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GiRIS VE AMAC

Tiroid dokusunun hacim olarak bilyiimesine guatr denir ve nedenleri farkhihk gosterir™?,
Belirli bir bolge halkinin % 5°inden fazlasim (preadélesan ¢agdaki halkin ise %25'ni) etkileyen ve
belirli bir faktoriin eksikligine (genellikle iyot) veya guatrojen bir maddenin etkisine bagh olarak
gériilen tiroid hiperplazisi vakalan igin endemik guatr terimi kullanilmaktadir G4 Endemik guatrin
bagsta gelen ve en 6nemli nedeni iyot eksikligidir(s‘ﬂ. Iyot alminin azhg ile hastaligin alevlenmesi,
iyot ilavesi ile hastahk sikhginin dramatik olarak diigmesi endemik guatrin Gnemini daha da
artirmaktadir. Iyot eksikligi halen evrensel ve nutrisyonel bir sorun olmaya devam etmektedir'”.
Diinyanin pek gok yerinde iyot eksikligi ve buna bagh endemik guatr mevcuttur. Endemik guatr,
gelismekte olan iilkelerde paraziter ve bakteriyel enfeksiyonlara gére daha ciddi saghk sorunlar
olusturdugundan oldukga 6nemlidir. Diinyada ve iilkemizde endemik guatrin en onemli etiyolojik
faktorii kabul edilen iyot eksikliginin somatik geliyme ve zeka geligimi {izerinde Snemli etkilerinin
oldugu bilinmektedir'®.

“Yapilan tahminlere gdre bugiin 110 iilkeye dafilmug yaklasik 1.6 milyar insan iyot
yetersizliginin yol agtig1 bozukluklarin tehdidi altndadir. Yine aymi nedenle yaklagik 300 milyon
insan zihinsel gerilife maruz kalmaktadir.. Bir iilkede iyot eksikliginin varhZm ve ciddiyetini
belirlemek i¢in siklikla guaw prevalans), idrarla aulan iyot ve icme sularindaki iyot miktannin
dlciilmesi esas almmaktadi'™. Iyot eksikliginde birgok klinik tablo goriilmesine ragmen hemen
hemen her yas igin en yaygin gorillen klinik tablo guatrdir @0ID - Diinyadaki ivot eksikliginin
iilkelere ve kitalara gore dagilum farkhihklar gosterir ve bazi cografik dzellikler iyot eksikliginin,
dolayli olarak da endemik guatnn sikhdini tayin ederler™™?. Diinyada, 800 milyon ile I milyar
kadar insamn iyot eksikligi bolgelerinde yagadiklan ve bundan dolay: da risk altinda olduklan ve
bunlardan 190-200 milyon kadannda ise bagta guatr olmak {zere iyot eksikligine bagh
bozukluklann gelistigi bilinmektedir 19 {yot eksikligi diinyada ve iilkemizde yaygin ve &nemli bir
sorun olup, bu hastahin rastlanmadigi hemen hemen higbir iilke yoktur. Ulkemizde de iyot
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eksiklipine bagh endemik guatr vakalan glinden giine artmakta, bunlann tam ve tedavisine
yaklagim da zaman iginde degi§mcktedir(3).

Tiirkiye’de endemik guatr bolgelere gore defigmekie birlikte genel niifustaki endemik guatr
oram %7 civannda bildirihnistir‘s’ls). Tiirkiye’nin jeomorfolojik yapisi iyot yetersizlifinden
sorumludur. Ulkemizde endemik guatr ozellikle denizden uzak ve yiiksek yerlegimli alanlarda
gﬁrﬁ]mektedira’s‘ls); Teme sulanindaki iyotun yetersizligi ile ilgili bir ¢aligmadaki hesaplamalara gare
ise 14.5 milyon kisinin guatr icin riskli olan bolgelerde yasadif bildirilmistir U8 Hatemi ve
arkadaslan tarafindan yapilan bir ¢aligmada endemik guatr prevalanst  %30.5 olarak
saptanm1$t|r(3’8’”’m. Bu biiyik cahsmamn sonuglanna gore cograft bolgeler gozoniine alindifinda
guatr prevalanst en yiiksek olan bolge siralamasinda bagta Dogu Karadeniz bolgesi gelmektedir.
Bunu Dogu Anadolu bélgesi takip etmektedir. Aym ¢ahsmanin sonuglarina gore cografi bolgzler
icinde, bazs illerin 6zel énem tasidifn ve Bolu, Kastamonu, Rize ile Malatya ilierinin  endemik
cuatr acisindan siralamamn bagmda geldikler: belirlenmigtirm‘s’”'ls’. Malatya ili Dogu Anadolu
Bolgesi'nde denizden 900 mewe yikseklikte ve 1000 ile 3095 metre yiksekiie sahip daZlar
arasinda yerlesmigtir. Cografik yapisindan dolay: iyot eksiklizi agisindan riskli illerimiz arasinda
kabul edilmektedir®™. Bu nedenle iyot eksiklizi acisndan ozel onem tastyan  ilimizde
poliklinizgimize bagvuran guanh hastalardan sectigimiz populasyonda pr.ospéktif olarak bir
cahisma yapmay: planladik. Cahsmarmzda endemik guatrh hastalann guatr dereceleri ile serum
ve idrar iyotlan (24 saatlik idrar ve spot idrar) arasinda iliski olup olmadigim, aynca iyot
diizeyleri, tiroid hormonlan, hematolojik ve biyokimyasal veriler ile demografik veriler arasindaki

iliskileri aragtirmay1 amacladik.



GENEL BILGILER

IYOT

insan viicut agirhfinin yaklasik % 47nii olugturan 60 kadar mineralin 2171 insan beslenmesi ve
saghginda onemli rol oynadiklarmdan esansiyel olarak kabul edilmektedirler Esansiyel olarak
bilinen bu minerallerin bir kismi makromineraller, diger bir kismu ise mikromineraller (eser
elementler)dir. Mikromineraller; demir, krom, kobalt, bakir, mangan, selenyum, flor, ¢inko ve iyot
gibi viicutta cok az miktarlarda bulunan elementleri icermektedir. Bu elementler viicut aguhguun
o, 0.005 inden daha da az bir kisemm olugturduklan halde metalloenzimler, vitaminler, proteinler ve
hormonlarin yapilanina girdiklerinden metabolik olaylarda ¢ok dnemli rol oynarlar O19)

Organik kimyammn énemli bilesiklerinden olan fyot (I) metabolizma igin ¢ok Gnemlidir. Iyot
1811 yilinda Courtois tarafindan bulurmustur™. Iyodun atom numaras: 53, sembolii I, atom
agirh 126.9 dir. 20°C'de kat, 184.35° C'de ise yogunlugu 11.27 gr/lt olan gaz sekliyle halojenler
icerisinde incelenir. Iyotun dogada bir tek kararh radyoizotopu vardir ve bu 1”7 dir. Yapay
radyoizotopu ise sikhikla tipta kullamlan 1! dir. Iyodun yanlanma Smrii 8 gfindiir. Kat: halde iken
mavi-sivah renkte alan iyot, belirtilen sicaklikta ise kotit kokulu gaza doniigtir. Kimyasal yonden
halojenlere benzeyen ve bu gurup igerisinde incelenen 1 diger halojenlere gdre daha az
elektronegatif olup hidrojene karst ilgisi azdir. Daha kolay oksitlenme gosterir, amonyak ile
birlestizinde kolayca patlayabilen azot iyodirli olugturur. Serbest iyot elementinin karakteristik
bzelligi ise nigasta soliisyonu ile koyu mavi renk reaksiyonu vermesidir™.

iyod eksikliginin tarihgesi

Dértbin yil dncesine ait Hint ve Cin kaynakh vazilarda dahi guatrin varhigna igaret edilmis
olup, deniz yosunlan ile domuz ve geyik tiroid bezlerinin bu hastaliga iyl geldigi belirtilmigtir.
Benzer bilgilere Isa’mn dogumundan dnceki doneme ait Hint kaynaklannda da rastlanmaktadir.

Deniz yosunu preparatlan 10 ve 11. yiizyillarda Salenor’lu doktorlarca Avrupa’da guatr igin

kullamlmug ve bu uygulama 19. yiizyilin baslarina kadar devam etmigtir 7.
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-Courtois, 1811 yilinda Napolyon savaglannda kullamlmak tizere, yosundan giihergile
yaparken elementer iyodun varhigim ilk olarak saptayan kisi olmusturﬂ’g). 1816°da Prout ve 1820°de
de Coindet iyodun guatr tedavisinde kullamimasi yolunda ¢igir agnuslardir ©20 Sonraki yillarda
Coindet iyodizm ve agini iyoda bagh hipertiroidi tablosunu tamimlamigtir. Asin iyot kullamlmas:
sonucu olarak ortaya gikan toksik etkiler nedeniyle bu tablo, sonralari "Basedow” hastalig1 adinu
almis ve iyota olan ilginin azalmasina neden olmugtur™.

Kochir'in yaptift ¢aligmalar ise iyoda bagh hipertiroidizm korkusunu en yitksek noktasina
ulagtlrmlstlrm. Ancak bu déneme ait kaynaklar incelendiginde iyodun ashnda almmasi gereken
dozun yaklastk 5000 katt miktarlarda kullamldign gorillmily ve sikayetler buna baglanmugtir.
Baumann’in tiroid bezi eksterlerini asitle hidrolize eimesi ve bunun % 10° unun iyot oldugunu
saptamas: iizerine iyoda olan ilgi tekrar canlanmigti’”.  Ondokuzuncu yiizyilm ilk yansinda
Harington ve Barger isimli aragtincilar tiroksinin sentezini vaparak iyodun aktif tiroid hormununun
bir parcas: oldugunu gostermislerdir'. Iyot eksikli¥ine ait itk raperlardan biri 1848°de Italya’da
szellikle Alplerin eteklerindeki birden gok bblgede yapilan caligmalar sonucunda bildirilmistir®".
Giiniimiizden 150-160 yil kadar 6nce Boussingault guatnn 6nlenmesi igin iyotlu tuz kullaniminin
gereklihdim vurgulamugtir'’”. Daha sonra Marine ile Kimball Akron-Ohio’da okul ¢agindaki kiz
c;o’cuklannda sodyum iyodiir kullanarak, iyodun guatn dnleyici etkisini gbzlemis ve giintimiizde de
guatrin Snienmesinde dnerilir hale gelmesine neden olmugtur®,

iyot kaynaklars

lyodun baghca kaynag: nitratli topraklardir. Yagmur sulan ile denizlere taginan topraktaki
iyot, deniz suyunda Na ve Mg iyodiir gekillerinde 4x107 pg/lt oraminda bulunur. Yorelere gore
desisikiik gostermekle birlikte igme sularinda ve deniz bitkilerinde de bulunur. Deniz havasinda
ise molekiiler I, seklinde bulunan iyod solunum havast ile alimr ve havada kabul edilebilen
maksimum miktan 1 pg/m’ tiir. Iyotun diger kaynaklan ise eski su depolarindaki sular ile yagh ve

tuzlu su rezerviendir.
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Diinyznin pek ¢ok yerinde topragin ¢ok kit bir bileseni olan iyot dolayl olarak gidalarda da ¢ok az
bulunmaktadir. Bundan dolay1 giiniimiizde birgok iilkede hayvan besinlerine iyot eklenerck soz
konusu hayvanlarin, siit, siit firinled ile et ve yumurtalan iyi birer iyot kayna§: haline
getirilmektedir. Ozetle; iyot ihtiyacimn %90'm besinlerden kalam ise su ile aliur. Fakat bigok
bolgede su kaynaklarimin iyot oranlan oldukga diigiiktiir (137192225
fyodun elde edilisi; Bagta sanayi ve tip olmak fizere bir gok alanda kullanilan iyot, siklikla
endiistr i¢in; 1-Deniz  yosunlanmn yakilarak kiil halinde islenmesinden.

2-Sili githercilesininin suda gdziiniip kristallendirilmesinden elde edilir®”.

Kullanym alanlari; Baglica sanayi, tip ve eczacihkia kullamlir®®29),
Sanayide; stkhkla fotografeilikta glimiis iyodiir seklinde kullambir.
Tip ve Eczacilikta ise; eksternal ve internal olarak farkh kullamm alanlan vardir.
1-Eksternal kullanum: Alkollii bilesikler i¢inde I, seklinde kullamlir. Antiseptik 8zeliigi
nedeniyle tentiirdiyot, iyodoform ve hidrojen iyodir ile oksijenli iyot bilegikleri (diiyotpentaoksit) |
seklinde kullamlan bu bilesikler mukozalar, hatta deri igin oldukea irritandir.
2-internal kullamm: Ekspektoran ilaglar ve radyoopak ilaglann bilesiminde bulunur.
Ayrica oral yoldan guatnin profilaksi ve tedavisinde kullamlir.
jvot Ihtiyact
Insanlarda giinliik ivot ihtiyaciun bir standard: yoktur. Giinlitk iyot ihtlyac: bolgeden bolgeve,
iilkeden tilkeye ve kisiden kisiye genis bir yelpaze gdsterr. Iyot ihtiyac1 Gliney Amerika, Afrikanin
baz kesimleri, Asya ve Avrupa ile Japonya’da 50 pg/giin gibi disitk iken Kuzey Amerika’da 240-
700 pg/ciin gibi seviyelere ulagabilir®*?”. Buna ragmen ginlitk iyot gereksinimi 70-220 pg/gin
arasinda degismektedir. Bu miktar gida ile alman iyotun %25-30’u kadardur. Iyot ihtiyac: siit gocugu
ve yenidoganda 40-50 pg/giin, gocuklarda 70-120 pg/giin, adolesan ve erigkinlerde 150 pg/giin

hamilelerde ise 200 pg/gin diizeyindedir®**®. Metabolizmadaki iyot kaskadmm normal

cahisabilmesi igin gerekli iyot miktar1 100-150pg/giin iken Dinya Saglik Orgiitii (DSO) niin tavsiye
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ettigi miktar 150-300 pg/gin kadardir. DSO tarafindan tavsiye edilen bu miktar biyolojik
sistemlerin fonksiyonlarimn devami i¢in agizdan alinmalidi®*1%2022:27:29)

fyot Metabolizmasi

Metabolizma i¢in ¢ok énemli olan bu elementi kazanmak, elde tutmak ve organik bilesiklenn
yapisina girebilecegi uygun bir forma doniistirmek icin viicutta gok kompleks mekanizmalar
gelismistic #*7. Iyodiirler viicuda gastrointesti.nal sistern (GIS) yoluyla girer (Sekil LII). GIS’den
emilen iyodun tiimii ekstraseliiler iyodiir havuzuna dahil olur. Bu havuzda toplam 250 pg kadar
iyodiir bulunmaktadir (Sekil I)®”. iyot meme bezleri, koryon, tikritk bezleri, GIS epitelyal
yapilan, iskelet kaslan ,overler, sag, hipofiz bezi ve orbita kaslannda tutulur. Ancak iyot en fazla
tiroid tarafindan konsantre edilir ve bu tiroksin hormonunun sentezi igin gereklidir.

fyot tikritkte inorganik olarak kaslarda ve overlerde ise orgamik halde bulunur. Tiroid
dokusunda giiglii bir elektrokimyasal gradiyente karsi konsantre edilir. Tiroid bezindeki iyot
tutulumu adenozintrifosfat (ATPYa bagimli iyot pompasi yardimi ve eneiji gerektiren bir siiregle
gerceklesir (Sekil-I). Bu sireste rol alan pompamn aktivitesini, tiroid iyot konsantrasyonu
(Ti)/serum iyot konsantrasyonunun (Si) oram belirler. Normal iyot iceren bir divet sonras: bu oran
yaklasik 25 kadardu@>?.

Tiroid bezindeki iyot havuzunda 6000-12000 pg (ortalama 8000 pg ) iyot meveut olup
viicuttaki total iyodun %90 'm olugturur. Aynca %10-gibi kii¢iik bir miktar iyot ise hiicreler iginde
bulunur. iskelet kaslarinda tiroid bezindekinin 1/1000 den daha az iyot bulunurken, overlerde
iskelet kaslarindaki iyotun 3-4 kat: kadar iyot bulunur (Sekil II) . Tiroid bezindeki havuzda bulunan
iyot fizyolojik kogullarda sabit olup, GIS*ten viicuda giren iyodun 1/3*d kadardur; (120 pg/giin ) @,
Iyot metabolizmasiun 6nemli komponentlerinden bir digeri ise periferik dokularda tirod
hormonlarmin deiyodinasyonu ile agiga ¢ikan iyottur. Bu iyot 60 pg/gln kadar olup, bunun 48
pg/eiin kadan ekstraselliiler iyot havuzuna katilirken, 12 pg/giin kadan ise safra ile GIS’den atilir

(Sekil T)®*". Ekstraseliller iyodiir havuzundaki iyotun bir diger kaynaf ise tiroid bezinden

sizmayla gelen iyodiirdir (60 pg/gin). Ekstraseliller iyodiir havuzundaki iyot sdzedilen bu



mekanizmalar ile bir taraftan artarken, diger taraftan degisik yollar ile azalmaktadir (Sekil
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SEKIL I Iyodun viicuttaki turnoveri ®”.

Iyodun viicuda ahnmasi Sl

1-Baslica yiyeceklerle gastrointestinal sistemden alimr(Sekil LIT).
2-Diger alim yollar ise; -Antiseptikler aracilifiyla deriden.
-Kontrast maddelerle intraventz yoldan

-Nadir olarak solunum yoluyla olmaktadur.
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SEKIL TI: iyodun 24 saatlik bir periyottaki metabolik yollar “7.

Ivodun atilim yollar

1-GIS’ den atihm : Normal yetigkinlerde 6.7-42.1 pg/giin arasinda degisir. Bu yol
karacigerde yikilan tiroid hormonlarindan ve doku deiyodinizasyonundan gelen iyodun safraya
atlmasindan kaynaklanmaktadir ($ekil LII) (3:2730)

2-Renal yolla atthm : Bu yol bilyiik oranda serum iyodir diizeyinden bafimsiz gibi
goriinmektedir. Iyot bobrekte glomeriller filtrasyona ve pasif tiibiiler reabsorbsiyona ugrar. Bu yol

ile alinmis iyodun %60-90'm atihr (yaklagik 488 pg/giin) (Sekil I)™*"*%
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intratiroidal iyot metabolizmas:

Tiroid hormonlarinin sentezi ve salimimi hipotalamustan salgilanan tirotropin releasing
hormon (TRH) ve bunun etkisi ile hipofizden salnan tiroid stimulan hormonu
(TSH: Tirotropin)’nun etkisi alindadir. TRH basit bir tripeptit olup hipotalamusta sentezlenir. {zole
edilip sentezi yapilabilen ve tipta kullamlan ilk norotransmiterdir. Esas gorevi ise TSH nun sentez
ve salinumun artirmaktir 6273139,

TSH ise anteriyor hipofizden salinan ve « ile B subiinitleri olan bir glikoproteindir. TSHnun
p subiinitesi TSH'na spesifik iken, o subiinitesi ACTH, FSH ve LH’un « subiinitesine benzerlik
gosterir. TSH tiroid bezindeki adenil siklaz enzimi yoluyla tiroid hormonlarinin sentezinde rol alir.
Ancak, triiyodotironin (Ts)'in negatif ~ feed-back etkisi ile TSH salgisi azalirken, tiroid
hormonlarinin azalmasi ve stresle TSH salinmi  artar. TSH ve TRH’nun her ikisi de tiroid
hormonlarimn disandan verilmesi ile azalirlar. TSH tiroid hormonlarinin sentezi i¢in gerekli biitiin
kademeleri kontrol eder®=" 39 Tiroid bezi vilcutta- iyodun en fazla tutulduu ve tiroid
hormonlanmin sentezlendigi esas yerdir. Tiroid bezinin 5 ml/dk/g gibi fazla kanlanmas: vardir.
Tiroid hormonlarinin sentezindeki esas elemanlar ise Tirozin amino asidi ve iyottur‘zuo), GIS’den
inorganik halde (I) absorbe olan iyotun tiroid hormonlann  yapisina katilmas1 igin tiroid
bezine alinmasi ve organik forma (I") doniigtiiriilmesi gerekir. Inorganik iyot (I') tiroit bezi
hiicresine aktif ve enerji gerektiren bir siiregle alimp hiicrelerde peroksidaz enzimi ile oksidasyona
ugrar ve organik iyot (I") olusur. Organik iyot (1" follikiillerde bulunan tiroglobulin {izerindeki
tirozin amino asidi ile birlesip iyodoproteinleri olusturur ($ekil 0@, Bunlara tek iyotlu ise
monoiyodoproteinler (MIT), iki iyotlu ise diiyodoproteinler (DIT) denir. Bu iyodoproteinler ise T3
ve revers T3 (rT3) ile tiroksin (Ts) olugturmak tizere birlesirler. Amniyotik mayide ve yenidoganda
olduk¢a yiiksek olan revers T3 (rTs) hayatin ilk haftalarinda giderek diiser, revers T3 (rT3)
intrauterin devredeki hipotiroidinin prenatal tamsinda faydahdir * " Olugan T3 ve T4 hormonlari
fonksiyonlarim tamamladiktan sonra yikilirlar. Ty —»Ts'e ve rTy’e doner, rT; ise MIT ve DIT ne

doniistiikten sonra MIT’deki tiramin halkas idrarla atilir. Ts deaminasyon ve dekarboksilasyon ile
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safraya atilir. T3 ve T4’den agi1ga ¢ikan MIT ve DIT’in deiyodinizasyonu sonucunda elde edilen 1yot

tekrar kullaniimak iizere tiroid dokusuna ahnr (26,27, 31-33)
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SEKIL II: Intratiroidal Iyot metabolizmas1 ®4.

Tiroid bezindeki iyot metabolizmasma bakildifinda bes basamaktan ibaret oldugu goriilir.

