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OZET

Covid-19 Hastalarinda Akut Donemde Tiroid Hormon Degisikliklerinin

Retrospektif Degerlendirilmesi

Covid-19 pandemisi 1 Aralik 2019 tarihinde Cin’in Wuhan sehrinde ortaya ¢ikip
belirli bir siire sonra pandemi haline gelerek tiim diinyay1 ekonomik, saglik basta olmak
lizere bir¢cok alanda etkileyen saglik sorunu olmustur. Tiim diinyayr etkileyen viriis
milyonlarca mortalite ve morbiditeye sebep olmustur, olmaya devam etmektedir.

Tiroid hormon disfonksiyonu toplumda sik goriilmektedir. Otoimmiin nedenler,
viral nedenler, bakteriyel nedenler, inflamatuar siirecler, ilaglar, nodiiller gibi ¢esitli
nedenler hipotiroidi ve hipertiroidiye neden olmaktadir.

Calismamizin amact; Covid-19 hastaligina yakalanan kisilerde tiroid hormon
degisikliklerini ve Covid-19 ile tiroid hormon panelleri arasindaki iliskiyi belirlemektir.
Hipotezimize gore tiroid fonksiyonlar1 Covid-19’a bagl olarak degisiklik gosterebilir.

Calismada Inonii Universitesi Tip Fakiiltesi Turgut Ozal Tip Merkezi
Mikrobiyoloji laboratuvarinda siiriintii 6rneginde PCR tetkikiyle Covid-19 pozitifligi ile
tan1 konulan, Covid-19 servisinde yatmis 93 kadin 87 erkek olmak tizere 180 hasta
retrospektif olarak degerlendirildi. Bu ¢alismaya Covid-19 pozitifligi ile es zamanli TSH,
serbest T3 (ST3), serbest t4 (sT4), Antitiroid peroksidaz antikor (Anti-TPO), Anti-TSH,
ATG, ¢alisilmis hastalar dahil edildi.

Sonug olarak, ¢alismaya dahil edilen hastalarin klinik seyirlerinde yogun bakimda
takip edilmesi gereken hastalarla serviste takip edilen hastalar arasinda yas, TSH ve
sT3’lin istatiksel olarak anlamli farklilik gosterdigini tespit ettik. Calismamizda elde
ettigimiz bulgular Covid-19 hastaliginin tiroid hormonlarini etkileyerek tiroid
disfonksiyonuna neden oldugunu gostermektedir. Calismamizdaki verilerle; Covid-19°
un viral tiroidit yaparak tiroid glandinda destriiksiyona neden olabilecegi, otoimmiin
mekanizmalar tetikleyerek hormonal paneli degistirebilecegi, hastalik esnasinda yiiksek
inflamatuar siirecin tiroid fonksiyonlarini etkileyebilecegini diisinmekteyiz. Covid-19
hastaligi ve tiroid hormon paneli arasindaki iligski ile ilgili daha net bilgiye sahip
olabilmek icin daha fazla genis popiilasyonlar1 igeren boylamsal ¢alismalara ihtiyag
vardir.

Anahtar Kelimeler: Covid-19, TFT, Tiroidit.



ABSTRACT

Retrospective Evaluation of Thyroid Hormone Changes in the Acute Period in
Covid-19 Patients

The Covid-19 pandemic emerged in Wuhan, China on December 1, 2019, became
a pandemic after a certain period of time and affected the whole world economically,
health, etc. it has been a health problem affecting many areas. The virus, which affects
millions, has caused and continues to cause mortality and morbidity of millions.

Thyroid hormone dysfunction is a common condition in society. Various reasons
cause hypothyroidism and hyperthyroidism. These can be summarized as autoimmune
causes, viral causes, bacterial causes, inflammatory processes, drugs, nodules.

The aim of our study was to detect thyroid hormone changes in people with Covid-
19 disease and to establish the relationship between Covid-19 and thyroid hormone
panels. According to our hypothesis, thyroid functions may change depending on Covid-
19.

This study included 180 patients, including 93 females and 87 males, who were
hospitalized in Covid-19 Service-1 and Covid-19 Service-2, which were diagnosed with
Covid-19 positivity by PCR examination in the swab sample in the microbiology
laboratory of the Inonu University Turgut Ozal Medical Center. Patients with positive
Covid-19 and TSH, free T3 (fT3), free T4 (fT4), peroxidase antithyroid antibody (Anti-
TPO), anti-TSH, and ATG studied were included in this study.

The findings of this study show that age, TSH and fT3 were statistically
significantly different between the patients who should be followed up in the intensive
care unit and the patients followed in the ward in the clinical course of the patients
included in the study. According to our results, we think that Covid-19 disease cause
thyroid dysfunction by affecting thyroid hormones. We think that Covid-19 may cause
destruction of the thyroid gland by causing viral thyroiditis, may change the hormonal
panel by triggering autoimmune mechanisms, and the high inflammatory process during
the disease may affect thyroid functions. More studies are needed to have clearer
information about the relationship between Covid-19 disease and the thyroid hormone
panel.

Keywords: Covid-19, TFT, Thyroiditis.



SIMGELER VE KISALTMALAR

AF . Atrial Fibrilasyon
ALT : Alanin Aminotransferaz
Anti Tg : Anti Tiroglobulin

Anti TPO : Antitiroid Peroksidaz Antikor

AST : Aspartat Aminotransferaz

ATI - Anti Tiroid Tlag

CK . Kreatin Kinaz

CRP : C-Reaktif Protein

DM : Diabetes Mellitus

HCG : Human Koryonik Gonadotropin

HDL : Yiiksek Dansiteli Lipoprotein (High Density Lipoprotein)
IL-6 . Intorlekin-6

LDH : Laktat Dehidrogenaz

LDL : Diisiik Dansiteli Lipoprotein (Low Density Lipoprotein)
MNG - Multinodiiler Guatr

MRNA : Mesajc1 Riboniikleikasit

OTN : Otonom Toksik Nodiil

PCR : Polimeraz Zincir Reaksiyonu (Polymerase Chain Reaction)
PTU : Propiltiyourasil

RAI : Radyoaktif Iyot

RAI-131 : Radyoaktif Iyot 131

rt3 > Revers T3



sT3
sT4
T3

T4
TBG
TEMD
Tg
TMNG
TPO
TRADb
TRH

TSH

: Serbest T3

: Serbest T4

: Triiodotironin

: Tetraiodotironin (Tiroksin)

: Tiroksin Baglayic1 Globiilin

: Tiirkiye Endokrinoloji ve Metabolizma Dernegi
: Tiroglobulin

: Toksik Multinodiiler Guatr

: Tiroid Peroksidaz

: TSH Reseptor Antikoru

: Tirotropin Salgilatict Hormon

: Tiroid Stimulan Hormon (Tirotropin)
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1. GIRIS VE AMAC

Viicutta birgok endokrin organ olmakla birlikte tiroid bunlar arasinda en biiyiik
olanidir. Dokudan birden fazla hormon salgilansa da ana hormon tiroksindir. Salgilanan

tiroksin viicutta tiim metobolik siirecleri serumdaki seviyelerine gore etkilemektedir (1).

Bezden salgilanan hormon viicut fonksiyonlarinin diizenlenmesinde gorev
almaktadir. Tiroid hormonunun az salgilanmasi fonksiyonlarda genel bir yavasglama, fazla

sagilanmasi ise fonksiyonlarda hizlanmaya yol agmaktadir (1).

Hipertiroidizmde artan sT3 ve sT4 birlikte diisiik tiroid stimulan hormon (TSH)
vardir. Bu tabloya sahip olan hipertiroidi oksijen kullaniminin arttig1 hipermetabolik bir
durumdur (1). Bu hormon degisikligi ile birlikte bazal metabolizma hiz1 artmaktadir.
Hormonal durumla birlikte bazi semptomlar olusmaktadir. Bu semptomlara 6rnek olarak;
kilo kaybi, carpinti, tremor, atrial fibrilasyon, sicak intoleransi, yasl hastalarda 6dem,
osteoporoz, anksiyete sayilabilir (2). Diger bir tablo olan subklinik hipertiroidide normal
ST3, sT4’e ragmen baskilanmis TSH vardir. Subkinik hipertiroidinin klinigi agikar
hipertiroidi gibi degildir. Klinik bulgular yoktur veya siliktir. Hipertiroidizim nedenleri
arasinda ilk sirada otoimmiin hadise olan graves hastaligi gelir. Diger otoimmiin olaylarda
oldugu gibi kadinlarda erkeklere gore daha sik goriilmektedir. Sigara igen popiilasyonda

hipertiroidi siklig1 daha fazladir (3).

Hipotiroidide ise bu tablonun tam tersine serumda sT3, sT4 disiikligi TSH
yiiksekligi goriiliir. Bazal metabolizma yavaglamistir. Oksijen kullanimi azalmistir.
Dokularin glukoz kullanimi baskilanmistir. Dokularin insiiline cevab1 azalmistir

dolayistyla insiilin direnci vardir (4).

Covid-19 hastalig1 pandemiye doniiserek hastaneye yatis nedenlerinin 6nemli bir
kismin1 olusturmaya baslamistir ve devam etmektedir. Covid-19 ile hastaneye basvuran,
servislerde yatan hastalar ¢esitli semptomlara sahiptir. Bu semptomlar spesifik ve
nonspesifik olabilmektedir. Bu semptomlar arasinda kas agrisi, bogaz agrisi, halsizlik,
solunum sikintisi, diyare, bas agrisi, tat ve koku kaybi, burun akintis1 ve tikanikligi, istah

kaybi, oksiirtik, kemik agris1 sayilabilir.

Covid-19 ile yatan hastalar aktif bir inflamatuar siiregtedirler. intérlekin-6 (IL-6),
ferritin, C-Reaktif protein (CRP), prokalsitonin ve diger akut faz reaktanlari yiiksektir.



Inflamatuar siire, otoimmunite ve tiroidit sebebiyle yatan hastalarda Covid-19 Tiroid
hormon degisikligi yapabilir. Covid-19 hastaligi toparladigi halde tiroid fonksiyon

bozukluklarinin sebep oldugu semptomlar tedaviye yanit1 etkileyebilir (5).

Calismamizin amaci Covid-19 hastalarinda tiroid hormon degisikligini saptayarak
bu hastalarda tedaviye ve takibe yonelik fikir sunmaktir. Hipotezimize gore tiroid hormon
degisikliklerinin saptanmasi ile hastanade yatis siiresini kisaltilabilir zaman ve efor kayb1

minimalize edilebilir, ek maliyetten kaginilabilir.

llerde yapilacak daha kapsamli calismalarla Covid-19 ile tiroid hormonlar

arasindaki iliski ¢izelgesinin olusturulmasindaki siireglerde yer almay1 amagladik.



2. GENEL BILGILER

2.1. Tiroid Bezi Anatomi ve Histolojisi

Tiroid bezinin kivamu serttir ve kahverengi renktedir. Yerlesim yeri servikal 5. Ve
torakal 1. Vertebrelar arasindadir. Tiroid bezinin ortalama agirligi 20 gram olmakla
birlikte, 3evreleye iyot orani ve kisinin agriligina gére degismektedir. Endokrin bezlerinin
en bliyiiklerinden birisi olan tiroid bezi bir¢ok yapi ile 6nemli komsulugu bulunmaktadir.
Bunlar; 6zefagus, paratiroid bez, farenks, larenks, rekkiirren larengeal sinir ve trakeadir.
Tiroid bezi krikoid kikirdagin altinda isthmusla birlesen iki lobdan olusmaktadir. Tiroidin
fonksiyonel birimleri kolloidden olugsan 15-500 pm ¢apindaki folikiillerdir. Ortalama
olarak 3x10® folikiile sahiptirler. Follikiiler kiiboidal-kolumnar epitel ve bunlar
3evreleyen bazal memrandan olusur. Merkezinde TSH kontrolii altinda olan epitel
hiicrelerinden salgilanan kolloid vardir. Hiicreyi cevreleyen epitelin boyu tiroid bezinin
uyarilmasina gore degisir. Aktif halde iken epitel kolumnar olurken, pasif haldeyken diiz
konuma gegerler. Tiroid bezi sadece follikiiler hiicrelerden olusmamaktadir. Follikiiler
hiicrelerin yaninda parafolikiiler hiicre veya ¢ hiicreleri olarak bilinen hiicreler de vardir.
Parafolikiiler hiicreler kalsitonin salgilayarak viicut kalsiyum dengesinin korunmasinda

gorev alirlar (6-11).

2.2. Tiroid Hormonlari ve Fizyolojisi

Tiroid hormonlarinin dengesi hipotalamus—hipofiz-tiroid gland1 arasinda
otoregiilasyonlarla ayarlanir. TSH tiroidin foksiyonunu ayarlayan temel diizenleyicidir.
Hipotalamustan yapilan tirotropin releasing hormon(TRH), hipofizin 6n hiicrelerine etki
ederek TSH sekresyonunu uyarir. TRH hedef hiicre {lizerinde adenilat siklazi uyararak
etkinlik gosterir(1, 12, 13).

TSH ise 6n hipofizin tirotrop hiicrelerinden yapilir ve salgilanir. Etkinligini
tiroidin folikiiler hiicrelerinin bazolateral memraninda yer alan reseptore baglanarak
gosterir. TRH gibi TSH da etkinligini adenilat siklazi uyararak gosterir. Tiroid
hormonlarinin diizeyine gére TRH, TSH negatif feedback mekanizmasi diizenlenir.sT3
hipotalamustaki TRH’in sekresyonunu ve sentezini engeller. Ayni sekilde ST3

hipotalamus tizerinde TSH yapimi i¢in de inhibitordiir (13-15).



Tiroid mekanizmasimin diizenlenmesinde bezin kendi otoregiilasyonu da
onemlidir. Tiroid i¢i organik iyot miktar1 ile iyodun tiroide transportu arasinda negatif bir
denge vardir. Tiroid igindeki organik iyot miktar1 artinca iyot alimi ilk 6nce artarken daha
sonra azalmaktadir. Iyot aliminda artma ile organik iyot miktarinda azalmaya Wolff
Chaikoff etkisi denir (16).

Bir glikoprotein olan tiroglobulinin tirozil kisminin iyotlanmast ile tiroid hormonu
sentezlenir. Tiroid hormonunun sentezinde ilk basamak iyotun alinmasidir. Giinliik
gereksinim bireyler arasi degiskenlik gostermektedir. Cocuklar i¢in 90-120 mcg/giin,
yetiskin bireyler i¢in 150 mcg/giin, gebeler icin 200 mcg/glin’diir. Kisinin yeterli iyot
almasinin gdstergesi idrar iyotunun 10mcg/dL’nin iizerinde olmasi ile anlasilabilir. Iyot
tutulumunda folikiiler hiicrenin bazolateral kisminda Na+ /I- simporter araciyligla olur.
Bu islemden sonra tiroid peroksidaz ile iyodun oksidasyonu gerceklesir. Bu islem sonrasi
tiroid hormonunun 6nciilii olan monoiyodotirozin ve diiyodotirozin olusur. Bu islemi
takiben iki diiyodotirozin birlesmesiyle tiroksin (T4), bir diiyodotirozin bir
monoiyodotirozin birlesmesiyle Triiodotironin (T3) hormonu olusur. Sentez sonrasi T4
ve T3 kana verilir. Tiroid bezinden salgilanan ana hormon T4 diir. Bunun nedeni T3 %20
civari tiroid bezinden salgilanirken geri kalani periferde T4’den T3’e dondsiir. T3, T4 ’ten
dort kat daha giiglidiir fakat yar1 6mrii daha kisadir (17, 18, 19).

