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GIRIS VE AMAC

Tiroid bezinin anatomik degerlendirilmesinde ultrasonografi (US) uzun bir siredir
kullamlmaktadir. US un viicudun kigik bélimlerinde kullanim: 1955°1i yillarda baslamigtir
(1). 1970°1i yillara gelindifinde US’un tiroid bezi anatomik yapisim deferlendirmede duyarli
bir yontem oldufu saptandi (2). Son yillarda hizli teknolojik gelismelerin etkisi ile yiksek
rezoliisyonlu US aygitlan kullamima girdi ve tiroid bezi hastaliklan tamisinda B-Mode US un
yeri daha da pekistirildi. Tum bu teknolojik ilerlemelerie, anatomik detay hakkinda
milkemmel veriler elde edilebilmesine karsin, tiroid bezi fonksiyonlan hakkinda B-Mode US
ile bilgi edinilemez. ’

Rall ve ark. 1988te, Graves’li olgularda tiroid bezi igerisinde artmmg vaskiilariteyi renkli
Doppler US ile gostermiglerdir (3). Tiroid bezinin fonksiyonel durumuna bakilmaksizin diffiiz
otoimmiin hastaliklarda, renkli Doppler US paterni, hastaligin baglangicinda ve pik
déneminde diffiiz hipervaskiilarite gosterebilir (4,5). Renkli Doppler US paterni spesifik bir
ara¢ olmadifindan, otoimmiin tiroid hastaliklarinda ayme: tamda kullamlabilecek yemi
parametreler aragtinlmagtir.

Hipertiroidili hastalarda artrgs kalp luzi ve kontraktabilite ve azalmis periferal diren¢ nedeni
ile yiiksek kardiak output beklenen bir bulgudur (6,7). Ancak hipertiroidi sadece Graves
olgularina 6zgii bir durum olmayip, Hashimato da dahil olmak izere, difer otoimmiin
hastaliklarda da goriilebilir. Fakat tirotoksikoz durumlannda intratiroidal damarlarda
hemodinamik degigiklikler izlenmez. Tiroid vaskiilaritesi ve kan akim temelde TSH
reseptorlerinin, TSH ve tiroid reseptor antikorlan (TRAB) ile uyanlmasmma veya TSH
reseptorlerindeki fonksiyonel mutasyonlara bagimhdir (8). Bu fizyopatolojik mekanizmalar
gOzoniine alinarak yakin zamanlarda yapilmig bazi galigmalarda, a. tiroidea inferior’daki
(ITA) pik sistolik hiz (Vmax) dl¢iimlerinin, 6zellikle Graves’li olgulann diger otoimmiin
tiroiditli olgulardan ayirdedilmesinde kullamlabilecegi ileri suralmiigtir (9,10). Caruso ve
ark.’mn yaptiklan bir caligmada, tiim Graves’li olgularda ITA’daki Vmax’1 150 cm/sn’den
daha yitksek olarak bulmuslardir. Fakat tiim bu calismalarda ITA’daki hizlanmanin goreceli
miktan hesaplanmamigtir. Bu hipotiroidili olgularda 6nemsizdir. Fakat hipertiroidili olgularda
genel bir akim lzlanmas: bekleneceginden ITA’daki hizlanmamn goreceli mikian dnemlidir.



Castagnone ve ark. gerek Doppler US paterninin, gerekse ITA Vmax élgiimlerinin, Graves’li
olgularda, tedavinin etkinlifini degerlendirmede ve tedavi kesildikten sonra nilksii saptamada
oldukga yararh parametreler olabilecegini bildirmiglerdir (11).

Prospektif olarak yaptfimiz bu calismada, Graves’li olgulan Hashimato olgularnindan
ayirdetmede, a. tiroidea inferior Vmax lgiimlerinin ve ITA/CCA oranlarimin kullamlabilirligi

test edilmistir.



GENEL BILGILER
TIROID BEZi ANATOMISI

Tiroid bezi kahverengimsi kirmizi, olduk¢a vaskiller bir organ olup, C5-T1 vertebra
seviyesinde, boyun 6n alt kesiminde yerlegmistir. Derin servikal fasianin pretarekeal tabakasi
ile santmigtir. Sag ve sol loblar dar bir median istmus ile baglanmigtir. Agirhf yaklagik 25 gr.
kadardir, fakat bu agirhk kadinlarda biraz daha fazladir. Menstriiasyon ve gebelik siiresince
boyutu artar. Tiroid bezi boyutunun belirlenm;:si, tiroid bezi bozukluklarinin
degerlendirilmesinde klinik olarak onemlidir. Bu 6lgiim tanisal ultrasonografi ile noninvazif
olarak yapilabilmektedir (12).

Tiroid bezi loblart hemen hemen koniktir. Her bir lob uzun aksta yaklagik 5 cm’dir. En bityik
transvers ve anteroposterior boyutlar ise sirasiyla 3 cm ve 2 cm’dir. Posteromedial kesimde
lateral tiroidal ligament ile krikoid kikirdak kenarina yapigir. Medial yiiz laninx ve trakeanin
konveksitesine uyum gostermistir. Lateral yiiz konvekstir ve sternotiroid kas: ile ortilmisgtir.
On vyiizi, 6zellikle lateral kesimde kismen sternohyoid kast kapatir, fakat istmus anterior
kesimi, fasial planlar diginda, kaslar tarafindan értilmez.

Tiroid Bezinin Fizyolojik Anatomisi

Tiroid bezi kolloid denilen bir salgi maddesi ile dolu olan ¢ok sayida, 100-300um ¢apinda
kapali follikiillerden olugur. Bunlar, follikiil icerisine salgi yapan kibik epitel benzeri
hiicreler ile cevrilidir. Kolloidin ana bileseni, molekulin igerisinde tiroid hormonlarim
kapsayan biiyiik bir glik_pprotein olan tiroglobulindir.

Tiroid Bezinin Damarlan ve Sinirleri

Tiroid bezinin kanlanmas: genellikle a.tiroidea inf. ve a.tiroidea sup. ile saflamr. A tiroidea
superior, os hyoideum seviyesinde a.karotis ext.’dan kaynaklamr ve inferiora dogru yol alip,
bezin ozellikle anteromedialinde dallanir. Posteriora dogru verdigi ug dallar a.tiroidea inf.’un
ug dallan ile anastomozlar olugturur. A.tiroidea inf., subklavian arterin dali olan tiroservikal
trunkustan kaynaklamr, mediale ve siiperiora dofru uzamir, bezin kapsiilinii, u¢ dallan ile
degisik seviyelerde delerek bez icinde dallanir. Bu iki arter disinda bazi olgularda varyasyonel



olarak a.tiroidea ima’da bulunabilir. Eger mevcut ise, ya brakiosefalik trunkustan, ya da aortik
arktan kaynaklamr.

Tiroid bezinin venleri, bezin yiizeyinde ve trakeamn Oniinde bir pleksus olustururlar. Bu
pleksus superior, middle ve inferior tiroidal venlere drene olur.

Lenf damarlan siklhikla arterlerin ¢evresindeki interlobuler konnektif dokuda ilerlerler.
Kapsiiler bir ag olustururiar. Boylece kolloid igerebilirler. Bunlar torasik ve saf lenfatik
kanallarda sonlamirlar.

Tiroid bezinin sinirleri superior, middle ve inferior servikal sempatik ganglionlardan
kaynaklamrlar

HIPOTALAMOHIPOFIZER AKS FIZYOLOJisi

Gegmiste endokrinolojideki merkezi bez hipofiz olarak bilinirdi. Fakat 1980’1 yillara
gelindiginde, 6n hipofizin, hipotalamus tarafindan hazirlanan hiimoral maddeler ile etkilendifi
saptandi. Norosekretuvar hiicrelerin hem néron, hem de hormon salgilayan hiicre olarak islev
gorebilecegi kavramu yeni degildi. Hipotalamik supraoptik ve paraventrikiler noronlann,
aksonlan ile, arka hipofize inen vazopressin ve oksitosini yaptiklan biliniyordu. Benzer
noronal baglantilar hipofizin igin de arandi, ancak bulunamadi. Giiniimiizde hipotalamus ile
hipofiz arasinda vaskiiler baglantilar oldufu anlagtlmigtir (13). Hipotalamusun median
¢ikintisinda hipofizer portal venlere drene olan kapiller bir sebeke vardir. Bu sistem hipofize
girer ve ikinci bir kapiller sebeke olusturur.

1969°da bagimsiz ¢alisan iki grup ilk hipotalamik faktor olan tirotropin salgilatici hormonun
(TRH) niteligini ortaya koydu. Bunu diger salglatici hormonlar izledi. TRH (piroglutamil
histidilprolin amid) sentezi yapilmis olan ve insanlarda tiroid ve hipofizer hastahklann
tamsinda kullanilan bir tripeptiddir. TRH, anterior hipofizde bazofilik hiicreleri uyararak
tirotropinin (TSH) hem sentezini, hem de salgilanmasini arttirir.

TSH, tiroidin morfolojik ve fonksiyonel durumunun ayarlanmasinda 6nemli bir role sahiptir.
TSH uyarisimin kesilmesi bezde atrofi ve hipovaskiilarizasyona neden olur. Buna hormon
sentez ve sekresyonundaki azalma da eslik eder.



TSH, a ve B olmak tizere iki zincirden olugan glikoprotein bir hormondur. Hem o, hem de
subunit tiretimi tiroid hormonlar tarafindan baskilanabilir. TSH sekresyonu pulsatildir
(circadian), fakat giddetli hipotiroidizmde bu ritm kaybolabilir. TSH, in vitro olarak lipolizisi
inditkleme kapasitesine sahip olmasina kargin asil etkisi tiroid bezi iizerinedir. Intratiroidal
ivot metabolizmasindaki tim siiregleri giclendirip, hormon sentez ve sekresyonunu
arttirmaktadir.

TIROID BEZI

Tiroid bezi, viicudun metabolik hzim arttirmada oénemli etkileri olan ve genellikle tiroksin
(T4) ve triiyodotironin (T3) olarak isimlendirilen iki hormon salgilar. Tiroid bezi salgisimin
tam yoklugu, genellikle bazal metabolik hizin normalin %40-50’si kadar diigmesine ve tiroid
bezi salgisinm agin fazlalign bazal metabolik hizin %60-100 kadar artmasina neden olur.
Tiroid bezi salgis1 temel olarak 6n hipofiz bezi tarafindan salgilanan TSH tarafindan kontrol
edilir.

iyot Gereksinimi ve fyodun Tutulumu

Tiroksinin normal olusumu i¢in iyodiirler seklinde her yil yaklagik 50 mg veya 1 mg/hafta
iyot alinmasi gerekir. Afiz yoluyla alinan iyodiirler sindirim kanalindan hemen hemen
kloriirle aym gekilde kana emilir. Normalde iyodiirlerin ¢ogu bobreklerden hizla atilir, ancak
begte bir oraninda tiroid bezi hiicreleri tarafindan dolagan kandan alimp, tiroid hormonlarinin

sentezinde kullamlir.

