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Amag:

Bu ¢alisma ile tiroid kanser patolojisinde ve evresinde bir degi-
sim surecinin olup olmadigini ortaya koymayr amacladik.
Durum degerlendirilmesi: Tiroid kanseri goriilme siklgi,
gecmis yillara oranla degisiklik géstermektedir ve bu degisi-
mi etkileyen bircok neden ileri siirlilmektedir. iyot profilaksisi,
radyasyon ve beslenme gibi etkenlerin tiroid kanseri histolojik
tipinde ve evresinde degisime neden oldugunu ifade eden bircok
calisma mevcuttur.

Yontem:

Aralik 1995 - Aralik 2005 tarihleri arasinda, Ege Universitesi Tip
Fakiiltesi Genel Cerrahi Anabilim Dali'nda tiroid kanseri nede-
niyle tedavi edilen toplam 321 olgu iki farkli zaman diliminde
[Dénem | = 174 olgu, Aralik 1995 - Aralik 2001 ve Donem Il = 147
olgu, Ocak 2002 - Aralik 2005) geriye déniik olarak incelendi.
Bulgular:

Kanser sikliginin  zamanla anlamli olarak arttigi gordldu
[%11.6'ya karsin %20.7 ve p<0.05).Timér histopatolojisi a¢isin-
dan papiller, follikiiler, mediller, anaplastik ve papiller mikro-
karsinomlar arastirildiginda; sirasiyla Donem I'de bu oranlar:
%58.5, %16, %7, %3 ve %15.5 iken; Dénem Il'de %66.3, %2.7,
%4.7, %2 ve %18.3 olarak izlendi. Papiller kanser oranindaki ar-
tisa ragmen aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmaz-
ken, follikiler kanser oranindaki azalma anlamli idi (p<0.05).
Bununla birlikte, hastalar DeGroot timdr evresi acisindan
irdelendiginde, Dénem II'de Evre 1 ve 2'deki hasta oranlarinin
artarken (p>0.05) Evre 3'te azaldigi izlendi (p<0.05).

Sonug:

Birtakim etkenlerin tiroid kanser histopatolojisini ve evresini
degisime ugrattigr gercektir. Bu ¢alismada hem tiroid patolo-
jisinde hem de kanser evresinde ortaya konan degisimin iyot
profilaksisi ile iliskilendirilmesi icin oncelikle Glkemizdeki iyot
profilaksisinin yeterliligi irdelenmeli ve toplumsal idrar iyot 6l-
climleri gerceklestirilmelidir.
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Diinya Saglik Orgiitii verilerine gore, Tiirkiye orta derece iyot eksikligi
bolgeleri arasinda yer almaktadir. Ulkemizde, iyot eksikligi ve bunun so-
nucunda olusan hastaliklarla miicadele etmek uzere, Saglik Bakanligt ve
UNICEF’ in isbirligi ile 1994 yilinda, “Iyot Yetersizligi Kaynakli Hastaliklarin
Onlenmesi ve Tuzun fyotlanmasi” adli program baslatildi. Diinyanin pek
¢ok tlkesinde, iyot yetersizligine bagli hastaliklarin 6nlenmesine yonelik
olarak tuzun iyotlanmasi zorunlu hale getirildi. fyotlama programinin bas-
latilmasi ile tilkemizde de bu yondeki ¢alismalara agirlik verildi ve 9 Tem-
muz 1998 tarihli Resmi Gazetede yayimlanan Turk Gida Kodeksi Yemeklik
Tuz Tebligi'ne gore sofra tuzlarinin iyotlanmasi zorunlu hale getirildi (1).

Tiroid kanseri goriilme sikligi, ge¢mis yulara oranla degisiklik goster-
mektedir ve bu degisimi etkileyen bircok neden ileri siiriilmektedir. Iyot
rejimi, radyasyon ve besinsel faktorler suclanan baslica nedenlerdir. Lite-
ratiirde, iyot profilaksisinin, iyot yetersizligine bagl hastaliklarin 6nlenme-
sinde etkili olmasinin yani sira, tiroid kanseri histolojik tipinde ve evresin-
de degisime neden oldugunu ifade eden bir¢ok calisma mevcuttur (2-5).

Bu calismanin amacy, tiroid kanser patolojisinde ve evresinde bir degi-
sim siirecinin olup olmadigini ortaya koymak ve bu degisime neden olabi-
lecek etkenleri irdelemektir.