Tiroid ven akiminda T4, T3 disinda az miktarda reverse triiyodotironin (rT3)
bulunur. rT3 aktif degildir(20). rT3 de normal T3 gibi T4’den olusturulur. Bu olusum
deiodinasyon ile olur. Bunu saglayan en az 3 tane enzim vardir. Bunlardan birisi, 5’-
deiodinazdir. Yaygin olanidir ve biiyiik dl¢iide bobrek ve karacigerde, az oranda da iskelet
ve kalp kaslar1 ve diger dokularda bulunur. Plazmada T3 iin olusumunu saglayan enzim 5°’-
deiodinazdir. 5’-deiodinaz enzimi propiltiourasil ile inhibe olur. Metimazolden etkilenmez.
Inhibisyon sonucu T4’iin T3 e déniisiimii azalir. T4 {in T3 e déniisiimiinii engelleyen diger
durumlardan bazilart ise sunlardir; karaciger yetmezligi, yeterli oral alim alamama, agir
sistemik hastalik, steroid kullanimi, beta reseptér blokaj, iyotlu kontrast ajanlar ve
amiodaran kullanimidir. Tip 2 5’-deiodinaz biiyiik oranda beyin ve hipofizde bulunur. Bu
enzim ise propiltiourasile direnglidir. Serumdaki T4’e ise ¢ok duyarlidir. Bulundugu yerler
itibariyle en 6nemli gorevi santral sinir sistemindeki T3 miktarini1 ayarlamaktir. Artan T4
diizeyi sonrasi bu enzim azalir ve T3 miktari sabit tutulur. Tip 3 5’-deiodinaz plasentada ve

santral sinir sistemindeki glial hiicrelerde bulunur. T4 ‘i rT3” e, T3* i ise 3,3’-



diiodotironin’e doniistiirerek inaktive eder. Plasenta ve beyinde bulundugu i¢in bu yapilar

fazla tiroid hormonundan korur (11).

Tiroid hormonlar1 serumda proteinlere baglanarak gezer. Baglandiklar1 yapilar
alblimin, tiroksin baglayan globiilin ve tiroksin baglayan prealblimindir. Tiroid
hormonlarina afinitesi en yiiksek olan TBG’dir. Biiylik cogunlugu TBG’e bagl tasinir
(20).

Tiroksin baglayici globiilinin (TBG) serum seviyesini arttiran nedenler arasinda
klofibrat, gebelik, eroin, trankilizanlar, kullanimi vardir. TBG serum seviyesini azaltan
nedenler ise androjenler, glukokortikoidler, L-asparajinaz, danazol, kullanimi sayilabilir.
Bunun neticesinde santral sinir sisteminden salgilanan TSH serumdaki serbest tiroid
hormon diizeylerini tekrar normal diizeylerine getirir. Bu negatif feed-back ile normal

hala getirilir. TBG azaldiginda ise mekanizma ters ¢aligir (20) .

2.3. Tiroid Hormonlarimin Etkileri

Protein Sentezi Uzerine Etkileri: Tiroid hormonlar stoplazmada hiicrenin DNA sina
yakin yerlerde bulunan reseptdrlere baglanir ve ¢ok sayida Mesajc1 riboniikleikasit
(mRNA) sekrete edilmesine neden olur. mRNA sekresyonu sonucu ribozomdan RNA
okunmasi sonucu yeni enzimler, proteinler sekrete edilir. Bu etkisinden dolay1 tiroid

hormonlar1 viicut yenilenme, biiylime ve gelisiminde 6nemli rol oynar (21).

Karbonhidrat Metabolizmas1 Uzerine Etkileri: Tiroid hormonu karbonhidrat
metabolizmasinda birgok sekilde etki eder. Sayilacak olursa; glikolizde artma, barsakta
glikoz emiliminde artma, glikozun hiicre tutulumunda artma, hatta dolayl yoldan insiilin
sekresyonunu bile uyarmaktadir. Tiroid hiicre metobolik enzimlerin hepsinde artis

sagladig1 i¢in karbonhidratlar iizerine de bu sekilde etki etmektedir(19).

Lipid ve Vitamin Metabolizmasi Uzerine Etkileri: Tiroid hormonu karbonhidratlar da
oldugu gibi lipid metabolizmasini da her yoniiyle artirir. Yag dokusunda bulunan
lipidlerin hizlica yikilip yag asitlerine dondiiriilmesini saglar. Lipidler karbonhidrat ve
proteinlere gore tiroid etkisiyle daha fazla yikilarak viicuttaki orani daha hizli azalir.
Tiroid etkisiyle lipidler yikilir, kanda serbest yag asitleri artar ve yag asitlerinin
oksidasyonu da artar. Kanda yag asiti orani artmasina ragmen plazmadaki fosfolipit,
kolesterol ve trigliserit oran1 azalir. Bunun aksine tiroid hormonlar1 azalirsa kolesterol,
fosfolipit ve trigliserit artacak ve karacigerde bunlarin birikmesi ve yag depolanmasina

yol acacaktir. Bu sebeple uzun siireli hipotiroidi kolesterol miktarilarin1 artiracak ve
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ateroskleroza neden olacaktir. Tiroid hormonunun kolesterolii azaltici diger mekanizmasi
safra kolesteroliin atilma hizim1 artiracak ve bu sekilde kolesterol bagirsak yoluyla
atilacaktir. Tiroid hormonunun kolesterol salgisini artirmasindaki olast mekanizma,
karaciger hiicrelerindeki diisiik dansiteli lipoprotein reseptorlerini artirmasi, bunun diisiik
dansiteli lipoproteinlerin plazmadan hizla uzaklasmasina yol agmasi ve sonunda

karaciger hiicreleri tarafindan bu lipoproteinlerdeki kolesteroliin salgilanmasidir (19).

Tiroid hormonu bir¢ok enzimin sekresyonunu ve hizini arttirdigindan bu enzimler

icin gerekli olan vitaminlere de goreceli olarak ihtiyac artacaktir (19).

Biiyiime Uzerine Olan Etkileri: Tiroid hormonu hem biiyiime hormonunu hem de
biliylime hormonunu baglandigi reseptorii artirdigi i¢in biiylimeyi ve gelismeyi artirirlar.
Bu etki insan hayatinda o6zellikle biliylimenin baskin oldugu cocukluk doneminde
belirgindir. Bu sekilde hipotiroidizmli ¢ocukta biiylime geri kalirken, hipertiroidizmli
cocukta hizli bir biiylime gozlenir. Fakat kemikler daha hizli olgunlastig1 ve epifizler
daha erken kapandigi icin biiylime siiresi kisalmistir, neticede ulasacagi boy da
kisalmistir. Tiroid hormonunun 6nemli etkilerinden birisi de fetal hayatta ve dogumdan
sonraki birkag¢ yilda beyin gelisimi ve biiyiimesini saglamaktir. Fetal donem ve dogumu
izleyen birkag yilda salgilanmazsa beyin olmasi gerekenden kiiciik olacaktir. Dogumdan
sonra hipotiroidi ile seyreden ¢ocuga uygun tedavi saglanmazsa zehinsel engelli olarak

kalacaktir (19).

Metabolik Aktivite Uzerine Etkileri: Tiroid hormonlar1 genel olarak viicuttaki tiim
aktiviteyl arttirmaktadir. Yeterli miktarda salgilanan tiroid hormonu viicuttaki
metabolizma hizin1 %60-100 artirir. Boylelikle enerji i¢in kullanilan maddelerin yikilim
hiz1 artacaktir. Protein sentezlenme hizi arttig1 gibi protein katabolizma hizi da artar.
Geng kisilerde biiylime hiz1 artar. Epifiz plaklar1 erken kapanacagi icin biiyiime artsa da
boy kisa kalabilir. Zihinsel islevler hizlanir. Diger endokrin bezlerin hizim1 da arttirir.
Tiroid hormonunun etkisiyle enerji thtiyact artacagi icin mitokondri sayisi ve hizi da artar.
Tiroid hormonuna cevap olarak artan enzimlerden bir tanesi de Na+-K+-ATPaz' dir. Bu
enzim hiicre zarmdan enerji ile elektrolit tasimasinda rol alir. Bu olay viicut 1sisin
arttirdigindan ve enerji kullandigi i¢in, tiroid hormonunun viicudun metabolizma hizini
arttirma mekanizmalarindan birisi de bu olabilir (19). Tiroid hormonlar: siiperoksit

dismutaz enzim diizeyinin diisiirerek serbest radikal liretiminde artisa neden olur (22).



Tiroid hormon diizeyinin artmasi viicut agirligini azaltir, hormon diizeylerinin

azalmasi ise viicut agirh@ini arttirir. Fakat bu etkiler her kiside goriilmeyebilir. Cilinkii

tiroid hormonu istah1 da arttirdig1 i¢in metabolizma hizindaki gereksinimi karsilayabilir

(19).

Tablo 2.1. Tiroid hormonlarimnin etkileri (17, 23)

Sistem

Etkileri

Kardiyovaskiiler sistem

Kan akiminda ve kalp debisinde artma, kalp hizinda
artma, kalbin atim giiciinde artma, sistolik basingta artig —

diyastolik basingta diisiis

Solunum sistemi

Solunum derinliginde ve hizinda artma

Gastrointestinal sistem

Istah artis1, sindirim salgilarinda ve mide-barsak kanalinin

hareketlerinde artma

Noromuskuler sistem

Sinapslarda uyarici etkiler, kaslarda protein katabolizmasi

Endokrin sistem

Endokrin bezlerin ¢ogunda salgi hizinda artma, dokularin

hormon ihtiyacinda artma

Hematopoetik sistem

Eritrosit ve kan kitlesinde artma

2.4. Tiroid Hastalklar:

Tiroid hormon bozukluklari, fonksiyon degisiklilerleri toplumda sik

goriilmektedir ve Ozellikle yashilarda mortalite, morbidite ve yasam kalitesini

etkilemektedir (24-28). Tiroid panelini degerlendirirken baslangic olarak bakilmasi

gerekenler TSH, sT3 ve sT4 diizeyidir. Genel olarak hipofiz ve hipotalamik hastaliklar

disinda serum TSH degeri hedef organdaki tiroid hormon aktivitesinin en 6nemli

indiktort oldugu yoniindedir (29). Tiroid hormonu yasla degisikli gostermekle birlikte,

genel kabul edilebilir sinirlar asagida belirtilmistir:

»  Saglikli geng bireylerde TSH iist sinir1 4 mIU/L

»  70-79 yas aras1t TSH {ist sinir1 6 mIU/L

« 80 yas lizeri TSH {ist sinir1 7,5 mIU/L

*  Gebelik planlayanlarda TSH st sinirt ilk trimester i¢in 2,5 mIU/L, ikinci ve

ticiincii trimester i¢in 3,0 mIU/L (2).



2.4.1. Subklinik Hipotiroidi

En sik goriilen tiroid fonksiyon bozuklugudur (30, 31). Bu durumu TSH
yiikselmisken, serum sT3 ve serum sT4 normal aralikta olmasi ifade eder (32-36). Bu
durumda klinik belirti hi¢ olmayadabilir veya ¢ok az bir klinik belirtide verebilir. Bu
klinik durumundan dolay1 subklinik hipotiroidiyi tanimlamak i¢in ‘hafif hipotiroidi’,
‘kompanse hipotiroidi’, ‘erken, latent, minimal semptomatik, asemptomatik hipotiroidi’

ve ‘preklinik hipotiroidi’ gibi isimler de kullanilmistir (37-43).
Prevelans

Yapilan c¢alismalarda subklinik hipotiroidinin prevelansi toplumun demografik
yapisl, cinsiyet ve yasina gore degiskenlik gostermekle birlikte %1-6 civarindadir (44-
48). Baz1 kaynaklarda bu oran daha yiiksek gosterilmistir. Genglerde daha az
goriiliilyorken yasla birlikte subklinik hipotiroidi prevalansi artmaktadir (44-46, 49-54).

Kadmlar erkeklere gore daha risklidirler. Ozellikle 60 yas iistii kadinlarda oran
%20’lere kadar ¢ikmaktadir (35, 36, 55-58).

Subklinik hipotiroidinin klinik hipotiroidiye gitme riski vardir. Bu gidisati
etkileyen risk faktorleri; kadin cinsiyet, 60 yasinin {stiinde olmak, baslangic TSH
degerinin 10 mIU/L {izerinde olmas1 ve tiroid otoantikor diizeylerinin yiiksek titrede
olmasidir (54, 59). Baslangic TSH degerinin yiiksekligi ile klinik hipotiroidiye gitme
olasig1 dogru orantilidir. ilerleyen yillarda klinik hipotiroidiye gecis oran1 %30’ lara kadar

yiikselmektedir.
Etyoloji

Subklinik hipotiroidinin etyolojisi birgok nedene bagli olmakla birlikte diinyadaki
en sik nedeni iyot alimindaki yetersizliklir. Yeterli iyot aliminin oldugu durumlarda diger
onemli nedenler hashimato tiroiditi, tiroid ablasyon ve cerrahisi, boyun bdlgesine alinan
radyasyondur. Ilaglarda bu tabloya neden olabilmektedirler bunlar lityum, amiadaron,
interferon alfa vb’dir (60).

Semptom, Bulgu ve Klinik Sonuclar

Subklinik hipotiroidili hastalar genelde asemptomatiktir. Fakat hastalarin %30
kadarlik bir kismi klinik hipotiroidi semptomlarina sahip olabilir (43).

Yapilan bir ¢alismada subklinik hipotiroidili hastalarin semptomlar1 arastirilmis

ve %28’inde ciltte kuruluk, %24’iinde hafizada zayiflama, %22’sinde diisiince hizinda

8



azalma, %22’side kas gli¢siizliigii, %18’inde halsizlik, %17’sinde kas kramplari,
%15’inde soguga karsi intolerans, %12’sinde periorbital sislik, %8’inde konspitasyon ve
%?7’sinde sesde kalinlagma tespit edilmistir (45).

Subklinik hipotiroidili hastalarda genelde semptom beklenmemekle birlikte bazi

caligmalarda Tablo 2.2’de gosterilen anormallikler gosterilmistir (22).

Tablo 2.2. Subklinik hipotiroidide bildirilen bazi anormallikler

Semptomlar

Kognitif fonksiyonlarin azalmasi

Ruhsal durum bozukluklar1 (depresyon gibi)

Hipotiroidik somatik yakinmalar

Bulgular

Azalmig miyokard kontraktilitesi

Uzamus sistolik zaman intervalleri

Sinir ileti bozukluklar:

Uzamus asil tendon refleksi zamani

Diisiik istirahat enerji harcanmasi

Azalmis stapedial refleks

Biyokimya

Yiiksek Diisiik dansiteli lipoprotein (LDL) kolesterol

Diisiik Yiiksek dansiteli lipoprotein (HDL) kolesterol

Yiiksek Kreatin kinaz (CK) seviyesi

Yiiksek prokollajen 2 peptid diizeyi

Yiiksek myoglobin diizeyi

Ayiric: Tam

TSH’1 yiikseltip ST3 ve sT4’ii normal hale getiren belli basli durumlar vardir.
Bunlar1 muhakkak ayirt etmek gerekir. Bu durumlar TSH salgilayan hipofiz adenomu,
tiroid hormonu rezistans sendromu, TSH heterofil antikorlara bagli TSH yiiksekligi,
primer adrenal yetmezlik, kronik bobrek hastaligi, metoklopromid ve domperidon gibi
ilaglarin kullanimi, postpartum tiroidit, subakut graniilamatoz tiroiditin iyilesme dénemi

ve klinik hipotiroidinin yetersiz tedavi edilmesidir (4, 42).



Tam

Subklinik hipotiroidi TSH diizeylerine gore siniflandirilir. TSH 4-10 mlIU/L
olanlar hafif subklinik hipotiroidi, TSH>10 mIU/L agir subklinik hipotiroidi olarak
adlandirilir (45).

