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OZET

Hipertiroidi ve Hipotiroidi Hastalarinda Cene Kemiklerinde Goriilen

Degisikliklerin Radyografik Olarak Degerlendirilmesi

Bu tez ¢aligmasinda amacimiz; fakiiltemiz Oral Diagnoz ve Radyoloji kliniklerine
bagvurmus ve cesitli sebeplerle panoramik radyografi ¢ekilmis hipertiroidi ve hipotiroidi
hastalarinin mandibulalarinda muhtemel osteoporotik degisiklikler agisindan
degerlendirmektir. Bu amacla 18-60 yas araliginda 29 hipertiroidi 60 hipotiroidi 55 saglikli
kadinin panoramik radyografileri degerlendirildi. Degerlendirmeler i¢in mental indeks
(MI), panoramik mandibular indeks inferior (PMI-I) mandibular kortikal indeks (MKI) ve
fraktal boyut analizi (FBA) kullanildi. Normal dagilima uygunluk Kolmogorov-Smirnov
testi ile incelendi. Gruplara gore kategorik degiskenlerin karsilastirilmasinda Ki-kare testi
kullanilds. Ikili gruplara gre normal dagilan nicel verilerin karsilastiriimasinda Bagimsiz
iki 0rnek t testi kullanildi. Normal dagilmayan verilerin karsilagtiritlmasinda Mann-

Whitney U testi kullanildi. Onem diizeyi p<0,050 olarak alind.

Kontrol grubunun MI ortalamasi 4.65 iken hipertiroidi grubunun ortalamasi 3.90,
hipotiroidi grubunun ortalamasi 4.12 olarak elde edildi. Kontrol grubunun ortalamasi 0.47,
hipertiroidi grubunun ortalamasi 0.39, hipotiroidi grubunun ortalamasi 0.41 olarak elde
edildi. Kontrol grubunun %381.8'inin, hipotiroidi grubunun %353.3"liniin ve hipertiroidi
grubunun %58,6'sinin MKI’1 C1 bulundu. Kontrol grubunun %18.2'sinin, hipotiroidi
grubunun %41.7'sinin ve hipertiroidi grubunun %31'inin MKI’1 C2 bulundu. Hipotiroidi
grubunun %5’inin, hipertiroidi grubunun %10.3’niin C3 MKTI’i goriiliirken, kontrol
grubunda bu sinif goriilmedi. Kontrol grubuna gore, hipertiroidi ve hipotiroidi hastalarmin

FBA ol¢iimlerinde farklilik bulunmada.

MI, PMI-i MKI ve FBA gibi panoramik radyografi iizerinde degerlendirilmesi
kolay olan indeksler, hipertiroidi ve hipotiroidi gibi kemik yogunlugunun azalmasina
neden olan rahatsizliklarin erken dénemde belirlenebilmesinde yardimci olabilir. Bu olast
bulgular ile tan1 almamis bireylerin ilgili disiplinlere yonlendirilmesi veya tanis1 mevcut
olan hastalarin ek bir veri ile tedavilerine devam etmeleri sonucu muhtemel

komplikasyonlarin 6niine gegebilecegi ongdriilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Hipertiroidizm, Hipotiroidizm, Osteoporoz, Fraktaller
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ABSTRACT

Radiographic Assessment of Changes in Jaw Bones Patients with

Hyperthyroidism and Hypothyroidism

The aim of this thesis is to evaluate the patients with hyperthyroidism and
hypothyroidism possible osteoporotic changes in their mandibles who applied to our faculty
Oral Diagnosis and Radiology clinics and had a panoramic radiography for various reasons.
For this purpose, panoramic radiographs of 29 hyperthyroidism, 60 hypothyroid and 55
healthy women between the ages of 18-60 were examined. Mental index (MI), panoramic
mandibular index inferior (PMI-I) mandibular cortical index (MKI) and fractal dimension
analysis (FBA) were used. Kolmogorov-Smirnov test was used to control for normal
distribution. Chi-square test was used to compare categorical variables according to groups.
Independent two sample t test was used to compare the quantitative data distributed normally
according to paired groups. Mann-Whitney U test was used to compare data without normal

distribution. The statistical significance was set at p<0,050

While the MI mean of the control group was 4.65, it was obtained 3.90 for the
hyperthyroid group and 4.12 for the hypothyroid group. The average of the control group
was 0.47, while 0.39 for the hyperthyroid group, and 0.41 for the hypothyroid group. The
MKI of 81.8% of the control group, 53.3% of the hypothyroid group and 58.6% of the
hyperthyroid group was found as C1. The MKI of 18.2% of the control group, 41.7% of the
hypothyroid group and 31% of the hyperthyroid group was found as C2. While 5% of the
hypothyroid group and 10.3% of the hyperthyroid group were C3 classification in the MKI,
no C3 was observed in the control group. No difference was found in FBA measurements of

patients with hyperthyroidism and hypothyroidism compared to the control group.

Indexes such as MI, PMI-I, MKI and FBA, which are easy to examine on panoramic
radiography, can aid in early detection of conditions that cause reduced bone density such
as hyperthyroidism and hypothyroidism. It is predicted that referring undiagnosed
individuals to relevant disciplines through the possible findings obtained or continuing their
treatment with additional data of patients with a diagnosis may prevent possible

complications.

Keywords: Hyperthyroidism, Hypothyroidism, Osteoporosis, Fractals
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1. GIRIS VE AMAC

Tiroid hormonlar1 biyime ve gelisim, viicut hemodinamisi, bazal metabolizma, viicut
sicakligl, sindirim sistemi, sinir sistemi, iskelet sistemi gibi birgcok sistemi etkilemektedir
(1). Tiroid hastaliklar1 temelde hormon {iiretiminin fazla ya da az olmasina bagh gelisen
hastaliklardir. Toplumda tiroid disfonksiyonlarina siklikla rastlanmaktadir (2). Laboratuvar
testleriyle kesin olarak tani koyulabilmektedir. Fonksiyonlarini degerlendirmede en hassas

ve ilk tercih edilen test TSH olgtimudiir (3) .

Hipertiroidi tiroid bezinden artmis hormon sentezi ve salinmasindan kaynaklanan
tiroid hormon fazlaligin1 ifade eder. Graves hastaligi, toksik multinodiiler guatr, Toksik
adenomlar, iyatrojenik nedenler gibi bircok faktor etken olabilmektedir (4). Bazal
metabolizma hizlanir, oksijen ihtiyaci artar. Hastalarda genellikle yorgunluk, anksiyete,
titreme, kilo kaybi, carpint1 ve 1s1 duyarliligi bulunur. Tasikardi, tremor, ishal, bulanti, kusma

ve terlemede artis gibi semptomlar vardir. Oftalmopati belirtileri sik goriilmektedir (5).

Tiroid hormonlarinin iskelet gelisimi, biiylime ve kemik metabolizmasinin
diizenlenmesi lizerinde 6nemli etkileri vardir. Asikar hipertiroidizmde kemik remodilinginin
hizlanmasi, kemik yogunlugunun azalmasi, osteoporoz, kirik sikliginda artig gortilmiistiir.
Kortikal porozite artar, kortikal kalinlik ve kemik mineral densisitesi azalir (6).
Hipertiroidizm kemik bulgular1 olan hastalarin ¢ogu, kirik olusmadik¢a asemptomatiktir (7).
Tirotoksikoz hastalarinda ciiriik sikliginda artma kserestomi dislerin erken siirmesi ve

cenelerde yaygin osteoporoz goriilebilir (8).

Hipotiroidi ¢esitli nedenlere bagl olarak tiroid bezinin fonksiyonlarinin ve tiroid
hormonlarinin azalmasi olarak tanimlanmaktadir (9). Hipotiroidizm, hipotalamik-hipofiz-
tiroid yolagmin herhangi bir yerindeki bir problemden kaynaklanabilir. Iyot eksikligi,
otoimmiin tiroid hastalig1, ila¢ kullanimi gibi nedenleri mevcuttur. Hastaligin etkenine gore
primer, sekonder, tersiyer hipotiroidi ¢esitleri goriilebilir. Hipotiroidizm metabolik olaylarda
genel bir yavaglama ile karakterizedir (3). Yorgunluk, hareketlerde yavaslama, kabizlik, kilo
alimi, bradikardi, 6dem, unutkanlik, cilt kurulugu, saglarda dokiilme, lisiime, kabizlik, seste
kabalagma, diizensiz ve yogun adet kanamalar, infertilite, kas sertligi, kas agrilari, karpal

tiinel sendromu, depresyon ve demans gibi anomalilere yol acabilir (10).



Hipotiroidili erigkin hastalarda yapilan c¢aligmalarda kemik yogunlugunda artis
oldugu goriilmektedir ancak kemigin kalitesini diisiik oldugundan kirik riski artmistir.
Hipotiroidili hastalarda levotiroksin ile replasman tedavisi, tedavi baslangicindan sonra
kemik mineral yogunlugunda (KMY) azalmaya yol agabilir (11). Cocukluk ¢aginda boy
kisaliginin en énemli nedenlerinden biri hipotiroidizmdir. Kemik biiylimesi yavaglamistir.
Tiroid hormonunun eksikligi epifizlerin ve kafatasi suturlarinin kapanmasinda gecikmeye
neden olur. Agir vakalarda dogum sonrasi biiylime durmasi, iskelet displazisine neden
olabilmektedir (6). Dislerde gecikmis siirme, makroglossi, kisa kokler ve lamina durada

incelme goriiliir. Maksilla mandibulaya gore goreceli olarak kiiciiktiir (12).

Bu tez caligmasinda amacimiz; fakiiltemiz Oral Diagnoz ve Radyoloji kliniklerine
cesitli sikayetlerle panoramik radyografi ¢ekilmis hipertiroidi ve hipotiroidi hastalarinin
mandibulalarini osteoporotik degisiklikler agisindan degerlendirmektir. Bu arastirma da sifir
hipotezimiz hipertiroidi ve hipotiroidi hastalarinda goriilen kemik densitesindeki ve kortikal
yapidaki degisiklik olmayacagi seklindedir. Osteoporotik degisikliklerin belirlenmesi
durumunda ise bu olas1 bulgular, tan1 almamis bireylerin ilgili disiplinlere yonlendirilmesi
veya tanist mevcut olan hastalarin ek bir veri ile tedavilerine devam etmeleri agisindan

Onemli olabilmektedir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Tiroid Bezi

2.1.1. Tiroid Bezi Anatomisi

Tiroid bezi C5-T1 vertebralar hizasinda boynun anterior yiiziinde bulunan ortalama
25 gram agirhiginda bir bezdir (13). Iyot eksikligi olmayan saglikli yetiskinlerde normal bir
tiroid bezi yaklasik 4.5 x 1.5 x 1 cm boyutlarindadir (14). Ultrasonografi (US) ile dlgiilen
tiroid hacmi erkeklerde kadinlara gore biraz daha fazladir, yas ve viicut agirlig ile artar ve
artan iyot alimi ile azalir (15). iki lobdan olusur ve bu iki lob birbirine bir isthmus yardimi
ile baglanir. Tiroid bezi 6n yiizde sternohyoid, sternothyroid ve omohyoid kaslar ile yan
tarafta ise sternokleidomastoid kaslar1 ile komsuluk etmektedir (16). Bag dokusundan

olusan, bezi lobiillere ayiran capsula fibrosa ad1 verilen ince bir kapsiil ile ortiiliidiir (13).
2.1.2. Tiroid Bezi Fizyolojisi

Tiroid bezi, 0-2 yasta beyin ve somatik gelisim igin, yetiskinlerde metabolik
aktivitenin diizenlenmesi i¢in kritik bir dneme sahiptir. Tiroid hormonlarmin viicutta
bulunmasi ¢ogu organin islevini etkilemektedir (17). Hipotalamus, tirotropin-releasing
Hormonu (TRH) iireterek hipofiz bezindeki tirotropik hiicrelerden tiroid stimulan hormon
(TSH) salinmasini saglar. TSH tiroid hormonlarinin yapimini ve salinimini kontrol eder. Bu

hormonlar tiroksin (T4 ), trityodotironin (T3 ) ve kalsitonindir (18).

Tirozin aminoasitinden tiroglobulin folikiiler hiicrelerde sentezlenir ve kolloid i¢inde
depolanir. Tiroid hormonlar1 fazla miktarda iyot igerir. Viicuttaki iyodun biiyiik
cogunlugunu tiroid bezi kullanmaktadir. Iyot tiroid folikiil hiicresine Na-I simporter
tastyicisi ile kan yolu ile alimir. Iyodiir bazal membranda organik iyota doniiserek aktive
edilir, bdylece tiroglobulinlere baglamr. Ihtiyag durumunda tiroglobiilinden
monoiyodotirozin (MIT) ile diiyodotirozin (DIT) olarak adlandirilan iyotlu tirozil tiirevleri
olusur. Tiroid-peroksidaz enzimi MIT ve DIT birlestirerek 3,5,3’- triiyodotironin (T3) ve
tiroksinin (T4) hormonunun sentezlenmesini saglamaktadir (19). TSH, T3 ve T4 tarafindan
negatif feed-back mekanizmasi ile kontrol edilir. Kontrol mekanizmasi {izerinde baskin
olarak etkili olan TSH ve dolasimda bulunan levotiroksindir. Serumdaki T3, T4 miktarinin

fazlalig ile ters orantili etki olustururken, TSH dogru orantili etkilidir (20).
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Hormonlar sadece serbest haldeyken aktiftirler. Tiroid hormonlarin ¢ok kiiciik bir
kism1 serbest halde bulunurken biiyiik bolimii serumda albiimin, transtiretin, tiroksin
baglayici globiilin gibi proteinlere ve lipoproteinlere bagli olarak tasinmaktadir. Plazmada
herhangi bir tastyictya baglanmadan bulunan, viicudumuzda etki gosteren T3 ve T4’lin az

miktardaki serbest formudur (21).