1-iyodun yakalanmasi ve follikill hiicrelerine ahnmasi: Tiroid bezindeki  iyot
inetabolizmasimn birinci ve en dnemli adimdir. Burada inorganik iyot (I') aktif transport ile beze
alimr ve iyota ihtiyag var ise ikinci kademedeki orgaxﬁﬂkasyon olay: gerceklesir, eger iyoda ihtiyag
yok ise bu kez organifikasyon gelismez ve iyot ekstraselliller sivtya geger. Bu olay tiroid hiicresi
iyodu (Ti) ile serum iyotu (Si) diizeylerinin oranmna (Ti/Si) baghdir ve T/Si gradiyenti bu olay:
\;,'6nlendiﬁr. fyodun yakalamp hiicre igine alinmas: olay iyodun konsantre edilip membrandan iceri
alimmasidir ve enerji gerektirir. Bu durum TSH’nun kontrolii altindadir ve iyot fazlahfinda alim
inhibe olur ®*% 3133 {yodun yakalamp hiicre i¢ine alinmasi olayinda iyodun konsantre olmasinn
kisiden kisiye farklilik gostermesi, bu mekanizmann genetik kontrol altinda oldugunu
dﬁsﬁndﬁrmektediran. Bu olaymn aktive olmasinda bir gok etken vardir ancak TSH burada direk ve

en onemli etkiyi gosterir. Aynca,diigiik iyotiu diyet, kan ile tiroid bezi arast iyodun yogunluk farka
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ve hormon sentezini bloke eden ilaglar iyot tutulumunu artinrken, bazi maddeler (bromiir, nitritler,
tiyosiyanat (TsCN), perklorat (CL07,), perteknat ve teknesyum) iyot ile yansmaya girerek iyodun
hiicre igine alinmasina engel olurlar (26,27, 31-33,35)

2-Organifikasyon : Tiroid hiicresi igine inorganik (I') halde gelen iyot hidrojen peroksit(H0,)
varhginda, peroksidaz enziminin yardum ile organik hale doniigiir. Tiroid peroksidaz enzimi
membrana bagh bir hemoprotein (protoporfirm IXa’ya benzer) olup kismen stabil olmayan bir halde
bulunur, Organifikasyon basamafmi inhibe eden maddeler ise propiltiourasil (PTU) ve
fioiiredir®2h 313339

3-Iyodun tiroglobulin ile birlesmesi (Coupling): Tiroglobulin follikiil Himenindeki kolloid
icerisinde bulunur ve her bin 660.000 dalton agirhgndaki bu molekillerde 110 adet tiroizin
aminoasidi bulunur. Bu amino asitlerin organik iyot ile birlesmesi sonucunda MIT olusgur, iki adet
MIT’in birlesmesiyle DIT olusur, Bu basamakta olusan MIT ve DIT defisik kombinasyonlar
yaparak T ve T4’ (iki DIT birlegerek T4’ ve bir DIT ile bir MIT birleserek T3'ii) olugtururiar.
Bu nedenledir ki coupling basamagini etkileyen olaylar T; ve T4 formasyonunu bozarlar®6#731-3333)

4-Depolanma : Tirczin amino asidine baghh iyot; MIT, DIT, Ti, Ts'ii olusturarak
tiroglobulin (Tg) fizerinde ve follikiil liimeninde depolamr (@627,31-3335)

5-Sckresyon : Tiroid hormonlarina ihtiyag duyuldugunda; tiroglobulin tiroid hiicresine girer.
Tiroid hiicresi sitoplazmasinda tiroglobulin (Tg) ile fagolizozomlar birleserek tiroglobulin hidrolizi
gerceklesir ve ortama MIT. DIT ile T; ve T4 saliur. Tiroid hormonlan buradan kan yolu ile
hedeflerine ulasir ve etkilerini gbsterirler. Tiroid hormonlanmn salwurm swasmda bir miktar
tiroglobulin de tiroid lenfatikleri aracihg ile dolagima geger ve olgiilebilen serum tiroglobulinini
olusturur. Serum Tg’ni hipotiroidi ve tiroid disgenezisinde diisiik iken endemik guatr, subakut
tiroidit, Graves hastah: ve toksik multinodiiler guatr gibi hiperaktivite ile giden hastahiklarda
oldukca yitksektir #%%% #1333 Aynca  tiroid adenomlan ve tiroidin bazi kanserlerinde

(papiller,follikiller) de serum Tg yiiksekiir. Fakat tiroidin mediiller kanserlerinda Tg diizeyi

digtiktiir. Bu bulgn tiroid kanserlerinin ayirm ve takibinde serum Tg dizeyinin 6lgiilmesinin



¢nemini gésterir. Hashimato tiroiditinde ise meveut anti-tiroglobulin (anti-T) antikorlar nedeniyle
serum Tg dlglimit de saflikli vapilamaz (313335

TIROID HORMONLARI

Tiroid hormonian; Ty, sT4,T3, sT3 ve T3 dir.

1-Tiroksin(T4) ve serbest Tiroksin (T etraiyodotiron);(s'I'.;):'"1"ir0ksin;L—3,5,31,5l seklinde
gosterilen major tiroid hormonudur. Tiroid bezinden sekrete edildikten sonra %30-40 kadan
periferde deiyodinizasyon ile Ts’e % 40 kadari ise mono-deiyodinizasyon ile rTy’e donigiir. Bu
volla olusan T3 total Ts’iin % 80-90 numi olugtururken, T3 total r'T3’tin % 95%ini olugturur. Bezde
sentezlenen tiroid hormonlanmn 2/3°nii Ty, 1/3’nit  T5 olugturur. Ty tin biiylk kismu plazmada
proteinlere baglanarak tesimrken, %0.04 kadan serbest halde bulunur. Serbest hormonlar esas
biyolojik aktiviteden sorumlu olan ve negatif feed-back’i kontrol eden hormonlardir (26,27, 31-33,36)

2-Triiyodotironin (T3) ve serbest Triiyodotironin(sTs): T5; L-3,5,3! seklinde gosterilen ve
1/3°ii dogrudan tiroid bezinde sentezlenen, kalam 2/3°1 ise periferde Ty’fin deiyodinizasyonu ile
olusan esas aktif tiroid hormonudur. Periferde olusan Ts, total T3’tin %80-90’mmu olugturur. Ts
plazmada tagtyic1 proteinlere bagh olarak tasimr ancak %0.4 gibi kiigiik bir miktar ise sTs olarak
dolasir. Serbest form bivolojik aktiviteden ve negatif feed-back’ten sorumludur (2627,31-33.36)

3-Revers T3 (rT3):Inaktif T3 izomeridir ve %95°1 T;'lin mono-deiyodinizasyonu sonucunda
olusur ve biyolojik olarak inaktiftir. 1-3,3'5! seklinde gdsterilen bu hormon tiyodotironinin
intrauterin devredeki sekli olup, intrauterin hipotiroidinin tanisinda Gnem tagir. Olgtimii
radioimmunoassey (RIA) ile yapilir. Kord kamnda yiiksektir ve TSH artigindan etkilenmez. Revers
T3 hipotiroidide diigiik, hipertiroidide yiksek ve otiroidide ise normalin iist siunndadm @6,
3 Amniyotik mayide ve yenidoganda vitksek olan revers T; (tT3) hayatin ilk haftalarinda giderek

diiser @n,
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Plazmada Tireid Hormonlarint Baglayan Proteinler
Tiroid hormonlanm baglayip plazmada tagiyan 3 ana protein vardir. Bunlar;
1-Tiroksin Baglayia1 Globulin (TBG) : Plazmada 1-2 mg/dl gibi diigiik diizeylerde bulunur
ve her molekiilii bir molekiil T3 veya Ty baglar. Tiroid hormonlarinin % 90’1t bu protein ile taginir.
Ancak T, tin TBG ye baglanma afinitesi T3 {in baglanma afinitesinden daha fazladir. Bu nedenle
dolasimda TBG’in arttifn veya azaldi: durumlarda T, diizeyl de buna parelel olarak artar veya
azahr. Total T, diizeyinin normal oldugu durumlarda serbest T4 diizeyinin saptanmas: ile TBG’e
bagimli degisiklikler ayirdedilebilir @*™%
2-Tiroksin baglayic1 prealbumin (TBPA): Plazmada 25 mg/dl miktarinda bulunur ve T4 lin
% 20°si buna baglanarak tasir. TBPA’in Ts’e afinitesi yoktur @57
3-Albumin: Plazmada 3.5 gr/dl gibi vitkksek miktarlarda bulunur, Ta ve Ty’e afinitesi diigiiktiir.
Buna ragmen plazmadaki T4"in % 10°nu ve T3’in ise % 30'nu baglar.
Tiroid hormonlarmm TBG, TBPA ve albumine bajlanma kapasiteleri yamnda ihtiva¢ halinde
lipoproteinlere de baglandig: bilinmeictedir 67,
Tiroid hormenlarinin meiabolize olma yollar
Tiroid hormoulan yan Smrii ex uzun olan hormoniardir (1 hafta) ve yan émiirleri dolunca
defisik yollardan metabolize ojvrlar (62133 B yollar;
1-En énernli yol deiyodinizasyon voludur.
2-Oksidatif deaminasyon yoluyla asetik asit formlanna dontigerek atibrlar. Bu yol ile
metabolize oldukiannda; T; {in son iiriinit Triac {Triiyodotiroasetik asit), T4’lin son iiriinii ise Tetrak
(Tetraiyodotiroasetik asit)tir.
3-Fenol halkalanmin glukuronid veya suifat deriveleri ile konjugasyonu ; baghca bobrek
(daha ¢ok sulfat deriveleri olusur) ve karacigerde (glukuromidasyon) gergeklesir ve bu yolla
karaciger yada bdbrekten aulirlar.
4-Tiroksin’in dekarbokstlasyonu

5-Iki farkl halkamin aynimas: sekiinde metabolize ohirlar



Tir¢id Hormonlarinm Etkileri
Genel olarak tiroid hormonlann aminoasit yapisinda vlan hormonlar olup sentezi i¢in gerekh
oncii aminoasit tirozindir. Tiroid hormon reseptorlen steroid hormon reseptdrierinin bir tiyesidir.

(26)

Tiroid hormonlarmin reseptorleri hiicrelerin  sitozolindedir Ayrnica  mitokondriler ve

ribozomlarda da tiroid hormon (T3 icin ozellesmis) reseptorierinin oldugu bilinmektedir @132
Reseptorlere afinitesi en fazla olan tiroid hormonu T3 olup; sitozoldeki reseptériere baglandiktan
sonra reseptor+hormon kompleksi hiicrelerin nukleusuna tagimr ve burada gen transkripsiyonu
basamagm etkileyerek mRNA’y: dolayis: ile protein sentezini aktive ederek etki olugtururlar.
Glukokertikoidlerde oldugu gibi tiroid hormonlaninin tek bir hedef orgam ya da hiicrest yoktur.
Tiroid hormonlarinmn biitiin viicut hiicrelerinde resepttrleri oldugundan hedeflen de tiim viicut
hiicreleri olup birgok metabolik stirecte 1ol alirlar®8#73133-6)
Fakat; genel olarak baiuldiginda, tiroid hormonlanma degisik sistemler izerine etkileri oldugu
| goriiliir. Bunlar:

1-Fotal geﬁshn iizerine etkileri : Matemnal tiroid hormonlan plasentadan gecmezler. Fetus
intrauterin 11-12. haftadan itibaren kendi tiroid hormonlarmn etkisindedir. Intrauterin birinci ayda
on barsak endodetminden gelisen ve farinks tabaninda kese olugturup, foramen gekumda yerlesen
tiroid bezinin ilk aktivitesi 8. haftadaki Tg sentezidir. Fakat 10-12. haftalarda iyot ttulumu ve 12,
haftada ise direkt tiroid hormonu sentezi gerceklesir. Tiroid hormonlar fetusun iskelet ve sinir
sistemlerinin  geligiminde ©nem tasir. Tiroid hormonlanmin intrauterin sentezinin olmadifi
durumlarda intrauterin hipotiroidizm ile giden kretenizm geligir (26,27,31.33,36)

2-Oksijen harcammi ve bazal metabolik hizin kontrolii: Tiroid hormonlari dogumdan sonra
beyin ve testisler digindaki tiim dokularda O, harcanmasm artinrlar. Bu bazal metabolik hizin
artmas seklinde tammlanr. Hipotiroidi de bazal metabolik iz azalir, biperiiroidi de ise artmustir.
Bu nedenle bazal metabolizmanin degerlendirilmesinde kullamilan Oz ve agifa ¢ikan CO; yi Slgmek

yerine Ty diizeyinin lgtimi daha anlamhdir®*7313),
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3-Norolojik Sistem iizerindeki etkileri :Tiroid hormonlan santral sinir sisteminde 6zellikle
serebellar ve serebral koriekste hiicre ¢ogalmasi ve miyelinizasyonu aktive ederler. Konjeniial
hipotiroidili bebek otopsilerinde serebral ve serebellar kortekslerde goriilen hipoplazi, 8dem ve
miyelinizasyon eksikligi de bunu dogrulamaktadir®6717¢),
4-Doku biiyiime ve farkblagmas:i iizerine etkileri: Bu etkisini biiylimede etkili olan
biiylime hormonu gibi baz: faktorlerd ve bunlara ait reseptdrleri artirarak gosterirler®=9,
5-Reseptor sonrasi (Postreseptor) mesafedeki etkileri:Tiroild hormonlan S-adrenerik
reseptorlere baglanarak postreseptr yanit: artirir ve katekolominlerin etkisini gii¢lendirirler. Bu etki
hipertiroidililerde gériilen tasikardi, tremor ve pitozisin nedenidir. Ancak diisiik dozlarda adrenaline
olan cevabi azaltirlar 9.
6- Protein , karbonhidrat ve lipid metabolizmasindaki etkileri :
a-Protein metabolizmasinda:Diiglik dozdaki tiroid hormonlan protein yikam ve
atthmim azalttiklan igin  pozitif nitrojen balansina neden olarak protein sentezini arttimr, doku
biyimesi ve farkhlagmasim hizlandinr. Ancak yiiksek dozdaki tiroid hormonlan ise bunlarin
tersine negatif nitrojen balansi olusuumlar(”’”'n’m.
b-Karbonhidrat metabolizmasinda: Yiksek dozda gastrointestinal sistemden
karbonhidrat emilimini artinrken, diigiik dozda ise bunun tersini yaparlar. Aynca diislik dozlarda
karacigerde glikojen sentezini artinrken, yiiksek dozlarda azaltirlar. Bunun disinda hem endojen
hem de ekzojen insulin yrikrrmm artinirlar (@6273136)
c-Lipid metabolizmasinda : Lipid yapim ve mobilizasyonunu, 6zellikie lipid ytkimini

artinrlar. Ayrica kan kolesterol ve lipidlerini digiirticii etkileri de vardir (26273136
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IYOT EKSIKLIGININ DUNYADAK{ DURUMU

Iyot eksikligi evrensel ','e.nutrisyonel bir problemdir. Diinyadaki iyot eksikliginin iilkelere ve
kitalara gore dagilim farkhiliklar gosterir /%29, Bircok iilkede iyot eksikligi gézlenmektedir.

Iyot eksikligi ile ilgili ahsmalara onciilitk eden pek ¢ok iilkede bu durum ortadan kaldirilmig
olmasia ragmen, ileri derecede endiistrilesmis Bati Avrupa’nin baz iilkeleri dahil diinyamn pek
cok iilkesinde hafif, orta ve hatta siddetli iyot eksikligine halen rastlanmaktadar (Sekil Iv) 42,

Diinyada 800 milyon ile 1 milyar kadar insanin iyot eksikligi bolgelerinde yasadif: ve
bundan dolayida risk altinda olduklar: ve bunlardan 190-200 milyon kadarinda ise basta guatr olmak
fizere iyot eksikligine bagli bozukluklarin gelistifi bilinmektedir T210101314),

fyot eksikliginin iilkelere ve kitalara gére daghm degisiktir ve bunu ortaya koyan bir ¢ok
arastiyma vadir. Bazi cografi Gzellikler iyot eksiklifini ve dolayis: ile endemik guatrin sikhigini tayin
eder™1%2 2212639 By 5zellikler syle stralanabilir;

1-Daglik bolgeler; Alpler, And siradaglari, Himalayalar ile Burma, Endonezya, Yeni Gine ve

Filipinler’deki swra daglar gibi cografik olarak yiiksek alanlar.

2-Son buzul déneminin ver almms oldugu aliivvonlu topraklar; Kanada, ABD’deki biiyiik

goller bélgesi, Finlandiya, Hollanda gibi alanlardaki iyot eksiklifinin nedeni olarak son buzul
ddneminde iyodun topraktan buza gegtidi ve bu nedenle azaldif: seklinde agiklanmigtir,

3-Suyun kirectas: iceren bolgelerden gecmek zorunda oldugu verler; Ingiltere’deki Peak

bolgesi, Cotwolds ve Kolombia’nm baz1 bélgeleri buna 6rnek verilebilir. Oyleki; 1769°da Prosserin
kiregli suyun oldugu bolgelerde tanimladigs Derby Neck sendromu ile 1948’de Medical Research
Council’in kalsiyumdan zengin sert sulanin oldugu alanlarda iyot eksiklifinin bulundugunu
bildirmeleri bunu dogrulamaktadir .

Iyot eksikligine bagh ve/veya iyod eksikligi disindaki nedenlere bagh guatra diinyamin pek
90k~ bolgesinde rastlamr “*?), Bu bolgeler:

Kuzey Amerika: Burada goriilen guatr nedenleri cofunlukla iyot eksikligi digindaki nedenlere

baghidir. Ciinkii; Amerika®da ortalama giinlilk iyot alimu 400 pg/glin ve lizeridir.
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Japonya: Iyot eksikligine Japonya'da rastlanmamakiadu hatta bazi bélgelerde ana besin
kaynagim deniz yosunlan olusturdufundan asin iyot alim bile olabilir.

Latin Amerika: Ekvator,Peru, Bolivya'nin birgok bélgesinde iyot eksikligi saptanmistir.

Afrika: Sikiikla ig bolgelerdeki Berundi, Kamerun ve Zahire’de goriilen iyot eksikligi ve guatr
prevalans: artis1 Zambia, Tanzanya ve Bati Sudan’da %70-80 lere ulagmaktadir.

Asya: Iyot eksikligi Irak, iran, Afganistan ve Pakistan’in daghik bolgeleri ile Hindistan, Bhutan,
Nepal ve Himalaya eteklerinde fazladir. Aynca buralarda kretenizm oram da %10’lara ulagacak
kadar yikselmigtir. Cin, Banglades, Burma ve Tayland’da iyot eksikligine bagh endemik guatr
goritlmektedir'?,

Avrupa: Avrupa genelde iyot eksikligi ve guatrdan annmug bir bolge olarak simflandinlmsgtir.
Ancak Avrupa Tiroid Birliginin raporu bunun boyle olmadifim gdstermektedir. Clinkii Kt;zey
Avrupa iilkeleri, Ingiltere’nin baz adalan ve Belgika’da guatr problemi olmadig halde; baz
Avrupa tilkelerinde bolgesel iyot eksikligi ve guatin %50 hatta %80’lere vlasud, Sicilya ile
Ispanya’nin baz1 daglik bélgelerinde hala kretenizm oldugu bildirilmigtir (Sekil IV) ®#1%%7 Basta
Finlandiya olmak lizere bazi Avrupa iilkelerinde yillardir siirdiirilen iyotlu tuz politikas: nedeniyle
iyot eksikligine bagh guatr insidansinin azaldify bildirilmigtir. Finlandiya’da son 30 yildir

siirdiiriilen iyotlu tuz politikasi nedeniyle 40 yagm altindaki niifusta guatr gorilmemektedir ®%,
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SEKIL IV: Avrupa ve Tiirkiye’de idrarla iyot antmi .

TURKIYE’DE fYOT EKSIKLIGI VE ENDEMIK GUATR

Iyot eksikligi Dﬁﬁyada ve illkemizde yaygin Snemli bir halk saghgi sorunudur. Bu hastahdin
rastlanmadifi hemen hicbir tlke yoktur. Tirkiye'de endemik guatr bolgelere gore degismekle
birlikte genel nitfustaki endemik guatr oram %7 civarinda bildirilmigtir (Sekil V)&,

Tiirkiye'deki iyot yetersizliginin sorumlusu iilkemizin jeomorfolojik yapisidir. Sahillere parelelr
srradaglann varh@ ve bu daglann yilin bityiik bir béllimiinde yagmurla yikanmasi topragin iyodunu
denizlere tasimakta ve toprak ivottan fakirlegmektedir“s). Ulkemizde endemik guatr balgelerinden

bir kism biiyiik nehirler civarindadir. Fakat bu bolgelenn jeomorfolojik yapilan ile guatr arasinda
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bir iliski bulunamamisur. Avnca Tirkiye’de endemik guatr bolgelerindeki kayalar daha ziyade
volkaniktir ve biitiin bunlara razmen iilkemizde endemik guatr siktir GAI5)

Tiirkiye’de igme sulanndaki iyotun yetersizligi ile ilgili bir cahymadaki hesaplamalara gére
14.5 milyon kiginin guatr igin riskli olan bolgelerde yagadigi bildirilmigtir (8} Hatemi ve arkadaslan
tarafindan 1980 yilinda baslanlan ve igme sulanndaki iyot dizeylerinin kriter olarak ahndif
¢ahsma 8 yil siirmiigtiir. Bu caligmada 75.757000 kisi tarantms olup, endemik guatr prevalansi
%30.5 olarak saptanmigtr. Bu bilyikk ¢ahsmamn sonuglarma gore cografi bolgeler gdzoniine
alindiginda basta Dogu Karadenjz bolgesinin geldigi, bunu Dogn Anadolu bdlgesi, Ege bblgesi,
Marmara bélgesi, i¢ Anadolu bélgesi, Akdeniz bolgesi ile Giineydogu Anadolu bdlgelerinin takip
ettigi goriilmektedir. Aym ¢ahsmanm sonuglarina gdre cografi bolgeler iginde, bazn illerin &zel
dnem tasidifi, Bolu, Kastamonu, Rize ve Malatya illerinin endemik guatr y&niinden

siralamanm baginda geldikleri belirlenmigtir (Sekil V)BAIEE)
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SEKILV:Tirkiye’de2. derece endemik guatrin cografik bolgelere gore prevalansinin dagilimi(%)®.



IYOT EKSIKLIGINDE KLINIK TABLOLAR

Yapilan tahminlere gore bugiin 110 ilkeye dagilmig yaklagik 1.6 milyar insan iyot
yetersizliginin yol agtifit bozukluklann tehdidi altindadir. Yine aym nedenle yaklagik 300 milyon
insan zihinsel gerilife maruz kalmaktadir. Iyot eksikliginde birgok klinik tablo g&riilmesine ragmen
hemen hemen her yag igin en yaygin olam guatrdir (Tablo T) &',

TABLO-I: Ivot eksikliginde goriilen bozukluklar (8-11,38,39)

FETUSTA.....cooirne -Diisiikler

-Dogumsal anomaliler
-Perinatal mortalite artis
-Kretenizm;
1-Nérolojik tip(sagirlik, konusamama,zeka geriligi,spazm,sagilik)
2-Miksodematdz tip (clicelik, zeka geriligi )
YENIDOGAN................ -Neonatal guatr
-Neonatal hipotiroidi
COCUK,ADOLESAN... -Guatr
-Jitvenil hipotiroidi
ERISKINDE.................. -Guatr
-Jivenil hipotiroidi.

GUATR:

Tiroid dokusunun hacim olarak her tiirlii biiylimesine guatr denir. Guatr tammlamasi ise bezin
anormal kivamina, simetrisine ve bilyiikliigiine gére yapilir. Guatr konjenital ya da akkiz, endemik
veya sporadik olabildigi gibi, bez fonksiyonuna gore otiroidik (normal tiroid fonksiyonu),
hipotiroidik (fonksiyon azalmas: ) ve hipertiroidik (fonksiyon artigi) olabilir-1113:4046),

Ulkemizde de &tiroidik guatr basit guatr olarak tamimlanmaktadir. Bu isimlendirme birgok

hastada hatta meslektasimizda rahatsizligin 6nemi hususunda yanhg bir izlenim uyandirmakta ve
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hastaligin kigiimsenmesine hatta tedavide ihmal ve gecikmelere sebebiyet vermektedir™*'***. Bu
nedenle medikal tedavi ile dizelmesi miimkiin olabilecek &tiroidik diffuz guatr (non-toksik diffuz
guatr) adenomlarin veya adenomatdz degismelerin olusmasi sonucu cerrahi tedavi smurlarina
girmekte ve Suroidik guatr basit kelimesi ile bagdagmayan ¢ok énemli komplikasyonlara neden
olabilmektedir®.

TIROID BEZININ MUAYENESI VE GUATRIN DEGERLENDIRILMESI

Diinya Saglik Orgiiti bez biiyiikligiinii deferlendirmede, ilgili kiginin basparmagmin kriter
olarak alinmasini dnermekte olup, bezin lateral loblarimin bityiiklagiiniin hastanin bagparmaginin
terminal falanksimn biiyiikligi ile kargilagtmlarak degerlendirilmesini &nermektedir. Tiroidin
biyiikliigiinii tespit etmek icin rutin muayene yontemleri inspeksiyon, palpasyon ve oskiiltasyondur.
Gereginde ulirasonografi ve tiroid sintigrafiside yapilmahidir?~241:42)

Tiroid bezi normalde preaddlesan devredeki cocuklarda Kkiigiiktiir ve palpe edilemez. Bu
nedenle guatr digliniilen hastalar icin oncelikle rutinde uygulanan ydntemlere bagvurulmall,
gereginde ise ileri tetkiklere gegilmelidir®*?.