Subklinik Hipotiroidi Tamisi1- Tiirkiye Endokrinoloji ve Metabolizma
Dernegi (TEMD) Onerisi

e 35 yas lizeri kisilerde riskten dolay1 5 yilda bir TSH 6l¢iimii yapilmasi

e Gebelik isteyenlerde ve gebelerde risk faktorii ve klinik varsa TSH
bakilmalidir

e  Subklinik hipotiroidi diisiindiigiimiiz kisilerde 3 aylik donemde iki kez TSH
Olgtimii yapilarak TSH yiiksekligi kanitlanmalidir. (2)

Tedavi

Tedaviye karar vermeden once TSH yiiksekliginin kalict mi1, gegici mi olduguna
dikkat edilmedilir. Taniya karar verirken TSH degerinin 3 aylik donemde en az iki kez
yiiksek olduguna bakilmalidir. Olgiim y&ntemleriyle ilgili sikintilar, heterofil antikor
varligy, tiroid dis1 hastalarda iyilesme donemi, santral hipotiroidi, tiroid hormon direnci,

postpartum sessiz tiroidit gibi durumlar dislandiktan sonra tedaviye karar verilmelidir.

TSH>10 mIU/L ve serum sT3 ve sT4 diizeyi normal olan hastalar TSH
seviyesinden dolay1 tedavi edilmelidir. Serum sT3, sT4 normal, TSH diizeyi 4-10 mIU/L

olan hastalar ise asagidaki durumlarin varliginda tedavi edilmelidirler (2):

e Gebelik veya gebelik plan1 olanlar, ovulatuar disfonksiyonu olan ve

infertilitesi olanlarda
e Tiroid otoantikorlar1 (Anti-TPO ve/veya Anti-TG) pozitif olanlar
e  QGuatr hastalar
e  TSH degeri giderek artan hastalar
e  Manik, depresif ve bipolar duygu durum bozuklugu olan hastalar

Belirtilen bu 6zellikleri olmayan TSH 5-10mIU/L arasinda olan hastalarda tedavi
Onerilmez (43, 61).
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Tedavi levotiroksin ile yapilmalidir. Diigiik dozdan baglanarak semptom ve klinik

takibe gore karar verilmelidir. Tedavi sirasinda iyatrejonik hipertiroididen ka¢inilmalidir.
Levotiroksin Replasmaninda Hedef TSH Degerleri
e Risk tagimayan gencglerde TSH 0,5-2,5 mIU/L’tur.

e lleri osteoporozu olanlarda, Atrial fibrilasonu (AF) olanlarda ve
kardiyovaskiiler risk faktorii olanlarda TSH 1-4 mIU/L

o  Gebelikte ilk trimesterde TSH 0,5-2,5 mIU/L, ikinci ve ti¢lincii trimesterde
0,5-3 mIU/L. (2)

Tedavi Takibi

TSH takipleri 6-8 haftada bir bakilmalidir. Bakilan araliklarda gerekirse doz
arttirthip azaltilmahidir. Hedeflenen diizeye gelindikten sonra 6-12 ay sonra TSH degerine
bakilmalidir(2).

Subklinik hipotiroidili hastalarda tedavinin amaci semptomlarin geriletilmesi,
Klinik hipotiroidiye gidisin engellenmesi, kardiyovaskiiler risk faktorlerinin kontrol altina
alinmasi, gebeligin saglikli gegirilmesi ve infertiliteyi engellemektir. Bu goriise karsit
goriisler vardir ve bunun sebepi 6tiroid takip edilen hastalarda da benzer semptomlarin
gosterilmesi, subklinik hipotirodinin tedavi edildikten sonra mortalite ve morbiditeye

katkisinin belirtildigi caligmalar olmamasi, kardiyak aritmiler olmasindan dolayidir (62).

2.4.2. Hipotiroidi

Tanmmu hipofiz bezinden yapilan hormonlarin eksik olmasidir. Yiiksek TSH ve

diisiik sT4, disiik sT3 laboratuvar olarak hipotirodinin karsiligidir (2).
Prevalans

Hipotiroidi her yasta goriilebilir. Etyoloji ne olursa olsun kadinlarda daha sik
goriilmektedir. Toplumda en sik goriilen endokrinolojik hormon eksikligi hipotiroididir.
Ingiltere’de yapilmis olan Whickham calismasinda; kadinlarda %7,5, erkeklerde ise %2,8
oraninda yiiksek TSH diizeyleri saptanmistir (63). Amerika Birlesik Devletleri’nde
yapilan NHANES III aragtirmasinda ise %4,6 bireyde TSH degerleri yliksek saptanmistir
(44). Bu oranin %0,3’1 klinik hipotiroidi, %4,3’1 ise subklinik hipotiroidi olgularindan
olugsmaktadir. 65 yas ve istii bireyler arastirildiginda klinik hipotiroidi oran1 %1,7’ye
cikmaktadir (44, 52). Primer hipotiroidi kadinlarda %2, erigskin erkeklerde %0,1-0,2
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goriilmektedir. Santral hipotiroidi ise toplumda 9%0,005 oraninda goriilmektedir.
Caligmalar kadinlarda hipotiroidi erkeklere gore 10 kat fazla goriildiigiinii gdstermektedir
(52).

Etyoloji

Hipotiroidizmin en sik nedeni iyot eksikligidir (64). Iyotun yeterli alindig
yerlerde ise hipotiridimin en sik nedenleri otoimmniin hastaliklar ve iyatrojenik

nedenlerdir.

1-Primer Hipotiroidizm: Tim hipotiroidili hastalarin %95’ini  primer
hipotiroidizmli hastalar olusturmaktadir. Tiroid bezinden kaynaklanan sorunlar nedeniyle
tiroid hormonunun yetersiz salgilanmasidir. Bu tablo tiroid bezinde hasara yol acan
nedenler, tiroid hormon sentezine engel olan hastaliklar ve bazi tedaviler sonucunda
meydana gelmektedir. Primer hipotiroidinin en sik nedeni otoimmiin (Hashimoto)
tiroidittir (22, 65). Bazal TSH seviyesindeki artis primer hipotiroidinin ilk laboratuvar
bulgusudur. Bunu takiben zamanla sT4 ve sT3 diizeyleri de diismekte primer

hipotiroidinin klasik tablosu TSH yiikselmis, sT4 ve sT3 diizeyleri diisiik bulunmaktadir.

2-Sekonder Hipotiroidizm: TSH salinimini saglayan hipofiz bezinin hasar

gormesiyle meydana gelen tablodur (2).

3-Tersiyer Hipotiroidizm: Hipofizi kontrol eden hipotalamik TRH eksikligi

sonucu ortaya ¢ikmaktadir (2).

Klinikte sekonder ve tersiyer hipotiroidizm tablosunu ayirimimi yapmak kolay
degildir. Bu iki tabloya da santal hipotiroidizm denilmektedir. Santal hipotiroidizme
genel olarak hipofiz ve hipotalamik bolgede hasara bagli tiroid glandin yetersiz
uyarilmasi olarak tanimlanabilir (66). Santral hipotiroididen hem TSH diisiik hem de sT4
diistikse stiphe edilmelidir (67).

Bu tablonun tersi olarak hem TSH yiiksek hem de sT4 yiiksekse burada iki
tablodan stiphelenilebilir tiroid hormon direnci veya TSH salgilayan hipofiz adenomu
akla gelmelidir. Tiroid hormon direncinde dokular tiroid hormonuna cevap
vermemektedir. Burada niikleer tiroid hormon reseptorii TR-Beta mutasyonu vardir (2,
68, 69, 70).

Tablo 2.3. Hipotiroidi nedenleri
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Primer hipotiroidi nedenleri

Tiroid dokusunun kaybi ve hasari

» Kronik otoimmun tiroidit

* Gegici otoimmun tiroidit (sessiz ve postpartum tiroidit)

* Cerrahi (total/subtotal tiroidektomi)

* Radyasyon (bas-boyun bolgesine radyoterapi, Radyoaktif iyot (RAI) tedavisi)

« Infiltratif ve enfeksiydz hastaliklar

» Tiroid agenezis ya da disgenezisi

Tiroid hormon sentez ve salimiminda fonksiyonel eksiklikler

* Tiroid hormon sentezinde konjenital defektler

« Iyot eksiklgi ya da fazlalig

« Tlaglar (antitiroid ilaglar, lityum, iyot, kontrast maddeler)

Santral (hipotalamik ya da hipofizer ) hipotiroidi nedenleri

Fonksiyonel doku kaybi

* Timdrler (hipofiz adenomu, kraniofarenjiom, meningiom, disgerminom, gliom,

metastazlar

* Travma (cerrahi, kafa travmasi, radyoterapi)

» Vaskiiler nedenler (hemoraji, iskemi nekroz, hipofiz sap1 etkilenmesi)

 Enfeksiyonlar (abse, tiiberkiiloz, sifiliz, toksoplazmozis)

« Infiltratif nedenler (sarkoidoz, histiozis, hemokramotozis)

* Lenfositik hipofizit

* Konjenital nedenler (hipofiz hipoplazisi, septooptik displazi)

TSH sentez ve saliniminda fonksiyonel bozukluklar

* TRH reseptor kodlayan gen, TSH B veya pit-1 mutasyonu

* Hipotalamik nedenlerle TRH eksikligi

* TSH’nin molekiiliindeki defekt sonucu etkisizligi

* Hipofizden kaynaklanan nedenlerle TSH eksikligi

« {laglar (dopamin, glukokortikoidler, L-tiroksin kesilmesi)

Tiroid dis1 nedenler

¢ Tiroid hormon direnci

Ayiricl Tani

Ayiricr tant i¢in benzer klinik durumlarin oldugu hastaliklar akla getirilmelidir.

Yiizde sislik, periferik 6dem, anemi, halsizlik, yumusak deri gibi durumlar gézlenen
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hastaliklar ayirici taniya girebilir. Ozellikle nefrotik sendrom ve hipoalbiiminemiye neden
olan renal hastaliklar akilda tutulmalidir. Renal hastalig1 olanlarda tiroid hastaliklarinin
siklig1 artmistir. Ozellikle tiroid nodiillerinde bir artis vardir. Bu grup hastada da sT4
azalmamustir fakat TSH diizeylerinde artma yoktur. (2)

Hipotiroidizm Tanis1

Primer Hipotiroidi: Hipofiz ve hipotalamik aks normal olmasina karsin tiroid bezinden

kaynaklanan sorunlar nedeniyle gelisen hipotiroididir.

Sekonder Hipotiroidi: Hipofiz bezindeki sorunlar nedeniyle TSH yetersizligine baglh
gelisen tablodur.

Tersiyer Hipotiroidi: Hipotalamik hasardan dolayr TRH yetersizligine bagli gelisen
hipotiroididir.
Hastalarin ¢ogunda semptomlar nonspesifik oldugu i¢in tan1 koymak i¢in spesifik

tarzda bir semptom bulunmamaktadir. Ailede tiroid hastaliginin varligi ve kendisinde

diger otoimmiin hastaliklarin varligi tanidan siiphelenmek i¢in yardimci olabilir (71).

Klinik stiphelerden sonra hipotiroidizmin birgok laboratuvar bulgusu vardir.
Bunlarda spesifik degildir. Aspartat aminotransferaz /Alanin aminotransferaz
(AST/ALT) yiiksekligi, hiponatremi, anemi, homosistein yiiksekligi, kreatin yiiksekligi,
hiperkolesterolomi, hiperprolaktinemi, kreatinin kinaz ve laktat dehidrogenaz artisi
hipotiroidinin laboratuvar bulgular1 olarak soylenebilir (2, 71). Ekokardiyografik olarak
miyokard kontraktilitesinde bozulma ve azalma, perikardial eflizyon goriilebilir.
Radyolojik olarak plevral efiizyon goriilebilir. Elektrokardiyografide diisiik voltaj ve T
dalgalarinda diizlesme saptanabilir (72-74).

Hipotiroidizmli hastalarin biiylik ¢ogunlugunu primer hipotiroidili hastalar
olusturmaktadir. Bu tabloda TSH degeri yiiksek, sT3 ve/veya sT4 seviyeleri diistiktiir.
Sekonder ve tersiyer nedenler daha nadir goriilmektedir. Hipofiz ve hipotalamus bezinde
hasar vardir. Diistik saptanan sT4 degerine karsin, diisiik ya da normal TSH degerinin

eslik ettigi gorilir (73).

Hipotiroidi tanisinda USG ve tiroid sintigrafisinin kullanilmasina gerek yoktur.

Muayenede siiphelenilen bir durum olmasi halinde bagvurulabilir.

Semptom, Bulgu ve Klinik Sonuclar
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Hipotiroidili hastalarin klinik tablolar1 asemptomatik olmaktan baslayip
miksddem komasina kadar gidebilir. Klinik olarak degisken bir tablo gosterebilir. Klinik
hipotiroidinin gelisme hizina gore, hastanin yasina gore, hipotiroidi derecesine gore
degiskenlik gosterebilir. Genel olarak yavas ilerledigi i¢in klinik gliriiltiilii gitmemekte
olup semptomlar yavas yavas oturmaktadir. Ilk belirtiler nonspesifiktir; genelde
yorgunluk, kabizlik, soguk intoleranst goriiliir. Bunlar nonspesifik semptomlardir.
Nonspesipik bulgular 6nemsenmedigi taktirde diger organlardan farkli semptom ve

sikayetler dogurabilir.

Klinik hipotiroidide en sik goriilen semptomlar; yorgunluk, halsizlik, adet

diizensizligi, infertilite, 6dem, ciltte kuruluk, uykuya meyil, kabizlik, unutkanliktir.

Hastalarda genellikle bradikardi, gode birakmayan 6dem, konugmada yavaslama,
hiporefleksi, hareketlerde yavaslama goriiliir (75). Tipik bulgularin yani sira daha nadir
olarak hastalar konjektif kalp yetmezligi, plevral efiizyon, koagiilopati, depresyon, koma,
nobet, psikoz, ileus gibi bulgularla da karsimiza ¢ikabilir (36). Yaslh hastalarda bulgular
daha silik ve nonspesifiktir (76).

Hipotiroidizm bebeklik ve c¢ocukluk doneminde daha tehlikelidir. Bebeklik
donemi mental geriligin en sik nedeni hipotiroidizmdir. Bebeklerde mental ve fiziksel
gerilme yapar. Geri donilisimii bebeklik doneminde yoktur. Cocukluk ve ergenlik

doéneminde ise mental ve fiziksel gerileme geri dondiiriilebilir (77).

Bahsedilen semptom ve bulgular nonspesifiktir. Hastanin yasina gore,
hipotiroidinin gelisme hizina gore ve ek hastaliklara gore degiskenlik gosterir. Fizik
muayenede bradikardi, 6dem, kirilgan saclar, hipotansion veya hipertansiyon, derin
tendon reflekslerinde azalma ve konusmada yavaglama goriilebilir (73, 74). Hipotiroidi

semptom ve bulgular1 Tablo 2.4’te gosterilmistir (22).

Kronik otoimmiin tirodite (Hashimoto) bagli gelisen hipotiroidide otoimmiin
birliktelik sik goriiliir. Bunlara pernisyéz anemi, romatoid artrit, tip 1 Diyabetes mellitiis
(DM), addison, vitiligo 6rnek verilebilir (2, 50, 68, 70, 78-80).
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Tablo 2.4. Hipotiroidi semptom ve bulgulari

Semptomlar bulgular * Halsizlik ve yorgunluk Kuru ve kirilgan saglar

* Kuru ve kaba deri * Soguk intoleransi » Kabizlik
* Miyalji * Artralji * Libido azalmas1
* Adet diizensizlikleri * Kas giicstizliigi * Guatr

(menoraji, oligomenore)

* Sis gozler * Hafiza zayiflig1 « Istahsizlik ve kilo alimi

* Depresyon ve psikoz * Sagirlik * Anemi

* Kuru ve zayif saglar * Kuru deri * Hipotermi

* Kaglarin dokiilmesi * Eklemlerde zayiflik * Yavas refleksler

* Myotomi * Proksimal miyopati » Muskuler hipertrofi

* Guatr * Periorbital 6dem * Mental fonksiyonlarda yavaslama
* Asirt kilo * Sagirlik * Hipertansiyon

* Bradikardi * Kalp yetmezligi * Perikardiyal efiizyon

Yiiz goriiniimii, Cilt ve Eklemler: Hipotiroidi dokularda ve ozellikle dermiste
hyaluronik asit birikimi sonucu 6deme neden olur. Saglarda dokiilme, kabalasma, kuru
ve soguk cilt, kuruma neticesinde kasinti, tirnaklarda kirilma, ciltte sar1 renkli degisimler

goriilebilir (2, 81-83).