T3 karaciger bobrek gibi viicudun bir¢ok yerinden plazmaya gegebilir ancak T4
sadece tiroid bezinden salinabilmektedir. Tiroid bezinin 24 saatlik tiroid hormon {iiretimi
yaklasik 100 nmol T4, 5 nmol T3 ve 5 nmol da metabolik olarak inaktif olan reverse T3’ ten
olusur, ancak T3’iin tiroid hormon reseptdrlerine olan ilgisi T4’ten ¢ok daha yiiksektir.
Dokulara gelen T4 5° deiyodinaz enziminin katalizledigi bir reaksiyonla T3 formuna

cevrilebilir (22).
2.1.3. Tiroid Hormonlarmin Fizyolojik Etkileri

Literatiirde T3 aktif hormon T4 prohormon olarak ge¢mektedir. Bu T4 {in etkin
olmadig1 anlamima gelmez. T4 tek basina aktif bir hormondur ve viicutta bol miktarda
bulunur. T3 az miktarda bulunmasina ragmen birim basina ¢ok daha giiclii biyolojik etkilere

sebep olmaktadir (23).

Tiroid hormonlar ¢ekirdek diizeyinde etki gosterir. DNA’daki baglica etkisi mRNA
sentezini saglamak ya da hizlandirmaktir (24). Tiroid hormonlarinin plazma diizeyinin
artmast bazal metabolizmay1 hizlandirir. Oksijen tiiketimini artirir, NA-K ATPaz
pompasinin etkinligini artirir. Viicut sicakligi yiikselir. Sindirim sistemi motilitesi artar,
istah1  ve besin almimim artiir. Katabolizmayr baskin hale getirir. Yaglarin,
karbonhidratlarin ve proteinlerin yikimi artar. Hiicrelerin glikoz alimi ve glikoz yikimi artar.
Yag asidi oksidasyonu yiikselir. Plazma trigliserid, kolesterol ve fosfolipid seviyeleri azalir.
Kas dokusundaki proteinlerin yikimini artirarak, kas kiitlesinin azalmasina neden olur (1).

Kalpte pozitif inotrop ve kronotrop etkilere sebep olur. Solunum derinligi ve sayisi artar (2).

Tiroid hormonlari, kadin lireme sisteminin diizgiin ¢alismasi i¢in hayati dneme
sahiptir. Over, rahim ve plasenta dokularmin metabolizmasinin ve gelisiminin
diizenlenmesinde gorevlidir. Kisirliga neden olabilir. Menstural siklusun diizenlenmesinde
rol alir (25). Testis gelisimini diizenledigi bilinmektedir. Erkeklerde impotans gézlenebilir.

Tiroid hormonlarinin azliginda libido ve infertilite her iki cinste de azalmistir (26).



Tiroid hormonlar1 beyin gelisimi siirecinde 6nemli rol oynar. Normal biiylime ve
gelisim i¢in primer faktorlerdendir. Fetiiste beyin ve sinir sisteminin gelisimi tiroid
hormonlarinin varligma baghdir. Fetiisiin biligsel gelisimi lizerine etkilidir (27). Tiroid
hormonlarinin eksikligi veya iyot alimindaki bozukluk ¢ocukta ciddi zeka gerili§ine neden
olabilir. Fetal donemde tiroid hormonlarindaki eksikligin geri doniilmez zararlar verdigi

bilinmektedir (28).

Tiroid hormonlar1 iskelet gelisimi i¢in gereklidir. Yetiskinlerde kemik
metabolizmasimin en onemli diizenleyicilerindendir. Tiroid hormonu kemik gelisimini ve
olgunlagsmasini uyarir. Tiroid hormonunun eksikligi bozulmus endokondral ossifikasyon
sebebiyle kemik gelisimin bozulmasi iskelet gelisiminin gecikmesine, biiylime geriligine ve
boy kisaligina neden olur (29). Epifizlerin ve kafatasi suturlarinin kapanmasinda gecikme
goriiliir (20). Tiroid hormonlariin azligi kemik kiriklari i¢in risk faktorii olabilmektedir.
Agir vakalarda, dogum sonrasi bitylime durmasi ve iskelet displazisine neden olabilmektedir

(30).
2.1.4. Tiroid Fonksiyon Bozukluklar:

Tiroid hastaliklar1 temelde hormon iiretiminin fazla ya da az olmasina bagl gelisen
hastaliklardir. Toplumda siklikla goriilmektedir (2). Tiroid hastaliklarinin ¢ogu kadinlarda
erkeklere oranla fazla goriilmektedir. Tiroid hastaliklarinin semptomlart spesifik degildir.
Birgok hastalikta goriilen bulgularla benzer semptomlar vermektedir. Ozellikle
hipotiroidizmin yasla birlikte goriilme siklig1 artar. Ayiric1 tan1 ve tedavide dikkate

alinmalidir (31).
2.1.5. Tiroid Fonksiyon Testlerinin Degerlendirilmesi

TSH tiroid hormonlarinin salinmasini kontrol eder. Tiroid hormonlari negatif feed-
back mekanizmasi ile diizenlenir. Serum T3 ve T4’deki kiigiik azalmalar TSH’da biiyiik
farkliliklar yaratir (20). Bu sebeple tiroid hastaligi siiphelenilen kisilerde bezin
fonksiyonlarini degerlendirmede en hassas, ilk tercih edilen test TSH 6l¢limiidiir. Normal
araliktaki TSH degerleri 0.4 ve 2.5 mU/L dir. Bu hormonun hipertiroidi de diizeyi diisiikken
hipotiroidi de yiiksektir (3). Ikinci yararl test ise serbest T4 ve T3 diizeyinin dl¢iilmesidir.
Serbest T4 diisiikliigii hipotiroidinin bulgularindandir. Hipotiroidinin siddeti arttik¢a serbest
T4 diizeyinin distiigli goriilmektedir. Plazma serbest T3 diizeyi de 6l¢iimde kullanilan

testlerdendir, fakat serbest T4 diizeyinin dl¢iimlerine gore gilivenilirliginin daha az oldugu



diistiniilmektedir. Serbest T3 dl¢iimleri klinik hipertiroidi ya da hipotiroidi ile az korelasyon

gosterir (32).
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Tablo 1. Serum TSH diizeylerine gore ayirici tan1 ( TEMD'den, 25)

2.2. HIPERTIROIDi

2.2.1. Tamim

Hipertiroidi tiroid bezinden artmis hormon sentezi ve salinmasindan kaynaklanan
tiroid hormon fazlaligini ifade eder. Tirotoksikoz tanimi, plazmada anormal diizeyde artan
tiroid hormonlarinin dokularda klinik ve metabolik olarak yarattig1 farkliliklara denir (4).
Kadinlarda hipertiroidizm siklig1 % 0.5-2 arasinda olup, erkeklerde gore 10 kat daha fazla
goriilmektedir (33). Ileri yas ve sigara icimi de hipertiroidinin goriilme sikligin1 artirmaktadir

(34, 35).
2.2.2. Etiyoloji

2.2.2.1. Tiroid Hormonunun Asir1 Uretimi



Hipertiroidizmin en yaygin nedeni Graves hastaligidir. Graves hastaligi, TSH
reseptor oto antikorlarinin tiroid folikiiler hiicrelerinden fazla miktarda T3 ve T4 salinimini
situmule etmesidir (36). Yiiksek iyot alimi ve stres gibi faktorler risk faktoriidiir (37, 38). En
onemli semptomlari diffiiz guatr, oftalmopati, tirotoksikoz ve dermopatidir. Graves hastaligi
olan hastalarin aile bireylerinde insidansin artmasi genetik faktorlerin 6nemli oldugunu

distindiirmektedir (39).

Hashitoksikoz, hipertiroidizm ve Graves hastalifina benzer TSH-reseptor
antikorlarmin neden oldugu yiliksek radyoiyot alimi ile ortaya ¢ikan otoimmiin tiroid
hastaligidir (40). Daha sonra bezin lenfosit infiltrasyonu sonucu otoimmiin tiroid dokusu
yikimi olur. Hashimato tiroidine benzer tablo olabilir. Bu yiizden hastaligin adi Hashimato

ve tritoksikozun birlesimidir.

Toksik multinodiiler guatr tiroid folikiillerinin fokal ya da diffiiz hiperplazisi sonucu
tiroid bezinin bilytimesidir (41). Tiroid bezinin uzun siire diisiikk doz stimulan ile uyarilmasi
sonucu olusur. Ilk basta tiroid bezi normal fonksiyon verir ancak daha sonra biiyiiyen
alanlarin aktif hale gelmesi ile tirotoksikoz tablosu olusur (10). 50 yasindan sonra daha sik
goriiliir (42). Toksik multinodiiler guatr, iyot aliminin diisiik oldugu bolgelerde daha yaygin
goriilmektedir (37).

Toksik adenomlar, hiperfonksiyonel soliter nodiil, toksik nodiil veya Plummer
hastalig1 olarak isimlendirilir. Tiroid i¢inde ¢ok sayida o adenomun meydana getirdigi
hipertiroidizm i¢in kullanilir. 30-50 yas araliginda olan hastalarda goriiliir (37). Toksik
adenomlar ¢ogunlukla 3 cm’den biiyiiktiir. Biiyliyen bu adenomlarda tiroid homon sentezi

gerceklesir ve fazla miktarda tiroid hormonu olusur (43).

Anjiyografi veya bilgisayarli tomografi (BT) i¢in kullanilan kontrast ajanlarinin
veya amiodaron gibi iyot bakimindan zengin ilaglarin uygulanmasindan sonra

hipertiroidizm gelisebilir. Bu oldukc¢a nadirdir (44).

Trofoblastik hastalik ve germ hiicre tiimdrleri, koryokarsinom ve mol hidatiform
kadinlarda veya testis germ hiicresi timorlii erkeklerde TSH reseptoriiniin dogrudan
uyarilmasi yoluyla ortaya c¢ikabilir. Gonadotropinin (hCG) yiiksek seviyelerde olusu

hipertiroidizmden sorumludur (45).

Hipofizer adenomlari agir1 TSH salinimina neden olarak hipertiroidi tablosuna neden

olabilir ancak bu oldukca nadirdir (46). Hipofizer duyarsizlik ise TSH iiretimin yolagindaki



negatif feed-back mekanizmasindaki bozukluk sonucu olusur hipofiz bezinde TSH

hormonuna direng olusur hipertiroidizm tablosu gelisebilir (47).

2.2.2.2. Tiroid Bezinin Yikimi

Tiroidit, tiroid bezinin enfeksiyonu ile karakterize ¢esitli klinik semptomlar gésteren
genel bir terimdir. Radyasyon, travma, otoimmiin olaylar, ilaglar ve idopatik fibrotik stirece
bagli gelisebilir (48). Onceden iiretilen hormonun kolloid bosluktan salinmas1 ile
hipertiroidizm olusur. Hastalarda 6tiroidizm, hipertiroidizm veya hipotiroidizm olabilir veya
zamanla bir durumdan digerine gegebilir (10). Hashimato hastaligi, subakut grantilomat6z
tiroidit, postpartum tiroidit, subakut lenfositik tiroidit ve ilaca bagli (amiodaron, interferon
alfa, interlokin-2, lityum), paratiroid cerrahisi sirasinda ortaya ¢ikan palpasyon tiroiditi

tiroiditin en yaygin nedenleridir (49).

Tiroid hormonlarinin yapay olarak yutulmasi, fazla dozda levotiroksin kullanilmasi,
struma ovarii, fonksiyonel tiroid kanseri metastazlar1 gibi tiroid bezinden kaynaklanmayan
disaridan fazla alimi veya tiroid bezi digsinda tiroid hormonlarinin iiretimi sonucu da

hipertiroidizm gelisebilir (50).
2.2.3. Semptomlar1 ve Klinik Bulgular

Tiroid hormonlar1 termogenezi ve bazal metabolizmay1 artirir. Hipertiroidizmin
klinik bulgular1 T3 ve T4 hormonlarinin fizyolojik etkilerinin yiiksek diizeyde goriilmesidir.
Semptomlar hastanin yasi hastalifin siiresi ¢esidi gibi faktorlerden etkilenir.
Asemptomatikten Oliime kadar degisebilen bir yelpazede goriilmektedir (51). Yash
hastalarda fazla klinik belirti gériilmezken geng hastalarda tremor anksiyete huzursuzluk

gibi belirtiler daha sik izlenmektedir (5).

Hipertiroidizm sinir sistemi iizerinde etkilidir. Bilissel bozukluk demans konfiizyon
ndbetler sinirlilik kaygi, tremor ¢abuk duygusal degiskenlik gibi semptomlar goriilebilir
(52). Tiroid hormonlar1 tek basma kardiyak metabolizmay1 degistirir. Kalpte pozitif
kronotropik ve inotropik etkiler olusturur, sol ventrikiiler ejekiilasyon ve kalp debisi artar.
(2, 53). Artmis kardiyak aktivite sol ventrikiill hacminde artisa yol agabilir (54).
Tritoksikozun neden oldugu kardiyak bozukluklar akcigerleri etkileyebilir. Solunum sayisin

artirtr, solunum kaslarini zayiflatir, hava yolu direncini artirir, ve akciger uyumunu azaltarak



akciger fonksiyonunu degistirir (55). Solunum kaslarinin gii¢siizliigii dispneye neden

olmaktadir (56).

