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Giriş
Son dekatlarda tiroid kanseri insidansı hızla artış 

göstermektedir (1). Bunun nedeni özellikle yüksek 
rezolüsyonlu ultrasonografi ve ince iğne aspirasyon 
biyopsisi gibi tanısal araçlarda gelişmeler ve bunların sık 

olarak kullanılmasıdır (2,3). Tiroid kanserleri arasında en 
sık görülen histopatolojik tip olan papiller kanser, tüm 
hastaların %85’inden fazlasını oluşturmaktadır ve tiroid 
kanserlerinde artış oranında sorumlu olan tiptir (4). Her ne 
kadar bu tümörler; yavaş ve iyi seyirli olarak bilinse de bazı 
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Aim:Multifocal papillary thyroid cancer (MPTC) has aggressive and 
poor prognosis. The main aim of this study was to evaluate the lymph 
node metastasis pattern in MPTC patients.

Methods: We retrospectively investigated the records of 2530 patients 
who underwent thyroidectomy for papillary thyroid cancer between 
January 2010 and December 2017. The age, gender, tumor size, 
thyroid capsule invasion and neck metastatic disease were evaluated in 
515 of these patients having MPTC.

Results: We compared multifocal and unifocal papillary thyroid cancer 
patients considering papillary thyroid capsule invasion (29.9%/10.86%), 
mean tumor diameter (15.9 mm/16.1 mm), central lymph node 
metastasis (56.5%/18.3%) and lateral neck lymph node metastasis 
(23.1%/6.3%). Capsule invasion was associated with an increased risk 
of multifocal disease. The incidence of capsular invasion and central and 
lateral neck metastases in MPTC patients was statistically significantly 
higher than in patients with unifocal thyroid papillary cancer (p<0.001).

Conclusion: We recommend bilateral total thyroidectomy and bilateral 
central neck dissection as primary surgical treatment in multifocal 
thyroid cancer patients.

Keywords:Papillary cancer, multifocal tumor, neck metastasis

Amaç: Multifokal papiller tiroid kanseri (MPTK) agresif ve kötü 
prognoza sahiptir, bu çalışmada MPTK‘li hastalarda boyun lenf nodu 
metastaz özellikleri değerlendirilmesi amaçlanmıştır. 

Yöntemler: Ocak 2010 - Aralık 2017 tarihleri arasında papiller tiroid 
kanseri tanısı ile total tiroidektomi yapılmış 2530 hastanın dosyası 
retrospektif olarak incelendi ve multifokal tiroid papiller kanseri 
saptanan 515 olgunun yaş, cinsiyet, tümör boyutu, tiroid kapsül 
invazyonu, boyun metastatik hastalığı değerlendirildi.

Bulgular:Olgular multifokal/unifokal olarak iki gruba ayrıldı ve  iki 
grup  tiroid kapsül invazyonu (%29,9/%10,86), tümör ortalama çapı 
(15,9 mm/16,1 mm), santral lenf nod metastazı (%56,5/%18,3), 
lateral boyun lenf metastazı (%23,1/%6,3) bakımından karşılaştırıldı. 
Kapsül invazyonunun, multifokalite riskinde artış ile bağlantısı olduğu 
görüldü. Multifokal hastalarda kapsül invazyonu, santral ve lateral 
boyun metastazları unifokal hastalarla karşılaştırıldığında istatistiksel 
olarak anlamlı fark saptandı (p<0,001).

Sonuç: Multifokal tiroid kanseri hastalarında primer cerrahi tedavisi 
olarak bilateral total tiroidektomi ile beraber bilateral santral boyun 
diseksiyonu yapılması tavsiye etmekteyiz.
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klinikopatolojik özellikli tümörler kötü prognozu olan agresif 
davranış sergileyebilir (5,6). Papiller tiroid kanserinde (PTK) 
unilateral veya bilateral olarak multifokal tümör görülmesi 
nadir değildir. Klinik olarak tiroid bezi içerisinde anatomik 
olarak birbirinden ayrı iki veya daha fazla  odağın olması 
multifokal tiroid papiller kanseri olarak adlandırılır. Daha sık 
olarak multipl mikrokarsinomlar olarak görülür iken bazen 
de multipl makroskopik lezyonlar olarak saptanabilir (7). 
Diferansiye tiroid kanserlerinde servikal lenf nodu (LN) 
metastazlarının önemi konusunda tartışmalar halen devam 
etmektedir. Diferansiye tiroid kanserli hastalarda bölgesel 
servikal LN metastazları, erken ve sık olarak görülür (8). 
Güncel evreleme sistemlerinde nodal metastazların 
özellikle yaşlı hastalarda daha kötü prognozlu olduğu 
bilinmektedir. Artan sayıda yayında metastatik LN’nin 
sayısı ve boyutu gibi özelliklerin de prognoz üzerine etkili 
olabileceği vurgulanmaktadır. 

