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Amag: Tiroid patolojileri ve non-mediiller tiroid kanserleri primer hiperparatiroidiye (PHPT) siklikla eslik etmekte-
dir. Bu ¢alismanin amaci PHPT ile tiroid patolojilerinin, 6zellikle tiroid mikropapiller kanserin birlikteligini incele-
mektir.

Gereg ve Yontemler: inonii Universitesi Tip Fakiiltesi Genel Cerrahi Klinigi'nde Haziran 2009 ve Mart 2013 tarihleri
arasinda PHPT nedeni ile ameliyat edilen toplam 46 hastanin verileri retrospektif olarak incelendi. Yas, cinsiyet,
preoperatif kalsiyum, parathormon ve fosfor diizeyleri ile ¢ikarilan paratiroid ve tiroid dokularinin histopatolojik
sonuglari degerlendirildi. Hastalarin hepsinde preoperatif PHPT tanisi vardi ve bas ve boyun bolgesine radyasyon
oykst hicbir hastada yoktu.

Bulgular: Primer hiperparatiroidi nedeni ile operasyona alinan toplam 46 hastanin 39'u kadin 7’si erkekti. Yas
ortalamasi 52,8 (25-76) idi. Hastalarin 35'ine (%76,1) eslik eden tiroid patolojisi nedeni ile es zamanli tiroidektomi
yapildi. Tiroidektomi yapilan 35 hastanin 5’'inde (%10,9) papiller mikrokarsinom saptandi. Bu hastalarin ikisinde
(%40) timorler multifokaldi. Geriye kalan 30 (%65,2) olguda saptanan benign tiroid patolojileri sirasi ile: 3 hastada
lenfositik tiroidit, 1 hastada Hashimoto tiroiditi, 3 hastada folikiiler adenom (ikisi Hurtle hiicreli) geriye kalan 23
hasta nodiiler kolloidal guatr idi. Tiroid papiller mikrokarsinom saptanan grupta preoperatif serum fosfat diizeyi
(p=0,013) istatistiksel olarak anlamli bir sekilde yiiksek saptandi.

Sonug: Guatrin endemik oldugu bolgelerde normal popiilasyona gore daha yiiksek oranda tiroid patolojileri ve
tiroid papiller mikrokarsinom PHPT’ye eslik etmektedir. Bu nedenle, PHPT nedeni ile operasyon planlanan hasta-
larin, eslik eden malign tiroid patolojileri agisindan preoperatif detayli olarak irdelenmesi gerektigi kanaatindeyiz.
Ayrica PHPT’li hastalarda, kan serum fosfat degerlerinin yiiksek saptanmasi durumunda tiroid papiller mikrokanser
riskinin artmis olabilecegi akilda tutulmalidir.

Anahtar Kelimeler: Primer hiperparatiroidi, tiroid papiller mikrokarsinom, guatr

Objective: Thyroid pathologies and non-medullary thyroid cancer often accompany primary hyperparathyroidism
(PHPT). The purpose of this study was to examine the association between thyroid diseases, especially micropapil-
lary thyroid cancer, with PHPT.

Material and Methods: Data regarding 46 patients who were operated on with a diagnosis of PHPT at Inonu Univer-
sity Faculty of Medicine, General Surgery Clinic between June 2009 and March 2013 were retrospectively analyzed.
Age, gender, levels of preoperative calcium, parathyroid hormone and phosphorus, and the histopathological re-
sults of the removed parathyroid and thyroid tissues were evaluated. All of the patients had a preoperative diagnosis
of PHPT and there was no history of radiation to the head and neck region in any of the patients.

Results: Out of the 46 patients who were operated on for PHPT, 39 were female and 7 were male. The mean age
was 52.8 years (25-76). Simultaneous thyroidectomy was performed in 35 patients (76.1%) due to an accompanying
thyroid disorder. Papillary microcarcinoma was detected in 5 of these 35 (10.9%) patients who underwent thyroid-
ectomy, two of which (40%) were multifocal tumors. The benign thyroid pathologies detected in the remaining 30
(65.2%) cases included lymphocytic thyroiditis in 3, Hashimoto thyroiditis in 1, follicular adenoma in 3 (two of which
was Hurtle cell), and nodular colloidal goiter in 23 patients. The preoperative serum phosphate level was signifi-
cantly higher in the group with papillary thyroid microcarcinoma (p=0.013).

