileri yeterli mi? Preoperatif degerlendirmede
USG disinda baska bir goriintilemeye gerek var mi?

« Patoloji: 1iAB verileri yeterli mi? Baska bir 6zellik igermeli mi?
* Niikleer Tip: Ek bir degerlendirme gereli mi?

« Cerrahi: Preoperatif degerlendirmede ek bir degerlendirmeniz
olur mu?

i OLGU 2 Q) o
* Aile 6ykusu yok
» Radyasyon 6ykusl yok
+ Daha 6nce gegirilmis tiroid cerrahisi yok
* Cocuksuz, cocuk planlyor
* Her iki vokal kord hareketli

« Tim panelistlerce énerilen tedavi ve hastanin gikan patolojisine
ve de@erlendirmelere gére gerekirse ek cerrahi, postoperatif
RAI tedavisi ve supresyon tedavsi tartisilacak
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+ Kreatinin: 0.49 mg/dI (0.50- * TSH: 1.8 ulU/mL (Normal:
0.90) 0.27-4.2 ulU/mL),

« fT73:3.05 ng/L (2.0-4.4),

« fT4: 13.8 ng/L (9.3-17),

* AntiTPO: <0.9 KIU/L (0-9),

« AntiTg: <0.9 kIU/L (0-4)

. gsarathormon: 152 ng/L (15-

« Total protein: 6.65 g/dL (6.6-
8.7)

* Albumin: 4.52 g/dL (3.5-5.2)
. Ifg)lsiyum: 11.26 mg/dL (8.6-

* Fosfor: 3.06 mg/dL (2.5-4.5)

. ,?(Ijk4a)|l fosfataz: 179 U/L (35- S 25(0H)VitD3I 6.59 pg/L (>30)

OLGU 3 29 eso
Tiroid USG =

« Sag lob 63x22x20 mm (Vol: 13.9 cm?), sol lob 59x14x18 mm (Vol: 7.8 (;m?? Olclilmis
olup, sag lob boyutlari normalden biyuktir. Tiroid glandi parankim ekojenitesi orta diizey
omojen eko yapisini korumustur.
«+ Sag lob stiperior ve inferior pol haricinde hemen tamamen kaplayan ve gland
konturlarinda tasmaya nede olan 23x22x20 mmboyutlarinda diizensiz sinirli, i¢ ygFusmda
I

makral_(al_sifika%/on ved)unktat ekojen odaklar iceren. _beli_rg{i_n hipoekoik solid nod

izlenmistir. ACR-TIRADS V (skor 71) olarak degerlendirilmistir. Ayrica sag lob istmus
bileskesinde 12 mm diizgln sinirl, periferik hipoekoik rim'ile gevrili, izoekoik (ACR-
TIRADS 3) nodul izlenmistir.

Sag lob inferior pol kaudalinde ektratiroidal yerlesimli 20x14x8 mm ve 12x11x9.5 mm
boyutlu diizglin sinirli, hipoekoik solid lezyonlar izlenmiitir. Renkli Doppler incelemede
mikst tip kanlanma paterni géstermektedir. Primer HPT klinigi olan hastada sagda
Uyumus paratiroid bezleri {cift adenom? Paratiroid hiperplazisi?) ile u%um u
deggrlendlrilm@tir. Ayrici tanida tiroid sag lobta tanimlanan ACR-TIRADS kategorili
nodule sekonder metastatik santral kompartman lenf nodlari gézonune alinmaridir.