Tiroid hormonlanmn olusumundaki ilk asama, iyodiirlerin kandan tiroidin glandiiler
hiicrelerine ve follikilerine tasmmasidir. Tiroid hiicreleri bazal membrammmn iyodu aktif
olarak hiicre i¢ine pompalamak gibi 6zel bir yetenegi vardir. Iyodiir pompasi normal bezde,
iyodiiri: kandaki konsantrasyonunun yaklagik 30 katina kadar konsantre eder. Tiroid bezi en
aktif oldugu zaman konsantrasyon 250 kata kadar yiikselebilir (13).

Tiroglobulin ve Tiroksin ile Triiyodotironin Olusumunun Kimyasi

Tiroid hicreleri protein salgilayan tipik glandiiler hicrelerdir. Endoplazmik retikulum ve
Golgi cismi, tiroglobulin denilen, 335.000 molekil afirlifinda, biyilk bir glikoprotein



molekiiliinii sentezleyip, follikiil icerisine salgilar. Her tiroglobulin molekiilii 70 tirozin amino
asiti icerir. Bunlar tiroglobulin molekila igerisinde tiroid hormonlanm olugturmak tzere
iyotla birlesen ana maddelerdir. Yani tirozin amino asitinden olusan tiroksin ve triiyodotironin
hormonlan, sentezleri sirasinda ve hatta daha sonra, follikiler kolloidde depolanmug halde
iken, tiroglobulin molekiliniin pargasi olarak kalirlar.

Tiroid hormonlarimn olusumunda gerekli ilk adim, daha sonra direkt olarak tirozin amino
asiti ile birlesecek iyodir iyonlarinin, ya yeni olugan iyot (I°) ya da I3~ seklinde okside iyoda
doniigimiidiir. Iyodinin bu oksidasyonu, hidrojen peroksit ile beraber iyodiirleri okside
edebilen giigli bir sistem olugturan peroksidaz enzimi ile saglanir. Peroksidaz, hiicrenin ya
apikal membraninda, ya da ona bitisik olarak bulunur ve oksitlenmis iyodun hiicrede tam
olarak, tiroglobulin molekiiliniin Golgi cisminden ¢ikip, membrandan gegerek depolanmig
kolloide girdigi noktada bulunmasim saglar. Peroksidaz sistemi bloke edilir veya hiicrede
kalitsal yoklugu var ise, tiroid hormonlarmn olugum hizi sifira diiger.

Iyodirin tiroglobulin molekiilii ile baglanmasi ‘‘tiroglobulinin organifikasyonu’ olarak
isimlendirilir. Okside iyot molekiiler gekilde bile, direkt, fakat yavas olarak tirozin amino
asitine baglamir. Tiroid hiicrelerinde ise okside iyot, islemin samiyeler veya dakikalar
igerisinde gergeklesmesini saglayan iyodinaz ile iligkidedir. Bu yiizden tiroglobulin molekali
hemen Golgi cisminden serbestlegirken, ya da apikal hiicre membranindan follikiile
salgilanirken iyot, tiroglobulin molekiilii igerisindeki tirozin amino asitlerinin yaklagik altida

birine baglanmis olur.

Tirozin, once monoiyodotirozine (MIT), sonra diiyodotirozine (DIT) iyotlamr. Bundan
sonraki birka¢ dakika, saat, hatta gimler icerisinde, giderek artan miktarlarda DIT birbirine
kenetlenir. Kenetlenme reaksiyonlarimin ana hormonal iriinii tiroglobulin molekiiliiniin bir
pargas olarak kalan tiroksindir. Ayrnca bir molekid MIT ile bir molekil DIT birbirine

kenetlenir ve depolanmig hormonun onbeste biri kadar olan triiyodotironin olugur.

Tiroid hormonlannin sentezi tamamliandiktan sonra her bir tiroglobulin molekild, 1-3
tiroksin ve her 14 tiroksin molekilii igin ortalama 1 trityodotironin molekilini kapsar. Bu
sekilde tiroid hormonlan, follikilde viicudun normal tiroid hormon gereksinimini 2-3 ay
karsilayacak gekilde biriktirilir. Bu yiizden tiroid hormonu sentezi kesildigi zaman, yetersizlik
belirtileri birkag ay gozlenmez.



Tiroksin ve Triiyodotironinin Tiroid Bezinden Serbestlesmesi

Tiroid hiicrelerinin apikal yiizeyi, kolloidin ufak bir béliimiinii icine alan “‘yalanci ayaklar’
gonderir. Bunlar tiroid hiicrelerinin apeksinden igeri giren *‘pinositik vezikilleri”” olusturur.
Hemen sonra lizozomlar, bu vezikiller ile birlesir ve kolloid ile kangmis sekilde lizozom
sindirim enzimlerini kapsayan ‘‘sindirim vezikiilleri’’ni olusturur. Bu enzimlerden
proteinazlar, tiroglobulin molekiliinii sindirir ve tiroksin ile triiyodotironini serbestlestirir.
Bunlar daha sonra difiizyon ile, tiroid hiicrelerinin tabamndan, onu gevreleyen kapillerlere
geger. Boylece tiroid hormonlan kana serbestlesmis olur.

Tiroglobulindeki iyotlanmyg tirozinin dérite Gigii hicbir zaman tiroid hormonu haline gelmez.
Bunlar MIT ve DIT seklinde kalir. Tiroglobulin molekiilimiin tiroksin ve triiyodotironin
serbestlegtirmek  Gizere sindirimi swasinda, bu iyotlanmg tirozinler de tiroglobulin
molekiiliinden serbestlesir, ancak bunlar kana salgilanmaz. Onun yerine bunlann iyodu bir
““deiyodinaz’® ile kopartilir. Bu enzim hemen hemen butiin bu iyodun ilave tiroid hormonu
olusturmak iizere bezin iginde yeniden kullamma girebilmesini saglar. Deiyodinaz enziminin
dogustan yoklugunda yeniden kullanim islemindeki basansizlik nedeni ile birgok kigide iyot
yetersizligi gelisir.

Tiroid bezinden serbestlegen tiroid hormonlarinin yaklagik %93’ normalde tiroksindir ve
yalnizca %7’si triiyodotironindir. Fakat birkag giin sonra tiroksinin ¢ofu yavasca ilave
triiyodotironin olusturmak uzere deiyodine olur. Bu yiizden dokuya ulasan ve dokular
tarafindan asil olarak kullamlan triiyodotironindir.

Tiroksin ve Triiyodotironinin Dokulara Tasinmasi

Kana girince tiroksin ve triiyodotironinin %1’lik boélimi hari¢, hepsi hemen gesitli plazma
proteinleri ile birlesir. Esas olarak tiroksin baglayici globulinle, gok daha az olarak da tiroksin
baglayic: prealbumin ve albumine baglamr.

Plazmadaki baglayici proteinlerin tiroid hormonlanna ilgisi daha fazla oldufundan bu
maddeler, dokulara yavas yavas serbestlesir. Doku hiicrelerine giren tiroid hormonlan hiicre
icinde de proteinlere baglanir. Bu yiizden tiroid hormonlan yeniden, fakat bu kez islevsel



hiicrelerin kendilerinde olmak iizere depolamir ve giinler veya haftalar iginde yavas yavas
kullanilir.

Tiroid Hormonlarin Etkisinin Gecikmesi ve Siiresi

Insana bityiik miktarda tiroksin enjeksiyonundan sonra 1-3 giine kadar metabolik hizda hemen
higbir degisiklik gézlenmez ve bu tiroksin aktivitesi baglamadan 6nce uzun bir latent dSnem
varligim gosterir. Aktivite bir kere bagladiktan sonra giderek artar ve 10-12 giin igerisinde en
yiksek degere ulasir. Bundan sonra yaklagik 15 gunlik bir yari 0mir ile azalir. Tiroksin
aktivitesinin bir kismu ise 6 haftadan 2 aya kadar devam eder. Triiyodotironinin etkileri
tiroksininkilerden yaklagik doért kat hizhidir. En yiiksek hiicresel aktivite 2-3 giin igerisinde
olusur.

TIROID HORMONLARININ DOKULARDAKI iISLEVLERi

Tiroksinin hemen hemen tiimii, genlere etki ile genetik transkripsiyonu arttirmadan 6nce, bir
iyodiir iyonu deiyodine edilir ve triyodotironin olusur. Triiyodotironinin hiicre ici tiroid
hormon reseptorlerine kars: yiiksek baglanma 6zelligi vardir. Sonucta reseptorlere baglanan
tiroid hormon molekiillerinin %90°1 triiyodotironin ve yalnizca %10’u tiroksindir.

Tiroid Hormonlan Cok Sayida Genin Transkripsiyonunu Arttirirlar

Tiroid hormonunun genel etkisi ¢ok sayida genin ¢ekirdekte transkripsiyonunu saglamaktir.
Bu yiizden viicudun hemen tiim hiicrelerinde, enzim proteinleri, yapisal proteinler, tasiyici
proteinler ve diger maddelerde biyilk miktarlarda artislar olur. Biitiin bunlann net etkisi,
vitcudun her tarafinda islevsel aktivitedeki genel artigtir.

Hiicresel Metabolik Aktivite

Tiroid hormonlari hemen hemen biitiin viicut dokulanmin metabolik aktivitesini arttirirlar.
Biiyiik miktarlarda tiroid hormonu salgilandifinda bazal metabolik hiz normalin %60-1001
oraninda artabilir. Bu durumda besinlerin enerji igin kullanim hizi da bilyiikk oranda artar.
Protein sentezindeki artig ile egzamanh olarak protein katabolizma hizinda da artig gézlenir.



Tiroid hormonlanmn yiiksek konsantrasyonlarinda hiicrelerin mitokondri sayisinin arttifn ve
boyutunun bityiidiifi saptanmigtir. Fakat oksidatif fosforilasyon igleminde kenetlenme
gergeklesmez ve bityiik miktarlarda 1si ve az miktarda ATP olugur.

Tiroid Hormonlarmm Biiyiimeye Etkisi

Tiroid hormonlannm biiyiimeye hem genel, hem de ozel etkileri vardir. Insanda tiroid
hormonunun buyameye etkisi, esas olarak bilyime donemindeki gocuklarda belirgindir.
Hipotiroid olanlarda buiytime hiz bityitk oranda geri kalir. Hipertiroid olanlarda ise ¢ocufun
daha erken yaslarda uzun boylu olmasina yol agan agin iskelet geligmesi gozlenir. Bunun
yamnda kemikler daha izl olgunlagir ve epifizler erken yasta kapamr. Bu nedenle bilyiime
. siiresi ve erigkinin sonunda ulagacag boy ashinda kisalir.

Tiroid hormonlarimin 6nemli bir etkisi de fetal hayat sirasinda ve dogumdan sonraki ilk bir yil
icerisinde beynin bityiime ve geligmesini saglamaktir. Eger fetiis yeterli miktarda tiroid
hormonu salgilamaz ise, hem dogumdan 6nce, hem de sonra beynin biiylime ve gelismesi
bityilk oranda geri kalir ve normalden kigik olur. Eger dogumdan sonraki ginler veya
haftalar i¢inde ozel tiroid tedavisi yapilmaz ise tiroid bezi olmayan gocuk hayat: boyunca
zihinsel olarak yetersiz kalir.