Conclusion: In regions where goiter is endemic, thyroid diseases and thyroid papillary microcarcinoma occur in
association with PHPT at a higher rate compared to the normal population. Therefore, we believe that patients who
are planned for surgery due to PHPT should be thoroughly investigated for the presence of any concomitant malig-
nant thyroid pathologies in the preoperative period. It should also be kept in mind that patients with high blood
serum phosphate values may have an increased risk of papillary thyroid microcancer.
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GiRis

Primer hiperparatiroidi (PHPT) paratiroid bezin adenomuna, hiperplazisine ya da nadiren kanserine bag-
Il olarak serum parathormon diizeyinin artmasi ile karakterize bir hastaliktir. Tedavisi, ilgili paratiroid bezi
ya da bezlerinin cerrahi rezeksiyonudur. PHPT ile birlikte tiroid kanserlerine ve benign tiroid patolojile-
rine sikca rastlaniimaktadir. Bu nedenle PHPT nedeniyle ameliyat edilecek hastalarin yeniden yapilacak
ameliyatlari azaltmak ve uygun cerrahi tedaviyi saglamak amaciyla preoperatif eslik eden olasi tiroid

patolojileri agisindan iyi bir sekilde arastiriimasi gerekmektedir.

125



126

Kutlutiirk ve ark.
Yiiksek tiroid papiller mikrokarsinom orani

Tablo 1. Tiroid papiller mikrokarsinom saptanan hastalarin demografik verileri

Yas Cinsiyet Odak sayisi Eslik eden paratiroid patolojisi Lenf nodu metastazi Uzak metastaz
1 45 K Tek odak Adenom = =
2 39 E Tek odak Hiperplazi - -
3 47 K 2 odak Hiperplazi - -
4 62 K Tek odak Adenom - -
5% 60 K 3 odak Normal = =

*hasta 1 ay sonra yeniden ameliyat edildi ve paratiroid adenomu eksize edildi

Bu calismada Haziran 2009 ile Mart 2013 tarihleri arasinda
PHPT nedeni ile ameliyat edilen hastalarda eslik eden tiroid
patolojileri analiz edildi.

GEREC VE YONTEMLER

Haziran 2009 ve Mart 2013 tarihleri arasinda, merkezimizde
PHPT nedeni ile ameliyat edilen toplam 46 hastanin verileri
retrospektif olarak incelendi. Yas, cinsiyet, preoperatif kalsi-
yum, parathormon ve fosfor diizeyleri ile ¢ikarilan paratiroid
ve tiroid dokularinin histopatolojik sonuclari degerlendirildi.
Hastalarin hepsinde preoperatif PHPT tanisi vardi ve bas ve
boyun bolgesine radyasyon 6ykisu hicbir hastada yoktu.

Eslik eden tiroid patolojileri fizik muayenede, boyun ultrasonog-
rafisinde, sintigrafide ya da ameliyat esnasinda saptanmisti.

istatistiksel Analiz

Verilerin degerlendirilmesi PASW Statistics 18.0 (Chicago, IL,
USA) yazilimi kullanilarak yapilmistir. istatistiksel degerlendir-
me, p<0,05 diizeyinde anlamli kabul edilmistir. Gruplar arasi
kategorik verilerin sayi, ylizde, homojenlik agisindan karsilastiril-
masinda Pearson ki-kare testi uygulanmistir. Devamli degisken-
lerin analizinde Student'’s t-testi kullaniimistir. Sayimla belirtilen
degiskenler icin frekans analizi yapilmistir. Verilerin degerlendi-
rilmesinde tanimlayici istatistiksel metotlar; ortalama, standart
sapma (SD), minimum ve maksimum degerler uygulanmistir.

