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DIFERANSIYE TIROID KANSERLI HASTALARDA PREOPERATIF NOTROFIL / LENFOSIT
ORANININ BOYUN ULTRASONOGRAFISI VE PATOLOJiK BULGULARLA ILiSKiSI

THE CORRELATION OF PREOPERATIVE NEUTROPHIL / LYMPHOCYTE RATIO WITH
NECK ULTRASONOGRAPHY AND PATHOLOGICAL FINDINGS IN PATIENTS WITH

DIFFERENTIATED THYROID CANCER

Mehmet Esat DUYMUS!

OZET

AMAG: Notrofil lenfosit orant (NLO) oksidatif stresin ve sistemik
enflamasyonun giiglii bir belirtecidir. Bu ¢alisma ile; diferansiye
tiroid kanseri tanis1 ile opere olan hastalarin patolojik bulgularinin
ve ultrasonda (USG) saptanan lenf nodu 6zelliklerinin preoperatif
donemde bakilan NLO ile karsilastirilmas: amaglanmigtir.

GEREC VE YONTEM: 2012 - 2020 yillar1 arasinda Genel Cerrahi
Kliniginde diferansiye tiroid kanseri tanisi ile opere olan hastalarin
demogrofik 6zellikleri, preoperatif boyun USG’ si ve patoloji
sonuglar1 kayit edildi. Preoperatif rutin kan testlerindeki nétrofil
sayisinin lenfosit sayisina bolinmesiyle NLO elde edildi. Receiver
Operating Curve (ROC) analizi ile NLO i¢in cut - off degeri
hesaplanarak diger parametreler ile karsilastirildi.

BULGULAR: Calismamiza 105 hasta dahil edilmistir. Hastalarin
%71,4’ti kadindur. Yag ortalamasi 47,9 + 14,1dir. Preoperatif yapilan
boyun USG’ de %63,8" inde boyunda lenf nodu tespit edilmedi.
Ameliyat sonrasi %94,3” @ papiller karsinom tanist aldi. Tamor
¢ap1 % 30,5 inde 2-4 cm (T2) idi. Hastalarin %74,3iiniin patoloji
raporunda metastatik lenf nodu saptanmadi ve %63,8’ inde kapsiil
invazyonu yoktu. Cerrahi siurlar %90,5 inde negatifdi. Timor
%38,6" sinda multifokal ve %23,8" inde ise bilateral yerlesimliydi.
Cut-off degeri NLO i¢in 2,16 olarak hesapland. Tiroid kanserlerinde
NLO; erkek cinsiyette (p = 0,027), USGde lenf nodu metastazi
stiphesi olanlarda (p = 0,001) ve patolojide lenf nodu metastazi
saptananlarda (p < 0,001) anlamli olarak daha yiiksekti. Diger
parametrelerde anlaml fark izlenmedi.

SONUC: Tiroid kanserli hastalarda yliksek NLO degerlerinde
boyun lenf nodu metastaz1 gelisiminin artmas: nedeni ile NLO’
nun prognostik gosterge olarak kullaniminin akilda tutulmasini
oneriyoruz.

Anahtar Kelimeler: Notrofil / lenfosit orany; prognoz; belirteg;
boyun disekiyonu; lenf nodu metastaz.

ABSTRACT

AIM: Neutrophil-lymphocyte ratio (NLR) is a strong biomarker
of oxidative stress and systemic inflammation. The aim of this
study is to compare NLR with lymph node features detected in
ultrasonography (US) and histopathologic examination results of
patients operated with diagnosis of differentiated thyroid cancer.

MATERIAL AND METHOD: Demographic characteristics,
preoperative neck US and pathology results of patients were operated
with the diagnosis of differentiated thyroid cancer were recorded
in the General Surgery Clinic between 2012 - 2020. NLR was
calculated by dividing the neutrophil count by the lymphocyte count
in preoperative routine blood tests. The cut-off value for the NLR
was calculated with Receiver Operating Curve (ROC) analysis and
compared with other parameters.

