Orijinal Soru: Klinik Bilimler 138

138 Herediter gecisli olan, kalsitonin diizeyini yiikselten ve feokromositomanin eslik ettigi en olasi durum asagidakilerden

hangisidir?

A) Tiroid meduller kanseri
B) Pankreas endokrin timoru
C) Hipofiz adenokarsinomu

D) Parotis timaru

E) Norofibroblastoma
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TIROID TUMORLERI

1 Papiller Tiroid Kanseri
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En sik gorllen histolojik tiptir.

Radyoterapi sonrasi gorulen alt tiptir.

Mikrcskopide psammoma cisimcikleri ve Ophan Annie nukleus gorulur.
Kadinlarda daha sik goriilir.

En sik g&rilen mutasyon BRAFtr.

Genellikle lenfatik sistem yoluyla yayiima egilimi vardir.

Prognozu en iyi tiptir.

M Follikiiler Tiroid Kanseri

Qrtalama gorilme yasi >504dir.

Kadinlarda daha fazla go6rlir.

Iyot eksikligi olan bolgelerde daha sik gorilur.

Ince igne aspirasyon biyopsisi (IIAB) ile follikiiler tiroid kanseri tarisi koymak glictiir. ITAB, folikiiler adenom
le karsinom ayrimi vapilamaz. Giinkd, follikiler kanser tanisi igin kapsiil ve / veya vaskiiler invazyonun
varhigi gosterimelidir.

v" Bu aynm molekiiler testler ile saglanabilir (veva cerrahi yapilabilir)

Daha ¢ok hematojen yayilir. Kemik, akcider ve 555 metastazlan goriilebilir

Diferansiye tiroid kanserleri

%80 sporadik, %20 aileseldir. Ailesel formlaninda RET mutasyonu goriimektedir.
v" MEN 2A ve MEN 2B'nin ortak tlimoriiddr.

Parafolikiiler C hiicrelerinden k&ken alir. Bu nedenle tiroid hormonu sentezlemez.

Néroendokrin kékenli bir timor oldugu igin ACTH sekresyonuna badli olarak Cushing sendrcmuna neden
olabilir. Prostaglandin, serotonin, VIP sekrete edebilir; flushing, sulu diyare ataklan goriilebilir (karsinoid
sendrom).

Tamér markeri kalsitonin ve CEAdr.

M Anaplastik Tiroid Kanseri

En kotii prognoziu olan tiroid kanseridir.

Genellikle 60 yasindan sonra gérullr ve kadinlarda daha siktr.

Cevre dokulara invazyonu sikti. Timér cok serttir.

Erken donemde akciger, karaciger, kemik ve beyin metastazlar gérulebilir.
Hastalarin gogu 6 ay iginde kaybedilir;

M Tiroid Kanserlerinde Tedavi: Kanserin tipine gtre dedisiklik gostermektedir.

[ ]

Cerrahi: Total tiroidektomi £ lenfatik diseksiyon

Radyoaktif iyot tedavisi: Diferansiye tiroid kanserlerinde kullanilir.
T4 supresyon tedavisi: Diferansiye tircid kanserlerinde kullanilir,
Radyoterapi

Hedefe yonelik tedavi: Papiller ve follikiiler kanserde sorafenib ve lenvatinib, mediiller tiroid kanserinde
ise vandetanib ve kabozantinib kullanilr.

M Tiroid Lenfomasi

Siklikla Hashimato tiroiditi olan hastalarda g&rdllr.
Diffiiz B hiicreli lenfoma en sik gorllen subtiptir,
Cerrahi tedavi tercih edilmez (yayiima riski var)
Oldukca radyosensitiftir.

