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OZET
Subklinik Hipotiroidinin Gebelerdeki Lipid Profili Uzerine Etkisi

Amag:Her hangi bir kronik hastaligi olmayan subklinik hipotiroidili gebeler ile
otiroid gebeler arasinda lipid profili agisindan bir farklilik olup olmadigimi tespit
etmektir.

Materyal-Metod: Retrospektif, tek merkezli olan bu ¢alisma {igiincli basamak
bir hastanede gergeklestirilmistir. Calismamiz; 1 Haziran 2021 ile 1 Ocak 2022 arasi,
Adiyaman Universitesi Egitim ve Arastirma Hastanesi i¢ Hastaliklar1 poliklinigine
basvuran gebe hastalar lizerinde gercgeklestirildi. Dahil edilme ve diglanma kriterlerine
uyan 50 hasta ve 50 kontrol ¢caligmaya alind.

Bulgular: Hasta grubunun Total Kolesterol ortalamasi197.82 (£52.23) mg/dl,
kontrol grubunun Total Kolesterol ortalamasi193.57 (+45.15) mg/dl olarak tespit
edilmistir. Gruplar arasinda Total Kolesterol agisindan istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmamistir(p=0.662). Hasta grubunun Trigliserid median degeri 151.5 (100.5-
209.25) mg/dl, kontrol grubunun Trigliserid median degeri 152 (115-240) mg/dl olarak
tespit edilmistir. Gruplar arasinda Trigliserid agisindan istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmamistir(p=0.379). Hasta grubunun HDL ortalamasi1 65.04 (£15.91) mg/dl,
kontrol grubunun HDL Ortalamasi 64.16 (+13.36) mg/dl olarak tespit edilmistir.
Gruplar arasinda HDL acgisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir
(p=0.763). Hasta grubunun LDL median degeri 98.5 (69.25-133.25) mg/dl, kontrol
grubunun LDL median degeri 98.5 (69.25-133.25) mg/dl olarak tespit edilmistir.
Gruplar arasinda LDL agisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamustir
(p=0.286).

Sonug¢; Subklinik hipotiroidili gebelerle o6tiroid gebeler arasinda lipid
parametreleri agisindan anlamli bir iliski bulunamamakla birlikte bu konuda daha fazla
sayida hasta ile birlikte prospektif ¢aligmalarin faydali olabilecegi diisiincesindeyiz.

Anahtar kelimeler: Gebelik, Subklinik Hipotiroidi, Total Kolesterol, LDL,
Trigliserid, HDL



SUMMARY

The Effect of Subclinical Hypothyroidism on Lipid Profile in Pregnant
Women

Aim: Determine whether there is a difference in lipid profile between pregnant
women with subclinical hypothyroidism and euthyroid pregnant women without any
chronic disease.

Materialandmethod: This retrospective, single-center study wasc onducted in a
tertiary hospital. It was carried out on pregnant patients who applied to the Internal
Medicine out patient clinic of Adiyaman University Training and Research Hospita
Ibetween June 1, 2021 and January 1, 2022. Fifty patients and 50 control who met the
inclusion and exclusion criteria were included in the study.

Results: The mean Total Cholesterol in the patient group was 197.82 (£52.23)
mg/dl, and the mean Total Cholesterol in the control group was 193.57 (£45.15) mg/dl.
There was no statistically significant difference between the groups in terms of Total
Cholesterol(p=0.662). The median Triglyceride value of the patient group was 151.5
(100.5-209.25) mg/dl, and the medianTriglyceride value of the control group was 152
(115-240) mg/dl. There was no statistically significant difference between the groups in
terms of triglycerides(p=0.379). The mean HDL of the patient group was 65.04 (£15.91)
mg/dl, and the mean HDL of the control group was 64.16 (+13.36) mg/dl. There was no
statistically significant difference between the groups in terms of HDL (p=0.763). The
median LDL value of the patient group was 98.5(69.25-133.25) mg/dl, and the LDL
median value of the control group was 98.5 (69.25-133.25) mg/dl. There was no
statistically significant difference between the groups in terms of LDL (p=0.286).

