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Cocuk ve Adodlesanlarda Differansiye Thyroid Kanseri: Cocuk
Endokrinoloji Unitemizde Takip Edilen 32 Hastanin Klinik ve
Patolojik Ozellikleri

Aydilek Dagdeviren Cakir," © Feride Tahmiscioglu Bucak,? © Gurkan Tarcin,? ©© Hande Turan,?
Rahsan Ozcan,* © Olcay Evliyaoglu,? © Levent Kabasakal,® ©© Oya Ercan®

'Saglik Bilimleri Universitesi, Sisli Hamidiye Etfal E§itim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Endokrinoloji ve Diyabet Anabilim Dal,
istanbul

2Saglik Bilimleri Universitesi, Bagcilar Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Endokrinoloji ve Diyabet Anabilim Dal, istanbul
3istanbul Universitesi- Cerrahpasa, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Cocuk Endokrinoloji Anabilim Dali, istanbul

“Istanbul Universitesi-Cerrahpasa, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Cocuk Cerrahisi Anabilim Dali, istanbul

Sistanbul Universitesi-Cerrahpasa, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Niikleer Tip Anabilim Dal, istanbul

Ozet

Amacg: Bu calisma ile merkezimizde diferansiye tiroid kanser (DTK) tanisi ile takip edilen hastalarin klinik ve patolojik 6zelliklerinin
arastirilmasi amaglanmistir.

Yontem: 2001-2017 yillari arasinda DTK tanisi ile cocuk endokrinolojisi klinigimizde izledigimiz 32 ¢cocuk ve ergen calismaya alindi.
DTK'li hastalarimizi 10 yasindan biyik olup olmamalarina gore iki gruba ayirdik ve klinik ve patolojik 6zelliklerini karsilastirdik.
Bulgular: Hastalarin ortalama bagvuru yasi 11,244 yil idi. Kadin erkek orani 7 (28:4) idi. Hastalarin %90,6'sinda (n=29) tani papiller
tiroid kanseri (PTK) idi. Lenf nodu ve pulmoner metastaz sikligi sirasiyla %53,1 ve %21,8 idi. Gruplar arasinda cinsiyet, baslangictaki
klinik bulgular ve timor histopatolojileri agisindan fark yoktu. Ortalama timor boyutu geng yas grubunda daha biyiikti (p=0,008).
Ancak lenf nodu ve pulmoner metastazlar agisindan iki grup arasinda fark yoktu. Timor saldirganliginin patolojik parametreleri
lenfovaskiiler invazyon disinda gruplar arasinda benzerdi. Lenfovaskdler invazyon geng yas grubunda daha sikti (p=0,01). Lenf
nodu ve pulmonerr metastazi olan hastalarda ekstratiroidal yayilim ve lenfovaskiler invazyon goriilme orani daha ytiksekti.
Sonug: Papiller tiroid kanseri en sik gériilen DTK idi ve hastalarda 6nemli oranlarda lenf nodu ve akciger metastazi vardi. On ya-
sindan kuictik olgularimizda tiimor boyutu daha biyiktl ve lenfovaskiler invazyon daha yaygindi. Yiiksek lenf nodu ve akciger
metastazi oranlarina ragmen genel prognoz iyiydi.

Anahtar sozciikler: Cocuk; differansiye tiroid kanseri; papiller tiroid kanseri
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Papiller, folikller ve Hurthle hiicreli tiroid kanserlerini  endokrin neoplazilerdir.'® Pediatrik DTK'ler eriskinlerden
iceren diferansiye tiroid kanserleri (DTK'ler), cocuk ve  farkh bir klinik seyre sahiptir. Pediatrik yas grubunda eris-
ergenlerde nadir olmakla birlikte en sik goriilen pediatrik  kinlere kiyasla, basvuru aninda lenf nodu metastazi, eks-
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tratiroidal yayillim ve uzak metastaz daha siktir*® Bununla
birlikte, cocuklarda tiroid kanserinin prognozu genellikle
yetiskinlere kiyasla daha iyidir. Cerrahi ve sonrasinda uy-
gulan radioaktif iyot tedavisi ile 10 yillik sag kalim %98'in
Uzerindedir.”? Son yillara kadar tiroid kanseri olan ¢cocuklar
eriskin kilavuzlarindaki dnerilere gore tedavi edilmekte idi.
Fakat pediatrik tiroid kanserlerinin klinik bulgularinin ve
klinik seyrinin farkli oldugu dasinaldiuglinde, pediatrik yas
grubunda daha farkli bir yaklasim gerektigi aciktir. Ameri-
kan Tiroid Dernegi (ATA), 2015 yilinda pediatrik tiroid kan-
serinin yonetimine iliskin bir kilavuz yayinladi. O zamandan
beri, pediatrik tiroid kanserlerinin yonetiminde ATA kilavu-
zunda Onerilen tani ve tedavi yontemleri kullaniimaktadir.®

