Ciroid Bezi Xarsinomlart

«259 vaka iizerinde yapilan degerlendirme»

Dr. Tahir Ercan Patiroglu*

GIRIS VE AMAC

Tiroid bezi histolojik olarak farkl tiimérlere sahiptir ve prognoz
malign olanlarda iki ugta cok degisiktir. Bir ucta ¢ok yavas gelisen ve
nisbeten benign gidis gdsteren papiller karsinom, diger ugta ¢ok hizh
gelisen, bilinen en malign tiimorlerden biri olan ve birkac ay icinde fa-
tal sonlanan anaplastik karsinom vardir.

Tiroid bezi tiimorleri i¢in yapilan simflandirma, histogenezden zi-
vade mikroskobik morfolojisine dayanmaktadir. Degisik morfolojideki
tiimorler epidemiyoloji, davranmis, fonksiyon, prognoz ve tedaviye ce-
vapta kesin farklar gosterir.

Amacimiz kendi biopsi materyelimizi incelemek ve bu konudaki
literatiirle karsilastirarak bir sonuca varmaktir.

Tiimorlerin prognozu, yayilmasi ve baz1 ozellikleri ile elektron mik-
roskobisi literatiire bagli kalinarak verilecektir.

TIROID BEZI KARSINOMLARI

En son ve en gelismis simiflandirma 1974 de WHO tarafindan ya-
pilmis olup, benign ve malign biitiin tiroid tiimorlerini kapsamaktadir.’
Bu smmflandirma tiroid karsinomlarmm 5 gruba ayirmustir:

1. Follikiiler karsinom

2. Papiller karsinom

3. Yass: hiicreli karsinom

4. Indiferansiye (anaplastik) karsinom
5

Mediiller karsinom

* Ankara Tip Fakiiltesi Patoloji Kiirsiisii Uzman Asistam
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Follikiiler tiroid karsinomu : Genellikle tek nodiil halinde ve kap-
siillii olup kesiti gri beyazdir. Siklikla unilateraldir ve beze yayillma mey-
li azdr ™"

Karakteristik olarak kan dolasimi ile yayilmaya meyillidir ve uzak
metastaz, ozellikle kemikte (omuz bblgesi, sternum, kafatasi, ilium) ve-
ya akcigerde baslangic semptomu olabilir.”*'****" Cocuklarda nadir-
dir, ileri yasta ve kadinlarda siktir.®¥ 10 senelik siirviv % 50 - 85 civa-

rindadr. "%

Papiller tiroid karsinomu : Mutad tip kapsiilsiiz, kesit yiizii piiriiz-
liidiir.”** Bazan kapsiillii, kistik ve papiller yapilara sahip nodiil halin-
dedir®¥* Vakalarin 1/5 inde birden fazla odak vardir. *'*"" Karakteris-
tik olarak olarak lenfatik yolla yayilmaya meyillidir."”*"®""#%"" Bitisik
tiroid dokusuna direkt infiltrasyon mutattir.""7?#* Klinik olarak nor-
mal goriiniimdeki servikal lenf bezlerinde % 60 dan fazla metastaz bu-
lunur.”??* Karsinom nadiren tiroglossal kist*'””"* veya lingual tiroidden
“41 oelisebilir. Biitiin yaslarda goriiliir, kadinlarda daha siktir.” 10 se-
neiik siirviv % 90 civarmdadir.”*””*

Yass: hiicreli karsinom : Tiroidde primer olarak gelistigine inani-
lan nadir bir tiimordiir.”0"""8"4

Anaplastik (indiferansiye) tiroid karsinomu: Tiimor mutat olarak
bezin genis sahalarimi tutar ve erkenden trakea, 6zofagus ve boyun ada-
lelerini infiltre eder.!”?™*”#*4* komsu kemiklere yayilabilir? Metastaz
damar ve lenfatik yoluyladir.®# Kadinlarda siktir, genellikle ileri yas-
ta goriiliir.™*" Hastalarin ¢ogu tiimoriin taninmasindan sonraki ilk sene
icinde oliir.,""""*

Mediiller karsinom: Makroskobik olarak iyi kapsiillii'™® veya
kapsiilsiiz keskin smirli'¥*# olup, 1-10 cm. ¢apindadir.’™"® Mediiller
karsinom diger tiroid karsinom tiplerinden farkl ozelliklere sahiptir :

1. Amiloid bulunan tek tiptir ve amiloid metastazlarmmda da var-
dyp 23ronnzmsner 2035 Amiloid tiimor hiicrelerinin salgiladig: tiroglobu-
lin, glikoprotein ve yiiksek asit mukopolisakkaritlerin stromada birik-

mesi sonucudur,0"1'17#
2. Timor servikal ve mediastinal lenf nodiillerine metas-

taz yapmaya meyillidir2"o"""*##**1 Nadiren kemik, karaciger ve akci-
gerde metastaz yapar.””