Conclusion:Although no significant relationship was found between pregnant
women with subclinical hypothyroidism and euthyroid pregnant women in terms of
lipid parameters, we think that prospective studies with more patients may be beneficial
in this regard.

Keywords: Pregnancy, Subclinical Hypothyroidism, Total Chlolesterol, LDL,
Triglyceride, HDL,
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KISALTMALAR

APO B: Apolipoprotein B

CETP: Kolesteril ester transfer protein

FSH: Follikiil uyarict hormon

FFA: Serbest yag asitleri

GDM: Gestasyonel diyabetes mellitiis

HP: Hepatik lipaz

HDL: Yiiksek yogunluklu lipoprotein

HMG-KoAR: Hidroksil metil glutaril koenzim A rediiktaz

IDL: Ara yogunluklu lipoprotein

LDL: Diisiik yogunluklu lipoprotein

LH: Liiteinize edici hormon

PAI 1: Plazminojenaktivator, inhibitor 1

SCH: Subklinik hipotiroidi

sT4: Serbest tiroksin

sT3: Serbest triiyodotironin

TG: Trigliserit

TGB: Tiroid baglayici globiilin

TK: Total kolesterol

Vi



TPO: Tiroidperoksidaz antikor

TRG: Tiroglobulin

TRH: Tirotropin uyarict hormon

TSH: Trioidstimulan hormon

VLDL: Cok diisiik yogunluklu lipoprotein

WHO: Diinya saghk orgiitii

Vil



TABLOLAR DiZiNi

Tablo 1: Hasta ve Kontrol Gruplarmin Verileri
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1.GIRIS

Subklinik hipotiroidizm (SCH), normal serbest tiroksin (sT4) diizeyi ile yiiksek
serum tiroid uyarict hormon (TSH) diizeyine dayanan biyokimyasal bir tanidir (1).

Gebelerde SCHprevalanst %4 ile 17 arasinda degismektedir. Gebelikte TSH
fizyolojik olarak gebe olmayan popiilasyona gore daha diisiiktiir. Gebelikte TSH i¢in
trimestere 6zgii referans araliklarinin olusturulmasi 6nerilmektedir (2).

Gebelik sirasinda, fetal ihtiyaglar, tiroid hormonlariin plasental deiyodinaz tip 3
tarafindan artan yikimi, artan renal iyodiir klirensi ve artan serum tiroksin baglayici
globulin seviyeleri nedeniyle maternal tiroid hormon ihtiyac1 artar (3)

Hamilelik sirasinda asikar hipotiroidi ile karsilastirildiginda, SCH'nin gebelik
tizerindeki etkisi belirsizdir. Birden fazla c¢aligma, gebelik kaybi, erken dogum,
Gestasyonel Diyabetes Mellitus(GDM), gestasyonel hipertansiyon, preeklampsi,
plasental abrupsiyon ve gestasyonel yasa gore kiigiik olmak tizere artan olumsuz gebelik
sonuglar riski ile SCH arasinda bir iligski oldugunu bildirmistir (4-6)

Normal gebelik plazma trigliserit (TG) ve total kolesterol (TK)
konsantrasyonlarinda artis ile karakterizedir (7).Ikinci trimesterin sonlarinda, hormona
duyarh lipazin insan plasental laktojeni tarafindan kombine stimiilasyonu ve artan
insiilin direnci ile dolagima artan miktarlarda serbest yag asitleri (FFA) salinir (8).

Azalmig yag dokusu lipoprotein lipaz aktivitesi ve azalmis hepatik lipaz
aktivitesi, trigliseritten zengin lipoproteinlerin dolasimdan uzaklastirilmasin1 bozar.
Boylece daha yiiksek serum TG konsantrasyonlarina yol acar. LDL konsantrasyonlari
tiim trimesterlerde kademeli olarak yiikselir ve {iglincii trimesterde zirve yapar (9).

Bu ¢alismamizda; Adiyaman Universitesi Egitim ve Arastirma Hastanesi I¢
Hastaliklar1  poliklinigine basvuran gebe hastalarin  geriye doniik olarak
degerlendirilmesi planlandi. SCH’li gebelerle saglikli gebeler arasinda lipid

parametrelerini  agisindan  herhangi bir farklilk olup olmadigt arastirildi.