Tiroid Hormenlarinin Ozgiil Viicut Metabolizmalarmna Etkileri

Karbonhidrat metabolizmasina etkisi: Tiroid hormunu, karbonhidrat metabolizmasim hemen
hemen her yoniyle uyarr. Bunlar glikozun hiicreler tarafindan tutulmasinda artma,
glikoneojenezde artma, sindirim sisteminde emilim hzimn artmasi, hatta karbonhidrat
metabolizmasinda sckonder etkiler olusturan insillin salgilanmasinda artmadir. Bitin bu
etkiler olasilikla, tiroid hormonu tarafindan hiicresel metabolik enzimlerin hepsinde
olusturulan artigin sonucudur.

Yag metabolizmasina etkisi: YaF metabolizmas: hemen her yoniiyle tiroid hormonu etkisi ile
arttinhr. Yaglar uzun siireli enerji desteginin ana kaynagi oldugundan viicut yag depolan,
diger doku elamanlanmn ¢ogundan daha fazla oranda titketilir. Ozellikle yaglar, plazma
serbest yag asiti konsantrasyonunu yiikseltecek sekilde, yag dokusundan Serbestlestirilir.
Tiroid hormonu ayn1 zamanda hiicrelerde serbest yag asitinin oksidasyonunu da arttinr.



Plazma ve karaciger yaglarnina etkisi: Tiroid hormonunun artisi, serbest yag asitlerini
arttirmasina ragmen, plazmadaki kolesterol, fosfolipid ve trigliseritlerin miktarim azaltir.
Bunun aksine, tiroid salgisinin azalmasi kolesterol, fosfolipit ve trigliseritlerin plazma
konsantrasyonlaninin bilyilkk olgiide artmasina ve hemen hemen daima karacierde agin yag
depolanmasina da yol agar. Uzun sireli hipotiroidizmde plazma Kkolesterol seviyelerindeki
artig, agir arterioskleroz ile birlikte goriiliir.

Tiroid hormonunun plazma kolesterol konsantrasyonunu azaltma yollarindan birisi, safra ile

kolesterol salgilanma hizim belirgin sekilde arttirmasi ve sonunda feges ile kaybina yol
agmasidir. Tiroid hormonunun kolesterol salgilanmasim arttirmadaki olasi mekanizma,
karaciger hiicrelerindeki diistik dansiteli lipoprotein reseptdrlerinin sayisim arttirmasi, bunun
disilk dansiteli lipoproteinlerin plazmadan hizla uzaklagmasina yol a¢masi ve sonunda
karaciger hiicreleri tarafindan lipoprotein kolesterolin salgilanmasidir.

Vitamin metabolizmasina etkisi: Tiroid hormonu birgok enzimin miktarini arttirir. Vitaminler
birgok enzim ve koenzimlerin gerekli pargalan oldugundan, tiroid hormmonu vitamin
gercksiniminde artiga neden olur. Bu yiizden tiroid hormonlan agin salgilandifinda yeterli
miktarda vitamin alinmaz ise, géreceli bir yetersizlik olugabilir.

Viicut agirligina etkisi: Tiroid hormon diizeyinin gok artmasi hemen hemen daima viicut
agrligim azaltir ve hormon diizeyinin ¢ok azalmasi ise hemen hemen daima viicut afairhgini
arttinr. Bu etkiler her zaman olusmaz. Ciinki tiroid hormonu istali arttinir; bu da metabolizma
hizindaki degisiklikleri fazlas: ile karsilar.

Kardiyovaskiiler Sisteme Etkisi

Kan akinu ve kalp debisi: Dokulardaki metabolizma artigt oksijenin normalden daha hizh
kullannmmna ve dokulardan serbestlesen metabolik son irinlerin daha fazla miktarda
serbestlesmesine neden olur. Bu etkiler gogu viicut dokusunda vasodilatasyona ve boylece
kan akiminda artisa neden olur. Derideki kan akim iz, is1 kayb1 gereksinimi nedeni ile
ozellikle artar. Kan akim artisimin bir sonucu olarak kalp debisi de artar. Asiri tiroid hormonu
varhfinda bazen normalin %60 veya daha fazlasina ¢ikar. Siddetli hipotiroidizmde ise
normalin yalmzca %50°sine kadar diger.
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Kalp hiz: Tiroid hormonu etkisi ile kalp hizi, kalp debisindeki artisgin bekleneninden daha
fazla artar. Bu nedenle tiroid hormonunun olasihikla kalbin uyanlabilirligine direkt etkisi
vardir, bu da kalp hizzm arttirir. Bu etkinin 6zel bir onemi vardir. Ciinkai kalp iz
klinisyenlerin, bir hastamin agin veya yetersiz tiroid hormonu olusturup olusturmadigini
saptamak i¢in kullandiklan duyarh fiziksel bulgulardan birisidir.

Kalbin atim giicii: Tiroid hormonu olusumundaki artigin yol agtifi enzimatik aktivite
yitkselmesi, salgilanan tiroid hormonu miktan hafifce yiksek oldugu zaman kalp gicund
arttirr gibi goriinmektedir. Bu, hafif ates ve egzersiz sirasinda olugan kalbin atim gicindeki
artigla benzerlik gosterir. Bununla beraber tiroid hormonu belirgin olarak arttign zaman, agin
protein katabolizmasi nedeni ile kalp kasi giicii de azalir. Gergekten de bazi agir tirotoksik
hastalar, kalp debisinin yiikselmesi ile, kalp yiikiiniin artmas: ve myokard yetmezligine ikincil
olarak olusan kalp dekompansasyonu sonucu oliirler.

Kan hacmi: Tiroid hormonu kan hacminin hafif¢e artmasina yol agar. Bu etki olasilikla,
kismen ¢ok miktarda kamn dolagim sisteminde toplanmasim saflayan vazodilatasyonun bir

sonucudur.

Arteriyel basing: Ortalama arteriyel basing genellikle defismez. Bununla birlikte, kalp
atimlan arasinda dokulardan gegen kan akimimin artmasi nedeni ile sistolik basincin
hipertiroidizmde 10-15 mmHg kadar artmasi ve diyastolik basincin buna karsihk olarak
diismesi ile nabiz basinci siklikla artmmgtir.

Solunuma Etkisi

Metabolizma hizinin artmas: oksijen kullamim ve karbondioksit olusumunu arttinr. Bitiin bu
etkiler solunumun derinliFini ve hizim arttiran mekanizmalan uyanr.

Sindirim Sistemine Etkisi
Daha 6nce de belirtildigi gibi, istah ve besin alimmdaki artisa ilave olarak tiroid hormonlan

hem sindirim sivilarimn salgilanma hizini, hem de mide barsak kanalimn hareketlerini artirir.
Siklikla ishal gozlenir. Tiroid hormonlarimin eksikligi kabizliga neden olabilir. -
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Kas Islevine Etkisi

Tiroid hormonlarindaki hafif artig genellikle kaslann giiclii bir sekilde cevap vermesini saglar.
Ancak hormon miktan ¢ok yiiksek oldugu zaman, agin protein katabolizmasi nedeni ile kaslar
giigstizlegir. Diger taraftan, tiroid hormonlarmin eksikligi kaslarin tembellesmesine yol agar
ve kaslar kasildiktan sonra yavasg gevger.

Kas Tremoru: Hipertiroidizmin en tipik belirtilerinden birisi ince bir kas tremorudur. Bu
Parkinson hastahigindaki gibi veya titremedeki gibi kaba bir tremor degildir, ¢linki saniyede
10-15 kez kadar hizh bir frekansta olusur. Tremor uzatilan parmaklar iizerine bir tabaka kagit
koyup, kapidin titresim derecesi izlenerek goriilebilir. Bu tremorun, kas tonusunu kontrol
eden medulla spinalis alanlanndaki noron sinapslarinda iglevselligin artmasina bagh olduguna
inamlmaktadir. Tremor, merkezi sinir sistemi {izerinde tiroid hormonunun etki derecesini
degerlendirmede 6nemli bir gostergedir.

Uykuya Etkisi

Tiroid hormonunun kas sistemi ve merkezi sinir sistemi {izerindeki agin yorucu etkisi nedeni
ile hipertiroidili kisiler sikhikla siirekli bir yorgunluk hissederler. Ancak tiroid hormonlarinn
sinapslardaki uyarici etkileri nedeni ile uyumakta giglik cekerler. Difer taraflan agin
derecedeki uyku basmas: hissi (somnolans) hipotiroidizmin bir 6zelligidir.

Diger Endokrin Bezlere Etkisi

Tiroid hormonunun artmasi, diger endokrin bezlerin ¢opunda salgi hizim arttirmaktadir.
Ancak tiroid hormonu aym zamanda dokularin hormona olan gereksinimini de arttnr. Tiroid
hormonu kemik yapmm ile ilgili birgok metabolik aktiviteyi arttinr ve sonugta, paratiroid
hormon gereksinimini de arttnr. Tiroid hormonu, adrenal glikokortikoidlerin karaciferde
inaktivasyon hizim da arttnr. Bu 6n hipofizde adrenokortikotropik hormonun feedback
kontroliinde ve bu yolla da adrenal bezlerden glikokortikoid salgi hizinda artiga yol agar.
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Tiroid Hormonlarmn Seksiiel Islevlere Etkisi

Normal seksiiel islev icin tiroid salgisimn hemen hemen normal olmasi gerekir. Erkeklerde
tiroid hormon eksikliginin libido kaybina yol agmasi olasidir. Diger yandan hormonun ¢ok
fazlahg impotansa neden olur. Kadinlarda tiroid hormon eksikligi siklikla menoraji ve
polimenoreye neden olur. Ancak difer yandan tiroid yetersizligi diizensiz sikluslara, hatta
amenoreye neden olabilir. Fakat hipertiroidili bir kadinda da oligomenoreye sik rastlanmasi
ve bazen bu durumun amenore ile sonuglanmasi, durumu daha da kansik hale getirmektedir,

Tiroid hormonlanimn gonadlara etkisi 6zel bir igleve odaklanamaz, ancak olasihikla gonadlar
tizerindeki direkt metabolik etkileri ve seksiiel iglevleri kontrol eden 6n hipofiz hormonlan
aracilip ile ¢aligan uyarici ve inhibe edici etkilerin ortaklasa ¢aligmasinin bir sonucudur.

TIROID HORMON SENTEZ VE METABOLIZMESINI ETKIiLEYEN FAKTORLER

1.Tirotropin (TSH):Tiroidin morfolojik ve fonksiyonel durumunun regiilasyonunda 6nemli
rolii vardir. TSH uyansimn kesilmesini takiben bezde hipovaskilarite ve atrofi gelisir,
hormon sentez ve salgilanmasi azalir. Oysa bu etkilerin tersi uyanci dozda TSH ile
olusturulur (14). TSH verilimi ardindan iyot transportu artar. Organik baglanma reaksiyonlar
giiclendirilir ve ¢ift olugumu reaksiyonlarinda lzlanma olusur. Tiroglobulin proteolizisi ve
glandiiler iyot saliim hizlandinlir. Sonugta iyodotirozin dehalojenasyonu arttiniir. Net etki
serum T3 ve T4 konsantrasyonlannin artmasidir. TSH, tiroid hormonlarimin kana salmmm
saglamada ve sekresyonunu arttirmada, hiicre i¢i glikojen ve glikoz kullammi da dahil olmak
lizere, birgok metabolik yolu dogrudan ve dolayh yoldan uyarabilme yetenegindedir.