3. Bazi hastalarda bobrek tubulileri genisler ve proteinéz mater-
yelle dolar. Reaksiyon olarak multinukleer dev hiicreleri goriiliir. Mul-
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tip] myelomdaki degisikliklere benzer, fakat kan ve idrar bulgular

yoktur 2"

4. Tiimor hiicreleri tirokalsitonin,!’2"""**"2* serotonin,”*?"’*" pros-
toglandin,""** ACHT?*# salgilar ve bunlara bagh diyare*"™"* karsinoid
sendrom™* ve Cushing sendromu meydana getirir.?*™

5. Bazi mediiller karsinomlar genetik bagimhidir?™**** ve genel-
likle bilateral feokromositoma™" ™18 naratiroid hiperplazisi'®” ve-

ya paratiroid adenomu,?"®® mukozal membran ve deri néromlar®™*!
ve Marfan sendromu™™ ile birlikte olabilir.

Mediiller karsinomu yapan hiicreler C hiicrelerinin fonksiyonel ve
vapisal karakteristiklerine sahiptir.?**""1"#"0"7*%'% Elektron mikroskopide
hiicrelerde tirokalsitonin graniilleri goriiliir.”?* Tiimor hiicreleri arasm-
daki mesafe disar1 atilan sekretoér graniiller, amiloid fibrilleri ve daha

kalin fibril karisimim ihtiva eder.® Ekstraselliiler mesafedeki amiloid
elektron mikroskobu ile gosterilmistir.!?

Vakalarin biiyiik kism1 4. dekaddan sonra goriiliir ve her iki sekste
goriilme orami birbirine yakindir.'”®"#2° 10 senelik siirviv % 60 civa-
rindadir.”

MATERYEL VE METOD

MATERYEL

1947-31 Aralik 1974 yillarini kapsayan siire icinde Ankara Tip Fa-
kiiltesi Patoloji Kiirsiisiine 3114 adet tiroidle ilgili biopsi ve ameliyat
materyeli gelmistir. Bunlardan 986 s1 tiroid tiimérii (adenom, karsinom,
sarkom, vs.) ile adenomatdz guatr tamis1 almistir. Bu 986 vakanmin rapor
ve preparatlar1 arsivden cikarilarak yeniden incelenmis, karsinomlar
ayrilmis, bunlarin yas ve seks dagilimi, makroskobik ve histopatolojik
ozellikleri dikkate alinarak dokiimii yapilmistir. Aym1 vakanin hem
biopsi, hem de ameliyat materyeli varsa tek vaka olarak almmustir.

METOD

Vakalarimizin tiplendirilmesinde WHO smiflandirmas: esas alin-
mstir."®

Vakalarimiz1 degerlendirirken kullandigimiz mikroskobik malig-
nite kriterleri ii¢ ana gurupta toplanir :*

1. Peritiimoral invazyon

A. Vaskiiler invazyon
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B. Kapsiil invazyonu

C. Stromal invazyon

D. Peritiimoral parankim invazyonu
I1. Hiicre sekil ve diziliminde anomaliler

A. Hiicre atipisi

B. Hiicre dizilisi
III. Psammomat6 cisimler

A. Kireg

B. Metamorfik plak

C. Psammom cisimcikleri; ince bazofilik yuvarlak yapilardir,
5-70 mikron ¢apindadir.*® Mukopolisakkarit, kalsiyum ve demirden mey-
dana gelir. Asikar primer tiimor yokken bulunursa, daha ileri arasgtirma
yapmak gerekmektedir.*

Vakalarimiz1 degerlendirirken kullandigimiz farkh tiplerin o6zellik-

leri:

Follikiiler tiroid karsinomu : Tiimor degisik biiyiikliikte follikiil ve-
ya follikiil ve kordon karistmindan olusur.” Cevre tiroid dokusundan
ayrilan yapisal manzara maligniteyi diisiindiiriir. Kapsiiler ve/veya vas-

kiiler invazyon olan biitiin follikiiler tiimorler malign olarak kabul edi-
Iir'!‘l’l"ls'ﬂ’ﬁ’?’l‘

Papiller tiroid karsinomu : Kapillerden zengin bag dokusu stroma-
ya sahip papiller yapilardan olusur.*® Follikiil yapis1 hemen daima
vardir ve bazan boldur.”™"*® ilaveten solid hiicre adalar1 bulunabi-
lir.8"""" Psammom cisimleri siklikla bulunur ve papiller karsinom igin
patognomonik kabul edilir.”?*®

Hiirthle hiicre veya clear hiicreler tiroid karsinomunda siklikla fo-
kal olarak goriiliir ve papiller veya daha sik oarak follikiiler karsinomun
komponentidir. Boylece bu hiicreler ayr1 hiicre tipi olmaktan ziyade,
diferansiye karsinom hiicrelerinin bir tipi olur ve bu tiimor tipinde
klinik davranis gosterir.""""