Papiller tiroid kanseri (PTK), tlim tiroid kanseri olgularinin
%90'Indan fazlasini olustururken, folikiler tiroid kanseri
(FTK) cocuklarda nadirdir.>' Papiller tiroid kanserinin kli-
nik 6zellikleri FTK'den oldukga farkhdir. Pediatrik hastalarin
biyik cogunlugunda, PTK multisentrik olma egilimindedir
ve servikal lenf nodlarina metastaz yaygindir.®'2 Olgularin
%25'inde akcigerlere uzak metastaz goralir®'>' Bu ne-
denle, baslangic cerrahi tedavi yontemi olarak total veya
totale yakin tiroidektomi dnerilmektedir." Yaygin ekstra-
tiroidal yayilim ve/veya bdlgesel lenf nodu metastazi du-
rumunda ise, beraberinde santral boyun diseksiyonu (SBD)
yapilmasi dnerilmektedir. Lateral lenf diigimlerine sitolojik
metastaz kaniti varliginda, lateral boyun diseksiyonu (LBD)
yapilmasi 6nerilmektedir.®

Ote yandan, pediatrik FTK, PTK'e gore daha az agresiftir;
uzak metastaz ve niiks olasihgi daha duisikttr. TUmor tipik
olarak unifokaldir ve servikal lenf diigiimlerine metastaz
nadirdir.® 8 Lobektomi tek basina minimal invaziv FTC icin
yeterli bir tedavi yontemidir.'*'”? Ancak Ug¢ten fazla damar
invazyonu varsa veya timoér boyutu 4 cm'den buylikse,
ylksek uzak metastaz riski nedeniyle FTK'li cocuklarda tiro-
idektomi onerilmektedir.'®

Bu calismada amacimiz, DTK nedeniyle tedavi edilen cocuk
ve ergenlerin klinik seyrini gdzden gecirmek ve klinik dene-
yimlerimizi sunmaktir.

Gere¢ ve Yontem

Bu geriye doniik kohort calismasina 2001-2017 yillari ara-
sinda ¢ocuk endokrinoloji klinigimizde DTK tanisi ile izle-
nen 32 hasta (28 kiz, 4 erkek) dahil edildi. Medullar tiroid
kanseri olan hastalar calismaya dahil edilmedi. Yas, cinsi-
yet, olasi predispozan faktorler, ailede tiroid hastaligi veya
malignite Oyklist gibi demografik veriler ve histopatolojik
incelemeler, tedavi yontemleri ve izlem ile ilgili klinik veri-
ler tibbi kayitlardan elde edildi. Multisentrisite, lenfovas-
kiler invazyon, kapsul invazyonu, ekstra tiroidal uzanim,
lenf nodu metastazi ve uzak metastaz gibi timor agresiflik

gostergeleri kaydedildi. Ekstra tiroidal yayihm minimal ve
yaygin olmak Uzere iki grupta siniflandirildi. Minimal ekstra
tiroidal yayilim, mikroskopi ile tespit edilen tiroid kapstlu-
nln 6tesine timor invazyonunu tanimlarken, yaygin ekstra
tiroidal yayihm primer timorin ameliyat sirasinda tespit
edilen komsu yapilara belirgin sekilde yayilimin olmasi du-
rumudur. Takip stresi, ilk basvurudan kayitl son basvuru-
ya kadar gecen sire olarak kabul edildi. Veri toplama Ekim
2022 de tamamlandi. Bu retrospektif calisma icin etik ku-
rul onayi alindi (Onay Numarasi: 83045809-604.01.02) ve
calisma Helsinki Deklerasyonunda belirtilen etik kurallara
uygun olarak yuratald.