2. GENELBILGILER

2.1.Anatomi

Yetiskin tiroid gland1 kahverengi renkte, sert, yaklasik 15-20 gr agirligindadir.
Ortada isthmusla birlesen iki dis lobdan olusur. Dis loblar trakeanin iki yaninda, 6nde
yer alir. Siiperiorunda, tiroid kartilaji, lateralinde; karotis kilifi ve sternokleidomastoid
kasi, anteriorunda; strep kaslar (sternotiroid ve sternohiyoid) bulunur. Arka medialde;
ozefagus ve trakea ile smirlanmistir. insanlarn %80’inde istmustan yukariya dogru

uzanan piramidal lob bulunur.

Tiroid glandin stromasini olusturan ¢ift tarafli ve ortada septasi olan konnektif
doku kapsiilii vardir. Bu, tiroidin gercek kapsiiliidiir. Gergcek kapsiiliin haricinde,

pretrakeal fasyadan uzanmis ve iyi gelismis bir fasya tabakasi vardir (10-11)

Iki ¢ift arter (superior ve inferiortiroid arter) ve bazen tiroidea ima arteri tiroidi
besler. Tiroidin venleri, bezin i¢ginde ve ylizeyinde pleksus tarafindan olusturur. Pleksus
¢ ¢ift ven ile drene olur. Superior tiroid ven ayni adli artere yandaslik eder. Vena
tiroideamedia, tiroid bezinin yan yiizeyinden (2/3 anteroposterior) ¢ikar. inferior tiroid

ven en genis olanidir.

Tiroidin innervasyonu; otonom sinir sisteminin sempatik ve parasempatik dallar
tarafindan saglanir. Tiroid bezi ile rekiirren laringeal sinir arasinda gii¢lii bir iligki
vardir. Rekiirren laringeal sinir, larinksin intrinsik kaslarinin innervasyonunu saglar ve

eger bir taraf hasar goriirse ayni taraf vokal kord paralizisine neden olur

2.2.Embrioloji

Tiroid bezinin embriyolojik gelisimi ilk ayda bagslar. Dil kokiinden tiroglossal
kanaldan kaynaklanir. Piramidal lob tiroglossal kanalin bakiyesidir. Glandin kdkeni

“Foramen Cecum’’ olarak dil kokiinde belirlidir. Buradan olusan kanal asagi dogru



ilerleyerek tiroid glandini olusturur (12).

2.3.Histoloji

Histolojik olarak tiroid glandmin etrafi tek sira epitel ile cevrili liimeni
hematoksilen-eozin ile boyanmada pembe goriinen ve kolloid adi verilen protein
yapisinda madde ile dolu follikiillerden olugmaktadir. Follikiil ¢ap1 ortalama 200
mikrometredir. Epitel hiicresinin sekli, bez aktif halde oldugunda kolumnar iken, bez
inaktif oldugunda ise diizdiir. Follikiil hiicreleri Tiroglobulin (Tg)sentezlerler. Tg
follikiil hiicresi yiizeyindeki mikrovilliisler araciliyla follikiil bosluguna verilir ve

kolloid i¢inde depolanir.

Tiroid bezinde follikiiler hiicrelerden den baska parafollikiiler hiicreler (C

hiicreleri) bulunur. C hiicreleri kalsitonin salgilayarak viicut kalsiyum dengesinde rol

almaktadir. (12)
2.4.Tiroid Hormon Biyosentezi

Aktif iki tiroid hormonu vardir: Tiroksin (T4) ve 3,5,3'-triiyodotironin (T3). Her
tirozin molekiiliine bir eter baglantis1 vardir. Ikisinin de tirozin halkasinda 2 iyot atomu
var. T4 sadece tiroid bezinin iirlinii iken T3 ise hem T4 deiyodinasyonu ile tiretilir. Hem
de ¢ogu dokunun iriiniidiir. Tiroid bezi, hem tiroid hormanlarin iretildigi hem de

depolandig1 yerdir ve cogu miktarda T4 ve T3 igerir.