Anaplastik tiroid karsinomu: Tiimor tipik olarak degisen miktar-
da fiiziform, dev ve kiiciik hiicreli kissmlardan olusur.”*® Bazan primer
tiimor ve metastazlarinda follikiiler veya papiller karsinom sahalar1 go-
riilebilir. Bu bulgu tiimériin 6nceki diferansiye karsinomlardan gelisti-
gini destekler.””#"20?"3¢¥ Follikiiler veya papiller karsinom sahalari olan
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vakalarda tiimor anaplastik guruba sokulmalidir.”"”® Histolojik tablo ii¢
gurupta incelenir:

a) Spindle hiicreli tip
b) Dev hiicreli tip. Siklikla bu iki tip bir arada soylenir."" 2%

¢) Kiigiik hiicreli tip. Hiicre dizilisi kompakt kiimeler veya malign
lenfomaya benzeyen diffiiz sahalar halindedir.”0™"171®2572144

Mediiller karsinom : Tiimér polihedral, yuvarlak veya spindle hiic-
relerin bag dokusu septalar ile ayrilan adalarindan meydana gelir ve
organoid manzaradadir. "3 Diser tiplerin hicbiri ile bulun-
maz, follikiiler veya papiller yap: yoktur. 2" Amiloid bulunan tek
tiptir ve yabanci cisim reaksiyonu dogurabilir,®®#°

BULGULAR

1947-1974 yillan arasinda kiirsiimiizde tiroid tiimérii ve adenoma-
t6z guatr tamisi alan 986 vakanin degerlendirildikten sonraki dagilimi :
386 adenom, 152 papiller karsinom (34 ii metastaz), 61 follikiiler kar-
sinom (12 si metastaz), 42 anaplastik karsinom (6 s1 metastaz), 4 mediil-
ler karsinom, 3 diger malign tiimdr, 114 adenomatoz guatr ve 223 diger
(guatr, tiroidit, hiperplazi, vs.) seklini almistir.

207 si primer, 52 si metastatik 259 tiroid karsinomu calismamzin
esasi teskil eder.

1947-1974 yillan arasinda kiirsiimiize gelen 207 primer tiroid karsi-
nomu, tiroidle ilgili materyelin % 6,7 sini olusturur. Bu 207 vakanin
dagilimi soyledir (Tablo I):

E % Kl % o X ‘!ri_t_

Follikiiler Ca 16 _2_3,2_ 33 239 49 237
Papiller Ca ) ; 3: 493 84| 609 | 1_18 57,0
Anaplastik Ca 17 24,6 19 _ {3&_ 36 17,4 .
- Mediiller Ca =1 2 29 2 14 4 19
: 3 3 69 _ 100,0 ) 13? 100,0 207 _100,0

Tablo I: Vakalarimzin tiplere gore dagilimm

Vakalarimizin yas ortalamasi ve kadin: erkek oram Tablo II de goste-
rilmistir.
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Oran | E I K | i 1}

Follikiiler Ca

20 '|_ | 46.2_| 40.0 40.1

Papiller Ca 25 .; 420 .: 333 | : 377
gl || sz | e [ o
Mediiller Ca | 10| 405 |  .365 | 385
- il il 2.0 436 | 384 | 410

Tablo IT: Vakalarimuzin kadin : erkek orami ve yas ortalamasi

FOLLIiKULER TiROiD KARSINOMU

Mevcut 61 vakanin 49 u primer, 12 si metastazla gelmistir.

Primer tiimorlerin 19 unda (% 38,7) kapsiil goriilmiistiir. Kapsiillii
tiimorlerde yas ortalamasi (41,2), biitiin follikiiler karsinomdan daha
fazladir. Nodiil 2-10 cm. arasinda degismekte olup ortalama 4,9 cm. dir.
Makroskobik olarak 16 vakada (% 32,6) kanama, 6 vakada (% 12,2)
kalsifikasyon bulunmustur.

Yapisal manzara: Yap: follikiiller veya solid yapilar ile bunlarin
karistmindan olusmaktadir ve Tablo IIT de goriildiigii gibidir.

B i oy
_ S % YO |. % [Y0.| S.| % |Y.O.
Fol_lil;;yapl El 3 1_8.7 _39 6 : _9 2_'12 3_5.2 12 | 245 _37_4 |
g(;lid_;;_ | 2 - 125 _1_41_0 —5 15.11414 | 7 14.2 41.5
i\/lis_l{t —yapl K 11 | 68.8 _4_0?) 1-9 5_7'8 E‘}A _30-. 61.3| 41.7
§ T | 16 [1000] 402| 33 1000/400 | 49 [1000[40.1

Tablo III: Follikiiler karsinomda yapisal manzara dafilim

49 primer vakanin 33 ii kadin (% 67.3), 16 s1 erkek (% 32.7) olup
kadin : erkek oram 2:1 seklindedir. En kiiciik vaka 16 yasinda kadin
en yash vakalar 67 yasinda erkek ve 70 yasinda kadindir.

