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OZET

Mediiller tiroid karsinomu, parafollikiiler C hiicrelerinden olusan ndroendokrin kokenli nadir bir tiimordiir. Tiim tiroid kanserlerinin %3-12’sini
olusturur. Mediiller tiroid kanserlerinin yaklasik %751 sporadiktir. Geri kalan vakalar kalitsal multipl endokrin neoplazi (MEN) 2A, 2B veya ailesel
mediiller karsinom sendromu ile iligkilidir. Mediiller karsinomun kalitsal formlart RET proto-onkogeninin otozomal dominant mutasyonuna baglidir.
Aile 6ykiisii olan 6 yasindaki erkek gocukta RET proto-onkogen mutasyonu saptanmasi tizerine profilaktik tiroidektomi yapildi. Histopatolojik ince-
lemede, bilateral mediiller mikrokarsinom ve C hiicre hiperplazisi saptandi. Bu olguyu, nadir goriilmesi nedeniyle literatiir bilgileri esliginde sunuyo-
ruz.
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ABSTRACT
Thyroid Medullary Microcarcinoma in Child: Case Report

Medullary carcinoma is an uncommon neuroendocrine tumour consisting of parafollicular C cells. It is representing 3-12% of all thyroid cancers.
About 75% of medullary thyroid cancers are sporadic. Other cases are heritable, being associated with multipl endocrine neoplasia (MEN) 2A, MEN
2B or with the familial medullary thyroid carcinoma syndrome. Inherited forms of medullary thyroid carcinoma are due to autosomal dominant muta-
tions of the RET protooncogene. Prophylactic thyroidectomy was performed upon detection of RET protooncogen mutation in a 6-years-old boy with
family history. Histopatological examination revealed bilateral medullary microcarcinoma and C cell hyperplasia. We wanted to present this case

because of it’s rare frequency.
Keywords: Thyroid, Medullary Microcarcinom, MEN 2A.

Bu makale atifta nasil kullamhir: Ayaz D, Etit D, Cumurcu S, Koca Y, Sayan A. Cocukta Tiroid Mediiller Mikrokarsinom: Olgu Sunumu. Firat Tip

Dergisi 2019; 24 (2): 97-99.

How to cite this article: Ayaz D, Etit D, Cumurcu S, Koca Y, Sayan A. Thyroid Medullary Microcarcinoma in Child: Case Report. Firat Med J

2019; 24 (2): 97-99.

Tiroidin mediiller karsinomu (TMK), tiroid kanserle-
rinin nadir bir formu olup tiim tiroid Kanserlerinin %3-
12’sini olusturur. TMK, kalsitonin hormonu salgilayan
parafollikiiler hiicreler veya C hiicrelerinden geligir (1-
3). Yaklasik %75 oraninda sporadik olarak ortaya ¢i-
kar. Kalan olgular ise kalitsaldir ve Multipl Endokrin
Neoplazi (MEN) 2 ile iliskilidir (4). RET protoonkoge-
ninde olusan mutasyonlar ile bu tirozinkinaz reseptorii
stirekli aktive olur, hiicrelerde siirekli ve diizensiz pro-
liferasyon ortaya ¢ikar. Bu sekilde RET mutasyonu
bulunan bireyler MEN 2A agisindan yiiksek risk tasir-
lar (5-7). Bu sunumda, ailesel MEN 2A sendromlu
¢ocukta proflaksi amaciyla yapilan tiroidektomi mater-
yalinde saptanan mediiller mikrokarsinom olgusu nadir
goriilmesi yani sira bu sendromu tagiyanlarda hasta
yonetiminin tartismali olmas1 nedeniyle literatiir esli-
ginde sunulmustur.

OLGU SUNUMU

Olgu, annesi MEN 2A sendromu olan 6 yasinda erkek
cocuktur. Tarama amagli yapilan genetik analizde RET
protoonkogen mutasyonu saptanmasi lizerine, nodiil
yapist bulunmamasina ragmen profilaktik tiroidektomi
planlandi. Operasyon Oncesi yapilan rutin biyokimya-
sal tetkikler, kalsitonin, karsinoembriyojenik antijen
(CEA), parathormon, adrenalin, noradrenalin, dopamin
diizeyleri normal sinirlardaydi. Profilaktik olarak yapi-
lan total tiroidektomi materyali, 5 g agirhikta olup
3,5x3x1 cm boyutlarda idi. Kesit yiiziinde herhangi bir
ozellik izlenmedi. Alinan orneklerin histopatolojik
incelemesinde, sag lobda en biiyiik boyutu 0,2 cm, sol
lobda ise en biiyiik boyutu 0,1 cm olan tiimér odaklari
izlendi. Tiimor hiicreleri yuvarlak, poligonal sekilli,
seffaf niikleuslu olup yuvalar, kordonlar ve follikiil
yapilari olusturmaktaydi (Resim 1). Stromal desmopla-
zi ve amiloid birikimi goriilmedi. Her iki lobda yaygin
olarak, nodiiler ve non-nodiiler yapida C hiicre hiperp-
lazisi odaklar1 dikkati cekti. Immunohistokimyasal
yontemle uygulanan kalsitonin ve CEA ile gii¢lii bo-
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yanma izlendi (Resim 2). Cevre nonneoplastik tiroid
dokusunda boyanma olmadi. Tiroglobulin ile timdr
alaninda boyanma izlenmedi (Resim 3).

Resim 1. Yuvalar ve follikiil yapilari olusturmus tiimor hiicreleri
(H&E x200).

b oumnticmions Biguind . Lo A B X
Resim 2. Tiimor hiicrelerinde gii¢lii kalsitonin pozitifligi izlenmekte
(Kalsitonin x100).
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Resim 3. Tiroglobulin ile follikiil yapilarinda ve kolloidde boyanma
izlenirken tiimér hiicrelerinde boyanma olmadi (Tiroglobulin x200).