Tiroidin fonksiyonlarmin yeterince ¢alismasi igin iyot gereklidir. Diyetteki iyot,
iyodiir olarak alinir. Daha sonra iyodotironinlerin ekstratiroidal deiyodinasyonuyla hizli

bir sekilde dagilir. Sonra iyodiir tiroide taginir. Sonra idrarla atilimi gerceklesir.

Yetiskin ve gebelerde onerilen giinliik olarak iyot ihtiyaci (Gida ve Beslenme
Konseyi, Ulusal Tip Akademisi) yetiskinlerde, 150 mcg; hamile kadinlarda, 220 mcg;

emziren kadinlarda ise 290 mcg’dur.

Fetiislerde ve cocuklarda ciddi iyot eksikligi; biiylime gelisme geriligi, 6grenme

glicliigii ve tiroid bezinde bityliime ile iligkilidir. (13).



2.4.1.Tiroid Hormon Transportu

Iyodiir birgok elektiriksel ve kimyasal tepkimelere karsi foliikiil hiicrelerine
tasinir. Iyodiiriin tiroid hiicreleri igine alinmasinda sodyum-iyot simportérii gorevlidir
ve bu simportor, folikiil hiicrelerinin bazolateral membraninda bulunan bir
transmembran proteinidir. Enerjiye ihtiyag duyar ve oksidatif metobolizma gereksinimi
vardir. Perklorat ile perteknetat iyonlari, oubain bagimli Na-K-ATPaz’1inhibe ettikleri

icin iyodiir taginmasinin inhibitorleridirler (14)
2.4.2.Tiroglobulin Sentezi

Tiroglobulin bir glikoproteindir. Genellikle tiroid folikiillerinde bulunur.
Endoplazmik retikulumda sentezlenir ve glikolize edildikten sonra hiicre zari ile
birleserek ekzositotik vezikiillere gelir. Daha sonra da tirozin parcaciklar ile iyotlanir

ve T4 ve T3 ii olusturmak amaciyla birlesir (15).
2.4.3.Tiroid Hormon Metabolizmasi

T4 veT3 salinimi ve metabolizmasinda bir¢ok farklilik vardir. T4'lin salinim hizi
giinde 80 ila 100 mcg'dir. Biitlin iiretim tiroidde olusur. T3’iin yaklasik olarak yiizde
80’ni T4’ln tiroid dis1 deiyodinasyonu ile dretilir, diger kismi ise tiroid bezi
kaynaklidir. T3, genel olarak deiyodinasyon yolu ile, T4'ten ¢ok daha hizli bir sekilde
yikalir.

Ters Triiyodotironin (rT3): Salinim hiz1 da giinde 30-40 mcg'dir. Hemen hemen

tiimiiyle T4’lin deiyodinasyonu ile olugmaktadir. rT3 ise T3 ten ¢ok daha hizli yikilir
(16).

Serumdaki T4’iin ve T3’ln yaklasik olarak yiizde 99’u bircok serum
proteinlerine (tiroksin baglayici globiilin, transterin, prealbumin ve alblimine) baglanir.
T4’in ylizde 75’1 tiroid baglayict globiiline, ylizde 10’u transterine, ylizde 12’si
albiimine, geriye kalan ylizde 3’liik kisim ise genellikle lipoproteinlere baglanir. T3 iin
ise yaklasik olarak yiize 80’1 tiroid baglayici globiiline, yiizde 5°lik kismi transterine,

4



geriye kalan yiizde 15°1ik kisim ise alblimin ve lipoproteinlere baglanirlar (17,18).

2.4.4. Tiroid Hormonlarmin Fonksiyonlari

Hormonlarin aktivitesini belirleyen serumda olmayan T4 ve T3’ iin
konsatrasyonlaridir. Serum baglayici proteinler sT4 ve sT3 i¢in ¢alisirlar. Ayn1 zamanda

serum baglayici proteinler T4 ve T3 iin hedef dokulara her zaman ulasmasini saglarlar.

Bu proteinler hem depo gorevi goriirler hem de tampon gorevini yiiriitiirler.
Depolama islemi hem dokularda hem de 6zellikle organlarda, T4 ve T3’iin diizgiin bir

sekilde dagilimini kolaylastirmaktadir (19).