Vakalarimizda yas dagilimi Tablo IV de goriildiigii gibidir.
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0—10 [11—20 21—30 | 31—40 41—50 ||51—60 rél—‘m 71 +
E |i — !._ Carl ‘ 3+1 R 341 ]' 9+1__ 14 et
S KR ___9_+_3'?__8;2"_i| T
E . ‘ 1041 | 1244 | 1442 | 842 | 342 -

Tablo IV : Follikiiler karsinomda yas dagilim (41 metastaz)

Diger histopatolojik ozellikler Tablo V de ozetlenmistir.

Rz ' K | o
| 8| % |vo.| s. | % YO0. S| %|YO
k;psiii'}nvazyar}{.ml_v'_ 07|82 | 2 :—666_'; us |2 | 591 | 415
Stroma in\;zgzonu _6 .3.7.5 38.6| 17 ! 515 | 416 ‘ 23 1 469 | 40.1
Vaskiiler i_mrazyo;a_| 9o | 562 3;3;7||_1_4 w4 | #2723 | 469 .';7
- i 1 - - il o= 1.

Cevredoku invazyonu

Hiirthle hiicresi | =

Clear hiicre 3| 187

| 560/ 5 | 151 | 498 | g | 163 | 529
Kalsifikasyon Ty | _63‘ sinl 2 kins 395 3 j_al_ | @7
 Psammom cisimeigi| 1 _|W6.2_!— 45.—6. 3 90 '76.6_ 4—! 81| 458
Lenfoshik: reskeipon;| 3 |_18?_‘;40l 1 | 30 | 550 |' 4 | 81| 495

Tablo V: Follikiiler karsinomda histopatolojik bulgular

Vakalardan biri piir Hiirthle hiicresi, 2 vaka da piir clear hiicreden
olusmaktadir (Sekil 1). Ayrica bir vakada aberan timusta infiltrasyon
bulundu (Sekil 2).

Metastazla belirlenen 12 follikiiler karsinomda dagilim Tablo VI da
goriilmektedir,
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e _ Y%O0. !‘ K } Y %0. | 5 ) | Y %0.
Lenf bezi AL ‘ 64.0 | 3| 463 4| 551
Kemik \ 2 | 350 3| 475 5| 412
Diger | g0t | 1360 | 1-21| 520 3 w0

Tablo VI: Follikiiler karsinomda metastaz dagilim

Kemik metastazlarmin 2 si vertebra, digerleri kosta, sternum ve ka-
fatasindan alinmistir. 3 vakada ise beyin, akciger ve memede metastaz
. lunmustur.

PAPILLER TiROID KARSINOMU

152 vakanin 118 i primer, 34 ii metastazla gelmistir.

Primer tiimérlerin 54 iinde (% 35.5) kapsiil goriilmiistiir. Nodiil mik-
roskobikten 8 cm. e kadar degismekte olup, ortalama 3.3 cm. dir. Mak-
roskobik olarak 35 vakada (% 29.6) kistlesme, 23 vakada (% 19.4) kana-
ma ve 7 vakada (% 5.9) kalsifikasyon bulunmustur.

Yapisal manzara: Papilla, follikiil ve solid sahalarin oranmna gore
papiller karsinom 4 alt guruba ayrilir: :

1. Papiller hakimiyet: % 90 iizerinde papiller yap1 var,

2. Follikiiler hakimiyet: % 70 iizerinde follikiiler yap1 var,

3. Mikst tip: Papiller ve follikiiler yap: karisimindan olusur,

4. Solid tip: Tiimorde solid sahalar hakimdir. Bunlarin disinda
mikroskobik biiyiikliikte, ileri derecede fibrotik stromaya sahip Okkiilt
karsinom vardir, genellikle papiller karsinom yapisal tipindedir ve gok
zaman klinik olarak latenttir.

Bu alt guruplarda yas ve seks dagilimi Tablo VII de gosterilmistir.

E K T

‘_ S. % Y.0.| S. % Y.0. S. % Y.O0.
Papiller hakimiyet ‘ 18 530 468 | T4 488 375| 59 500 421
|
|
l

Mikst tip 12 353 327 | 28 333 347 | 40 339 337
Follikiiler hakimiyet 2., & Th

2 59 435| 7 84 312 9 76 313

1.29 2| 3 35 360| 4 34 360
Okkillt karsnom | 1 29 450 | 5 60 274 |.C 64551 11303
T | 34 1000 420 | 8 1000 333 | 118 1000 377

Solid tip

Tablo VII: Papiller karsinom ait tiplerinde yas ve seks dagihimm



118 primer vakanmin 84 ii kadin (% 71.2), 34 ii erkek (% 28.8) olup,
kadin; erkek orami 2.5 : 1 seklindedir. En kiiciik vakalar 12 yasinda kiz-
da papiller hakimiyet, 15 yasinda kizda mikst, 16 yasinda erkekte pa-

piller hakimiyet, en yash vakalar 70 yasinda erkekte mikst, 75 yasinda
erkekte papiller hakimiyet tipindedir.