Inspeksiyon: Ciplak gozle yapilmah ve gerekirse su yutturularak izlenmeli ayrica loblarda
asimetri olup olmadigina bakilmahdir*®,

Palpasyon: En iyi yo! hastanin boynunun arkadan palpasyonudur. Bu sekilde tiroid ve krikoid
kikerdaklar ve bezin istmusu ile loblan kolaylikla palpe edilir. Palpasyon ile nodiil, graniilite ve
bezin kivamina bakilmahdir. Ciinkii nodiilarite ve/veya asimetri neoplazi agisindan nem tagir.
Palpasyon ile ele gelmeyen ancak ultrasonografi (USG)'de saptanan guatnn varhgi guatr
prevalansimn ¢ok daha yiksek oldufunun gostergesidir 442 Graniilite, kronik lenfositik
tiroiditis lehine iken, bezin lastik kivamindaki sertlikte olmasi ve palpasyonda agnli olmasi ise
infiltratif bir -olays  disiindlirmelidir. Tas sertligine yakin kivamdaki nodill ise neoplazi
diisiindiirmeli ve boyle durumlarda lenf nodlarna da dikkat edilmelidir. Cocuklarda soliter nodiil

(40,41 ,43)

%2-7 gibi yiiksek malignansi insidans: nedeniyle Onemlidir Bu oran Mayo kliniginde

1908-1915 aras %5 olarak bildirilirken, 1950-1955’te %70 ve son 20 yilda %15-40 9—»1,
e U
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bildirilmektedir. Rallison ve arkadaglari 1975’te tiroid nodiilii olan g¢ocuklardaki malignansi
insidansim %2 olarak rapor ederek, bunlarin fizik muayene sirasinda tesadiifen bulundugunu
bildirmislerdir®*".

Oskiiltasyon: Bu muavene steteskop kullamlarak yapilir. Bez iizerinde tfiirtim duyulmas:
hipervaskiilariteyi dolaysi ile hipertiroidi’iyt diigiinddirtir.

Biitin bu muayene yontemleri ile guatr oldupuna karar verilen hastalardaki guatrm
degerlendirilmesinde ise DSO’niin  onerdigi kviterler veya modifiye edilmis kriterler
kullammalidu 4%,

Bu kriterler gbzoniine alindiginda,guatrin degerlendirilmesi iki sekilde yaptr.

I-Subjektif Degerlendirme; palpasyon ve inspeksiyon ile yapilan degerlendirmedir. Modifiye

kriterlere gore tiroidin biyiikiiigiiniin degerlendirilmesidir” #140:834%) Bu degerlendirmede;
1-Gy (Evre-0) =Guatr yok
2-G1.(Evre-I) =Bovun ekstansiyonda iken palpe edilebilen fakat g6zle gériilmeyen guatr.
3-Gyp(Evre-II) =Bovun ekstansiyonda iken hem palpe edilebilir hemde gozle gérillebilir.
4-Gy(Evre-IIY) =Boyun normal pozisyonda iken hem palpe edilebilen hemde gozle
goriilebilen belirgin guatr vardur.
5-G3 (Evre-IV) =Yaklasik 10 metre uzakhktan goriilebilen guatr meveut.

I1-Objektif Degerlendirme;dlgtim yontemleri ile yapilan degerlendirmedir”’zg'“‘m.
1-Tiroidin lateral loblanmn boyutlan dlgiilerek.
2-Boyun gevresi dlgiilerek yapilir.
3-Ultrasonografi guatr bilyiikliigtinii gosteren en deerli ydntemdir.

4-Tiroid sintigrafisi.



GUATRIN ETIYOLOJISI:

Guatnn nedenleri farkhhik gésterir; siklikla sirkiilasyondaki tiroid hormonlanmn azalmasina
yamt olarak artan TSH’na baghidir. Bazen de infiltratif yada neoplazik bez tutulumun veya
tirotoksikozda oldugn gibi, eskiden uzun etkili tiroid stimiilatérii (LATS), bugiin ise tiroid stimulan
immiinglobulin denilen faktdre bagh guatr olugur. Guatr etyolojisinde genetik fakttrlerin de rol
oynadif1, bunun 6zellikle nodiiler guatrh vakalarda daha etkili oldugu diigiiniilmektedir'®.

Ulkemizde ve birgok iilkede kadmlarda guatr oram yitksek olarak bildirilmekte ve neden
olarak da kadinlardaki psikondrotik zeminin daha wygun olmasi ve emosyonel travmalara daha
miisait olmalarn one siiriilmekiedir. Belli periyotlarda (laktasyon ve gebelik donemleri gibi)
kadwnlarda iyot ihtiyacinin artmasi ve bunun guatrojen faktdrlerle birlesmesi sonucunda tiroid
hiperplazisi ola;:agl seklinde de yorumlanmig ve gebelik, laktasyon ile puberte donemlerinde guatr
sikhiginda artma oldugu bildiriimigtir. Yapilan ¢aligmalara gére, her yas ve cinsi etkileyen guatr,
pubertede, puberte sonrasinda ve kadinlarda daha fazla gorilmektediz1143),

Guatr olusumunda; vas, cins, ergenlik, gebelik ve laktasyon devresi ile ruhsal degigiklikler rol
oynar. Emosyonel stresler arttikca anterior hipotalamik uyan ile direkt TSH salgist arimaktadir,
Indirekt yol ile de tiroid membranndaki iyodiir pompas: inhibe olarak guatr olusturmaktadir. Genel
olarak dolasinda seviyesi diisen tiroid hormonlarina bir cevap olarak , asir1 TSH salinarak bezde
bityiimeye neden olur®).

Tiroid bezinin biiyiimesine neden olan etmenler hormonlann yapimim ve salinimim azaltarak
veya tiroid hormonlanna gereksinimi artirarak bezde biiylimeye neden olurlar™'",

Degisik diyet aligkanhklan, bazi ilaglarda (astim ve alerjik hastahklarda kullanilan iyotlu
suruplar gibi) guatnn gelisiminde rol oynarlar. Aynca Philadelphia’da guatrl: bir ¢ocukta yapilan
aragtirma sonucu kobalt ve demirin de guatr etyolojisinde rol alabilecegi bildirilmistir*®.

Ozetle guatrin ¢ok farkh nedenleri vardir ve Tablo I'de guatr nedenleri aynntili olarak

gOsterilmistir.



TABLO-IIL: Etivolojisine gire guatr nedenleri 1220442

A-Stimulasyona bagh (Kompansatuar) guatr

1-Hipofiz kaynakli stimulasyonlar [ Tirotropin (TSH) artigi1}
a-Iyot eksikligi : Endemik guatnn en 6nemli nedenlerindendir
b-Dishormonogenezis (Enzim Defekleri)
c-Guatrojenler

laglar: Iyot, perklorat, tiyosiyanat, Lityum, Cobalt, Arsenik, Antitiroid ilaglardan
PTU ve Methimazol ile Aminosalisilik asit, Aminoglutetimid,Fenilbutazon,
Amidaron ile baz1 oral konraseptifler.
-Besinler: lahana, turp, salgam, soya fasulyesi v.b.
d-TSH salan Hipofiz Adenomlar:
e-Herediter Tiroksin (T,) reseptor defektine bagh rezistans
f-Tiroid disgenezileri
-Ektopik tiroid glandi
-Bir Iobda agenez, digerinde hiperplazi

2-Non hipofizer kaynakh stimulasyonlar(Tirotropin reseptdr antikorlars)

a-Tiroad stimulan antikoriar
B-Enflamasyona bagh guatrlar

1-Enfeksiydz nedenler
a)Bakteriyel nedenler (akut siipiiratif tiroidit)
b)Viral nedenler (Subakut tiroidit veya de-Quervain tiroiditi)
c)Diger ajanlar ; Mantarlar

2-Non-enfeksiysz (otoimmun) nedenler
a)Diffiiz toksik guatr (Graves)
b)Kronik Ienfositik tiroidit; -

-Izole tipi: Hashimoto tiroiditi (genelde Gtiroidik bazen hipertiroidiktir).



-Ototmmiin poliglandiiler sendrom
c)Kolloidal guatrlar; -Basit diffiiz kolloid guatr
-Multinodiiler tipte kolloid guatr
C-Infiltrasyona bagh guatr nedenleri.
1-Neoplaziler:
a)Benign neoplaziler : -Teratomlar (6zellikle yeni doganlarda)
-Adenomlar -

b)Malign neoplaziler :

-Sporadik karsinomlar ; 1-Papiller kanser, 2-Follikiller kanser, 3-Mixt (Papillo-
Follikiiler) kanser, 4-Anaplastik kanser, 5-Mediiller
kanser, 6-Epidermoid kanser.

-Multiple endokrin neoplazi sendromiars (MENS)

2-Digerleri :
a)Kistler : (Tiroglossal kanal artig: kisti, dermoid kist, kistik higrome)
b)Sistemik hastaliklar (sarkoidozis, sistinozis, histiositozis, amiloidozis, 10semi ve
lenfoma)
D)Tiroglobulin gen mutasyonlari( Kalitatif ve kantitatif tiroglobulin bozukluguna bagh guatr

olushururlar.)



ENDEMIK GUATR

Endemik guatr, gelismekte olan iilkelerde paraziter ve bakteriyel enfeksiyonlara gore daha
ciddi saghk sorunlan1 olusturdugundan olduk¢a onemlidir'”. Aynca iyot ahmimn azl & ile
hastahfin alevienmesi, iyot ilavesi ile sikhigimn dramatik olarak diigmesi endemik guatrin énemini
daha da arttirmaktads. Iyot eksikliginde intratiroidal iyot azaldigindan daha fazla iyot tutulumu icin
bez hacmi biiylime gdsterir, iyot fazlalifinda ise bunun tersi olur™”. Iyot eksikligine bagli endemik
guatr, etkili profilaksi sonucu Kuzey Amerika ve baz1 geligmis llkelerde eredike edilmis olmasina
kargin, birgok geligmis ilkede halen en Gnemli halk saglifh soruntarindandir.

Endemik guatrm basta gelen ve en 6nemli nedeni fyot eksikligidir. Diger nedenleri ise Tablo-
I* de gosterilmigtir™112>2445%8) juot eksikliginin nedenleri ise Tablo IV’de siralanmistir .

TABLO ITI: Endemik guatrda etivolojik nedenler "%

1-lyot yetersizligi;endemik guatrin baghca nedenidir.
2-Dogal guatrojenler
-Sebzeler (lahana, turp, salgam tohumu, karnabahar, sogan, sarmusak, soya
fasulvesi, pancar, havug, marul ve ispanak}.
-Meyveler (seftali, armut ve ¢ilek)
-Siit (eoitrin, cheilorin ve tiyosiyanat icerigine baghdir.)
-Sulann antitiroid maddeler icermesi (Alifatik, stilftirlii hidrokarbon).
3-Otoimumumte (tiroid antikorlan.)
4-Mikroorganizmalar (E. coli, C. perfiringens, Y. enterocolica, v.b gibi)
5-Mineraller (kalsiyum, fosfor ve demirin artig1) rélatif iyot eksikligi yaparak

6-Vitamin eksikliginde (6zellikle vit-A eksikliginde Tg sentezinde defekt olusturarak)



TABLQ IV : Iyot eksikliginin direkt ve indirekt nedenleri®

A-Direkt nedenler (Alinan iyotun yetersizligi);
1-Endemi bdlgesindeki sulann iyot icerigi diisiiktiir.
2-Endemi bolgesinde tiketilen besinlerin iyot icerigi dilsiiktir.
3-Endemi bolgesindek: topragin iyot igerigi diigiiktiir.
4-Niifusun bir giinliik iyot alimi optimal diizeyin altindadur.
B-Indirekt nedenler:
1-Tiroidin I™' ahm yiiksektir fakat iyotlu tuz jlavesi ile normallegir.
2-Idrarla atilan iyot ve iyot/kreatinin oram diisiktiir.
3-Bezin iyot turnoveri hizlanmistir.
 4-Tirozin’1n iyotlanmas: ve salgisi T5 ve MIT in lehine defigmistir.

Iyot eksikligi bazen guatnn esas nedeni degil sadece hastah@in gelisimine yardime: bir faktsr
olarak g8ze carpar™. Diinyann bazi bélgelerinde yeterli iyot almmasina ragmen guatrojenlere
bagh goziiken yitksek endemik guatr prevalans: vardit®. Diinyada ve iilkemizde endemik guatnn
en onemli etiyolojik faktdrii kabul edilen iyot eksiklifinin somatik gelisme ve zeka gelisimi
tizerinde etkilerinin oldugu bilinmektedir. Ulkemizde iyot eksikligine bagl guatr vakalan giinden
giine artmakta , bunlann tam ve tedavisine yaklagim da zaman i¢inde degismektedir. Bu nedenle
guatnn diffuz yada nodiiler (hipoaktif veya hiperaktif), hipotiroidik yada hipertiroidik olabilecegi
diistiniiliip kesin tam konuimadan tedavi énerilmemelidir®®.

Endemik guatrdan sézedebilmek i¢in tiroid hiperplazisi olan anlamh sayidaki insanin birarada
vasadif bir bolgenin olmasi gereklidir. Halk saghd agisindan bakildiginda ise toplumundaki
bireylerin %30’unda evre 1a ve iizeri veya adolesan dncesi ve adlesan devresindeki bireylerin
%5’inden fazlasinda evre 1b ve fizeri guatr olmast endemik guatrdan bahsedilmesi igin
yeterlidir™**?%, Diger bir tamumlamaya gore ise; bir bbigedeki 6-15 yas arasindaki ¢ocuklarda guatr

prevalansmin %10’nu gegmesi halinde endemik guatrdan bahsedilebilir®2"*),
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Belirli bir bélge halkinin %5 inden fazlasini (preadélesan ¢agdaki halkin ise %25 ni) etkileyen
ve belirli bir faktoriin eksikligine (genellikle iyot) veya guatrojen bir maddenin etkisine bagh olarak
goriilen tiroid hiperplazisi vakalar icin endemik guatr terimi kullanImaktadir® .

Iyot eksikliginde tiroid hormonlanimin yapim hizi artmaktadir. Periferde agia ¢ikan iyot tiroid
dokusuna gelerek hizli bir turnovere u@ramaktadir. Ancak tiroid dokusu, iyodu tiroid iginde
tutabilmek i¢in agin galighfindan bezde guatra neden olmaktadir.

ENDEMIK GUATR EPIDEMIYOLOJisI

Diinyanin pek ok yerinde iyot eksikligi ve buna bagh endemik guatr mevcuttur. Ozellikle iyot
eksikliginde diger gevresel faktérlerin de etkisiyle endemik guatr sikh@ artmaktadir. Amerika
Birlesik Devletlerinde (A B D) 1924’lerde %70’lere ulasan guatr sikh@imin sebebi bolgesel iyot
eksikligi olarak vurgulanmugur. Ancak aym tarihlerde ¢ikanlan iyotlu tuz kullanimu ile ilgili kanun
sonrasi bu siklik dramatik olarak diismistiir®*”. Son yillarda A B D’leri ve Japonya’da yapilan
cahsmalarda gocukluk ¢agi ve adélesan donemin dnemli problemlerinden kabul edilen guatrin
siklifi %3-7 arasinda degisen oranlarda bildirilmistir. A.B.D'nde  okul yagindaki ¢ocuklarda bu
oran %5 olarak rapor edilmistit™**V. Li ve arkadaglan ise Japonya'da endemik guatr
prevalansim %65 olarak bildirmislerdir™.

Avrupa Tiroid Birliginin 1985 yilinda yayinladigi prevalans galigmalan ile ilgili rapora gore
endemik guatr sorunu olmayan iilkelere sifir (0), prevalansi %10’a kadar olan iilkelerf: (+) yada 1°.
ve prevalansi %10-30 arasinda olan iilkelere (++) yada 2°. ile %30’dan fazla endemik guatr riski
olan iilkelere ise (+++) vada 3°. seklinde puan verilmigtir. Avrupa Tiroid Birliginin simflamasina
gore sifir puan alan iilkeler; Finlandiya, Norveg, Isveg, Danimarka, izlanda, Irlanda ve Ingiltere’dir.
Ara durumda olan iilkeler ise Belgika, Bulgaristan, Cekoslovakya, Hollanda ve Isvigre iken 3°.
endemik guatr sorunu olan iilkeler Avusturya, Macaristan, Polonya, Yugoslavya, Almanya,
Yunanistan, italya, Portekiz. Romanya, fspanya ve Tirkiye’dir™"®. Degisik Avrupa iilkelerindeki
guatr prevalans: arasinda da 6nemli sayilabilecek farkhiliklar mevcuttur. Avrupa Tiroid Birligi’nin

raporlarinda iilkemiz i¢in prevalans ortalama %15 (%10-30) olarak bildirilmigtir (Sekil VI).
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Aucak tlkemizde endemik guatr insidansimn ABD ve Japonya’dan daha yiiksek olmasinin en
basta gelen nedeni ivot eksikligi olmas: yaninda iyot proflaksisinin halen tam olarak
uygulanmamasidir ™ Bu nedenle tiroid bezi hastahklan iilkemiz igin Gzel bir 6nem tasimaktadir.
Cunki tilkemizde 3 milyonun iistiinde endemik guatr vakasinin oldugu tahmin edilmekte bununia

bitlikte giin gegtikge prevalansta artmamn oldugu bildiriimektedir®.
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SEKIL VI: Avrupa’da ve Tiirkiye'de guatr prevalansi?,
Bugiine kadar yapilmus iki biiyilk prevalans caligmasindan; birincisi Trow-Bridge ve
arkadaslan tarafindan 1975 y2linda yapilmigtir. Bu galismada 9-16 yaslar arasindaki 7785 ¢ocukta

guatr insidans1 degerlendirilmis ve tim popiilasyonda insidans %4,4 ile 9.8 arasinda (ort;%e6.8
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olarak) bulunmugtur. Aym ¢aligmada gocuklann hig birinde klinikte belirgin bir hipotiroidi yada

(24D fkinci prevalans caligmasi, Rallison ve arkadaglan

hipertiroidi bulgusu saptanmarnigtir
tarafindan yapilmig olup, yaslan 11-18 arasinda degisen 5179 gocuk taranmigtir. Bu ¢aligmada ise
guatr sikhi %3,9 oraninda ve diffiiz ile nodiiler guatr oranlan ise egit olarak bulunmugtur. Aym
calismada erkek/kiz orani ise 3/5 geklinde bildirilmigtir®?.

Tiirkiye’de guatr epidemiyolojosini aragtirmaya yonelik gahigmalardan ilk ikisi sirasiyla 1935
ve 1948°de yapilmgtir. DSOniin 1960’larda Tiirkiye igin verdigi raporda guatnn Tiirkiye igin ciddi
bir sorun olugturmadig bildirilmis olmasina ragmen figiincii epidemiyolojik ¢aliyma 1980 yilinda
baslatilmgtir. Sekiz yil siiren bu galiymada 73,757 kigi taranarak Tirkiye’de endemik guatr
prevalansi %30,5 olarak belirlenmistir. Bu galigmaya 1% ile 4°. guatr1 olan biitiin bireyler alinmustir.
Bu prevalans sonuglan iilkemiz genelinde 2°. guatr igin %4,6 , 3°. igin %1,85 ve 4°. igin ise %0,54
bulunmus, sonug olarak bityiik guatr prevalans: (3°.ve 4°.) toplamn %2,4 olarak saptanmugtir. Aym
arastirmanin sonuglarina gore 2°. de guatr siklir bolgelere gore degismekle birlikte %3-8 arasinda
degismekte ve Dogu Anadolu igin %6 olarak bildirilmektedir. Kologlu ve arkadasianmn
calismasinda ise iilkemizde genel populasyonun guatr prevalansi %7 olarak bulunmustur®™. Aynca
kadinlar arasinda prevalans %8-10, erkekler arasinda ise %2-5 iken taranan yerlesme bolgelerinin
%26sinda (yani ¥4’de) gocuklar igin bu oran %10’dan fazla olarak bulunmugtur. Tiirkiye genelinde
her 3 kadin guatrh kargilizinda bir erkek guatr vakasi saptanmgtir. Ulkemizde 3°.ve 4°. guatrhlarn
toplam prevalansi %2,3 oldugundan Avrupa degerlendirilmesinde iilkemizde (+) puamina uyan 1°.
de guatr stkhgi fazladir. Ayni galigmadaki veriler goz6niine alindiginda endemik guatr prevalansi
yoniinden bolgelere gore degisik sonuglar alnmug ve buna dayamlarak da iilkemizin cografi
bilgelerine gére 2°.guatr prevalansini gosteren bir haritas c;xkanlcmsm(Sekil-V)(m.

Sonug olarak iilkemizin ¢nemli saglik problemlerinden biri olan guatr genel populasyonun
%7’sini etkilemektedir. Ulkemizde halen 3 milyondan fazla endemik guatr vakas: oldugu ve guatr

prevalansinin giin gegtikge arttify bilinmektedir®.
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ENDEMIK GUATRDA KLINIK VE TANI
Endemik guatrda en sik goriilen bulgu biiytimiis tiroid bezidir. Endemik guatnin klinik tablosu
iyot eksikligi digindaki nedenlere bagh geligen guatrlardan farkli degildir. Puberte 6ncesi ve
eriskin hastalann gogu 6tiroidiktir. Ancak annelerinde iyot eksiklifii olan gocuklarda tablo
olduk¢a farkhi olup endemik kretenizm seklinde ortaya gikar. Aym populasyonda endemik
kretenizm goriilme orani ise %5-15"dir@4%:10:11263846)
Endemik kretenizm iki tiptir;
1-Norolojik bulgular veren tip;
Klinikte ; siddetli mental retardasyon, sagirlik-dilsizlik, spastik-dipleji ve sasihk goriiliir.
Ancak bunlarin kliniginde hipotiroidiye ait diger bulgular genellikle yoktur. Nérolojik tablo ise
fital iyot eksikligi ve Ts ile Ty arast dengesizlige (Ts disiik, T; ise normal yada artmustir) bagh
olarak ortaya gikar.
2-Mikstdemli tip; endemik kretenizmin bu ikinci tipi ise daha gok bazi Afrika iilkelerinde
goriiliir, bunlarda hipotiroidiye ait bazi klinik bulgular ile birlikte hafif norolojik bulgular
mevcuttur.
Bir tilkede iyot eksikliginin ve dolayli olarak buna bagli olusan endemik guatnn varhgim ve
ciddiyetini belirlemek igin siklikla guatr prevalansi, idrarla atilan iyot ve sulardaki iyot miktarinin

dlciilmesi esas alinmaktadir™®.

Ozetle endemik guatr’'in tamst igin; 12449,
1-Oykii alinmah
2-Klinik muayene bulgularina,
3-Laboratuar bulgularina bakilmalidur.
Oykii ve klinik muayene bulgulan iyot eksikligi digindaki nedenlere bagh olusan guatrlardan
farkli degildir. Endemik guatrda, iyot metabolizmasinda belirgin, primer bir defekt yoktur. fyodun

20 pg/giin den az alinmasi ve idrarla iyot atthminn 20 pg/gin den az olmasi durumunda

goriilmektedir.
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Endemik guatrda radyoaktif iyot uptake (RAIUY'] anmugtir ve absolil iyot alimi normal veya
diisiiktiir. Aynica tiroid de iyot metabolizinasi ve klirensi de artmugtir ¢linki normalde 0.4 1t/ saat
olan tircid kan akimi artnugtr.