+ Boyun sag yarisinda level IV'te 6.5x9 mm dlzgin sinirli, yuvarlaklasma indeksi artmis,
izo-hafif hiperekoik lenf nodu izlenmistir. Tanimlanan lenf nodu ipsilateral internal juguler
veni indente etmekte olup, renkli Doppler incelemed vende jnvazyon bulgusu
saptanmadi.Renkli Doppler incelemede lenf nodunda kapsuler vaskuler penetran
vaskler yapilar mevcuttur. Bu lenf bezi metastatik tutulum igin ylksek suphelidir.
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» Sag lob, 23x22x20 mm boyutlu ACR-TIRADS V (skor 7) olan nodiilden USG
altinda [IAB
« Patoloji: Onemi belirsiz atipi (Bethesta 3),
« Immunhistoimyasal galisma: Kalsitonin (-), Kromogranin (-)
+ Boyun sag yarisinda level I\V'te 6.5x9 mm lenf nodundanUSG altinda IiAB ve
tiroglobulin washout
« Kanamali materyalde seyrek atipik (yer yer binukleasyon ve gekirdek Eleomorﬁzmine sahip,

bazilari hafif hiperkromatik ve yer yer bol sitoplazmali atipik hiicreler) hiicreler izlendi. Hiicre
blogu kiguk boyutlu ve yaymalarda belirtilen hiicre gruplar az sayidadir. Zeminde bir miktar
kolloid ve daginik yerlesim gdsteren 8-10'lu hiicre igeren folikl hiicre rqlplarl dikkat
Qekmekted|r.élmmunh|stok|myasa\ calisma: HMB45 (-), p63 (-), PSK (3, TF-1: Doku bittigi
igin degerlendirilemedi.) daha ileri yoruma gidilememis olup biyopsi tekrari onerilir.

« Tiroglobulin washout: 0.15 ug/L

+ Sag lob inferior pol kaudalinde ektratiroidal yerlesimli 20x14x8 mm lezyona USG

altinda IIAB ve parathormon washout
+ Benign sitolojik bulgular (Bethesta 2)
« Parathormon washout: 2967 ng/L

ulusal
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* Sag lob 23x22x20 mm boyutlu ACR-TIRADS V (skor 7) olan nodiilden
USG altinda trucut biyopsi
« Patoloji: Meduller tiroid kanseri
« Immunhistoimyasal galisma: TTF-1 (+), galektin3 (-), kalsitonin (+),
kromogranin (+), CK7 (+), CK20 (-)
+» Boyun sag yarisinda level IV’te 6.5x9 mm lenf nodundan USG altinda
IIAB ve tiroglobulin washout
« Karsinom metastazi ile uyumlu sitolojik bulgular
« Tiroglobulin washout: pg/L

OLGU 3
55 yasinda kadin hasta
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« Kalsitonin: 816 pg/mL (0-5) * Plazma
« Toraks ve batin BT: Metastatik + Adrenalin: 72.2 pg/mL (<100)
bulgu yok « Noradrenalin: 117 pg/mL
(<600)
* Dopamin: 99.10 pg/mL (<100)
» Metanefrin: 39.11 pg/mL (<90)
* Normetanefrin: 63.21 (<180)

€sso

‘Tablo 1. MEN 2 Sendromlar: ve Bilegenleri
Multiple endokrin neoplazi 2A (MEN 24)
MTK (%100)

Feokromositoma (%50)
Paratiroid neoplazisi(%5-20)

rilme SIKIig!

Multiple endokrin neoplazi 24 (MEN 24) varyantiari

FMTK

Kutandz liken amiloid il birikte MEN 2A

Hirschsprung hastal e birlikte MEN 24

Multiple endokrin neoplazi 28 (MEN 28)

MTK (3%100)

intestinal gangliondromatozis ve mukozal ndrinormlar (%95-100)
Marfanoid habitus (%95-100)

Feokromositoma (%50)

Megakalon (%60)

Gagel PR, Shefeletine 5, Cote G, Principls of Molecula Jameson, ed),

difye ediimistr.