Tiroksin Baglayici Globulin: Karacigerden salinan bir glikoproteindir. Tiroid

baglayici globiilinin T4’e baglanma oran1 T3 e gore daha yiiksektir

Transtiretin: Karacigerden salinan bir tetramerik bir proteindir. Baglanma orani

tiroid baglayici globiiline gore daha diigiiktiir.
Albumin: T4’iin yaklasik %12’si albumine baglidir (17).

Lipoproteinler: Ozellikle HDL’ nin apoprotein A1 componenti az miktarda T4
ve T3’e baglanmaktadir (17).

2.4.5. Tiroid Hormon Uretiminin Diizenlenmesi
Tiroid hormon tretimi iki mekanizma ile dizenlenir.

1- Tiroidal biyosentez ve T4, T3 sekresyonu Tiroid Stimulan Hormon (TSH)
tarafindan diizenlenir. TSH {retimini T4 ile T3 tarafindan inhibe edilir. Tirotropin

Uyaric1t Hormon (TRH) tarafindan uyarilir.

2- Hastalik, beslenme ve hormonal gibi etkenlerle T4’iin T3’e ekstratiroidal

olarak doniisiimii ile olur.



TSH; 6n hipofiz trafindan salgilanan bir glikoproteindir. Alfa ve Beta subunitleri
vardir. Alfa tipi Liiteinize edici horman (LH), Folikiil uyarici hormon (FSH), ve
koryonik gonodotropinlerle ayni benzerlik gosterirken, Beta alt birimi ise tektir. Bu

sebepten dolay1 da 6zgiilligii belirliyen de beta alt birimidir (20).

TSH’m iiretimi T4 ve T3 yogunluklarindaki ufak bir degisiklikle bile etkilenir.

TSH iiretiminin bu 6zelliginden dolay1 hormon {iretimi sinirl alanda tutulur.
T4 ile T3, TSH ve TRH'nin sentezini ve salinimini inhibe eder (21).

TRH; Hipotalamusta sentezlenir fakat igerik olarak paraventrikiiler ¢cekirdek ve
median eminensde en yiiksek yogunluga sahiptir. TRH ayrica merkezi sinir sisteminin
farkli bolgelerinde, gastrointestinal sistemde, lireme sisteminde ve hipofiz bezinde

bulunur.

Ancak TRH’nin bu sistemlerde tam olarak hangi fonksiyonel gorevi olduguna

yonelik yeterli kanit yoktur.

TRH iiretimi pulsatildir ve TSH sekresyonundan sorumludur. TRH eksikliginde
hipotiroidizm meydana gelir (22).

Somatostatin, dopamin ve glukokortikoidler TSH salinimini etkiler (23).
2.5. Subklinik Hipotiroidi

Biyokimyasal olarak tanimlanan SCH; yiiksek TSH, normal serbest T4

yogunlugu olarak tanimlanir.

SCH’si olan birgok hastada hipotiroidiyi diislindiiren bulgu ve semptom
olmayabilir. Bu sebeple klinik olarak tan1 koymak zordur (24,25).

2.5.1 Epidemiyoloji
SCH siklig1 yiizde 4 ile 15 arasinda degismektedir (24,26,27).

SCH yasla dogru orantilidir. Yasla siklig1 artar. Ayrica erkeklere gore kadinlarda
goriilme siklig1 daha fazladir. Siyah irkta beyaz irka gore goriilme siklig1 daha fazladir
(28,29).



Iyot alimimin bolgesel farklilik gosterdigi Avrupa’da iyot alimmnin yeterli oldugu

bolgedelerde SCH goriilme orani nispeten daha siktir.

SCH sikhig1, iyot eksikliginin yasandigr bolgelerde yiizde 4,2 den, iyotun
yeterligi oldugu bolgelerde yiizde 23,9 a kadar bir degisim gostermektedir (30).