Laboratuarda ise endernik guatr tarust i¢in serum T3 Ts, TSH diizeyleri ile gereginde sT; sT4
diizeylerine ve T3/T, ile sTa/sTs oranlanna bakilmahdir. Hafif iyot eksikhigi durumunda T4 normal
veya diisiik iken, agin iyot eksikliginde T4’in Ty’e turnoveri artmig oldugundan T, diigiik, TSH ise
artmigtir. Ayrica gereginde serum iyotu (ug/dl), 24 saatlik idrar iyotu (ng/giin), spot idrar iyotu
(pg/lt) ve spot idrar iyotu (pg)/spot idrar kreatinin (g) oram ile anfitiroid antikorlara da
bakilmahdir. Endemik guatr bolgesindeki bireylerin idrarinda gram kreatinine gore atilan pg iyot
miktan ile klinik bulgular arasinda negatif bir korelasyon vardir. Idrar ile atilan iyot ve idrar iyotu

/idrar kreatinin oramma gdre Klinik bulgulari 3 ana gruba ayirabiliriz ',

Buna gore GH2L1464950)

Evre-I (Hafif) : Bunlarda fiziksel ve mentat geligiﬁ nomaldir ve niifusun %10-20’sinde
ele gelen guatr saptanir. Aynca serum TSH diizeyi de normaldir

Evre-II (Orta) : Bazen sagirhk ve zeka geriligi goriiliir. Bu gurupta ele gelen guair oram
%20-50"dir ve hipotiroidi olabilir. Serum TSH diizeyi de artmugtir.

Evre-II (Agir): Endemik bolge toplulugunun %40-90'mnda guatr goriiliir ve hipotiroidi
siktir, kretenizm prevalans: ise %1-10 arasindadir. Vakalarin %30-50sinde serum TSH diizeyinde
yiikseklik vardir.

Endemik guatrda genel olarak laboratuar bulgularina bakildiginda®” 2141,4649.50)
1-T; diizeyi normal yada hafif yiiksektir (kompansatuar).
2-T, ditzeyi dilsiik (asin iyot eksikliginde T4"iin T5’e doniigiimd arttsgy icin Ty diiger)
3-Serbest T; ve serbestT, normal siurlardadir bazen ikisi de digtiktiir.

4-T3/T4 oram yiiksektir.

5-TSH yiiksektir aynca TRH’na TSH cevabr artmstir ve TSH yliksektir.

6-Antitiroid antikorlar siklikla diigiiktiir.
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7-Serum Tg diizeyinde artma olur.

8-Serum TBG diizeyi artmistir

9.USG’de bez biiyiimiis, dopler USG’de ise kan akiou artmagtir.

10-Iyot diizeyleri diisiiktiir (serum iyotu, 24 saatlik iyot ve spot idrar iyotu).
11-iyotfkregtinin oranida diisitk bulunur.

Bir ¢ok ¢aligmada arastiemacilar iyot eksikligini , idrar ile atilan iyot ve spot idrar iyotu / spot
idrar kreatinin oranina gdre 3 ana gruba aymrnuglardir ve idrar iyot diizeyi endemik guatr tamsi i¢in
en iyl gi)‘stcrgedir(g'“‘”’”’sn. Buna gore; spot fdrar iyotu / spot idrar kreatinin oram gdzoniine
almdizmda, 100 pgl/g kreatinin {istiindeki degerlerde iyot eksikliginden bahsedilmez. Ancak;

1- Hafif iyot eksikliginde idrara atilan iyotun 50-100 pgl/g kreatinin
2-Orta derece iyot eksikliginde idrara atilan iyotun 23-50 pgl/g kreatinin arasimda oldugu
3-Agrr iyot eksikliginde ise, idrgra atilan iyotun 23 pgl/g kreatinin den az oldugu bildirilmistir.
Aynt caligmada Iyot/kreatinin oranmin genel nutrisyonel bozukiuklarin oldugu bélgelerde deha da
diisik oldugundan ve 24 saatlik idrar Smeklerinin toplanmasmin giiclilklerinden s6z eden yazar
sadece spot idrar Srneklerinde iyota bakilmasim 5nermektedir®. Lamberk bu dmeklerdeki iyot
diizeyine gore de iyot eksikligini yine 3’e ayimustr®. Buna gore; 100 ug / It ve tizeri iyot
varhginda iyot eksikliginden bahsedilmez iken ;
1-Hafif iyot eksikliginde idrara atlan iyot; 50 - 100 pg/ It arasinda,
2-Orta iyot eksikliginde idrara atilan iyot; 25 -30 pg /1t arasinda,
3-Agr iyot eksikliginde ise idrara atilan iyot; 25 pg/ It den az olarak tammlamigtir.
Bir diger ¢ahsmada ise 10 pg/dl (0,79pmol/lt) ve iistiindeki degerlerde iyot eksiklifi olmadigy,
ancak: 1) 5-9,9ug/dl (0,4-0,78 pmol/lt) iyot varifinda hafif derecede iyot eksikligi,
2) 2-4,9 pg/dl (0,16-0,39 pmol/lt) iyot varh@inda orta derecede ityot eksikligi,
3) 2 pg/dl (0,16pmol/lt) iyot varliginda ise agw derecede iyot eksikliginin oldugu

bildirilmigtir .
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iYOT EKSIKLIGINDE PROFILAKSI

[yot eksikliginin eliminasyonuna yénelik ¢aligmalar pek ¢ok ilkede hiikiimet programlarina
girmektedir. 1990 yilindaki 43. DSO kongresinde tiim diinya iilkelerinde halkin baslica saglik
sorunu olan iyot eksikliginin 2000 yilina kadar eliminasyonu hedeflenmis, ¢dziimii ise gocuklar i¢in
diinya zirvesinde onaylanmis ve desteklenmigtir "'

Iyot eksikliginin siddetli oldugu bélgelerde proflakside iyotlu tuz ve besinler yada iyotlu yag
kullammu &nerilmektedir®”. Birgok iilkede iyot eksikligini ortadan kaldiracak tek yontem olarak
iyotlu tuz kullanima basanyla tamtilmigtir®'?. jtalya’da 1972°de iyotlu tuz kullammu igin kanun
cikanlmasina rafmen tam uygulanamamis ve geri planda kalmstir. Halbuki, Amerika bunu
1924’lerde basaniyla uygulamaya koymustur’”. Cin’de uygulanan iyotlu tuz programu ile 20 yil
icerisinde endemik guatr insidansi %45’lerden, %5’lere kadar diigmiistir®”. Yerel doktorlarin
cabasi ve halkin egitimi halen pek ¢ok iilkede iyotlu tuz programim bagariya ulagtiran en biiyiik
anahtardir®?.

DSO’niin tavsiye ettigi potasyum iyodiirlii tuzlardan (Bunlar;100.000 kisim NaCl’e kargilik 1
kisim potasyum iyodiir igerirler) 10 g/giin alinmas: ile giinliik ihtiyacin 2 kat kadar iyot alinmig
olacaktir. Bu nedenle galismalardan birinde 5 g/giin iyotlu tuz onerilmistir®. Fakat baz iilkelerde
vemek tuzlarn diginda ekmekler de iyotga zenginlestirildikleri igin, bu uygulamamin yapildigi ve
beslenmenin de miktar ve gesit olarak yeterli oldugu geligmis tilkelerde giinliik iyot almi 500pg/giin
diizeyine ulasmaktadar(®:1120222429)

Ulkemizin de &nemli ubbi problemlerinden olan endemik guatnn profilaksi, tam ve
tedavisinde ¢ok onemli ilerlemeler kaydedilmistir. Eskiden lugol solusyonu ile gegistirilmek istenen
ve iizerinde fazla durulmayan guatr tedavisi artik bilimsel bir gekilde yapilmaya baglanmigtir. Ancak
ozellikle son yillarda endemik guatr profilaksisinde kullanilan 1yotlu tuzun hala bilimsellikten uzak
bir sekilde kullamldig: ve profilaksinin bilhassa guatr olmayan geng nesli tiroid hiperplazisi ve

3

komplikasyonlarindan korumaya yonelik oldugu gergegi unutulmus gibi gorinmektedir®®. Bugiin

i¢in profilaksideki oneriler iginde iyotlu tuz bagta gelinektedir. Ancak, ekmege iyodiir yada iyodat
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ilavesi, potasyum iyodiir yada sodyum iyodiir tabletlerinin kullammi yaninda oral yada parenteral
iyotiu yag preparatlant da (Lipiodol amp ve Ultrafluide ampullerde 480 mg/ml iyot bulunmaktadir)
nerilmektedir ®4*1%*%51) By caligmalardan birinde parenteral olarak yapilan profilakside HIV ve
Hepatit B gibi enfeksiyonlann gecisi lizerinde durulmugtur’?,

Tum diinyada oldugu gibi ilkemizde de dzellikle iyot eksikligi olan bélgelerde kulltamilacak
sofra tuzlanina iyot ilavesi gerekii olup 30/4/1968’de cikanilan 6/9942 sayili karamame ile sofra
tuzlanna potasyurn iyodiir ilavesinin gerekliligi belirtilmig ve miktar i¢in ise kilogramda 50 mg’dan
az 70 mg’dan fazla olmamas: gerektigi ifadesi saglik mevzuatirmzdaki gida maddeleri tiiziigiiniin
27. bélimiinde bildirilmistir®.

HUMAN TIROGLOBULIN: iNSAN TIROGLOBULINI (hTg)

Tiroid bezindeki esas ivodoprotein olup molekill agihg yaklasik 660.000 dalton ve
sedimantasyon katsay1§1 19 S olan glikoprotein yapida, tiroid dokusuna spesifik kompleks bir
proteindir. Her -b:—lrinde “115 tirozin amino asidi bulunan iki subiinitesi vardir. Glikolize yapist
nedeniyle agirliginm %8-10'nunu karbonhidratlar, %0.2-1’ni ise Iyot olusturur. Iyodun %70’
inakiif prekiirsorler olan MIT ve DITde, %30’u iyodotironil kalintilan olan Ts ve T¢’te bulunur®.
Tiroglobulin Ts ve T4iin kolloid igindeki depo formudur. Kolloid tiroglobulin igin sabit havuz
gorevi yapar?#627333653) Bao besinlerin (A vitamini gibi) eksik alinmas: durumunda Tg sentezi
bozulur, ¢linkii bu vitamin Tg gekjrdegine mannozun girisi i¢in gereklidir®?,

Tiroglobulin tiroid hiicrelerinin (tirosit) bazalinde sentezlenir ve ekstraselliier kolloid icinde
depolanmak {iizere apikalden salmr. Bu sahmm swasinda ¢ok az bir miktar tiroglobulin
sirkiilasyona kagar ve serumda dl¢illebilen Tg kismm olugturur>?1263536),

Endositoz ile hiicre i¢ine alinan tiroglobulin hidrolize olunca T3, T4, MIT ve DIT gibi iyotiu
bilesikler agiga ¢ikar. Iyot kaynaklan yeterli iken Tg'deki T3/T4 oram yaklagik 1/7civanndadir Iyot
eksikliginde bu oranda MIT/DIT orantyla birlikte azalma gosterir. Tiroglobulininin hidrolizi ile
ag13a gikan T3, Ty, MIT ve DIT siklikla tiroid, karaciger ve bobrekte bulunan, NADPH’ya bagimh

¢alisan deiyodinaz enzimi ile 1votdan anndurilirlar®?7,
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Kanda ve tiroid de meydana gelen iyodiir havuzunun 2/3'nit MIT ve DIT ten, 1/3’nii ise T;'ten
gelen tyot olugturur. lyotdan annan tiroid hormonu artiklari apikalden bazale dogru hareketle
yeniden tiroid hiicresine girerler®®*".

Tiroglobulin sentezi, TSH sentezinin artmasi yada azalmasi ile dogrudan ilgilidir. Tg’nin
sentezden sonra havuzda depolanmasi, ihtiyag halinde hiicreye endositozu basamaklarinda da
TSH rol oynar®*"),

Burgi ve arkadaglanmn ¢aliymasinda normal tiroid bezinden Tg salinmasinin sitoplazmay1
bastan basa asma geklinde oldugu bildirilmistir®?. Uyanlmis bezlerden tiroglobulin salimmu i¢in
ise hiicre i¢i s1zinti gibi degisik yollann oldugu vurgulanmigtir. Aym galismada guatrl hastalarda
tiroid bezinin yeni follikiil gelisimi ile bilyiidiigii ve eski follikiillerin damarlanmasindaki azalma
nedeniyle nekroze oldugu bildirilmigtir. Olusan nekroz sahalanndan agifa ¢ikan kolloidal
sizantidaki Tg lenfatikler aracihif ile kana geger ve serum Tg diizeyini yiikseltir.

Guatrin (nodiller yada diffliz) tedavisi sirasinda serum tiroglobulin diizeyinin takibi dnemlidir.
Teorik olarak guatnin Ty ile medikal tedavisi esnasinda tiroid dokusunda biiziisme oldugundan bu
durum follikiiler tiroglobulin sizmasim indiikler. Ancak literatiirdeki teorik karsilastirmalarda
guatrin medikai tedavisi ile serum tiroglobulininin normalizasyonu arasinda bir iligki
gosterilememigtir. Sonug olarak guatnn T ile medikal tedavisi sirasinda bezde biiziisme ile
birlikte olan tiroglobulin yiksekliginin daha uzun siirmesi nodiiler guatr gelisimi lehine
degerlendirilmelidir. Kahei tiroglobulin yiikseklii ise nodiiler guatrin cerrahi tedavisine karar
vermede degerli bir parametre olarak gézoniinde bulundurulmahdir™?.

Tiroglobulin diizeyi bircok klinik tabloda farkhihklar gésterir. Yenidogan bebekler, Graves
hastali1 ve endemik guatrda tiroglobulin diizeyleri yiiksektir?®?9),

Bir deneysel galigmadan elde edilen sonuglara gére; Tg sentezinde rol alan genlerdeki nokta
mutasyonlar serum Tg’nin azalmasi ya da yokluguna neden olurlar. Bu durum artmig TSH, azalmg
Ty ile kendini gosterir. Normalde yenidoganlarda serum Tg yilksektir, diisiik bulunmas: ise direkt _
; *\lﬁﬂq“ﬂ:%?\

','\,A A

tiroid disgenezisini diigiindiirmelidir®®.
‘\ﬂb‘f\“ e

(&3
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Fenzi ve arkadaslarimn yaptiklan bir galismada serum Tg diizeyi ile guatr derecesi arasinda
anlamli pozitif korelasyon bulunmustur®”. Fenzi ve arkadaglanmin  bir diger ¢alismasinda ve
nceki bir ¢ok caligmadaki ortak nokta endemik guatr bolgesinde serum Tg diizeyindeki artigin
tiroid bezi bityiikliigii ile korele oldugudur®.

Aynca, subakut afnsiz tiroiditler,follikiil hiicrelerinden kaynaklanan maligniteler, tekrarlayan
metastatik hastaliklarda ve herhangi bir nedene bagli guatrda bez hacmi bityiidiikge tiroglobulin
diizeyinde artma gorili®®.

Bir ¢ok ¢aligmada serum Tg ile guair derecesi arasmdaki iliskiye ait benzer sonuglar ortaya
konulmug ve serum Tg’deki  artigin olusumunu agiklayan farkli gok sayida mekanizma
bildirilmistir ®14?,

Bu mgkanizx_nalar; 1-Diisiik iyotlu Tg tiroid bezinden kolay kurtulur.

2-Tg intraselliiler junction defektinden disan ¢ikabilir.
3-Zayif iyotlu Tg kolloide ulagmadan direkt olarak dolagima gecebilir.
4-Serum Tg biiyiik follikiillerin dejenerasyonu ile artabilir.

Ayrica teorik olarak T tedavisi ile  tiroid dokusunun kiicildiifii ve bunun sonucu olarak
tiroid follikiillerinden Tg sizmasinin indiiklendigi iddia edilmesine kargin bugiine kadar bayle bir |

mekanizmanin varhig gﬁsterilememigtirm).
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TIROID ANTIKORLARI

Otoimmiin tiroid hastaliklan, hipotiroidi ile giden Hashimato hastalifi veya hipertiroidi ile
giden Graves hastalifndan, asemptomatik &tiroidi yada biyokimyasal hipotiroidiye kadar uzanan
farkh klinik tablolan igeren bir spektrum gosterir®#%%%

Otoimmiin twoid hastaliklannda tiroid dokusura karsi {i¢ tiir  antijen-antikor sistemi
tammlanmigtir.  Bunlar; Tiroglobulin kolloid doku ve mikrozomlara karsi gelisen antikorlardir.
Tiroid antikorlanindan, follikiil hiicresi mikrozomlarna karyi gelisen antikora anti-mikrozomal
antikor (Anti-M) , direkt tiroglobuline karg gelisen antikora ise anti-tiroglobulin antikoru (Anti-T)
denir. Otoantikorlardan Anti-T temel olarak immiinoradiometrikassay (IRMA), Anti-M ise
indirekt hemagliitinasyon (IHA) ile élgtilir. Aynca anti-T igin <100&/ml degerleri pozitif iken,
anti-M icin 1/400 ve tstiindeki agliitinasyonlar pozitif kabul edilir®?.

Anti-T; IgG yapismda olup , otoimmiin tiroid hastaliklannm tamismmda énera tasir. Anti-T;
Graves ile Hashimato hastaliklari ve idiopatik miksédem de artar. Aynca' Anti-T hipotireidi,
6tiroidi ya da hipertiroidide de yiikselebilir®4®4243),

Burg: ve arkadaglanmn yaptiklan bir ¢alismada endemik guatth bélgede yasayan 22 hastada
guatr derecesi ile Tg diizeylerinin pozitif korelasyon gdsterdigi fakat higbir hastada anti-Tg
antikoruna rastlanmadigs bildirilmistir?.

Otoimmiin tiroid hastaliklan ve tiroid antikorlarinn goriilmesi yas ilerledikce ve ozellikle
kadiplarda fazladir. Bu siklik ilk iki dekatda %10 iken altinc1 dekatda %30 diizeylerine ujasr.
Bireylerde bu otoantikorlarin Slgiilmesi ile ailesel vatkinhk ve otoimmiin hastaliklann riski
saptanabilmektedir® *¥>#38  Antitiroid antikorlar tiroid hiicrelerinde DNA sentezini artuip

replikasyonu provake ederler*”.



TIROKSIN BAGLAYICI GLOBULIN (TBG)

TBG bir glikoprotein olup karacierde sentezlenir, molekil agirh@ yaklasik 36.000 ile
60.000 dalton arasinda degisir. Tiroid honmonlarinin primer tagiyicisidir. Sirkiilasyondaki Tj’tin
%75 ni, T3’iin ise %60°m tasir. TBG nin T4’e afinitesi T3’e afinitesinden 2-10 kat daha fazladir.

Tiroid hormonlarnm tasiyan diger serum proteinleri TBPA ve albumindir. Albumin hem T;
hem de T4’ii tasirken TBPA sadece T, tagir. Tiroid hormonlaninin gok az bir kismu da serumda
tasiyic1 proteinlere baglanmadan serbestge dolagirlar. Bunlar; serbest Ts (sTj) ile serbest Ty (sTy
)dir®*". TBG seviyesi tiroid hormonlanimin serbest kisimlan ile degisiklik gosterir. Normalde
stiroid bireylerde total T; ve total T diizeyleri artar, TBG ise buna paralel olarak diiger®**”. TBG
sevivesi bircok klinik tabloda degisiklik gosterir. Konjenital nefrotik sendromlu infantlarlarda
iiriner yolla kaybedilen proteinler iginde TBG kayb1 onemli bir yer tutar, bu durumda TBG diizeyi
azalr, buna parelel olarak da sT; ve sT4 diizeylerinde artma goriiliir®?". Konjenital TBG
eksikligi gibi kromozomal seviyedeki bazi anormalliklerin varhginda da TBG diizeyinde
degisiklikler gdrili(ira"m. Konjenital TBG eksikligi yada yoklugu 1/2400 sikhiZinda ve erkeklerde
goriiliir, olgulann %36°sinda TBG 1pg/It kadar diigiiktiir. Bu tablo X'e bagh dominant gegis gdsterir
ve X kromozomunun kisa kolundaki genler defektiftir. Konjenital TBG eksikligi vada yoklugunda
vakalann 3/8°de 16sinin proline dénmesi geklinde kodon mutasyonu, geri kalan 5/8’de ise nokta
mutasyonlar1 sonucu proteinlerin tersiyer yapisi etkilenmistirm'm. Konjenital TBG eksikligi,
venidoganlarin neonatal hipotiroidi agisindan taranmalan esnasinda agifa ¢ikar. Bu hastalarda; T,
diisiik, Resin Triyodotironin uptaki (RT;U) artmig ve sTs ile TSH normaldir. RT;U Testi ; TBG
diizeyini yada TBG’e baglanma kapasitesini gosterdigi halde rutinde uygulanmayan bir test
oldugundan kesin tam igin TBG diizeyinin RIA ile ¢lgiilmesi gereklidir®®.

Hafif TBG eksiklikligi; 1/42000 sikhZinda ve erkeklerde goriiliir.

Agir TBG eksikligi daha az sikhkta goriiliir ve bunlarda TBG diizeyi < 5 pg/lt dur.
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Engkinlerde gorillen TBG distkliga ise X’e baglh dominant gegiglidir, 1/2500 sikhiginda
goriiliir ve zararsizdir®®), Bunlarda ; =T, artmastir.

-T; degisik oranlarda artoustir.
-TSH ve sT, ise normaldir,
-TBG diizey: ditsiik,

- RT3U testinde diigiklitk vardir.

Bu nedenle tiroid fonksiyonlan degerlendirilirken anormal yiiksek yada anormal diigiik tiroid
hormonlarmm saptanmas: halinde T; ve T, diizeyleri ile birlikte mutlaka TBG diizeyide
Olctilmelidir. TBG dizeylerinde defisiklik goriildiigii fakat herhangi bir tiroid'hastahglmn
diistiniilmedigi durumlarda serum T; ve T, diizeylerindeki degisikliklere dikkat edilmelidir. Serum
T diizeyindeki artma hem sT, hem de TBG’ii arttinir, buna karsin disitk serum Ty’ i ; diisitk sT4’
ve TBG s&;viyelerinin nedenidir. Ozetle Gtiroidik bireylerds TBG diizeyi diisiik ise total T, diizeyi
de diisiik, TBG yiiksek ise total T, diizeyi de yitksek butunur®®5*",

Bu degisiklikler; TBG konsantrasyonunun plazma proteinlerindeki deisikliklere bagii olarak
azalmas1 yada artmasi, TBG’e birinci dereceden baglanan T; ile T4 diizeylerinde belirgin
dedisikliklere neden olur. Dolasinda TBG'in artist buna bagh T3 ve T4’ln artmasinag, sT; ile
sT,’lin ise azaimasina neden olur. Serbest tiroid hormonlarinin dolagimda azalmasi, TSH nun
hipofizden salinmasim artinr ve tiroid hormonlan tekrar normal diizeylerine 91kar(26’27). Bunlara
ilave olarak birbirinden farkli birgok klinik bozuklukta ve baz ilaglann alinmas: halinde TBG
diizeylerinde degisikliklerin oldugu gorilar®s*".