2.Jyot:iyodun tiroid hormonlarimn sentez ve salimmina substrat olma ozelligi yamsira,
oldukca onemli bir etkisi daha vardir. Bu, iyodun miktarina ve verili§ suresine baghdir.
Iyodun dissiik dozlanimin izl verilimi, tiroid hormon sentezini kisa bir sire minimal diizeyde
arttinr. Iyodun gittikge artan dozlarda hizh verilimi sonucunda oncelikie artan total organik
iyot ve tiroksin, bir noktadan sonra diigmeye baglar. Giderek artan dozlarda iyot verilimi ile
organik iyotta olugan bu bifazik duruma Wolff-Chaikoff etkisi denir (15). Olaya hormon
salimmi agisindan bakalirsa, farmakolojik dozlarda verilen iyodun tiroide en onemli etkisi,
hormon salgilanmasinin hizla azaltilmasidir. Iyodun tiroid bezinde en 6nemli ve en anlastlmaz
etkilerinden birisi de Graves’li olgularda, bezdeki hipervaskiilarite ve hiperplaziyi
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azaltmasidir. Bu etki, cerrahi tedavi planlanan olgulardaki yaklagimi olduk¢a kolaylagtirir
(16).

3.Adrenerjik sinir sistemi ve biyoaktif aminler:Insanlarda tiroid igerisinde, hem
arteriyoller, hem de follikiil hiicreleri ile iliskili cok sayida adrenerjik sinir lifi sonlanir.
Farelerde katekolaminlerin tiroid bezinde iyot ve ara metabolizma tizerinde dogrudan uyarici
etkileri gosterilmigtir. Insanlarda bu etkiler daha az tammlanmigtir. Bu, dozun bityiikliigiine ve
zamanlamasina baghdir. Epinefrin verilimi radyoaktif iyot uptake’ni (RAIU) arttirabilir ve
feokromositomal1 ¢ogu olguda tiroid fonksiyonlan normaldir. Olagan farmakolojik dozlarda
adrenerjik bloke edici ajan verilen hastalarda tiroid fonksiyonlarinda ve serum T4
konsantrasyonlarinda anlamh bir degisiklik izlenmemistir. Bununla birlikte propranolol, 1liml
derecede periferal T4~T3 gevrimini bozabilir (14).

4.Antiroid ilaglar:Cok sayida kimyasal ajan tiroid hormonu sentezi igin gerekli bir veya daha
¢ok reaksiyonu inhibe etme kapasitesine sahiptir. Iyot metabolizmasim inhibe eden ajanlar iki
grup icerisinde incelenir. Tiroid bezinde iyot transportunu inhibe edenler ve organik baglanma
ve ¢ift olusumunu inhibe edenler. fyot transportunu inhibe edenler monovalant anyonlardir.
Bunlardan tiyosiyanat ve perklorat klinik olarak kullamlmaktadir. Organik baglanma ve ¢ift
olusumunu inhibe edenler de kendi iglerinde, kimyasal yapilarma gobre, thionamidler,
aminoheterosiklik bilesikler (para amino salisilik asit, siilfoniliireler) ve substituted fenoller
olmak iizere ii¢ grupta incelenir (17,18). Lityum bipolar affektif bozuklukta kullanilan bir
ajandir, fakat aym zamanda antitiroid ozellifi vardir. Yiiksek konsantrasyonlari organik
baglanma reaksiyonlarini inhibe ederek tiroid hormon sahnimim azaltir. Antitiroid ajanlar
dogal olarak besinlerde de bulunur. Lahana, salgam ve hardal bu agidan ilk sayilacak
besinlerdir (19).

5.Cins ve gonadal steroidler:Alita yatan fizyolojik mekanizmalar tam olarak bilinmemekle
birlikte, tiroid ile ilgili bozukluklarin, kadinlarda, erkeklerden daha sik gorillmesi nedeni ile
tiroid ile gonadlar arasinda bir iliski olabilecegi ileri siiriilmugtur (20). Fakat heniiz ilen
striilen bu iliskiye 1g1k tutacak somut kamtlar bulunamamgtir.

6. Gebelik ve yenidogan donemi: Gercekte gebelik tiroid hormon sentez ve metabolizmasim
tiim yonleri ile etkiler. Tiroid bezi bilytimiistiir ve artmig kan akim izlenebilir. RAIU tiroid
iyot klirens hiza artrmgtir. Serum T4 diizeyleri, gebe olmayan kisilerde saptanan seviyelerin
iki katina kadar ¢ikabilir. T3 seviyelerinde de T4 seviyelerine benzer bir artig olur. Bu artigin
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biyikk bolimii gebeligin ilk birkag haftasindaki tiroid baglayict globulin (TBG)
konsantrasyonundaki artiga baghdir. Gebeligin ilk ii¢ ay1 boyunca serbest T3 ve T4 dizeyleri
de artar. Serbest hormon diizeyleri gebeligin 20. haftasinda normale déner. Bu patern insan
koryonik gonodotiropin (human chorionic gonadotropin-HCG) aktivitesi ile gakusir, serbest
hormon dizeylerindeki degigikliklerin olast nedeni olabilir (21,22,23). Dogumu takiben
serum TSH konsantrasyonu yenidoganda hizla artar ve dogumu takiben 30. dakikada pik
yapar. Baglangig degerlerine 48 saat i¢inde domer. Bu degisimlerin dofumu takiben
ekstrauterin ¢evresel faktorlere bagh oldugu samimaktadar.

7.Yag:Yenidogan doneminde artan serum T4 konsantrasyonu ilk bir yilin sonuna dogru
normal erigkin diizeylerine diiger. Serum T3 diizeyi erken adolesan donemi boyunca, ileri
dénemlerden daha yiiksektir (24).

8.Glikokortikoidler:Hem kortikotopin (ACTH), hem de adrenal korteksten salinan
glikokortikoidler tiroid fonksiyonlarim etkiler. Bu ajanlanin farmakolojik dozlan tiroid RATU,
klirens lizlannm ve turover oranlarim azaltir. Bu degisikliklerin disardan TSH verilimi ile
tersine gevrilebilmesi, bu ajanlann, hipofizer TSH salinimim baskiladigim digiindirtmektedir.
Bu mekanizma farmakolojik dozlarda glikokortikoid verilimi ile hem normal, hem de
hipotiroid olgularda serum TSH diizeylerinin diigmesi ile dogrulanmigtir(14).

9.Cevresel 1si:insanlann sogua maruz kalmalarim takibeden birkag giin igerisinde serum T4
diizeyi artar. Bu 24 saatte belirginlesir, 3 giinde maksimum olur. RAIU ve klirens hizi da
artar. Bu degigiklikler periferal dokuda artan T4 metabolizmas: sonucu periferik hormon
havuzundaki azalmaya yamitin gostergesi olabilir (14).

10.Beslenmenin etkisi:Starvasyon, kronik malniitrisyon ve anereksiyo nervoza gibi
durumlarda serum T3 diizeyi diiger. Ozellikle karbonhidrat airlikh agin beslenme T3 tretimi
ve serum T3 konsantrasyonunu arttirir (25).

11.Tiroid dis1 hastaliklar:Birgok hastalikta serumda tiroid hormonlarimn seviyeleri diiser ve

TSH hafifce yikselir. Ashinda ¢ogu durumda tiroid hormonlarinin periferal metabolizmas ve
transportu etkilenmigtir. Bu degisikliklerin fizyolojik anlamm agik degildir.
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TIROID HORMONLARININ SENTEZ VE METABOLIZMASININ
ARASTIRILMASINDA KULLANILAN TESTLER

Viicutta tiroid bezinin ve tiroid hormonlarimn durumunu arastirmak igin ¢ok sayida testler
klinik kullanima girmistir. Tiroid hormonlarinin sentez ve metabolizmasinin aragtinlmasinda
kullamlan testler genellikle 5 grupta incelenebilir(Tablo 1).

(a) Hormon sentez ve salimmm hakkinda kalitatif ve kantitatif bilgi veren, tiroid
fonksiyonlanimin direkt testleri.

(b) Kanda tiroid hormonlanmin ve difer iyotlu materyallerin konsantrasyonlar ve
baglanmalan ile ilgili testler.

(c) Tiroid hormonlarinin dokulardaki etkilerini degerlendiren testler.

(d) Tiroid hormon regiilasyonundaki mekanizmalan degerlendiren testler ve

(e) Diger kategorilere yerlestirilememis, siniflandinlamayan testler.

Tiroid islevini yansitan spesifik tek bir test yoktur, bu nedenle pek gok test geligtirilmigtir. Bu
testler hastamn klinik durumuda gézéniine alinarak degerlendirilmelidir. Serum total T4 ve
T3, serbest T4 ve T3 ile beraber TSH &lgimleri, tiroid hastaliklanimin degerlendirilmesinde
uygulanmasi gereken ilk testlerdir. Ama 6zellikle total T4 ve T3 diizeylen, tagiyici protein
yogunlugundan da etkilendiinden, sadece serbest fraksiyonmlar ile beraber TSH olgimii
genellikle daha fazla tercih edilmektedir. Primer hipotiroidi tamsinda TSH dl¢timii en degerli
testtir. Bu durumda tiroid hormonlanmn negatif feed-back etkisi olmadifindan, TSH diizeyi
daima yiiksek bulunmaktadir.

RAIU, gercekte iyodun tiroid tarafindan Klirensini gosteren bir yontemdir. Yiksek degerler
tiroidin asin galighgim gosterir, fakat bu her zaman hormonun agin tretildigini ve tirotoksik
bir durumu gostermez.

Hashimato tiroiditi ve Graves hastalifn gibi otoimmiin tiroid hastahiklannda 6zel tiroid
antijenlerine karst (antimikrozomal, antiperoksidaz ve antitiroglobulin) antikorlar
saptanabilmektedir. Graves hastahfinin gostergesi olan tiroidi uyaran imminglobulinin
(TRAB) biyolojik yontem ile tayini, gerek tam, gerekse de tedavinin takibinde yararh
olmaktadir
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Tablo 1. Tiroid hormonlarimn sentez ve metabolizmasinda kullanilan testler
Tiroid fonsiyonlarimin direkt testleri

e Tiroid radyoiyot uptake

Kanda tiroid hormonlarmin konsantrasyonlar: ve baglanmalary ile ilgili testler
Hormon diizeylerinin 6l¢lilmesi

e Serum total T4

e Serum total T3

Bagh hormon miktaninin 6lgiilmesi

T4 ve T3 serbest kisimlan

In vitro uptake testleri

Tiroid binding globulin

Tiroid hormonlarimin metabolik etkilerini degerlendiren testler

e Bazal metabolik hiz

e Serum kolesterol diizeyi

e Spesifik serum enzim diizeyleri

¢ Sistolik zaman intervalleri |
Tiroid hormon regiilasyonundaki mekanizmalarn degerlendiren testler

e Serum TSH diizeyi

e TRH stimulasyon testi

e Tiroid siipresyon testi

Siniflandirilamayan testler

e TSH stimulasyon testi

e Antitiroid antikorlar

e Serum tiroglobulin diizeyi

e Graves hastahgimn immiinglobulinleri

e Sintigrafi

e Ultrasonografi

e Tiroid biyopsisi

Normal bir tiroid sintigrafide homojen bir tutulum gosterirken, Hashimato veya multinoduler
guatr bulundufu zaman heterojen bir aktivite tutulumu saptamr. Graves -olgulaninda ise
aktivite homojendir fakat tutulum artrmgtir. Yine bu yontemle iglev gbren (sicak veya
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hiperaktif nodiil) ve iglev goérmeyen alanlar (sofuk veya hipoaktif nodil) birbirinden
ayirdedilebilir.