Gastrointestinal bulgular artan metabolizma hizina ve bagirsak hareketlerinin
artmasina bagli olarak gerceklesir. Ishal bulant: kusma disfaji kilo kayb1 goriilebilmektedir
(57). Daha yasl hipertiroidi hastalarinda anoreksi belirgin bir bulgu olabilir (58).
Hipertiroidizmde idrar siklig1 ve miktar artmigtir (59).

Ureme sisteminde énemli problemlere yol agabilir. Kadinlarda kisirlik, anoviilasyon,
adet gorememe ya da adet diizensizligi anormal uterin kanamalar1 goriilebilir. Erkeklerde
jinekomastiye libido azalmasina ve erektil disfonksiyona neden olabilir. Serum Ostrojen

konsantrasyonlari yiiksektir (60).

Hipertiroidizmde artan kan akis1 nedeniyle cilt nemli, keratin tabakasindaki azalma
nedeniyle piirtizsiizdiir (61). Terleme artar, 1s1ya karsi tolerans azalir, tirnak yatagindan
ayrilabilir, tirnaklar yumusar, sacta incelme, hemosiderin depolanmasi ve bazal melonozise
bagli olarak hiperpigmentasyon goriilebilir (62). Gravesli hastalarda kasinti ve tirtiker
goriilebilir. Deri portakal kabugu gibi kabarik ve piirtiikliidiir (63).

Hastalarin ¢ogunda goz ile ilgili anomaliler mevcuttur. Sempatik sistemin alfa
adranerjik reseptorlerindeki aktivite artist bakis ve goz kapagi takibinde gecikmeye goz
kirpmada seyreklesmeye neden olur (64). Graves hastalig1 olanlarda oftalmopati goriiliir.
Lenfosit, mukopolisakkarit ve 6dem s1vis1 birikimine bagl proptozis izlenir. Gézde agr1 goz
kapaginda kizariklik gérme keskinliginde azalma meydana gelir. G6z kiiresi goz yuvasindan
disar1 dogru ¢ikarak siskin goriiniim alir (65). Ciddi graves oftalmopatisinde optik sinire basi
sebebiyle korliik olusabilir. Periorbital dokularda ve konjunktivada 6dem ve eritem, gozlerde
basing hissi, kornea {ilseri ve kompresif optik noropati goriilebilir. Sigara igenlerde

semptomlarin daha siddetli seyrettigi goriilmiistiir (66).

Hipertiroidizmli hastalarin plazma LDL, HDL ve total kolesterol, trigliserid
diizeyleri diigiiktiir. Tedavi sonras1t bu degerler yiikselir (67). Tiroid hormonlar1 glikoz
metabolizmasi iizerinde de etkilidir. Pankreastaki beta hiicrelerinin glikoza duyarliligim
artirir. Insiilin sekresyonu artar ve periferik insiilin direncine olusur (68). Hipertiroidizm
karacigerde glukoneogenezisi bagirsaklardan karbonhidrat emilimini ve insiilin yikimini
artirtr, glikojen depolarmin yikimini hizlandirir (69). Tiroid hormonlar1 protein sentezi

mRNA ve DNA sentezini artirarak biiyiime ve gelisim {izerine etkilidir (70).



Hipertiroidizmde bazal metabolizma ve oksijen ihtiyaci artmaktadir (71). Bu nedenle
alyuvar miktar artar, fakat plazma hacmi daha fazla artarak normositik bir anemi meydana
gelir (72). Graves hastalarinda nétropeni goriilmektedir. Bazi tirotoksikozlu hastalarda atipik
lenfositler goriilebilir. Monosit ve eozinofil sayilar1 genellikle normaldir (72). Ortalama
trombosit hacmi hipertiroidide artmis ve platelet dagilim genisligi azalmistir (73). Trombosit
adezyonunun tirotoksikozda Onemli Ol¢lide arttigi goriilmiistiir (74). Tiroid hormonu
artisinin faktér VIII, IX, fibrinojen, Von Willebrand faktorii ve plazminojen aktivator

inhibitorii-1 gibi protrombotik faktorleri artirdigr bildirilmektedir (75).
2.2.4. Hipertiroidizmin Kemik Uzerine Etkisi

Tiroid hormonlarinin iskelet gelisimi, biiyiime ve kemik kiitlesinin ve giiciiniin
korunmasi tizerinde 6nemli etkileri vardir (76). Tiroid hormonu, kiiltiir kemik erimesini
dogrudan uyarir (77). Tiroid hormonu, kemik kalsiyum metabolizmasini osteoblastlar ya da
osteoklastlart direk uyararak etkileyebilmektedir (78). Ayrica TSH reseptorii aracilig ile
osteblast ya da osteoklast Onciilerini etkileyerek de islev gosterebilmektedir (79).
Hipertiroidi hastalarinda artmis serum interlokin-6 (IL-6) konsantrasyonlari, kemik kaybini
etkilemektedir. IL-6, osteoklast iiretimini ve paratiroid hormonunun (PTH) kemik

tizerindeki etkisini arttirabilmektedir (80).

2.2.4.1. Asikar Hipertiroidizm

Asikar hipertiroidizmde kemik remodilinginin hizlanmasi, kemik yogunlugunun
azalmasi, osteoporoz, kirik sikliginda artis goriilmiistiir. Hipertiroidide kemik yikimi kemik
turnovert1 lehine artmigtir (81). Yaklasik 200 giinliik normal dongii siiresi yartya iner. Kemik
turnoverinin hizlanmasi yaklasik %10’luk kemik kaybi ile sonuglanmaktadir. (82, 83).
Artmis turnover hizi trabekiiler yapinin incelmesine trabekiiler perforasyon riskinin
artmasma neden olur. Kortikal porzite artar, kortikal kalinlik azalir. Kemik mineral
densisitesi azalir (82). Tedavi ile kemik kaybmin geri dondiiriilebilirliginin miktar
belirsizdir  (84). Hipertiroidizmin hastalarin  iliak krest kemik biyopsilerinin
histomorfometrik c¢alismalari, trabekiiler kemikte azalma izlenmektedir (85). Asikar
hipertiroidizmde osteoklastik rezorpsiyon, osteoblastik remineralizasyonla orantisiz olarak
uyarilir (86). 0.1 mU / L veya daha diisiik serum TSH konsantrasyonlarina sahip kadinlar,
hem kalca hem de vertebra kirigi icin artmis risk altindadir (87). Hipertiroidizm kemik

bulgular1 olan hastalarin ¢ogu, kirik olusmadik¢a asemptomatiktir (7).
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Kemik rezorpsiyonunda goriilen artisa bagl olarak plazmada kalsiyum miktari
artmaktadir. Hipertiroidi hastalarinda negatif kalsiyum ve fosfor dengesi olusur (88). Serum
iyonize kalsiyum konsantrasyonundaki artiglar yaygin olarak goriiliir. Hiperkalsemi,
paratiroid hormonunun (PTH) salgilanmasini baskilayarak hiperkalsemiye karsi negatif
kalsiyum dengesi saglar (89). Diisiik plazma PTH seviyesi, 25-hidroksivitamin D’nin 1,25-
dihidroksivitamin D’ye (kalsitriol) doniisiimiinii azaltir (90). Diisiik plazma kalsitriol
seviyeleri bagirsakta kalsiyum absorbsiyonunu diisiirerek fekal kalsiyum atilimina sebep
olur. Olusan bu malabsorpsiyon gaitada lipit olusumunu ve bagirsak hareketlerini artirabilir
(91). Alkalin fosfataz, osteokalsin, osteoprotegerin ve fibroblast biiyiime faktorii-23 gibi
kemik ve mineral metabolizmasinin biyokimyasal belirteglerinin serum
konsantrasyonlar1 asikar hipertiroidizmde artmistir (92, 93). Tirotoksikoz hastalarinda ¢iiriik
insidansindan artma kserestomi dislerin erken siirmesi ve cenelerde yaygin osteoporoz

goriilebilir (8).
2.2.4.1. Subklinik Hipertiroidizm

Subklinik hipertiroidizm plazmada serbest T4 ve T3 normal diizeyde ancak TSH
diizeyinin diisiik olmasi durumudur (94). Subklinik hipertiroidizm genellikle endojen
kaynaklidir. Siklikla multinodiiler guatrli yasl hastalarda veya Graves hastalig1 olanlarda
goriiliir. Eksojen olarak ise tiroid hormonu tedavisine bagli olarak olusabilir (30). Subklinik
hipertiroidizm ile kemik mineral yogunlugu (KMY) veya kirik riski arasindaki iliski
arastirllmistir (95). Calismalar heterojen sonuglar verse de Ozellikle menopoz sonrasi
kadinlarda kemik dongiisiinde artis, KMY’de azalma ve kirik riskinde artis oldugunu
gostermistir (96). Belirgin olmasa da kemik yogunlugunun azalmasina neden oldugu
osteoporoz ic¢in bir risk faktorii oldugu gorilmiistiir (29). Subklinik hipertiroidi olan
postmenopozal kadinlar, Metimazol ile tedavi edildiginde tedavi edilmeyen kadinlara gore

daha yiiksek distal 6nkol kemik yogunluguna sahip oldugu goriilmiistiir (97).

2.3. Hipotiroidi

2.3.1. Tamim

Hipotiroidi ¢esitli nedenlere bagl olarak tiroid bezinin fonksiyonlarinin ve tiroid
hormonlarinin azalmasi olarak tanimlanmaktadir (9). Hipotiroidizm metabolik olaylarda
genel bir yavaglama ile karakterizedir. Hastaligin yerine gore primer, sekonder, tersiyer

hipotiroidi hastaliklar1 olabilir (3). Asikar hipotiroidizm siklig1 % 0.1-2 arasinda goriiliirken,
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subklinik hipotiroidizm eriskinlerde % 4-10 arasinda izlenmektedir. Bu oran yash kadinlarda
daha fazladir. TSH diizeyleri erkeklerde yasa gore degismezken, 45 yasindan sonra
kadinlarda belirgin sekilde artmistir. Guatr, kadinlarda erkeklere gore dort kat daha fazla
izlenmektedir (98).

2.3.2. Etiyoloji

Hipotiroidi tanis1 konulan her olguda, hipotiroidinin nedeni mutlaka belirlenmelidir.
Hipotiroidizm, hipotalamik-hipofiz-tiroid yolaginin herhangi bir yerindeki bir problemden
kaynaklanabilir. Iyot eksikligi, otoimmiin tiroid hastaligi, ila¢ kullanimi gibi nedenleri

mevcuttur (3).

2.3.2.1. Primer Hipotiroidizm

Primer hipotiroidizm tiroid bezine ait faktorler nedeniyle tiroid hormonlarinin tiroid
bezinden saliniminin azalmasidir. T3 ve T4 saliniminin azalmasi bu hormonlarin plazma
diizeylerinin diismesine yol acar. Azalan plazma konsantrasyonu TSH salgisinin artmasina

neden olur (99). Iki ¢esidi vardir.

Asikar hipotiroidizm serbest T4 konsantrasyonun diisiik TSH konsantrasyonunun

ise artmis olmasidir. Bu hastalar hipotiroidizm semptomlarini genellikle gosterirler.

Subklinik hipotiroidizmde serbest T4 konsantrasyonu normal diizeyde iken TSH
konsantrasyonu artmistir. Bu hastalarda hipotiroidizm semptomlar1 ve bulgular1 ¢ok azdir

(100).

Hashimoto tiroiditi iyot eksikligi bulunmayan bdlgelerde hipotiroidinin en sik
nedenidir. Tiroid dokusunun hiicre ve antikor aracili yikimina neden olur. Tiroidal
peroksidaz antikor (TPO) etkisi ile tiroid bezine yaygin lenfositik infiltrasyonu gerceklesir
(101). Genetik kokeni olan immiin sistemdeki T supresor lenfositlerdeki bozukluk sonucu
tiroid bezi tahrip olur. Sitotoksik T hiicreleri, tiroid hiicrelerini dogrudan yok edebilir (102).
Hashimoto tiroiditinin erken déneminde bez biiyiik sert lastik kivaminda ve nodiiledir
hastalik ilerledik¢e bez kiiciiliir atrofik ve fibrotik bir hale gelir. Hashimoto tiroiditinin
olagan seyri, kademeli olarak tiroid fonksiyonlarmin kaybolmasidir (103). Hashimoto
tiroiditi kadinlarda ve yaslandikca daha yaygmn goriilmektedir. Ayrica c¢ocuklarda
hipotiroidizmin en yaygin nedenidir (104). Goriilme siklig1 farkli etnik gruplara gore

degismektedir. Turner sendromu ve Down sendromu olan hastalarda daha yiiksek oranda
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goriilmektedir (105, 106). Hashimoto tiroiditi fazla iyot alimu ile iligkilidir. Endemik guatr
goriilen bolgelerinde diyetle iyot alimi artarken, plazmada TPO konsantrasyonlar1 artar.
Fazla miktarda iyot hipotiroidiye neden olabilir (107). Selenyum eksikligi, cocukluk ¢aginda

asir1 kilo alim1 ve obezitenin de Hashimoto tiroiditini arttirdigi goriilmektedir(108, 109).

Iyot *un hem eksikligi hem de fazlalig1 hipotiroidiye neden olabilir. yot eksikligi,
diinya ¢apinda hipotiroidizmin en yaygin nedeni olmaya devam etmekte, ancak bazi
bolgelerde iyotlu sofra tuzu kullanimi1 ve diger gidalara iyot ilave edilmesi ile insidansi
azaltmaktadir (110). Fazla iyot alim1 Wolff-Chaikoff etkisi ile gecici hipotiroidizme yol
acabilir (111). Tiroid dokusu normal fizyolojide olan bireyler fazla iyot alimini tolere
edebilir. Kronik otoimmiin tiroiditi, kismi tiroidektomi, radyoiyot tedavisi dykiisii gibi tiroid
bezi dokusunun hasarli oldugu hastalarda fazla iyot sonucu hipotiroidizm gelisebilir. Wolft-
Chaikoff etkisi Graves hastalifinda ameliyata Oncesi veya tirotoksikoz tedavisinde

kullanilabilir (112).