TBG diizeyinde goriilen degisiklikler su sekilde siralanabilir;

A-TBG seviyesinin arthgi durumlar®29
1-Gebelik
2-Oral kontraseptif kullamimi (8strojen igerigi nedentyie)
3-Direkt Gstrojen tedavisi

4-Yenidoganda (anneden gegen Gstrojenlere bagl: olarak ilk bir haftada yiiksektir.)



5-Srozda (bazen artar)

6-Akut enfeksiydz hepatitte (bazen artar)

7-Akut intermittan porfiriada,

8-1la¢ alimunda (eroin, perfenazin)

9-Idiopatik (muhtemelen herediterdir)

B-TBG seviyesinin azaldigr darumlar®%29

1-Androjen alum

2-Renal hastabiklar (nefrotik sendromda idrarla kayba bagli olarak)

3-Hipoproteinemik durumlar (malniitrisyon v.s)

4-1laglar ; a-Yiiksek doz glukokortikoidler.
b-Anabolik steroidler.
c-L-Asparaginaz.

5-Karbonhidrat eksik glikoprotein sendromlari.

6-Siddetli sistemik hastaliklar.

4]



MATERYAL VE METOD

Bu ¢alisma Inonii Universitesi Tip Fakiiltesi, Turgut Ozal Tip Merkezi Cocuk Saghg ve
Hastahklan Anabilim Dal, Cocuk Endokrinoloji Bilim Dalinda ocak 1996 - mart 1997 tarihleni
arasinda Malatya'da yapildi.

Caligmaya poliklinigine bagvuran ve yaglan 4,5-24 arasinda defigen guatrh 41 hasta alindi.
Kontrol (Go) grubunu ise aym bdlgede yasayan ve guatn olmayan 15 kisi olugturdu. Gerek hasta
gruplan gerekse kontrol grubundaki biitiin bireylerde; yag, afirhk, boy, boy yas:, kemik yas: gibi
demografik verilere bakildi. Gerek hasta gruplan gerekse kontrol grubundaki biitiin bireylere rutin
fizik muayene ve bu fizik muayenenin bir pargas: olarak da tiroid bezi muayenesi yapildi.
Hastalarda guatra eslik eden baska hastaliklarin olmadig ekarte edildi.

Hastalari DSO’niin modifiye kriterleri dikkate alinarak “tiroid bezi biiyiikliiklerine gire en
kiiciikten en bilyiige dogru” Gip, G2 ve G; olarak 3 gruba ayirdik 657214940 Birinci grupta
(Gw); 17, ikinci grupta (G,); 20 ve tgiincii grupta (Gs) ise 4 hasta mevcuttu.

Kontrol (Gg) grubundaki 15 hastadan 7’si (%46,7) kiz, 8’1 (%53,3) erkek olup, yas
ortalamalan 15.9 + 5,01 y1l (8.5-24) idi.

Hasta gruplarinda ise cinsiyet ve yas; guatr derecesine (G, G2 ve Gs3) gi‘.ire; degiskendi.
Gypdeki guatrh 17 ( %41,4 ) hastanin 3’ii (%17,64 ) erkek, 14’0 (%82,36) kiz ve yas ortalamasi
13.6 + 4.6y1l (4.5-18), G, deki 20 (%48,7) hastamn; 2’si (%10) erkek, 18’1 (%90) kiz ve yas
ortalamasi 13,13 + 3.73 w1l (5-19), G; deki 4 (%9,75) hastanin tiimii kiz olup yag ortalamas1 20 +
4,24 yl (15-24) idi.

Hasta ve kontrol gruplarindan sabah 09.9 ile 11.% saatleri arasinda venoz yoldan 10-15 cc
antikoagiilansiz kan alindi, bir saat igerisinde laboratuarda serumlan aynhp elde edilen serumlar
cahsma giiniine kadar -20°C’de bekletildi ©"***®. Hasta ve kontrol gruplarina 24 saatlik idrar
topland1 ve bu idrarlann voliimii ml/giin olarak 6lgiiliip totalin i¢inden ahnan iki idrar 6rneginden

birinde aym giin kreatinin bakildi, ikincisi ise iyot bakilmak lizere -20°C’de muhafaza edildi.
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Hasta ve kontrol gruplarindan alinan spot idrar 6meklerinden de kreatinin bakildi, aym 6rnekten
alinan 8-10 ml kadar idrar ise ivot bakilmak iizere yine -20°C’de muhafaza edildi®"***.

Analiz giini serum ve idrar 6mekleri iki saat oda 1s1sinda bekletildikten sonra spot ve 24
saatlik idrar Orneklerinde ve serumda iyon analizér yontemi kullanilarak total iyot degeri
ppm(mg/lt) olarak Gl¢iildii ve daha sonra bu degerler pg/dl’ye gevrildi.

Diger parametrelere ise merkez biyokimya laboratuaninda kullamlan rutin yontemlerle bakild.
Ts(ng/dl), T4 (pg/dl), TSH (ui0/ml), sT3 (pg/ml), sTs(ng/dl),Tiroksin baglayicr globulin (TBG;
mg/dl), human Tiroglobulin (hTg; ng/ml), Anti-Tg antikoru (Anti-T; U/ml) olarak ve total protein
ile albumin degerleri ise gr/dl cinsinden, spektrofotometrik olarak antimikrozomal antikor (Anti-M)
ise Indirekt hemagliitinasyon (IHA) ydntemiyle 6lgiildii. Diger hematolojik ve biyokimya analizleri
rutin laboratuar yontemleriyle vapildi.

I-SERUMDA, SPOT IDRAR VE 24 SAATLIK IDRARDA IYOT TAYIN METODU

fyot olgiimleri yapilmadan once kalibrasyon igin bazi standart iyodir g¢ozeltilerinin
hazirlanmas: gerektiginden, éncelikle elimizde mevcut olan ve litresinde 1000 ppm (mg/lt )iyot
bulunan stok ¢&zeltiden alinan belli miktardaki iyot ile standart iyodiir ¢6zeltileri hazirlandi ve bu
standart ¢ozeltiler kullamlarak ivodir elektrodunun degisik derigimlere bagh verileri incelenip
kalibrasyon egrileri ¢izildi.

Bunun igin hazirlanan standart iyodiir ¢6zeltisinden 10 ml alimp {izerine denemede kullanilan
diger reaktiflerden 18 ml KNO;, 0,5 ml HNO; ve 1,5 ml askorbik asit ilave edildi. Elde edilen
30 ml'lik ¢&zeltinin potansiveli sabit kangtirma hizinda, sicakhk yaklagik 25° C de tutularak Jenvey
3040 iyon analizorii ve Elit 281(924-102) iyodiir segimli elektrot kullamlarak &lgiildii.
Olgiimler tek bir ¢dzelti igin birbirine yakin degerler bulunana kadar siirdirildii. Elde edilen
potansiyel degerleri ile iyodiir derigiminin negatif logaritmasi arasindaki grafik ¢izildi.

Elementel iyot ve iyotrioksit (I107;) dahil olmak iizere biitlin iyot tiirlerinin askorbik asit ile
indirgenip iyodiir olugmasi esasina dayanan bu ydntemle iyodir tayini i¢in serum, spot idrar ve 24

saatlik idrar orneklerinin herbirinden birer ml alinarak iizerine yukarida bahsedilen reaktifler ilave
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edildi ve pH 1-2 de 15 dakika kadar tutuldu. Daha sonra iyon segici elektrodlar kullanilarak ¢ozelt
potanstyeli 6l¢iildii. Olgiilen potansiyellere esdeger olan derisim degerleri grafik yardimi ile bulunup
kaydedildi. Qlgtimler ppm (mg/It) cinsinden yapildig: igin bu degerler tek tek 100 ile ¢arpilarak p/di
ye cevrildi ve bu gekilde kaydedilip degerlendirmeye alinds. )

H-DIGER PARAMETRELERIN OLCUM METODLARI

A-Tiroid Hormonlarinin Ol¢iim metodlar: Hastanemiz merkez biyokimya laboratuanndaki
mevcut ticari gere¢ ve yontemler kullanilarak yapild: .

1-T3=Triiodotironin Ol¢iimit: DPC-Immulite cihazi kullanilarak, Limiinoimmiinoassay
(LIA) yontemi ile ng/dl olarak &lgiildd. T3 i¢in 80-210 ng/dl arasi deBerler normal kabul
edildi(12262745)

2-sT;=Serbest Triiodotironin Olciimii: Gambi-H gama sayaci kullanilarak,
Radioimmiinoassay (RIA) yontemi ile pg/ml olarak Olgiildii. sT; i¢in 1,4 ile 4,4 pg/ml arast
degerler normal kabul edildi ®7.

3)T=Tiroksin:Tetraiiodotironin Olgitmii : DPC-Immulite cihazn kullamlarak,
Limiinoimmiino assay (LIA) yontemi ile pg/dl olarak olciildii. T4 igin 5-12 pg/dl arasi degerler
normal kabul edildi®**#*43),

4-sT=SerbestTiroksineQl¢amii:DPC-Immulite cihazi kullamlarak,
Limiinoimmiinoassay(LIA} yontemi ile ng/dl olarak &l¢iildi. sT4 igin 0,4-2,4 ng/dl aras1 degerler
normal kabul edildi®*>?*6#743,

B-TSH’nun (Tirotropin) Ol¢im metodu: “DPC’nin 3.jenerasyon TSH” kiti ve DPC-
immulite cihazi kullamlarak, Limiinoimmiinoassay (LIA) yontemi ile pfU/ml olarak olgiildi.
TSHigin 0,4-4 pIU/ml aras: degerler normal kabul edildi®*62"4),

C-Tiroksin baglayict globulin(TBG) Ol¢iimii: “Gamna-Dab (125) RIA” kiti kullanilarak,
Radioimmiinoassay (RIA) yontemi ile pg/ml olarak 6l¢iildi. Ancak literatiirde stkltkla mg/d! olarak

bildirildiginden pg/ml degerleri 10°a béliinerek mg/dl seklinde kaydedildi, 5-10 yas i¢in:2,5-10
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mg/dl, 10-15 yas igin:2,1-4,6 mg/dl, 15 yag tstiindekiler igin ise: 1,5-4 mg/dl aras1 degerler normal
kabul edildi®”.

D-Human Tiroglobulin (hTg) Olgiimii: “HTGK-2 (P001701) SORIN-biomedica” kiti
kullanilarak Immiinoradiometrikassay (IRMA) yontemi ile ve ng/ml olarak él¢iildii. HTg igin <50
ng/dl degerleri negatif, bunun iistiindekiler ise pozitif kabul edildi®¢**

E-Tiroid Antikorlarinin Olgiilmesi:

1-Anti-Tiroglobulin(Anti-T) Olgiimii: Tiroglobulin otoantikorlan “A-B-H TGK-3
(P000172) SORIN biomedica™ kiti kullanlarak, immiinoradiometrikassay (IRMA) yontemi ve
U/ml olarak 6lgiildii. Anti-T igin <100 U/ml degerleri negatif, bunun iistiindeki degerler ise pozitif
kabul edildi“**,

2-Tiroid mikrozomal Antibody (Anti-M) Ol¢iimii: Anti-M diizeyleri “SERODIA-
AMC” kiti kullamlarak ve indirekt hemaglutinasyon (IHA) yontemi kullanilarak elde edilen
dilusyonlardan  <1/400 olanlar; negatif, 1/400 ve iistii degerler ise; pozitif olarak kaydedildi “***,

F-Total Protein ve Albumin (Tprot/Alb) Olgiimii: “Beckman-Sinkron-4 (Cxy)
otoanalizéri” kullanilarak, spektrofotometrik yéntem ile g/dl olarak 6l¢iildii ve total protein igin;
5.5-7,8 g/dl, albumin igin ise; 4-3,3 g/dl degerleri normal kabul edildi®”.

G-Kreatinin (Spot idrar ve 24 saatlik idrarda) Olgiimii: Spot idrar ve 24 saatlik idrarlardaki
kreatinin tayini i¢in  “Beckman-Sinkron-3 (Cx;)” aleti kullamildi, alkalen pikrat yontemi
uvgulanarak, spektrofotometrik olarak &lgiildii. Kreatinin tayini esnasinda mg/dl olarak elde edilen
degerler daha sonra 1000’ne boliniip gr/dl’ye c¢evrildi ve 24 saatlik idrar kreatinipi i¢in normal
deger; 5,2-41 mg/kg/24 saat kabul edildi.

ISTATISTIK METODLARI

Mevcut parametrelerin  korelasyonlarni igin Spearman korelasyon testi, guatr derecesinin
kontrol ve hasta guruplarinda karsilagtinlmas: ig¢in Kruskal-Wallis testi, ikili karsilagtirmalar i¢in

ise Mann-Whitney -U testi uygulandi 4?9,
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BULGULAR

(Caligma grubunu poliklinige bagvuran guatrh 41 hasta, kontrol (Go) grubunu ise ayni bolgede
yasayan ve guatnn olmayan 15 kisi olugturdu. Kontrol ve hasta gruplarinda ki bulgular farklilik
gosteriyordu.

Tablo V’te goriildiigii gibi; kontrol (Gg) grubundaki 15 hastadan 7°si (%46,7)kiz, 8’1 (%53.3)
erkek olup, yag ortalamalan 15.9 + 5,01 yil (8.5-24) idi.

Hasta gruplarinda ise cinsiyet ve yag; guatr derecesine (Gp, G2 ve G3) gore defigkendi.
Gy deki guatrh 17 ( %41,4 ) hastanin 3’i (%17,64 ) erkek, 14’1 (%82,36) kiz ve yag ortalamasi
13.6 + 4.6yil (4.5-18), G, deki 20 (%48,7) hastamn; 2’si (%10) erkek, 18’1 (%90) kiz ve yas
ortalamasi 13,13 % 3,73 yil (5-19), Gs deki 4 (%9,75) hastanin tiimii kiz olup yas ortalamas1 20 +
4,24 y1l (15-24) idi (Tablo V,Grafik LII).

Agirlik; kontrol grubunda 59,63 + 20,08 kg (31,5-96 ), hasta gruplarindan; Gjy’de;
41,26+13,44 kg (20-64), G>'de;42,85+12,50 kg (18-61), Gs’de;57,13 £10,27 kg (4,3-67,5) olarak
bulundu. Agirlik agisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktu (P>0,05, Tablo
V, Grafik IIT).

Boy; kontrol grubunda 159,2+16,67 cm (134-182), Gyp'de 148,18+17,74 cm (106-168), G,’de
150,2+14,27cm (106-169) ve Gy’de 158+6,27cm (150-165) olarak tespit edildi (Tablo V, Grafik
V).

Boy yasi kontrol grubunda 14,9143,54 yil (9,5-18), Giy'de 12,0943,63 yil (4,5-18) G'de
12,8143,37 y1l (4,5-18) ve Gs'de 14,6542,55 yil (12-18) olarak tespit edildi (Tablo V, Grafik V).

Boy ve boy yasi agisindan hasta gruplan arasinda ve kontrol grubu ile hasta gruplan arasinda
istatistiksel yénden anlamh fark bulunamad: (P>0,05 ,Tablo-V).

Kemik yasi; kontrol grubunda 14,77+3,73 yil (9-18), hasta gruplanindan G;,’de 12,7244,20
yil (4,5-18), Gy'de 12,6843,55 yil (5-18) ve Gs'de 17.25£1.50 yil (15-18) olarak tespit edildi.

Kemik yasi G3'de diger iki hasta grubuna ve kontrol grubuna gore belirgin olarak yiiksekti.
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Aynca kontrol grubu ile G; grubu arasinda (P<0.05), Gy grubu ile G; grubu arasinda (P<0.05) ve
G; grubu ile G grubu arasinda (P<0.05) kemik yas: acisindan anlamh istatistiksel farkliliklar vard:
(Tablo V, Grafik VI).

Serum iyotu; Gp’da; 6,37 + 2,35 pg/dl (4,5-12,3), Gip'de;5,35 £ 1,55 pg/dl (3-8), Go’de4,39
+1,77pg/dl (1,40-8,20), G3'de;4,13+1,87 pg/dl (2,70-6,80) olarak dlgtildd. Serum iyotu agisindan Gy
ile G, arasinda (p<0,001),Go ile G; arasinda (p<0,001) ve Gyp ile G arasinda (p<0,05) gibi anlamh
istatistiksel farkhihiklar vardi (Tablo VI, Grafik VII).

Yirmidort saatlik idrar iyotu; Go'da; 59,6+18,2 pg/giin (33,8-100), Gip’'de;48,5£22,7 pg/giin
(28,8-112), Gy’de; 30,80+12,3 pg/giin (13,8-60), Gy°de;39,4421,4 ng/giin (20,70) idi. Aynca Go ile
Gs arasinda (p<0,001) ve Gy, ile G; arasinda (p<0,001) ve Gy, ile G3 arasinda (p<0,001) anlaml:
istatistiksel farkliliklar vard: (Tablo VI, Grafik VIII).

Spot idrar iyotn (ug) / spot idrar kyeatinin (g) oram ise Go'da; 83,54138.57pgl/g kreatin
(30,77-142,80), Gyp'de; 60,82+ 8,91 pgl/g kreatin (32,26-93,75), G,’de; 51,04+15,18 ugl/g kreatin
(28,83-77,92), Gs'de ;44,82% 21,47ugl/g kreatin (21,70;72,37) olarak bulundu. Aynica Gq ile G;
arasmnda (p<0,001) ve Gy ile G; arasinda (p<0,001) anlamh istatistiksel farkliliklar vard: (Tablo
VI, Grafik IX).

Diger parametrelerden, total protein; kontrol grubunda 7,88+0,83g/dl (6,90-10) olup hasta
gruplarinda gnatrin derecesine gore ¢ok kiigik degisiklikler gostermekteydi. Gip'de;7,51£0,49 g/dl
(6,80-8,40); Gy’de; 7,39+0,77 ¢/dl (6,8-8,0) ,G3’de; 7,40+0,57 g/dl (6,80-8,10) olarak Slgiildu. Total
protein agisindan kontrol grubu dahil gruplar arasinda istatistiksel olarak anlaml: bir fark olmadi§1
goriildi (P>0,05) (Tablo VI, Grafik X).

Albumin; kontrol (Go) grubunda; 5,03+0,37¢/dl (4,40-5,90), hasta gruplanndan Giy'de;
4,81+0,30 g/dl (4,30-5,40), Gy'de;4,68+0,42 g/di (3,90-5,50), Gi’de;4,60£0,18 g/dl (4,40-4,80) idi.
Albumin kontrol grubu dahil biitiin gruplarda normal smrlarda bulundu. Buna ragmen, guatr
derecesi arthkea azalma gosteriyordu. Albumin agisindan gruplardan Ggile G; arasinda (p<0,05) ve

Gypile Gs arasinda (p<0,05) anlamh istatistiksel fark oldugu gortildii (Tablo VI, Grafik XI).



48

Serum TBG diizeyi; Go'da; 3,15£0,69 mg/dl (2,10-4,80), Gjp’de; 3,23£0,67 mg/dl (2,30-
4,40), Gy'de; 3,44+0,54 mg/dl (2,70-5,00), Gy’de; 3,10+0,18 mg/dl (2,90-3,30) olarak dlgiildil.
Guatr derecesi ile serum TBG diizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamh bir fark olmadig
goriilldi (P > 0,05,Tablo VII, Grafik XXI).

Serum Tiroglobulin degerleri kontrol grubunda 15,07£12,5 ng/ml (5,10-48), Gyy’de;54,65+
81,5ng/ml (2,20-352,4), Gy'de;142,2+156 ng/ml (0,90-405,4) ve Gs3’de;174£194,5 ng/ml (5,30-
365,2) olarak saptandi (Tablo VII). Kontrol grubunda normal degerin altinda (<30) olan ve G,y’den
itibaren normalin iistii degerlere ulasan sTg deferlerinin guatr derecesiyle dofru orantil bir
artig gostererek Gs’de en yiiksek deferine ulagtifn goriildii. Gruplar arasinda serum Tg agisindan
gorillen bu fark Gy ile Gy arasinda (p<0,05), Gy ile G, arasinda (p<0,05), Gy ile G arasinda
(p<0,05) olup istatistiksel olarak anlamliyd: (Tablo VII, Grafik XIX).

Anti-T diizeyleri; Go'da; 16,9+29,57 U/ml (3,5-93,50), Gyp’de; 28,26+74,8 U/ml (3,40-316,1),
G,'de 54,4+58,9 U/ml (3,40-160) ve G;'de 178,85 + 176,89 U/ml (9-427) olarak tespit edildi. Go,
Gy ve G2 de normal simrlar(<100) iginde olan bu degerler Gs’de normal degerinin (<100) iki katina
(178,85 + 176,89 U/ml (9-427) yaklagmus olarak saptandi. Ucgiincii grup ile diger gruplar arasindaki
bu fark istatistiksel olarak anlamh olarak bulundu (P<0,001,Tablo VII, Grafik XX).

Anti-M; kontrol grubundaki bireylerin tiimiinde (%100) negatif (<1/400) idi. Hasta grubunda
ise 41 hastanin 9 (%21,95) "unda pozitif idi. Hasta grupanina gore bakildiginda; Gyp'deki 17
hastanin  14’tinde (%82,35) negatif, bir hastada (%5,8) 1/400, iki hastada (%11,5) ise 1/1600
bulundu. G,’deki 20 hastanin 4'iin de (%20) 1/1600, 16 hastada (%80) ise negatif bulundu. Gs’teki
4 hastamn ikisinde (%50) negatif, birinde (%25) 1/400 ve geriye kalan bir hastada (%25) ise
1/1600 olarak tespit edildi. Pozitif sonuglar hasta gruplanndan Gs’de; %4,87, Gyy’de; %7,3 ve
G-'de ise %9,75 olarak bulundu (Tablo VII, Grafik XXII).

Caligmaya dahil ettifimiz diger parametrelerden Ts; Go'da;187,6+48,10 ng/dl (134-182),
Gy'de;179+41,6 ng/dl (95-256), G,’de;187+35,5 ng/dl (161-238) ve Gy’de; 190,9+42 né/dl (107-

270) olarak dlgiildii (P>0,05,Tablo VII, Grafik XII).
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sT3 ise Go’da;4,0520.81 pg/ml (2,99-5,94), Gyy'de; 3,58+ 0,89 pg/ml (2,23-5,95), Gy’de;

4,08+1,60 pg/ml (1,11-8,79), Gs'de;3,42+0,9 pg/ml (2,48-4,58) olarak slgiilda (P>0,05, Tablo VII,
Grafik XIII).

Ta; Go’da; 4,05+0,81g/dl (2,99-5,94), G,p’de;3,5840,89 pg/dl (2,23-5,95) ,G;’de; 4,08+ 1,60
pg/dl (1,11-8,79), Gs’de;7,79+2,57 ng/dl (2,30-12,70) olarak dlgiildis (P>0,05, Tablo VII, Grafik
XIV).

sTy ise, Gg’da;1,48+0.27 ng/dl (1,00-1,90), Gipv'de; 1,44140,55¢g/d1 (0,15-2,27), Gy'de;1,25 +
0,5 ng/dl (0,54-2,00), Gy’de;1.23+0,4 ng/dl (0,73-1,70) olarak &l¢iildii (P>0,05,Tablo VI, Grafik
XV).