Yas dagilimi Tablo VIII de goriildiigii gibidir.

| 0—10 [11—20 [21—30 31—40 4150 [51—60 [61—70 | 71+

E - 3 1142 244 6+4 6+1 342 1
K — 11+4 18+4 2542 14+4 842 243 -

i - 14+4 2946 27+6 20+8 1443 545 1

Tablo VIII: Papiller trioid karsinomunda yas dagilim (+1 metastaz)

Vakalarimizda invazyon bulgulari Tablo IX da 6zetlenmistir.

E K T
_S. % XuDid' S5 Bt 0.- ; __% ;
Kapsiil invazyonu e _2:7: 39_T.1 50 59.5_ 35.1 73 618 371
Stroma-invazyon-t-l R 21 671.7 395 | 46 547 325 67 _5_6;_ _36.0-
Damar invazyonu i 12 352 40.9I “26 309 372 ._38 322 391
Cevre doku in\_r;z.yl:)n;.t | 10 25.4_3; 27 321 297 . 37 1313 1335

Tablo IX : Papiller karsinomda invazyon bulgulan

Papiller karsinomlarm diger histopatolojik &zellikleri Tablo X da
gosterilmistir.
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‘ E K T
G = S % YO S % Yo|S % Yo
Fibrosiz .. 135 a1 a1 20 84 | 32 271 382
Benawg - —: 2 35500iiuas Py L' o0 aed 1| 46 389 1391
Dilzensiz kalsifikasyon ! 5 147 47| 8 95 493 | 13 mo 495
Psammom cisimcigi ] ‘_14 1 35.5_|—2$-_ 09334 | 40 38 M4
il_ti'haq:v ) 14 411 4zo_i_24 %5 379 _. 35 3:2_ ;9.;1
Clear hiicre 1 29 680 & AT 320 5 4.; 5_0.0
Hilrthle hitcresi 5 147 %03 | 6 71 403 |1 93 453
sl i 388 3906 | 4 47 30 | T 59 363
 Birlikte adenom 2 58 415 6 11 %0 | 8 67 _—
. |

Tablo X : Papiller karsinomda histopatolojik bulgular

Vakalardan 5 i piir Hiirthle hiicresinden olusmaktadir (Sekil 3). 7
vakada da yassi epitel metaplazisi bulunmustur (Sekil 4).

Metastazla belirlenen 34 vakanin dagilimi Tablo XI de goriildiigii

gibidir,
|
E. Y 0. K Y 0. T YO0,
Lenf bezi 13 40.6 19 38.7 32 39.6
Kemik — —_ 1 420 } 1 420
Diger 1 50.0 | #= — 1 50.0

TabloXI : Papiller karsinomda metastaz dagihmm
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Sekil 1: Clear hiicreli follikiiler tiroid karsinomu (4379/74)

Sekil 2: Aberan timusta follikiiler karsinom infiltrasyonu (3923/72)
Sekil 3: Hiirthle hiicreli papiller karsinom (4399/72)

Sekil 4: Papiller karsinomda yassi epitel metaplazisi (3849/66)

63



ANAPLASTIK TiROID KARSINOMU :

42 vakamin 36 si primer, 6 s1 metastazla gelmistir. Primer timor-
lerin 5 inde (% 14,2) kapsiil goriilmiistiir. Nodiil 3-15 cm. arasinda
degismekte olup ortalama 7,4 cm. dir.

Yapisal manzara : Fiiziform ve dev hiicrelerin mevcudiyeti ve kii-
ciik hiicrelerin diffiiz veya kompakt adalar yapmasina gore 3 alt gurup-
ta incelenir. Bu alt guruplarda yas ve seks dagilimi Tablo XIT' de gos-
terilmistir :

| E K | T
8 e V0 s % Y owp| w8 % XO.
Spindlc ve dev hilcreli | 15 882 492 | 13 684 431 | 28 718 461
Diffiz kilgik Hicrell . | 1 89 580 | 3 158 450 | 4 11 514
Kompakt kitgiik hiicreli | 1 59 480 | 3 158 441 | 4 111 443
1 T 117 1000 517 | 19 1000 441 36 1000 479

36 primer vakamin 19 u kadin (% 52.7), 17 si erkek (% 47.3) olup,
kadin : erkek orani 1.1:1 seklindedir. En kiiciik vaka 12 yasinda kizda
dev hiicreli, en yash vakalar 70 yasinda erkek ve 72 yasinda kadinda
dev hiicreli tiptedir.

Vakalarimizda yas dagimili Tablo XIII de goriildiigii gibidir.

0—10 | 11—20 | 21—30 | 31—40 41—50 | 51—60 | 61—70 | 70+

— — 2 341 442 4+1 4 -
K . 2 1 7 3 5 +1 1
T — 2 3 304005 g4:a 941 4+1 1

Tablo XIII : Anaplastik tiroid karsinomunda yas dagilima (41 metastaz)

Vakalarimizin 14 iinde (% 38.8) indiferansiye sahalara ilave ola-
rak diferansiye tiroid karsinomu sahalari bulunmustur. Bunlarin 5i
papiller, 9 u follikiiler karsinom tipindedir. Papiller karsinom sahalar
bulunan anaplastik karsinomdaki ortalama yas (49.1), papiller karsi-
nomdaki ortalama yastan (37.7) 11.4 sene, follikiiler karsinomlu tipte-
ki ortalama yas (47.9), follikiiler karsinomdaki ortalama yastan (40.1)
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7.8 sene daha fazladir. Buna bagh olarak bu diferansiye karsinomlar-

dan anaplastik karsinom gelismesi icin ortalama 11.4 ve 7.8 sene gec-
mesi gerektigi soylenebilir.