Cerrahi, RAl ve L-tiroksin baskilama tedavisi uygulanan bas-
lica tedavi secenekleri idi. Kohortumuz farkli hastanelerde
ameliyat edilen hastalardan olusmakta idi ve %50'si (n=16)
baska merkezlerde ameliyat edildikten sonra endokrin
poliklinigimize yonlendirilmisti. Tim hastalarda cerrahi te-
davi secenegi boyun diseksiyonu olsun veya olmasin total
tiroidektomi idi. Ancak 5 hastaya baslangicta tiroid nodi-
|G nedeniyle lobektomi uygulanmis fakat patolojik incele-
mede tiroid kanseri saptaninca tamamlayici tiroidektomi
yapilmisti. Merkezimizde lenf nodu tutulumu degerlendir-
mesi ameliyat dncesi boyun ultrasonografisi (US) ile yapil-
di. Santral boyun diseksiyonu, preoperatif evreleme veya
intraoperatif incelemede yaygin ekstratiroidal uzanim ve/
veya bolgesel metastaz saptanan ¢ocuklarda yapildi. Late-
ral lenf diigiimlerine metastazin klinik kaniti olan cocuk-
larda boyun kompartmanlari dikkate alinarak lateral bo-
yun diseksiyonu gerceklestirildi. Farkli merkezlerde opere
edilen 5 hastada bolgesel ve/veya nodal hastaligin devam
ettigi fark edilmesi lizerine merkezimizde yeniden boyun
diseksiyonu yapildi. Postoperatif evreleme, Amerikan Ortak
Kanser Komitesi (American Joint Committee on Cancer)
tarafindan onerilen patolojik timoér-nod-metastaz (pTNM)
siniflandirmasina gore yapildi." Ayrica persistan veya re-
kirren servikal hastalik ve/veya uzak metastaz riski tasi-
yan hastalari belirlemek i¢cin ATA rehberinde tanimlandigi
sekilde olgular disiik, orta veya yiiksek risk kategorilerine
ayrildi.®

TUmorin 1 cm'den kiicik ve tiroid bezine sinirli olmasi mik-
rokarsinom olarak tanimlandi. 2015 yilina kadar mikrokarsi-
nomlu hastalar disinda tiim hastalara baslangi¢ tedavisinin
bir parcasi olarak RAI verildi. Ancak 2015'ten sonra posto-
peratif RAl sadece ATA orta veya ylksek risk kategorisinde-
ki PTK hastalarinda uygulandi. Tim hastalara post-operatif
doénemde L-tiroksin baskilayici tedavi verildi. Uzak metasta-
zi olan hastalarin yani sira rezeke edilemeyen rekiirren veya
persistant bolgesel veya nodal hastaligi olan hastalarda RAI
tedavisi tekrarlandi.

Postoperatif izlemde hastalar 3-6 ayda bir muayene edilip,
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tiroid islev testleri, serum tiroglobulin (Tg) duzeyleri de-
gerlendirildi. Tim olgularda Tg 6l¢imi yaninda antitirog-
lobulin antikor (Anti Tg) 6l¢cimu yapildi. Gerekli olgularda
uyarilmis Tg 6lcimu (TSH >30 mlU/L) yapildi. Rekiirens ve
persistan hastalik varhiginin anatomik degerlendirmesi bo-
yun USG ile yapildi. Gerekli olgularda 1131 ile tanisal tim
vicut sintigrafisi (TVS) yapildi. Sintigrafi ve boyun USG
de lezyon saptanmayan, uyarilmis Tg diizeyi olclilemeyen
veya dusiik seviyede olan hastalar remisyonda kabul edildi.
Tiroidektomi yapilmis ve postoperatif RAl uygulanmis, anti
Tg negatif hastalarda uyarilmamis serum Tg konsantrasyo-
nu =1 ng/ml veya TSH ile uyarilmis Tg konsantrasyonu =10
ng/ml olmasi, persistan veya rekirrens hastaligin olasi bir
gostergesi olarak kabul edildi. Bu bulgulari olan hastalara
hastaligin yerini ve yayihmini belirlemek icin boyun USG ve
TVS uygulandi. Anti Tg pozitif olan hastalarda hastalik duru-
munu belirlemek icin serum anti Tg dlizeyindeki degisimler
degerlendirildi. Anti Tg dlzeyi belirgin olarak yukseldigin-
de boyun US ve TVS ile ileri degerlendirme yapildi. Hasta-
ligin hicbir zaman remisyona girmemesi persistan hastalik
olarak kabul edildi. Niiks ise remisyon saglanmis hastada
yeni RAI tutulumu veya biyopsi ile kanitlanmis hastalik or-
taya ¢cikmasi olarak tanimlandi.