T5/T4x100 orani: Gg'da; 1,96+0,48 (1,24-2,66), Gypy'de; 1,99+0,48 (1,16-3,16), Gy’de;2,53+
1,32 (1,60-4,49), Gi’de; 2,75%1,40 (1,52-7,26) olarak saptandi. T3/T4x100 oran: guatr derecesi ile
dogru orantth olarak artig gdsteriyordu. T3/T4x100 oran: acismndan Go ile Gz arasinda (p<0,05), Go
ile G arasinda (p<0,001) ve Gy ile Gs arasinda (p<0,03) scklinde istatistiksel olarak anlaml
farklar oldugu saptandi (Tablo VII, Grafik XVII).

sTa/sT4 x100 oram: Gg'da; 0,27+0,3 (0,29-0,3), Gip'de:0.24+0,16 (0,14-0,26), G;'de; 0,32+0,28
(0,08-0,43), Gs’de ;0,28 + 0,22 (0,27-0,34) olarak bulundu. Bu oran agisindan gruplar arasinda
anlaml istatistiksel fark yoktu (P>0,05, Tablo VII, Graﬁk Xvh).

Serum TSH; Gyp'da 1,73x1,10 pIU/mi (0,38-3.80). Gyp’de;2,0140,91uU/ml (0,08-3,30)
Gy'de; 2,77+2,73uIU/ml  (0.10-12), Gs’de; 0,93%1,09 pIU/ml (0,04-2,28) olarak o&lgildi
(P>0,05,Tablo-VI).  Ancak, bu sonuglar guatr derecesi ile T3 arasinda, guatr derecesi ile T,
arasinda, guatr derecesi ile sTs arasinda, guatr derecesi ile sTy4 arasinda, guatr derecesi ile TSH
arasinda ve guatr derecest ile sT3/sTyx100 oram arasinda istatistiksel olarak anlamh farkin

olmadigim gostermektedir (P >0,05,Tablo VII, Grafik XVI).



(€D-7D'€D-41D'€D-0D)50"0>d=4

.:.N_u.“w._@. 81-71) (s91-0s1) (sL9-€) (vz-s1) (Lo
0s°1 ¥ 52N SSTFSOYI LZ9F08s1 LZOVFEILS (001%) @ p VTR F00T (e ¥) £ey
-
(81-9) (81-5%) (691-901) (19-81) (01%) M (61-9) Zorw)
$SEF 89T LEEF 18T LTV FTOS1 0STI FS8TY (06%) 2z 81 ELEFEICI (mseii 02) 2gy
L
(8L-G'¥) (81-5p) (891 -901) (v9-00) (b9'L1%)99%3 £ (0z-s'%) i)
0T pFTILTI E9EF6TI pLLL F 818 YPELF TP (9€'28%) @ ¥l 9% F09°€l (msen 1) algy
lejejseH
(81 - 6) (B1-¢'6 (zR1-¥c1) (96-¢'1¢) (g'csmi) wovqnl g (vz-5%) (b4 51) L0gy)
ELEFLLPI PSEFI6VI L9991 FT 651 80°0T ¥ £9°65 (L'ove) adL 10S FE6'S1 josjuoy
(ep-ury) (ep-uriy) (ep-uIy) (eep-utn) (ep-uty) (cepy-urpy)
JdSFueaw gas¥ueaw gs+usaw (SFusaw gsFusaw gsFusaw
(TIA) ISVA APATH T1A) ISVA Aod (WD) Aot Gy (AMISNID (TIA)SVA IVTIMID

HATHIAA NEAVUO0WIA A-OTUV.L




vy

(£9-09'29-09)50'0>d =\, (£9-01L9D'2D-01D'€D-0D) 1 00'0>d=vss (ED-0D'2D-09)100'0>d=.s (£9-09'29-09)100'0>d=. @A (ZD-G1D) 50'0 >d=.

(08 ¥-0p'y) (01'8-08'9) ses (02-02) w (£822-0L'12) . (08'9-0L°2)
HU0OF09p LSOFOFL V'IZFV'6E LV IZF 28V LELFEL'Y (e1seH v)to
LR

(05'5-06°€) (0'8 -8'9) s (09-8'€1) «» (26°22-€0°82) . (0Z'g-0¥'L)
LPOFEIW LLOF6EL €21 F080¢ BLGIF ¥0'LS LLVFBEY (eyseH 02) %9
(ov's-0€¥) (ov'8-089) e (Z41-8'82) (sL'e6- 9Z'2¢€) . (8-€) (e1seHZL) Q1D
0COFISY 6Y0FISL L'ZzFS'sy L6'8LF 2809 G5'L FGE'S

“JE|E]SEH
(06's=0v'p) (01-06'9) e (001-8'EE) o (8°201-LL0E) « (E21-5%) (18 51) (°9)
LEOFEOS £E80F88°L 261 F9'65 LS'GEFYSED SE'TFLED AgAIS [eNucy
(€'¢-9:N) (8°L-5"S:N) (001<:N) (001<:N) (8-¥'N)
(xepy-u) (xep-uiy) (xepy-uip) (xep-uipy) (xep-uiy)
gssusaw SFuBawWw dSFueaw s F ueaw asFuedaw gvidnuo
(I Fngjy (1p/@noig’ L, (unB /6r1) moA) seup) is 2 (6) juneany sesp| Jods / (61) njok) Jpj jods (Ip 7 6v) Moy wnuas

RVIONNOS NjWNETY A7) NJ4LOUd TVLOL FA LOAJ :IA-OTGVL




diparpuudsed uuupides visn) oA jojuoy  Jujueyus 13y () wpunumps -ty D joN C(anreod ) ooo1 /1 szt (Jorzod 1) ook /1 =& (JIEIN) 00K /1> = X

(£ D0D) 100'0>d = sse ‘(£D-0D ' 200D Q1D-0D) §0°0 > d = o4 (£0-00) 100'0 >d=s 94 (£D-qID‘TD-0D) 500 > d= »

z (1) 00S4/4 . .
A (1) 00w/t (0£'c-08'2) (0'2z¥-00'6) (z'gec-0e'c) (92'2-25'1) (¥e'0-22'0) (8Z'2-#0'0) (02'1-€2'0) (oL'z1-0£E2) (85'¥-8¥'2) (oLz-201) (e1seH ¥)
X (2) 00k/1> BL'OFOLE "LLLFSE LI S'P6L FrLl ov'L FSL'Z 0¥ 8zo 60'L FE6'0 v'0 FEZ') ISZTF6LL 60 FZVE 2y 76'061 €9
z (¥) 0091L/1 (00'5-6£°2) (091-0¥¢) ('50$-06"0) (6v'v-65'1) (ev'0-80°0) (zv-01°0) (00°2-¥5°0) (0+01-0£°5) (82g-L1"1) (sgz-194) (eyseH 02)
X (91) 00¥/1> ¥S0 FHPE 8’85 F¥'¥S gsLFZTYl ZELFES'T 8T0F 20 ELTFLLT G0 F6Z'} 80TFLL'S 09'LFBOY | §SE F.8) Z9
Z (2) 0034/} P » (eyseH £})
£ (1) covr (ov"#-0£°2) (L'9LE-0p'E) (r'zse-0z'2) (91'e-aL"1) (9z'0-¥1'0) (oe'e-80°0) (Lz'z-54°0) (or'c1-0L9) (56'5-€22) (952-58) qio
X (r1) 00¥/1> .90 FETE 8PLFOT8T G'L8F GOV Br'0FE6'L glI'oF ¥Z'o LE0F 102 SSOT v L 69'L ¥806 68°0F85¢E 9'LbF 611
JejejseH
ﬁ_ﬁnx vm:
-wn .. - oo
{08'%-01°2) (05°€6-05'¢) (8+-01°5) (9g'z-¥2'1) (1e'o-62'0) (0g'c-82'0) (06°L-00'1) (02°41-00'8) (v6'5-66'2) (zo1-ve1) nqnis
X (s100v/1> 690 TGL'E LS'6Z 76O} 5'ZL ¥ L0°S} 8¥'0 T96'L £0 F.2'0 OL'LFELL LZOT 8L €21 7096 LBOFSOY | L'8r¥9'L8) [onuoy
(E'0:N)
(00%/1>:N) (01-5'TN) (00L >:N) (0s>N) (Z-5''N) (xep-uipy) (S'7-¥'0'N) (#'2-¥'0:N) (S'2H-S'FN) | (P'p-¢v'iN) | (0IZ-08:N)
(xep-uipy) (ep-uti) (xep-ur) (xep-ui) (xepN-uny) gsFusaw (xepN-uipy) (xupy-utpy) (xupy-uipy) (xep-uiN) (xep-u) gidnao
CSFuudw gsFusaw QsTFusaw QasFueaw CSFueaw 001X JsFueaw CISFuBaWw gsFusow dSFusaw gSFusaw
W - Uy (pBw)ogl | (w/ Qi-uy | (w/Bu)Biy | 00X pUEL v.S/E1S (worHsL | (ip/Bu) yus (p/Br) . (wbBdicis | (e/Bu) €1

IVIONNOS UL 2 314 FT] IMVTIOMLINY FA NOWHOH QjOMIL : HA-OTAVL




GRAFIK-l Gruplara gore yas ortalamasi degerleri

Yag{yil}

GRAFIK-l Gruplann cinsiyete gére dagilimi

Hasta saytsi

GRAFIK-l Gruplara gére agirlik ortalamalan

Agrhk
{ka)

Gruplar

GRAFIK-IV Gruplara gore boy ortalama degerleri

53



GRAFIK-V Gruplara gire boy yag ortalamasi

Boy yass{y:l}

Kemik
yagifyn)

Serum lyotu
(mg/dl)

Gruplar

101 |
24 st ldrjyotu pla@

(mgfgtn) N
G2 G3  Gruplar
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GRAFIK-IX Gruplara gdre spot idrar iyotu/spot
idrar kreatinini orans

spidiyispidk GO gqp i

GRAFIK-X  Gruplara gore Total protein

T.protein degerleri
{gr/di)
GRAFIK-XI Gruplara gore albumin degerleri
Albumin
(g/dl)
T3

{ng/dl)

tn

(W3]



GRAFIK-Xlil

sT3
{pg/mli)

Gruplara gore sT3 degerleri

T4
{mg/di}

TSH
(mi{mi)

Gruplar
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sT3/sT4
x100

hTg
{ng/mi)

37



T8G
{mgfdi)

GRAFIK-XXI

Gruplara gére TBG degerieri

Anti-M




KORELASYONLAR

Kontrol ve ¢alisma gruplaninda ¢alismamizda degerlendirmeye aldigimiz baz: parametreler
arasinda negatif veya pozitif yonlerde anlamh korelasyonlar bulundu.( Tablo VI - XI)

Kontrol (Go) grubunda; Albumin ile sT4 arasmda (r= 0,57, P<0.05), T, ile TBG arasinda
(r= 0,68, P<0.05), T4 ile spot idrar iyotu / spot idrar kreatinini oram arasinda (r= (0,68, P<0.001),
hTg ile T; arasinda (= 0,52, P<0.05),TBG ile TSH arasinda (r= 0,65, P<0.001) ve sT3 ile T3
arasinda(r= 0,74, P<0.001) pozitif yonde, fakat anti-T ile T4 arasinda (r=-0,59 , P<0.05), anti-T ile
24 saatlik idrar iyotu arasinda (r=-0,76, P<0.05), sT ile sT, arasinda (r= -0,50, P<0.05) ise negatif

yonde anlamli korelasyon bulundu (Tablo VHI, Grafik XXII - XXV ).

Gurup Alb TBG kTg TSH T3 sT3 T4 sT4 Ani-T spotiiyot | Idr.i24
/sptikrea st
* * ¥
a bg { £ f,h ha b,c.d ag de c e
Go 5003 3,106 155125 | L7:L1 187+48 40,8 9,6£12 | 144403 | 169295 | 83,5%38,5 | 6,2+1,5
(Kontrol) | (4,4-59) | (2,148 | (5.148) | (03-3.8) | (134-182 | (3-3.9) | (8-11) | (1,0-1.9) | (3,5-95,5) | (31-143) | (4,2-10}

&= Alb-sT4 (=0,57,p<0,05), b=TBG-T4( r=0,68,p<0,05), c=T4- spot.iiyot fspt.ikrea (=0,68,p<0,001}, d=T4 -Anti-T(r=-0,59,p<0,05),
e=Ant: -T -24 saatlik idrar iyotu {r=-0,76,p<0,03), f=hTg -T3(=0,52,p<0,05), g =TBG -TSH(r=0,65,p<0,001),
b=s13 -T3(=0,74, p<0,001),  1=5T3 sT4(r=-0,50 p<0,05}) * = spot idrar iyotuspat idrar kreatini orani. * * =24 saatlik idrar iyotn

Tablo-VII: Kontrol grubu korelasyon sonuglar:

Birinci grup (Gip) hastalanimizda; Gip’de Albumin ile  hTg arasinda (= 0,46, P<0.05),
spot idrar iyotu/spot idrar kreatinini oram ile T3 arasmda (= 0,53, P<0.05), T /T 4x100 oranm 1ile
T; arasmda (= 0,67, P<0.03), sT; ile hTg arasinda (r= 0,54, P<0.05), sT; ile sT; arasinda (r= 0,55,
P<0.05), T, ile sT; arasinda (= 0,54, P<0.05) ve Tj ile sT, arasinda (r= 0,54, P<0.05) pozitif y&nde,
fakat anti-M ile hTg arasinda (r=-0,52, P<0.05), anti-T ile 24 saatlik idrar iyotu arasinda (r= -

0,48, P<0.05) ise negatif yonde anlamli korelasyon bulundu (T: aBlo IX, Grafik XXVI-XXVII).
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Surup Alb Hig Anti-M Anu-T T3 §T3 T4 sT4 Ty/Tax100 | sptiiyt ldr 124
oram fsptikre saai * ¥
a‘
a a,b,f b c de fgh by 2l e d 3
Gip 4,803 55+81,5 | 3hasiada | 282475 | 179242 | 3,609 9+1.7 1,4840,5 1,9610,48( | 61x19 5,59x1,0
(43-5,4) | (2,2-352 pozitif | (3,4-316) | (95-256 | (2,2-59) | (6,7-13 {0,15-2,2 1,2427) (32-94) | (3,6-7,0)

a=Albumin -hTg (=0,46 , p<0,05}, b=Anti-M-hTg (= - 0,52,p<0,05), ¢ = Anti-T-24 st.idrar iyotu (r=0,48 , p<0,05)
d=spot.i.iyom / spot.ikrea -T3 (r=0,53,p<0,05), &= T¥/T4x100 -T3(r= 0,67,p<0,05), f=sT3 -hTe(=0,54,p<0,05),
g=s13-5T4 (=0,55,p<0,05), b=T4 sT3(s= 0,54,p<0,05), 1 =T4 -5T4 (r=0,54,p<0,05}

* = spot idrar iyotu/spot idrar kreatini orani . * * =24 saatlik idrar iyotu

" Table-IX: Birinci grop hasta korelasyon sonuglars

ikinci grup (Gz) hastalarimizda; T, ile sT4 arasmda (r= 0,68, P<0.001), sT; ile sTa/sTsx100
orani arasmda (r= 0,77, P<0.001),T5/Ts x100 oram ile hTg arasinda(r= 0,63, P<0.001), hTg ile
sT3/sT4x100 oram arasinda (= 0,59, P<0.001), hTg ile TSH arasinda (= 0,72, P<0.001) ve anti-M
ile anti-T arasinda (r= 0,45, P<0.05) pozitif y&nde, ancak T, ile TSH arasinda (r= -0,44, P<0.05),
sT; ile serum iyotu arasmda (r= -0,43, P<0.05), sTsile hTg arasinda (== -0,57, P<0.001), sT, ile
TSH arasinda (= -0,63, P<0.001), T5/T4x100 oram ile T; arasinda (r= -0,73, P<0.001),T3/T4x100
orani ile anti-T arasmda(r=-0,50, P<0.05), hTg ile anti-T arasinda (r=-0,73, P<0.001) ve hTgile

anti-M arasinda (= -0,45, P<0.05) negatif yonde anlamh korelasyon bulundu (Tablo X, Grafik

XXVII-XOIX ).
Gurup TSH hTg Anti-T Anti-M T34 sT3 T4 sT4 sT3/sT4 Serum
x100 x100 oram Iyotu
: oran
afj (AR AN b,k,m Lm g.ha od a,h,g bye,f el d
Gz 2,772,713 | 1421156 34159 4 hastada | 2,53+132 { 187435 8+2,08 1,2540,3 0,32+0.28 4,39x1,8
{0,i-12) (0.90-405) | (3,40- pozitif (1,64,5) | (161-238 | (5,3-10) (0,5-2) (0,08-0,43) | (1,4-8,2)
160
a=TSH-T4 (= - 0,44,p<0,05}, b=sT4 -T4(r=0,68,p<0,001), e=5T3-5T3/sT4x100 oram (=0 ,77,p<0,001),
d=sT3 -Serum lyotu(r=-0,43,p<0,05), e =574 -hTg (r=-0,57,p<0,001}, £=TSH -5T4 (r=-0,68,p<0,001),
£=T3/T4x1000rant-T4{r=-0,73,p<0,001), h=T3/T4x100orani-Anti-T(r=-0,50,p<0,03), 1»=T3/T4x1000ram-hTg(r=0,63,p<0,001)
i=hTg-sT3/5T4x100 oran (r=0,59,p<0,001) f=hTe-TSH (r=0,72,p<0,001) , k=hTg -Anti-T(r= -0,73,p<0,601),
I=hTg-Anti-M(r= -0,45,p<0,05) m=Anti-M-Anti-T(r=0,45,p<0,05)

Tablo-X: Ikinci grup basta korelasyon sonuclan
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Ugiineii grup (Gs) hastalarnimizda ise;24 saatlik idrar iyotu ile sT4 arasinda(r= 0,94, P<0.05),
spot idrar iyotw/spot idrar kreatinini oram ile T; arasinda (r=1,000,P<0.001),spot idrar iyotu/spot
idrar kreatinini oran: ile sT3 arasinda(r=1,000,P<0.001}ve spot 1drar iyotu/spot idrar kreatimim oramni
ile sT3/sT4x100 oram arasinda(r= 1,000,P<0.001)pozitif yénde korelasyon saptanirken, 24 saatlik
idrar iyotu ile T3, sT3 ve sT3/sTy x100 oram arasmda (= -0,94, P<0.05); anti-M ile T ve sT;
arasinda (= -0,94, P<0.05); T, ile T3/T4x100 oran1 arasinda (r= -1,000, P<0.001) ve 5T, ile sT5/sTy

%100 oram arasinda (= -1,000, P<0.001) negatif yonde anlamli korelasyon bulundu (Tablo X],

Grafik XXX-3XXI).
Gurup | spoti.iyot %] T4 TH/T4 sT3 sT4 st3/sT4 Anti-M tdr.li24 st
fsptikrea x100 orani x100 oram .
efg a,eh I I LA ci dg,j ba ab,c,d
Gy | 44823147 | 191842 | 7792257 | 275414 | 342409 | 123204 0,28+0.22 Jhastada | 2,68+0,15
(21,7-72.3) | (107-270) (23-12.7) | (1,52-7,26) | (2,5-4.38) (0.7-170) (0,27-0,34) pozitif {2,5-2.8)

b= 24 st idrar jyotu-sT3(r= -0,94, p<0,05),

d= 24 st idrar iyotu-sT3 /sT4x100 oram (= - 0,54,p<0,03),

= spti.iyot'spLikrea-sT3(r=1,0,p<0,001)

h=Anti-M -T3(= -0,94, p<0,05), =Ani-M-sT3(= - 0,94,p<0,05)
j=5T4-sT3/T4x100 oram (= -1,000,P<0,001)

* + =24 saatlik idrar ivotu.

a= 24 st idrar iyotu-T3 (= -0,94,p<0,03),

¢= 24 st idrar iyotu-sT4 (r=0,94 ,p<0,03),

e= spot Liyot/spot.i.krea -T3 (== 1,000,p<0.001),

g= spot.i.ivot/spot.i.krea -sT3/sT4x100 oran (=1,000, p<0,001),
=T4-T3/T4x100 cram (r=-1,000,P<0.001},
* = Spot idrar fyotu/spot idrar kreatini orani.

Tablo-XI: Uglinc grup hasts korelasyon sonuglan



Kontrol grubunda T4(mg/dl} ile spot idrar iyotu (mg)/spot idrar
kreatini{g) oranlar arasindaki korelasyon grafigi
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(r=0,68 ,p<0,001)
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Hasta sayisi —4—sp.lUs.Lkr

GRAFIK-XXil}

Kontrol grubunda T3 (ng/d}) ile sT3 (pg/ml) degerleri arasindaki
korelasyon grafigi (r=0,74, p<0,001)

—&—T3
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1 2 3 4 5 6 7 g <T3

Hasta sayis|

GRAFIK-XXIV

Kontrol grubunda T3 (ng/dl) ite hTg (ng/ml) dederleri arasindaki
korelasyon grafigi (r=0,52, p<0,05)
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GRAFIK-XXV



G1b grubunda T3(ng/d)) ile spot idrar iyotu{mg) Ispot
idrar kreatini(g) oranlan arasindaki korelasyon grafigi
(r=0,53 ,p<0,05)
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Hasta sayiss =3 [lsike!
GRAFIK-XXVI
G1b grubunda T3(ng/dl) ile T3/T4x1000ran: arasindaki
korelasyon grafigi (r=0,67 ,p<0,05)
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Hasta sayis
GRAFIK-XXVII

Not:G1h = Birinei grup hastalar.
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G2 grubunda T4{mg/dl) ile T3/T4x100 orani arasindaki korelasyon
grafigi (r=-0,73, p<0,001)

»
fT4x100 orant

0 h i L £ L, . . R B - o NIRRT l T4
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Hasta sayisi

GRAFIK-XXVHI

G2 grubunda TSH{mIU/mI) ile T4(mg/dI) arasindaki korelasyon

grafigi (r=-0,44 ,p<0,05)
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4 T = 4
2 L
0 N : — 1 : ; .2 B TSH
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Hasta sayisi —+—T4
GRAFIK-XXIX

Not:G2 = lkinci grup hastalar




G3 grubunda T3(ng/dl) ile 24 saatlik idrar fyotu(mg/giin)
arasindaki korelasyon grafigi (r=- 0,94, p<0,05)
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GRAFIK-XXX
=
G3 grubunda T3(ng/d) ile spot idrar iyotu{mg)! spot idrar
kreatini{g) orani arasmndaki korelasyon grafigi
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GRAFIK-XXXI

Not:G3 = dginel grup hastalar
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TARTISMA

Tiroid dokusunun hacim olarak her tiirli biiylimesine guatr depir ve nedenleri farkhihik
gosterir™, Endemik guatr, gelismekte olan tlkelerde paraziter ve bakteriyel enfeksiyonlara gére
daha ciddi saglik sorunlan olusturdugundan olduk¢a énemlidir. Kompansatuar guatriar igerisinde
simflanan endemik guatnn en énemli nedeni iyot eksikligidir®. Iyot eksikliginin baglica nedeni
ise iyot alimmn azhgdir. Iyot alminin azhi ile iyot eksikligi hastalifimn ciddi boyutlara ulagmast,
iyot ilavesi ile semptomlann kaybolmas: iyodun endemik guatrdaki énemini daha da arttirmaktadir.
Diinyada ve iilkemizde endemik guatnn en énemli efyolojik fakitrii kabul edilen iyot eksikliginin
somatik gelisme ve zeka gelisimi iizerinde Snemli etkilerinin oldugu bilinmektedir®.