Gastrointestinal Sistem: Kabizlik ve istahsizlik en sik sikayetlerdir. Gastrointestinal
sistemde bosalma ve bagirsak hareketleri genel olarak azalmistir. Bunla birlikte safra
kesesi motilitesi de azalmistir(71). Gaza baglh distansiyon, ileus goriilebilir. Asite nadir
olarak rastlanir. Serum AST, ALT, Laktat dehidrogenaz (LDH) ve CK diizeyleri yiiksek
bulunabilir (71).

Sinir Sistemi: Norolojik olarak birgok semptom verebilir. Bunlar1 su sekilde
siralayabiliriz; paresteziler, bas agrisi, bas donmesi, kulak ¢inlamasi, sagirlik, derin

tendon reflekslerinde azalma ve karpal tiinel sendromu.

Kardiyovaskiiler Sistem: Tiroid hormonlarinin kalp iizerine hem inotropik hem
kronotropik etkileri bulunmaktadir. Tiroid hormonlarinin azalmasiyla atim hizi ve atim
hacmi azalmaktadir (84,85). Kalp kasinin kasilma kabiliyeti azalir. Genellikle diyastolik
hipertansiyon beklensede %10 kadar bir hastada sistolik hipertansiyon da goriilmektedir.

Bu durumlar tedavi ile birlikte diizelmektedir. Tedavisiz kalan hipotiroidide
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kardiyomegali ve perikardial efiizyon goriilebilir. EKG’de voltaj diisiikligii, siniis
bradikardisi, T dalgasinda negatiflesme, genislemis QRS kompleksi ve PR mesafesinde
uzama goriilebilir. Nadir olarak AV tam blok goriilebilir (72).

Genitoiiriner Sistem: Hipotiroidi sonucu renal kan akiminda azalma goriiliir. Buna
bagli olarak glomeruler filtrasyon hizi azalmistir. Eskiye nazaran idrara az ¢ikma
goriilebilir. Renal kan akiminin azalmasina bagli olarak hafif kreatin yiiksekligi
goriilebilir. Genel olarak kreatin seviyeleri normal araliktadir. Ovolemik hiponatreminin
en sik nedeni olan uygunsuz ADH sendromuna neden olabilir (2, 86). Tedaviyle birlikte
diizelmesi beklenmektedir. Hem erkek hem kadinda libido azalmistir. Erkeklerde
impotans, kadinlarda ise ovulasyon diizensizligine bagli olarak infertilite goriilebilir (87,
88).

Kas-Iskelet Sistemi: Kaslarda gii¢siizliik, kramplar, kas agrilari, cabuk yorulma sik
goriiliir. Eklem agrilari, eklem hareketinde azalma, eklem igi efiizyon ve karpal tiinel
sendromu sik goriiliir. Kemik iizerine etkisi azalmis kemik doniisiimii ve parathormonun
etkisine direng vardir. Fakat kalsiyum ve fosfor genel olarak normaldir. Parathormona
direng oldugu igin parathormon hafif yiiksektir ve bunun neticesinde 1.25 (OH)-2 vitD3
diizeyleri yiiksek bulunabilir (4,22).

Hematopoetik Sistem: Sedimantasyon hizi hafif yiiksek goriilebilir. Kemik iliginde
yapim mekanizmasinin yavaslamasina ikincil plazma voliimi, eritrosit kiitlesi ve kan
voliimii azalabilir (89). Hafif diizeyde anemi beklenebilir. Bu anemi normokrom

normositerdir (90). Otoimmiinitenin artisina bagli olarak pernisyéz anemi goriilebilir
(91, 92).

Solunum sistemi: En sik goriilen semptom dispnedir (93). Solunum kaslarinda
yavaslama, gii¢siizliige neden olabilir. Bu da alveolar hipoventilasona neden olmaktadir.
Ust solunum yolunda gelisen kas hasarlar1 neticesinde {ist hava yolu obstiiksiyonuna
neden olabilir (94-96). Solunum yolu enfenksiyonlari artmustir. Tek tarafli veya bilateral
plevral efiizyon gelisebilir. Hipotiroidi tedavisiyle birlikte plevral efiizyon geriler (97-
99).

Hipotiroidizm Tedavisi

Hipotiroidizmin tedavisi eksik olan hormonun yerine koymasi ile olur. Tiroid
bezinden salgilanan asil hormon ST4 hormonudur. Tiroid hormonlarinin asil etkili

oldugu hormon tiirii ise ST3’diir. ST4, ST3 i¢in bir prohormon olarak gdrev goriir.
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Hipotiroidizim tedavisi i¢in hormon preparatlari sunlardir; levotiroksin sodyum (L-
tiroksin, LT4) , liotriks (1/4 oraninda hazirlanmis T3 ve T4 kombinasyonu), tiroid USP
(1/4 oraninda T3 ve T4 igeren domuz tiroid bezi ekstresi) ve liotriks (1/4 oraninda
hazirlanmis T3 ve T4 kombinasyonu)’ dur. Tedavide kullanilan T3 i¢eren preperatlarda
T3/T4 oran1 1/4 “diir. Fakat tiroid bezinden salgilanan fizyolojik T3/T4 oran1 1/15°dir.
Tedavi preparatlarinda en ¢ok tercih edilen hormon LT4 diir. Avantaji tiroid bezinden
salgilanan T4’e ¢ok benzerdir. ila¢ kullanimi a¢ olarak yapilmalhidir. Agken tiroid
hormon emilimi tokkenkine gore daha yiiksektir. Emilim biiylik oranda jejenumdan
olmaktadir. iki doz arasinda ilag seviyesinde dalgalanma olmaz. Yarilanma 6mrii 7
giindiir. Bunlarin disinda kombine preparatlarda kullanilir (liotriks ve tiroid USP).
Bunlar da hizli bir sekilde emilir fakat serumda dalgalanma gdsterdigi i¢in 6-8 saat sonra

yiiksek seviyelere ¢ikar ve ¢arpintiya neden olabilir.

Tedavideki amacimiz hastay: Gtiroidik hale getirmektir. Primer hipotiroidizmli
hastayr belirli araliklarla ¢agirip TSH kontrolii yapilmasi gerekmektetir. Primer
hipotirodizimli hastanin takibini TSH seviyesinden yapilmasi lazimdir. Sekonder veya

tersiyer hipotiroidizmli hasta takibi ise sT4 kullanilmalidir (2).

Tedaviye baslama dozumuz hastanin yasina, ek hastaligina gore degismektedir.
Saglikli ek rahatsizlifi olmayan hastalarda tam replasman dozu 1,6 mcg/kg/giin ile
baslanabilir (100). Yash hastalarda ise daha diisiik dozlardan baslamak onerilmektedir.
Bu doz ortalama olarak 1 mcg/kg olarak hesaplanmalidir (65). Yasl hastalarda, kardiyak
sorunlar1 olanlarda, tolerasyon problemi olan hastalarda ila¢ dozu diisiik dozlardan
baslanmali. Hastanin sikayetinin olmasi halinde ilaca ara verilmeli. Ara verildikten
sonra diisiik dozdan tekrar baglanmalidir. Hastalarin takip siklig1 artirilmalidir (73). Kalp
hastalig1 varliginda ise baslangic dozu 25 mcg/giin’ii gegmemelidir. Serum TSH diizeyi
degismesi 6-8 haftayr bulabilir. Bunun i¢in doz arttirilmasi i¢in acele edilmemesi
gerekmektedir. Doz yetersiz ise ortalama olarak %10’luk bir artis yapilabilir. Tedavide
TSH degerimiz 0,5-2,0 mUI/L arasinda tutmaktir. Bu degere ulastiktan sonra 6-12 ayda
kontrol TSH ve T4 ol¢iimi yeterlidir. Takip sikliginin artirildigi durum gebeliktir.
Ciinkii gebelikte levotiroksin ihtiyaci artar (101). Bu sebepten gebelikte takip edilen
hastalarda 3-4 haftada bir kontrol yapilmalidir(101).

Levotiroksin preparatlar1 emilimden etkilenirler. Levotiroksin asit ortamda
¢oziildiigiinden mide asitinin baskilandigi durumlarda etkilenir. Bu yiizden proton

pompa inhibitorleri kullanan hastalarda, gastrointestinal emilim bozuklugunda ve
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¢olyak hastaliginda etkilenir. Bunla birlikte bir¢ok ilag¢ levotiroksin emilimi ile etkilesir.
Bu ilaglar kalsiyum karbonat, kolestiramin, sukralfat, aliiminyum hidroksit gibi
antiasitler, demir preparatlari, fenitoin, fenobarbital, rifampisindir. Bu sebepten dolay1

bu ilaglar levotiroksin ile aralarinda 4 saat fark olmalidir (101).
Primer Hipotiroidi Tedavisi-TEMD onerisi
e Tedavide levotiroksin kullanilmalidir.

e Kardiyovaskiiler risk faktorleri olanlarda daha diisiik dozlardan baglanmasi
lazim. TSH hedeflerine 6-8 haftalik takiplerle ulasilir. Geng hastalarda, ek
rahatsizligi olmayanlarda yari dozdan baglanip 4-6 haftada tam doza
¢ikarilabilir. (2)

Miks Odem Komasi

Tanim olarak hipotiroidinin tedavisiz kalip agirlastigi ve hayat1 tehtid eden bir
durumdur. Miks 6dem komasini baglatici faktdrler sunlardir; soguga maruziyet, santral
sinir sistemi hasari, sepsis ve travmadir. ST3-sT4 diisiikk, TSH>10 mIU/L ve bunlarla
birlikte organ yetmezligi varsa miksddem komasi akla gelmelidir. Hastada bradikardi,
hipotermi, kardiyovaskiiler kollaps ve solunum yetersizli goriilebilir (73). Hastalarin
takibi yogun bakimda yapilmalidir. Tedaviye kortikosteroidler ve IV levotiroksin

verilmelidir(2).
Tedavi Takibi

Tedavi baslandiktan sonra tedavi takibi 6-8 hafta araliklarla TSH degerine
bakilarak yapilmalidir. Bu periyotlarda degerlendirmeden sonra doz artisi 12,5-25
mcg/kg olarak diisiik dozlarda olmalidir.

Hedef tedavi tutturulduktan sonra tedavi takibi 6 ay -1 yillik aralarla yapilabilir.
Sekonder hipotiroidede izlem sT4 ile yapilmalidir (2).
Levotiroksin Replasman Tedavisinde TSH Hedefleri

e Kardiyovaskiiler riskli kisilerde, 65 yas iizerinde, ileri osteoporozu olanlarda
atrial fibrilasyonu olanlarda TSH 1-4 mIU/L’dir

e Gebelerde ilk trimesterda 0,1-2,5 mIU/L , ikinci trimesterda 0,2—3 mIU/L ve

tiglincii trimester i¢in n 0,3—-3 mIU/L’dir
e Ek risk faktorii olmayan geng hastalarda 0,5-2,5 mIU/L’dir (2).
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2.4.3. Subklinik Hipertiroidi

Bu durum TSH normal diizeyin altinda iken, serum sT3 ve sT4 ‘iin normal

smirlarda olmasi olarak tanimlanir. (102, 103).

Genel olarak hastalar asemptomatiktir veya hafif semptomlari vardir. (104-107).

Serum TSH diizeyi ne kadar baskilanmis ise semptom olma ihtimali o kadar ytiksektir.
Prevalans

Bilinen ek hastaligi olmayan kisilerde yapilan taramalarda hipertiroidi prevelansi
%2-16 arasinda bulunmustur (108). Ileri yas hastalig1 olan ve tiroidinde nodiil olan
hastalarda hipertiroidi prevelansi daha yiiksektir. Cinsiyet olarak kadinlarda erkeklerde
daha fazladir(108)

ABD’de yapilan arastirmada toplumda %1,8’inde TSH<0,1 mIU/L, Ingiltere’de
yapilan bir ¢aligmada ise toplumun %6’sinda TSH< 0,5 mIU/L bulunmustur (63, 109).

Subklinik hipertiroidili hastanin klinik hipertiroidiye ilerlemesi nadiren goriiliir.
Bu oran yapilan bir ¢alismada % 4,3 olarak tespit edilmistir. Nodiil sayisi cok olan veya
multinodiiler guatr1 olan hastalarin klinik hipertiroidiye gitme olasig1 daha yiiksek bir

olasiliktir. Bu hastalarda yillik oran %5 civaridir (110).

TSH diizeyi minimal baskilanmis olan hastalarda TSH diizeyin normale donme

ihtimali 1 yillik siirede %40-60 civarindadir (54, 111).
Etyoloji

Etyoloji eksojen ve endojen olmak iizere ikiye ayrilmaktadir. Fakat en cok
izlenen ekzojendir. Ejzojen nedenler arasinda en ¢ok karsilastigimiz ise levotiroksin
kullanimidir (112).

Endojen Subklinik Hipertiroidi: Endojen nedenler arasinda; toksik nodiiler guatr,
graves hastaliginin erken donemi, tiroiditler ve yeterince tedavi edilememis hipertiroidi
sayilabilir (113). Bunlarin arasinda en sik neden ise; multinodiiler guatr ve otonomi
kazanmis soliter adenomdur. Bir calismada 55 yasin {istiinde Multinodiiler guatra
(MNG) bagli hipertiroidilerin %57 si subkliniktir, graves hastalarinda ise bu oran %6’dir
(114). Ayrica bazi kadinlarda trofoblastik hastaligi olanlarda veya hiperemezis
gravidarumu olanlarda serum koryonik gonadotropin diizeyi ¢ok yiiksek ise subklinik

hipertiroidi goriilebilir (112).
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Tan1 ve Ayirict Tam

Ayirict taniya giren durumlar sunlardir; santral hipotiroidi, hipertiroidinin

iyilesme evresi ve tiroidal olmayan hastaliklardir (65).
Izole TSH diisiikliigii olan nedenler su sekilde siralanabilir;
1. Santral hipotiroidi
2. Disiik TSH ile giden kronik hastalik durumu
3. Subklinik hipertiroidi
4. Gebeligin ilk trimesterinde sonlarina dogru TSH’ da diistikliik goriilebilir.
Subklinik hipertiroidi iki grup seklinde degerlendirilebilir;
1. TSH diizeyi 0,1<TSH <0,5 mIU/L olanlar
2. TSH daha fazla baskilanmis diizeyde olanlar (TSH< 0,1 mIU/L).
TSH smiflandirilmasi hasta takibi ve tedavi plani a¢isindan 6nemlidir.
Semptom, Bulgu ve Klinik Sonuclar

Kardiyovaskiiler sistem ve iskelet sistemi subklinik hipertiroidisi olan hastalarda
en cok etkilenen iki sistemdir. Kardiyovaskiiler olarak atrial ve ventrikiiler erken
vurular, atrial fibrilasyon ve tasikardi goriilebilir (115-118). Bu hastalarin ¢ogu
hipertansiyon ile takip edilmektedir. Kardiyovaskiiler olarak en 6nemli ve takip edilmesi
gereken durum atrial fibrilasyondur. Bu hastalarda af siklig1 artmistir (119-121). Fakat
bu durum o6tiroidi hale gelmesi ile diizelebilir (122). Kemik ve iskelet sistemi iizerine
etkileri ise kemik yapim ve yikimini arttirmasidir. Kemik mineral yogunlugunda azalma
ve kemik biitlinliiglinde bozulma beklenir. Bu sekilde kemik kirik riski artmistir. Yapilan
bir ¢alismada TSH<O0,1 olan kisilerde kalca kirig1 riski normal kisilere gore daha yiiksek
bulunmustur (123, 124). idrarda kemik kollejenlerinden hidroksiprolin ve pyridinoline
atilimi artar. Subklinik hipertiroidisi olan hastalar psikiyatrik yakinmalar da olabilir.
Bunlar anksiyete, dikkat azalmasi ve irritabilitadir. Bunlar yasla birlikte goriilen

yakinmalar gibi de algilanabilir (55, 108).