Diger histopatolojik &zelliker Tablo XIV de 6zetlenmistir.

1= E K T
_____ ''s. % vol|s % vol! s % vo
Vaskiiler invazyon 1 647 - 5385 11-'S5K8' 493 92 551 % 505
Cevre vapida invazyon 6_;;_ 54_.4_ 7 368 386 -13 3‘6: 4;
Nekroz 9 5; " -53; _9—;;_448 ; 5;]—0- 512
Niikleer pleomorfizm 4 235 : Si.'.t' - w;- - 2—10 435 ; 8 22 . BI6

Sarkomatoz sahalar {3 M6 56,6 5 -263 378 | 8 22 412

5 294 468 3 157 406 8- =220 T3]

Lenfositik reaksiyon

Hiirthle hiicresi ‘ —_ —_ 1 52 200 1 27 200

Clear hiicre —_ — — 1 B2\200 1 27 200

=
Psammom cisimcigi ‘ 2 117 57.0| —_ - 72 154 570

Tablo XIV: Anaplastik karsinomda histopatolojik bulgularm dagilim

Bir vakada yass1 epitel metaplazisi, bir digerinde de stromada ge-
nis sahalar halinde kikirdak metaplazisi (Sekil 5) izlendi.

Metastazla belirlenen 6 vakanin 4 i boyun lenf bezinde, diger 2 si
cevre ¢izgili kas dokusunda idi.
MEDULLER KARSINOM :

Sadece 4 vaka bulunmustur. 2 vakada tiimor kapsiille cevrili olup,
biiyiikliigii bilinen bir vakada 4 cm. capindaydi. Vakalarin hepsi de
yuvarlak hiicrelerden olusmaktaydi ve genis sahalar halinde amiloid biri-
kimi vardi. 2 vakada amiloid gevresinde yabanci cisim dev hiicreleri yer al-
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maktaydi ($ekil 6). 2 tiimorde stromal kalsifikasyon ve psammom ci-
simcigi goriildii. 3 tumorde kapsiil, stroma ve damar invazyonu var-

du

Sekil 5: Anaplastik karsinomda kkirdak metaplazisi (102/65)

Sekil 6: Mediiller karsinomda amiloid ¢evresinde yabanci cisim dev
hiicreleri (2259/72)

Vakalar 30-51 yas arasinda idi. Ortalama yas erkeklerde 40.5, ka-
dinda 36.5 olup, her iki seks igin 38.5 idi. Vakalarin 2 si erkek, 2 si ka-
din olup, kadm: erkek orani 1:1 olarak bulunmustur.

" TARTISMA

1947-1974 yillar1 arasinda kiirsiimiize gelen 207 primer tiroid kar-
sinomu, biitiin tiroid materyelinin % 6.7 sini olusturmaktadir. Bu oran
degisik arastiricilar tarafindan % 3-12 arasinda verilmistir, “***

Degisik serilerde™'® ve vakalarimizda ortalama yas Tablo XV de
goriilmektedir. Ortalama yas verilen biitiin serilerden daha kiigiik bu-
lunmustur. Buna neden olarak iilkemizde sosyo ekonomik seviyenin
diisiikliigi ve guatrojenik olarak kabul edilen cografik faktorun belki
de iilkemizde daha etkin oldugu diisiiniilebilir. '
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Hirabayashi-© Woolner Cuello

Lindsay ve ark. ve ark. Fransslla. Bizhm Serimic
| 1961 1961 1969 i s
Papiller 39 ) 42 49 371
Follikiiler 46 50 47 55 401
Mediiller 54 50 41 58 385
Anaplastik 64 57 54 61 479
Hepsi 42 46 43 54 410

Tablo XV : Degisik serilerde ve vakalarimizda ortalama vas

Degisik serilerde *""®*° ve vakalarimizda kadin : erkek oram Tab-
lo XVI da gosterilmistir. Vakalarimizdaki oran literatiirdeki degisik
serilere uygunluk gostermektedir.