2.5.2. Etiyoloji

Etiyolojik faktorler agisindan SCH ile hipotiroidi ¢ok benzer 6zelliktedirler.
1-Kronik tiroidit (HashimotoTiroiditi)

2-Cerrahi ve Radyoterapi

3-Postpartum, sessiz ve subakut tiroidit

4-ilaglar (Radyokontrast maddeler, lityum, amiodaron, interferon alfa,

stilfoniliireler gibi)
5-Toksik ajanlar
6-Santral hipotiroidi
7-Infiltratif haslaliklar (Sarkaidoz, amiloidoz gibi)

Fakat en Onemli neden birgok hastada Anti-tiroidperoksidaz (Anti-Tpo)

antikorlarinin pozitif oldugu kronik otoimmun tiroidit olan Hashimoto tiroiditidir (31).
2.5.3. Klinik Semptom ve Bulgular

Genellikle bircok hastada TSH degeri<l0 mU/L'dir. Hastalarin ¢ogunda da
herhangi bir semptom ya da bulguya rastlanmaz.

Cogu yash hasta 6tiroid tablosunda olmasina ragmen durgunluk, defakasyonun

stk olmamasi, kuru cilt gibi hipotiroidiyi diisiindiircek bulgular goriillmektedir (32,33).

Ancak yorgunluk ve defakasyon sikliginda azalma gibi hipotiroidiyi diislindiiren
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spesifik olmayan semptom ve bulgular SCH’de de goriilebilir (31,32).



2.54. Tam

SCH teshisi klinik olarak koymak zordur. Sadece labaratuar parametrelerine

bakilarak tani konulur.
Artmis TSH yogunlugu ile beraber normal diizeyde T4 diizeyleri goriiliir.

Tiroid hastaliginin teshisinde i¢in en sik kullanilan labaratuar parametresi
TSH’tir. Tan1 koyabilmek icin TSH ile beraber T4’ii beraber degerlendirmek gerekir.
Serum TSH orani ¢ogu zaman cesitli faktorlerden dolayr normalin hafif istiine

c¢ikabileceginden dolay1 3 ay sonra TSH Ol¢iimiinii tekrarlamakta fayda vardir.

Gebe ve infertilite tedavsi goren kadinlarda TSH ve T4 hemen tekrarlanmali ve
gerekirse levotiroksin tedavisi baglanmalidir (31). TSH’in normal dist sinir1 tartigmali bir
durumdur. Subklinik hipoiroidide TSH referans aralig1 birgok labaratuarda 4.5 ile 5 in

biraz tizerinde olarak tanimlanir.

Bazi otorler normal saglikli insanlarda TSH iist degerinin 2.5 ila 3 arasinda

oldugunu savunmaktadirlar.

TSH yogunlugunun iist siirinin yasla dogru orantili sekilde artigimi One

stirtilmiistiir (34-35).
2.5.5. Subklinik Hipotiroidizmde Ayirict Tam

-Tiroid dis1 hastaliklarin iyilesme donemlerinde baskilanmis TSH’mn gecici

olarak ytikselme durumu.

-Hafif SCH tablosunun goriildiigii postportum tiroidit, sessiz tiroidit ve subakut

tiroidit durumlari.

-Heterofil antikorlarin varhiginda TSH oraninda yiikseklik gosterebilir.
Romatololojik hastaliklar da TSH diizeyinde yiiksekliklere sebep olabilir (36). Anti-
TSH immiinoglobulin G (IgG) kompleksleri TSH diizeyinde yiikseklige sebep olabilir
(37,38).

SCH’li hastalarin biiylik bir kismi herhangi bir semptom ya da bulgu
gelismemesine karsin, daha onceden alman hipertiroidizm tedavisi, hipotiroidizm
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diisiindiirecek semptomlarin  varligi, hipotiroidizm oykiisii ve tiroid hormon
metabolizma ve fonksiyon bozuklugu yapacak ilaglarin kullanimi hakkinda ve tiroid

bezi biiyiimesi agisindan degerlendirilmelidir (39).

2.6. Gebelikte Tiroid

Gebelerde artan metabozlizma ihtiyacini karsilamak icin tiroidde ve tiroid
fonksiyon testlerinde bazi degisiklikler olur. Bunlar tiroid baglayici globiilin (TGB)
diizeyinde artis ve insan koryonikgonodotiropin (hCG) tarafindan TSH reseptdrlerinin

uyartlmasidir (40).