Serum total kolesterol ve LDL diizeyleri azalmistir (125). Kas giiciinde azalma
vardir. Tedavi sonrasi kas giicii yerine gelir (126). Serum CK diizeyleri azalmistir (127).

Egzersiz toleransinda azalma ve fonksiyonlarda zayiflama goriilmiistiir (128).

Tedavi
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Tedavi planinda ilk olarak degerlendirilmesi gereken bu durumun kalic1 olup
olmamasidir. Buna karar verebilmek icin aylik takiplerde 3 kez TSH ol¢iimiiniin
yapilmas1 gereklidir. Goriintiileme yontemleri bu konuda yardimci olabilir. Tiroid

sintigrafisi ve iyot uptake testi istenebilir.

Yaslilarda daha hassas olunmalidir. Yaslilarda kardiyak problemler, 6zellikle
atrial fibrilasyon insidansi daha yiiksek oldugu i¢in tedavinin daha hizli planlanmasi

gerekmektedir.

Geng hastalarda ek rahatsizlik yoksa ve asemptomatikse tedavi verilmeden 6 ay

1 senelik periyotlarda takip edilebilir (2).

TSH diizeyi baskili olan hastalarda belli durumlarda tedavi baslama

endikasyonlar1 vardir. Bunlar su sekilde siralanabilir;
1. 60 yasinin iistiinde olmak
2. Kantlanmis osteopeni ve/veya osteoporozu olanlar
3. Kardiyak problemi olan hastalar ( 6zellikle AF )
Subklinik hipertiroidisi olan hastalarda beta bloker kullanimi adrenerjik
aktiviteyi azaltir ve tasikardi, anksiyete gibi semptomlarin giderilmesinde etkilidir (2).
2.4.4. Hipertiroidi

Tiroid bezinin farkli nedenlerden dolay1 fazla ¢alismasi sonucu serumdaki sT4

ve sT3 seviyesinin yiikselmesi durumudur (129).

Laboratuvar olarak hipertiroidi tablosu serumda yiiksek sT3, sT4 ve baskilanmig
TSH diizeylerinin bulundugu durumdur (2). Cogu zaman tiroid bezinden kaynaklansa
da ektopik olarak metastatik folikiiler kanser ve struma ovari gibi durumlarda da

goriilebilmektedir. Sebebi ne olursa olsun hepsinin adi tirotoksikozdur (81).
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Prevalans

Tipik olarak 20-50 yaslarinda ortaya ¢ikmaktadir (81). Hipertiroidi prevalansi
degisiklik gostermektedir. Daha ¢ok iyot alimina bagli ortaya c¢ikmaktadir. Graves
tirotoksikozlarin %50-80 ‘ini olusturmaktadir. Hipertiroidi, subklinik hipertiroidi gibi
kadinlarda erkeklere gore daha sik goriilmektedir. Yaklasik olarak kadinlarda
erkeklerden 10 kat daha fazla goriilmektedir (130, 131). Yasin ilerlemesi ile hipertiroidi
insidansinin arttig1 bildirilmistir (74).

Etyoloji

Hipertiroidinin bir¢ok nedeni olmakla birlikte en sik goriilenler toksik
multinoduler guatr, toksik adenom ve gravestir. Asir1 T4 tedavisi ve tiroiditler de nadiren

tirotoksikoza neden olabilir. Tirotoksikoz nedenleri asagida gosterilmistir (22);
Hipertiroidi Nedenleri
1) Radyoaktik iyot tutulumu artmis olanlar
a. Otoimmun Tiroid Hastaliklar1
Hashitoksikozis
Graves Hastalig1
b. TSH Bagiml Hipertiroidizm
TSH salgilayan hipofizer adenom
Nonneoplastik TSH bagimli hipertiroidizm
c. Human koryonik gonadotropin (HCG) Bagimli Hipertiroidizm
Trofoblastik hastalik (hidatiform mol, koriyokarsinom)
Hiperemezis gravidarum
d. Otonomi Kazanmis Tiroid Dokusu
Toksik Multinodiiler Guatr
Toksik adenom
2) Radyoaktif iyot tutulumu azalmis olanlar
a. Eksojen Tiroid Hormon Alimi

Asirt replasman tedavisi
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Tirotoksikozis Factitious

Yetersiz supresyon tedavisi

b. Subakut Tiroiditler

Subakut lenfositik tiroidit

Subakut graniillomatdz tiroidit (de Quervain’s)
Postpartum tiroidit

c. Ektopik Hipertiroidizm

Struma ovarii

Metastatik follikiiler tiroid kanseri

Semptom, Bulgu ve Klinik Sonuclar

Fizik muayenesi yapilan ve anemnezi alinan hastalarda hipertiroidiye bagl
bulgular goriiliir. Bunlar istah artisi, istah artisina ragmen metabolizmadaki artistan
dolay1 kilo kaybi, tremor, sinirlilik, sicak intoleransi, ¢carpinti, irritabilite, asir1 terleme,
yorgunluk, uyku bozukluklari, bagirsak motilitesinde artis, dispne, fotofobi, diplopi ve
kadinlarda adet kanamalart ile ilgili degisiklerdir (81).

Konsantrasyon bozuklugu ve uyku problemlerinden dolay1 ileri yastaki

hastalarda depresyonla karisabilirler (81).
Hipertiroidi semptom ve bulgular1 asagida belirtilmistir:
Semptomlar ve Bulgular
e Carpinti
e Kilo kayb1
e Terleme artisi
e Sinirlilik
e Sicak intoleransi
e GOz yakinmalari
e  @iigsiizliik ve halsizlik

e ishal
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e Tasikardi

e Hiperaktivite ve irritabilite

e Tremor

e Tasikardi

e Atriyal fibrilasyon

e Cilt degisiklikleri (sicak ve nemli cilt)
e Hepatosplenomegali

e Oligomenore

e Libido azalmasi

e Hepatosplenomegali

e Kas zayiflig1 ve proksimal myopati

Tedavi ve takibi yapilmayan hastalar klinik olarak kdtiilesebilir. Tedavisizlige

bagl komplikasyonlar ve mortalite nedenleri olabilir.
Hipertiroidizm Tan1 ve Ayirici Tanisi

Tanm1 koyulmasinda her hastalikta oldugu gibi fizik muayene ve anemnez ¢ok
onemlidir. Fizik muayene ve anemnez alindiktan sonra siiphelenilen hastada laboratuvar
olarak serum sT4, sT3 ve TSH diizeyleri istenmelidir. TSH ve sT4 istenen durumda
tiroid hormon panelinin degerlendirilmesi eksik olacaktir. Laboratuvar olarak tanisi;
diisiik TSH, yiiksek sT3 ve sT4 diizeyidir (103, 132). Tiroid hormon direnci ve TSH
adenomu ise sT4 diizeyinin yiiksek ve TSH diizeyinin normal olmasi ile kendini
gosteribilir. Bu tetkikler yapildiktan sonra goriintiileme yoOntemleri ayrici taniya
yardimci olur. Radyoaktif Tyot Uptake’ine gore diisiik, normal veya yiiksek tutuluma
bagli olarak ayirici tanilar siniflandirilir. Toksik multinodiiler guatr (TMNG) ve otonom
toksik nodiil (OTN) tanisinda tiroid sintigrafisi hiperaktif nodiilleri ayirt ederek taniya
destek olabilir (2).

Eksojen tiroid hormon kullanimina bagl tirotoksikozun ayirici tanisinda Tg
kullanilabilir (2). Otoantikorlar da tiroid hastaliklarinin ayirt edilmesinde yardimeidir.
Tiroid stimulan hormon reseptorii antikoru Graves’in ayirict tanisinda Graves lehine
kullanilir (133).
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Hipertiroidi Tamis1 — TEMD Onerisi (2)
e Hipertiroidi tanis1 yiiksek sT3 ve sT4 ve baskil1 TSH diizeyleri ile konulur

e Hipertiroidi ayirict tanisinda kusku varsa RAIU (veya 99mTc uptake)
yapilmalidir.

e Otoimmiin tiroid hastalig1 diisiintildiigiinde Anti-TPO 6l¢iilmelidir.
e Uptake yapilamadigi durumlarda tiroid sintigrafisi kullanilabilir.
Hipertiroidizm Tedavisi

Tedavinin amact hastanin serumda yiikselen tiroid hormon diizeylerinin normal
araligina getirmek ve bu hormonlarin neden oldugu semptomlart gidermektir. Hastanin
kisisel 6zelliklerine gore tedavi segenegi belirlenir. Bunlar; hastanin ek hastaliklari, yast,
gebelik plani, emzirme durumu ve gebelik devamidir. Kisisel belirteglere gore tedavi
secenekleri belirlenir. Tedavi se¢enekleri; anti tiroid ilag tedavisi, beta blokaj, cerrahi

tedavi ve RAI tedavisidir (72,134).

Tedavi igin sik kullanilar ilaglar metimazol ve propiltiyourasil’dir. Karbimazol
daha nadir kullanilir. Bu ilaglarin benzer etkileri vardir. Ana etkileri tiroid peroksidazi
baskilayarak tiroid bezindeki follikiil hiicrelerinden T3 ve T4 yapimini engellemektir.
Propiltiyourasil bu etkisinden farkli olarak bir diger mekanizmasi ise periferde T4 den
T3 gegisini baskilar. Bunu da tip 1 deiyodinazi bloke ederek yapar. Metimazol
Propiltiyourasil’in yaptig1 gibi T4 T3 gegisini baskilamaz fakat etkisi Propiltiyourasile
gore 10 kat daha giigliidiir (81).

Propiltiyourasil ve metimazoliin antitiroid etkilerinin yaninda immiiniteyi

baskilayici 6zelliklerininde oldugu diisiintilmektedir (135).

Metimazolun enzimler iizerine etkisi daha giivenilir oldugu i¢in kullanimi daha
giivenlidir. Sistem tizerinde olusturdugu yan etki Propiltiyourasil’e gore daha azdir.
Yarilanma siiresi olarak da metimazol 4-8 saatte yarilanir, Propiltiyourasil ise 1-3 saatte
yarilanmaktadir. Propiltiyourasil’in Metimazole iistiin oldugu durum ise gebeliktir.
Gebelikte Propiltiyourasil kullanilmas1 &nerilmektedir. iki ilacin da dozu serum sT4
diizeyine gore ayarlanir. {lag kullanimu &tiroid hale getirebilen en diisiik dozdan dnerilir.
Tavan doz olarak metimazol giinde 40 mg’a kadar, propiltiyourasil ise giinde 300 mg’a
kadar kullanilabilir. Etkinin izlenmesi i¢in belirli araliklarla tiroid hormon fonksiyon

testleri yapilmalidir. ilaca bagl yan etkilerin de takip edilmesi gerekir. Yan etkiler en
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yiikksek oranda ilacin baslandigi birka¢ ayda beklenir. Yan etki ile karsilasildigi
durumlarda ilag kesilebilir. Tlacin kesilemedigi durumlarda ise doz azaltimi yapilabilir.

Kesin kesilmesi gereken durumlar agraniilositoz ve hepatotoksisitedir (21, 26, 28, 29).

Gebelerde goriilen hipertiroidi mortalite veya morbiditeye neden olabilir. Erken
dogum, diisiik, 6lii dogum, preeklemsi ve kalp yetmezligine neden olabilir (136).
Propiltiyourasilin gebelerde daha giivenilir olmasinin sebepi plasentadan daha az oranda
gegmesidir (101, 136). Gebelerde hipertiroidinin tedavi nedeni anne sagliginin yaninda
bebekte hipotiroidi gelismesini engellemektir. Hipotiroidi bebek igin tehlikeli bir
durumdur, bunun ig¢in tiroid hormon paneli dogumdan &nce her ay diizenli kontrol
edilmelidir. Dogum sonrasi ise gebe ve ¢ocugun hormon paneli bakilmaldir. Annenin
tiroid fonksiyon testlerine 6 aya kadar bakilmaya devam edilmedir. Ciinkii dogum
sonrasi daha agresif seyreden durumlar olabilmektedir. Eger anne tiroid tedavisini tolere
edemiyor, istenen yanit alinamiyorsa gebeligin ikinci trimesterinde cerrahi diistiniiliir
(101, 136).

Antitiroid ilaglarin en sik goriilen yan etkileri; ates, cilt dokiintiileri, kagint1 ve
atraljidir (61). En korkulan yan etkileri ise agraniilositoz ve nétropenidir (61).
Propiltiyourasil (PTU) kullanim1 karaciger fonksiyon testlerinde hafif bir yiikseklik
goriilebilir. Aplastik anemi, hepatit, vaskiilit cok daha nadir goriiliir (137-139).

Hipertiroidi adrenerjik sistemi de uyarip semptomlarin olusmasina neden olur.
Yani beta-adrenerjik uyari hipertiroidi semptomlarin gogundan sorumludur. Beta-
blokerlerin de tasikardi, carpinti, anksiyete, titreme ve 1s1 intoleransina iyi geldigi
bilinmektedir (140) . Yapilan bir ¢alismada tek basina anti tiroid ilag alan hastalarda
antitiroid ilagla birlikte beta-bloker alan hastalara gére daha fazla semptom goriildiigi
bildirilmigtir (141). Ayrica beta-blokerlerin pratikte dnemsenmeyecek kadar ST4-ST3
gecisini bloke ettigi bilinmektedir. Semptomatik tedavide en sik ve en gilivenilir olarak

kullanilan ilag propranololdur (61).

Antitiroid ila¢ tedavisinin yaninda diger tedavi segenekleri olarak RAI tedavisi
ve cerrahi tedaviler mevcuttur. Antitiroid ila¢ tedavisi uzun siireli verilmek
istenmemektedir. Clinkii yan etki profili, kullanim zorlugu, takip ve ila¢ kullanim
zorluklart mevcuttur. RAI tedavisi 6zellikle Graves hastaligi, toksik multinodiiler guatr
ve toksik otonom nodiillerde kullanilmaktadir. Cerrahi tedavi endikasyonu ise ilacin

kullanilamadig1 durumlarda, RAI tedavisine uygun olmayan durumlarda, tiroidin fazla
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biiylimesi sonrasi kozmetik soruna neden oldugu durumlarda ve bazen hasta tercihine

bagli olarak uygulanabilir (67, 81).

Yaslh hastalarda hipertiroidi saptanirsa kardiyak sorunlar, kirik riski ve atrial
fibrilasyon riskinden dolay1 tedavi baslanmalidir. Kalic1 hipertiroidizme ilerlerme riski
yasl hastalarda daha yiiksektir. Bunun i¢in hastay1 tedavisiz birakmak dogru degildir.
TA, TMNG ve Graves hastalarinda hasta 6tiroid hale getirildikten sonra kalic1 tedavi
acisindan plan yapilmaktadir. Hasta kalic1 tedavi diisiinmiiyorsa diisiik doz antitiroid
ilacla birlikte takip edilebilir. Tiroid dokusu bas1 semptomu yapmissa, malingnite riski
varsa cerrahi 6n planda diistiniilebilir (2, 3, 142, 143).