Hastalar ve Yontem

Bu calismada, Aralik 1995 - Aralik 2005 tarihleri arasinda, Ege Univer-
sitesi Tip Fakiiltesi Genel Cerrahi Anabilim Dali’'nda tiroid cerrahisi uygu-
lanan toplam 2210 hasta icerisinden tiroid kanserli 321 olgu retrospektif
olarak incelendi. Ulkenin iyot profilaksisi konusundaki durumu dikkate
alinarak tiroid kanser sikligindaki karakteristikleri ortaya koymak tizere
olgular 2 ayr1 zaman dilimine sinifflandirdd: (Dénem I = 174 olgu, Aralik
1995 - Aralik 2001 ve Donem II = 147 olgu, Ocak 2002 - Aralik 2005).
Hastalar, yas, cinsiyet, kanser histopatolojisi ve “De Groot Evreleme Siste-
mi’ne gore evreleri yoniinden karsilastirildi. Bu evreleme sistemine gore
tiroid bezi ile sinurlt hastalik Evre 1, boyun lenf bezi metastazi yapmis has-
talik Evre 2, tiroid bezini asip ¢evre organlara invazyon gosteren hastalik
Evre 3 ve uzak organ metastazi yapmug hastalik Evre 4 hastalik olarak kabul
edilmektedir (6). Verilerin istatistiksel analizi i¢in bilgisayarli ortamda SPSS
(strim 10.0) istatistik programi1 kullanildi. Anlamldik igin veriler Student
t ve Ki-kare testleri ile degerlendirildi. Analizlerde p<0.05 anlamli olarak
kabul edildi.



Bulgular

Donemler arast demografik veriler
incelendiginde her iki grubun yas ve
cinsiyet bakimindan birbirine benzer
ozellikler tasimakta oldugu gorildi
(Tablo 1). Donem I'deki 137’si kadin,
37’si erkek, toplam 174 hastanin yas
ortalamas1 46,6 +12 iken Donem I'de-
ki 112’si kadin ve 35’i erkek, toplam
147 hastanin yas ortalamasinin 50=*-
11 oldugu gorildi. Hastalar, kanser
sikligr acisindan irdelendiginde, Do-
nem I'e ait %11,6’lik sikligin Donem
I’de %20,7’ye vyikseldigi gorildi.
Donemler arasinda kanser siklig1 agi-
sindan anlamli fark oldugu saptand:
(p<0.05).

Tumor histopatolojisi  agisindan
incelendiginde, papiller, follikiler,
mediiller, anaplastik ve papiller mik-
rokarsinom oranlarinin Dénem I'de
strastyla %58.5, %16, %7, %3 ve %15.5
ve Donem II'de %69.3, %2.7, %4.7,
%2 ve %21.3 oldugu goriildi (Tablo
2). Her ne kadar papiller kanser ora-
ninda artis olsa da aradaki fark istatis-
tiksel olarak anlamli degildi (p>0.05).
Ancak follikiiler kanser oranlar1 do-
nemler arasi anlamli farklilik gosterdi
(p<0.05). Papiller mikrokarsinomlu
olgular papiller karsinomlu hastalar
ile birlikte degerlendirildiklerinde do6-
nemler arasindaki artisin istatisitiksel
olarak 6nemsiz oldugu belirlendi.

De Groot Evreleme Sistemi’ne gore
evrelendirilen hastalar, donemler arast
incelendiginde, Donem II'de Evre 1 ve
2’deki hasta oranlarmnin arttigr ancak
bu artisin istatistiksel olarak anlamli ol-
madig gorildi (p>0.05). Bununla bir-
likte, Donem II’de Evre 3’teki hasta ora-
ninin istatistiksel olarak anlamli 6lctide
azaldig1 izlendi (p<0.05) (Tablo 3).

Tartisma

Bu calismada, ardisik iki zaman di-
limi karsilastirildiginda, tiroid kanseri
sikliginda bir artis oldugu izlendi. Bu-
nunla birlikte tiroid kanseri histopato-
lojisinde ve evresinde de bir degisimin