Multifokal tümörler; tek bir malign kaynaktan çıkıp 
intratiroid yayılımla olabilmekte veya çok sayıda birbirinden 
bağımsız odaktan köken alabilmektedir (7). Multifokal tiroid 
papiller kanser sıklığı değişik çalışmalarda %18-87 arasında 
bildirilmiştir (5,6,7,9). Tiroid kanserlerinde multifokalite 
ile boyun LN’lerine, özellikle de santral bölge LN’lerine 
metastazlar arasında sıkı bir ilişki olduğu bildirilmektedir 
(10). Papiller multifokal tiroid kanserli hastalarda santral 
kompartman LN metastatik hastalığın olguların %30-90 
oranında saptandığını bildiren çalışmalar mevcuttur (11). 
Ancak multifokal PTK hastalarında servikal LN tutulumları 
sıklığını etkileyen faktörler ve klinik özelliklerine ilişkin 
yeterince sonuç bildirilmemiştir. 

Bu çalışmada amacımız multifokal PTK hastalarda 
retrospektif olarak dosya incelemesi ile boyun metastatik 
hastalığı risk faktörlerinin ortaya konması ve klinikte tedavi 
kararı vermeye ve hastayı bilgilendirmeye ışık tutmaktır. 

Bu çalışmada santral LN metastazları olan multifokal 
TPK’ye odaklanılmıştır.

Yöntemler
Bu çalışma Maslak Acıbadem Hastanesi Tiroid Cerrahisi 

Kliniğinde Ocak 2010 - Aralık 2017 tarihleri arasında PTK 
tanısı ile total tiroidektomi yapılmış 2530 hastanın dosyaları 
retrospektif olarak incelenmiş ve olgular multifokal 
(n=515) ve unifokal (2015) tiroid papiller kanseri tanısı 
almış olmalarına göre iki grupta değerlendirilmiştir. Her 
iki grup tümör özellikleri ve boyun metastatik hastalıkları 
yönünden karşılaştırılmıştır. Preoperatif ince iğne aspirasyon 
biyopsileri ve cerrahi sonrası patoloji parçaları aynı patoloji 
ekibince incelenmiştir. Tüm cerrahiler aynı ekip tarafından 
gerçekleştirilmiştir. Patolojik sonuçlarında tümör tanısı ve 
odak sayısı ayrıntılı olarak değerlendirilmiştir. Multifokal 
tümör saptanan 515 hastanın tamamında bilateral santral 
boyun diseksiyonu ile beraber bilateral total tiroidektomi 

uygulanmış idi. Hastaların yaşları 18 ile 84 arasında 
değişmekteydi. Soliter tiroid papiller kanserli 2015 hasta 
ise diğer grubu oluşturmakta idi. 

Total tiroidektomi dışı cerrahiler yapılan, bilateral santral 
boyun diseksiyon yapılmayan hastalar, ailede PTK hikayesi 
olan, radyasyon maruziyet hikayesi olan veya kayıtlarında 
eksiklik görülen hastalar çalışma dışında tutuldu. Bu 
çalışmada tümörlerden en büyük olanın boyutu multifokal 
tümörde en büyük tümör olarak değerlendirildi. 

Hasta klinik özellikleri (yaş, cinsiyet), tümör histolojik 
özellikleri (en büyük tümör boyutu, tek veya multifokal 
olması, kapsüler invazyon, ekstratiroid yayılım) 
değerlendirildi. 