istatistik Analiz

istatistiksel analizler SPSS 22.0 (SPSS Inc., Chicago, IL, ABD)
kullanilarak yapildi. Sonuglar ortalamazstandart sapma
veya ylzde olarak sunuldu. Nicel verilerin karsilastiriima-
sinda Mann-Whitney U testi kullanildi. Niteliksel verilerin
karsilastirlmasinda Ki-Kare testi ve Fisher'in kesinlik testi
kullanildi. P degerinin <0.05 olmasi istatiksel olarak anlamh

kabul edildi.
Bulgular

Hastalarin Demografik Ozellikleri

2001-2017 yillart arasinda DTK tanisi alan 32 hasta deger-
lendirldi. Hastalarin yaklasik %40'inin (n=13) ¢alisma siire-
sinin son 3 yilinda tani aldigi goriildi. Son 3 yilda tani alan
4 hastada tumor boyutu 10 mm'den kiguktl ve hepsinde
tani PTK idi. Bu hastalardan birinde tiimor boyutu <10 mm
olmasina ragmen minimal ekstratiroidal yayilim ve lenf
nodu metastazi saptandi. Hastalarin tani anindaki ortalama
yasl 11,2+4 (dagilim 2,5-17) idi ve %12,5'inde (n=4) tiroid
kanseri tanisi 5 yasindan once konulmustu. 32 hastanin
dordi erkekti. Tim kohortun demografik, klinik ve histopa-
tolojik ozellikleri Tablo 1'de gosterildi.

Hastalarin Klinik Ozellikleri

Hastalarin cogunda (%94) basvuru bulgusu boyunda sislik-
ti. Uc hastada disfoni, 1 hastada dispne mevcuttu ve bir has-
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Tablo 1. Diferansiye Tiroid Kanseri Hastalarinin Demografik, Klinik,
Histopatolojik Ozellikleri

Sayi (%)

Cinsiyet

Kadin 28 (87.5)

Erkek 4(12.5)
Yas, yil

<5 4(12.5)

5-10 7(21.9)

10-18 21 (65.6)
Tani aninda hastalik durumu

Tiroide sinirli hastalik 15 (46.8)

Servikal lenf bezi tutulumu 17 (53.1)

Uzak metastaz (Akciger)* 7(21.9)
Tumor Histopatolojisi

Papiller 14 (43.8)

Follikiler Varyant Papiller 14 (43.8)

Diffiiz Sclerozan Varyant 1(3.1)

Follikiler 3(9.3)
Tumor Dagilimi

Tek odak 23(71.8)

Cok odakh 9(28.1)
Operasyon Turl

Total/ Totale Yakin Tiroidektomi 10(31.2)

Lobektomi sonrasinda tamamlayici Tiroidektomi 5(15.6)

Total Tiroidektomi+ Lenf nodu diseksiyonu 17 (53.1)
RAI Tedavisi

Ablasyon icin 28 (87.5)

Rekirren /persistan hastalik ici 15 (46.8)

RAl uygulanmayan 4(12.5)

* Akciger metastazi olan hastalarin tamaminda lenf nodu metastazi vardi.

taise konjenital hipotiroidi tanisiile izlenirken tiroid kanseri
saptand.. Bir hastada Hodgkin lenfoma tedavisi icin radyo-
terapi verilme Oykisi mevcuttu. Dokuz hastada basvuru
sirasinda tiroid hastaligi vardi [7'sinde (%21.8) otoimmiin
tiroidit (OT), 1'inde multinodiiler guatr ve 1'inde konjenital
hipotiroidizm]. Konjenital hipotiroidizmi olan hastada eti-
yoloji tiroglobulin sentez defektine bagh dishormonogene-
zis idi. Bu hastanin takibinde 18,5 mm'ye varan tiroid no-
dili ve progresif guatr gelisti ve tiroidektomi sonrasi klasik
varyant PTK tanisi konuldu. On iki hastada ailesinde tiroid
hastaligi 6ykusu vardi. Bir hastada ise ailede tiroid kanseri
Oykusu vardi.

Cerrahi Tedavi

Total tiroidektomi tim hastalar icin tercih edilen cerrahi
tedavi secenedi idi. Bes hastada ise baslangicta tiroid no-
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dili nedeniyle lobektomi yapildi ve patolojik inceleme ile
tiroid kanseri saptaninca tamamlayici tiroidektomi yapildi.
Bu hastalardan lc¢linde tani FTK idi. Hastalarin %9,3'line
(n=3) santral boyun diseksiyonu, %18,7'sine (n=6) tek taraf-
Il boyun diseksiyonu ve %25'ine (n=8) iki tarafli boyun di-
seksiyonu uygulandi. Baslangigta farkli merkezlerde opere
edilen 5 hastaya tiroid kanserinin tiroid yataginda veya lenf
nodunda persiste etmesi nedeniyle merkezimizde boyun
diseksiyonu icin reoperasyon uygulandi.