BULGULAR

Primer hiperparatiroidi nedeni ile ameliyata alinan toplam 46
hastanin 39'u kadin 7'si erkekti. Yas ortalamasi 52,8 (25-76) idi.
Hastalarin 35'ine (%76,1) eslik eden tiroid patolojisi nedeni ile es
zamanli tiroidektomi yapildi. Tiroidektomi yapilan 35 hastanin
5'inde (%10,9) papiller mikrokarsinom saptandi. Saptanan tiroid
papiller mikrokarsinomlarin ortalama ¢api 0,42+0,2 cm idi. Bu
hastalarin ikisinde (%40) birden fazla odakta tiimor tespit edildi
(Tablo 1). Geriye kalan 30 (%65,2) olguda benign tiroid patoloji-
leri: ti¢ hastada lenfositik tiroidit, bir hastada Hashimoto tiroiditi,
U¢ hastada folikller adenom (ikisi Hurtle hiicreli) geriye kalan 23
hastada nodiiler kolloidal guatr saptandi (Tablo 2). Preoperatif
serum kalsiyum ve parathormon diizeyi ile tiroid papiller mikro-
karsinom saptanmasi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir ilis-
ki saptanmazken tiroid papiller mikrokarsinom saptanan grupta
preoperatif serum fosfat diizeyi istatistiksel olarak anlamli bir
sekilde (p=0,013) ylksek saptandi (Tablo 3).

TARTISMA

Tiroid bezi patolojilerine sik rastlanmakta olup diinya nifu-
sunun %11'inde tiroid bezi patolojisi gériilmektedir (1). Ulke-
mizde de yaklasik 5 milyon guatr hastasi bulunmaktadir (2).

Tablo 2. PHPT ile es zamanli saptanan tiroid patolojileri

Patoloji Sayi Yiizde
Benign patolojiler 30 65,2
Nodiiler kolloidal guatr 23 50,0
Lenfositik tiroidit 3 6,5
Hashimoto tiroiditi 1 2,2
Folikiler adenom 3 6,5
Hurtle hucreli 2
Malign patolojiler 5 10,9
Tiroid papiller mikrokarsinomu 5 10,9
Multisentrik 2
Tek odak 3
Toplam 35 76,1

PHPT: primer hiperparatiroidi

Tablo 3. PHPT'ye eslik eden benign tirod patolojileri ile malign
patolojiler arasindaki demografik ve biyokimyasal bulgular

Eslik eden tiroid
patolojisi olmayan
ya da benign tiroid

patolojisi eslik
eden hastalar

Tiroid papiller p
mikrokarsinom degeri

Hasta sayis 41 5
Yas (ortalama) 52,8+12,3 50,6+9,9 0,703
Cinsiyet (K/E) 35/6 41 0,759
Laboratuvar verileri
Serum kalisiyum diizeyi 12,111 11,9+2,1 0,725
Serum fosfat diizeyi 2,9+0,5 4141,2 0,013
Serum parathormon 559,2+521,8 806,4+737,9 0,349

duizeyi

PHPT: primer hiperparatiroidi

Cerrahi olarak tedavi edilen tiroid nodiillerinde %5 oraninda ti-
roid malignitesine rastlanilmaktadir (3). Ulkemizde yapilan bir
calismada tiroid patolojisi olan hastalarda %8,9 oraninda tiroid
malignitesi saptanmistir. Ayni ¢alismada tiroid papiller kanser
orani %6,6 olarak tespit edilmistir (4).

Calismamizda PHPT ile birlikte benign tiroid patolojileri orani
%65,2 ile ylksek oranda bulunmustur. Literatiirde PHPT ile bir-
likte benign tiroid patolojileri %17-66 arasinda degismektedir (5).