Her iki tiimorde intratiroidal yerlesimliydi ve gevresel
cerrahi sinirlarda timor yoktu. Olgu {i¢ yildir takipte-
dir. Kalsitonin diizeyleri normal sinirlardadir. Progres-
yon belirtisi yoktur. Sag ve sagliklidir.
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TARTISMA

MEN 2; MEN 2A, MEN 2B ve ailesel TMK olmak
iizere li¢ sendromu kapsar. MEN 2A, otozomal domi-
nant gegisli olup %95’inde TMK, %350’sinde feokro-
masitoma, %15-30’unda paratiroid hiperplazisi, parati-
roid adenomu veya karsinomu goriiliir (7). MEN 2B’de
daha erken donemde TMK gelisir ve gelisimsel anoma-
lilerle birliktedir. Ailesel TMK’de herhangi bir endok-
rinopati ile iliskisi yoktur (3). RET protoonkogeni,
MEN 2 sendromunun gelisimine etken olan gendir ve
ailesel vakalarin %90’1indan fazlasinda bu gende mu-
tasyon goriiliir. Giliniimiizde asemptomatik hastalarda
bu sendromlarm tanist molekiiler testler ile yapilan
genetik analizler ile mimkindiir (7). Mediiller tiroid
karsinomu sik olarak lenf nodu metastazlart yapan
6liimciil bir timordiir (8). Mediiller tiroid karsinomu ve
prekiirsor lezyonlart olan C hiicre hiperplazisi, serum
kalsitonin diizeylerinin Ol¢iimii ve son donemlerde
RET protoonkogen mutasyon analizleriyle, hastaligin
tedavi edilebilir evresinde artan siklikla saptanmakta-
dir. Bu hastalara erken yasta profilaktik tiroidektomi
uygulanmaktadir. Bunun sonucu olarak tiroidektomi
materyallerinde daha erken ve kiiciik ¢apta lezyonlara
rastlamaktayiz (1). Tiroid mikrokarsinomlari, daha ¢ok
papiller tip i¢in tanimlanmis olup, en biiyiik boyutu 1
cm ve altinda olan tiroid karsinomun bir varyanti ola-
rak kabul edilmektedir. Gilinlimiizde bu boyuttaki tii-
morler de ince igne aspirasyonu ile taninabilmektedir.
Mediiller mikrokarsinomlar1 ise daha c¢ok profilaktik
olarak ¢ikarilmig tiroidektomi materyallerinde yaygin
olarak izlenmektedir (9). Sundugumuz olgu, profilaktik
olarak tiroidektomi uygulanan RET protoonkogen
mutasyonu saptanmis olan 6 yasinda bir cocuktu.
Cocuklarda tiroid nodiilleri nispeten nadirdir. Bu gibi
nodiillerde malignite riski eriskinlere oranla daha yiik-
sektir. Opere edilse de rekiirrens riski yiiksektir. Bu
nedenle, ¢ocuklarda saptanan tiroid nodiilleri, yetigkin-
lere gore daha yiiksek diizeyde siiphe ve daha agresif
degerlendirme gerektirmektedir (10). Diger yandan
diferansiye tiroid karsinomlarmin (papiller, follikiiler
ve mediiller tip) biyolojisi ve seyri degiskendir. En sik
metastaz yeri akcigerdir ve akciger metastazi, mediiller
tipte en sik olarak bildirilmektedir (11). Bu tipte prog-
noz, diger diferansiye tiroid karsinomlarina gore nispe-
ten daha kotiidiir. Bolgesel lenf diiglimleri ile birlikte
total tiroidektomi en ¢ok Onerilen operasyon seklidir.
Ancak yine de ¢ocuklarda tiroid kanserlerinde rezeksi-
yonun ne sekilde yapilacagi ile ilgili tartigmalar vardir.
Ciinkii, yapilan girigsimlerin komplikasyonlar1 oldukca
siktir (12).

Bizim olgumuzda, nodiil saptanmamasina ve kalsitonin
diizeyleri normal olmasina ragmen aile dykiisii nede-
niyle lenf diiglimii diseksiyonu yapilmadan sadece
proflaktik tiroidektomi yapildi. Kasarer ve ark. (4)
yaptig1 667 olgudan olusan serilerinde, nodiiler guatrl
hastalarda serum kalsitonin diizeyleri rutin olarak &l-
¢lilmiis ve hastalarin %4,5’unda yiiksek kalsitonin
diizeyleri oldugunu saptamiglardir. Yiiksek kalsitonin
diizeyi olan hastalara yapilan tiroidektomi sonrasinda
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tiim olgularda mediiller tiroid karsinomu veya C hiicre
hiperplazisi morfolojisi tanimlamiglardir. Bizim olgu-
muzda operasyon Oncesi yapilan serum kalsitonin dii-
zeyleri olagan sinirlarda olmasina ragmen aile oykiisii
nedeniyle profilaktik tiroidektomi yapildi.

MEN 2A, MEN 2’nin en yaygin formu olup bilateral
feokromasitoma, tiroidin mediiller karsinomu, parati-
roid adenom/hiperlazisi birlikteligi ile karakterizedir.
Tim MEN 2A sendromlu hastalarda tiroidin mediiller
karsinomu siklikla ilk bulgudur ve predominant 6liim
nedenidir (13). Yapilan ¢aligmalar erken mediiller
tiroid karsinomunun saptanmasinda RET protoonkogen
analizinin yararl bir test oldugunu ortaya koymaktadir.
Yiiksek kalsitonin diizeyleri olan ya da RET protoon-
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