Ivot eksikligine bagli endemik guatr, etkili profilaksi sonucu Kuzey Amerika ve baz gelismis
iilkelerde eredike edilmis olmasma kargin, birgok gelismis iilkede halen en 6nemli halk saghd
sorunlarmdandir™®. Diinyada 800 milyon ile bir milyar kadar insan iyot eksikligi bélgelerinde
yasamakta ve bunlarin 190 ile 200 milyon kadannda basta guatr olmak iizere iyot eksiklifine bagh
bozukluklar grilmektedir™. Ulkemizde 3 milyondan fazla endemik guatr vakas: vardir ve iyot
eksikligine baglt guatr vakalan giderek artmaktadir®. 1995 yilinda sunulan bir raporda endemik
guatr prevalans1 Tirkiye icin % 10-30 (ortalama %15) arasinda bildirilmigtiz"*. Bir tilkedeki iyot
eksikliginin varh@m ve ciddivetini belirlemek i¢in guatr prevelansiun saptanmasi, o iilkedeki
sularn iyot iceriginin ve idrar ile atilan iyotun dlgiilmesi gereklidir®.

Metabolizmadaki iyot eksikliginin en iyi gostergeleri ise serum iyot diizeyl (pg/dl), 24
saatlik idrar iyotu (ug/giin} ve spot idrar iyotu (p.tg)/ kreatinin (g) oraninda gérilen degisikliklerin
teshitidir. Iyot, tiroid hormonlarinin sentezindeki temel elemanlardan biridir. Yetersiz iyot almmast
durumunda serum iyot dfizevinde azalma ile birlikte yetersiz tiroid hormonu sentezi ve guatr
gelisimi gézlenir. Ayrca iyot eksikliginde idrara atilan iyot diizeylerinde de azalma goriiliir.

Iyodun guatr gelisimindeki rolii ile ilgili birgok ¢aligma vardir. Gutekunst ve arkadaglarinin
yaphi@1 bir ¢aligmada disiik serum iyot diizeyi ile oranth olarak guatr derecesinin arttify, ayrica

ivot eksikliginin yetersiz Ts ve T4 sentezine neden olacagt bildirilmigtir®.
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Bizim ¢aligmanuzda da serum iyot diizeyleri kontrol ve hasla gruplarinda normal simirlar
iginde olmasina ragmen artan guatr derecesi ile dogru orantili olarak azalma gosteriyordu.
Calismamizda en diigiikk serum iyot diizeyini guatr derecesinin en fazla oldugu G3 grubundaki
hastalanimizda saptadik (Tablo VI). Serum iyotu agisindan kontrol gurubu ile G, grubu arasinda
(p<0,001), kontrol grubu ile G3 grubu arasinda (p<0,001) ve G;, grubu ile G, grubu arasinda
(p<0,05) anlamli istatistiksel fark vardi (Tablo VI). Cahiymamizda serum iyot diizeylerimizin guatr
derecesinin en fazla oldugu Gj; grubunda dahi fazla diigilk olmamast ve normal simirlar iginde
kalmasi vakalanmzdaki guatr derecelerinin hafif ve orta diizeylerde olmasina baglh olabilirdi.

Cesitli caligmalarda guatr derecesiyle idrardaki giinliik iyot atilimm arasindaki iligkiye
deginilmis ve guatr derecesinin artigina paralel olarak idrarla atilan giinliik iyot miktarinda da
azalma olacag belirtilmistir. Fenzi ve arkadaglan endemik guatr bdlgesinde yasayan 488 olguda
idrarla iyot ahliminin orta derecede iyot eksikligini (43,7£1,4 pg/24 st) gosteren diizeyde oldugunu
saptadilar®®. Ayni ¢alismada guatr hacmi ile idrar iyot atillimi arasinda bir korelasyon olmadigim
bu nedenle guatr olusumunda iyot atthm: yaninda bagka faktorlerin de rol oynayabilecegini
belirtmiglerdir®?. Lima ve arkadaglan Brezilya’da kronik iyot eksikligi olan bir béigede 23
endemik guatrh vakayr incelemis ve idrarla giinliik atilan iyotun 40 pg/giin’den az oldugunu
bulmuglardir®. Chouki ve arkadaglannmin yaptiklan ¢alismada ise afir iyot eksikligi bulunan
bolgelerde, idrar iyot diizevlerinde azalma (0,127pmol/It=21pg/lt) ile birlikte, guatr prevelansinda
artma (%53,1) saptanmmur“’. (Calismamizda da bu aragtirmalarda bulunan sonuglara benzer olarak
guatrh hasta guruplarimizin tiimiinde 24 saatlik idrar iyot diizeylerinin normal siurlann altinda
oldugunu saptadik. Giinliik idrar iyot diizeylerindeki azalma guatr derecesinin artisi ile parelellik
gosteriyordu. Idrar iyotu kontrol grubunda 59,56+18,12 ugl/giin ,Gj, grubundaki hastalarda;
48,5+227 pgl/giin ,G; grubunda; 30,80+12,0 pgl/giin ve G; grubu hastalarda 39,4+21,4 pgl/giin
olarak saptandi (Tablo VI). En diisiik idrar iyot diizeyini ise en bilyiik guatr derecesinin oldugu G;
grubunda saptadik. Aynca idrar iyot diizeyleri kontrol grubu ile G3 grubu arasinda (p<0,001),Gy,

grubu ile G, grubu arasinda (p<0,001) ve Gy, grubu ile G; grubu arasinda (p<0,001) istatistiksel



olarak anlamh fark gosteriyordu (Tablo VI). Kontrol grubunda da 24 saatlik idrarda iyot atithminin
normal smurlann altinda clmas: muhtemelen bolgemizin iyot eksiklifi bdlgesi olmasindan
kaynaklamiyordu. Ancak hasta gruplanmizda literatiir ile uyumlu olarak guatr derecesinin artigina
paralel olarak idrar iyot atilimimn azalmas1 kontrol grubunda hafif, G, ve G; grupaninda ise orta
derecede iyot eksikligi oldugunu dogrulamaktaydi. Bu sonug guatr derecesi arttikca idrarla iyot
atthmi azalir geklindeki klasik bilgilerimizi bir kez daba dogrulamaktayd:.

Endemik guatrin tamsinda kullamlan énemli kriterlerden bir digeri de spot idrar iyotu (ng)/
fdrar kreatinini (g) oramdir. Idrar iyot/ kreatinin oram endemik guatr tamisi yaminda guatrin
ciddiyetini gosteren parametrelerdendir. Buna gore hafif iyot eksiklifinde idrarla atilan iyot; 50-
100 pgl/gr kreatinin, orta derece iyot eksikliginde idrarla atilan iyot; 25-50 pgl/g kreatinin ve agir
iyot eksikliginde ise idrarla atlan iyotun; 25 pgl/g kreatininden az oldugu bildirilmigtir™*>'%#=Y,
Ayrica baz galigmalarda idrar fyot/kreatinin oramnmdaki bu azalmanin genel nufrisyonel
bozukluklarn oldugu bblgelerde daha fazla olabilecegi bildirilmigtir®'***"). Tiirkiye’nin de iginde
bulundugu birgok Avrupa ve Asya lilkesinde Idrar Iyotu(ug) / Idrar kreatinin (g) orani;100 pglg
kreatinin'in altindadir . Omegin; Asva ve Avrupa'nin degisik bolgelerinde yapiinmg birgok
calisma mevcuttur. Fenzi ve arkadaglarninin ftalya’mun Tuskany bolgesinde yapuklan bir gahgmada,
idrar ile iyot attlimi, guatn olan grupta kontrol gurubuna gore diigiik bulunmustur (guatrl: grupta;
39pgl/g kreaiin, kontrol grubunda; 88+15ugl/g kreatin) . Lima ve arkadaglannin galismasinda ise
kronik iyot eksiklizi olan endemik guatrh (grade III ve IV) ve tiimii 6tiroidik 44 hastada idrar iyot/
Lkreatinin oram; < 40 pgl/g kreatinin olarak bulunmugtur®®.

Eltom ve arkadaslarimn iki endemik guatr bélgesinde 7-15 yaslani arasindaki 7134 okul gocuunda
vaptiklan ¢ahigmada vakalann % 23.9’unda evre II ve Il diizeyinde guatr oldugu saptammstlr(s).

Ayni calismada ortalama idrar iyot atilumt ise 45.3 pg I/g kreatinin olarak bulunmustur®. Roti ve

arkadaglarinin ¢aligmasinda orta derecede iyot eksikliginin oldugu bir bélgede 6-14 yag aras1 1218

okul gocugu incelenmis, idrar iyot/kreatinin oram; 5913 pgl/g kreatinin olarak bulunmugtor®?. ,
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Ancak diger caligmalardan farkli olarak bu galigmada, Idrar iyot/kreatinin oramimin guair derecesi
ile degigmedigi belirtilmig ve olgulann tamam 6tiroidik olarak degerlendirilmistir.

(Galismamizda guatrh hastalarda spot idrar iyotu/spot idrar kreatinini oranlan ile guatr
derecesi arasindaki iligkiyi aragtirdik. Kontrol ve hasta gruplarinda, endemik guatr sinin igin
onceden bildirilmis olan 100 pgl/g kreatinin degerinin altinda sonuglar elde edildi. Spot idrar
iyotw/spot idrar kreatinin oramimi  kontrol grubunda, 83,54+38,57 pgl/g kreatinin olarak bulduk.
Hasta gruplaninda ise bu oran guatr derecesi arttikga azaliyordu. Kontrol grubunda; 60,82+18,91
ngl/ g kreatinin , G2 grubu hastalarda; 51,04+15,18 pgl/g kreatinin ve Gj grubu hastalarda ise ;
44 8242147 pgl/g kreatinin olarak saptandi. Cahsmamizdaki bu oranlar ile guatr derecesi
arasindaki iliskiyi degerlendirdigimizde, kontrol grubu ile G; grubu arasinda (p<0,001) ve kontrol
grubu ile G; grubu arasinda (p<0,001) istatistiksel olarak anlamh farkin oldugu gériildii. Sonug
olarak, en diisiik spot idrar iyotu/ spot idrar kreatinin orani guatr derecesinin en yiiksek oldugu G;
grubundaki hastalarda saptandi. Spot idrar iyotu /spot idrar kreatinin oranlan guatr biyiikliigii
ile korele olarak azalmigti. Bu da gosteriyor ki guatr derecesi arttik¢a idrar iyot/kreatinin orani iyot
athimindaki azalma ile orantih olarak azalmaktadir. Bu sonug ise giinliik idrar iyot atthnu ile
korele olarak saptandi. Bu nedenie guatrh hastalarda idrarda iyot diizeyi gibi tamda oldukga
énemli olan bu parametre igin spot idrar érneklerinde iyot ve kreatinin tayini yapilmas: daha pratik
olur kamsindayiz. Ayrica giinlilkk iyodun toplanmas: sirasinda yetersiz toplanma ve uygunsuz
kosullarda saklanmasi gibi sonucu etkileyebilecek olumsuzluklar da engellenmig olur
ditglincesindeyiz.

Tiroid hormonlarinin sentezindeki esas elemanlar iyot ve tirozin aminoasididir. Fotal
gelisim dahil hayatin her kademesinde ve birgok sistemde etkileri vardir. Doku biiylime ve
farklilagmasi ile karbonhidrat, protein, lipid metabolizmas: ve bazal metabolik hizin kontroliinde rol
oynarlar. Literatiirde endemik guatrda tiroid hormon diizeylerindeki degisme ile ilgili ¢ok
sayida c¢ahigma olup, farkh sonuglar bildirilmigtir. Bu ¢aligmalardan bazilaninda endemik guatrda

tiroid hormonlarinin arttifi ve hatta bazilaninda bu artigla birlikte tirotoksikozis bulgulannin
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oldugu kaydedilmistir “**". Endemik guatnn oldugu birgok béigede yapilan ¢alismalarda total T;

degeri yitksek @M298S15E59) 1oy, bolgelerde normal® ), bazilaninda ise nommalin altinda™®

saptanmustir. Bir kag calismada ise endemik guatrda sT3 dilzeylerinin arttig bildirilmistic®>*9).
Endemik guatrhlarda total T;'lin yiiksekligi, tirold bezinin T, sentezi yenne T3 sentez ve
sckresyonunu arttirmasi seklinde bir adaptif mekanizma kullanmasina baglanmistir™. Bir
bagka ¢aligmada, endemik guatrda T3’{in y;'iksehnesirﬁn otiroidiyi siirdiirmek i¢in geligsen adaptif bir
mekanizmadan dolayr oldugu yorumu yaprinustir*®. Roti ve arkadaslar’nin calismasinda ise Ts
diizeyindeki yiikselme bezde otonom olarak galigan follikiillere ve bunlardan salinan tiroid
hormonlarinin feed-back etkisine baglanm1$t1rm).

Endemik guatr ile ilgili ¢aligmalarda guatr derecesi ile tiroid hormonlan arasinda ve tiroid
hormonlarimim kendi aralannda degisik korelasyonlar olugturdugu bildirilmistir. Bu ¢alismalarin

@14251.50) T, ile TSH arasmda pozitif

bir kisminda guatr derecesi ile T3 arasinda pozitif yonde
yonde ve Tj ile T3/T4x100 oram arasinda yine pozitif yonde anlamli korelasyonlar oldugu
belirtilmistir ®*?. Yine endemik guatnn oldugu bir ¢ok bélgede yapilan ¢aligmalarda T,
diizeylerinde de farkli sonuglarin olabilecegi  bildirilmigtir. Bu bélgelerdeki ¢aligmalardan
bazilannda T, diizeyi yiiksek®*1®, bazilarinda normal 242484 ve bazlannda ise azalmus olarak

2348 ve 5Ty ile

bulunmusturm’zs’“'sg). Endemik guatrl: hastalarda sT, dilzeyinin de diisiik oldugu
guatr derecesi arasinda negatif yonde anlamli korelasyon oldugu da bildirilmistir'®?, Endemik

puatrli  hastalarda total T; ve Ts diizeylerinde gorillen artiglar sT4 diizeyinde azalma ile
sonuglanir®?.

Bazi g¢aligmaiarda ise T3/T4x100 ve sT3/sT4 x100 oranlanna bakilmig ve bu oranlann guatr
derecesine gore farklihk gdsterdigi bildirilmistir. Caligmalardan birkaginda Ts/T4x100oranimn
artag@®41859 pazlannda Ts/Ts x100 orammn azaldiga 673%)  bir calismada da bu oranin

degismedigi “® bildirilmistir. Bir dider ¢ahismada, T5/Tsx100 oran ile Ty arasinda negatif yonde

anlamh korelasyon oldugu ®®, bir baskasinda ise T3/T4x100 oram ile guatr derecesi arasinda pozitif
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(42)

yonde anlamli korelasyon oldugu bildirilmigtir™”. Endemik guatrl hastalarda guatr derecesi ile

sT3/sT4 x100 oram arasinda da pozitif yonde anlamh korelasyon oldugu bildirilmistir®>*).

Calismamizda Ts, Ty, sTa, sTs dizeyleri ile T3/T4x100 oram ve sT;3/sT4x100 oranlarina
haktik. Calismaya dahil ettigimiz parametrelerden T4 ve sTy diizeyleri istatistiksel olarak anlamh
olmamakla birlikte artan guatr derecesi ile orantih bir gekilde azalma gdstenyordu. Ancak, T;
diizeyi, T3/T4x100 ve sT3/sT4x100 oranlan guatr derecesi ile orantili olarak artig gosteriyordu.
sT3 diizeyi ise guatr derecesi ile defisme gostermiyordu (Tablo VII). T3/T4x100 oram guatr
derecesi ile orantih olarak artiyordu ve guatr derecesi en biiyiik olan G3 grubundaki hastalanmizda
en vitksekti. Aynca kontrol grubu ile G, grubu arasinda (p<0,05), Gy ile G3 grubu arasinda
(p<0,05) ve kontrol grubu ile G3 grubu arasinda istatistiksel olarak anlaml farklihklarin oldugunu
izlendik. Klasik literatiir bilgisi ile uyumlu olarak sonuglanimizin da gosterdigi gibi endemik
guatrda tiroid hormonlarimin yapimi azaldigindan TSH diizeyi ve iyot almu artmakta, T4'iin T3’e
doniisimii  arttgindan T; diizeyi ile birlikte T3/T4x100 ve sT3/sT4x100 oranlanmn artisi
beklenmektedir®"*9,

Bilindigi gibi tiroid hormonlarmn sentez depolanma ve salmim gibi biitin kademeleri
TSH'nun kontrolii altindadir. Tiroid hormonlarimin azalmasi TSH salgisim arttinrken, ortamda
Ts'tin artist TSH salgisini negatif feed-back etki ile azalur. Literatiirde serum TSH diizeyi ile guatr
derecesi arasindaki iliskiyi gosteren ¢ok sayida gahsma vardir. Bazi ¢aligmalarda endemik guatrda
serum TSH diizeyleri normal siirlarda veya hafif yitksek bulunmug ve bunun muhtemelen
endemik guatr i¢in bir adaptasyon mekanizmasindan kaynaklandig belirtilmigtir®*38-%42:49)
Bazilaninda ise hafif iyot eksikliginin oldugu endemik guatr bolgelerindeki olgularda guatr derecesi
artukga serum TSH diizeyinin distiigii, bu digiikligin evre IV guatrlarda en fazla oldugu
gosterilmistir®*?. Serum TSH diizeylerinde goriilen bu azalmamn, bezde otonom olarak gelisen

fonksiyonel follikiillerden salgilanan Ts diizeylerine bagh oldugu bildirilmigtir®***43¢"62) Fakat

agir iyot eksiklifi bulunan bélgelerdeki endemik guatrh ve guatrsiz tiim bireylerde tiroid hormon
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seniezinin azalmasma paralel olarak serurn TSH diizeyinin genellikle artug bildirilmistir

(21,29.38,42,44,45,48)

Bazi ¢ahigmalarda ise dncekilerden farkli olarak guatr bﬁyﬁkiﬁgﬁ ile serum TSH arasinda
herhangi bir korelasyon bulunamamig ve tirotd bezinin biiylik oranda TSH stimulasyonundan
bagimsiz olarak biiyiidiigii yorumu yapilmistir®?**4359  Bir cahsmada TSH diizeyi artmadan
guatrin olusum mekanizmas: icin, antitiroid antikorlarmm tiroid follikil hiicrelerinde TSH'nun
mitotik etkisini arttirarak bezde biiyiimeye neden oldugn seklinde ifade edilmigtir®. TSH ile
serum Tg, TSH ile T3, TSH ile T4 ve TSH ile idrar iyotu arasindaki iligki arastimidiginda degisik
korelasyon sonuglarmn oldugu bildirilmistir. Baz cahismalarda TSH ile serum Tg arasinda “2,
TSH ile T; arasinda®*? ve TSH ile idrar iyotu arasinda ® anlamh negatif korelasyonlann oldugu,
TSH ile T; arasmda®*ise anlamh pozitif korelasyonlarin oldugu bildirilmistir.

Caligmamizda TSH sonuglariu  karsilastirdifimizda guruplar arasmdé istatist_iksel olarak
anlamh fark olmamasimna ragmen TSH nun guafr derecesi ile korele olarak artugim saptadik. TSH
degerleri kontrol grubunda; 1,73+1,10 piU/ml, G grubunda; 2,0140,9 pi0/ml, G, grubunda;
2,7742.73 piU/ml ve G; grebunda ise 0,93%1,09 piU/ml idi. Gs grubundaki TSH'nun disitk
saptanmasiun nedeni mubtemelen bu gruptaki hasta sayisimin azhfindan kaynaklanryordu. Belkide
bu grup hastalarimizin  tiroid bezlerinden salinan artmis T;'liin negatif feed-back etkisine bagh
olarak, TSH diizeyi guatr1 en biiyiik olmasina rafmen bu grupta diisiik bulundu.

Tiroid hormon diizeylerinin birbiriyie ve idrardaki iyot ahbum ile iliskisini aragtirdigimizda
kontrol grubunda; spot idrar iyotu/spot idrar kreatini oram ile T4 arasinda (=0,68,p<0,001), T3 ile
sT; arasinda (r= 0,74,p<0,001) ve T; ile Tg arasmda (r= 0,52, p<0,05) pozitif yénde korelasyonlar
oldugunu saptadik.

Hasta gruplarinda ise; Gy, de; Ty ile sT4 arasinda (= 0,54, P<0.05) ve T; ile T3 /T4x100 oram:
arasmda (r= 0,67, P<0.05) ve T; ile spot idrar iyotu/spot idrar kreatini oram arasinda (= 0,53,
p<0,05) pozitif ydnde, istatistiksel olarak da anlamh korelasyonlar mevcuttu. Gy’de ; Tj ile sTy4

arasinda pozitif yonde (r= 0,68, P<0.001) fakat Ty ile T3/T4x100 oram arasinda (r= -0,73, P<0.001)



ve Tsile TSH arasinda (= -0,44, p<0,05) negatif yonde istatistiksel olarak anlamli korelasyonlar
oldugunu gordiik. G; grubunda ise 24 saatlik idrar tyotu ile sT4 arasinda pozitif yonde (= 0,94,
P<0.05) ancak, 24 saatlik idrar iyotu ile T arasinda (= -0,94, P<0.05) ve 24 saatlik idrar tyotu ile
sTy/sT4x100 oramt arasinda (= -0,94, P<0.05) ise negatif ybnde, istatistiksel olarak anlamh
korelasyonlar oldugunu tespit ettik. Yine G; grubunda spot idrar iyotu/spot idrar kreatini oram ile
T; arasinda (r= 1,000, P<0.001) pozitif yonde istatistiksel olarak anlamli anlamh korelasyon
oldugunu fakat aynt grupta gurupda T, ile T3/T4x100 oram arasmda (= -1,000, P<0.001) negatif
yonde istatistiksel olarak da anlamh korelasyon oldufunu saptadik.

Ozet olarak sonuglarimza gore 24 saatlik idrar iyotu azaldikea hastalarimizda guatr derecest
ve serum tiroid hormonlanndan, Ti, sT; dizeyleri ve T3/Tgx100 ile sT3/sT4x100 oranlan
artmakta, sT, diizeyi ise 2zalmaktayd:. Bu sonuglar endemik guatrda iyot ahm azlifina bagh
olarak, idrarla iyot anhmmn azaldifim, kompansatuar mekanizma ile Ty On T3’e doniiglimintn
arttidm , dolayisi ile T artarken T, diizeyinin azalmaya bagladigim gosteren literatiirdeki ¢alisma

sonuglartyla uyumluydu #'°>*9,

Otoimmiin tiroid hastaliklarinda tiroid dokusuna kar;i ¢ cins antijen-antikor Vkompleksi
tammlanmistir. Bunlar; tiroglobulin, kolloid doku ve mikrozomlara karsi gelisen antikorlardur.
Tiroglobuline karst gelisen antikora anti-tiroglobulin antikor(anti-T)denir. Follikiil hiicresi
mikrozomlarina karsy gelisen antikora ise tiroid perok;idam (TPO) veya antimikrozomal antikor
(anti-M) denir®®”, Tiroid otoantikerlanmn &lgiilmesi ile otoimmiin tiroid hastaliklarina olan ailesel
yatkinlik riski saptanabilir. Endemik guatrda tiroid antikorlanmn durumuda incelenmis olup,
bir calismada TSH diizeyi normal iken anti-M diizeyinin artmas: baz: tiroid hicrelerinin TSH’ na

olan duyarlihginin artmasina baglanmigtir™®”

. Hayvan ¢alismalarinda iyot eksikligi olan ratlarda
tiroid bezinin TSH’na hassas hale geldigi gﬁsterihnisﬁr(”).

Bir calismada endemik guatr bdlgesindeki hastalann %9’unda anti-M dizeylerinin pozitif
(1/400 ve iizeri } oldugu bildirilmistir*?. Farkli bir diger ¢alismada ise, dnceki gahgmaya benzer

olarak anti-M diizeylerinin pozitif oldugu bildirilmis fakat bu ¢alismada anti-M ve anti-T’nin
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birlikte pozitiflizinin daha ¢ok evre Il olgularda ve %8.9 oraninda pozitif oldugu bildirilmistir®Y.