Hastalardan cerrahi öncesi tıbbi onamları alınmıştır 
ve çalışmamızın etik kurul onayı Acıbadem Mehmet Ali 
Aydınlar Üniversitesi Etik Kurulu 2018-12/6 karar numarası 
ile verilmiştir. 

Histolojik tanılar Dünya Sağlık Örgütü sistemine göre 
sınıflandırıldı. Univaryant ve multivaryant analizlerde 
multifokal PTK santral boyun kompartmanları tutulumu 
riskleri üzerine yoğunlaşıldı. 

İstatistikselAnaliz

Çalışmamızın istatistiki analizlerinde SPSS programı 
kullanıldı. Kategorik değişkenler numaralar ile temsil edildi 
ve Student’s sample t-test ve chi-square test veya Fisher-
exact chi-square test kullanıldı.

Bulgular
PTK soliter tümörlü olanlar ile multifokal tümörlü olan 

hastalarda; yaş cinsiyet, kapsüler invazyon, ekstratiroid 
yayılım, en büyük tümör boyutu gibi klinik ve patolojik 
faktörler karşılaştırıldı.

İki bin beş yüz otuz PTK hastanın yaş ortalaması 39,32 
(18-84 yaş arası) idi. Hastaların 236’sı erkek (%9,32), 
2294’ü kadın (%90,68) idi. Erkek hastalarda yaş ortalaması 
42,16±12,8, kadınlarda ise 38,99±14,6 idi (Tablo 1). 

Multifokal hastalığı olan 515 hastada hastalık 
176’sında bilateral, 339’unda tek lobda idi (156 sağ lob, 
183 sol lob’da).

Multifokal hastalığı olan 515 hastanın 432’i kadın, 83’ü 
erkekti. Yaş ortalaması 38,11±8,1 (18-81 yaş arası) idi. 

Multifokal 515 hastanın patolojik incelemesinde tiroid 
kapsül invazyonu 154 (%29,9) olguda vardı, tümör çapı 
ortalama 15,9 mm (3-75 mm), santral LN metastazı 291 
olguda (%56,5), perinodal invazyon 82 olguda (%28,1) 
ve metastatik LN sayısı ortalama 3,81 adet (1-15 arası) idi.

Lateral boyun diseksiyonu toplamda 236 (%9,32) 
olguda uygulandı. Bunların 119’u (%23,1) multifokal, 
127’si (%6,3) ise unifokal hastalığa sahip hastalardı. Lateral 
boyun diseksiyonu hastaların 109’unda bilateral boyuna, 
55’inde sağ boyuna, 72’sinde sol boyuna uygulandı. 
Böylece 236 olguda 345 boyun diseke edildi (Tablo 2). 
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Sol boyun diseksiyonu uygulanan multifokal PTK’li 
hastalarda metastazların bölgelere göre dağılımı 
incelendiğinde; 2. bölgede 12, 3. bölgede 23, 4. bölgede 
48 ve 5. bölgede 21 hastada metastaz saptandı. Perinodal 
invazyon 18 hastada mevcuttu.

Sağ boyun diseksiyonu uygulanan multifokal PTK’li 
hastalarda metastazların bölgelere göre dağılımı 
incelendiğinde; 2. bölgede 13, 3. bölgede 30, 4. bölgede 
34 ve 5. bölgede 19 hastada metastaz saptandı. Perinodal 
invazyon 26 hastada mevcuttu.

Unifokal hastalığı olan 2015 hastada hastalık 1261’inde 
sağ lob, 754’ünde sol lobda idi. Unifokal hastaların 1862’si 
kadın, 153’ü erkekti. Yaş ortalaması 40,04±7,2 (17-84 yaş 
arası) idi. 

Unifokal 2015 hastanın patolojik incelemelerinde tiroid 
kapsül invazyonu 219 (%10,86) olguda mevcuttu, tümör 
çapı ortalama 16,1 mm (4-55 mm) idi, santral LN metastazı 
369 olguda (%18,3), perinodal invazyon 63 olguda 
(%17,07) mevcuttu ve metastatik LN sayısı ortalama 2,1 
adet (1-16 arası) idi.

Sol boyun diseksiyonu uygulanan unifokal PTK’li 
hastalarda metastazların bölgelere göre dağılımı 

incelendiğinde; 2. bölgede 14, 3. bölgede 11, 4. bölgede 
32 ve 5. bölgede 19 hastada metastaz saptandı. Perinodal 
invazyon dokuz hastada mevcuttu.