RESULTS: A total of 105 patients were included in our study. The
rate of female patients is 74%. The average age is 47.9 + 14.1. No
lymph node was found in 63.8% of the patients on preoperatively
neck US. In the postoperative histopathologic examination results,
94.3% of the patients were diagnosed with papillary carcinoma.
Tumor diameter was 2-4 cm (T2) in 30.5%. No metastatic lymph
node was found in 74.3%. There was no capsule invasion in 63.8%.
Surgical margins were free in 90.5%. The tumor was located
multifocal in 38.6% and bilaterally in 23.8%. The cut-off for NLR
was calculated as 2.16. NLR was significantly higher in thyroid
carcinomas with male gender (p = 0,027), suspected lymph node
metastasis on US (p = 0,001) and lymph node metastasis detected
in histopathologic examination. (p<0,001). There was no significant
difference in other parameters.

CONCLUSION: We recommend that the use of NLR as a prognostic
indicator should be kept in mind in patients with thyroid cancer,
due to the increase in neck lymph node metastasis development at
high NLR values.

Keywords: Neutrophil / lymphocyte ratio; prognosis; biomarker;
neck dissection; lymph node metastasis.
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GIRIS .

Kiiresel Kanser Izleme Merkezi (GLOBOCAN) veri-
lerine gore; tiroid kanseri en sik izlenen endokrin tii-
mordiir. Diinyada tim kanserler arasinda 11. siklikla
goriliirken, mortalitede 24. sirada yer almaktadir. 2018
yilinda diinya genelinde 567233 kisiye tiroid kanseri ta-
nis1 konulmustur ve yaklasik 41000 kisi ise tiroid kanse-
rinden hayatin1 kaybetmistir (1). Enflamasyon; timor
gelisiminde, timor progresyonunda ve prognoz iize-
rinde 6nemli rol oynar. Diferansiye tiroid kanseri’ nin
(DTK) gelisiminde de enflamasyonun rol oynadig: ve
bu sebeple tiroidit gecirmis hastalarda kanser insidan-
sinin arttig1 bilinmektedir (2). Enflamasyonla beraber
salan sitokinler, yitksek C-reaktif protein (CRP) ve
beyaz kiire diizeyleri ile diisiik albumin seviyeleri kan-
ser hastalarinda kullanilabilecek bagimsiz birer prog-
nostik gostergedir (3,4). Notrofil lenfosit oran1 (NLO);
oksidatif stresin ve sistemik enflamasyonun giiglii bir
belirteci olarak gosterilmektedir. Tam kan sayimi i¢in
alinan kan 6rneginden kolay sekilde ve pahali olmayan
bir yontemle hesaplanir (5). Serum tiroglobulin diizey-
leri DTK takibinde rutin olarak kullanilan bir belirteg-
tir. Fakat preoperatif donemde prognoz hakkinda bilgi
verecek, benign malign ayriminda kullanilabilecek bir
belirte¢ hentiz bulunamamuistir (6). Bu calisma ile; di-
feransiye tiroid kanseri tanisi ile opere olan hastalarin
patolojik bulgularinin ve USGde saptanan lenf nodu
ozelliklerinin preoperatif donemde bakilan NLO ile
karsilagtirilmasi amaclanmustr.

GEREC VE YONTEM

2012 - 2020 yillar1 arasinda Genel Cerrahi Kliniginde
diferansiye tiroid kanseri tanisi ile ameliyat edilen has-
talarin bilgileri retrospektif olarak hastane veri taba-
nindan ve patoloji kayit modiiliinden elde edildi. Tiroid
ince igne aspirasyon biyopsisi (TIIAB) ile DTK tanist
koyulduktan sonra tiroidektomi yapildi. Fizik muayene
ve USG sonuglarina gore boyunda lenf nodu metastazi
stiphesi olan hastalara primer tiroid cerrahisi ile birlikte
terapotik boyun diseksiyonu yapildi. Calismaya dahil
edilen higbir hastaya proflaktik santral boyun diseksi-
yonu yapilmadi.