Cerrahi Komplikasyonlar

En sik goriilen cerrahi komplikasyon hipokalsemi idi. Hasta-
larin %31,2'sinde (n=10) hipoparatiroidizm gelisti ve 5'inde
sebat etti. Hipoparatiroidizm gelistiren tiim hastalarda kap-
samli cerrahi gerektiren yaygin tiroid disi bolgesel yayilim
vard. iki hastada tek tarafli rekiirren laringeal sinir hasari
vard. iki hastaya bilateral rekiirren laringeal sinir yaralan-
masi nedeniyle trakeostomi uygulandi. Bu iki hastadada
yine yaygin tiroid disi bolgesel yayihm vardi. Bir hastada
ameliyat sonrasi sil6z kacak gelisti.

Ameliyat Sonrasi Histopatolojik Bulgular

Ortalama tiimér capi 3,0+1,7 ¢cm (aralk: 0,7-7,5 cm) idi. U
hastada (%12,5) mikrokarsinom ve 6 (%18,7) hastada ise
timor capi > 4 cm idi. Yukarida belirtildigi gibi, bir hastada
timor boyutu <10 mm olmasina ragmen minimal ekstrati-
roidal yayilim ve lenf nodu metastazi vardi. On doért (%43,8)
hastada klasik varyant PTK, 14 (%43,8) hastada folikiiler var-
yant PTK ve bir hastada ise (%3,1) diffiiz sklerozan varyant
PTK vardi. Basvuru aninda lenf nodu ve pulmoner metastaz
sikhigi sirasiyla %53,1 (n=17) ve %21,8 (n=7) olarak bulun-
du. Pulmoner metastazi olan tiim hastalarda lenf nodu me-
tastazi da vardi. U¢ hastada FTK vardi ve bunlarin biri mini-
mal invaziv FTK idi. Biri erkek olan bu 3 FTK'li hastanin yas
ortalamasi 11,8+2,3 idi. Ortalama timor capi 3,1+1,1 cm
idi. FTK hastalarinin hi¢birinde multisentrisite gézlenmez-
ken, birinde lenfovaskiiler invazyon ve birinde ise minimal
ekstratiroidal yayihm vardi. Bir hastada lenf nodu metastazi
saptanirken ve hicbir hastada distal metastaz saptanmadi.

Ameliyat sonrasi tim hastalar AJCC evreleme sistemi-
ne gore siniflandinldi. Siniflamaya gore hastalarin %78'i
(n=25) evre I'de, %21,9'u (n=7) evre llI'deydi. ATA pediat-
rik risk siniflandirmasina gore sirasi ile hastalarin %40,6's
(n=13), %21,8'i (n=7) ve %37,5'i (n=12) diisiik, orta ve ylk-
sek riskli idi.

Diferansiye Tiroid Kanserli Cocuk ve Adolesanlarda
Klinik ve Patolojik Ozelliklerin Karsilastiriimasi

Hastalar on yas alti ve Ustli olmak Uzere iki gruba ayrild.
Hastalarin klinik ozellikleri iki grup arasinda karsilastiril-
di (Tablo 2). Ortalama tiimor boyutu kiiclik yas grubunda

daha fazla idi. (p=0,008). Mikrokarsinomu olan Ui¢ hasta da
10 yasindan buyukti. Gruplar cinsiyet, klinik 6zellikler ve
timor histopatolojisileri agisindan benzerdi. TUmor agresi-
vite parametreleri (multisentrisite, lenfovaskiler invazyon,
ekstratiroidal yayihm, lenf nodu ve akciger metastazi) aci-
sindan da lenfovaskiiler invazyon disinda benzerdi. Tumor
boyutlari, lenf nodu metastazi olan ve olmayan hastalarda
oldugu gibi pulmoner metastazi olan ve olmayan hasta-
larda da benzerdi. Lenf nodu metastazi olan ve olmayan
hastalarin ortalama timor caplari sirasiyla 3,06+1,5 cm
ve 2,8+1,8 (p=0,6) idi. Akciger metastazi olan ve olmayan
hastalarin ortalama timor caplari ise sirasiyla 3,4+1,6 cm
ve 2,8+1,6 idi. Lenf nodu metastazi olan hastalarda ekstrati-
roidal yayilim (%76'ya karsi %20; p=0,005) ve lenfovaskiiler
invazyon (%58,8'e karsi % 6,7; p=0,006) lenf nodu metasta-
zi olmayanlara gore daha fazlaydi.

Radyoaktif iyot Tedavisi

Mikrokarsinomu olan PTK hastalari ve minimal invaziv
FTK'li hastalar hari¢ tim hastalara [n=28 (%87,5)] operas-
yon sonrasi RAl verildi. Hastalarin %46,8'ine (n=15) niiks ve
persiste eden hastalik nedeniyle tekrarlayan dozlarda (2 ile
6 arasinda degisen) RAI verildi.