Sağ boyun diseksiyonu uygulanan unifokal PTK’li 
hastalarda metastazların bölgelere göre dağılımı 
incelendiğinde; 2. bölgede 12, 3. bölgede 17, 4. bölgede 
21 ve 5. bölgede 14 hastada metastaz saptandı. Perinodal 
invazyon 11 hastada mevcuttu.

Multifokal/unifokal olgular incelendiğinde tiroid kapsül 
invazyonu (%29,9/%10,86), tümör ortalama çapı (15,9 
mm/16,1 mm), santral LN metastazı (%56,5 /%18,3), 
lateral boyun lenf metastazı (%23,1/%6,3) olarak saptandı.

Çalışmamızda multifokal tümörlerin unifokal tümörler 
ile karşılaştırıldığında daha agresif, daha fazla santral ve 
lateral boyun metastazı yaptığı ve iki grup arasındaki farkın 
istatistiği olarak anlamlı olduğu görüldü (p<0,001).

Tartışma 
PTK en sık görülen tiroid kanseri histopatolojik tipi 

olup, LN metastazları özellikle santral bölgeye (6. bölgeye) 
metastaz yapmaya meyillidir (10). Bu konuda multifokal 
TPK’de LN metastazları ile ilgili çok fazla çalışma İngilizce 
literatürde yer almamaktadır. Genellikle PTK’lerinin 
mükemmel prognoza sahip ve düşük mortalite oranlarının 
olduğu bilinmektedir. PTK’lerin 30 yıllık sağkalım oranları 
total ve near total tiroidektomilerde birbirine benzer ve 
radyoaktif iyot (RAİ) ablasyonu ile beraber veya onsuz 
%90’ların üzerinde son derece iyi sonuçlar bildirilmektedir 
(12). Fakat halen oldukça agresif seyirli olgular da 
literatürde bildirilmektedir (13).

Bu çalışmada daha evvel yapılan çalışmalarda bildirilen 
sonuçlara benzer olarak multifokal hastalık unifokal 
hastalık ile karşılaştırıldığında multifokal hastalığın daha 
agresif olduğu görülmektedir (5,14). Multifokal TPK sıklığı 
değişik serilerde %18-87 arasında bildirilmektedir, bizim 
serimizdeki oran ise %20,3 idi (9).

Soliter PTK’lerin hastalarda santral LN tutulumu %50 
olarak bildirilmektedir. Bizim çalışmamızda soliter tirod 
tümörlü hastalarda santral LN metastazı sıklığı %18,3 
iken multifokal tümörlü hastalarda ise santral lenf nodu 
metastazı sıklığı %56,5 saptanmıştır. Bu iki grup arasındaki 
farkın istatistiksel olarak anlamlı olduğu görülmüştür. 

PTK’lerde LN metastazlarının kötü prognostik faktör 
olup olmadığı konusunda tartışmalar devam etmektedir. 
Birkaç çalışmada (15-18) LN metastazlarını kötü prognostik 
faktör olarak  bildirmişken, diğer bazı çalışmalarda (19,20) 
ise LN pozitifliğinin hasta prognozları üzerine uzun süreli 
etkisi olmadığı bildirilmektedir. Fakat LN metastazı olan 
olgularda rekürens ile sıkı bağlantısı olduğu oldukça kabul 
gören bir bağlantılı faktördür (21). 

Tablo 1. Multifokal ve unifokal hastalıkta demografik bilgiler 
ve tümör özelliklerinin karşılaştırılması

Multifokal Unifokal

Hastasayısı,n(%) 515 (20,3) 2015 (79,7)

Yaş,ort±SS(min-maks) 38,11±8,1 
(17-81)

40,04±7,2 
(18-84)

Cinsiyet(E/K),n 83/432 153/1862

Tümörçapı,ort±SS 
(min-maks)

15,9±9 mm 
(3-75 mm)

16.1±11 mm 
(4-55 mm)

