BOLUM 7

MEDULLER TIROID KANSERLERI

Haci ARAK!

GIRIS

Mediiller tiroid kanseri (MTK) tiroid bezinin parafollikiiler C hiicrelerinden kay-
naklanan noéroendokrin bir tiimoériidir. Tim tiroid kanserlerin %5-8’ini olus-
turmaktadir (1). Kalsitonin tiretimi bu tiimoriin karakteristik bir 6zelligidir. Me-
diiller tiroid karsinomlarin ¢ogu sporadiktir. Ancak %25’i ailesel bir sendromun
komponenti olabilir.

KLINIK OZELLIKLERI

Sporadik Mediiller Tiroid Kanseri

Sporadik MTK hastalarin %75’ini olusturmaktadir. Hastalar genelde 4-6.dekat-
larda tani almaktadir. Hastalik siklikla tiroid bezinde nodiil ile ortaya ¢ikmakta-
dir. C hiicreleri genelde tiroid iist lobta yer aldigindan MTK nodiilii genelde tist
lobta goriiliir.

Tani aninda hastalarin %70’i klinik olarak saptanabilen servikal lenf nodu me-
tastazi, %15’ lokal basi ve invazyona bagli semptomlarla ve %5-10"u uzak metas-
taz ile bagvurmaktadir. Uzak metastaz siklikla karaciger, akciger, kemik ve daha az
siklikla beyin ve deride goriliir. Multifokal hastalik varliginda nodal metastazlar
daha sik goriiliir. Nodiilii olanlarda kalsitonin taramasi yapilmasi ile hastalar er-
ken evrede MTK tanis1 almaktadir (2). Timoriin hormon salgilamasina bagli ola-
rak sistemik semptomlar goriilebilir. Timorden kalsitonin ve kalsitonin benzeri
peptitlerin salgilanmasi ile ilerlemis hastalig1 olanlarda diyare ve flushinge neden
olabilir. Nadiren, tiimorden kortikotropin (ACTH) salgilanmasi ile ektopik Cus-
hing sendromuna neden olabilir.

Bazal serum kalsitonin konsantrasyonlar: genellikle tiimoriin yayginlig ile
koreledir. MTK’da karsinoembriyonik antijen (CEA) salgilanir ve kalsitonin gibi
bir timor belirteci olarak kullanilir. Ayrica preoperatif CEA diizeyinin hastaligin
yayginlig ile iliskili oldugu saptanmistir (3). Sporadik MTK’de hastalarin %60-
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1. ve 2. giin) kombinasyonu uygulanmist: ve iki hastada parsiyel regresyon, iki
hastada ise sabil hastalik elde edilmisti (25).

Bir diger rejim olarak 20 metastatik MTK hastasina doksorubisin 60 mg/m?/1.
giin ve streptozosin 500 mg/m?*/ardisik 5 giin, ardindan dort hafta sonra fluorou-
rasil 400 mg/m?*/ardisik bes giin ve dakarbazin 200 mg/m?*/giin’den verilmis olup
hastalik kontrol oran1 %65 olarak rapor edilmisti (26). Doksorubisin 60 -75 mg/
m?*/giin/ii¢ haftalik rejimi de onerilen diger bir sitotoksik rejimdir.

Arastirilan Tedaviler

Immiinoterapi, MTK icin heniiz onay almis bir immiinoterapi ajan1 yok ama
aragtirmalar devam etmektedir.

Tiimor asilari, hedefli immiinoterapide yeni bir yaklasimdir. Kemik iliginde
tiiretilen dendritik hiicreler antijen sunan hiicrelerden olup tiimorle iliskili anti-
jenleri sunabilir, boylece tiimor hiicrelerini hedefleyen sitotoksik T hiicreleri olus-
turabilir. Bir ¢alismada, yedi hastanin her birinden dendritik hiicreler elde edil-
mis ve hem kalsitonin hem de CEA’nin oldugu ortamda uyarilmisti. Uyarilmis
dendritik hiicreleri periyodik olarak hastalara tekrar verilmis. Sonugta bir hastada
parsiyel ve iki hastada miks yanit elde edilmisti. Baska bir ¢alismada, dendritik
hiicreleri her bir hastanin cerrahi olarak rezeke edilen primer tiimoériiniin lizatlar:
kullanilarak uyarilmisti ve 10 hastadan {igiinde parsiyel yanit elde edilmisti (27).

Radyoimmiinoterapi ile ilgili calismalar devam etmektedir.

Radyo isaretli oktreotid, 31 MTK hastasiyla yapilan faz IT caligmada, (90)Ytt-
rium-DOTA) ile hastalarda %30 yanit saptanmist1 (28).

SONUC

Mediiller tiroid kanseri tiroidin nadir bir kanseri olup ayirici tanida diisintilmesi
gerekir. Her mediiller tiroid kanseri hastas1 MEN-2 agisindan degerlendirilmeli-
dir. Hastalik MEN-2 sendromunun bir komponenti ise ilgili ailenin taranmasi er-
ken tani ve tedavi i¢in 6nemlidir. Son yillarda etkili tirozin kinaz inhibitorlerinin
metastatik hastalikta tedaviye girmesiyle ile belirgin sagkalim yarar1 saglanmustir.
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