Takip Siireci

Takip stiresince hicbir hastada RAl ileiliskili sekonder malig-
nite gelismedi. Ancak pulmoner tutulumun devam etmesi
nedeniyle 6 kez RAI verilen bir hastada pulmoner fibrozis
gelisti. Ortalama takip stresi 8,5+3,8 (3,5-17,4) yil idi ve
tiroid kanseri nedeniyle 6len hasta olmadi. Persistan has-
taligi olan bes hasta (%15,6) hari¢ son vizitte tim hastalar
remisyonda idi. Bu bes hastanin medyan takip stiresi 5,4
(3,4-11,8) yil idi. Persiste hastaligi olan hastalarin tamamin-
da basvuru aninda yaygin tiroid disi yayilim ve lenf nodu
metastazi mevcuttu, 3 olguda pulmoner metastaz da vardi.

Tartisma

Bizim kohortumuzda literatiir ile uyumlu olarak hastalarin
%90'Inda PTK vardi, lenf nodu metastazi sikhgi %53,1 ve
pulmoner metastaz sikigr %21,8 idi. ilgin¢ olarak, DTK'li
hastalarin yaklasik %40'ina calisma stresinin son 3 yilinda
teshis konmustu. Fakat bu hastalarin basvuru sekillerinde,
basvuru sikligindaki artisi agiklayabilecek herhangi bir fark-
lilik yoktu. Ancak hastalarin dérdiinde timor boyutu <10
mm'den kiguktd. Bagvuru sikh@inin artisi, daha 6nce bildi-
rilen DTK insidansindaki artisla iliskili olabilir..”

Eriskinlerle karsilastinldiginda pediatrik tiroid kanserleri
daha invaziftir ve lenf nodu ve distal metastaz sikligi daha
fazladir®® Multisentrisite DTK'li cocuklarda daha sik go-
ralir ve tani aninda hastalarin %70'inden fazlasinda lenf
nodu metastazi mevcuttur.>?? Pulmoner metastaz orani
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Tablo 2. Diferansiye tiroid kanserli cocuk ve adolesanlarda klinik ve patolojik 6zelliklerin karsilagtiriimasi

Cocuk (n=11) Addlesan (n=21) p
Yas (yil) 6.8+2.7 13.5£2.1 <0.001
Cinsiyet, Kadin (n,%) 8(72.7) 20(95.2) 0.10
Baslangi¢ Bulgulari (n,%)
Tek Nodiil 3(27.3) 9(42.9) 0.76
Multinodudler guatr 2(18.2) 6 (28.6) 0.94
Noduler guatr/lenfadenopati 6 (54.5) 4(19) 0.06
Multinodiler guatr/lenfadenopati (0) 2(9.5) -
Tumor boyutu (cm) 4.1£1.8 2412 0.008
Tumor histopatoloji (n,%)
Papiller Tiroid Kanser 10 (90.9) 19 (90.4)
Klasik varyant 5(45.5) 9(42.8) 0.99
Follicular varyant 4(36.4) 10 (47.6) 0.99
Diffuiz sclerozan varyant 1(9.1) 0(0) 0.81
Folikiler Tiroid Kanser 1(9.1) 2(9.5) 0.11
Patolojik Bulgular (n,%)
Multisentrisite 4 (36.4) 5(23.8) 0.45
Lenfovaskiiler invazyon 7 (63.6) 4(19) 0.01
Kapsl invazyonu 7 (63.6) 9(42.8) 0.26
Minimal Ekstratiroidal Yayiim 5(45.5) 9(42.8) 0.81
Yaygin Ekstratiroidal Yayilim 2(18.2) 0(0) 0.11
Lenf nodu metastazi 7 (63.6) 10 (47.6) 043
Santral 0(0) 3(14.2)
Ipsilateral 2(18.2) 4(19.0)
Bilateral 5(45.5) 3(14.2)
Akciger metastazi 2(18.2) 5(23.8) 0.71

Ki-Kare testi veya Fisher’s exact test / Mann-whitney u test.

ise %10-28 olarak bildiriimektedir.2" Bununla birlikte, go-
riintste daha agresif olmalarina ragmen, pediatrik PTK'lar-
da prognoz genellikle iyidir. Hastalarin cogunda sag kalim
orani yuksektir. Otuz yillik sag kalim orani %90'in lizerinde
oldugu bildirilmektedir.®! Literatiirle uyumlu olarak, baslan-
gictaki yuksek lenf nodu ve pulmoner metastaz oranlarina
ragmen hastalarimizdan 6len olmadi.