Ultrasonografi ile tiroid bezinin morfolojik degerlendirilmesi yapilir. Tiroid bezinin boyutlari,
ekojenitesi, nodiil varh olduk¢a duyarh bir sekilde saptamr.

Ince igne aspirasyon biyopsisi, ozellikle solid nodillerin degerlendirilmesinde 6zgulligi ve
duyarlilifinin yilkksek olmas: nedeni ile sik kullanilan bir yontemdir. Fakat yalanci negatif
sonuglar alinabilecegi her zaman akilda tutulmahidir,

TIROTOKSIKOZ (HiPERTIROIDIZM)

Tiroid hormon fazlahigina bagh tirotoksikoz olduk¢a yaygin bir klinik durum olup, bir takim
hastaliklar sonucu meydana gelmektedir. Her hastada uygun bir tedavi uygulanabilmesi igin
bu nedenlerinin ayirdedilmesi gerekir. Tirotoksikoz nedenleri:

Graves hastalii

e Toksik nodiller/multinodiiler guatr

o Toksik adenom

e Tiroidit

e Iyodun neden oldugu hipertiroidizm
e Iatrojenik tirotoksikoz

e TSH fazlalifina bagh tirotoksikoz

e Toksik tiroid kanseri

e Toksik struma ovari

Graves Hastahd:
Bu otoimmiin hastalikta, toksik guatr, oftalmopati ve sik olmamakla beraber (%1°den daha
az) dermatopati gozlenir. Bunlar birarada olabilecegi gibi, ayn ayn da olabilir.

Hipertiroididen sorumlu olan imminglobulin veya imminglobulinler (TSH reseptor
antikorlar1, TRAB) biyoassay ile 6l¢tilebilmektedir. Tiroidi uyaran immunglobulinler normal
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tiroid bezi TSH reseptorlerine karsi olusmus antikorlardir. Kuvvetli agonist etkileri nedeni ile
hipertiroidiye neden olurlar.

Klinik: Tirotoksik bir hastada baslangic ¢ok defisik olabilir. Bulgular, baslangi¢ yasina,
siresine ve hormon fazlahigimn derecesine baghdir. Hastada, siklikla sinirlilik, sicaga
dayanamama, terleme, ¢arpmti, tremor ve kilo kayb vardir. Buna ek olarak yaka 6l¢isiniin
deisimi (guatr olusumu) ve goze iligkin belirtiler (oftalmopati) olabilir. Daha uzun sire
devam eden hastalarda kromik katabolizma belirtileri gorilir. Iskelet kas: zayiflamasi,
ozellikle ekstremite proksimalinde myopatiye neden olur. Kalp yetersizlifi olmadig1 halde
nefes darlig1 sik goriilmesine karsin, 6zellikle yashilarda daha agir durumlarda kardiyomyopati
ve konjestif kalp yetmezlifi olusur. Mental ve emosyonel belirtiler ise anksiyete, irritabilite,
konsantrasyon bozuklugu, huzursuzluk ve emosyonel labilitedir. Bunlara ek olarak
uykusuzluk ve unutkanlik rahatsiz edici belirtilerdir.

Fizik bulgular: Hipertiroidili gen¢ hastalarin gofunda tiroid bezi buyumistir. Tiroid bezinde
diffiz ve simetrik biiyiime Graves hastalipina ozgidiir. Tiroid bezi iizerinde uflirim
duyulabilir. Bu damarlanmadaki artiga baghdur.

Proptozis (ekzoftalmus) retroorbital yag dokusunda mukopolisakkarit birikimi ve lenfosit
infiltrasyonu sonucu globun oéne dogru ¢ikmasi olup, Graves oftalmopatisinin 6nemli bir
ozelligidir. Ekstraokuler kas zayifligina bagh goz hareketleri kisitlanabilir ve diplopi
goriilebilir.

Hipertiroidide deri diizgiin, parlak ve sicaktir. Saclarda incelme ve dokilme izlenebilir.
Onikolizis, ellerde ince tremor ve canh refleksler hipertiroidinin sik gorilen isaretleridir.
Graves hastalarinda bazen goriilebilen diger bulgu da pretibial miksédemdir.

Fizik muayenede kardiyovaskiiler anormallikler de saptanir. Nabiz basinc: artii ile birlikte
olan siniis tasikardisi atrial fibrilasyona doniigebilir ve konjestif yetersizlie neden olabilir.
Sistolik akim iifiirimleri ve kuvvetli apikal vurular (sol ventrikal aktivite artist) sik gériilen
belirtilerdendir.

Tam: Cogu zaman tipik goz belirtileri minimaldir, guatr orta derecededir (6zellikle yashlarda)
ve sistemik belirtiler azdir. Serum tiroid hormonlan yikselmigti, TSH ileri derecede
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baskilanmistir. Tamda anahtar testler tiroide yonelik olugmus otoantikorlann, ozellikle de
TSH reseptorlerine karsi olugmus (TRAB) immiinglobulinlerin tespit edilmesidir. Yukanda
sayilan klinik yapiya eslik eden tipik tiroid hormon ve TSH diizeyleri ile birlikte, 6zellikle
TRAB olmak tizere, tiroide yonelik olusmus otoantikorlarn saptanmasi ile tam kolaylikla

konulur.

Toksik Noduler Guatr

Yaglilarda goriilen hipertiroidizmin en sik nedenidir. Bu hastalar genellikle serebrovaskiiler,
kardiyovaskiiler, kas-iskelet veya sindirim sistemi ile iligkili semptom ve belirtiler ile
bagvururlar. Hipertiroidizm, tiroid dist belirtiler ile maskelendigi icin, tam genellikle geg
konulur. Bu nedenle nodiiler guatrli yagh hastalarda yeni bir hastalik belirtisi goralduginde
tiroid islevleri aragtirilmahidir. CoBu olguda serum T4 ve T3 diizeyleri birlikte yiikselmigtir,
fakat T3 toksikozu denilen %10-15 olguda T4 diizeyleri normaldir.

Toksik Adenom

Hipertiroidizm, tiroid icerisinde bir veya daha fazla otonom nodul tarafindan olugturulur.
Toksik adenomlar gergek follikiler adenomlardir. Toksik nodiler guatrdan daha erken
yaglarda goriilir. Siklikla boyunda yavas buytiyen ve uzun zamandir meveut olan bir gislik
hikayesi vardir. Nadiren 2.5-3 cm ¢apa ulagmadan tirotoksikoz olugtururlar. Periferal
semptomlardan ziyade kardiyovaskiiler sistemi ilgilendiren semptomotoloji ile bagvururlar.
Baslangicta serum tiroid hormonu diizeyleri normaldir ve TSH hafifce baskilanmistir. Sonugta
adenom biyiir ve agikar hipertiroidizm olusur. Bu dénemde serum tiroid hormon diizeyleri
yiikselmis ve TSH baskilanmistir, RAIU normaldir.

Tiroidit

Gegici tirotoksikoz subakut graniilomat6z ve lenfositik tiroidit olan olgulardaki bir 6zelliktir.
Tiroiditi Graves hastahpindan ayirdetmek onemlidir, giinkii 1131 tedavisi ve cerrahi tedavi
gerekmedigi gibi, antitiroid ilaclar (propiltiourasil ve metimazol) etkili degildir. Bu olgular
remisyon olusana dek B-bloker ile tedavi edilirler. Graves’ten ayirici tanisinda RAIU
degerinin ve TRAB titrelerinin diisiik olmasi en 6nemli araglardir.
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HIPOTIROIDIZM

Tiroid hormonlarinin yetersizlidi tiroid hastaliklarina (primer hipotiroidizm) va da daha
seyrek olarak da hipotalamus veya hipofiz hastaliklarina (sekonder hipotiroidizm) bagh
olabilir. Primer hipotiroidizm yaygin bir hastalik olup, klinik belirtileri hafif hipotiroidizm ile
agir miksodem arasinda dafilim gosterir. Miksodem, uzun sire devam eden agir
hipotiroidizmde goriliir ve deri ile difer dokularda mukopolisakkaritlerin birikimi sonucu
olusur. Hipotiroidizme nedenleri;
Primer

Otoimmiin

¢ Hashimato tiroiditi

e Idiopatik miksddem

Iatrojenik

e 1131 ile hipertiroidi tedavisi

e Subtotal tiroidektomi

Haglar

s lyot eksikligi veya fazlahi

e Lityum, amiodarone

e Antitiroid ilaglar

Dogumsal

e Sentetik enzim eksikligi

¢ Tiroid disgenezi veya agenezi

Sekonder

Hipotalamik islev bozuklugu

e [sin tedavisi

e Granillomatdz hastaliklar

e Neoplazmlar

Hipofiz islev bozuklugu

e Isin tedavisi

e Hipofiz cerrahisi

e Neoplazmlar

e Postpartum nekroz



Klinik Ozellikler: Klinik goriniimiin yelpazesi, hipotiroidizmin derecesine ve baslama yagina
baglidir. Kretenizmin geri doniigiimsiiz mental ve motor gelisme gerilifi, hipotirodisi olan
cocuklarda dogumdan sonraki 6 ay iginde meydana gelir. Dogumsal hipotiroidizm yeni
doganlar arasinda 5000°de 1 oraminda goriilmektedir. Cocuklarda gelisen hipotiroidizm,
gelisme gerilifi ve puberte gecikmesine neden olur. Kemik yasi, kronolojik yasa gore rolatif
olarak geri kalir.

Eriskinlerde hipotiroidizmin sinsi ozelligi, yillarca tam konulamamasina neden olur.
Semptomlar nonspesifiktir ve guatr olmadifn durumlarda primer tiroid defekti sikhkla
farkedilmez. Ilk semptomlar yorgunluk, letarji, sofufa tahammilsiizlik, myaljiler ve
artraljilerdir. Deri kurudur ve sa¢ dokiilmesi sik gorilir. Yizde sislik ve periorbital 6dem
karekteristik bulgulardandir. Ses kalinlagmasi vardir.

Yagh hastalarda mental bozukluklar, konfiizyon, paranoya, depresyon ve demans gibi
bulgularin genellikle yaglilikla iligkili oldugu samlir. Isitme kaybi ve karpal tinel sendromu
sonucu ellerde gorillen paresteziler gibi sinir tutulmasi (basist) belirtileri sik goralar.

Agr hipotiroidide (miksddem) yukandaki belirtiler daha belirgindir. Derinin dokilmesi ve
yaygin mukopolisakkarit infiltrasyonu sonucu deri olduk¢a kalindir. Hipoproteinemi
olmadik¢a 6dem basmakla iz birakmaz. Karoten birikimi deriye san portakal renginde bir
gorimiim verir. Siniis bradikardisi degisik derecelerde kalp bloklarina neden olabilir. Perikard
effiizyonu nedeni ile kalp bilyiimiis olarak goriliir. Plevrada sivi birikimi ve ascitte
gorilebilir.