Inc, Totowa N/ den mo-
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Tablo 3. MTK igin Evreleme ve Risk Siniflamasi

AJCC/TNM siniflamasi-2010

ulusal %
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Primer Timor (T) Evre TNM Tablo . Meillr Tirod KanserIin Patolojk Evreleme
TO primer tdmor bulgusu yok,
Ti tGmbren blyGK sapt <2 em (troide simirl), i T |t [fmamaoismtoncttainipmingt
Tia  <icm,
Tib  slem<2em, ! o s [iniguidna e
£ >2 cm <4 cm (tiroide sinirl), T3NOMO
T3 >4 cm (tiroide sinirl) veya minimal tiroid disi yayilim (8rnegin; sternotiroid kas veya m TINGMO Bre3  (Timir
peritiroidal yumusak doku yayilimi), ) . sz ark stk ltatol v b
Taa herhangi bir capta fakat tiroid kapsili disina, cilt alti yumusak dokuyu, larinks, trakea,
&zefagus veya nervus rekiirrensi infiltre edecek sekilde uzanmis, TaN1aMO et |
Tab. prevertebral fasyay: invaze etmis veya karotis arteri veya mediastinal damarlari icine almis. ’
Bblgesel Lenf Nodlari (N) i TéaNOMD faim
Nx bolgesel lenf nodlari degerlendirilmemis, TdaN1aM0
NO bolgesel lenf nodu metastazi yok, TINIDMO
N1 bdlgesel lenf nodu metastazi, TINIOMO
Nia “seviye VI” ya metastaz L ve pi yngeal/Delphian),
N1b  tek tarafli, bilateral veya kontralateral servikal (seviye I, II, Ill, IV veya V) veya TINLOMO
retrofaringeal veya superior mediastinal (seviye V1) lenf nodu metastazi. T4aN1bMO
M1 uzak metastaz.y . Ve Herhangi T, herhangi bir N, M1
Tiold nodut:
ulusa e ulusa
CERRAHI ONKOL CERRAHI ONKOLOJI
{ 20
0 Boyun US. 0=
KTve CEA lgamirs
Ret mutsyon snai
\ Mediiller tiroid karsinomu Mediiller tiroid karsinomu
= USS——— Te0peran! goruntUeme TreoperatT gormuieme
igin gdrintileme " . . il lis il
-~ e erinl + MTC tanisi konulan nodler guvatr varlijinda, RET ;:;:;;ﬁzwmm {lm MTC hastalarinda boyun USG
\ o ¥ ] pozttf ise, PHEO ve PHPT tanilan gozden gegiriimelidir .
{ _o ] MO, T USGsonucs et i . oy * Boyun lenf nodu metastazi (N1) varliginda ve
Al serum T deve IABnin 59'?5“”"95‘ % 60-90 arasinda, Ctn, CEA, Ctn>400pg ise boyun, toraks ve karaciger BT veya MRI
TS el .4 kromogranin A 1HC boyamalari ve IIAB yikama svisinda yapimalidir
serallADeKeneDI | hastol tedavis Ctn dlgtim duyarli artinr * Kemik metastazi kuskusu varliginda, MRI, kemik
Ret() Negatit Vo T srasndarecesion v anpnnlveya | Yo¥Bn lnfnod + Cin, tani, evreleme, postoperatif takip ve prognozu sintigrafisi kullanilabilir (sensitivite % 25-50)
ol achemletonl e gostermede en onemi gostergedir, CEA yuksekigi + 18F-FDG PET, sensitivitesi % 15-78 (hasta kaynakil) ve
I e hastaligin ciddiyetini gosterir, Ct ile uyumsuzlugu % 28-96 (lezyon kaynakli)
[ (370D diferansiyasyon kusurunu isaret eder * 18F-FDG PET duyarliid, Ctn>1000 pg/m hastalarda
brogrsi yayain hastaikar L P
T SND s somas e e + Kalsitonin >100 pg/ml MTC varligini dogrular, >500 artar (% 87)
P Ll v Y pa/mlise, uzak metastaz aranmalidir * 18F-DOPAPET sensitivitesi, 18F-FDG PET'e gore daha
Tirozin inaz intititoreri e sistemik tedavi fazladir (% 63-% 87)