18 yas altindakiler, tam kan sayimini etkileyecek hema-
tolojik hastalig1 olanlar, bagska kanser oykiisii olanlar,
akut enfeksiyon gegirenler, glukokortikoid kullananlar
ve uzak metastazi olanlar calisma dis1 birakildi. Ame-
liyat 6ncesi tam kan sayimi ve boyun USG’si ayn1 mer-
kezde olmayan hastalar da calismaya dahil edilmedi.
Ameliyattan 1 - 3 giin 6nce alinmig tam kan sayimi1 ve
en gec 2 hafta 6ncesinde yapilmis boyun USG'si deger-
lendirmeye alind1. Tiroid kanseri i¢in TNM evreleme-
si The American Joint Committee on Cancer (AJCC)’
nin 7. baskisina gore diizenlendi. Hastane veri tabani
ve patoloji modiilinden DTK tanis1 alan 188 hasta tes-
pit edildi. Bunlardan 83’ i kriterleri saglamadigindan
caligma dis1 birakildi. Calismaya dahil edilen 105 has-
tanin demogrofik o6zellikleri (yas, cinsiyet), preoperatif
boyun USG’ si, kanser alt tipi, timor ¢api, lenf nodu
metastazi, kapsiil invazyonu, cerrahi siniri, multifoka-

lite ve bilateralitesi kayit altina alindi. Tam kan sayimi
ile; noétrofil, lenfosit sayilar1 ve birbirine béliinmesi ile
NLO elde edildi. Operating Curve (ROC) analizi ile
NLO i¢in cut-off degeri hesaplanarak diger parametre-
ler ile karsilastirildi.

Calisma icin Mustafa Kemal Universitesi Girisimsel Ol-
mayan Klinik Aragtirmalar Etik Kurulunun 15.10.2020
tarihli toplantisinda (toplanti sayisi:12, karar sayisi:13)
etik kurulu karar1 alinmastir.

Veriler SPSS 23.0 (SPSS, Chicago, IL, USA) paket
programina aktarilarak analizleri yapildi. Tanimlayici
istatistiklerde frekans, yiizde, ortalama, standart sap-
ma, en kiigiik ve en biiyiik degerler kullanildi. Bagim-
s1z 2 nitel verinin analizinde Pearson ki kare ve Fisc-
her Exact testleri kullanildi. N6trofil / Lenfosit oranin
lenf nodu patoloji sonuglarini negatif ve pozitif olarak
ayirmadaki kesme degerinin hesaplanmasinda ROC
analizi kullanildi. %95 giiven araliginda ROC egrisi
altinda kalan alan (AUC) hesaplandi. Tim analizlerde
p degerinin < 0,05 olmas: anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Arastirmamizda Genel Cerrahi Kliniginde 2012-2020
yillar1 arasinda TIIAB sonucunda DTK tanis1 alan 188
hasta tespit edildi. Merkezimizde ameliyat edilmeyen
42, preoperatif tam kan sayimi veya boyun USG’ si ol-
mayan 29, kan parametrelerinde akut enfeksiyon bul-
gulari olan 9, uzak metastaz oykiisii olan 3 hasta ¢alisma
dis1 birakildi. Sonug olarak ¢alismamiza 105 hasta déhil
edildi. Hastalarin 75’ i (%71,4) kadindir. Yas ortalamasi
47,9 * 14,1 olup en kiigiik yas 19, en biiyiik yas 82dir.
Hastalarin %61,9 u 45 yas ve lizerindedir. Preoperatif
yapilan boyun USG’ de 67 hastada (%63,8) lenf nodu
tespit edilmezken metastaz stipheli lenf nodu olan 18
(%17,1) hasta mevcuttu. 12 (%11,4) hastanin preoperatif
fizik muayenesinde ve ameliyat sirasinda lateral boyun
segmentlerinde palpabl lenf nodu saptandi. Tiim deger-
lendirmeler neticesinde toplam 30 (%28,5) hastaya tiroi-
dektomi ile birlikte terapotik boyun diseksiyonu yapildi.
Hastalarin 75 (%71,4)” ine ise sadece tiroidektomi yapil-
di. Ameliyat sonrasi patoloji raporunda %94,3’ ii papil-
ler karsinom tanisi aldi. Timor ¢ap1 %30,5” inde 2-4 cm
(T2) idi. Hastalarin %63,8" inde kapsiil invazyonu yoktu
ve %90,5" inde cerrahi sinirlar negatifdi. Timor %38,6°
sinda multifokal ve %23,8” inde ise bilateral yerlesimliy-
di. Boyun diseksiyonu yapilan 27 (%25,7) hastada lenf
nodu metastazi saptanirken (N+), 3 (%2,8) hastada lenf
nodu metastazi saptanmadi (NO). (Tablo 1). Hastalarin
nétrofil sayisinin ortalamasi 4,91 (109/L) + 2,20 (min-
max: 1,80-16,60), lenfosit sayisinin ortalamasi 2,46
(109/L) + 1,60 (min-max: 0,40-16,30), olarak ve NLO
ise 2,65 + 4,04 (min-max: 0,25-41,50) olarak hesaplandi.