Tablo 4. Yayinlanmis PHPT'ye eslik eden tiroid papiller kanseri
oranlari (boyun bolgesine radyasyon alma dykusii olmayan
hastalarda)

Tiroid papiller
) Hasta mikrokanser yiizdesi,
llk isim yil sayisl %
Sunulan ¢alisma 2013 46 10,9
Morita ve ark.*(11) 2008 199 5,5
Ogawa ve ark. (8) 2007 85 10,6
Masatsugu ve ark.* (7) 2005 109 17,4
Kosem ve ark. (5) 2004 51 17,6
Sidhu ve ark.* (9) 2000 64 4,6
Fedorak ve ark. (10) 1994 100 7
Nishiyama ve ark.* (12) 1979 407 1
Ogburn ve ark. (6) 1956 230 1,7

*Calismalarda bag ve boyun boélgesine radyasyon 6ykiisi olan hastalar
calisma disi birakilarak tiroid papiller mikrokarsinom oranlari tekrar
hesaplanmistir. PHPT: primer hiperparatiroidi

Tiroid papiller mikrokarsinomlarin gorilme sikligi bolgelere
gore degismekle beraber iilkemizde normal poplilasyondaki
tiroid papiller mikrokarsinom sikligi ile ilgili veri bulunmamak-
tadir. Calismamizda, PHPT ile es zamanli olarak saptanan tiroid
papiller mikrokarsinom orani %10,9 ile ylksek saptanmistir.

Primer hiperparatiroidi ile birlikte es zamanlh papiller tiroid
kanserleri varh@ ilk olarak Ogburn ve arkadaslari tarafindan
1956 yilinda rapor edilmistir (6). Ardindan bircok calismada
%1,3-%17,6 arasinda degisen sikliklarda bu birliktelik rapor
edilmistir (5, 7-12). Bildigimiz kadari ile PHPT ile birlikte papil-
ler tiroid kanseri saptanma orani en yiiksek olan ¢alisma Van
Yiiziinci Yil Universitesi'nde yapilmistir (Tablo 4). Bizim ca-
lismamizda saptadigimiz oran %10,9 ile bildigimiz kadar ile
literatlirde Gguincli en yiksek oran olan ¢alismadir. Bu oranin
yuksek olmasina, tiroid patolojilerinin bazi bolgelerde ende-
mik olarak fazla gortlmesinin katkisi oldugunu disinmekte-
yiz. Malatya ili Glkemizde guatr patolojilerinin endemik olarak
saptandigi bolgeler arasindadir. T.C. Saglik Bakanhgi Aile ve
Cocuk Saghgi ve Aile Planlamasi (ACSAP) Genel Mudirligi ve
UNICEF Tirkiye Temsilciligi'nin katkilari ile 2003 yilinda yapilan
calismada Malatya ilinde sonografik guatr prevalansi %45 ola-
rak saptanmistir (13).

Galismamizda uzak organ metastazi olan tiroid papiller mik-
rokarsinom olgusuna rastlanmadi. Ancak literatlirde metastaz
yapmis olgular bildirilmistir (11). Metastaz nedeni ile mortalite
bildirilen calismalar da vardir (14, 15). Ayrica calismamizda 2
(%40) olguda multisentrisite saptandi (Tablo 1). Tiroid papiller
mikrokarsinomlarda multisentrisite orani %9,5-24,9 arasinda
degismektedir (16).