@ €sso
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Meddller Tiroid Karsinomu
S Prognostk fakiorter
Klinik evre ve serum Ctn (ve CEA) baglangig ve sonraki
cerrahi girisimleri belirlemede énemli rol oynar
Tumér spesifik genetik ve epigenetik faktérlerin tedavi
kararini etkiledigini bildiren galismalar vardir
Somatik RET mutasyonlari, agressif timér davranisi ve
kot gidisi gosterir
Somatik RET mutasyon varligi, MTC ve baska timorler
icin kot prognoz isaretidir
M918T ve bazi mutasyonlar meme, akciger ve KC
kanserlerinde ileri evre ve kétli prognoz ile birliktedir
(somatik RET mutasyonu, timér progresyonunda rol
oynar)

Medlller tiroid karsinomu

L
6 Cerram 0

= sMTC ve hMTCde standart tedavi, kalsitonin dizeyi ve
US bulgularina bagli olarak total tiroidektomi ve servikal
bélge lenf nodu diseksiyonudur

= Unilateral intratiroidal tumérlerde:santral diseksiyonda
(V1) % 81;ipsilateral lateral bélgede (11-V) % 81;karsi
taraf lateral bolgede (1I-V) % 44 lenf nodu metastazi var

Bilateral intratiroidal timérlerde:santral bélgede %78;
buyuk tumdr-ipsilateral %71; buytk timdér-kontralateral
% 49 lenf nodu metastazi saptanmistir

= Ust polde yerlesik timérler, 6nce ipsilateral lateral

bolgenin Ust bélimuine, orta ve alt bélgelerde yerlesik
tumorler, énce santral bolgeye metastaz yaparlar
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= Meddller tiroid karsinomu

errant

Ameliyat 6ncesi Ctn degeri, metastazi ve cerrahiyi etkiler

Ctn <20 pg/ml: metastaz beklenmez

Ctn >20 pg/ml: ipsilateral santral ve ipsilateral lateral

Ctn >50 pg/ml: kontralateral santral

Ctn >200 pg/ml: kontralateral lateral

Ctn >500 pg/ml: tist mediasten (VII)

Preoperatif Ctn 01000 pg/ml: hastalarin en az yarisinda biyokimyasal kiir
saptanir

Preoperatif Ctn >10000 pg/ml biyokimyasal kir yok

b

ulusal
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Ctn ve CEA CERRAHIYI 7 cio
g ETKILERMI?

Medilller tiroid karsinomu Mediiller tiroid karsinomu

erran

+ Preop Cin < 20 pg/ml, Total tiroidektomi (TT) * Preoperatif yiiksek CEA degeri, ilerlemis hastalik

. o gostergesidir
.P“m Cn20:50 p_glml,_TTﬂpsﬂateraI sanlalve * CEA> 30 ng/ml, santral ve ipsilateral lateral lenf nodu
ipsilateral lateral diseksiyon metastazint

+ Preop Cin 50-200 pg/ml, TT+kontralateral santral + CEA> 100 ng/ml kontralateral lenf nodu metastazi ve
diseksiyon uzak metastaz! gosterir

+ Preop Cin 200-500 pg/ml, TT+kontralateral lateral * Cerrahi uygulamada iki yaklagim s6z konusudur:
diseksiyon * boyun US normal ve uzak metastaz saptanmayan

hastalarda, total tiroidektomi + santral lenf nodu (V1)
diseksiyonu veya

* Normal US ve uzak metastaz olmadiginda, lateral (1I-V)
diseksiyon karari Ctn diizeyine gdre uygulanir

» Santral LNM sayisl, lateral tutulumu belirler:santral LNM
yokise, ipsilateral LII-V tutulumu <% 10; santral LNM 1-3
ise tutulum % 77; santral LNM 24 ise tutulum % 98

b
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Medilller tiroid karsinomu