Radyoaktif iyot hipertiroidizm, iyot bagimli tiroid kanserleri, tiroidektomi sonrasi
kalan tiroid dokularin ablasyonu gibi bir¢ok tedavide kullanilmaktadir. Ancak bu tedavi
Omiir boyu tiroid replasmani gerektiren hipotiroidizm olusmasina neden olur (113). Tiroid
kanseri disinda bas boyun kanserlerinde alinan radyoterapi sonucu hipotiroidizm gelisebilir.
Etki doza bagl olarak degisebilir ve bircok hastada asikar hipotiroidizm gelismeden 6nce

birkag y1l boyunca subklinik hipotiroidizm goriilebilmektedir (114).

Total tiroidektomi sonrasi iki ile dort hafta sonra hipotiroidizm gelisir subtotal
tiroidektomi sonras1 ise siireg daha degisken olabilir. Hastalarin ¢ogunda ilk yilda

hipotiroidizm gelisir (115).

Hipertiroidizm tedavisinde kullanilan tiroid salgilanmasini azaltmak amaciyla
verilen  metimazol ve  propiltiyotirasil  gibi  ilaglar  hipotiroidiye = neden
olabilir. Etiyonamid de tiiberkiiloz tedavisinde kullanilan metimazole yap1 olarak benzeyen
bir ilagtir. Hipotiroidizme ender de olsa neden olabilir (116). Tirozin kinaz inhibitorii
kullanan hastalarin % 36 ila % 71’inde hipotiroidizm gelistigi gosterilmistir  (117).
Polybrominated diphenyl ethers gibi baz1 g¢evresel toksinler ve kontaminantlara maruz

kalmak hipotiroidizm riskinin ytikseltebilmektedir (118).

Hemokromatoz, lenfoma, sarkoidoz ve Riedel tiroiditi gibi infiltratif hastaliklar da

hipotiroidizmin nadir etkenleridir (119-122). Pneumocystis jiroveci gibi patojenlerle
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enfeksiyonlarinda, bezin kadar gérmesi yetersiz tiroid hormonu iiretimine neden olabilir

(122) .

Bebeklerde ve ¢ocuklarda goriilen Konjenital hipotiroidizmin en yaygin nedenleri
tiroid agenezisi ve disgenezidir (123). Mental retardasyonun énemli nedenlerindendir. Kiz
cocuklarinda erkeklere oranla daha fazla izlenmektedir. Olgularin ¢ogu sporadiktir. T4

sentezinde dogustan gelen bir bozukluk mevcuttur (103).

Hipotiroidizm, ¢esitli tiroidit tiplerinin seyri sirasinda gegici olarak ortaya c¢ikar.
Tiroiditte tiroidin enflamatuar yikimi, ilk etapta bezden tiroid hormonunun salinmasiyla
gegici tirotoksikoza yol agar. Hormon depolari tiikendiginde, enfeksiyon azalincaya kadar

gecici bir hipotiroidi asamasi izlenir (124).
2.3.2.2. Sekonder Hipotiroidizm ve Tersiyer Hipertiroidizm

Hipotiroidizm TSH’nin yetersiz salinimi sonucu gelisirse sekonder hipotiroidi,
hipotalamik TRH salgisinda eksiklik sonucu gelisirse tersiyer hipotiroidi olarak adlandirilir.
Ancak pratikte sekonder ve tersiyer hipotiroidi ayrimi kolay olmadigindan genel olarak
santral hipotiroidizm olarak degerlendirmek daha uygundur. Santral hipotiroidizm,
toplumda 20 000 - 80 000 de birden az goriilmektedir Hipotiroidili hastalarin yiizde 1'inden
azi1 santral hipotiroidizm kaynaklidir (125).

Hipofizier (sekonder) hipotiroidizmde hipofiz bezinde fonksiyon goren tirotroplarin
sayisinda azalma ile nicel TSH sekresyonunda azalma gelisir (103). Sekonder hipotiroidizm,
genellikle hipofiz tiimorii gibi hipofiz bezindeki herhangi bir sorundan kaynaklanabilir.
Santral hipotiroidizmi olan hastalarda siklikla baska hipofiz hormonu eksikligi vardir.
Merkezi hipotiroidizmin klinik belirtileri, primer hipotiroidizminkine benzer, genellikle

daha hafiftir (126) .

Tersiyer (ligiinciil) hipotiroidizm, hipotalamusa zarar veren veya hipotalamik-hipofiz
portal kan akisini engelleyen ve boylelikle TRH'nin hipofize verilmesini engelleyen
herhangi bir bozukluktan kaynaklanabilir. Hipotalamik hasar, tlimdrler, travma, radyasyon
tedavisi veya infiltratif hastaliklardan kaynaklanabilir. TSH eksikligi ve TRH eksikligi

biyokimyasal testlerle ayirt edilemez ayrimin klinik agisindan bir 6nemi yoktur (126).
2.3.3. Semptomlar ve Klinik Bulgular

Hipotiroidizm’in genel bulgular1 metabolizmanin yavaglamasidir. Yorgunluk,

hareketlerde yavaslama, konstipasyon, kilo alimi, bradikardi, 6dem, unutkanlik gibi

14



anomalilere yol agar (10). Dokularin interstisyel bosluklarina glikozaminoglikanlar birikir.
Glikozaminoglikanlarin birikmesi su ve sodyumun birikmesine neden olur. Bu durum gode
birakmayan yaygin sislik, sa¢ ve deride anomalilere, yiiz ve dilin sismesine ve ses kisikligina

yol acar. Miksddem siddetli hipotiroidizmde ortaya ¢ikar. Kaba yiiz gériiniimii olusur.

Hipotiroidizmli hastalarda kan akisinin azalmast nedeniyle cilt soguk ve
soluktur. Ciltte kuruluk, piriizlilik ve hiperkeratoz goriilebilir. Terleme azalir,

hiperpigmentasyon olusur. Saglar kalin, sa¢ dokiilmesi yaygin ve tirnaklar kirillgandir (61).

Hipotiroidizmde goriilen metabolizma hizinin diismesi kalp atim hizi, kalp debisi ve
kontraktilitedeki azalmaya neden olur. Periferik vaskiiler direncin artmasi nedeniyle
hipertansiyon goriilebilir. Miksoddem sonucu hiperkolesterolemi ve yag asidi
mobilizasyonu bozulur ve ateroskleroz risk faktorleri olusur. Azalmis kalp debisi, egzersiz
kapasitesinin azalmasma ve egzersiz sirasinda nefes darligina sebep olur. Hastalarda

hiperkapni ve hipoksi goriiliir (127) .

Bagirsak  hareketliliginin  azalmasi, hipotiroidizmli  hastalarin en yaygin
semptomlardan biridir. Bu durum kabizliga neden olur (128). Hipotiroidizmi olan
kadinlarda adet gecikmesine veya fazla ve uzun siireli kanamaya neden olabilir. Bu adet
diizensizlikleri dogurganligin azalmasina neden olur (129). Hipotiroidili erkeklerde libido
azalmasi, erektil disfonksiyon ve gecikmis ejakiilasyon goriiliir. Serum serbest testosteron

konsantrasyonlar1 diisiik bulunmaktadir (130).

Tiroid norolojik gelisim i¢in 6nemli rol oynar. Hipotiroidizmde mental retardasyon
goriiliir. Myelizasyon bozulur, sinapslar anormal gelisir. Yetiskinlerde metal durum yavaglar
unutkanlik ve igitme azlig1 goriiliir. Derin tendon refleksleri yavaglar, miksoddeme bagh
karpal tiinel sendromu gibi noropatiler goriiliir (103). Kas fonksiyon bozukluklari, gecikmeli
kasilma ve gevseme, kas giiclinde azalma, agri, kramp ve myaljiler
goriilebilmektedir. Miksddemde izole kas atrofisi vakalar1 bildirilmistir. Serum kreatin

kinaz siklikla ytikselir (131).

Hipotiroidizmli hastalarda kirmizi kan hiicresi tiretiminde azalma ve normokrom,
normokromik anemi vardir. Bu durum dokulara oksijen dagiliminin azalmasina yol
acar. Hipotiroidide goriilen ¢esitli hormonal dengesizlik ve emilim bozuklugu sonucu ortaya
¢ikan menorajiye bagli mikrositik anemi de ortaya ¢ikabilir. Hipotiroidizmi olan hastalarda

normalden 20 kat daha sik pernisiyoz anemi ortaya ¢ikar (132).
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2.3.4. Hipotiroidinin Kemik Uzerine Etkisi

Hipotiroidinin genel belirti ve bulgular1 hipertiroidinin tam tersi olarak
goriilmektedir. Ancak kemik metabolizmasinda direk ters bir iliski yoktur. Normal kemik
yogunluguna ragmen hipotiroidide kirik riski artmistir Hipotroidili premenapozal hastalarda
kemik dongiisii hipotiroidizm ile yavaslamaktadir (133). Hiportiroidili erigkin hastalarda
yapilan ¢aligmalarda kemik yogunlugunda artis oldugu goriilmekte ancak kemigin kalitesi
diisiik oldugundan kirik riski artmistir. Hipotiroidili hastalarda levotiroksin ile replasman

tedavisi, tedavi baglangicindan sonra KMY 'nda azalmaya yol agabilmektedir (11).

Cocukluk ¢aginda boy kisaligimin en 6nemli nedenlerinden biri hipotiroidizmdir.
Biiyiime hormonu sentezi i¢in tiroid hormonu gereklidir. Kemik biiyiimesi yavaglamistir
Epifizlerin ve kafatasi suturlarinin kapanmasinda gecikmeye neden olur. Agir vakalarda

dogum sonrasi bliylime durmasi, iskelet displazisine neden olabilmektedir (6).

Konjenital hipotiroidili ¢ocuklarda kemik mineral yogunlugunun daha az oldugu
goriilmiistiir (134). Dislerde gecikmis siirme, makroglossi, kisa kokler ve lamina durada
incelme goriiliir. Maksilla mandibulaya gore goreceli olarak kii¢iiktiir (mikrognati siiperior).

Periodontitis ve hipotiroidizm arasinda da pozitif bir iliski oldugu goriilmiistiir (12).

2.4. Radyomorfometrik Indeksler

Dental panoramik radyografiler, mevcut dis yapisini, temporomandibular eklemi,
cene kemiklerini ve ilgili yapilari inceleme konusunda uzun bir gegmise sahiptir. Son klinik
caligmalarda osteoporotik hastalarin veya diisiik KMY’na sahip hastalarin dis hekimleri
tarafindan tanimlanmasinda ve degerlendirilmesinde kritik bir rol oynadig1 gosterilmistir.
Panoramik  radyografilerde  mandibular kemigin  radyomorfometrik  Sl¢limleri
yapilabilmektedir. Radyomorfometrik indeksler, radyografik olarak kortikal kemigin
trabekiiler kemikten daha iyi goriintiilenebilmesinden dolayi, daha ¢ok kortikal kemik
Olctimlerine dayanir (135). Mental foramen iistiinde kalan alveolar kemikte rezorpsiyon
olmaktadir ancak, mandibulanin alt smir1 ile mental foramen arasindaki mesafenin sabit
oldugu diisiiniilmektedir. Mandibular kemikte bir¢ok ¢igneme kasinin origo ve insertio
bolgeleri bulunmaktadir. Yalniz mental bolgede ana ¢igneme kaslarinin origo ve insertio
bolgeleri bulunmaz bu nedenle ¢alismalarin cogu mental bolgede gerceklestirilmektedir

(136). Panoramik radyograflarda olciilen mental indeks (MI), mandibular kortikal indeks
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(MKI) ve panoramik mandibular indeks (PMI), genel iskelet ve osteoporoz riski ile nemli

Olciide iliskilendirilmistir (137).

2.4.1. Mental indeks

Mental indeks veya mandibular kortikal kalinlik olarak da adlandirilir. Ledgerton ve
Ark’lar tarafindan belirtilen yonteme gore radyografi {izerinde mental foramen belirlenir.
Mandibulanin alt sinirina ve mandibular kortikal tabakanin iist sinirina teget olacak sekilde
paralel iki dogrular ¢izilir. Mental foramen merkezi ve mandibulanin alt sinirinin tegetine
dik bir ¢izgi indirilir. Bu ¢izgi lizerinde kemik kortikal tabakasina ait iki paralel ¢izginin
arasinda kalan uzunluk mental indekstir. Bu indeks foramen mentalenin altinda kalan

kortikal genislige esdegerdir (138).