Tablo 1: Kanserli hastalarin dénemler arasi demografik dagilimi ve kanser sikliklari.
Donem | Donem Il -
(n=174) (n=147) p degeri
Yas 46.6 £ 12 50+ 11 0,2
Cinsiyet (% &/9) "/ "/ =
Kanser insidansi (%) 11.6 20.7 0,04
Tablo 2: Dénemler arasi timor histopatolojisi.
Donem | Donem Il
Tdmor Histopatolojisi p degeri
) % ) %
Papiller karsinom 102 58.5 102 69.3 0,21
Papiller mikrokarsinom 27 15.5 30 21.3 0,09
FollikUler karsinom 28 16 4 2.7 0,01
Mediiller karsinom 12 7 7 4.7 0,1
Anaplastik karsinom 9 3 3 2 0,1
TOPLAM 174 100 147 100
Tablo 3: Tumar evresinin dénemlere gore dagilimi.
Donem | Donem Il p degeri
De Groot 1 125 - %72 116 - %79 0,09
De Groot 2 23 - %13 25 - %17 0,1
De Groot 3 23 - %13 2 -%13 0,01
De Groot 4 3 - %2 4 - %2.7 0,08

varlig1 ortaya kondu. Follikiiler kan-
ser oraninin anlamli olarak azaldig
gorildi. Bu degisimlere neden olan
etkenlerin ne olabilecegi konusunda
literatiirde calismalar mevcuttur (2,7-
9). Bu ¢alismalarda besinsel, ¢evresel
ve teknolojik faktorler tzerinde du-
rulmaktadir. Calismalar, iyot profi-
laksisi ile artan tiroid kanser sikligina
ozellikle deginmenin yani sira, yagdan
zengin diyet, vitamin A alimi, selen-

yum tiketimi gibi besinsel faktorler

de suclanmaktadir (3,4,7-11). Bunun
yant sira yiiksek kalorili beslenme ve
bunun sonucunda ortaya cikan asirt
kilo aliminin 6zellikle kadinlarda tiro-
id kanser riski ile iliskili oldugu vur-
gulanmaktadir (12,13). Oldukca yikict
etkilerin gozlendigi Cernobil felaketi
ise bu konuda temel cevresel faktor
olarak kabul edilmektedir (14). Kan-
ser sikligindaki ve histopatolojisinde-
ki degisimi teknolojinin gelismesiyle
artan tan1 imkanlari ile agiklayan calis-
malar da mevcut (9).
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Iyotlu tuz kullaniminin, basta pa-
piller ve follikiiler tipler olmak {ize-
re, tiroid kanser riskini azalttigi bir
gercektir (7). Burgess ve ark. (8), iyot
profilaksisinin kesilmesinden sonra-
ki siiregte, 280 olguluk bir ¢alismada
tiroidin papiller kanseri oraninda be-
lirgin bir artis oldugunu gosterdiler.
Iyotun su ve/veya gidalar ile yeteri ka-
dar alinamamasi sonucunda TSH sek-
resyonunda artis s6z konusu olmakta-
dir. Bu da tiroid kanser riskindeki artis
ile iliskili olup, ozellikle follikiiler ve
anaplastik kanser tipinde belirgindir
(9). Isvigre’de sofra tuzlarinin iyotlan-
masindan sonra tiroid kanserine bagl
olim oranlarinda olumlu y6nde de-
gisiklikler olustugu rapor edildi (9).
Avusturya’da ise, Bacher-Stier ve ark.
(10), iyot profilaksisi uygulanan en-
demik bir bolgede, yaklasik 35 yilik
bir sirecte, papiller kanser oranlari-
nin artis gosterdigini ve follikiiler ile
anaplastik kanser oraninin azaldigint
belirttiler. Yine ayni c¢alismada iyot
profilaksisini takiben ileri evre timor
oraninda azalma ve erken evre timor
oraninda artma oldugu saptandi. Bu
calismada ise tiroid patolojisinde ve
kanser evresinde anlamli bir degisi-
min varligt ortaya kondu. Hem folli-
kiiler kanser, hem de ileri evre hasta
oranlarinda istatistiksel agidan anlam-
It bir azalma egilimi gézlendi. Iyot
eksikliginin diizeltilmesinin yani sira
ultrasonografi, sintigrafi ve ince igne
aspirasyon biyopsisi gibi tant yontem-
lerinin zamanla yayginlasmasi ve gelis-
mesinin de, erken evre olgu sayisini ve
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kansere bagli 6liim oranlarini olumlu
yonde etkileyecegi sGylenebilir (9).

Ulkemiz ile karsilastirildiginda,
iyot profilaksisinin, endemik guatr so-
runu olan pek ¢ok tilkede daha erken
doénemlerde uygulanmaya basladigin
gormekteyiz (2,4). Ancak bu konu-
da yapilan calismalara ragmen halen
cevaplandirilmayr bekleyen pek cok
soru mevcuttur: - Kanser sikligindaki
degisim iyot profilaksisine atfedilebilir
mi? — Iyot profilaksisi ve tiimoérogene-
zis arasindaki iliski nedir? — Cevresel
ve besinsel faktorler insidans, histopa-
toloji ve evre tizerinde beklendigi ka-
dar etkili mi? — Profilaksi ile baslayan
degisim gercekte ne zaman baslar, la-
tent (sessiz) donem ne kadardu? — Bu
degisime neden olan bir iyot dozu esi-
gi var mudur?