Toksik Multinodiiler Guatr ve Otonom Nodiil Tedavi Yaklasimi — TEMD

Onerisi
e TMNG ve OTN’de hipertiroidi tedavisi kalici (ablatif) tedavi olmalidir.

e TMNG tedavisi, Anti tiroid ilag (ATI) ile 6tiroidi saglandiktan sonra cerrahi
veya Radyoaktif iyot 131 (RAI-131) ile olmalidir.

e Kalict tedavi 6ncesi hazirlik amaci ile 6tiroidi saglanincaya kadar ATI

verilebilir.

e Geng, asemptomatik, hafif hipertiroidisi olan hastalar ATI almadan RAI

tedavisi alabilirler.

e Geng ve saglikli eriskinde, bliylik ve intratorasik guatr veya kanser siiphesi

bulunan hastalarda cerrahi tedavi se¢ilmesi daha uygundur

e Tek veya sinirh sayida hiperaktif nodiil varliginda ve bas1 belirtisi olmayan
hastalarda RAI-131 verilebilir. (2)

Yash Hastalarda Hipertiroidi Tami ve Tedavisi — TEMD Onerisi

e Yash hastalarda hipertiroidi tanis1 diisiik TSH, ytliksek sT4 ve/veya yiiksek
sT3 ile konur.

e Taniy1 degerlendirirken TSH diisiikliigii yapabilecek ilaglar (6zellikle iyotlu

ilaglar) ve tiroid dis1 hastaliklar g6z 6niinde bulundurulmalidir

e Hastalarin hizli bir sekilde ATI ile (8ncelikle metimazol ile) 6tiroid hale

gelmeleri saglanmalidir.
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e Toksik adenomlar i¢in, 6tiroidizm sonrast RAI-131 ve se¢ilmis hastalarda

cerrahi ile kesin tedavi diistiniilmelidir

e Kesin tedaviyi istemeyen ve genel durumu buna izin vermeyen hastalarda

uzun siireli diisiik ATI se¢eneklerden biri olabilir. (2)
Gebelikte Hipertirodi Tami ve Tedavisi —- TEMD Onerisi

e Gebelikte hipertiroidi tanis1 diisik TSH, yiiksek T4/sT4, sT4 indeksi ve
yiiksek sT3 diizeylerine gore konur.

e  Gebelikte total T4 iin {ist sinir1 normalin 1,5 kat1 olarak kabul edilmelidir

e Gegici gestasyonel tirotoksikoz aymrimi ilk 12 hafta i¢in yapilmalidir. 12
haftadan uzun hipertiroidisi olan vakalar hipertiroidi tedavisi agisindan

degerlendirilmelidir.

e Gebelikte hipertiroidi tedavisi, tani1 kesinlestikten ve Ozellikle gecici
gestasyonel tirotoksikoz ile ayirici tani yapildiktan sonra 150-300 mg/giin

PTU ile yapilmalidir.

e Amagc hastanimn hafif hipertiroid/6tiroid durumda tutulmasidir. Sik araliklarla
(4 hafta) kontrol yapilmali ve hipotiroidiye (T4’lin diismesine) izin

verilmemelidir

e Idame yiiksek doz (PTU>150 mg/giin) ilag ihtiyaci gdsteren agir

hipertiroidide uygun donemde cerrahi tedavi diistiniilebilir.
e [lIk trimesterde PTU tercih edilmelidir

e Gestasyonel tirotoksikozu ekarte etmek ve neonatal hipertiroidi riskini

azaltmak i¢in 2. trimesterda TSH reseptor antikoru bakilmalidir (2).
Graves Hastahg

Graves hastalig1 basta hipertiroidizm, géz hastalig1 ve bazen lokalize, sistemik
O6demden olusan tiroid bezinin otoimmiin hastaligidir. Graves hastaliginin en 6nemli
yant hipertiroididir ve her hastayr etkiler. Diger belirtilen etkiler her hastada
goriilmeyebilir. Graves etyolojisinde {i¢ antikor vardir. Bunlar; Tiroid Peroksidaz
(TPO), Tiroglobulin (Tg) ve TSH reseptor bloke eden antikordur. TSH antikoru Graves

hastaliginda primer nedendir. Digerleri minimal katkilarindan bahsedilebilir (3).
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Graves hastaliginda otoantijenler, fibroblastlarda, kemik hiicrelerinde,
adipositlerde bulunsa da asil yeri tiroid bezindeki tiroid uyarict hormon reseptoriidiir.
Bu otoantikor TSH gibi etki gosterir ve tiroid bezinden hormon sentezi saglar. Normal
popiilasyonda bu otoantikorlar bulunmadig ic¢in tanida destekleyici ve spesifiklik
olusturmaktadir (145,146).

Epidemiyoloji: Hipertiroidi vakalarinin %60-80 ‘ ini Graves hastalig1 olugturmaktadir.
Prevelansi ortalama olarak %1-2’dir (147). Diger otoimmiin hastaliklarda oldugu gibi
kadinlarda daha fazladir. Ortalama olarak 5 kat daha fazla goriiliir ve goriilme yas

ortalamasi 30-40’11 yaslardir (148).

Klinik Belirtiler: Graves hastaliginda daha 6nceden bahsettigimiz hipertiroidizm

bulgular1 ve gravese 6zgii klinik, fizik muayene belirtileri vardir.

Diger otoimmiin hastalarda goriilen dokunun islevinin azalmasinin aksine graves
hastaliginda hiperfonksiyon vardir. Bu hiperfonksiyon tiroid dokusunda biiylime ve

tirotoksikoza neden olur (30).

Tablo 2.5. Graves hastaliginin genel semptom ve bulgulari

SEMPTOM BULGU

Endise Tasikardi

Carpint1 Hiperaktivite

Sicak intoleransi, terleme Atriyal fibrilasyon
Yorgunluk Sistolik hipertansiyon
Istah artis1 Sicak ve nemli cilt
Menstriiasyon diizensizligi Guatr

Kilo kayb1 Kas giicstizliigi

Laboratuvar Testleri ve Tani: Graves hastaliginin tanis1 semptom, bulgu ve laboratuvar
testlerinin yardimiyla konulur. Anemnez, fizik muayenede tirotoksikoz semptom ve
bulgular: ile Graves’ten siiphelenilir. Fakat taniy1 koymak igin ek tetkikler yapilmalidir.
Tiroid sintigrafisi ve TSH reseptor antikoru (TRAD) konsantrasyonuna tani amagl
bagvurulabilir. Graves’te sintigrafide diffiiz bir tutulum vardir. TRADb konsantrasyonu ise

spesifiktir. TRAb tani igin kullanilabilir fakat takipte kullanilmas1 uygun degildir (149).
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Graves Hastaliginda Tedavi Se¢cimi — TEMD Onerisi

Tedavi seceneklerinin olumlu ve olumsuz yonleri hastaya ayrintili olarak

anlatilmali ve tedavi karar1 hastayla birlikte verilmelidir

[k basvuruda her ii¢ tedavi icin gerekli olan endikasyonlar (gebelikte ATI
kullanimu, bityiik veya nodiillii guatrda cerrahi segimi gibi) disinda ATI, RAI-

131 ve cerrahi tedavi tercih sirasi tavsiye edilir

Yeterli siire AT kullanim1 sonrasinda niiks gelistiginde siras1 ile RAI-131 ve

cerrahi tedavi Onerilir.

Anti tiroid ilag tedavisi sirasinda takip baslangigta 3—6 haftalik araliklar ile

sonrasinda ise 2 ayda bir TSH ve sT4, sT3 diizeyi dl¢timii ile yapilmalidir

Tedavi Oncesinde tam kan sayimi AST/ALT bakilmalidir, sonuglarda

bozukluk varsa takip edilmelidir.

Yiiksek ATI dozlarinda AST, ALT takibi yapilmalidir(2).

Tiroiditler

Farkli nedenlere bagl olarak tiroid dokusunun inflamasyonu ile sonuglanan bir

hastalik grubunu kapsar. Alt gruplarindan bahsedilecek olursa agrili olan, klinik olarak

belirgin olmayan, daha sessiz seyirli olan, kendini tiroid hormon degisikligi ve tiroid

bezindeki biiyiimelerle gosterenler olarak ayrilabilir (150,151).

TEMD’ e gore tiroiditler su sekilde siniflandirilabilirler; (2)

Agril tiroidit

Infeksiyoz tiroidit

Subakut graniilomatoz tiroidit
Radyasyon tiroiditi

Travmaya bagl tiroidit

Agrisiz tiroidit

Postpartum tiroidit

Subakut lenfositik tiroidit (sessiz tiroidit)

[laca bagl tiroidit (IFN-a, IL-6, amiodaron)
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o  Fibroz tiroidit (Reidel tiroiditi)
e  Kronik otoimmiin tiroidit (Hashimoto tiroiditi)

Kronik Otoimmiin Tiroidit (Hashimoto Tiroiditi): Hashimato tiroiditi (kronik
otoimmiin tiroidit), yeterli iyot alan bélgelerde hipotiroidinin en sik nedenidir (150-151).
Tiroid bezinin otoimmiin bir siireci baslattig1 kronik bir yitkimin oldugu tiroidit formudur.

En sik goriilen tiroidittir (152) .

Hashimato tiroiditinde otoantikorlar onemlidir. Hastalarin %90’mnda Anti-TPO ,

%80’inde Anti tiroglobulin (Anti-Tg) pozitiftir (153, 154).

Hashimato tiroiditinde en korkulan ve takip edilmesi gereken komplikasyon
lenfomadir (155).

Akut Infeksiyoz (Siipiiratif) Tiroidit: Tiroidin viral dis1 sebeplerle akut veya kronik
iltihabi durumu olarak tanimlanir. Sebep bakteri, parazit, fungus veya mikobakteri
olabilir (156). Etkenler bu olsa da en sik neden streptococcus ve staphylococcus’dur.
Saglikli insanlarda daha nadir goriiliir. Genelde immiinsiipresif hastalarda goriiliir.

Hematojen yayilimla olusur (157, 158).

Tiroid agrily, sis, hassastir. Lokal sicaklik artis1 goriilebilir. Boyunda lenfadenopati
saptanabilir. Tiroid fonksiyonlar1 genelde normaldir. Folikiillerde asir1 bir yikim olursa

hipertiroidi goriilebilir (2 156, 157).

Tedavide parenteral antibiyotik tedavisi ve secilmis olgularda apse drenaji

uygulanir (156).

Travmaya Bagh Tiroidit: Boyun cerrahisi, kontrolsiiz biyopsi ve cerrahi sonras1 goriilen

bir durumdur. Gegici bir durumdur. Tirotoksikoz goriilse de gegicidir (159-162).

Radyasyon Tiroiditi: Bazi1 lenfomalar ve bas boyun malignitelerinde alinan
radyoterapiden sonra gelisen tiroidittir. Tedavi gerektirmez. Agrili olgularda nonsteroid
antiinflamatuvar bir ilag verilebilir (156, 163-166).

Subakut Lenfositik Tiroidit (Sessiz Tiroidit): Kronik otoimmiin tiroiditin bir
varyasyonu olarak kabul edilir. Ayn1 hashimato gibi otoimmiin inflamasyondur, fakat
kronik degildir. Hashimato gibi otoantikorlar pozitif saptanabilir. Hipertiroidi, 6tiroidi ve

hipotiroidik dénemleri vardir. Donemlerine gore tedaviye karar verilebilir (2).
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Agrisiz Postpartum Tiroidit: Bilinen tiroid hastaligi olmayan bir kadinda dogum,
abortus veya kiiretaj sonrasi ilk 1 y1l i¢inde olabilen tiroidittir. insidans1 %8 civarmdadir
(167). Otoimmiin ek hastaligi olanlarda goriilme olasiligi daha yiiksektir (168). Fizik
muayenede sert, kiiciik, agrisiz bir tiroid bezi vardir. Hipertiroidik, otiroidik ve
hipotiroidik donemleri vardir. Kalic1 hipotiroidiye doniisme olasig1 vardir. Otoantikor ne

kadar yiiksekse kalici hipotiroidi olma ihtimali o kadar yiiksektir (2).

Riedel Tiroiditi: Tiroiditler arasinda en nadir goriilendir. Kadinlarda ortalama olarak 3
kat daha fazla goriiliir. Tiroid bezi ileri derecede sert ve asimetrik biiylimiistiir. Tiroid
dokusu ileri derece fibrotiktir. Cevre dokuya yapismis haldedir. Bununla birlikte diger
dokularda da fibrotik olusumlar goriilmektedir (169, 170). Tedavide steroid kullanilir.

Steroide cevap vermeyen vakalarda tamoksifen verilebilir.

2.2. Covid-19 Hastahig:

Covid-19 multisistemik bir hastalik olmak iizere baskin olarak solunum yollarini
tutan viral bir hastaliktir. Aralik 2019°da Cin’in Hubei eyaletinin Wuhan kentinde yaygin
pnémoni olmasi ile tanimlanmistir (171). Bronkoalveolar sividan alinan 6rnekten yapilan
caligma ile viriisiin yeni tip coronaviriis tipi oldugu kabul edildi. insana bulastiriciligi olan

tip coronaviriis ailesinin 7. Tipi olarak kabul edildi (172).

2.2.1. Epidemiyoloji

Vaka sayisi ve 6lim orani yasla birlikte degismektedir. 30 yas tizeri vaka %90,
20-30 yaslarda %8-10, 20 yas alt1 ise %]1-2 olarak goriilmektedir. Yasla birlikte 6liim
oran1 artmaktadir (173).

2.2.2 Klinik Belirti ve Bulgular

Vakalarda klinik bulgularin ortaya c¢ikmast farklilik gostermekle birlikte
cogunlukla 4-6 giin aras1 ilk klinik belirtiler ortaya ¢ikmaktadir. Inkiibasyon siiresi viriise

maruz kaldiktan sonra ortalama olarak 14 giindiir (174-176).

Bagvuru semptomlar1 nonspesifik olmakla beraber en sik goriilenler oksiiriik, bag
agrist ve miyaljidir. Diger semptomlar ise ishal, bogaz agrisi, koku ve tat
anomalilikleridir. Enfenksiyonun en ciddi belirtisi pndmonidir. Pndmoni; oksiiriik, nefes

darlig1 ve akcigerde bilateral infiltrasyonla birliktedir (176).
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2.2.3. Hastalik Seyri ve Komplikasyonlar

Solunum yetmezligi: Hastaligi siddetli seyredenlerde en Onemli
komplikasyondur. Nefes darliginin baslamasindan sonra kisa siirede klinik
ARDS’ye doniigebilir. ARDS gelisme siiresi hastalarin %25 inde ortalama 8-
10 giindiir. Bu hastalardan %13 {inde mekanik ventilasyona ihtiya¢ olmustur

(176, 177).

Kardiyak ve kardiyovaskiiler komplikasyonlar: Covid-19 komplikasyonlari
arasinda kardiyak komplikasyonlar 6liimciil olabilir. En sik aritmi yapmakla

birlikte, akut kardiyak iskemi ve sok da yapabilir (178, 179).

Norolojik komplikasyonlar: Covid-19 enfenksiyonu sebebiyle hastaneye
yatanlarda ensefelopati sik goriilen komplikasyondur. Ensefelopati tutulum

yerine ve derecesine gore farkli klinik seyirler gosterebilir (180, 181).

Tromboembolik komplikasyonlar: Covid-19 nedeniyle hastanede yatan
hastalarda antikoagiilana ragmen tromboembolik hadiseler goriilmektedir.

Bunlardan baslicalar1 derin ven trombozu ve pulmoner embolidir(182).