-

Resim 1. Mental indeks (Waghray S'den, 139)

17



Resim 2. Mental indeks

2.4.3. Panoramik Mandibular indeks

Benson ve ark. tarafindan bulunan panoramik radyografide uygulanan bir indekstir.
Mandibulanin premolar bdlgesinin alt sinirina teget olacak seklide bir dogru ¢izilir. Mental
foramenin iizerinden gegen bir dogru ile bu tegete dik indirilir. Mandibular korteks
kalinliginin, mental foramen ve alt mandibular korteks arasindaki uzakliga olan oraninin
alinmasina panoramik mandibular indeks denir. Siiperior ve inferior olarak ikiye ayrilir.
Lokal kemik kaybinin net bir gostergesi oldugu goriilmiistiir. PMI degerlerini 6lgen
arastirmalar, degerlerin yagla birlikte azaldigini, beyaz irkta siyah irka gore kadinlarda
erkeklere gore daha kiiclik oldugu goriilmiistiir. Osteoporozlu kadin hastalarda saglikli

kadinlara gore daha az oldugu bulunmustur (140).
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Resim 3. Panoramik mandibular indeks C/B (Marandi S'den, 143)

Resim 4. Panoramik mandibular indeks A/B

2.4.2. Mandibular Kortikal indeks

Mandibular kortikal indeks (MKI), Klemetti arkadaslari tarafindan bulunan bu
siiflama, panoramik radyografilerde mandibula kortikal yapisinin incelenmesi seklindedir.
Kolay uygulanabilir ancak elde edilen veriler siibjektiftir. Cift tarafli mental foramenin

distali incelenerek kortika degerlendirilir. Buna gore;
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C1: Korteksin endosteal marjinleri net diizglin ve keskindir.

C2: Endosteal marjinler yarimay seklinde defektler gdstermektedir (lakunar

rezorpsiyon) ve/veya bir veya iki tarafta endosteal kortikal artiklar bulunmaktadir.

C3: Kortikal tabaka agikc¢a pordz yapilidir (142).
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Resim 5. Mandibular kortikal indeks (Vijay G'den, 141)
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Resim 6. Mandibular kortikal indeks

(a) C1 (b) C2 (¢) C3

2.5. Fraktal Boyut Analizi

Fraktal geometri terimi birbiri ile iligkisi bulunmayan daginik noktalar, yiizeyler ve
standart geometride benzeri bulunmayan amorf yapilart tanimlamak i¢in kullanilmaktadir.
Diizensiz ayrintilar ya da desenler giderek kiigiilen 6lgeklerde yinelenir ve tiimiiyle soyut
nesnelerde bu olay sonsuza kadar siirebilir; tam tersi olarak da her par¢anin her bir pargasi
bliyiitiildiiglinde yine cismin biitiiniine benzer (144). Medikal alanda radyografik goriintiiler
tizerinde uygulanan fraktal boyut analizi ise, trabekiiler kemikte meydana gelen
degisiklikleri degerlendirebilen dijital matematiksel goriintii analizi ydntemlerindendir.

Fraktal boyut analizi karmasik sekillerin numaralandirilarak degerlendirilmesini saglar
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(145). Dis Hekimliginde radyografik goriintiiler lizerinde fraktal boyut analizi, cogunlukla

kutu sayma yontemine gore uygulanmaktadir (146—-148).

1990’lardan beri radyolojide glandiiler dokularin degerlendirilmesinde neoplastik
dokularin ve kalsifikasyonlarin belirlenmesinde fraktal boyut analizi kullanilmaktadir.
Fraktal boyut analizi bize yapinin normalden ne kadar degistigini gdstererek tantya yardimei
olmaktadir. Trabekiiler kemigin yapist kompleks bir geometriye sahiptir. Trabekiiler kemik
ylksek bir metabolik aktiviteye sahiptir bu nedenle kemik yapisindaki degisiklikleri
belirlemede kullanilabilmektedir. Fraktal boyut analizi iki boyutlu radyografilerde gri
tonlarii en yakin siyah veya beyaza indirgeyerek trabekiillerin ve arasindaki kemik iligi
bosluklarinin  dizilimini  gosterir. Dis hekimliginde implant cerrahisi sonrasi
osteointegrasyonun degerlendirilmesi, apikal lezyonlu dislerde kanal tedavisini takiben
tyilesmenin degerlendirilmesi, cesitli sistemik hastaliklarin ¢ene kemiklerine etkisinin
degerlendirilmesi ve c¢iiriik tayini gibi bir¢ok alanda kullanilabilmektedir (8). Bu tiir

uygulamalardaki analiz asamalar1 sdyledir

Ilgili alan (region of interst, ROI) secilir. Her goriintiide standart biiyiikliikte olacak

sekilde ayarlanir. Goriintii 8 bit gri degerine ¢evrilir

Resim 7. Retromolar bélgede secilen ROI

Secilen ilgili alan duplike edilir. Duplike edilen goriintli, Gauss filtresi ile
bulaniklastirilir (sigma degeri 35). Bu islem ile objenin kalinlik farklari, yumusak dokularin

varlig1 nedeniyle filtrasyon sonucu olusan densite degisiklikleri ortadan kaldirilir. Ortaya
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¢ikan bulanik goriintii daha sonra orijinal goriintiiden ¢ikarilir ve 128 gri piksel her piksele

ilave edilir.

Buradaki amag trabekiil ve kemik iliginin parlaklik farklarini yansitan bir goriintii
olusturmaktir. Daha sonra goriintii binarize edilir 128 parlaklik esik degeri eklenir. Kemik
iligi ve trabekdilleri temsil eden siyah ve beyaz alanlar elde edilmis olur. Giiriiltiiyii azaltmak
icin goriintli agindirilir (erozyon). Kalan yapilarin belirgin hale gelmesi i¢in genisletilir
(dilatasyon). Goriintiiniin tersine cevrilmesi ile trabekiiler kemigi temsil eden alanlar
beyazdan siyaha, kemik iligi bosluklarini temsil eden alanlar siyahtan beyaza gevrilir. Daha
sonra, iskeletlestirilmis goriintii ile ilgili kemik yapisinin tek bir piksel ¢izgisini gdstermesi
saglanir. Elde edilen bu goriintii iizerinde yazilim yardimi ile kutu sayma yontemi

kullanilarak fraktal boyutlar hesaplanir (146).
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Resim 8. Fraktal boyut analizinin agsamalari

(a) ilgili alinin secilmesi (ROI) (b) 35 piksel ¢apindaki Gaussian filtresi kullanilarak
bulaniklastirilan goriintii (¢) subtraktion (d) goriintiiye 128 piksel eklenmesi (e) 128 parlaklik
esik degeri ile goriintiinlin siyah-beyaz hale getirilmesi (f) erode (g) dilate (h) invert (i)
iskeletlestirme (j) orijinal trabekiilleri gostermek icin 1 resmine a resminin eklenmesi (k)

sonug tablosu
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3. GEREC VE YONTEM

Bu arastirma 2020 yilinda Karadeniz Teknik Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi
Oral Diagnoz ve Radyoloji Anabilim Dali’nda yapildi. Calisma i¢in gerekli olan etik kurul
onay1r Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi Bilimsel Arastirmalar Etik Kurul
Baskanligi’ndan alindi. (Ek 1)

3.1. Hasta secimi

Karadeniz Teknik Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Agiz, Dis ve Cene
Radyolojisi Anabilim Dali’na 2012-2020 tarihleri arasinda rutin dental muayene olmak i¢in
basvuran ve ¢esitli nedenlerle panoramik radyografi ¢cekimi yapilmis olan hastalarin kayitlari
incelenerek hipertiroidi ve hipotiroidi varligi agisindan sorgulandi. Daha sonra belirlenen
hastalarin medikal kayitlar1 incelendi. TSH i¢in normal degerlerin smirlarin1 0.35-4.5
mU/mL arasinda vermektedir. Fakat geng yetigkin, orta yas birey i¢in normal TSH sinirlari
0.5-2.5 mU/L arasindadir. Yasla TSH fizyolojik olarak yiikselir hipotiroidi tanis1 konulmasi
icin olmasi gereken degerler yasla degisir. 20-29 yas arasinda TSH {ist sinir1 3.5 mU/mL,
50-70 yas aras1 4.5 mU/mL, 80 yas lizeri 7.5 mU/mL’dir. Bu degerlerin {istii hipotiroidi
olarak tan1 alir. Asikar hipertiroidi tanis1 baskilt TSH (<0,1 mU/L), yiiksek sT4 ve/veya sT3
ile konur. Subklinik hipertiroidide baskilanmis TSH (<0,4 mU/mL) ile normal sT3 ve sT4,
asikar hipertiroidide ise baskilanmis TSH, yiiksek sT4 ve/veya sT3 vardir. Hipotiroidi Ilag
kullanimu ile klinik ve biyokimyasal degerlerin degiskenlik gostermesi nedeniyle hipertiroidi
ve hipotiroidi smiflamasi {iniversitemiz Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali’nda
gorevli bir hekimin Onerileri dogrultusunda gerceklestirildi. 18-60 yas araliginda 29
hipertiroidi 60 hipotiroidi 55 saglikli kadinin panoramik radyografileri degerlendirildi.

Hastalarin ¢alismaya dahil edilme kriterleri su sekildedir.

e 18-60 yas aras1 birey olmasi
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e Hipertiroidizm ya da hipotiroidizm hari¢ sistemik ac¢idan kemik dongiisiinii

etkileyecek bir hastalig1 bulunmamasi

e Foramen mentalenin sinirlarinin tam olarak izlenebildigi, kortikal kemigin alt
ve ist sinirlarmin net olarak goriindigii, oOlgiilecek sahalarda artefakt
bulunmayan, mandibula smirlarinin agik¢a takip edilebilir oldugu

radyografilerin olmasi

3.2. Radyografik Goriintiilerin Elde Edilmesi

Gruplara ait tiim hastalarin radyografik goriintiileri iki panoramik cihaz (Kodak 9000
Extraoral Imaging System, Carestream Health, Inc, US ve Sirona Orthophos XG3, Dr. med.
Dent. Paul Rau, Edenkoben, DEU) ile elde edildi.

Kodak 9000 Extraoral Imaging System rontgen cihazi i¢in voltaj 70 kVp, akim 10
mA, 1sinlama stiresi 14,3 sn., fokal spot biiyiikligii 0.5 mm, total filtrasyon 2.5 mm,

magnifikasyon degeri 1.27, gri skala 14 bit degerindedir.

Sirona Orthophos XG3 Panoramik rontgen cihazi i¢in voltaj 64 kVp, akim 8§ mA,
isinlama siiresi 14,1 sn, fokal spot bilylikligii 0.5 mm, total filtrasyon 2.5 mm,

magnifikasyon degeri 1.25, gri skala 14 bit degerindedir.

Cene destegi ve 1sirma cubugu kullanilarak hastanin anteroposterior ydndeki
pozisyonu ayarlandi. Isirma ¢ubugu iizerindeki ¢entik, alt-list kesici dislerin insizal kenarlar
arasina gelecek sekilde hastaya 1sirtildi. Cekim esnasinda hastalarin Frankfurt horizontal
diizlemi yere paralel ve sagital diizlemi yere dik olacak sekilde, servikal vertebralarin
mandibula 6n govdesine sliperpoze olmasini dnlemek i¢in hastalar ski pozisyonunun uygun
olarak pozisyonlandirildi. Hastaya dilini damagina degdirmesi ve dudaklarimi kapatmasi

sOylendi.

3.3. Radyomorfometrik Analizler

Calismaya dahil edilen hasta gruplarinin kortikal kemik degerlendirmeleri igin
mental indeks, mandibular kortikal indeks ve panoramik mandibular indeks kullanildi.
Mandibular kortikal indeks, panoramik mandibular indeks, mental indeks ve fraktal boyut
analizi hesaplamalar1 i¢cin NIH goriintii analiz programindan (Image J, 1.53 e versiyon,

National Institutes of Health, Bethesda, MD) yararlanildi. Analizler sag ve sol ¢ene i¢in ayr1
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ayr1 hesaplanarak ortalamasi alindi. Tiim analiz islemleri ayn1 kisisel bilgisayarda ve ayni

kisi tarafindan gerceklestirildi.

3.3.1. Mental indeks

Ledgerton ve Ark’lar1 tarafindan belirtilen yonteme gore radyografi tizerinde mental

foramen belirlendi.

Mandibulanin alt sinirina teget ve mandibular kortikal tabakanin {ist sinirina paralel
iki dogru ¢izildi. Mental foramen merkezi ile mandibulanin alt sinirindan gegecek sekilde
tegete dik indirildi. Bu ¢izgi tizerinde kortikal tabakanin {ist ve alt sinirina ait iki paralel

¢izginin arasinda kalan mesafe 6lciildii (138).
3.3.2. Panoramik Mandibular indeks

Benson ve ark. tarafindan kullanilan yonteme gore mandibulanin premolar
bolgesinin alt sinirma teget olacak seklide bir dogru cizildi. Mental foramenin orta
noktasindan gecen bir dogru bu tegete dik olarak indirildi. Daha sonra mental foramenin
inferior sinir1 ile mandibulanin korteksin alt sinir1 arast mesafe 6l¢iildii. Son agama olarak,
mandibular korteks kalinlig1 ile, mental foramenin inferiorunun sinir1 mandibular korteksin
alt sinir1 arasindaki uzakliga olan oranmin hesaplanmasi yoluyla panaormik mandibular

indeks inferior (PMII) hesaplanmis oldu (140).
3.3.2. Mandibular Kortikal indeks

Klemetti arkadaglar1 tarafindan bulunan bu siniflama panoramik radyografi ile

mandibula alt siniriin kortikal yapisinin incelendi.
C1: Korteksin endosteal marjinleri net diizgiin ve keskindir.

C2: Endosteal marjinler yarimay seklinde defektler gostermektedir (lakunar

rezorpsiyon) ve/veya bir veya iki tarafta endosteal kortikal artiklar bulunmaktadir.
C3: Kortikal tabaka agikca poroz yapilidir (142).