ILGILI NOTLAR
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o Cekirdek iglerinde, sitoplazmik invajinasyonlardan kaynaklanan intraniikleer inkliizyonlar,
¢entiklenmeler (grooving) gtrilebilir.

o GCekirdeklerin yayimis oyun kadidi destesi gibi ustiste binmeleri (overlapping) bu timaordn tipik
Gzelliklerindendir,

o Yuvarlak konsantrik kalsfikasyonlar (Psammom cisimcikleri) izlenebilir
o Lenfatik tutulumun sik clmasina radmen prognoz iyidir.
e Subtipleri

o Folikulervaryant: En sik gorulen tiptir. Nukleus ozellikleri papillertip ile aynidir, Psammom cisimleri
icerir. RAS mutasyonu coktur

o Tall cell varyant: Ileri yasta gorullr. Metastaz yapmay! sever. TUm vakalarda BRAF mutasyonu
ve RET/PTC goruldr.

o Difiiz sklerozan tip: Geng ve cocuklarda géralur. Difuz fibrozis ve lenfosit infiltrasyonu gorulir, BRAF
gorulmez.

Folikiiler Karsinom

Papillere gére daha ileri yaglarda ve kadinlarda daha sik ortaya gikar.

Endemik iyot eksikligi olan bélgelerde gorilme siklidi artar.

Papiller kanserden nikleus ozelliklerinin olmamasiyla aynilir.

Bolgesel lenf nodu metastazi nadirdir, hematojen clarak akciger, kemik ve karacidere metastaz
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Mediiller Karsinom

o Folikdl epitelinden dedil, parafolikiiler C hiicrelerinden kaynaklanan néroendokrin tiimarlerdir.
e Normal C hicreleri gibi kalsitonin salgilar.
e %70 sporadiktir. MEN IIa ya da IIb'nin de bir pargasi olabilir.

a poradik olgniar genegiiik/e tek nodauiken, alievi olaniar muitdrokaldir.

e MEN ile birlikte olanlar erken yaslarda ve agresif olurken, sporadik olanlar ileri yaslarda olur,
e Stromada amiloid birikimi olabilir (prokalsitonin).
e Ailevivakalarda cevre tiroid dokusunda C hiicre hiperplazisi grilir.

e MEN IIb've eslik eden tip en kotii prognozlu tipidir.
Anaplastik (Undiferansiye) Karsinom

o Ileri vagta gorulen, ok kotu prognozlu clan ve major tumorer iginde en az gorulen malign tumordur,
e Sitokeratin boyaniriar.

Tiroid kanserlerinde immiinochistokimya

« Tiroid folikuler kanser: Tiroglobllin, disuk molekll agirlikh keratin, EMA, TTF-1

« Tiroid papiller kanser: CK19, HBME1, CK7, yuksek molekul agrhikh keratin, RET, tiroglobiilin (folikller kanserlare gore
daha az yogun), TTF-1, 5100, EMA

« Tiroid mediiller kanser: Kalsitonin, CEA, disik molekil agirhikh keratin, kromogranin A ve B, sinaptofizin, noron spesifik
enolaz, TTF-1, progesterane reseptori

Bu soru hakkinda daha fazla referansimizi gérmek icin www.tusdata.com'u ziyaret ediniz.



i Onceki referans ile
TUS HAZIRLIK MERKEZLERI -— birlestirelim:)

PARATIROID BEZI

HiPERPARATIROIDIZM

Primer Hiperparatiroidizm
e Primer hiperparatiroidizm kadinlarda ve erigkinlerde daha siktir ve en sik sebebi adenomdur.
« Asemptomatik hiperkalseminin en sik nedenidir.
« Semptomatik hiperkalseminin en sik nedeni paratiroid maligniteleridir.
« [En sik bulgusu serum serbest kalsiyumunun artmasidir.

Sekonder Hiperparatiroidizm

¢ En sik nedeni bobrek yetmezligidir.
« Paratiroid bezleri hiperplaziktir.