Derin tendon refleksleri karekteristik olarak gecikmis relaksasyon fazimi gosterir. Mental
islevlerde yavasiama konfiizyon, oryantasyon bozuklufu ve komaya kadar degigen bulgulara
neden olabilir. Hipotiroidizmin klinik 6zellikleri tabloda sunulmustur.



Tablo 2: Hipotiroidizmin klinik ézellikleri

Semptomlar Bulgular

Giigsiizlik Kuru, kaba ve soguk den
Ritkinlik ve yorulma Periorbital ve periferik 6dem
Bellek kusurlan Kaba, ince sag

Demans Dilin kalinlagmasi

Soguga tahammiilsiizlik Yavas konugma

Kilo artis1 (anoreksiya) Reflekslerin zayif olmasi
Kabizlik Hipertansiyon

Sag dokiilmesi Bradikardi

Ses kalinlagmasi Plevral ve perikardial effiizyon
Sagithk Assit

Nefes darhifn Vitiligo

Myaljiler ve artraljiler

Paresteziler

Menstriial diizensizlikler

Tani: Serumda T4 ve T3 dizeylerinin disiikligi ile birlikte TSH diizeylerinin yiiksek olmasi
ile primer tiroid yetersizliZi tams: kesin olarak konur. TSH deZerlerinin simrda oldufu
olgularda TRH’ya asin TSH yamiti, primer hipotiroidi tamsim destekler. Sekonder
hipotiroidizmde TSH diizeyi digiiktiir.

Ayinel Tam: Klinik bulgular, tiroid hormon ve TSH dizeyleri, tiroide yonelik olusmug
otoantikorlarin saptanmasi ve ultrasonografik incelemeden elde edilen sonuglann
degerlendirilmesi ile ayiric1 tani genellikle kolaylikla yapilabilmektedir.

Hashimato Tiroiditi

Gergek prevalans: bilinmemektedir, fakat sik gorilen bir hastaliktir. Kadinlarda erkeklerden
daha siktir ve 30-50 yas arasinda goriilme siklig1 en fazladir. Temelde, dolagan kanda tiroide
yonelik olusmug otoantikorlar mevcuttur. Bu otoantikorlar hiicre aracili immiiniteye neden
olduklarindan hastalik otoimmiin tiroidit olarak da bilinir. Otoimmiin bir hastalik oldugu i¢in,
diger otoimmiin hastaliklar i¢inde artmus bir risk tagirlar. Histopatolojik bulgularin dagilimi ve
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tipi defiskendir, fakat genel olarak lenfositik infiltrasyon, tiroid folikiillerinde obliterasyon ve
fibrozis izlenir. Labaratuvar testlerinde baglangigta aktif olarak tiroid hormonu iretimi
olmaksizin tiroid hiperfonksiyonu izlenir. Bu donemde tiroid hormonlan normaldir, TSH ve
TRAB hafifce yiikselir. Zamanla tiroid hormon degerleri normalin alt siminna diiger ve TSH
duzeyleri yukselir. Dolagimdaki tiroide yonelik otoantikorlar tespit edilmeden oOnce
Hashimato hastalifx tamis1 ince ifne aspirasyon biyopsisi ile konmakta idi. Giiniimtzde bu
otoantikorlarin saptanmasi biyopsi gereksinimini ortadan kaldiomigtir.

DOPPLER ULTRASONOGRAFI

Doppler kaymasi,Johann Christian Doppler isimli Avusturyal: bir fizik¢i tarafindan 1842
yilinda tanimlanan bir gozlemdir. Sabit frekansh bir ses kaynaBa yaklastikca daha tiz (artmig
frekans) , uzaklastikga daha pes (azalmus frekans) olarak igitilir. Aym olay, kaynak sabit,
dedektoér hareketli oldugunda da gozlenir .Ses frekansinda harekete bagh bu degisim
elektronik teknolojisindeki biyik ilerlemeler sayesinde uygulamaya gegirilerek kan akimimn
nitel ve nicel incelenmesi saglanabilmistir. Doppler ultrasonografi ile kan akimim
degerlendirilmesinde temel prensip, belirli bir agi ile gonderilen ses demetinin frekansinin,
akimin yonine gore ve hizina gore defismesini saptamaktir. Gonderilen ses demetinin
frekansindaki degisim Doppler esitlifi ile gosterilir (27,28).

Fx=2F0.V.Cosb6/C

Fx:Doppler kaymasi
Fo:Transdiiser frekans:

V :Akimin hzi -

6 :Ses demeti agis1

C :Sesin dokudaki hiz1 (1540 m/sn)

Bu esitlikte V (luz) disindaki degiskenlerin hepsi dnceden bilinmekte olup, formiilden de hiz

bilgisine ulagilir. Dopplerde kulanitan RI (rezistif indeks) degeri hiz ile iligkili bir parametre
olup damarlardaki rezistans hakkinda kantitatif bilgi edinmemize yardimei olur (27,28).
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RI: Vmax-Vmin

Vmax

Vmax: Pik sistolik hiz
Vmin: End-diyastolik hiz
RI : Rezistif indeks

Prensipleri yaklagik 100 yil kadar once bulunmug olsada Doppler ultrasonografinin tipta
kullanimi oldukga yeni sayihir. Doppler ultrasonografi ile vaskiiler yapilar igerisindeki akimin
yoni ve spekturumu incelenebilmektedir. Renkli incemede, vaskiiler yapi igerisindeki akim,
proba dogru ise kirmizi renkli, probtan uzaklasiyorsa mavi renkli gorilmektedir. Fakat bunu
belirlemek kullamcinin elindedir. Spektral incelemede ise 6rnekleme alamindan gelen ekolar
hiz/zaman veya frekans/zaman grafif seklinde olusturulur. Boylece, pik sistolik hiz (Vmax),
RI vb. Doppler parametreleri bu spektral inceleme grafiginden elde edilmektedir.
Spekturumun en tepe noktas: Vmax’i, en diisitk deger Vmin’i ifade etmektedir.

Gimtimiizde Doppler US vaskiiler yatagin incelenmesinde yaygin olarak kullamlan ve kabul
goérmis bir yontemdir. Yontem vaskiller yatak diginda, solid organlara yerlesik fokal veya
diffiiz hastaliklanin degerlendirilmesinde de kullamimaktadir. Son zamanlarda tiroid igi
vaskillarizasyonun Kkarekterizasyonu ile ve hastaliklar arasindaki pik sistolik hizlarin
farkliliklarindan yararlanilarak, hipotiroidi ile hipertiroidi aynmimin yapilabilecedi
bildirilmektedir. Daha da onemlisi pik sistolik mz olgiimlerinin, Graves ve TSHoma’h
olgulann taminmasinda onemli bir arag olarak kullamlabilecegi bildirilmektedir (9).
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GEREC VE YONTEM

Nisan 2001 ile Kasim 2001 tarihleri arasinda, Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi
Endokrinoloji Poliklinigine, hipotiroidi ve hipertiroidi semptomlan ile bagvuran, klinik ve
laboratuvar incelemeleri sonucu Graves ( n =6) ve Hashimato hastalign (n=18) tanilari alan 24
olgu bu calismaya dahil edildi (Tablo 3). Olgulann ortalama yag1 45.3 (24-67 yas) olup 1
olgu erkek ve 23 olgu kadindi.

Tablo 3:0lgularmm dagihim
Hipertiroidi | Hipotiroidi | Toplam

() (m) ()
Graves 6 0 6
()
Hashimato 4 14 18
(n)
Toplam 10 14 24
()

Daha onceden bilinen bir tiroid hastaligi olan ve bu nedenle tiroid hormonu ve antitiroid ilag
kullanan olgularda, tiroid hormonlarinin serum diizeyleri defiseceginden ve bu ise, inceleme
parametrelerinde anlambi degisiklikler olusturacagindan, béyle olgular ¢alisma dis1 birakildi.
Hashimato ya da Graves hastalif ile birlikte bulunan nonfonksiyone nodiillere sahip olgular
da caligmaya dahil edilmigtir. Fakat fonksiyonel nodiiller ve otonom nodiillerin eglik ettigi
olgular, incelemelerde karnsiklik olusturacaklarindan ¢aligma dig1 birakildr.

Calisma, ATL HDI 1500 (Advanced Technology Laboratories, Bothell, WA) marka cihazla,
L12-5 MHz transdiiser ile yapildi. Renkli ve puls Doppler inceleme yapilmadan once her
olguya B-Mode US yapild: ve tiroid bezinin boyutlan, zemin ekojenitesi, psodonodiiler
gorinim ve nodil varlig kaydedildi. Boyut 6lgiimiinden elde edilen sonuglar tiroid hacminin
hesaplanmasinda kullamldi. Bu hesaplama, elipsoid hacim hesap yontemi ile, ““genighk X
uzunluk X kahinlik X 0,52 formiilii kullamlarak yapildi (5,9). Bu tlgtim her lob igin ayn ayn
yapild: ve her iki lobun toplanmas ile hacim hesaplandi, '
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B-Mode inceleme tamamlandiktan sonra cihazin gainleri renkli inceleme igin ayarlandi ve her
olguda standardize edildi (C gain=44, P gain=90 ve PRF=1 KHz). Color box (renk drnekleme
aralifl) boyutlan her olguda, tim tiroid lobunu igerecek biiyiiklikkte tutuldu. Renk
omeklemesi (gradeleme, derecelendirme) tim olgularda aksiyel planda yapild
Derecelendirme, kaynaklar ile uyumlu olacak sekilde gorsel olarak yapild: (9). Bunun igin su
bulgular kullamldi:

Grade 0: Intraparankimal kodlanma yok veya minimal , spot tarzinda (Resim 1)
Grade I: Intraparankimal kodlanma var ve yamal tarzda (Resim 2)

Grade II: Parankimal kodlanma orta derecede artmig ve yamal tarzda (Resim 3)
Grade III: Intraparankimal kodlanma ileri derecede ve diffiiz olarak artmig (Resim 4)

Renkli inceleme, inferior tiroid arter (ITA) lokalizasyonu ve seyri saptanarak bitirildi. Daha
sonra puls wave incelemeye gegildi. ITA akimimin 6lgamleri, arterin tiroid bezi alt polani
caprazladig1 yerde, a.karotis communis’in hemen medialinde yapildi. Tam 6lgtimlerde a1 60
derecede olarak ayarlandi. Her bir ITA’dan 6lgiim ti¢ kez yapild: ve en yiksek élgiim degeri
kaydedildi. Pik sistolik iz (Vmax) degeri ile birlikte rezistif indeks (RI) 6lgtimii de yapildi ve
ortalama RI degeri kaydedildi. ITA 6lgiimiinii ardindan aym seviyeden, a. karotis kommiinis
(CCA) Vmax ve RI degerleri olgiiliip kaydedildi. Ardindan tiroid parankiminden Ri élciimleri
yapildi.