Ulkemizde sofra tuzlarinin iyotlan-
mast zorunlu hale getirildikten sonra,
2001 ydinda turettikleri sofra tuzlari-
na iyot ekleyen uretici oran1 %69’a
yiikseldi (15). Ege Bolgesi'nde, 2001
— 2003 yillar1 arasinda, iyotlanmamis
rafine tuz kullanim oran1 %19,1, iyot-
Iu tuz kullanim oranmi1 % 51,7; rafine
edilmemis tuz kullanim orant %29,5
olarak saptandi (16). Bu veriler 1si-
ginda ulkemizdeki iyot profilaksisinin
yeterliliginin gerektigi
anlasilmaktadir. Bunun yani sira, elde
yeterli veriler olusturulduktan sonra
‘iyot - kanser iligkisi’ tartistlirken bu
oranlarin 6nem kazanacag asikardir.

Bu c¢alismanin, ne yazik ki bir ta-
kim agiklart mevcut. Calismaya dahil
edilen hastalarda iyot Ol¢imi yapil-

irdelenmesi

mamus olmakla birlikte, hastalara gin-
lik yasamlarinda iyotlu tuz kullanip
kullanmadiklart sorgulanmadigindan,
hastalarin iyot profilaksisinden ne 6l-
¢lide yararlandiklar1 da bilinmemek-
tedir. Kanserli olan bu hastalarin bu-
yik kismi1 kontrol altinda oldugundan
kontrollerde, ¢alismanin bir sonraki
asamast icin, bu sorgulamanin yapil-
mast planlanmaktadir. Boylelikle ‘kan-
ser-iyot iliskisi’ hakkinda daha gercek-
¢i yorum yapilabilecegi kanaatindeyiz.
Bunun yani sira, tim hastalarin Ege
bolgesinde ikamet ediyor olmasi ile
birlikte iyot yetersizligi acisindan bol-
ge icerisindeki farkliliklarin etkisi aras-
tirdamadi. Hastalar gruplandirdarak
yas gruplari ve cinsiyetlerin kendi ara-
larindaki kanser siklig: da degerlendi-
rilmedi.

Bu calisma ile iki ardisik zaman di-
limi karsilastirddiginda, tiroid kanseri
sikliginin zaman icerisinde arttigt sap-
tandr. Bu degisim besinsel faktorlere,
cevresel faktorlere, gelisen tani ola-
naklarina ve/veya iyot profilaksisine
atfedilebilir. Tyot profilaksisinin tiro-
id kanser histopatolojisini ve evresini
degisime ugrattig1 6nceki calismalarla
kanitlanmaktadir. Bu nedenle, pro-
filaksinin yeterliligini ortaya koymak
agisindan, toplumesal idrar iyot 6lcim-
leri 6nem kazanmaktadir. Profilaksi ile
birlikte ortaya ¢ikan evre kaymasinin
sagkalim oranlarinda artisa neden
olmasi beklenmekle birlikte, bunun
gerceklesip gerceklesmeyecegi uzun
donem takip sonuclarinin elde edil-
mesiyle aciklik kazanacaktir.
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Summary:
Changing trends in thyroid cancer: From 1995 to 2006

Purpose: In this study, we aimed to investigate the changing pattern in thyroid cancer histology and
cancer stage.

Materials and Methods: A total of 321 thyroid cancer patients who admitted to our institute between
December 1995 and December 2005 were retrospectively analyzed in 2 different time intervals (Period |
=174 patients, December 1995 - December 2001 and Period Il = 147 patients, January 2002 - December
2005).

Results: The incidence of cancer increased significantly between both groups (11.6% vs. 20.7% and
p<0.05). Papillary cancer incidence increased from 73.8% to 84.6% (p>0.05), while follicular cancer de-
creased from 16% to 2.7% (p<0.05). Nevertheless, according to DeGroot's prognostic index, rate of pa-
tients in Class 1and 2 increased (p>0.05), while it decreased in Class 3 (p<0.05).

Conclusion: This study reveals a change in thyroid cancer. Whether iodine substitution has a major im-
pact on it has to be studied by determining the sufficiency of iodine prophylaxis and measuring urine

iodine excretion of the population.

Key words: thyroid cancer, iodine prophylaxis, cancer stage
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