Caligmaya dahil ettigimiz 105 hastanin; NLO ve lenf
nodu tutulumlarini negatif / pozitif olarak ayirma gii-
ciine Receiver Operating Curve (ROC) analizi ile ba-
kildi. Bu modele gore parametrelerin kesim degerleri
tizerindeki bireyler pozitif olarak smiflandirildi. NLO
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icin kesim noktasrnin (cut-off) 2,16 oldugu hesaplan-
d1 (Sekil 1). Hesaplanan kesme degeri lenf nodu tutu-
lumunu negatif ve pozitif olarak ayirmada kullanildi.
Bu degerin duyarliliginin %70,4, 6zgiilligiiniin %70,5
ve egri altinda kalan alanin 0,753 oldugu tespit edildi
(%95 CI: 0,63 - 0,86; p = 0,001). Hastalarin klinik ve pa-
tolojik ozellikleri, NLO i¢in belirledigimiz 2,16 kesme
degerine gore iki gruba ayrilarak karsilagtirildi. Erkek-
lerin %56,7’ inde, kadinlarin ise %33,3’ inde NLOnun
2,16’ nin iizerinde oldugu tespit edildi (p = 0,027). USG’
de lenf nodu metastazi stipheli vakalarin %66,7’sinin ve
patolojide lenf nodu pozitif vakalarin %70,4” niin NLO
degerlerinin anlamli diizeyde 2,16’ nin {izerinde oldu-
gu bulundu (sirastyla; p = 0,001, p < 0,001). Yas, kanser
tipi, tiimor capi, kapsiil invazyonu, cerrahi sinir, mul-
tifokalite ve bilateralite ile NLO arasinda anlamli fark
izlenmedi (p > 0,05) (Tablo 2).

Tablo 1. Hastalarin demografik 6zellikleri, preope-
ratif USG bulgular1 ve patoloji sonuglar1 (n=105

n %
Cinsiyet
Kadin 75 71,4
Erkek 30 28,6
Yas
<45 40 38,1
>45 65 61,9
USG (Lenf nodu)
Negatif 67 63,8
Reaktif 20 19,0
Metastaz siiphesi 18 17,1
Kanser tipi
Papiller 99 94,3
Follikiler 4 3,8
Hurtle 2 1,9
Tiimor Cap1
Tla 28 26,7
T1b 31 29,5
T2 32 30,5
T3 13 12,4
T4 1 1,0
Patoloji (Lenf Nodu)
Dx (-) 75 71,4
NO 3 2,8
Dx (+) N+ 27 25,7
Kapsiil Invazyonu
egatif 67 63,8
Pozitif 38 36,2
Cerrahi sinir
Negatif 95 90,5
Pozitif 10 9,5
Multifokalite
Negatif 75 71,4
Pozitif 30 38,6
Bilateralite
Negatif 80 76,2
Pozitif 25 23,8