Hirabayas- Woolner  Wahner Cueelo Frans- Bizim

hi-Lindsay ve ark. ve ark. ve ark. sila Serimiz
1961 1961 1966 1969 1971 1974
Papille;' N 31 24 24 29 40 : ;.5
| Follikiiler 33 . 73 - ; ) Z3 : g_ 2.[IF-
Mediiller . ;5_ _ _1; e _—- | 2;_ __1-.5 l.d n
Vil 40 GIVE T Ao deoseg: vialggud ol
-Hepsi 34 | 2.1 . - 1.§ L 2.0 24 i 1_2:0_ _

Tablo XVI : Degisik serilerde ve vakalarmmzda kadin : erkek oram

Degisik serilerde ve vakalarimizda farkli histolojik tiplerin siklig:
% olarak Tablo XVII de goriildiigii gibidir. Mediiller karsinom harig,
diger tiplerin goriilme oram verilen serilerde ortada bir dagilim gos-
termektedir. Mediiller karsinomdaki diisiik orana, yeterince tanimmama-
masi, 1965 den sonra kiirsiimiizde mediiller karsinom tamis1 verilmesi
neden olabilir.
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Toplam va-  Papiller Follikii- Mediiller Anap-

R _fror AR o ler. —
Hirabayashi-Lindsay 1961 390 73 17 5 5
_Wo;)lner ve ;(. 1961 885_ = 61 — 18 _6 15;
.Wahn.er vc ar_k_‘_ ]966 i liD 44 33 -_4 _ 19
-Cuello v; ark. 1969 212 33 37 5 25
Franssi]é 1971 23-6 44 ik 26- 5 25
Bizim serimiz 1974 : 207-__" 56.7 23.6 ' 2 _ 17.7

Tablo XVII : Farkh serilerde ve serimizde histolojik tiplerin % olarak siklifn

Papiller Follikiiler Anaplastik Mediiller

Vaskiiler invazyon 322 46.8 61.1 o 75.0
I;a_psiil _invaz;onu 61.8 _. 3 59.1 - _—_ = 75.0
-S-troma invazyonu o | 5_67 4;.'»9_ -_— - 75.0
Peritiimoral invazyon 313 == _26:5 7_36.1 - A

Tablo XVIII : Vakalarimuzda invazyon bulgular (% olarak)

Vakalarimizda invazyon bulgular1 Tablo V, IX ve XIV de gosteril-
misti. Bu bulgulan toplayacak olursak (Tablo XVIII): En invaziv ge-
liseni mediiller karsinom bulunmustur. Fakat sadece 4 vakadan ibaret
oldugu icin bu bulgu pek degerli sayilmayabilir. Diger karsinom tiple-
rinde en invaziv geliseni anaplastik karsinom, en lokalize geliseni de fol-
likiiler karsinom olarak bulundu. Ancak follikiiler karsinomda vaskii-
ler invazyon papiller karsinomdan daha fazla idi.

Incelenen bir gurup vakada vaskiiler invazyon follikiiler karsinom-
da % 68, anaplastik karsinomda % 36, papiller karsi-
nomda % 7 bulunmustur, mediiler karsinomda vaskiiler in-
vazyon bulunamamistir.! Baska bir seride papiller karsinomda % 75
lenfatik, % 10 venoz, % 28 kapsiilostromal invazyon bulunmustur.?
Mediiller karsinoma ait 33 vakalik bir seride, 10 unda kapsiil, 17 sinde
damar, 11 inde lenfatik invazyonu bulunmustur.® Papiller karsinomda
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peritiimoral parankim invazyonu sonucu tiroidde yayilma % 18-33 ara-
simndadir,”””"** bu oran mediiller karsinomda % 75 olarak verilmistir®

Bu degerlerin ve bulgularmmizin 1sign altinda, papiller karsinomun
lenfatik yolla metastaz meylinin en fazla oldugu soylenebilir. Mediil-
ler ve papiller karsinom tiroid iginde miiteaddit nodiiller yapacak se-
kilde dagilim gosterir. Follikiiler karsinom tiroid icinde lokalize kalir,
fakat kan dolasimi yolu ile sistemik metastaz yapar. Mediiller karsinom
kan ve lenfatik yolla metastaz yapar. Anaplastik karsinom tiroidi dif-
fiiz olarak tutar, cevre yapilara ilerler ve papiller karsinomdan daha
fazla kan yolu ile metastaz yapar.

Tiroid karsinomlarinin invazyon ozellikleri, cerrahi tedavide onem-
lidir. Intraglandiiler dagihmin fazla oldugu papiller ve mediiller kar-
sinomda total tiroidektomi ve perikapsiiler lenf nodiillerinin cikaril-
mas1 gerekmektedir. Eger klinik olarak siipheli lenf nodiilii varsa, tek
veya cift tarafli radikal boyun diseksiyonu yapilmalidir®* Follikiiler
karsinom tek nodiil halinde ise, o taraf lobun cikarilmas: tedavi icin
yeterlidir. Anaplastik karsinom eger operabil safhada ise total tiroidek-
tomi yapilmalidir.