Kohortumuzda cinsiyet, klinik 6zellikler, timor histopatolo-
jisi agisindan iki yas grubu arasinda fark yoktu. Lenfovasku-
ler invazyon disindaki timor agresivite kriterleri agisindan
gruplar arasinda fark yoktu. Bununla birlikte, ortalama ti-
mor capi cocuk yas grubunda daha buyulkti ve mikrokar-
sinom sadece adolesan grupta gozlendi. Kii¢iik cocuklarda
tiroid kanserinin geg teshis edilmesi bu durumun bir nede-
ni olabilir. Bu durum ebeveynlerin tiimoriin ancak belirgin
olarak biylimesinden sonra farkina varabilmesi ile iliskili
olabilir. Henliz bilinmeyen baska nedenlerde bu duruma
neden olabilir. Bulgularimizin aksine, bazi ¢calismalarda kii-
¢lk cocuklarda ekstratiroidal yayilim, lenf nodu ve uzak me-

tastaz gibi timor agresivite kriterlerinin daha fazla oldugu
bildirilmistir.2>24 Poyrazoglu ve ark.?>! tiimor agresivite kri-
terleri acisindan prepubertal ve pubertal gruplar arasinda
fark olmadigini, ancak ¢calismamizda oldugu gibi prepuber-
tal grupta timor boyutlarinin daha biyik oldugunu bildir-
mistir. Handkiewicz-Junak ve ark.?® da yas ve lokorejyonel
niiks arasinda herhangi bir iliski bulmadi. Ayrica, Machens
ve ark.?”? bliylime paterninin ve metastaz karakterinin co-
cuklar ve ergenler arasinda benzer oldugunu bildirmistir.

Calismamizdan elde edilen veriler, ekstratiroidal yayillma
ve lenfovaskiiler invazyonun, lenf nodu metastazi riskini
artirdigini dogrulamaktadir. Daha 6nceki ¢alismalarda, tu-
mor boyutu yaninda tiroid digi yayilim ve multisentrisitenin
nodal metastaz icin risk faktori oldugunu bulunmustur.'2®
39 Caliskan ve ark. da eriskin popiilasyonlarda yaptiklari ¢a-
lismalarinda timor evresi, lenfovaskiiler invazyon varligi ve
multisentrisitenin santral lenf nodu metastazi gelisimi icin
bagimsiz risk faktorleri oldugunu bulmuslardir.®" Calisma-
mizda lenf nodu metastazi olan ve olmayan hastalar ara-
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sinda timor boyutlar agisindan bir fark bulmadik. Bir has-
tamizda, tiimorin boyutu <10 mm olmasina ragmen lenf
nodu metastazi ve tiroid disi yayilim vardi. Ancak, 6rneklem
blylkligimiz kesin sonuglara varmak igin kiictkt.

Hasta grubumuzda OT orani %21 olarak bulundu. Otoim-
miin tiroidit hastalarinda kronik inflamasyona ikincil olarak
DTK gelisebilecegi disintilmektedir. Bu iliski diger ¢calisma-
larda da go6zlenmistir, ancak premalign bir durum olarak
OT ile DTK arasinda nedensel iliskinin gosterilebilmesi igin
daha fazla arastirmaya gereksinim vardir.2233 Tiroid kanseri
gelisimi igin risk faktorii kabul edilen radyoterapi alma (%3)
veya ailesinde tiroid kanseri (%3) olma Oykisl kohortu-
muzda diisiik oranda mevcuttu. Hastalardan birinde tirog-
lobulin sentez bozukluguna bagh konjenital hipotiroidizm
vardi. Hishinuma ve ark.2¥ tiroglobulin mutasyonlarina
bagli olarak uzun sireli guatri olan hastalarda tiroid malig-
nite prevalansinin yiiksek oldugunu (%63.6) bildirmislerdir.
Dishormonogenetik dokularda tiroid kanseri gelisiminin
altinda yatan patofizyolojik degisiklikler tam olarak bilin-
memektedir. Uzun suireli TSH uyarisinin tiroid folikiler hiic-
relerinin malign transformasyonuna yol acabilecedi ileri
sUrilmistr.®>3% Hastamizda da TSH yiiksekligine ve guatr
gelisimine neden olan tedaviye uyum sorunu mevcuttu.
Pediatrik poptilasyonda, tiroid kanseri insidansinin daha
dusuk olmasi ve bununla birlikte servikal lenf nodu metas-
tazi insidansinin daha yulksek olmasi, cerrahi komplikas-
yon riskinin artmasinin olasi bir nedeni olabilir. Bu nedenle
cocuklarda tiroid cerrahisinin, bu konuda deneyimi fazla
olan tiroid cerrahlari tarafindan yapilmasi 6nerilmektedir.
Bl Kohortumuzda cerrahi komplikasyon orani, 6zellikle de
hipoparatiroidizm orani yiiksekti. Ancak hasta grubumuz
¢ok heterojendi ve bircok farkli merkezde ameliyat olan
hastalar iceriyordu. Bu nedenle cerrahi komplikasyonlar
hakkinda bir sonuca varmak glcti. Yine de komplikasyon
oraninin yuksek olmasi ¢ocuklarda tiroid cerrahisinin de-
neyimli tiroid cerrahi tarafindan yapilmasi gerektigini gos-
termektedir. Cerrahi komplikasyon gelisen tim hastalarda
yaygin bélgesel tiroid disi timér tutulumu mevcuttu. Unli
ve ark.B” santral boyun diseksiyonunun hipoparatiroidizm
ve vokal kord paralizisi gelisimi icin bagimsiz bir risk faktori
oldugunu bildirilmistir. Yeni tani almis PTK'li tiim ¢ocuklar,
cerrahi sonuclari optimize etmek icin pediatrik endokrino-
loglar, radyologlar ve cerrahlardan olusan multidisipliner
bir ekip tarafindan ameliyattan 6nce kapsaml bir sekilde
degerlendirilmelidir. Ancak bizim kohortumuzdaki hasta-
larin %50'si ameliyat sonra klinigimize sevk edilmisti. Tim
hastalarda lenf nodu tutulumunu ve boyun diseksiyonu-
nun gerekli olup olmadigini belirlemek icin deneyimli bir
radyolog tarafindan kapsamh bir boyun US yapilmaldir.
Kohortumuzda cerrahi dncesi radyolojik degerlendirmenin
uygun olmamasi nedeniyle 5 hastamiz boyun diseksiyonu