USG: Ultrason

Dx (+): Lenf nodu diseksiyonu yapilan
Dx (-): Lenf nodu diseksiyonu yapilmayan
NO: Lenf nodu metastazi yok

N+: Lenf nodu metastazi var
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Tablo 2. Klinik ve patolojik 6zellikler ile NLO’nun
karsilastirilmasi (n=105)

NLO<216 NLO>216 b
egeri
n (%) n (%)
Cinsiyet
Kadin  50(66,7)  25(33,3)  0,027*
Erkek 13 (43,3) 17 (56,7)
Yas
<45  21(52,5) 19 (47,5) 0,218*
>45 42 (646) 23 (354)
USG (Lenf nodu)
Negatif 49 (73,1) 18 (26,9) 0.001*
Reaktif 8 (40,0) 12 (60,0) >
Metastaz siiphesi 6 (33,3) 12 (66,7)
Kanser tipi
Papiller 62 (62,6) 37 (37,4) 0.070*
Follikiiler 1(25,0) 3 (75,0) ’
Hurtle 0 (0,0) 2 (100,0)
Tiimor Capi
Tla 19 (67,9) 9(32,1)
Tib  21(677)  10(323) 330+
T2 16 (50,0) 16 (50,0) ’
T3 7 (53,8) 6 (46,2)
T4 0(0,0) 1 (100,0)
Patoloji(Lenf Nodu)
Dx(-)+NO 55(70,5)  23(29,5)  <0,001*
. N+  8(29,6) 19 (70,4)
Kapsiil Invazyonu
Negatif 40 (59,7)  27(40,3)  0,934*
Pozitif 23 (60,5) 15 (39,5)
Cerrahi Sinir
Negatif 58 (61,1) 37 (38,9) 0,497**
Pozitif 5 (50,0) 5 (50,0)
Multifokalite
Negatif 42 (56,0) 33 (44,0) 0,186*
Pozitif 21 (70,0) 9 (30,0)
Bilateralite
Negatif 47 (58,8) 33 (41,2) 0,640*
Pozitif 16 (64,0) 9 (36,0)

USG: Ultrason

NLO: Nétrofil/lenfosit orani

Dx (-): Lenf nodu diseksiyonu yapilmayan

NO: Lenf nodu metastazi yok

N-+: Lenf nodu metastazi var

*Pearson ki kare analizi yapilmigtir. **Fischerexact analizi yapilmigtir

ROC Curve
1,0
0,8
2 0,6
2
‘®
g
o 0,44
0,2+
0,0 T T T T
0,0 0,2 0,4 0,6 0,8 1,0
1 - Specificity