3.4. Fraktal Boyut Analizi
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Trabekiiler kemigin striiktiirel farkliliklarinin degerlendirilmesi igin fraktal boyut
analizi uygulandi. White ve Rudolph’un ¢aligsmalarinda yararlandig1 kutu sayma yontemi
(box counting metodu) kullanilarak fraktal boyut analiz (FBY) islemleri ger¢eklestirildi. Her
bir panoramik goriintiide retromolar bolgelerde sag ve solda olmak {izere ve her bir goriintii
icin standart biiytikliikte olacak sekilde 50*50 piksel boyutunda secili alan belirlendi. Se¢ili
alan duplike edildi. Duplike edilen goriintii, Gauss filtresi ile sigma degeri 35 degerinde
bulaniklastirildi. Ortaya ¢ikan bulanik goriintii daha sonra orijinal goriintiiden ¢ikarilip, 128
gri piksel her piksele ilave edildi. 128 parlaklik esik degeri eklenmis oldu. Daha sonra
gorilintli binarize edildi. Giiriiltiiyli azaltmak i¢in goriintii asindirildi (erozyon). Kalan
yapilarin belirgin hale gelmesi i¢in genisletildi (dilatasyon). Goriintii tersine g¢evrildi ve
iskeletlestirildi. Elde edilen bu goriintii iizerinde ile kutu sayma yontemi kullanilarak fraktal

boyutlar hesaplandi (146).

3.5. istatistiksel Yontem

Veriler IBM SPSS V23 ile analiz edildi. Normal dagilima uygunluk Kolmogorov-
Smirnov testi ile incelendi. Gruplara gore kategorik degiskenlerin karsilastirilmasinda Ki-
kare testi kullamldi. Ikili gruplara gére normal dagilan nicel verilerin karsilastirilmasinda
Bagimsiz iki O6rnek t testi kullanildi. Normal dagilmayan verilerin karsilastirilmasinda
Mann-Whitney U testi kullanildi. Analiz sonuglari nicel veriler i¢in ortalama + s. sapma ve
ortanca (minimum — maksimum) seklinde kategorik veriler frekans (yiizde) olarak sunuldu.

Onem diizeyi p<0,050 olarak alindi.
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4. BULGULAR

Calismamizda 18-60 yaslar1 arasinda degisen hipertiroidi hastaligmna sahip 29,
hipotiroidi hastaligma sahip 60 ve herhangi bir hastalir bulunmayan saglikli 55 kadin
hastanin panoramik radyografileri incelendi. Panoramik filmler tizerinde MI, PMII, MKI ve

FBY yapildi.

Gruplara gore kadinlarin yas gruplarimin dagilimlan arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir fark vardir (p<0,001) (tablo 2). Kontrol grubunun yas ortancast 31.00 iken

hipotiroidi grubunun ortancasi 42.50 olarak elde edilmistir.

Tablo 2. Kontrol ve hipotiroidi gruplarina gore yasin karsilastirilmasi

Kontrol Hipotiroidi

Test istatistigi p
Ort. £ S. Sapma  Ort. (min. -maks.) Ort. £8S. Sapma  Ort. (min. -maks.)
32,25+10,72 31,00 (19,00- 58,00) 42,75+ 8,65 42,50 (25,00- 60,00) U=740,5  <0,001
U: Mann-Whitney U test istatistigi

Gruplara gore kadinlarin yas gruplarmin dagilimlari kontrol ve hipertiroidi gruplarina gore
yas ortanca degerleri farklilik gostermemektedir (p=0,230) (tablo 3). Kontrol grubunun yas

ortancast 31.00 iken hipertiroidi grubunun ortancasi 36.00 olarak elde edilmistir

Tablo 3. Kontrol ve hipertiroidi gruplarina gore yasin karsilastirilmasi

Kontrol Hipertiroidi

Test istatistigi  p
Ort. + S. Sapma _ Ort. (min. -maks.) Ort. + S. Sapma _ Ort. (min. -maks.)

32,25+10,72 31,00 (19,00- 58,00) 35,69+ 12,16 36,00 (18,00- 57,000  U=670,0 0,230
U: Mann-Whitney U test istatistigi
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Radyomorfometrik indekslere bakildiginda gruplara gore kadinlarim MKI’nin
dagilimlar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark vardir (p<0,001) (tablo 4). Kontrol
grubunun  %@81.8'inin, hipotiroidi grubunun %53.3"liniin ve hipertiroidi  grubunun
%358.6'smin kortikal indeksi korteksin endosteal marjinleri net diizgiin ve keskin olarak (C1)
elde edilmis, kontrol grubunun %18.2'sinin, hipotiroidi grubunun %41.7'sinin ve hipertiroidi
grubunun %31'inin kortikal indeksi endosteal marjinler yarimay seklinde defektler
gostermekte (C2) ve hipotiroidi grubunun %5’inin, hipertiroidi grubunun % 10.3’niin

kortikal tabaka agik¢a pordz yapili (C3) goriiliirken kontrol grubunda bu sinif goériilmemistir.

Tablo 4. Gruplara gére mandibular kortikal indeksin karsilagtirilmasi

Test
Kontrol  Hipotiroid  Hipertiroid Toplam istatistigi
MKI
C1 45(81,8)* 32(53,3)° 17 (58,6)® 94 (65,3)
2 10(18,2)* 25 (41,7)° 9(31)®  44(30,6) x2=14,04 0,007
3 0 (0) 3 (5 3(10,3)° 6 (4,2)

t: Bagimsiz iki drnek t test istatistigi, parantez i¢i degerler % gostermektedir.

KONTROL

mCl
mC2
S

Sekil 1. Kontrol grubunda mandibular kortikal indeksin yiizdesel dagilim1
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HiPOTIROIDI

mCl

\

42% 53% e
C3

Sekil 2. Hipotiroidi grubunda mandibular kortikal indeksin yiizdesel dagilimi

HIPERTIROIDI

mCl
mC2
€3

Sekil 3. Hipertiroidi grubunda mandibular kortikal indeksin ytlizdesel dagilimi

Kontrol ve hipotiroidi gruplarina goére kadinlarin MI ortalama degerlerinin
ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark vardir (p<0,001) (Tablo 5). Kontrol
grubunun ortalamasi 4.65 iken hipotiroidi grubunun ortalamasi 4.12 olarak elde edilmistir.
Kontrol ve hipotiroidi gruplarina gore kadinlarin PMI degerlerinin ortalamalar1 arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark vardir (p<0,001) (Tablo 5). Kontrol grubunun ortalamasi
0.47 iken hipotiroidi grubunun ortalamasi 0.41 olarak elde edilmistir. Kontrol ve hipotiroidi
gruplarina gore FBY ’nin ortalama degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
yoktur (p=0,254) (Tablo 5). Kontrol grubunun ortalama 1.20 iken hipotiroidi grubunun

ortalama 1.19 olarak elde edilmistir
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Tablo S. Kontrol ve hipotiroidi gruplarina gore kadinlarin mental indeks, panoramik
mandibular indeks ve fraktal boyut analizi degerlerinin karsilagtirilmasi

Kontrol Hipotiroidi
Test istatistigi p
Ort. £ S. Sapma  Ort. (min. -maks.) Ort. £ S. Sapma  Ort. (min. -maks.)
Mental indeks Ort. 4,65+0,51 4,61 (3,77- 6,34) 4,12 £0,62 4,12 (3,13-6,14) t=4,950 <0,001
Panoramik Mandibular indeks 0,47 £ 0,07 0,46 (0,37- 0,65) 0,41 +0,06 0,41 (0,29- 0,59) t=5,050 <0,001
Fraktal Boyut Analizi 1,20 £ 0,08 1,20 (1,01- 1,37) 1,19+ 0,09 1,18 (1,04-1,53) t=1,146 0,254

t: Bagimsiz iki ornek t test istatistigi

MENTAL iNDEKS

43
4,6
4,4
4,2

4
3,8

Eksen Baghgi

Kontrol Hipotiroidi
= mental indeks 4,65 4,12

Sekil 4. Kontrol grubu ve hipotiroidi hastalarinda ortalama mental indeks degerleri

PANORAMIK
MANDIBULAR
INDEKS
0,48
0,46 0,47
0,44
0,42
0,4 0,41
0,38
Kontrol Hipotiroid

Sekil 5. Kontrol grubu ve hipotiroidi hastalarinda ortalama panoramik mandibular

indeks degerleri
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FRAKTAL BOYUT
ANALIZI

O FRAKTAL BOYUT ANALIZI

1,205
1,2
1,2
1,195
1,19
1,19
1,185
Kontrol Hipotiroidi

Sekil 6. Kontrol grubu ve hipotiroidi hastalarinda ortalama fraktal boyut analizi
degerleri

Kontrol ve hipertiroidi gruplarina gore kadinlarin MI ortalama degerlerinin
ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark vardir (p<0,001) (Tablo 6). Kontrol
grubunun ortalamasi 4.65 iken hipertiroidi grubunun ortalamasi 3.90 olarak elde edilmistir.
Kontrol ve hipertiroidi gruplarina gére kadinlarin PMI degerlerinin ortalamalari1 arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark vardir (p<0,001) (Tablo 6). Kontrol grubunun ortalamasi
0.47 iken hipertiroidi grubunun ortalamasi 0.39 olarak elde edilmistir. Kontrol ve hipertiroidi
gruplarina gore kadinlarin FBA’’nin ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark

yoktur (p=0,075) (Tablo 6).

Tablo 6. Kontrol ve hipertiroidi gruplarina gore kadinlarin mental indeks, panoramik
mandibular indeks ve fraktal boyut analizi degerlerinin karsilagtirilmasi

Kontrol Hipertiroidi

Test istatistigi P
Ort. £ S. Sapma  Ort. (min. -maks.) Ort. = S. Sapma Ort. (min. -maks.)

Mental indeks Ort. 465+051  461(377-634)  390+059  391(2.83-523)  t=6,089  <0,001
Panoramik Mandibular Indeks 047007  046(037-065)  039£007  039(028-0,56) 5,191  <0,001
Fraktal Analiz 1204008  120(1,01-137)  1,17£0,08  118(1,02-136)  t=1,806 0,075

t: Bagimsiz iki 6rnek t test istatistigi
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MENTAL INDEKS

4,8
4,6
4,4
4,2

4
3,8
3,6
3,4

Eksen Baghgi

NI

il

Kontrol Hipertiroidi
= Mental indeks 4,65 3,9

Sekil 7. Kontrol grubu ve hipertiroidi hastalarinda ortalama mental indeks degerleri

PANAROMIK
MANDIBULAR
INDEKS
0,6 0,47 0,39
0,4
0,2
0
Kontrol Hipertiroidi

Panaromik Mandibular indeks

Sekil 8. Kontrol grubu ve hipertiroidi hastalarinda ortalama panoramik mandibular
indeks degerleri
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FRAKTAL BOYUT

ANALIZI
D FRAKTAL BOYUT ANALIZI
1,21
1,2
1,2
1,19
1,18
1,18
1,17
Kontrol Hipetiroidi

Sekil 9. Kontrol grubu ve hipertiroidi hastalarinda ortalama fraktal boyut analizi degerleri
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5. TARTISMA VE SONUC

Bu arastirmada hipertiroidi ve hipotiroidi hastaligina bagl olarak mandibuladaki
olusabilecek morfolojik degisiklikler panoramik radyografik goriintiiler {izerinde incelendi.
Bu patolojilerin bas boyun bélgesi kemiklerine literatiirde bilinen etkilerine kii¢tlik bir katkisi
olmasi1 diisiincesiyle hipertiroidi ile hipotiroidi hastalar1 ve saglikli kontrol grubunun
panoramik radyografik gériintiileri iizerinde MI, PMI-I, MKI ve FBA analizleri yoluyla ¢ene
kemikleri tizerindeki degisikliklerin incelenmesi planlandi. Sonug olarak kontrol grubu ile
hipertiroidi ve hipotiroidi hastalarmin MI, PMI-I karsilastirilmus, hipertiroidi ve hipotiroidi
hastalarinin MI, PMI-I degerleri anlamli olarak diisiik bulunmustur. Diger gruplara gore
kontrol grubunda C1’in yiizdesi anlamli olarak yiiksek goriiliirken, hipertiroidi ve hipotiroidi
grubunda kontrol grubuna gore C2 ve C3 oran1 anlamli olarak yiiksek bulunmustur. Kontrol
grubuna gore, hipertiroidi ve hipotiroidi hastalariin  FBA 6l¢limlerinde farklilik

bulunmamastir.

Hasta se¢imindeki kriterlere bakildiginda, TSH i¢in normal degerlerin araligi 0.35-
4.5 mU/mL arasindadir. Yasla TSH fizyolojik olarak yiikselir hipotiroidi tanis1 konulmasi
icin olmas1 gereken degerler yasla degisir. 20-29 yas arasinda TSH {ist sinir1 3.5 mU/mL,
50-70 yas aras1 4.5 mU/mL, 80 yas lizeri 7.5 mU/mL’dir. Bu degerlerin iistii hipotiroidi
olarak tan1 alir. Asikar hipertiroidi tanis1 baskilt TSH (<0,1 mU/L), yiiksek sT4 ve/veya sT3
ile konur. Subklinik hipertiroidide baskilanmis TSH (<0,4 mU/mL) ile birlikte normal sT3
ve sT4, asikar hipertiroidide ise baskilanmis TSH, yiiksek sT4 ve/veya sT3 vardir (10). ilag
kullanimu ile klinik ve biyokimyasal degerlerin degiskenlik géstermesi nedeniyle hipertiroidi
ve hipotiroidi siiflamasi i¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali’'nda gérevli bir hekimin 6nerileri

dogrultusunda gergeklestirildi.