Caligmaya dahil edilen ITA/CCA orani, veriler tabloya kaydedilirken hesaplandi. Olgular
arasinda bu oram test etmekteki amag, ozellikle Graves’li olgularda, ITA’da diger olgulara
oranla goreceli bir farkin varhgim arastirmakti. Hipertiroidili olgularda kan akimimin
hizlanmasi normal kosullarda da beklenen bir bulgudur. Ancak yapilan galigmalarda Graves’li
olgularda, ITA’da akim hizimn ¢ok yiiksek degerlere ulasabilecegi bildirilmekle birlikte,
Hashimato’lu olgularda boyle bir gézlem saptanamamugtir (10). Caligmada test igin a. karotis
kommiinis’in secilmesi, ITA ile aym seviyelerde olmas: ve incelemenin kolay ve hizli
yapilabilmesi nedeni iledir.

Her olguya ait ultrasonosografik B-Mode bulgulan, tiroid i¢i renk paterni, tiroid i¢i Ri, ITA
Vmax ve Ri, a. karotis kommiimis Vmax ve Ri degerleri, istatistiksel analiz igin kolayhik

saglamas1 amaciyla tablolastinldi (Tablo 4). Istatistiksel inceleme ig¢in tabloya yerlestirilen
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veriler su skilde gruplandirildi ve karsilagtirildi. Once olagan olarak hepsi hipertiroidi olan
Graves’li olgular (n=6), hipertiroidili (n=4) ve hipotiroidili (n=14) tim Hashimato’lu olgular
(n=18) ile, ITA Vmax, ITA/CCA oranlari ve intratiroidal RI degerleri agisindan karsilagtirldi.
Daha sonra Graves (n=6) ve Hashimato’lu (n=4) hipertiroidili olgular, hipotiroidili olgular
(n=14) ile aym parametreler acisindan karstlagtirildi. Son olarak ta Graves olgulart (n=6)
hipertirodili Hashimato (n=4) olgular ile, yine aym parametreler agisindan karsilastirild.

Bulgularm istatistiksel karsilastinlmasinda Wilcoxon-Signed-Ranks Testi kullamldi.

Resim 1: Grade 0 6rnegi Resim 2: Grade I drnegi

Resim 3: Grade II 6rnegi Resim 4: Grade I1I 6rnegi
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OLGU ORNEKLERI
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Resim 5: Sag tiroid lobunun longitudinal olarak elde olunan B-Mode US
tetkikinde (A), tiroid zemin parankim ekojenitesinin nisbeten normal oldugu,
ancak psddonodiiler gériiniimiin  hakim oldugu izlenmektedir. Olgunun
aksiyel diizlemde elde olunan renkli Doppler US gorintisiinde (B), grade TIT
renk kodlanmas: izlenmektedir. Ayni olgunun ITA’dan yapilan spekiral
analizinde (C), 144 cm/sn dek ulasan sistolik akim hizlar1 dikkati
cekmektedir.
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C.

Resim 6: Klinik olarak hipertiroidisi bulunan Hashimato olgusunun sag lobuna
yonelik yapilan longitudinal dizlendeki B-Mode US tetkikinde (A), glandm
normalden bir miltar biiyiik oldugu, zemin parenkim ekojenitesinin normale gére bir
miktar azaldigt ve inhomojen oldugu dikkati ¢ekmektedir. Yine bu olguda
psddonodiiler patern tabloya eslik etmektedir. Ayni olguda sag loba yonelik aksiyel
diizlemde elde olunan renkli Doppler US gériintiisiinde (B), normalden az sayidaki
vaskiiler kodlanmanin varlig1 dikkati cekmektedir. Aym olgunun ITA’dan yapilan
spektral analizinde (C), pik sistolik hiz 45 cm/sn Slgiilmii stiir.
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Resim 7: Klinik olarak hipotiroidisi bulunan ve Hashimato tanisi alan olgunun
yapilan B_Mode US tetkikinde (A), tiroid glandinin normal goriiniim ¢zelliklerine
sahip oldugu dikkati ¢ekmektedir. Olgunun sag loba y&nelik aksiyel diizlemde elde
olunan renkli Doppler US gdriintiisiinde (B), drnekleme hacmi igerisinde hig
vaskiiler yap1 kodlanmamas: dikkat ¢ekicidir. Olgunun spektral analizinde (C), ITA
icerisinde renk kodlanmasi olmamakla birlikte, pik sistolik hizi oldukca diisiik,
arteriyel formda akim izlenmektedir. Pik sistolik hiz 40 ¢cm/sn olarak dl¢iilmiistiir.
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BULGULAR

Olgulara ait tim veriler tablo 4 verilmigtir.

Tablo 4: Olgulara ait bulgular
Tam Fonksiyonel |Hacim |Derece | Tiroid [ITA [CCA  |ITA/CCA
durum iciRT |Vmax |Vmax
cm3 cm/sn | cm/sn

Olgul |Graves Hipertiroidi 50 |3 0.65 99 118 0.84
Olgu 2 |Hashimato |Hipotiroidi 8 0 0.55 46 85 0.54
Olgu 3 |Hashimato |Hipotiroidi 45 |0 0.53 30 80 0.37
Olgu4 |Graves Hipertiroidi 13 1 0.65 75 108 0.70
Olgu 5 |Hashimato |Hipotiroidi 105 |2 0.60 69 76 0.91
Olgu 6 |Graves Hipertiroidi 15 |3 0.68 117 70 1.67
Olgu 7 |Hashimato |Hipotiroidi 14 |1 0.66 60 93 0.64
Olgu 8 |Hashimato |Hipotiroidi 10 |1 0.61 49 87 0.56
Olgu 9 |Hashimato |Hipertiroidi 14 1 0.56 76 125 0.61
Olgu 10 | Graves Hipertiroidi | 24 |3 0.75 127 120 1.06
Olgu 11 |Hashimato |Hipotiroidi 20 1 0.70 71 61 1.16
Olgu 12 |Hashimato |Hipotiroidi | 4.5 |0 0.54 40 | 69 0.58
Olgu 13 | Graves Hipertiroidi 16 |3 0.67 144 112 1.28
Olgu 14 | Hashimato |Hipotiroidi 125 12 0.46 38 107 0.35
QOlgu 15 |Hashimato | Hipotiroidi 73 11 0.65 47 59 0.80
Olgu 16 |Hashimato |Hipertiroidi | 85 |1 0.62 35 90 0.61
Olgu 17 | Hashimato |Hipotiroidi | 7.5 |1 0.65 52| 81 | 064
Olgu 18 | Hashimato |Hipotiroidi 12 |0 0.53 48 49 0.98
Olgu 19 | Hashumato |Hipotiroidi | 11.5 |1 0.81 81 109 0.74
Olgu 20 | Hashimato |Hipotiroidi 6 1 0.62 31 66 0.47
Olgu 21 |Hashimato |Hipertiroidi | 9.5 |0 0.64 38 114 0.33
Olgu 22 | Hashimato |Hipotiroidi | 6.5 |1 0.61 35 71 0.49
Olgu 23 |Hashimato |Hipertiroidi 23 1 0.92 46 106 0.43
Olgu 24 | Graves Hipertiroidi 16 |2 0.63 103 108 0.95

33




24 olgunun sadece 2’sinde bez ckojenitesi normal olarak deferlendirildi. Bu 2 olgu da
Hashimato idi. Diger 22 olguda bez ekojenitesi heterojen olarak izlendi. Psédonodiiler
goriinitm 18 Hashimato olgusunun 13’tinde ve 6 Graves olgusunun ise 5’inde saptandi.
Incelenen 24 Hashimato ve Graves olgusunun 4’inde nodiill/nodiller saptandi, Graves’li bir
olguda, sag lobda 7 mm boyutlarinda hipoekoik bir nodul izlendi (Olgu 24). Hashimato’lu
olgularn birisinde (Olgu 7) her iki tiroid lobunda multiple nodiller, diger bir Hashimato
olgusunda (Olgu 21) sag lobta 19 mm boyutlarinda, heterojen-hiperekojen bir nodil ve son
olarak yine bir Hashimato olgusunda (Olgu 23) sag lobta 8 ve 12 mm boyutlarinda iki adet
hipoekoik nodiil belirlendi.

Tiroid bezinin toplam hacmi, Graves olgularinda 22.3 cm3 (13-50 cm3), hipertiroidik
Hashimato olgularinda 13.5 cm3 (8.5-23 cm3) ve hipotiroidik Hashimato olgularinda 9.6 cm3

(4.5-20.cm3) olarak bulundu (Tablo 5).

Tablo 5: Tireid bezi toplam hacmi

Tiroid hacmi (cm3)

Graves 22.3(13-50)

Hashimato
Hipertiroidi| 13.5 (8.5-23)
Hipotiroidi 9.6 (4.5-20)

Olgularin renkli doppler US paterni incelendiginde, Graves hastalifi bulunan 6 olgunun
4’iinde derece III, birinde derece II ve digerinde de derece I patern saptandi. Hipertiroidili 4
Hashimato olgusunun ise 3’inde derece 1 ve digerinde de derece 0 patern izlendi.
Hipotiroidili 14 Hashimato olgusunun 2’sinde derece II, 8’inde derece I ve 4’inde derece 0
patern belirlendi (tablo 6).

Tablo 6: Olgularin renkli doppler paternleri
Grade
0 I I 1T
Graves 1 1 4
Hashimato
Hipertiroidi 1 3
Hipotiroidi 4 8 2
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Graves’li ve tiim Hashimato’lu olgular ITA pik sistolik hizlar agisindan karsilastinldiklarinda:
Graves’li olgularin ITA Vmax ortalama degerleri 116.3 cm/sn (75-144 cm/sn), Hashimato’lu
tim olgularin ise ITA V max ortalama degerleri 51.2 ¢cm/sn (38-81 cm/sn) olarak saptandi.
Boylece Hashimato’lu olgularda ITA V max ol¢im degerleri, Graves’li olgulardan anlamh
derecede dusiik olarak bulundu (p:0.028, z:2.201). ITA V max, hipertiroidili Hashimato
olgularinda ortalama 53.7 cm/sn (38-76 cm/sn) olarak olgildii. Graves'li olgulann, sadece
hipertiroidili Hashimato olgular ile ITA V max agisindan karsilastinlmasinda ise, istatistiksel
olarak anlaml bir fark bulunmadi (p:0.068, z:1.826) (Tablo 7).

Tablo 7: ITA V max ortalamalari

ITA V max (cm/sn)

Graves 116.3 (75-144)

Hashimato
Hipertiroidi| 53.7 (38-76)
Hipotiroidi | 50.5 (30-81)

Tiim hipertiroidililer ile hipotiroidililerin ITA Vmax agisindan karsilagtirnilmasinda ise,
hipotiroidililerde akim hizimin (Vmax) anlaml élgiide dasiik oldufu saptandi (p:0.028,
Z2:2.201).

ITA/CCA oram Graves olgularinda ortalama 1.08, hipertiroidili Hashimato olgularinda 0.49
ve hipotiroidili Hashimato olgularinda isé 0.60 olarak hesaplandi (Tablo 8). Bu oran tam
Hashimato’lu olgular gozonine alindiginda (0.57), Graves’li olgulara gére anlamh olarak
dusiiktii (p:0.028, z:2.201). Fakat yine aym oran agisindan Graves’li olgular ile hipertiroidili
Hashimato olgular arasinda anlamh bir fark bulunamadi (p:0.068, z:1.826).