Guatr bolgelerinde tiroid karsinomu sikligi iizerinde degisik go-
riisler vardir. Genel fikir «guatr bélgelerinde biitiin tiroid karsinomu
tiplerinin insidansinda artma vardir» seklindedir.”® Follikiiler ve anap-
lastik karsinom guatr bolgelerinde papiller karsinomdan daha siktir,
papiller karsinom ile guatr insidans:1 arasinda iliski yoktur?®”"" Bir gu-
rup calismada malign guatr insidansmnin, endemik guatr sahasinda
guatrsiz bolgeden daha yiiksek olmadigi soylenmistir®* Ulkemizde yapi-
lan bir ¢alismada, papiller karsinomun guatr bolgelerinde daha sik
oldugu iddia edilmistir.®

Nodiiler guatrda yas ve seks dagilimindaki siklik, asag: yukan
karsinomla birlikte gider. Bu bulgu etiolojik olmaktan ziyade basit bir
beraber bulunusu gosterir."

Hawaide yapilan bir ¢alismada biitiin etnik guruplarda karsinom
insidans1 yiiksek bulunmustur ve tiroid karsinomu olusumunda cev-
re faktorlerinin roliinii gostermektedir.”

Bu bilgilerden sonra tiroid karsinomunun dagiliminda etkili cevre
sartlarinin  oldugu muhakkaktir ve biz buna «cografya faktorii» diye-
biliriz. '

Vakalarimizin cografik dagilimimi incelemek, bu agidan oldukca
onemlidir. Ancak bu hi¢ bir zaman tam ve dogru bir degerlendirme
olmayacaktir. Ciinkii kiirsiimiize gelen materyel sadece Ankara ve ci-
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van ile, bazi uzak sehirleri kapsamaktadir. Diger merkezlere gelen ma-
teryeli de degerlendirmeye katmak yanilgiyi azaltacaktir. Tkinci énem-
li husus, kisilerin yasadifi yer yerine dogum yerlerinin bildirilmesidir.
Cevre sartlar1, guatr ve tiimér gelisiminde etken olduguna gére, kisinin
uzun siire yasadig1 yer, dogum yerinden daha 6nemli olsa gerektir. Bu-
na ragmen kiirsiimiiz materyelini degerlendirmeye cahstik.

Ulkemizde guatr bolgeleri olarak; Isparta, Burdur, Kiitahya, Bolu,
Yozgat, Artvin, Zonguldak, Kastamonu, Giimiishane, Mus, Bitlis, Mar-
din ve Diyarbakir bildirilmistir® Kiirsiimiiz materyelinin bu bélgeler-
den gelenleri, biitiin materyele oranlandig zaman; adenomun % 25 i,
papiller karsinomun % 7.7 si, follikiiler karsinomun % 20 si ve anap-
lastik karsinomun % 18.1 inin guatr bdlgelerinden geldigi goriiliir. Bu
durumda adenom ile follikiiler ve anaplastik karsinomun birbirine ya-
kin oranlarda ve papiller karsinomdan daha fazla olarak guatr bolge-
sinde goriildiigii sonucu ¢ikar. Bu bulgu, anaplastik ve follikiiler kar-
sinomun, guatr bolgesinde daha sik goriildiigii genel fikrine uygunluk
gostermektedir.

OZET

1947-1974 yillan arasinda kiirsiimiize gelen 207 si primer, 52 si
metastatik 259 tiroid karsinomu incelendi.

Malignitenin degerlendirilmesinde; peritiiméral invazyon, hiicre
sekil ve dizilimindeki anomaliler ile psammomatoz cisimler géz oniin-
de tutuldu.

Vakalarimizin tiplendirilmesinde WHO'nun yaptign  simflandirma
esas alindi.

Vakalarimizin 23.7 si follikiiler, % 57.0 si papiller, % 17.4 ii anap-
lastik, % 1.9 u mediiller karsinom tipindeydi. Bunlarda kadin : erkek
oram1 mediiller karsinomda esit, digerlerinde kadinlarda daha sik bu-
lundu. :

Biitiin tiplerde degisik histolojik ozellikler ve metastaz  dagilim
incelendi.

Vakalarimizda ortalama yas, kadin:erkek orami, farkli histolojik
tiplerin sikhgi, invazyon bulgulan ile cografik dagilimu literatiir bul-
gularn ile kargilagtinldi. Anaplastik ve follikiiler karsinomun guatr bol-
geierinde papiller karsinomdan daha sik oldugu bulundu.
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SUMMARY

259 tumors of the thyroid gland were examined in our department

of Pathology between 1947 and 1974. 207 of these were primary and 52,
metastatic to the thyroid gland.

Peritumoral invasion, abnormalities of cellular morphology, ori-
entation and formation of psammoma bodies were taken as the main
criteria for the evaluation of malignancy.

The tumors were classified according to the World Health Orga-
nisation proposals. 23 % of these had follicular, 57 % papillary, 17,4 %
anaplastic and 1,9 % medullary morphology. All types of carconomas
were more prevalent in females except for medullary carcinoma in
which no sex difference could be detected. Variation of the histologic
appereance and distribution of metastases were examined for all tumor
types.

All the cases were classified according to the median age, sex dif-
ference, frequency of histological types and geographical distribution.
They were compared to other series in the literature. A high incidence

of anaplastic and follicular carcinomas were found in areas of endemic
goiter.
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