HiPOPARATROIDIZM

e En sik sebebi tiroidlerin cerrahi olarak ¢ikariimasidir.,
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MULTIPL ENDOKRIN NEOPLAZI SENDROMLARI

MEN | (Wermer) MEN lIA (Sipple) MEN IIB
Hipofiz Adenom
Paratiroid Hiperplazi, Adenom Hiperplazi
Karsinom
Pankreas
Hiperplazi, Adenom
Adrenal Adenom Feokromositoma Feokromositoma

Medlller karsinom
Tiroid Adenom (9%100)
C hiicre hiperplazisi

Meduller karsinam
C hiicre hiperplazisi

Lipom, Karsinoid tiimér sikhd Mukokiitantiz ganglicnéromlar Marfanoid
artar gorinim

Gen lokusu MEN-Menin RET RET

« OD gegen, daha erken vaglardz, multipl ve agresif tiimorlere neden olan sendromlardir.

« MEN I'de en sik paratiroid adenomu gorilur.

« MEN I'de gastrinoma en sik duodenumda ortaya gkar.

« MEN I'de pankreasta karsinom gérillme sikigji daha yiksektir.
« MEN IIa" da en sik tiroid mediiller kanseri goriilur.

« MEN IIB'de feokromositoma gorilme clasiidh MEN I1A'dakinden daha yiksektir,
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TIiROID BEZiNIiN MEDULLER KANSERLERI

Parafollikiiler C hiicrelerinden kaynaklanir. Bu hicreler noral krest kékenlidir. APUD sistemin pargasidir. C
hlcreleri kalsitonin Uretir,

Medlller kanserlerin gogunlugu ise sporadiktir, yaklasik %25 aileseldir,

Ailesel mediiller kanserlerin hepsinde RET proto-onkogeninde mutasyon vardir.

> Mediiller Ca
3\ Feokromasitoma

Multipl endokrin neoplaziler

MEN-2A

» Ensikgorilen MEN formudur.Mediller kanser, feokromositoma veya adrenal mediiller hiperplazi,
hiperparatiroidi vardi. Bazi hastalarda Hirschsprung hastaligi ve deride amiloidoz da gérulur.

MEN-2B

e Meduller kanser, feokromositoma vardir. Dilde, dudakta ve komunktivada mukozal noromalar, bagirsakta
ganglionoromalar ve Marfanoid goriiniim bulunur.

PATOLOJI

e Sporadik meduller kanserler tipik olarak tek tarafh iken ailesel olgular genellikle multisentriktir,

e TUmor stromasinda amiloid bulunmasi diagnostiktir. CEA ve kalsitonin geni ile iliskili peptid ile de pozitif
boyanir,

KLINIK
o Genellikle 50-60 yaslar arasinda rastlanir. Ailesel hastalik daha geng vaslarda gériltr. Allesel formu otozomal

dominant kaliilir. Kadinlarda biraz daha sik gdoriiliir, kadin: erkek orani 1.5:1'dir. Genellikle boyun kitlesi
le ortava glkar. Beraberinde servikal lenf diiglimleri olabilir (%15-20).

Mediiller tiroid kanseri basta kalsitonin ve CEA olmak lzere kalsitonin geni ile iliskill peptid, histaminidazlar,
prostaglandin E2 ve F2-alfa, serotonin, ACTH, VIP, substans P, somatostatin, bambesin, beta endorfin gibi pek gok
peptidi salgilayabilir. Bu nedenle tiroid hastaliklannda gok sik gériilmeyen farkl semptomlara da yol agabhilir.

Hastalida ozqu semptomlar (paraneoplastik bulgular) ¢ok sik olmasa da gorulebilir. Diyare (en sik), Epizadik
flush, Cushing sendromu (Ektopik ACTH salgisina badh yaklasik %2-4 hastada)

TlUmaor oncelikle boyun sonra (ist mediyasten bélgesindeki lenf diigimlerine yayil, Hematojen yalla karaciger,
kemik ve akcijere metastaz yapabilir.

TANI

* Tiroid bezinde kitle ile birlikte yiikselmis kalsitonin diizeyleri mediiller tiroid kanseri igin tansaldir
Normali 100-200 pg/mL olan serum kalsitonin dlzeyleri ylkselir (>300 pg/mL).
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