MTC'de primer tedavi, tim neoplastik dokunun cerrahi
olarak ¢ikariimasidir

Cerrahi dncesi Cin-CEA ve goriintiileme arastirmalarinin
tamamlanmasi gerekir

Bilinen herediter MTC veya herediter MTC'nin genetik
test (RET) ile dislanamadigi hastalarda, cerrahi ¢ncesi
biyokimyasal olarak PHEO tanisi arastiriimalidir

PHEO varliginda, 6ncelik PHEO tedavisidir

PHEO aragtirmasi ile birlikte PHPT de aragtinimalidir

b
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Mediiller Tiroid Karsinomu

tedavi
* MTCde klasik tedavi total tiroidektomi ve servikal lenf
nodu diseksiyonudur
Unilateral ti i uygulanan sMTC
germline RET mutasyonu varsa, postoperatif Ctn
yilksekse ve gériintiileme ile timor dokusu ve metastatik
lenf nodu cerrahi
lleri evre ve metastatik MTCde cerrahi komplikasyonlari
azaltacak, solunumu, yutmayi ve konusmay koruyucu
girigimler planlanmalidir
Eksternal RT (EBRT), sistemik tedavi ve dider tedavilerin
hedefi, timor kontrolil, hastaliksiz yagami (DFS), veya
hastalikta kétilesme olmadan yasami (PFS) saglamak
olmalidir

»
¥
E@} €sso
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W Mediler iroid karsinomu

PATC profa erah

+ MTC tanis! sonvasinda herediter MTC arastirimalidir (RET mutasyonu)

+ Herediter MTC, alenin indeks (ik olgu) vakas ise, PHEQ ve PHPT ve
sendromun diger unsurtaninin arastirimas gereki

+ Indeks hastanin tetikinin tamamianmas| sonvasinda aile iyeler
incelenmelidir

+ RET mutasyonu tasiyan gocuklarda, erken ddnemde profaktk cerahi
yaplarak; timariin gelismesinden ance veya CCH -mikrokanser doneminde
radikal birtedavi yapiiabilir

#
@ €sso

Medller tiroid karsinomu

TToIGERioM: Sonras! Ziem
Total tiroidektomi sonrasi, Ctn 8lgilemez (% 97) diizeyde
bulunur

Olgiilebilir Ctn, bakiye dokuyu veya ektopik salgilanmayi
dtislindrtir (non-tiroid malignite)

Cerrahi sonrasi Ctn ve CEA 3 ay sonra yapiimalidir

3 ay sonra yapilan Ctn ve CEA normal ise, 6 aylik ve
daha sonra yillik araliklarla takibe devam edilir

= Ctn <150 pg/ml ise, FM ve boyun US yapilir, normal ise
Ctn, CEA ve US ile kontrollere devam edilir

Ctn > 150 pg/ml, gérintileme yontemleri ile takibe
devam edilir
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TTx, ilk yil veya itk yil 6 ayda
ulusal MENZS  icerisinde SLND  yilk boyun US
CERRAHI ONKOLOJI P ATaen pretivid serum KT
ATAEN > peslerin korunup™ CEA dlgamleri
| siksokrisk bz korunu ™ CEA i
- (4 transplante
i ydo i
o ’ R . . e sy
« Preop degerlendirmede ek goriintiileme ve muayne ydntemleri? Conk | MENIA  SyEda R e
ATA- > S rum KT ve CEA-
. . L oy Gedarone e
« Tim panelistlerce ve hastanin gikan patolojisine ve et mutasyon anat (1) e woresyes et
L ; = - 4 . bt T G
degerlendirmelere goére gerekirse ek cerrahi, postoperatif v aramas
tedavisi tart|§||acak A " KT duzeyi ikl 6 ayda bir, | Serum KT yksek
IeLEN pemelbaices yikselirse yada  sonra KT normal ‘ancak <150 pg/mL.
Serum e Cox o L vienaa | Bk
ATA = tedavyiuzun | letlemivor se iy
prand domem takibe yilik takip 16 araile digerek
terchederse P Vogontparen  tenme manin
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