Tiroid hormonu iskelet gelisimi ve kemik dongiisiiniin en énemli diizenleyicisidir
(29). Kemik dokusu osteoblast osteteoisit osteoklast ve kondrositler olmak {izere 4 ana
hiicreden olusur. Kondrositler osteoblastlar ve osteositler mezenkimal hiicrelerden {iretilir,
osteoklastlar ise monosit/makrofaj ana hiicrelerinden farklilagmaktadir. Tiroid hormonlar
osteoblast ve kondrositleri dogrudan etkilemektedir. Osteoklastlar iizerine etkisi vardir
ancak dolayl bir etki oldugu diisiiniilmektedir (95). Yass1 kemikler pelvis ve klavikula gibi
kemiklerin bir kism1 mezenkimal hiicrelerin dogrudan osteoblastlara farklilasmasi ile olusan
intramembrandz kemiklesme ile olusur. Uzun kemikler ve vertebralara ise mezenkimal

hiicrelerin kondrositlere farklilasmasi ile kikirdak sablon olusturarak, endokondral
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kemiklesme ile olusur (149). Calismamizda inceledigimiz mandibulanin kondil bolgesi
endokondral, kondil bdlgesi disinda kalan tiim bolgeleri intramembrandz gelistigi i¢in her
iki mekanizmanin bozuklugundan etkilenmektedir. Bu nedenle ¢ene kemiklerinden

mandibulanin incelenmesi diistiniilmiistiir.

Tiroid hormonlarinin kemige etkisi diistintildiigiinde, tiroid hormonlar1 osteoklastlar
ve osteoblastlar lizerinde bulunun niikleer t3 reseptorii araciligi ile kemik erimesini dogrudan
uyarir. Biiyiime hormonu (GH) ve insiilin benzeri bliytime faktorii-1 (IGF-1) salgilanmasini
artirarak dolayli yoldan kemik hiicreleri iizerinde etki edebilir (150). TSH osteoblast ve
osteoklast aktivitesini baskilayarak kemik dongiisiinii inhibe eder. T3 kondrosit
proliferasyonunu ve farklilagmasini destekler, minerlizasyon ve anjiyogenezi indiikler. Tip
II, X kollagen alkalin fosfataz, ve IL-6 yapimini uyarir (151). Tiroid hormonlarindaki artis
ya da azalig kemik metabolizmasini1 dogrudan etkilemektedir. Calismamizda hipertiroidi ve
hipotiroidi hastalarinda kemik tizerindeki degisiklikleri mandibulada yaptigimiz analizler ile

inceledik.

Panoramik radyografiler mandibulanin incelenmesinde siklikla kullanilmaktadir.
Radyografiler iizerinde kemik morfolojisi incelenebilir ve farkli ol¢limler ve analizler
uygulanabilir. Panoramik radyografi ile genis anatomik bolgenin goriintiilenebilmesi,
hastanin radyasyon dozunun diisiikk olmasi, kullanimin kolay, hasta uyumunun iyi ve
ulagilabilirliginin kolay olmas1 gibi avantajlara sahiptir. Dezavantaji ise radyografilerdeki
magnifikasyon ve distorsiyonun boyutsal dogrulugu sinirlandirmasidir. Panoramik film
tizerinde horizontal boyutlar 6zellikle anterior bolgede giivenilmezdir (152). Panoramik
radyografilerde sag ve sol tarafi kapsayan orta hattt gegmeyen lineer dl¢limlerin gercek
Olctimlere ¢ok yakin oldugu gosterilmistir (153). Bu sebeple calismamizda mandibulanin
posterior bolgesinde dl¢limler ve analizler yapilmistir. Kullandigimiz Image J programi ile
lineer mesafe Ol¢limlerinde, radyografik goriintiilerin elde edildigi cihazlarin lineer
magnifikasyon oranlar1 goz oniinde bulundurulmustur. Cihazlar arasindaki magnifikasyon
farkin1 ortadan kaldirmak ve kortikal 6l¢iimlerden magnifikasyon faktoriinii ekarte etmek
icin Image J yaziliminin tools barinda bulunan ilgili uygulamalar ile goriintii iizerindeki

dijital cetvel kalibre edilerek gergek lineer dl¢iimler elde edilmistir.

Panoramik radyografik goriintiilerde radyomorfometrik indekslerin kullanimina
bakildiginda, bu indekslerin giivenirligi, dolayisiyla KMY’i 6l¢mek i¢in, altin standart kabul
edilen yontem ¢ift enerjili X-151n1 absorpsiyometrisidir (DXA). Ancak pahali, ulasilabilirligi
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ve uygulanabilirligi zordur. Calismalar, azalmis KMY nin radyografilerde mandibular
kemigi morfometrik olarak etkileyebilecegini gdstermistir. Singh S.V ve ark (154) yaptig
caligmada dijital panoramiklerin finansal olarak uygun olmadigr durumlarda tani
konulmamis hastalarda osteoporoz veya osteopeniyi tan1 dis1 birakmak icin ekonomik ve
giivenilir bir tan1 aract olabilecegini bildirmislerdir. Pavicin S ve ark (155) dijital panoramik
goriintiiler tizerinde yaptiklar1 c¢alismada panoramik radyografik indekslerle azalmis
KMY nin tespit edilebildigini, osteoporoz teshisinde uygulanabilecegini ifade etmislerdir.
Corten ve ark. (156) yaptig1 ¢alismada mandibulanin DXA sonuglari ile bireylerden elde
edilen lumbar omurga, femur ve 6n-kol kemiklerinim KMY’sini karsilastirmis her iki
bolgenin  degerlerinin yakin sonuglar verdigini bulmustur. Mandibulanin alt kortikal
boliimiiniin genel iskeletsel DXA degerleri ile uyumlu oldugu sonucuna varilmistir.
Mandibulanin KMY i 6l¢gmek i¢in uygun oldugu diisiiniilmiistiir. MI, PMI-I, MKI, kortikal
yapiy1 baz alarak kemik kalitesini inceleyen en 6nemli indekslerdendir. MI ve MKI,
osteoporoz tahmininde en iyi panoramik radyografik parametreler olarak gosterilmistir.
Valerio CS ve ark (157) menopoz sonrasi kadinlarda DXA, MI ve MKI analizlerini
karsilastirmis, bu radyomorfometrik indekslerin, diisiik kemik yogunluguna sahip menopoz
sonrast kadinlar1 tanimlamak ve bunlar ic¢in yeterli tibbi tedavi saglamak icin
kullanilabilecegini bildirmislerdir. Bu sebeple ¢alismamizda hipertiroidi ve hipotiroidi
hastalarindaki osteoporozun incelenmesinde panoramik radyografiler {izerinde bu

radyomorfometrik indeksler kullanmasi1 uygun goriilmiistiir

Mandibular kemikte osteoporotik degisikliklerin incelenecegi bolge seciminde bazi
faktorler géz Oniine alinmistir. Mandibulada bir¢ok ¢igneme kasinin origo ve insertio
bolgeleri bulunmaktadir. Yalniz mental bolgede ana ¢igneme kaslarinin baslangi¢ ve bitis
bolgeleri bulunmaz. Bu nedenle caligmalarin ¢ogu mental bdlgeyi incelemektedir (136).
Papamanthos MK. ve ark. (158) 45-75 yas aras1 343 kadin {izerinde standart osteoporoz
tanis1 i¢in kalca ve lomber omurganin (L1-L4) DXA analizi yapilarak, kontroller, osteopenik
ve osteoporotik kadinlar olarak siniflandirma yapmislardir. Bu siniflar arasinda yapilan MI
degerlerinin karsilastirilmasi, bu degerlerin ii¢ grup arasinda, Ozellikle normal ve
osteoporotik denekler arasinda acik¢a farkli oldugunu gosterdigi goriilmiistiir. MI indeksinin

bir hastada osteoporoz varliginin giivenilir bir gostergesi oldugunu sdylemislerdir.

MI, osteoporozda tipik farklilik gosterebilecek bir bolge analizidir. Mansour ve ark.

(159) 30 yas ve iizeri 100 saglikli kadinda yaptiklar1 calismada lomber omurgalarin t skoru
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ile panoramik radyografi de MI, PMI-I ve MKI bakarak, t skoru ile panoramik
radyomorfometrik analizler arasinda pozitif korelasyon oldugunu bulmuslardir. Kribbs PJ
ve ark. (160) osteoporozu bulunan 112 kadin hastada yaptiklarn calismada MI'nin
osteoporozlu grupta saglikli bireylere gore daha diisiik degerlere sahip oldugunu
bildirmislerdir. Osteoporozu olan grubun mandibular kemik kiitlesi ve yogunlugu azalmis
ve normal gruba gore daha ince bir korteks oldugun bildirilmistir. Bu ¢alismalara benzer
olarak ¢alismamizda kontrol grubunun ortalamasi 4.65 iken hipertiroidi grubunun ortalamasi
3.90, hipotiroidi grubunun ortalamasi 4.12 olarak elde edilmistir. Kontrol grubu ile
hipertiroidi ve hipotiroidi hastalarinin MI karsilastirilmis hipertiroidi ve hipotiroidi

hastalarinin MI degerleri anlamli olarak diisiik bulunmustur.

PMI yine kaslarin origo ve insertio bolgesi olmamasi dolayisiyla, osteoporozda sik
kullanilan indekstir. Wical KE ve ark (161) mental foramenin {ist sinirinin her zaman
rahatlikla belirlenememesi nedeniyle alt sinirinin kullaniminin daha etkili oldugunu
savunmuglardir. Bu yilizden biz aragtirmamizda inferior panoramik mandibular indeks
ol¢iimiinii kullandik. Duncea ve ark. (162) osteoporozlu postmenopozal kadmlarda PMI-I
Olctimleri yapmislar, osteoporotik olmayanlara gore istatistiksel olarak anlamli farkliliklar
saptamiglardir. L1-L4, femur basi ve kalga KMY ile PMI-I arasinda istatistiksel olarak
anlamli korelasyonlar tespit edildigini, KMY ne kadar diisiikse PMI-I o kadar azaldigin
bulmuslardir. Benzer bir sekilde calismamizda kontrol grubunun ortalamasi 0.47,
hipertiroidi grubunun ortalamasi 0.39, hipotiroidi grubunun ortalamasi1 0.41 olarak elde
edilmistir. Kontrol grubu ile hipertiroidi ve hipotiroidi hastalarmim PMI-I karsilastirilmis

hipertiroidi ve hipotiroidi hastalarinin PMI-I degerleri anlamli olarak diisiik bulunmustur.

MKI giiven orani yiiksek tekrarlanmasi kolay indeks olarak tanimlanmigtir. Klemetti
ve ark. mandibulanin alt kortikal sinirinin morfolojisinin siiflamasini yapmislar ve ince
veya asinmis alt korteksin, teshis edilmemis diisiik KMY'u veya osteoporozu olan kadinlar
tanimlamak icin yararli oldugunu one siirmiislerdir (142). Akgiinlii ark. (163) MKI ve
osteoporoz arasindaki korelasyonu incelemislerdir ve dnemli farkliliklar tespit edilmistir.
Indekslerden C3 kategorisi icin osteoporoz riski C2 kategorisine gore 12.6 kat, Cl
kategorisine gore 142.8 kat daha fazla bulunurken, riskin C2 kategorisi i¢in C1 kategorisine
gore 12 kat daha fazla bulunmaktadir. Cakur ve ark. (164) osteoporozlu 80 kadina
mandibular dual-energy X-ray absorptiometri (m-DXA), MKI, femur ve lomber vertebranin

toplam KMY degerlerini belirlemislerdir. Osteoporozlu kadinlarda mandibular ve
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mandibular olmayan 6l¢iimler arasinda anlamli bir iligki olmadig1 sonucuna varmislardir.
Bu caligmalar gibi olarak g¢alismamizda da kontrol grubunun %@81.8'inin hipotiroidi
grubunun %53.3"linlin ve hipertiroidi grubunun %>58.6'sitnin  C1, kontrol grubunun
%18.2'sinin, hipotiroidi grubunun %41.7'sinin ve hipertiroidi grubunun %31'inin C2,
hipotiroidi grubunun %5’inin, hipertiroidi grubunun %10.3’niin C3 goriilirken kontrol
grubunda bu smf goriilmemistir. Diger gruplara gore kontrol grubunda C1’in yiizdesi
anlaml olarak yiiksek goriiliirken hipertiroidi ve hipotiroidi grubunda kontrol grubuna gore

C2 ve C3 orani anlamli olarak yiiksek bulunmustur.

FBA ile cok sayida sistemik hastalifin ¢ene kemiklerine etkisi incelenmektedir.
White ve ark. (146) maksilla ve mandibulanin trabekiiler kemiklerinin morfolojik
Ozelliklerinin osteoporozlu hastalar ve normal kontroller arasinda farklilik gosterip
gostermedigini  belirlemek i¢in FBA kullanmislardir. Osteoporotik hastalarin  FBA
degerlerinde, kontrol bireylerine kiyasla bir azalma oldugunu bildirmislerdir. FBA
yontemiyle osteoporoz hastalarinin ¢ene kemiklerindeki degisimleri incelemek i¢in anterior
maksillada kesici dislerin apekslerinin siiperioru, anterior mandibuladaki kesici dislerin
inferioru, posterior maksilladaki son molarin posterioru ve posterior mandibuladaki son
molar digin posterioru olmak iizere standart olarak 4 alan1 kullanmislardir. Maksilla anterior
ve mandibula posterior bolgeye ait degerlerin daha giivenilir oldugunu belirtmislerdir. Bu
sebeple calismamizda mandibula posterior bolgede bulunan retromolar alan kullanilmigtir.
Akgiinlii 'Y ve ark. (163) 48 postmenopozal kadinda yaptiklar1 calismada osteoporoz
hastalar1 ve kontrol grubu arasinda FBA degerlerinde anlamli bir fark bulamamislardir.
Calismamizda da hipertiroidi ve hipotiroidi hastalarinin FBA 6l¢iimleri kontrol grubuna gore

anlaml fark gostermemektedir.