Sekil 1. NLO i¢in Receiver Operating Characteristic (ROC) egrisi

TARTISMA
Yaklagik yiizy1l 6nce Alman patolog Rudolph Wirchow
(1821 - 1902) enflamasyon ile kanser arasindaki olasi
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iligkiyi ilk ortaya koyan bilim adamiyd: (3). Kolon kan-
seri gelisiminde inflamatuar barsak hastaliklari, karaci-
ger kanseri gelisiminde viral hepatit b ve ¢, mide kanseri
gelisiminde helikobakter pilori, serviks ve anal kanser
gelisiminde human papillomaviriis (HPV) bu iliskiye en
giiglii 6rneklerdir (7). DTK’ lerin % 90-95’ ini papiller ve
folikiiler kanserler olusturur. DTK’ lerin %10-20" sinde
niiks gelisir ve sadece %5’ i bu hastalik nedeniyle hayati-
n1 kaybeder (8). 1955 yilinda ilk kez Daily ve arkadaslar1
kronik lenfositik tiroidit ve papiller tiroid kanseri arasin-
daki iligkiyi vurgulamislardir ve bu sayede DTK ile en-
feksiyon parametrelerini karsilagtiracak ¢aligmalara yol
gostermislerdir (9). NLO, nétrofil sayisinin lenfosit sayi-
sina orant ile bulunur. Yiiksek NLO; ytikselmis notrofil
sayisini ya da azalmig lenfosit sayisini yansitir. Notrofili;
myeloid biiytime faktorlerinin ektopik iiretimi sonrasi
paraneoplastik sendrom olarak ya da daha biiyiik olasi-
likla doku zedelenmesine bagl kanser iliskili sitokinlerin
salmimina bagli ortaya ¢ikar. Deneysel veriler aktive edil-
mis notrofillerin timor gelisimini uyardigini gostermis-
tir (10). Lenfopeni ise kanser tiirlerinden bagimsiz bir
prognostik faktordiir ve maligniteye kars: gelisen hiicre-
sel bagisiklig: etkileyerek prognozu kotiilestirebilir (11).
NLO hesaplanmasinin ucuz olmasi, sistemik enflamatu-
ar yanitin basit ve gecerli bir belirteci olmasi nedeniyle
kullanilmaya baglanmustir (4,12). NLO i¢in standart bir
cut-off degeri olmamakla birlikte calismamizda 2,16 ola-
rak hesaplanmistir. Manatakis ve arkadaslar;; NLO cut-
off degerini 2,44 hesaplamiglardir ve ayrica 1,74 ile 3,4
arasinda genis dagilim aralig1 olan 10 ¢alisma oldugunu
bildirmislerdir (13). Solid tiimérlerin NLO ile arasindaki
iliskiyi inceleyen bir meta analizde; 75 ¢alijmanin me-
dian cut-off degerini 4,0 olarak hesaplamislardir (14).
Bizim ¢alismamizin NLO cut-oft degeri literatiirdeki da-
gilim aralig1 i¢cinde bulunmustur.

Calismamizda; NLO > 2,16 olanlarin %56,7 sini erkekler
olusturmaktadir. Bu fark anlamli bulunmustur (p = 0,027).
45 yas Ustii ve alt1 grupta ise NLO arasinda fark izlenme-
mistir (p > 0,05). Yas faktoriiniin NLO {izerindeki etki-
sini aragtiran ¢aligmada, papiller kanser, nodiiler guatr
ve toksik adenom tanilariyla opere edilen hastalar 45 yas
tisti ve 45 yas alt1 gruba ayrilarak NLO’nun etkisini kar-
silastirmislardir. 45 yas alt1 grupta tanilara gore anlaml
fark izlenmezken; 45 yas Gstiinde, papiller kanserli has-
talarin toksik adenom ve nodiiler guatr tanili hastalara
gore ve papiller kanser tanili 45 yas stii hastalarin 45
yas altindakilere gére NLO degerleri anlamli yiiksek iz-
lenmistir (15). Papiller kanser tanili kadin hastalar iize-
rinde yapilan bagka ¢alismada ise 45 yas iistiindekilerde
NLO degerlerinin anlamli diisiik oldugu bildirilmistir
(16). Caligmamiza benzer sekilde yas faktoriiniin NLO
tizerinde etkisi olmadigini gosteren ¢alismalar da litera-
tiirde mevcuttur (12,13). Calismamizda erkeklerde NLO’
nun anlaml yiiksek ¢ikmasina ragmen, diferansiye tiro-
id kanserleri arasinda yapilan farkli ¢alismalarda cinsiyet
faktorii ile NLO arasinda iligki bulunamamustir (12, 13,
15-18). Cinsiyet faktoriiniin tiroid kanserlerinde etkisini
goz oniine aldigimizda bu farkin dikkate alinmasi gerek-
tigini diisiintiyoruz.

Santral boyun lenf nodu metastazini saptamada USG
genellikle yetersizdir. Cogunlukla boyun lenf nodu
metastazinin varlig1 ameliyat sonrasi ortaya ¢ikar (19).
Yaptigimiz seride de preoperatif USGde siipheli lenf
nodu metastazi saptanan 18 hasta olmasina ragmen,
preoperatif fizik muayenede ve ameliyat sirasinda bo-
yun segmentlerinde siipheli lenf nodu palpe edilen 12
hasta mevcuttu. Dolayisiyla toplam 30 hastaya terapotik
boyun diseksiyonu yapildi. Nihai patolojide 27 hastada
lenf nodu metastazinin tespit edilmesi fizik muayene-
nin ve peroperatif boyun segmentlerinin incelenmesi-
nin 6nemini gostermektedir.