Diger bir ¢ahismada ise gahgmaya dahil edilen 9 hastamn 6’sinda anti-M diizeyinin pozitifligi ile
birlikte bezde hassasiyet oldugu belirtilmisur®. Ancak antitiroid antikorlann pozitif olmasinin
nedeni tam olarak aydinlatilamamstir. Diger bir ¢alismada ise endemik ve &tiroidik guatri olan
kizlarda tiroid antikorlannin (anti-T ve anti-M) miispetligine rastlanmadign bildirilmigtir'*", Burgi
ve arkadaslanmin galismasinda da endemik guatrthh 22 olgudan hi¢ birinde anti-T pozitifligi

saptanmarmstir®”. Benmiloud ve arkadaglarinin  gahismasinda ise endemik guatrh 40 hastann

hicbirinde anti-M pozitifligine rastlanmadif bildirilmigtir" 9.

Calismamizda, kontrol ve hasta gruplarinda anti-M ve anti-T diizeylerini arastirdik. Anti-M
diizeylerini kontrol grubundaki bireylerin tﬁmﬁnde (%100) negatif olarak, hasta grubunda ise
toplam 41 hastanin 9’unda (%21,95) pozitif olarak saptadik. Bu pozitifligi 1. grup hastalarimizda;
%7.3, 2. grup hastalanimizda; %9,75 ve 3. grup hastalanmizda ise %4,87 olarak saptadik. Diger
tiroid otoantikora olan anti-T diizeylerini ise kontrol grubunda ve hastalarmizin 1. Ve 2.
gruplannda normal smurlarda oldugunu fakat 3. gruptaki hastalarmizda anti-T diizeyinin normal
degerinin yaklagik iki katina (178,85+176,89 U/ml) ulastigim saptadik. Kontrol grubu ile Gyp
grubu arasinda (p<0,05) ve kontrol grubu ile G; grubu arasmda (p<0,05), kontrol grubu ile G3
grubu arasinda (p<0,001) anti-T agisindan anlamis istatistiksel farkliliklar saptandi (Tablo VII). Bu
sonuglar anti-M diizeyinin guatr derecesi ile artigiu gostermektedir. Ancak G; grubunda
gozledigimiz bu diigitk pozitifligin, G; grubundaki hasta populasyonumuzun sayica azhfindan
kaynaklanabilecegini diigiinmekteyiz. Anti-T’ye ait sonuglanmizi degerlendirdigimizde ise 3.
Grup hastalardaki en yitksek anti-T deZerinin guatr biiyiikligi ile dogru orantih artis g8sterdigin
saptadik.

Sonuglarmuz literatiir bilgilerivle de uyumlu olarak, iyot eksiklifinde artig mekanizmasi
tam olarak bilinmese de antitiroid antikorlarin artabildigini gﬁstermektedir“s). Guatrda artan
antikorlann tiroid hiicrelerinde DNA. sentezini artirip, replikasyonu  provake ederek tiroid

hiicrelerinde ve dolayisi ile tiroid bezinde biiyiimeyi sagladigi bildirilmigtir*".
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Bilindigi iizere serum proteinleri ve TBG diizeyleri ile tiroid hormon diizeyleri arasinda direkt
bir iliski vardir. TBG tiroid hormonlanmin %90 mim (Tq’tin %75'm, T3 lin %60’m) baglar. Albumin
ise serumdaki Ty’iin %30°nu T4 Gn ise %10 nunu baglar. Plazma proteinlerinde ve TBG diizeyinde
farkhi nedenlerle (malniitrisyon, nefrotik sendromda idrar ile kayip ve konjenital TBG eksikligi
gibi) meydana gelen degisiklikler tiroid hormonlarinn diizeylerine yansir. Endemik guatrda iyot
eksikligi ile birlikte malniitrisyon da olabilir. Bu durum serum protein diizeyleri ile serum TBG
diizeylerinde ve dolayli olarak da serum T ile T4 diizeylerinde belirgin degisikliklerle kendini
gosterir. Yani total protein ve albumin ile TBG diizeyinde meydana gelen degigiklikler tiroid
hormon diizeylerine de yansu®”. Serum albumin ve TBG diizeyinin artigt total T3 ve T4
diizeyinde artmaya, sTj3 ve sT, diizeylerinde ise azalmaya, serum TBG diizeyinin azalmas1 ise sT3
ve sT4 lin artisina neden olur 0 Btiroidik bireylerde total T ve Ty diizeyleri artar TBG ise buna
paralel olarak dager.

Calismamizda kontrol grubunda ve hasta gruplarinda total protein, albumin ve TBG

diizeylerine baktik. Total protein kontrol grubu ve hasta gruplaninda guatr derecesinin  artigina
parale]l olarak gok kiigiik oranlarda da olsa azalma gosteriyordu. Ancak fotal protein dizeyleri
actsindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamh bir fark olmadigi goriildd (P>0,05).
Albumin kontrol grubu dahil bitin gruplarda normal smirlarda bulundu. Buna ragmen, guatr
derecesinin artis1 ile orantili olarak ve normal siurlar icinde kalarak g¢ok kiigiik miktarlarda
azalma gosteriyordw.  Albumin agisindan kontrol grubu ile G, grubu arasinda (p<0,05) ve kontro]
grubu ile G grubu arasinda (p<0,05) anlamli istatistiksel fark oldugu gorildi. Serum TBG
diizeyleri ise kontrol grubu ve hasta gruplarinda istatistiksel olarak fark gdstermiyordu (P>0,03)
(Tablo VII).

Calismamizdan elde edilen sonuglara gore pormal simrlar iginde olsa da total protein ve
albumin diizeylerinin guatr derecesi artigina parelel olarak biraz azaldifm fakat TBG diizeyinin

bundan etkilenmedigini gordiik. Ancak serum proteinleri ve TBG  diizeylerinde goriilen ¢ok
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<liuk miktarlardaki azalmalarin ~ bile %90’mim bagladiklan T, diizeyindeki azalma ile birlikte
liger tirod hormonlan arasindaki degisikliklerin de bir nedeni olabilecegi fikrindeyiz.

Tiroglobulin, glikoprotein yapisinda tiroid dokusuna spesifik, kompleks bir iyodoproteindir.
ntrauterin 8. hafiada sentezi baglar ve tiroid bezinin varhgim gosteren kimyasal bir paremetredir.
lroglobulin T; ve T¢’iin kolloid igindeki depo formudur. Tiroglobulin’in hidrolizi ile Ts, T4, MIT
/e DIT ag1ga qikar®?*)_ Tiroglobulin sentezi, TSH sentezinin artmas ya da azalmas ile dogrudan
Igilidir. Tiroglobulin sentezi ve sentezden sonra havuzda depolanmasi, ihtiyag halinde hiicreye
:ndositozu  basamaklarinda da TSH rol oynar. Tiroglobulin diizeyi bircok klinik tabloda
legisiklikler gosterit®”. Tiroglobulin endemik guatr, Graves hastah@ ve yenidoganlarda yiiksektir.
ndemik guatrda serum Tg diizeyinin guatr derecesi ile korele olarak arttif: bilinen bir gergektir. Bu
iedenle guatnin takibinde serum Tg diizeylerinin monitérizasyonu Snemlidir. Tg’in eksikligi
izalmig TSH ve artmug Ty ile kendini gdsterir®>*?.

Literatiirde endemik guatr ile serum Tg arasindaki iligkiyi agiklayan ¢ok sayida calisma
sardir @) Ornegin; Pang ve arkadaglari endemik guatrin oidugu bir bolgede yaptiklar
;aliymada guatrh olgularda serum Tg diizeyini kontrol grubuna gore yiiksek bulmuslar ve bunun
wuatr derecesi ile dogru orantil olarak arttiyim gdstermislerdir™®®. Mipler ve arkadaslarinin
Zimbabwe’de iyot eksikligi bolgesinde yaptiklan ¢aligmada ise 340 gocuktan 213{inde tiroid bezi
selirgin derecede bilylik bulunmus, bunlann 182’sinde serum Tg diizeyi yilksek saptanmig ve
:ndemik guatrda serum Tg diizeyinin 6lgiilmesininin 6nemli oldugu belirtilmistir®. Lima’nin
;ahgmasinda da guatr kitlesi artikga serum tiroglobulinin de arttin ve en yitksek serum Tg
legerlerinin, evre III ile evre IV guatrh olgularda oldugu bildirilmistir®®. Roti ve arkadaglarinm
yot eksikliginin oldugu bir bolgede yaptiklari galigmada, serum Tg diizeyinin guatr derecesi ile
sirlikte progresif olarak arttifn bildirilmigtir. Ayni ¢aligmada ortalama serum Tg degerleri guatn
>lmayan gurupta 12148.7 ng/ml iken, evre IV guatn olan olgularda ise 1237+241 ng/ml gibi
yiksek bulunmugtur®. Bu ¢ahgmalarin ortak sonucu endemik guatr bolgesinde serum Tg

lizeyindeki artigin tiroid bezi biiyiikliigii (yani guatr derecesi) ile dogru orantihi oldugudur.
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Endemik guatrlt hastalarda serum Tg dizeyindeki bu yikseklik follikillerden Tg sizmasma
>aglanmigtir.

Cahligmalann bir kisminda serum Tg’i ile TSH ve serum Tg’i ile Idrar iyotu arasindaki iliski
de arastinlmis olup serum Tg ile TSH ve serum Tg ile idrar iyotu arasinda negafif ydnde anlamli
corelasyon saptanmmgtir @4% 436163) Endemik guatrh bu hastalarda serum Tg diizeylerinde goriilen
arigin = TSH artigindan  bafimsiz oldugu ve serum Tg'indeki bu artigin otonom tiroid
{onksiyonlarina bagh olabilecegi de belirtilmistir®.

Cahsmamizda; serum Tg degerleri kontrol grubunda; 15,07-12,5 ng/ml ,Gi grubunda;54,65-
12,5 ng/ml, G, grubunda;142,2-156 ng/ml ve Gs grubunda; 174,194,5 ng/ml olarak saptandi.
Kontrol grubunda serum Tg diizeyi normal deferinin (<50 ng/ml) altindayd:. Ancak hasta
guruplarinda Gy den itibaren normalin {istil degerlere ulasan serum Tg’in, guatr derecesiyle dogru
orantth olarak artig gdsterdigini ve G; grubunda en yiiksek degerine ulagtigini saptadik. Ayrica
kontrol grubu ile Gy grubu arasinda (p<0,05), kontrol grubu ile G2 grubu arasmda (p<0,05) ve
kontrol grubu ile G grubu arasinda (p<0,05) anlamh istatistiksel fark oldugunu gordiik. Hasta
oruplanindan Gy’de Tg ile T3/Tx100 oram arasinda pozitif ydnde (== 0,63, P<0.001), Tg iie
sTa/sTy arasinda pozitif yonde (= 0,59, P<0.001) ve Tg ile TSH arasinda yine pozitif yonde (r=
0,72, P<0.001) istatistiksel olarak anlamli korelasvon olduu ancak aym gurupta Tg ile sTs
arasinda (r=-0,57, P<0.001) ise negatif y6nde ve istatistiksel olarak anlamh korelasyon oldugu
saptand.

Sonuclanimizdan da goriildiigi gibi guatr derecesi arttikga serum Tg  diizeyi artmakta, buna
paralel olarak TSH ve T; diizeylen ile T5/T4x100 6ram da artmakta, sT, diizeyi ise azalmaktaydi.
Bu durum literatiirdeki ¢aligmalarda da belirtildigi gibi endemik guatrh hastalarda serum Tg
diizevindeki bu yikseklik nedeni follikillerden Tiroglobulin sizmasina ve bunun lenfatikler
yoluyla dolasima gegmesine baglanmustir'*?. Baz c¢aligmalarda ise endemik guatrli hastalarda

@

serum Tg diizeyinde saptanan artigin otonom tiroid fonksiyonlarina bagli oldugu™ veya direk

olarak follikiiler dejenerasyon sonucu dolasima gecen Tg'den kaynaklandig) bildirilmigtir®?.
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Ozetle, literatiirdeki galismalarda da ortak sonug olarak da belirtildigi gibi, endemik guatr
bolgesinde serum Tg diizeyinde gorilen artis guatr derecesi ile koreledir.

Bizim sonuclarmmiz literatirdeki bu sonuglarla uyumluydu ve Tg artisi igin farkli birgok
mekanizmanin olabilecegi goriisindeyiz.

Agir iyot eksikliginin oldugu bélgelerde goriilen endemik guatr vakalarinda somatik geligme
de etkilenmektedir. Literatiirde endemik guatr bolgesindeki hafif vakalarda boy, agwlk gibi
parametreler ve pubertenin etkilenmedigi, ancak afir vakalarda bu parametrelerin  etkilendigi
bildirilmigtir®.  Agirlik, boy .ve boy yas: agisindan hasta gruplan arasinda ve kontrol grubu ile
hasta gruplan arasinda istatistiksel yonden anlamh fark bulunamad: (P>0,05, Tablo V). Bunun
nedeni muhtemelen olgulanmizda hafif ve orta derecede iyot eksikliginin olmasindan dolay: hentiz
somatik gelismenin etkilenmemesiydi. Kadin populasyonun exkeklere gére guatrdan daha fazla
etkilendigini bildiren ¢ahgmalar da vardir®. Bizim populasyonumuzda da 6zel olarak segilmis
olmamasina ragmen kiz ¢ocuklan agirhiktayd:.

Calsmamizdaki, gruplar kemik yas: agisindan karsilaghmldipinda kemik yagi G; grubunda
diger gruplara gdre belirgin olarak yuksek bulundu. Aynca kemik yagt agisindan kontrol grubu
ile G5 grubu arasinda (p<0,03), Gjp grubu ile G; grubu arasinda (p<0,05) ve G, grubu ile G; grubu
arasinda (p<0,05) anlamh istatistiksel farkliliklar oldugu goriildi. Fakat bu farklt sonucun {giinci
gruptald hasta saymmizin azligndan ve yagca biyik olmalanndan kaynaklanabilecegini

diiglinmekteyiz .
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SONUC

1- Calisma iyot eksikliinin oldugu Malatya ilimiz ve civanndan gelen guatrh 41 hasta 1le ayn:
bolgeden kontrol grubu olarak secilen 15 saghkl bireyde yapildi.

2- Kontrol ve hasta gruplarinda 6zel olarak secilmemiy olmasina ragmen kizlann sayisi daha
fazlaydi. Kontrol grubunda (%46,7), hasta gruplarindan Giy’de (%82,36), G;’de (%90) ve Gs’de ise
%1007d kaz 1d1. |

3- Agihk, boy,boy yas1 ve kemik yag: gibi demografik verilerden sadece kemik yag1 agisindan Gy
ile Gs; grubu arasinda (p<0,05), Gy ile G3 grubu arasinda (p<0,05) ve G ile G; grubu arasinda
(p<0,05) istatistiksel farklihk saptand: .

4- Laboratuar verilerini degerlendirdigimizde istatistiksel olarak anlamli olmasada Ts, TSH ve
TBG diizeyleri ile sT3/sT4 x100 oramnin guatr derecesi ile orantili olarak artiim fakat Tj, sTy ve
sT; diizeylerinin ise guatr derecesi ile orantili olarak azaldifim saptadik (p>0.03).

5- Serum Tiroglobulin diizeyi (p<0,05) ve anti-T (p<0,001) diizeyi ile T5/T4 x100 orammn (p<0,05)
guatr derecesi artip ile ayni yonde ve istatistiksel ofarakda anlamh bir sekilde artma gisterdigi
saptandi. |

6- Albumin diizeylerinin normal smular igerisinde kalmak sartiyla, guatr derecesi ile orantil olarak
azalma gosterdigini saptadik. Aynca kontrol ile G, gruplan arasinda (p<0,05) ve Go ile Gs
oruplan arasinda (p<0.05) albumin sonuglari agisindan  istatistiksel olarak da anlamh fark
oldugunu saptadik.

7- Serum iyotu (pg/dl), 24 saatlik idrar iyotu (ng/giim) ve spot idrar tyotu(ng) / spot idrar kreatinini
() oranun istatistiksel olarak da anlamh olacak gekilde guair derecesinin artist ile orantih olarak
azaldigint .saptadlk.

8- Iyot diizeylerinin (Serum iyotu (ug/dl), 24 saatlik idrar iyotu (ug/giin) ve spot idrar iyotu (pg)
/spot idrar kreatinini (g) oranimn kontrol grubunda dahi endemik guatr igin bildirilen smrlarin
altindaki deZerlerde oldugunu saptadik. Her ii¢ iyot degerini de en diisiik olarak evre [II guatn

bulunan grupta saptadik.
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9- Bolgemizden segtiimiz hastalanmizin bir kisminda hafif, bir kisminda ise orta derecede iyot

eksikligi oldugunu ve bu bolgenin iyot eksikligi igin riskli oldufu sonucuna ulastik.
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OZET

Endemik guatrn bagta gelen ve en énemli nedeni iyot eksikligidir. Iyot eksikligi evrensel ve
nutrisyonel bir problemdir. Dinyanin pek ¢ok yerinde iyot eksikligi ve buna bagli endemik guatr
mevcuttur. Diinyada 800 milyon ile bir milyar kadar insann iyot eksikligi bélgelerinde yasadiklar
ve bundan dolayida risk altinda olduklan ve bu populasyonun 190-200 milyon kadarinda basta
guatr olmak tizere iyot eksikligine bagh bozukluklann gelistigi bilinmektedir.

Ulkemizde de iyot eksikligine bagh endemik puatr vakalani giinden giine artmaktadir.
Bolgelere gore degigmekle birlikte genel niifustaki endemik guatr oram tilkkemiz igin %7 civarnnda
bildirilmistir. Ulkemizde iyot eksikligine baglh guatr prevalans: en yiiksek olan bolge siralamasinda
basta Karadeniz bolgesi gelmekte olup bunu Dogu Anadolu bdlgesi takip etmektedir. iller
siralamasinda ise Bolu, Kastamonu, Rizs ile Malatya illerinin siralamasmm baginda geldigi
bildirilmistir. Iyot eksikliginin varhgim ve ciddiyetini belirlemek icin siklikla guatr prevalans,
idrarla atlan iyot miktani ve sulardaki iyot miktanmn 8lgilmesi esas alinmak:adir.

Bizde guatr agismdan riskli illerimizden olan Malatya’da ocak 1996 ile mart 1997 tarihleri
arasimda poliklinigimize bagvuran 41 guatrh hastayl inceledik. Kontrol grubunu da aym bolgede
yagayen ve guatri olmayan 15 kisiden olugturduk. Hastalar1 DSO’niin modifive kriterlerine gore,
“tiroid bezi bityiiklilklerini dikkate alarak, kiigiikten biiyiige dogru Gip, Gy ve Gs olarak” li¢ gruba
aywrarak inceledik. Birinci gruptaki hasta sayisy; 17, 2. grupta; 20 ve 3. grupta ise 4 idi. Hasta ve
kontrol grubundan alinan kan drmeklerinde tam kan sayimi (CBC), rutin bivokimyasal testler ve
kreatinin ile tiroid hormonlar (T3, T4, sTs, sT4), TSH, TGB, Tg ve anti-T ile anti-M antikorlara
baktik. Aynca\ spot ve 24 saatlik idrar drnekleri ile serumda iyot degerlerini  lgtiik. Kontrol
grubu ile hasta gruplan arasinda Ozellikle serum ve idrar iyotlar1 olmak tizere biitfin laboratuar
verileri agisindan farklibk olup olmadifint degerlendirdik.

Cahsmamizdan elde ettigimiz sonuglara baktigimzda aguhk, boy, boy yast gibi demografik
degerlerin kontrol ve hasta gruplaninda farkli olmadifim  ancak kemik yasmn guatr derecesi en

fazla olan G; grubunda en viiksek oldupunu saptadik (p<0,05). Aynca laboratuar verilerini
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degerlendirdigimizde istatistiksel olarak anlamlt olmasa da T3, TSH ve TBG diizeyleri ile sTa/sT4
x100 oramnn guatr derecesi ile orantilt olarak arttigum (p>0,05) ancak Ta, sT4 ve sT; diizeylerinin
ise guatr derecesi ile orantih olarak azaldigum (p>0,03) saptadik. Bunlardan farkh olarak serum
iyotu(pg/dl), 24 saatlik idrar jyotu(ug/gtin) ve spot idrar iyotu (ug) / spot idrar kreatinini (g) oran
ile albumin diizeyleri guatr derecesi ile orantili olarak azalma gbsteriyordu ve bu sonuglar
istatistiksel olarak da anlamliyd: (p<0,05). Ancak serum tiroglobulin ve anti-T diizeyleri ile T3/T4
%100 oram ise guatr derecesi artigina parelel olarak ve istatistiksel olarak da anlaml bir sekilde
artma gosteriyordu (p<0,05). Anti-M dizeyleri ise kontro] grubundaki bireylerin tiimiinde (%100)
negatif iken hasta grubundaki toplam 41 hastamn 9’unda (%21,95) (Gip'de %7,3, Go2'de %9,75
ve Gy'de %4,87) pozitif idi. Biitin bu sonuglan birlikte degerlendirdigimizde vakalarimizda
hafif ve orta derecede iyot eksikligi oldugunu, kontrol grubumuzda bile endemik guatr icin dnceden
bildirilmis olan smrlann altnda iyot degerlerinin bulundugunu saptadik. Kontrol ve hasta
gruplanmmizdaki bu sonuglar bélgemizin iyot eksikligi bolgesi oldugunu bir kez daha
gostermekteydi. Bu nedenle bdigemizde guatr profilaksisi i¢in ncelikle kitle iletigim araglan ile
halkiniz bilgilendirilmeli, iyotlu tuz ve gere§inde iyot tabletlerinin, hatta parenteral iyodun etkin
bir sekilde kullamm: saglanmalidir.

Aynica gahigma metodlanmizi ve bulgularimizy birlikte degerlendirdigimizde guatr derecesinin
saptanmasl igin 24 saathik idrarda -iyot bakilmas: yerine spot idrarda iyot bakilmasiun daha pratik

olaca@ sonucuna ulaghk.
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1-Guatr tamsi icin Oyki, fizik muayene bulgulan ve laboratuar verileri  birlikte
degerlendirilmelidir.

2-Diyetteki guatrojen maddelere dikkat edilmeli ve iyot iceren besin maddeleri yeterince
alinmalidir.

3-Yirmidort saatlik idrarda iyot bakilmasi halinde iyodun toplanmasi ve saklanmasi ile ilgili
proplemler olabilecegi igin 24 saatlik idrarda iyot bakilmas yerine spot idrar drneklerinde iyot ve
kreatinin bakilmasi, iyot/ kreatinin oramnin hesaplanmasi daha kolay bir ySntemdir. Bu nedenle
iyot eksikligine bafh guatn tanist ve guatr derecesinin saptanmast icin spot idrarda iyot
bakilmasi daha uygundur.

4-Bolgemizde mutlaka iyot profilaksisi yapilmahdar. Profilakside iyotlu tuz kullammi veya
gidalann (ekmek gibi) iyotlénmam iyi gibi goriinse de, dlkemizin ve bolgemizin genel gelismisiik
diizevi de dikkate alindifinda bu uygulamalar pek gercekel degildir. Bu nedenle iyotlu tuz yerine
jyot tabletleri veya parenteral iyot kullaniimaldir. Ancak iyot tabletlerinin alinmasi daha
uygundur.

5-Iyot eksikligi 6nemli halk saghg sorunu oldugundan Kitle iletisim araglan kullaularak halkin bu

konude egitilmesi gereklidir.
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