Tiroidkapsülinvazyonu,% %29,9 %10,86

Santrallenfnodumetastaz,% %56,5 %18.3

Santralperinodalinvazyon,% %28,1 %17,07

Lateralboyunmetastaz,% %23,1 %6,3

Lateralboyunperinodal
invazyon,% %36,97 %15,74

E: Erkek, K: Kadın, ort: Ortalama, SS: Standart sapma, min: Minimum,  
maks: maksimum

Tablo 2. Lateral boyun diseksiyonu boyun lenf düğümü 
metastazlarının bölgelere göre dağılımı

Multifokal Unifokal 

Boyunmetastazbölgeleri Sağ Sol Sağ Sol

2. bölge 13 12 12 14

3. bölge 30 23 17 11

4. bölge 34 48 21 32

5. bölge 19 21 14 19
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Çalışmamızda multifokal tiroid kanserli hastalarda tiroid 
kapsül invazyonu ve boyun LN’lerine metastazı ile arasında 
istatistiki olarak anlamlı bir ilişki olduğu saptanmıştır.

Tek ve çok değişkenli analizlerde özellikle 6. bölge 
LN‘lerine metastaz üzerine multifokal tümörlerin bağımsız 
bir risk faktörü olduğu görülmüştür.

Multifokalite; PTK’lerde özellikle santral kompartman 
LN’lerine metastaz riskini arttırmaktadır. 

Amerikan Tiroid Derneği’nde klinik LN metastazı olan 
olgularda tedavi edici santral boyun diseksiyonu tavsiye 
edilmektedir (22). Buna karşılık proflaktik boyun santral 
bölge diseksiyonunun rolü halen tartışmalı bir konu olarak 
devam etmektedir (23). PTK’li hastalarda yaklaşık %30-
90 arasında klinik veya okült LN metastazı olduğunu 
bildiren çalışmalar mevcuttur (11). Proflaktik santral 
boyun diseksiyonundan postoperatif ciddi komplikasyon 
sıklığı artışı nedeniyle (rekürren larengeal sinir paralizisi 
ve hipoparatiroidizm riskleri) çoğu cerrah tarafınca 
uygulamaktan kaçınılmaktadır (24). Bu nedenle birkaç 
çalışmada proflaktik boyun diseksiyonunun sadece yüksek 
riskli hasta grubunda (erkek, çok genç yaşta, büyük 
tümör hacmi olan hastalarda ve ekstratiroid uzanım olan 
hastalarda) düşünülmesi gerektiği bildirilmiştir (25,26).

Bununla beraber santral bölge LN’lerinin diseke edilmesi, 
tümorün tam ve doğru evrelemesini sağlayarak postop RAİ 
tedavisi gerekliliğini daha doğru olarak değerlendirecek bir 
parametre oluşturur. Ayrı bir önemi de tümör rekürrensi 
durumunda santral kompartman bölgesinde özellikle ikinci 
cerrahi gereksiniminde bu bölgede komplikasyon riskinin 
çok daha fazla artışıdır (27). 

Önemli bir konu da tecrübeli cerrahların elinde yapılan 
santral kompartman diseksiyonu göreceli olarak güvenli bir 
cerrahi olararak yapılabilmektedir. Bu lokal rekürenslerden 
koruyacak ve santral kompartmanda mikroskopik 
metastazların çıkarılmasını sağlayarak sağkalım üzerine 
pozitif katkısı olacaktır (28).

Bizim çalışmamız retrospektif olmasına rağmen, tüm 
operasyonların aynı cerrahi ekip tarafından gerçekleştirilen 
ve aynı patolog ekibince yorumlanan geniş bir seri olması 
nedeniyle değer taşımaktadr. Wang ve ark. (29) insular 
histotip ve tall cell varyant hastalarında daha kötü prognoz 
olduğunu, klasik PTK hastalara göre daha agresif olduğunu 
ve multifokalitie, ekstratiroid yayılım, LN metastazı, 
uzak metastaz ve rekürrensin daha sık görüldüğünü 
bildirmişlerdir.

Sonuç
Çalışmamızda saptadığımız sonuçlar göz önüne 

alındığında multifokal tümör daha agresif ve kötü 
prognoza sahiptir. Multifokal TPK’li hastaların primer 
cerrahi tedavisinde bilateral total tiroidektomi ve bilateral 
santral LN diseksiyonu yapılmasını tavsiye etmekteyiz. 
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