Calismamizda; preoperatif USG’ de lenf nodu metasta-
z1 oldugu siiphelenilen 12 (%66,7) hastada NLO > 2,16
olarak bulunmustur ve USG’ de reaktif lenf nodu olanlar
ile lenf nodu olmayanlara gére bu fark anlamlidir. Bo-
yun metastazini saptamada ¢ok da yeterli olmayan USG’
nin, NLO ile birlikte kullanildiginda preoperatif evrele-
me hakkinda daha dogru bilgi verecegi kanaatindeyiz.
DTK ler arasinda en sik papiller tiroid kanser (%85),
daha sonra folikiiler kanser (%10 - 12) ve hurtle hiicre-
li kanser (%2 - 3) gortilmektedir (8, 20). Caliymamizda
da benzer sekilde %99,3 orani ile en sik papiller kanser
izlenmistir. DTK alt tipleri ile NLO arasinda istatistiksel
fark izlenmemistir. Benzer sekilde literatiirde DTK alt
tiplerinin NLO ile arasindaki iliskinin olmadigini goste-
ren ¢aligmalar mevcuttur (12, 13, 21). DTK ile diger be-
nign tiroid lezyonlarinda NLO degerini karsilagtiran ¢a-
lismada, NLO’ nun; DTK lerde anlamli yiiksek oldugu
gosterilmistir (22). Koger ve arkadaslari, multinodiiler
guatr, lenfositik tiroidit, lenfosittik tiroidit zemininden
gelisen DTK ve DTK olmak {izere toplam 232 hastay:
4 grupta incelemislerdir. Lenfositik tiroidit zemininden
gelisen DTK ile DTK grubu arasinda NLO agisindan
fark izlenmemistir. Kanser tanisi alan gruplarda, diger
iki gruba gore NLO degerleri anlamli yiiksek izlenmistir
(23). Cho ve arkadaslari; ¢alismasinda NLO degerinin;
anaplastik tiroid kanserlerinde DTK’lere gére anlam-
I1 yiiksek oldugunu bulmuglardir (17). Caligmamizda
timor ¢apr ve NLO arasinda anlamli fark izlenmemis-
tir. Manatakis ve arkadaslarinin iyi diferansiye tiroid
kanserli hastalarda yaptigi ¢alismada NLO ile timor
cap1 arasinda iliskinin olmadigini fakat lenf nodu me-
tastazi varliginda NLO’ nun anlaml yiiksek oldugunu
bildirmislerdir (13). Benzer seklide anaplastik kanserli
hastalar tizerinde yapilan bir bagka ¢alismada da tiimor
¢ap1 ile NLO arasinda anlaml fark goriilmemistir (17).
Tumor capr ile NLO arasinda anlamli iliskiyi gosteren
caligmalardan birisi 2016 yilinda yayinlanmistir. 161 pa-
piller tiroid kanser tanili hasta retrospektif incelenmis
timor ¢apt ve TNM evresi arttikga NLO™ nun anlamli
olarak arttigini gostermislerdir (24). Benzer bagka ¢alis-
mada, Ceylan ve arkadaslar;; NLO cut off degerini 1,92
hesaplamiglar ve NLO > 1,92 olan grupta timor ¢api-
nin NLO < 1,92 olana gore anlamli yiiksek bulmuslardir
(18). Tiimor cap1 ile NLO arasindaki iliski konusunda
literatiirde goriis birligi yoktur.