Hipertiroidizm ve hipotiroidizm ile ilgili ¢alismalarda KMY ’nin degisimi hastaligin
siiresi ile dogru orantili olarak goriilmiistiir. Ozellikle bir yildan uzun siiren hastalik
stiresinin, kemik kiitlesindeki azalmanin nedeni olabilecegini sdylenmektedir. Calisimizdaki
hasta gruplarindaki hastalarin tiimii bir y1ldan uzun siiredir hastaliga sahip olan hastalardan
se¢ilmistir ancak hastalik siireleri net olarak bilinmemektedir (165, 166). Hipertiroidizm ve
hipotiroidizmdeki degisiklikler kisa siireli yas farkliliklarindan etkilenmemektedir
Kadinlarda asil parametre menopoz donemidir. Steroid hormonlarindaki degisiklikler kemik
kiitlesindeki diisiislere neden olabilmektedir (167). Bu sebeple calismalar genellikle
premenopoz ve postmenopozal kadinlar olarak ayrilarak yapilmistir (165, 168, 169). Bes yil
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on yil gibi kisa siireli zaman araliklarinda tiroid hastaliklarinin kemige etkisi goz ardi
edilebilecegi icin, calismamizda hasta gruplarimin ayrica yasa gore gruplara ayrilarak
incelenmesi planlanmadi. Calismamizdaki tiim hasta gruplarmmin yas ortalamalar

premenopoz donemi igerisindedir.

Hipertiroidinin mekanizmasi geregi, yetiskinlerde kemigin remodeling siireci ii¢
boyutlu olarak incelendiginde, hipertiroidizmde hem kemik rezorpsiyonunun hem de
sentezinin hizlandigini goriilmiistiir, ancak osteoblast hiicreleri ile osteoklast hiicrelerinin
ayni oranda etkilenmedikleri goriilmiistiir. Rezorpsiyon fazinin siiresi %60 azalmakta ve
sentez fazinin siiresi %30 kisalmaktadir. Bu durum yaklagik normal siiresi 200 giin kemik
dongiisiiniin siiresinin yartya inmesine neden olur. Kisalan her dongii %9,6 mineralize kemik
kaybi ile sonuclanmaktadir (170). Hipertiroidi hastalarinda trabekiiler kemik hacminde %
2.7'lik bir azalma, kortikal kemikte osteoklast rezorpsiyon yiizeylerinde % 40 ve kortikal
kemik gozenekliliginde % 32’lik artig goriilmiistiir (171). Svare ve ark. hipertiroidi
hastaligina sahip 5778 kadinin serum TSH'sini 6l¢gmiigler ve 6n kolun distal bolgesinde DXA
analizi yapmiglardir. Hipertiroidizm Oykiisii olan kadinlarda yiiksek bir osteoporoz
prevalansi bulunmustur. Osteoporoz prevalansi hipertiroidizm bildiren kadinlarda tiroid
hastaligr olmayan kadinlara goére oldukca yiiksektir (172). Mosekilde ve Ark’min (85)
caligmalarinda, tedavi edilmemis 40 hipertiroidi hastasindan iliak-krest biyopsileri alinmas,
histomorfometrik analizler sonucu hipertiroidi hastalarinda hem kemik rezorpsiyonunda
hem de kemik olusumunda artis oldugu goriilmiis, kemik dongiistiniin hizlandigi, serum
alkalin fosfataz diizeyinin yiikseldigi, trabekiiler kemik miktarinin azaldigi, kortikal kemikte
osteoklastik aktivitede belirgin bir artis oldugu ve gozenekli yapinin arttig1 belirlenmistir.
Calismamizda biyokimyasal degerlerin karsilastirilmasi kapsam igerisine alinmamis, sadece
retrospektif kayitlar tizerinde anamnez ve biyokimyasal degerlerin yardimiyla hipotiroidi ve
hipertiroidi ayirimi yapilarak, bu bireylere ait panoramik goriintiiler iizerinde mandibula
kortikal ve trabekiiler yapisinin analiz edilmesi planlanmistir. Zira, MI PMI-I ve MKI FBA
osteoporozun tanisinda kullanabilen yontemlerdir. Sonug olarak, bu incelemelerde MI PMI-
I ve MKI hipertiroidi hastalarida kontrol grubuna gore anlamli olarak diisiik goriilmiistiir.

Bu durum hipertiroidi hastalarinda osteoporotik degisikliklerin varligini gostermektedir.

Hipertiroidi tedavisinde kullanilan ilaglarin etkisi irdelendiginde, Grant ve ark. (173)
daha once hipertiroidizmi olan ve radyoiyot ile tedavi edilen kadinlarda, tiroksin alip

almadigina bakilmaksizin KMY 'nin azaldigini bulmuslardir. Tedaviden bir y1l sonra kemik
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yogunlugu yiizde 6 arttig1 bununla birlikte, kemik yogunlugunun kontrollerin altinda kaldig1
belirtilmistir. Osteoporoz hastalar1 radyolojik olarak degerlendirildiginde mandibular
inferior korteksin kalinlig1 ve densitesinde azalma goriilmektedir. Mandibulada spongiyoz
kemik yapisinda degisiklikler daha zor belirlenmektedir (174). FBY trabekiiler kemigin
striiktiirel farkliliklarinin degerlendirilmesi kullanilan analizdir Calismamizda hipertiroidi
hastalarinda goriilen FBA degeri ile kontrol grubunun FBA degerleri arasinda anlamh
farklilik goriilmemistir. Bu durum hastalarin tedavi sonucu kemik yogunlugunun artis1 ve
mandibulada spongiyoz kemikteki degisikliklerin zor belirlenmesi sebebiyle oldugu

distiniilmektedir.

Hipotiroidi mekanizmasina bagli olarak ise osteoklastik rezorpsiyon siiresinde 2 kat,
osteoblastik kemik olusumunda 4 kat ve ikincil kemik mineralizasyonunda 4 kat artis vardir.
Kemik remodelinginin uzunlugu, % 17 artisla yaklasik 700 gilindiir olmustur (170)
Hastalarda genellikle normal kemik yogunlugu goriilmesine ragmen, hipotiroidizmi olan
hastalarda kirik riski daha yiiksek olabilir. Hipotiroidizmin kemik {iizerindeki yaptig
degisiklikler ~tam olarak  bilinmemektedir bu durumla ilgili az calisma
bulunmaktadir. Thévenonve ark. (175) yaptig1 primer hipotiroidizmi olan 20 yetiskin hastay1
iceren prospektif bir c¢alismada hastalarin kan ve idrarinda kalsiyum veya fosfor
metabolizmasinda degisiklik bulunmamistir ve kandaki parathormon, 25-hidro, 125-dihidro
ve 24-25-dihidroksikolekalsiferol konsantrasyonlart normaldir. Hastalarin iliak krest kemik
biyopsisinin histolojik olarak incelemesi sonucunda kemik trabekiilasyon hacmi,
rezorpsiyon yiizeyi ve kalsifikasyon oranlarinin normal oldugu ancak osteoid hacmi arttigi
ve ¢ok daha yiiksek bir osteoid kalinliginin goriildiigii ifade edilmistir. Konca Degertekin ve
ark. Hashimoto tiroiditi bulunan hastalarda yaptig1 calismada RANKL / OPG gibi kemik
dongiisiiniin biyokimyasal belirtecleri incelenerek kemik turnoverinin hipotiroidizm ile
yavasladigin1 bulmuslardir (176). Tuchendler ve ark (177) 38 hipertiroidili kadin, 40
hipotiroidili kadin ve 41 saglikli kadinda yapilan ¢alismada hormonal, immiinolojik ve
biyokimyasal testler uygulanmis, kemik dongiisii belirte¢lerinin konsantrasyonlarinin
Olctimii yapilmis hipotiroidizmli hastalarda femur boynu daha diisiik KMY saptanmistir
tedaviden 12 ay sonra KMY’de artis goriilmiistiir, ancak yine de kontrol grubuna goére daha
diisiik oldugu bulunmustur. Hipotiroidizmi olan hastalarda femur boynunda, lomber, omurga

kemik mineral yogunlugunda anlamli farkliliklar bulunmamastir.
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Hipotiroidiye yonelik tedavide kullanilan ilaclarin etkisi bakimindan, hipotiroidili
hastalarda levotiroksin ile replasman tedavisi, tedavi baslangicindan sonra kemik mineral
yogunlugunda azalmaya yol acabildigi ifade edilmistir (11). Coindre ve ark (178) primer
hipotiroidili hastalarda yiiksek doz replasman tedavisi uygulamiglardir. Transiliak kemik
ornekleri tizerinde histomorfometrik olarak incelemislerdir. Tedavinin ilk aymdan itibaren,
trabekiiler kemikte rezorpsiyon ylizeyleri ve kortikal gozeneklilik normalden daha c¢ok
oldugu goriilmiistiir. Bu osteoporoz, hipertiroidizmde goriilenle benzerdir. Ribot ve ark.
(179) replasman dozlar1 ile tedavi edilen hipotiroid femoral ve vertebral KMY i prospektif
olarak degerlendirlendirmisler. 1 yillik tedaviden sonra vertebral kemik mineral yogunlugu
icin ortalama % 5.4 , trokanter i¢in % 7.3 ve femur boynu icin % 7 azalma goézlendi. Bu
sonuglar; birincil hipotiroidizm durumunda, uygun tiroid replasman tedavisi uygulanmasi
durumunda bile, tedavinin ilk yilinda, vertebral ve femoral KMY 'nda 6nemli bir azalmaya
yol agabilecegini gdstermektedir. Kung ve ark.(166) tarafindan uzun siireli fizyolojik
dozlarda levotiroksin sodyum replasman tedavisi alan Hashimoto tiroiditi olan 26
premenopozal kadinda toplam viicut ve bolgesel KMY seviyeleri belirlenmis ve yasa uygun
normal kontrolleri kemik mineral yogunlugu seviyelerinin ortalamasi ile karsilastirilmistir.
Levotiroksin tedavisi alan kadinlar toplam viicut kemik mineral seviyeleri normal fakat
femur boynu femoral trokanter Ward ticgeni her 6nemli dlgiide diisiik KMY sahip oldugu
goriilmiistiir. Hastalarin femur boynunun DXA z skoru, serum serbest tiroksin indeks
seviyeleri ile anlamli negatif oranti gostermistir. Fizyolojik dozlarda levotiroksin alan
hastalarin kemik yogunlugunun azalmis olabilecegi, uzun siireli levotiroksin tedavisi alan
hastalarda tiroid fonksiyonlar1 yakindan izlenmesi gerekliligi ve osteoporoz riski tasiyan
hastalarda kemik dansitometrisi yapilmasi gerektigi sdylenmistir. Bizim hasta grubumuzda
tiroid replasmani fizyolojik diizeylerdedir. MI, PMI-I, MKI ve FBA osteoporozun tanisinda
kullanabildigi i¢in hipotiroidizmde de kullanilabilecegi diislincesiyle yontem olarak
belirledik. Sonug olarak MI, PMI-I ve MKI hipotiroidi hastalarinda kontrol grubuna gore
anlamli olarak diisiik gortilmustiir. FBA degerleri arasinda herhangi bir farklilik

saptanmamistir.
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Karadeniz Teknik Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Agiz, Dis ve Cene
Radyolojisi Anabilim Dalinda uzmanlik tezi olarak hazirlanan, panoramik radyografiler
tizerinde hipertiroidi ve hipotiroidi hastalarinin ¢enelerinde goriilen degisiklikleri belirlemek

amaciyla yapilan bu caligmada elde edilen sonuclar asagida verilmistir;

1) Hipertiroidi ve hipotiroidi hastalarinin kontrol grubuyla karsilastirildiginda, M1
degerleri anlamli olarak diisiiktiir.

2) Kontrol grubu ile hipertiroidi ve hipotiroidi hastalarinin PMI-1 karsilastirilmig
hipertiroidi ve hipotiroidi hastalarinin PMI-I degerleri anlamli olarak diisiik
bulunmustur.

3) Diger gruplara gore kontrol grubunda C1’in ylizdesi anlamli olarak yiiksek
goriiliirken hipertiroidi ve hipotiroidi grubunda kontrol grubuna gore C2 ve C3
orani anlamli olarak yiiksek bulunmustur. Baska bir deyisle, lakunar rezorpsiyon
ve kortikal porozite belirgindir.

4) Kontrol grubuna gore, hipertiroidi ve hipotiroidi hastalarinin FBA 6l¢iimlerinde
farklilik bulunmamustir. Trabekdiler yapidaki degisiklikler saptanamadigi sonucu

cikarilabilir.

Dis hekimliginde rutin olarak kullanilan panoramik radyografiler ile mandibulanin
kemik  morfolojisi, alt kortikal kalinligt  ve  trabekiiler —kemik  yapisi
degerlendirilebilmektedir. Azalmis KMY’na sahip hastalarin teshis edilebilmesi i¢in
kullanilan testler pahalidir. Ote yandan MI, PMI-I MKI ve FBA gibi panoramik radyografi
tizerinde degerlendirilmesi kolay olan indeksler hipertiroidi ve hipotiroidi gibi kemik
yogunlugunun azalmasina neden olan rahatsizliklarin erken dénemde belirlenebilmesinde
avantaj saglar. Bu olas1 bulgular ile tan1 almamus bireylerin ilgili disiplinlere yonlendirilmesi
yoluyla tanilarinin konmasi veya tanis1 mevcut olan hastalarin ek bir veri ile tedavi ve
takiplerine devam etmeleri sonucu bir¢ok komplikasyonun Oniine gecebilecegi

ongoriilmektedir.
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