yapilmasi icin yeniden opere edildi.

Onceki yillarda rekiirrens belirteci olarak serum Tg kulla-
nimina duyarliigi arttirmak ve rekiirrens riskini azaltmak
amaciyla postoperatif rezidiel tiroid dokusunu elimine
etmek icin cogu olguya operasyon sonrasinda RAI rutin
veriliyordu. Fakat son ATA kilavuzlar, sekonder malignite
riskindeki olasi artis nedeniyle ameliyat sonrasi rutin RAI
tedavisini desteklememektedir. RAl sadece persistan ser-
vikal hastalik ve/veya uzak metastaz riski taglyan ATA orta
ve yliksek risk grubundaki hastalara 6nerilmektedir. Kohor-
tumuzda hastalarin %46,8'ine (n=15) niiks hastalik ve per-
sistan hastalik nedeni ile coklu dozlarda (2 defadan 6 de-
faya kadar degisen) RAI verildi. Tekrarlanan RAI tedavisi ile
pulmoner metastazi olan ¢ocuklarin bir kisminda remisyon
saglanabilmekle beraber bu ¢ocuklarin biiyik cogunlugu
hastaliga 6zgl mortalitenin distik oldugu stabil persistan
hastaliga sahip olacaktir.® Kohortumuzda da, pulmoner
metastazi olan 7 hastanin 3'lGinde ¢oklu RAI dozlarina rag-
men stabil metastatik hastalik mevcuttu. Onceki yillarda
pulmoner metastazi olan cocuklara tekrarlayan RAI ile ag-
resif tedavi 6nerildiginden, bizim kohortumuzda da pulmo-
ner metastazi olan hastalara coklu doz RAI verildi. Ne yazik
ki bu hastalardan birinde izlem sirasinda pulmoner fibro-
zis gelisti. Akcigerde tutulan | aktivitesi 80 mCi'yi asmasi-
nin RAl iliskili pulmoner fibrozis icin dnemli bir risk oldugu
bildirilmistir." Glincel ATA kilavuzlari, pulmoner metastazi
olan cocuklarda tekrarlayan RAI tedavisini yalnizca hastali-
gin progresyonu gostermesi ve daha 6nce RAI tedavisine
yanit vermesi durumunda 6nermektedir.® Kohortumuzda
takip suiresince RAI iliskili sekonder malignite gériilmedi.
Ancak takip sliremiz kesin sonuglara varmak icin yeterli de-
gildi. Uzun izlem siiresi olan bir ¢calismada, iki hastada RAI
tedavisinden sirasiyla 30 ve 50 yil sonra RAl iligkili malignite
nedeniile 6liim bildirildi.*8

Sonug olarak, calismamizda bir kez daha DTK’li cocuklarda
eriskinlere kiyasla hastalik yayilliminin daha fazla oldugu,
lenf nodu ve pulmoner metastazin daha sik goéralduga,
ancak buna ragmen genel prognozun olumlu oldugu go6-
ralmastur.
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