Inflamatuvar komplikasyonlar: Siddetli Covid-19 hastalig1 gecirenlerde
inflamatuar siirece sekonder olarak inat¢i ates, akut faz reaktanlarinda
yiikseklik goriilebilir. Makrofaj aktivasyon sendromu ve hiperinflamatuar

sendroma da ilerleyebilir (183).
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3. GEREC VE YONTEM

Bu calisma, Inénii Universitesi Saghik Bilimleri Girisimsel Olmayan Klinik
Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan onaylandi (Onay numarasi: 2021/2290). Bu
calismada Inonii Universitesi Turgut Ozal Tip Merkezi Covid-19 Servisinde yatan tiroid
hastalig1 hikayesi olmayan, tiroid ilac1 kullanmayan, tiroid fonksiyonlarini etkileyen ilag
kullanmayan, radyasyon ge¢misi olmayan, covid Polimeraz zincir reaksiyon (PCR) testi

pozitif olan 93 kadin 87 erkek olmak {izere 180 hasta retrospektif olarak tarandi.

Hasta bilgileri elektronik dosyadan retrospektif taranarak Covid-19 PCR
pozitifligi, yas, TSH, T3, T4, ANTI-TPO, ANTI-TSH, ATG degerleri ve servis/yogun

bakim yatis yerleri rapor edildi.

3.1. Hasta Se¢cimi

Calismaya baslamadan once yeterli say1r ve anlamlilik agisindan gili¢ analizi
yapilarak kiriterler belirlendi. Calismamiza indnii Universitesi Turgut Ozal Tip Merkezi

Covid-19 Servisi/Yogun bakiminda yatili tedavi gormiis hastalar dahil edildi.

Hasta se¢imi yapilirken tiroid hastali1 olmayan, tiroid fonksiyonlarini etkileyen
ila¢ kullanim1 olmayan, sistemik olarak tiroid fonksiyonlarim etkileyen ek rahatsizlig
olmayan, bas-boyun radyoterapi 6ykiisii olmayan hastalar dahil edildi. Hastalarin gerekli
bilgileri elektronik dosyadan elde edilmis olup eksik veya siipheli bilgiler ¢calisma dis1
birakildi.

Kullanilan parametrelerin araligi Inonii Universitesi Turgut Ozal Tip Merkezi

Biyokimya Laboratuvarinin belirledigi sekilde planlandi.

3.2. istatiksel Analizler

Veriler ortalama (standart sapma), medyan (minimum-maksimum) ve say1 (yiizde)
ile verildi. Normal dagilima uygunluk, Shapiro Wilk testi ile yapildi. Istatistik analizlerde
bagimsiz orneklerde t testi, Mann-Whitney U testi uygun olan yerlerde kullanildi. p<0.05
degeri istatiksel olarak anlamli kabul edildi. Analizlerde IBM SPSS Statistics 26.0

programi kullanildi.
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4. BULGULAR

Toplam 180 hastanin 87 ‘si erkek (%48,3), 93’1 kadindi (%51,7). Hastalarin yas
ortalamas1 53,283+16,647°ti.

Subklinik hipertiroidili 5 hasta, primer hipertiroidili 3 hasta mevcuttu. Subklinik
hipotiroidili 1 hasta, klinik hipotiroidili 1 hasta mevcuttu. Hasta 6tiroid sendromuyla

uyumlu 26 hasta mevcuttu.

Hastalarin ortalama TSH degeri 1,68+1,637, Ortalama T4 degeri 1,2+0,31,
ortalama T3 degeri 2,672+0,826’di. Ortalama Anti-TPO 176,387+342,767, ortalama
ANTI-TSH 0,973+1,358 ve ortalama ATG degeri 10,036+19,126°di. TSH,T3,T4,ANTI-

TPO, ATG ve Anti-tsh’in ortalama verileri ve medyan degerleri tablo 4.1°de verilmistir.

Tablo 4.1. Sayisal degiskenler igin tanimlayici istatistik tablosu

Degiskenler Ortalama+Standart Sapma Medyan(Minimum-Maksimum)

Yas 53,083+16,647 53 (20-86)

TSH 1,68+1,637 1,265 (0-11,08)
sT4 1,240,31 1,16 (0,46-2,51)
sT3 2,672+0,826 2,77 (0,7-6,65)
AntiTPO  176,387+342,767 34,3 (0-1300)
ANtiTSH  0,973+1,358 0,8 (0-10,5)
ATG 10,036=19,126 0,1 (0-68)

TSH: Tiroid stimulan hormon AntiTPO:*** Antitiroid peroksidaz antikor Anti-TSH: TSH reseptor antikoru ATG: Anti tiroglobulin
ST3: Serbest T3 sT4: Serbest T4

Hastalarin erkek ve kadin grup degiskenliklerine goére analiz edildiginde; yas
olarak ortalama deger erkeklerde 53,7244+16,56 iken kadinlarda 52,871+16,807°di. Yas
degiskeni istatistiksel olarak anlamli farklilik géstermemistir (p:0,732).

Erkek hastalarin ortalama TSH degeri 1,564+1,623iken kadinlarda ortalama TSH
degeri 1,789+1,652°’di. TSH istatistiksel olarak anlamli farklilik gdstermemistir
(p:0,202).

Erkek hastalarin T4 ortalama degeri 1,202+0,334 iken kadinlarda T4 ortalamasi
1,199+0,288°di. T4 degiskeni istatistiksel olarak anlamli farklilik gdstermemistir
(p:0,951).
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Erkek hastalarin T3 ortalamasi 2,67+0,78 iken kadin hastalarda T3 ortalamasi
2,673+0,871°di. T3 degiskeni istatistiksel olarak anlamli farklilik gostermemistir
(p:0,802).

Erkek hastalarin Anti-TPO degeri ortalamasi 126,546+264,429 iken, kadin
hastalarda ortalama Anti-TPO degeri 224,844+402,685’di. ANTI-TPO degiskeni
istatistiksel olarak anlamli farklilik gostermemistir (p:0,069).

Erkek hastalarin Anti-TSH deger ortalamasi1 1,207+1,988 iken, kadin hastalarda
Anti-TSH degeri ortalamas1 0,771+0,151°di. Anti-TSH degiskeni istatistiksel olarak
anlamli farklilik izlenmemistir (p:0,311).

Erkek hatalarin ATG deger ortalamas1 10,967+21,519’iken, kadin hastalarda bu
deger ortalama olarak 8,955+16,197°di. ATG degeri istatistiksel olarak anlaml1 farklilik
gostermemistir (p:376).

Erkek ve kadin verilerine gore yapilan istatistiksel degerlendirmede anlamli

farklilik izlenmemis olup. Ilgili veriler tablo 4.2°de gdsterilmistir.

Tablo 4.2. Grup degiskenine gore sayisal degiskenlere iliskin tanimlayici ve analiz

tablosu
Grup degiskeni
Erkek Kadin
Dgiskenler Ortalama+Standart N Medyan _ Ortalama+Standart N Medyan _ p degeri
Sapma (Minimum-Maksimum) Sapma (Minimum-Maksimum)
Yas 53,724+16,56 54(20-86) 52,871+16,807 50(20-86) 0,732"
TSH 1,564+1,623 1,135(0-11,08) 1,789+1,652 1,465(0,02-10,24) 0,202**
T4 1,202+0,334 1,13(0,7-2,51) 1,199£0,288 1,2(0,46-1,92) 0,951"
T3 2,67+0,78 2,69(0,9-5,45) 2,673+0,871 2,84(0,7-6,65) 0,802**
Anti-TPO  126,546+264,429 0,2(0-1300) 224,844+402,685 40,35(0-1300) 0,069**
Anti-TSH 1,207+1,988 0,8(0,2-10,5) 0,771+0,151 0,8(0-0,8) 0,311**
ATG 10,967+21,519 0(0-68) 8,955+16,197 0,2(0-59,4) 0,376**

TSH: Tiroid stimulan hormon AntiTPO:*** Antitiroid peroksidaz antikor Anti-TSH: TSH reseptor antikoru ATG: Anti tiroglobulin
ST3: Serbest T3 sT4: Serbest T4

*:Bagimsiz orneklerde t testi
**:Mann Whitney U testi

Hastalarin TSH, sT4, sT3, Anti-TPO, Anti-TSH, ATG ve sonuglarinin diisiik,
normal ve yiiksek olarak kategorize edildi.
Hastalarin TSH’1 %81,61 normal, %14,94 diisiik ve %3,45 yiiksek tespit edildi.

Hastalarin T4’ %42,13 normal, %1,12 diisiik ve %56,74 yiiksek tespit edildi.
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Hastalarin T3l %65,92 normal, %31,84 normal ve %2,23 yiiksek tespit edildi.

Hastalarin Anti-TPO degerlendirmesi %69,01 normal, %30,99 yiiksek tespit

edildi.

Hastalarin Anti-TSH degerlendirmesi %94,23 normal, %3,85 diisiik, %1,92

yiiksek tespit edildi.

Hastalarin ATG degerlenrimesinde %97,01 normal, %2,99 yiiksek tespit edildi.

Servis ve yogun bakim kiyaslamasinda ise caligsma hastalarinin %84,4’ serviste

yatiyorken %15,6’s1 yogun bakimda yatmaktaydi.

Hastalarin sonuglarinin normal, diisiik ve yiiksek degerlendirmesine gore yapilan

istatistiki bilgiler tablo 4.3’de belirtilmistir.

Tablo 4.3. Kategorik degiskenler

Degiskenler Kategoriler Sayi(Yiizde)
TSH Diisiik 26 (14,94%)
Normal 142 (81,61%)
Yiiksek 6 (3,45%)
T4 Diisiik 2 (1,12%)
Normal 75 (42,13%)
Yiiksek 101 (56,74%)
T3 Diisiik 57 (31,84%)
Normal 118 (65,92%)
Yiiksek 4 (2,23%)
antiTPO Normal 49 (69,01%)
Degil 22 (30,99%)
antiTSH Diisiik 2 (3,85%)
Normal 49 (94,23%)
Yiiksek 1 (1,92%)
ATG Normal 65 (97,01%)
Degil 2 (2,99%)
Yatis yeri Servis 152 (84,4%)
Yogun bakim 28(15,6%)
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Calismadaki hastalarin yogun bakim ve serviste yatanlar arasinda istatistiksel

calisma yapildu.

Covid-19 hastalig1 ile yogun bakimda yatan hastalar ve serviste yatan hastalarin
yas istatistigi yapildiginda servis hastalarin yas degiskeni yogun bakimda yatan hastalara

gore anlaml sekilde farklilik gostermistir (p:0,002).

Yogun bakimda yatan hastalar ile serviste yatan hastalar arasinda TSH degiskeni
istatistiki olarak anlami sekilde farklilik gostermistir (p:0,022). Serviste yatan hastalarin
TSH median degeri 1,35, yogun bakimdaki hastalarin median degeri 0,78’di. Yogun
bakimda yatan hastalarin TSH degeri serviste yatan hastalara gore anlaml1 sekilde diisiik

bulunmustur.

Serviste yatan hastalarin T4 median degeri 1,16, yogun bakimda yatan hastalarin

T4 degeri median olarak 1,155°di. Istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmamistir

(p:0,666).

Serviste yatan hastalarin T3 median degeri 2,89, yogun bakimda yatan hastalarin

T3 median degeri 2,135°di. Istatiksel olarak anlamli farklilik saptanmistir (p:<0,001).

Serviste yatan hastalarin Anti-TPO median degeri 35,1, yogun bakimda yatan
hastalarin median degeri 32,4°di. Istatiksel olarak anlamli farkliik saptanmamistir

(p:0,537).

Serviste yatan hastalarin Anti-TSH median degeri 0,8, yogun bakimda yatan

hastalarin median degeri 0,8°di. Istatiksel olarak anlaml1 farklilik bulunmamistir (p:1).

Serviste yatan hastalarin ATG median degeri 0,15, yogun bakimda yatan
hastalarin median degeri 0 tespit edildi. Istatiksel olarak anlamli farklilik bulunmamistir

(p:0,058).

Servis ve yogun bakim hastalarinin degerendirilmesi tablo 4.4’te belirtilmistir.
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Tablo 4.4. Yatis yerine gore tanimlayici istatistikler ve analiz sonuglart

Yatis yeri
Servis Yogun bakim
Degigkenler Median Median ) p degeri
(minimum-maksimum) (minimum-maksimum)

Yas 50(20-86) 65(23-86) 0,002
TSH 1,35(0-11,08) 0,78(0-10,24) 0,022
T4 1,16(0,46-2,51) 1,155(0,54-1,69) 0,666
T3 2,89(0,9-6,65) 2,135(0,7-3,25) <0,001
AntiTPO 35,1(0-1300) 32,4(0-412,3) 0,537
AntiTSH 0,8(0-10,5) 0,8(0,8-0,8) 1
ATG 0,15(0-68) 0(0-8,4) 0,058
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5. TARTISMA

Bu calisma Covid-19 hastalig1 ile yatan hastalarin tiroid hormon degisikligini
degerlendirdi. Caligma bulgularina goére yogun bakim takibi gerektiren hastalarda TSH
ve sT3 degerleri diisiiktii ve Covid-19 hastalii tiroid hormon paneli degisikligi ile
iligkilendirildi.

Tiroid hastaliklar1 toplumda sik goriilen akut veya kronik donemde tedavi
gerektiren hastaliklardir. Covid-19 hastaligi hafif hastaliktan agir sepsise, organ
yetmezligine kadar gidebilecek bir tablodur. Akut donemde inflamatuar siire¢ alevli
oldugu icin tiroid fonksiyonlarini etkileyebilmektedir. Diger tiroidit nedenlerinde oldugu
gibi Covid-19 da viral bir neden olup hem direk yikici hasar vererek tiroidit yapabilir hem

de immiin hadiseleri alevlendirerek tiroid hormonlarini degistirebilir (150).

Literatiire bakildiginda Covid-19 hastalig1 ve tiroid fonksiyonlariyla ilgili ¢esitli
calismalar yapilmistir. David Tak Wai Lui ve ark. 191 Covid-19 hastasini dahil ettikleri
calismada hastalarin %5,3 tinde TSH diisiikliigii, %5,3 tinde sT3 diisiikliigii rapor edildi.
Ayrica bu caligmada diisik TSH ve diisiikk sT3 yiiksek CRP ile anlamli olarak
iliskilendirildi. sT3’deki azalma ile Covid-19 hastaliginin siddeti arasinda anlamli iliski
rapor edildi (184). Min Chen ve ark. 50 Covid-19 hastasinda yaptiklari bir ¢alismada %34
TSH diistikligii ve %3 sT3 diisiikliigi tespit edildi. Ayrica hastalik ne kadar siddetliyse
TSH ve sT3 o kadar diisiik oldugu gosterildi. Bununla birlikte TSH ve T3 deki azalmanin
derecesi hastaligin progresyonu ile anlamli olarak iligskilendirildi (185). Bernard Khoo ve
ark. 334 covid-19 pozitif hasta ile yaptiklari calismada Covid-19 ve saglikli grup arasinda
TSH ve sT4 degerlendirilmistir. Covid-19 hastalig1 olan grupta TSH ve sT4 anlamli
olarak diisiik tespit edildi. Bernard Khoo ve ark. normal veya diisiikk TSH, diisiik T4 ‘i en
olas1 olarak hasta 6tiroid sendromuna bagli olabilecegini diisiindiiler. Covid-19 hastalig1
tyilestikten sonraki siiregte TSH ve ST3’{in normal araligina geldigini rapor ettiler (186).
Weibing Wang ve ark. 84 Covid-19 hastasinda total T3 ve TSH degerlendirdikleri
calismada saglikli gruba gore bu degerlerin daha diisiik oldugu rapor edildi. Ayrica tiroid
disfonksiyonu olan hastalarda lenfosit azalmasi ve CRP artisin1 da istatistiksel olarak
anlamli buldular. Hasta takiplerinde iyilesme donemlerinden sonra TSH ve sT3 normal
degerlerine geldigini rapor ettiler (187). Tao Li ve ark. 40 Covid-19 hastasin dahil ettikleri
calismada TSH ve sT3 normal sinirlara gére anlamli sekilde diisiik saptandi (188). Tao
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Chen ve ark. 274 covid-19 hastasini dahil ettikleri calismada 113 hasta vefat etmis, 161
hasta iyilesmistir. Bu retrospektif ¢aligmada vefat eden hastalarm TSH ve sT3’i
iyilesenlere gore anlamli sekilde diisiik tespit edildi (189). Runmei Zou ve ark. yaptigi
calismada siddetli hastaligi 6ngérmede ST3 diisiikligii anlamli saptandir (190). Kaushik
Sen ve ark. 60 Covid-19 hastasim1 dahil edildigi ¢alismada %18,33 oraninda TSH
disiikligi tespit edildi. Ayrica TSH diistikliigiinde en sik rastlanan tiroid hormon
degisikligiydi (191). Bizim ¢alismamizda tiim hastalar serviste takip edilmeye baslanip
klinigi kotiiye giden hastalar yogun bakima devredildi. Hastalarda %14,94 TSH
disiikligi ve %31,84 sT3 diisiikligi tespit edildi. Calismamizda yogun bakimda takip
edilmesi gereken hastalar servistekilerle karsilagtirildiginda TSH ve sT3 degeri anlamli
olarak diisiiktii. Calismamiz TSH ve sT3 diistikliigiiniin klinik progresyon a¢isindan

literatiirdeki diger ¢alismalarla benzerlik géstermistir.