Caliymamizda kapsiil invazyonu, cerrahi sinir, mul-
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tifokalite ve bilateralitenin NLO ile arasinda iliski bu-
lunamamustir. Literatiirde tespit ettigimiz sadece bir
calismada, NLO’ yu kapsiil invazyonu, multifokalite ve
bilateralitesi olan hastalarda olmayanlara gore anlamli
yiiksek bulmuslardir (13). Fakat bir¢ok ¢calismada bizim
calismamiza paralel sekilde fark gorilmemistir (2, 12,
24). Patoloji raporunda lenf nodu metastazi bulunan 19
(%70,4) hastamizda NLO > 2,16 hesaplanmistir. NLO
artist ile lenf nodu metastazi arasinda anlamli fark mev-
cuttur (p < 0,001). Manatakis ve arkadaglar1 205 DTK’ li
hastada NLO ile lenf nodu metastazinin arttigini, fakat
prognoz i¢in en az 5-10 yilik hasta takibinin yapildi-
g1 calismalara ihtiya¢ oldugunu vurgulamislardir (13).
Gong ve arkadaslar’ nin 161 papiller kanserli hastada
yaptiklar1 ¢alismada; NLO arttike¢a lenf nodu metasta-
zinin, timor ¢apinin ve timor evresinin arttigini bil-
dirmislerdir. Tiimor bityiimesini kontrol edebilmek i¢in
lenfosit sayisini artirmay1 ve NLO’ yu diigiirmeyi Oner-
mislerdir. Bu sayede de immiin reaksiyonun artabilece-
gini savunmuglardir. Bu goriisiin aksini savunan basla
bir ¢aligmada ise; NLO ile lenf nodu metastazi arasinda
iliski olmadigini ve DTK’ li hastalarda prognostik gos-
terge olarak kullanilmamasi gerektigini bildirmislerdir
(16). Ileri evre (evre 3 ve 4) papiller kanser tanili hasta-
lar1 inceleyen bir ¢alismada NLO > 1,5 olanlarda has-
taliksiz sag kalimin daha az oldugunu gostermislerdir
(25). 318 benign ve 159 malign tiroid nodiilii tanisi ile
opere olan hastalar1 karsilastiran ¢alismada; nodiliin
natiirii ile NLO arasinda anlaml fark olmadigini fakat
25 aylik takip edilen malign hastalarda rekiirrens agi-
sindan risk arttikca NLO” nun da arttig1 bildirilmisler-
dir (12). Solid tiimorli hastalar: igeren ve 75 ¢aligmay1
derleyen bir meta analizde; NLO artisinin sag kalim
tizerinde olumsuz etkisi oldugu gosterilmis, ucuz ve
kolay hesaplanan NLO’ nun prognostik gosterge olarak
kullanilabilecegi vurgulanmistir (14). Literatiirde sag
kalim ve NLO arasindaki iligkiyi inceleyen calismalar
ozellikle tiroid kanserleri igin yetersiz olsa da malign
tiroid lezyonlarin benignlere, undiferansiye tiimérlerin
de diferansiye tiimorlere gore NLO degerlerinin daha
yiiksek oldugunu ancak sag kalim gostergesi olarak he-
niiz kullanilamayacagini soyleyebiliriz.

Sonug olarak; tiroid kanseri evreleme yapilirken preo-
peratif USG ile birlikte NLO’ nun da g6z 6niinde bulun-
durulmasini 6neriyoruz. Yiiksek NLO degerlerinde bo-
yunda lenf nodu metastazi gelisiminin artmasi nedeni
ile NLO’ nun prognostik gosterge olarak kullaniminin
akilda tutulmas: gerektigini diistiniiyoruz. Caligmanin;
sadece diferansiye tiroid kanserli hastalar1 igermesi,
hasta sayisinin az olmasi, tek merkezli ve retrospektif
planlanmasi kisithiliklaridur.

SONUC

Tiroid kanser tanisi koymada ve prognozunu goster-
mede spesifik bir belirte¢ heniiz bulunamamagstir. Lite-
ratiirde NLO ile kanser gelisimini ve seyrini etkileyen
parametreler arasinda heniiz goriis birligi yoktur. Te-
melinde enflamasyon oldugu kanitlanan tiroid kanser-
leri i¢in maliyetsiz ve kolayca hesaplanabilen NLO’ ya
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yonelik daha genis kapsamli, prospektif ve sag kalim
odakli caligmalara ihtiyag vardir.
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