insidental olarak saptanan tiroid papiller mikrokarsinom-
larin tedavisi konusunda fikir birligi yoktur. Bazi calismalar
genelde bu kanserlerin sessiz seyretmesi nedeni ile sadece
takip 6nerirken bazi calismalar da multifokal olabilmesi ve
metastaz yaparak mortaliteye neden olabilmesi nedeni ile
daha agresif tedavi (bilateral total tiroidektomi) 6nermekte-
dir (15, 17).
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Calismamizda tiroid papiller mikrokarsinom saptanan olgular-
da preoperatif yapilan biyokimyasal tetkiklerden serum kalsi-
yum ve parathormon dlizeyleri, benign tiroid patolojisi eslik
eden ya da tiroid patolojisi olmayan PHPT'li hastalarla karsilas-
tinldiginda istatistiksel olarak anlaml bir fark saptanmadi. An-
cak serum fosfat diizeyi ise istatistiksel olarak anlamli sekilde
yuksek saptandi (p=0,013). Yapilan bir ¢calismada PHPT'ye tiro-
id patolojisi eslik eden ve eslik etmeyen hastalarin preoperatif
serum kalsiyum diizeyi tiroid patolojisi olan hastalarda anlamh
olarak yuksek saptanmis, serum parathormon diizeyinde ise
istatistiksel olarak anlamli fark tespit edilmemistir. Ayni calis-
mada tiroid patolojisi eslik eden hastalarda serum fosfat di-
zeyi anlaml olarak ytiksek saptanmistir (7). Bu nedenle tiroid
patolojisi eslik eden PHPT'li olgularda, ylksek fosfat diizeyinin
tiroid papiller mikrokarsinom saptanma olasihigini arttirdigini
disinmekteyiz. Yine de kesin bir yargiya varabilmek icin daha
genis serilere ihtiya¢ oldugu kanaatindeyiz.

SONUC

Ozellikle endemik guatr olan bélgelerde normal popiilasyona
gore daha ylksek oranda tiroid patolojileri ve tiroid papiller
mikrokarsinom PHPT'ye eslik etmektedir. Bu nedenle, bu bol-
gelerde PHPT nedeni ile operasyon planlanan hastalarin, eslik
eden malign tiroid patolojileri acisindan preoperatif detayh
olarak irdelemesi gerektigi kanaatindeyiz. Ayrica PHPT nede-
ni ile paratiroidektomi planlanan hastalarda operasyon oncesi
kan biyokimyasinda serum fosfat degerlerinin ylksek saptan-
masi durumunda tiroid papiller mikrokarsinom riskinin artmis
olabilecegi akilda tutulmahdir.

Etik Komite Onay:: Calismanin retrospektif bir calisma olmasi nede-
niyle etik kurul onayr alinmamustir.

Hasta Onami: Yazili hasta onami bu calismaya katilan hastalardan alin-
mistir.

Hakem Degerlendirmesi: Dis bagimsiz.

Yazar Katkilar:: Fikir - K.K., B.U.; Tasarim - B.U., C.A.; Denetleme - C.A., B.U.;
Kaynaklar - KK., E.O.; Malzemeler - S.U., MA.Y,; Veri toplanmasi ve/veya
islemesi - KK, E.O.; Analiz ve/veya yorum - E.O., S.U., M.AY.; Literatir ta-
ramasi - KK; Yaziy yazan - KK., S.U., M.AA.Y; Elestirel inceleme - B.U,, CA.

Cikar Catismasi: Yazarlar ¢ikar catismasi bildirmemislerdir.

Finansal Destek: Yazarlar bu calisma icin finansal destek almadiklarini
beyan etmislerdir.

Ethics Committee Approval: This study is retrospective so that the et-
hical approval has not been received.

Informed Consent: Written informed consent was obtained from pati-
ents who participated in this study.

Peer-review: Externally peer-reviewed.

Author Contributions: Concept - K.K,, B.U.; Design - B.U., C.A,; Supervi-
sion - C.A,, B.U,; Funding - KK, E.O,; Materials - S.U., M.A.Y,; Data Collec-
tion and/or Processing - K.K., E.O.; Analysis and/or Interpretation - E.O.,
S.U., MLAALY;; Literature Review - K.K.; Writer - KK, S.U., M.A.Y.; Critical
Review - B.U.,, CA.

Conflict of Interest: No conflict of interest was declared by the authors.

127



128

Kutlutirk ve ark.
Yiksek tiroid papiller mikrokarsinom orani

Financial Disclosure: The authors declared that this study has recei-

ved no financial support.

KAYNAKLAR

1.

Canaris GJ, Manowitz NR, Mayor G, Ridqway EC. The Colorado
thyroid disease prevalence study. Arch Int Med 2000; 160: 526-
534, [CrossRef]

Bender O, Yiiney E, Capar H, Hobek A, Agca B, Akat O, et al. Total
tiroidektomi deneyimlerimiz. Endokrinolojide Diyalog 2004; 1:
15-18.