Tablo 8: ITA/CCA oranlar
ITA/CCA oram
Graves 1.08
Hashimato
Hipertiroidi 0.49
Hipotiroidi 0.60
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Ri degerleri incelendiginde, Graves olgulannda Ri 0.67, hipertiroidili Hashimato olgulannda
0.68 ve hipotiroidili Hashimato olgularinda ise 0.60 olarak olgildii (Tablo 9). Boylece
Graves’li ve hipertiroidili Hashimato olgularimin RI degerleri birbirine ¢ok yakin olarak
belirlendi. Istatistiksel incelemede de bu iki grup arasinda anlamh fark bulunmadi (p:0.715,
2:0.365). Fakat tiim hipotiroidili olgularin hipertiroidili olgular ile kargilastnimasinda, RI
degerleri, daha dusiik olarak bulundu (p:0.028, z:2.201).

Tablo 9: Ri ortalamalan
OrtalamaRI
Graves 0.67
Hashimato
Hipertiroidi 0.68
Hipotiroidi 0.60
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TARTISMA

Graves hastaliyi ve Hashimato tiroiditi gibi antiteler ¢ofu zaman benzer B-Mode
ultrasonografik bulgular gosterirler. Bu nedenle sadece B-Mode US ile bu grup hastaliklan
birbirinden ayirdetmek hemen hemen olanaksizdir. Bununla birlikte bez boyutlarinin goreceli
bityiikliigi, klinik hipertiroidi ile birlikte Graves hastaligim dagtindirebilir. Fakat Hashimato
olgularinin da benzer bulgular ile karsimiza gikabilecegi unutulmamalidir. Graves’li olgularin
Hashimato’lulardan ayirdedilmesi, tedavilerindeki farklihik nedeni ile 6nemlidir. Graves’li
olgulara antitiroid ajanlardan, radyoiyot ve hatta cerrahiye kadar uzanan bir tedavi spektrumu
uygulanirken, Hashimato’lu olgular hipertiroidik donemlerinde B-blokér ile izlenmektedirler.
Cimkis hastalik siiresinde bu olgular hep hipertiroidi donemlerinde kalmazlar ve sonugta
hipotiroidiye dogru progresyon gosteritler (14).

Hem Graves hastalifi, hem de Hashimato tiroiditi otoimmiin hastaliklar olmalarina ragmen,
fizyopatolojik siiregleri farklihiklar gostermektedir. Hashimato olgulannda antitiroglobulin ve
antimikrozomal antikorlar ile hiicre aracih bir inflamatuar siire¢ gelisirken, Graves
olgularinda TSH reseptorlerine karst geligmis uyarici antikorlar nedeni ile bezde bityiime,
vaskiilaritede artma ve hiperplazik bir siireg gelisir (13).

US tiroid bezinin anatomik yapisin1 gostermede olduk¢a duyarlidir. Fakat bu gorintileme
yontemi ile tiroid bezi fonksiyonlari hakkinda bilgi edinilemez. Sintigrafik incelemeler ile
tiroid bezi fonksiyonlari hakkinda bilgi edinilirken, anatomik detay hakkindaki bilgiler
sinithdir (2). Doppler ve B-Mode US’un birlikte kullamlmast ile, hem tiroid bezinin anatomik
yapisi, hem de bezin fonksiyonel durumu haklanda nitel ve nicel bilgiler edinilebilir
(2,9,10,11,26).

Tiroid bezindeki artmig vaskiilarizasyon Doppler US ile rahatlikla gosterilebilir. Graves’li
olgulann Doppler ile incelenmesi sirasinda renk ornekleme hacmi, yaygin vaskilarizasyon
artimi nedeniyle neredeyse tamamen dolmaktadir. Vaskiilarizasyondaki bu ileri derece artig
Tiroid Inferno (3) olarak adlandinimakta olup, bu Graves Hastalifina 6zgi bir durumdur.
Tiroid infemno durumu her Graves olgusunda gézlenmese de, orta ya da ileri derecede

vaskiilarizasyon artim1, hemen her olguda izlenmektedir (9).
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Bu ¢alismada, renk kodlama ile yapilan degerlendirmede, Graves’li 6 olgunun 4°iinde derece
III ve 2°sinde derece II patern izlenirken, Hashimato’lu olgularda derece 0 ile II arasi
paternler saptandi. Tiroid bezindeki renk kodlama paternine bakarak Graves olgulanmn
giivenilir olarak taninmasi olas1 gorinmemektedir. Ancak bunu destekleyebilecek bagkaca
bulgular mevcut ise, renkli Doppler ultrasonografi paterni derece III olan olgularda Graves
dustmiilmelidir.

Castagnone ve arkadaglan, Graves’li 56 olgu ile yaptiklan bir aragtirmada, antitiroid tedavi
ardindan tiroid igi vaskiilaritede azalma oldugunu gézlemlemislerdir. Tedavi kesilip relaps
geligtiginde, vaskiilarite tekrar artmigtir (11). Calismada vaskiilarizasyon santimetrekaredeki
damar sayis1 saptanarak objektif olarak yapilmistir. Bu ¢alismadan elde edilen sonuglar renkli
Doppler US’un sadece tam1 agamasinda degil, tedaviye cevap ve hatta relaps
degerlendirilmesinde bile etkin bir sekilde kullamlabilecegini gostermigtir.

Literatirde ITA pik sistolik hiz dl¢iimlerinin, 6zellikle Graves’li olgularin, diger otoimmuin
tiroiditli olgulardan ayiredilmesinde onemli bir ara¢ olarak kullamlabilecefi bildirilmigtir
(9,10). Caruso ve ark. 31 olgu ile yaptiklan bir ¢aligmada, Graves’li olgulardaki pik sistolik
hiz dl¢iimlerinin daima 150 cm/sn’den yiiksek oldugunu, subklinik hipotiroidili otoimmiin
tiroidit olgularinda ise bu degerin asla 65 cm/sn hizi agmadifim ileri strmiglerdir (10).
ITA’daki pik sistolik mz olgimlerinin Graves’li olgularda, difer otoimmiin tiroidit
olgularindan daha yiitksek olmasimn nedeni ise, TSH reseptorlerine kars: olusan antikorlar
olarak kabul edilmistir. TSHoma gibi yiiksek TSH diizeylerine bagl hipertiroidi durumlannda
da ITA pik sistolik mz dlgiimleri, Graves olgularina benzer sekilde yiiksektir (9).

Bizim calismamizda da Gravesli olgularda, ITA’dan olgillen ortalama pik sistolik hiz
degerleri (116.3 cm/sn), tim Hashimato’lu olgularda odlgiilenlerden (51.2 cm/sn) anlamh
olciide yiiksek bulundu. Graves’li olgularda ITA pik sistolik hizi, hipertiroidili Hashimato
olgulanndan (53.7 cm/sn) yaklasgtk 2 kat daha yiiksekti. Ancak bunlar arasindaki fark
istatistiksel olarak anlaml: degildi. Bunun, “‘p’’ degerinin 0.05’e yakin olmasi da gdzoniine
alindiginda, hipertiroidili olgu sayisim yetersizligine (n:4) bagh oldugu dusiiniildi. Graves’li
olgulardaki ITA pik sistolik hiz 6igiimleri, bir olgu diginda, 100 cm/sn veya daha yiksek
bulunurken, hipertiroidililer dahil olmak iizere Hashimato olgularinda, ITA’da olgiilen en
yiksek pik sistolik hiz 81 cm/sn oldu. ’
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Ri degerleri incelendiginde, Graves’li olgular ile hipertiroidili Hashimato olgulan arasinda
anlamh bir fark saptanmadi. Ancak Graves’li olgulann, tim Hashimato’lu olgular ile
karsilagtinlmasinda istatistiksel olarak anlamh bir fark saptandi. Fakat, gruplar arasinda
anlamh fark olmasina ragmen, 6lgiim degerlerinin birbirine yakin bulunmast nedeniyle bu

parametrenin giivenilirlifi igin genis olgu serilerine gereksinim oldugu sonucuna varildi.

Bu ¢alismadaki amaglardan biri de, ITA’daki akim iz artigiin miktanm Slgmekti. Bu
parametre daha once literatiirde tammlanmarmgti. Bu amagla her olgudaki ITA pik sistolik
hiz, ile aym seviyedeki a. karotis kommiinis’deki pik sistolik hiza oranlandi. Caligmamizda
Graves’li olgularda bu oran ortalama 1.08 bulundu. Aym oran Hashimato’lu olgularda
ortalama 0.57 olarak saptandi ve bu iki grup arasindaki fark istatistiksel olarak anlamh kabul
edildi. Fakat Graves olgulan ile hipertiroidili Hashimato olgularinin karyilagtirilmasinda
anlamh fark bulunmadi. Bu da yine ““p’” degerinin 0.05’¢ yakin olmasi nedemi ile olgu
sayisinm yetersizligine baglandi. ITA/CCA oramnin 1.00 veya daha yiiksek olmasinin Graves
hastaligim giiclii bir sekilde diigiindiirmesi gerektigi sonucuna vanldi.

Sonug olarak; hem renkli Doppler ultrasonografi paterni ile nicel deferlendirme, hem de ITA
pik sistolik hiz 6lgtmil ile nitel degerlendirme, Graves’li olgularin, Hashimato olgularindan
ayirdedilmesinde oldukga basarihi gorinmektedir. Non-invazif olmasi, sik tekrarlanabilirligi,
radyasyon ve/veya radyoniiklid gerektirmemesi yontemin ustiinliikleridir. Incelemenin 20
dakika gibi kisa bir siirede bitirilmesi, olgularin daha hizh tam almasina ve tedavisine daha
hizl1 baglanmasina olanak tammaktadur.
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OZET

Amag: Graves’li olgulart Hashimato olgularindan ayirdetmede, a. tiroidea inferior Vmax
8lgtimlerinin ve ITA/CCA oranlanmmn kullamlabilirligi test etmek.

Gereg ve yontem: Klinik ve laboratuvar bulgulan ile Graves (n=6) ve Hashimato (n=18)
tams1 alan tolam 24 olguya puls ve renkli Doppler US tetkikleri yapildi. Her olgunun ITA ve
CCA pik sistolik hzlari $lgiildii ve bu Slglimlerden ITA/CCA orani hesaplandi. Ayrica her
olgunun tiroid parankiminden renk &rneklemesi yapildi.

Bulgular: Graves’li olgularda en sik izlenen renk paterni grade III iken, Hashimato’lu
olgularda bu patern grade 0 ve I idi. Hashimato’lu olgularda ITA Vmax olgiim degeri
(ortalama 51.2 cm/sn) Graves’li olgulara gre (ortalama 116.3 cm/sn) anlamli derecede
diigiiktii. Yine ITA/CCA oram Hashimato’lu olgularda (0.57) Graves’li olgulardan (1.08)
anlamh derecede diisiik olarak saptandi.

Tartisma: B-Mode US’a ek olarak yapilacak, renkli Doppler ultrasonografi paterni ve ITA
pik sistolik hiz Glgiimleri, Graves’li olgularm, Hashimato olgularmdan ayirdedilmesinde
oldukga bagaril goriinmektedir. ITA/CCA oranlan arasmnda iki grup arasinda istatistiksel fark
vardir. Fakat hipertiroidili Hashimato olgulan ile Graves olgulan arasinda arada biiyiik bir

oran farki bulunsada istatistiksel fark saptanmamigtir. Bunun genis seriler ile ¢alisilmas:
gerekmektedir.
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