Tiroktoksikoz agisindan bakildiginda; Ilaria Miiller ve ark. 85 covid-19 hastasinda
yaptiklar1 calismada hastalarin %15’inde tirotoksikoz tespit edildi. Calismada Covid-19
olmayan hasta grubuna goére kiyaslandiginda tirotoksikoz orani anlamli sekilde yiiksek
bulundu. Tirotoksikozun nedeni diger viral enfenksiyonlardaki gibi tiroid bezinin Covid-
19 inflamasyonuna baglandi. Bu hipotezlerini desteklemek icin 8 hastay1 55 giin takip
edip %75 hastanin tiroid hormonlarimin normal araliga geldigini bildirdiler. Bu da
tirotoksikozun tiroidit nedeniyle olduguna baglandi (192). Andrea Lania ve
arkadaslarinin 287 Covid-19 hastasinda yaptiklar1 calismada %10,8 hastada asikar
hipertiroidi , %9,4 hastada ise asikar olmayan hipertiroidi tespit edildi. Hastalarin
yaklasik %20’sinde tirotoksikoz saptandi. Bu bulgularla, Covid-19'un genel
poplilasyonda beklenenden daha yiiksek bir insidansta tirotoksikoz gelisimini
destekleyebilecegini diislindiiler. Tirotoksikozun destriiktif tiroiditten kaynaklandigini
diisiindiiler. Boyle diisiinmelerinin sebebi ise tirotoksikozun zamanla diizelmis olmasi1 ve
tirotoksikozlu hastalarda Anti-TSH’in negatif olmasiydi. Andrea Lania ve ark. yaptigi
calismada akut faz reaktanlariyla tirotoksikozun anlamli sekilde iliskili oldugu tespit
edildi (193). Bizim ¢aligmamizda asikar ve subklinik hipertiroidili %4.44 hasta tespit
edildi. Caligmamiz diger caligmalara gore daha az hipertiroidi orani gostermistir.
Calismamizdaki hiperitiroidili hastalar Anti-TSH negatifti. Bu sebeple tirotoksikozun
sebepinin viral tiroidit olabilecegi diisiiniildii. Calismamiz akut dénem bulgularini
degerlendirdigi i¢in bu hastalarda ilerleyen zamanlarda hipertiroidi orani artabilir bu

acidan ileri degerlendirme planlandi.
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Hasta otiroid sendromu agisindan bakildiginda; Bernard Khoo ve ark.
calismasinda TSH’1n ve sT4’{in anlamli sekilde diisiik oldugu, TSH diistikliigiiniin TSH’1
ters yonde etkileyen IL-6 yiiksekligine baglandigi goriilmektedir. TSH ve sT4 distkligi
hasta 6tiroid sendromuna baglandi fakat bunu tam destekleyebilmek i¢in rT3 degerinin
degerlendirilmesi gerektigini belirttiler (186). Weibing Wang ve ark. calismasinda ise
tiroid disfonksiyonu olan hastalarin IL-2, IL-6, IL-7, INF-y ve TNF-a ,crp ve l6kositler
dahil inflamatuar sonugclarla ilgili oldugu belirtilmistir. Bu nedenle hasta o&tiroid
sendromunun Covid-19 ile iliskili oldugunu tespit ettiler (187). Runmei Zou ve ark. 149
covid-19 hastasini dahil ettikleri calismada %27,52 hastaya hasta 6tiroid sendromu tanisi
konuldu. Hasta 6tiroid sendromu tanisi alan hastalarda ates, yorgunluk, oksiiriik, nefes
darlig1 semptomlar1 daha baskindi. Bu ¢alismada hasta 6tiroid sendromu tanisi alan
hastalarda klinigin daha kotl gittigini tespit edildi. Runmei Zou ve arkadaslari hasta
otiroid sendromunu Covid-19 hastaliginin tiroid hiicrelerinin direk tutmasma bagh
olabilecegini gosterdikleri ¢aligmada hasta otiroid sendromlu hastalarda akut faz
cevaplarinin daha yiiksek oldugunu tespit ettiler. Bu sebeple sitokin firtinasinin Covid-
19’lu hastalarda hasta 6tiroid sendromuna neden olabilecegi belirtildi (190). Bizim
calismamizda hasta 6tiroid sendromu tanisini alan %14 hasta tespit edildi. Hasta 6tiroid
sendromu yiizdesi olarak diger caligmalarla benzer sonuclar goriildii fakat diger
caligmalardan farkli olarak hasta 6tiroid sendromlu hastalarin akut faz reaktanlarini ve
semptomlarini belirlemedik. Diger ¢aligmalarda hasta 6tiroid sendromlu hastalarin hem
akut faz reaktanlar1 hem de semptomlar1 daha yiliksek bulundu. Hasta 6tiroid sendromlu
hastalarin hastalikla iliskisini belirlemek i¢in semptom ve laboratuvar parametrelerinin

birlikte degerlendirilmesi gerektigini diisiinmekteyiz.

Subakut tiroidit agisindan bakildiginda; Bahgecioglu ve ark. 64 hasta ile yaptiklar
calismada %18.8 hastadaki subakut tiroidit Covid-19 ile iliskilendirildi. Calismada
subakut tiroiditli hastalarin medyan TSH degerleri diisiik tespit edildi. Subakut tiroidit
tanisi i¢in prospektif olarak semptomlari, akut faz cevaplarini ve tiroid ultrasonlarini
incelediler. Bahgecioglu ve ark. subakut tiroiditin Covid-19 hastaliginin tiroid dokusunu
destriikksiyonuna bagli olacaginmi diisiindii (194). Seyh Abdul Matin Mattar ve ark.
sunduklar1 vaka raporunda Covid-19 hastalig1 ile hastanede yatan bir kisinin hastaligin
10. giinlinde boyun 6n agrisi, CRP yiiksekligi, primer hipertiroidi saptandi ve tiroid
ultrasonunda subakut tiroiditle uyumlu bulgular vardi (195). Alessandro Brancatella ve

ark. yaptig1 bir vaka raporunda pozitif Covid-19 siiriintiisiinden 15 giin sonra ¢eneye

43


javascript:;
https://www.frontiersin.org/people/u/875400
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Brancatella%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=32436948

yayilan boyun agrisi, ¢arpint1 ile bagvuran hastaya ultrason yapilip, bilateral ve yaygin
hipoekoik alanlar oldugu rapor edildi. Tiroid sintigrafisinde subakut tiroiditle uyumlu
gorliniim izlendi. Hastanin normal olan tiroid hormon panelinde TSH’1n baskilandigini
tespit edidi. Boyun agris1 ve tiroid hormonlar1 belli bir siire sonra normal degerlerine
geriledigini bildirdiler. Covid-19’un subakut tiroditle direk iliskili oldugunu rapor ettiler
(196). Kaushik Sen ve ark. yaptigi 60 Covid-19 hastasinin dahil edildigi ¢alismada
hastalarin ¢ogunda TSH diisiikliigii tespit edildi. TSH diisiikliigii ile birlikte sT3 ve sT4
yiiksekligi tespit eden tipik tiroidit paternine sahip %9,1 hasta tespit edildi. Bu ¢aligmada
tiroidit tanis1 igin hastalik semptomlari, akut faz cevaplart ve tiroid USG
degerlendirilmemistir (191). Bizim ¢alismamizda TSH disiikliigi saptanan %14.94 hasta
tespit edildi. Hastalarin %4.44 “linde asikar ve subklinik hipertiroidi tespit ettik. Subakut
tiroiditle ilgili yorum yapmak i¢in bu veriler yetersiz kalmaktadir. Es zamanli olarak
semptom sorgunlanmasi, tiroid ultrason planlanmasi, tiroid sintigrafi planlanmas1 ve akut
faz reaktanlarmin seviyelerine de bakilmasi gerekmektedir. Ayrica normal tiroid
fonksiyonlarina sahip olan hasta grubumuzda ilerleyen donemlerde de bu parametlerin

takip edilip yorum yapilmasi daha uygun olacaktir.

Anti-TPO’yu degerlendiren Rafael Silvestre Knack ve ark. yaptiklari vaka
raporunda sunulan hasta Covid-19 hastaligini takiben 20 giin sonra yorgunluk ve sag
dokiilmesi olup, hastanin tiroid peroksidazi 115 IU/mL tespit edilmistir (normal sinir 60
IU/mL'den az) ve tiroid ultrasonunda diffiiz hipoekoik ve heterojen bezlerin varligi
goriilmiistiir(197). Louis'Y Tee ve ark. bildirdigi bir vaka raporunda 45 yasinda bir erkek
hasta Covid-19 hastalig1 nedeniyle serviste yapilan tetkiklerinde TSH yiiksekligi ve tiroid
peroksidazin Uist limiti astig1 goriildii. Takiplerinde hastanin TSH ytikselip, sT3 ve sT4’iin
distiigii goriildii. Takipte hormonlarin 5 hafta sonra diizeldigi goriildi (198). Bizim
caligmamizda %30,99 Anti-TPO yiiksekligi tespit ettik. Calismamiz bu vaka
sunumlariyla Anti-TPO yiiksekligi acisindan benzerlik gostermistir.  Covid-19
hastaliginin tiroid dokusuna hasar vererek ve otoimmiiniteyi tetikleyerek Anti-TPO
yiiksekligi yapabilecegini diisiindiik. Daha detayli bilgiler elde edebilmek igin Anti-
TPO’su yiiksek olan hastalarin ilerleyen donemlerdeki tiroid fonksiyonlarimin takip

edilmesi gerektigini diistinmekteyiz.

Hipofiziti degerlendiren bir vaka raporunda Phibakordor ve ark. bir hastada
Covid-19 pozitifliginin 2 hafta sonrasi hipofizit gelistigini bildirdiler. Bu hastada kortizol

diistikliigi, izole TSH diisiikliigii, hiponatremi, hipotestesteronizim ve hiperprolaktinemi
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vardi. Sonrasinda hipofiz MR ile goriintiileme yapildiginda hipofiz diffiiz geniglemis ve
sap1 kalinlagmig goriildi (199). Calismamizdaki 180 hastada TSH, sT3 ve sT4 diisiik olan
hasta tespit edilmedi. Covid-19 hastaligina bagli sekonder ve tersiyer hipotiroidi tespit
edilmedi. Izole TSH diisiikliikleri tespit edildi fakat santral hipofizit acisindan
goriintiileme yapilmadigindan, hipofizit semptomlar1 sorgulanmadigindan ve ilgili diger

hormonlar ¢alisilmadigindan hipofizit lehine bir yorum yapmak uygun olmayacaktir.

Asaf Harris ve ark. sundugu bir vaka raporunda 21 yasinda bir kadin hasta Covid-
19 hastalig1 teshisi konulduktan 16 giin sonra ¢arpinti, anksiyete ve nefes darligi ile acil
servise bagvurmustur. Laboratuar testlerinde TSH’in baskilandigin1 ve serbest tiroksin
diizeylerinin arttig1 saptandi. Yapilan Anti-TSH tetkikinde sonucun 17 IU/L (0,00-1,75)
oldugu tespit edildi. Bu vakayla Covid-19 hastaliinin Graves tirotoksikozunu
tetikledigini belgelenmistir (200). Khary Edwards ve ark. sundugu vaka raporlarinda
Covid-19 PCR testi pozitif olan 27 yasinda erkek ve 21 yasinda kadin hastada TSH
baskili, sT4 ve sT3 yiiksek tespit edildi. Hipertiroidi hikayesi olmayan bu iki hastadan flk
hastada Anti-TSH diizeyi 9,10 IU/L (referans araligi <1,75 IU/L) tespit edildi, ikinci
hastada tiroid uyarict immiinoglobulin seviyesini 8,43 IU/L (referans aralig1 <0,54 TU/L)
tespit edildi. Bu iki vaka bildirisiyle Covid-19 hastaliginin Graves hastaligini tetikledigini
bildirdiler (201). Calismamizda sadece 1 hastada Anti-TSH pozitifligi saptandi. Bu
hastanin 6nceden bilinen Anti-TSH pozitifligi ve Graves hastalig1r yoktu. Covid-19’un
Graves hastaligin1 otoimmiin olarak tetikledigini diisiiniiyoruz. Caligmamiz bu baglamda

da literatiirle benzerlik gostermistir.
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6. SONUCLAR

Covid-19 hastaligi pandemi haline gelmis ve insan hayatinda ciddi bir sorun haline

gelmigstir. Pandemiyle birlikte tibb1 olarak mortalite ve morbiditeye sebep olmustur.

Deviletler igin ekonomik ve is giicii kayb1 olmustur. Tibbi etkilerinin yaninda toplumun

yasam kalitesinde, seklinde biiyiik zarar vermisir. Calismamizin amaci Covid-19’un

neden olacagi tiroid hormon degisikliginin tespit edilmesiyle birlikte bagli ve benzer olan

semptomlarin erken tani, tedaviyle zaman ve ek tetkik kaybinin ortadan kaldirilmasiyda.

Calismamizdaki mevcut sonuglar;

1.

Calismaya dahil edilen hastalar arasinda klinigi kotiilesip yogun bakim takibi
gerektiren hastalar arasinda yas, TSH ve sT3 arasinda istatistiksel olarak

anlamli fark saptandi. p: Bu degerler hastalik progresyonu ile iligkili olabilir.

Calismamizdaki verilerden yola g¢ikarak hastalik degisik mekanizmalarla
asikar hipotiroidi, asikar hipertiroidi, subklinik hipotiroidi, subklinik

hipertiroidiye neden olabilir.

Calismadaki hastalar arasinda kadin, erkek grup degiskenine gore

degerlendirildiginde istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi.

Covid-19 Anti-TSH’1 pozitiflestirebilir, Anti-TPO’yu yiiksektebilir bu
sebeple akut donemdeki normal tiroid hormonlarimin uzun dénemde
degistirebilir.

Covid-19 hastaliginin tiroid dokusu iizerine 6zellikle hasta 6tiroid sendromu
ve tiroidit yaptig1 saptandi. Inflamatuar, viral tiroidit ve otoimmiin

mekanizmalarla buna yol agabilir.

Covid-19’un ¢esitli mekanizmalar sonucu tiroid hormon degisikligi
yapabildigini daha net bilgilerle ortaya koyulabilmesi i¢in daha fazla ¢alisma
yapilmasina ihtiya¢ duyulmaktadir.
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