Hegedus L. The thyroid nodule. N Engl J Med 2004; 351: 1764-
1771. [CrossRef]

Unal B, Isik B, Bozkurt B, Dirican A, Karabeyoglu M, Kahraman L.
Tiroid hastaliklarinda sik kullanilan preoperatif testlerin patolojik
inceleme ile korelasyonu. Endokrinolojide Diyalog 2009; 6: 25-28.
Késem M, Algiin E, Kotan C, Harman M, Oztiirk M. Coexistent
thyroid pathologies and high rate of papillary cancer in patients
with primary hyperparathyroidism: controversies about minimal
invasive parathyroid surgery. Acta Chir Belg 2004; 104: 568-571.
Ogburn P, Black B. Primary hyperparathyroidism and papillary
adenocarcinoma of the thyroid: Report of four cases. Proc Staff
Meet Mayo Clin 1956; 31: 295-298.

Masatsugu T, Yamashita H, Noguchi S, Nishii R, Watanabe S, Uchi-
no S, et al. Significant clinical differences in primary hyperparath-
yroidism between patients with and those without concommi-
tant thyroid disease. Surg Today 2005; 35: 351-356. [CrossRef]
Ogawa T, Kammori M, Tsuji E, Kanauchi H, Kurabayashi R, Terada K,
et al. Preoperative evaluation of thyroid pathology in patients with
primary hyperparathyroidism. Thyroid 2007; 17: 59-62. [CrossRef]

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

Sidhu S, Campbell B. Thyroid pathology associated with primary
hyperparathyroidism. Aust N Z J Surg 2000; 70: 285-287. [CrossRef]
Fedorak IJ, Salti G, Fulton N, Straus FH, Kaplan EL. Increased inci-
dence of thyroid cancer in patients with primary hyperparathyro-
idism: a continuing dilemma. Am Surg 1994; 60: 427-431.

Morita SY, Somervell H, Umbricht CB, Dackiw AP, Zeiger MA.
Evaluation for concomitant thyroid nodules and primary hyper-
parathyroidism in patients undergoing parathyroidectomy or
thyroidectomy. Surgery 2008; 144: 862-867. [CrossRef]

Nishiyama RH, Farhi D, Thompson NW. Radiation exposure and
the simultaneous occurrence of primary hyperparathyroidism
and thyroid nodules. Surg Clin North Am 1979; 59: 65-75.

Tiroid Hastaliklari Tani, Tedavi ve izlem Kilavuzu. Ankara: Tiirkiye
Endokronoloji ve Metabolizma Dernegi; 2012. p.52

Laskin W, James L. Occult papillary carcinoma of the thyroid with
pulmonary metastases. Hum Pathol 1983; 13: 83-85. [CrossRef]
Hay ID, Grant CS, van Heerden JA, Goellner JR, Ebersold JR, Bergs-
tralh EJ. Papillary thyroid microcarcinoma: a study of 535 cases
observed in a 50-year period. Surgery 1992; 112: 1139-1146.

Erol V, Makay O, ErtanY, i¢6z G, Akyildiz M, Yilmaz M, Yetkin E. Tiro-
id papiller mikrokarsinomlarinda multisentrisite. Ulusal Cer Derg
2010; 26: 199-202.

Carlini M, Giovannini C, Castaldi F, Mercadante E, Zazza S, Nania
A, et al. High risk for microcarcinoma in thyroid benign disease.
Incidence in a one year period of total thyroidectomies. J Exp Clin
Cancer Res 2005; 24: 231-236.


http://dx.doi.org/10.1001/archinte.160.4.526
http://dx.doi.org/10.1056/NEJMcp031436
http://dx.doi.org/10.1007/s00595-004-2952-9
http://dx.doi.org/10.1089/thy.2006.0182
http://dx.doi.org/10.1046/j.1440-1622.2000.01799.x
http://dx.doi.org/10.1016/j.surg.2008.07.029
http://dx.doi.org/10.1016/S0046-8177%2883%2980050-1