Tirkiye Endokrin ve Metabolizma Dernegi gebelerde trimester spesifik
referanslarin kullanilmas1 6nermektedir. Eger bu olanak yok ise; ilk trimester igin 0.1-
2.5 mU/L; ikinci trimester i¢in 0.2-3.0 mU/L; ig¢linci trimester i¢in 0.3-3.0 mU/L

degerleri kullanilabilir.

Gebelik doneminde serum baglayic1 proteinler nedeniyle bakilan serbest T4

degerleri ¢cogu hastada dogru sonug vermeyebilir.

En uygun yontem Sivi kromatografi/tandem kiitle spektrometrisi kullanilarak

yapilan serbest T4 6l¢limii daha dogru sonug verebilir.

Gebeligin ilerleyen donemleriyle birlikte serbest T4 degerleri birinci ve ikinci

trimestirinda diisiisiin yasandig goriilmektedir (41,42).
2.6.1. Gebelerde Tyot Thtiyaci

Diinya Saglik Orgiitii (WHO), hamilelik ve emzirme déneminde giinde 250 mcg
iyot alinmasi gerektigini 6nermektedir. Global Tip enstitiisii, gebelik sirasinda 220 mcg
ve emzirme doneminde ise 290 mcg giinlik iyot alim ihtiyacinin oldugunu
onermektedir. Amerikan Tip Dernegi ise; gebe ve emziren kadinlarin i¢in giinliik iyot

ihtiyacinin 150 mecg oldugunu 6nermektedir (43).
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2.6.2. FetustaTiroid Fonksiyonu

Fetal TSH hamilelik doneminde 10-12 hafta donemlerinde goriiliir. Bu

donemlerde iyot konsantrasyonu ve iyodotironinleri sentezleme yetenegine sahiptir.

18 ila 20. Haftalara kadar hafif diizeyde sentez devam eder. ilerleyen
donemlerde ise gittikge artis saglanir (44). Miad doneminde ise TSH, T4 ve T3
yogunlugu daha farkhidir. TSH kismen diisiik, T3 ise; annenin yarisi kadardir.
Dogumdan sonra TSH 50 ila 80 mU/L'ye ylikselir. Ardindan 2 giin igerisinde 10 ila 15
mU/L'ye kadar azalir. Yetiskin insanlara gore T3 ve T4 degerleri hizli bir sekilde artis

gosterir.

Tiroid hormonlarinin gebelik doneminde plasentaya ne kadar ol¢iide gectigi
konusu tartismali bir konudur. Gebelik doneminde 6zelliklede ilk trimestir da tiroid

hormonlar fetiis gelisimi i¢in biiyiik 6nem arz etmektedir (45).

TSH reseptor antikorlar1 plasentaya ge¢ip hem hipotiroidi hem de hipertiroidi
tablosuna sebep olabilir (4,46).

2.6.3. Subklinik Hipotiroidide Gelisebilecek Durumlar

SCH olan hastalarin ¢ogunda sonunda ilerleyen donemlerde asikar hipotiroidizm

ortaya cikabilir.

Yaklasik 10 ila 20 yillik prospektif arastirmalarda, asikar hipotiroidizmin orani
yiizde 33 ila 55 arasinda degisim gostermektedir. Yillik orana bakildiginda ise yiizde 2
ila 4 arasinda degismektedir (47,48).

Subkilinik hipotirodizmin, hiptotiroidiye ilerleme sikligt TSH yogunlugunun
ozellikle 10°nun iizerinde seyrettigi durumlarda ve anti-TPO antikorlarinin varligr ile

iliskilidir (47,49,50).

Yapilan birden fazla prospektif kohort aragtirmasinda ve 25,000 yakin SCH
hastasinda yapilan metanalizlerde 6zelliklede TSH diizeyinin 10’un {izerinde seyrettigi

durumlarda kardiovaskiiler hastalik insidansinin énemli 6l¢iide artig1 goriilmistiir (51).
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Yapilan bir kohort ¢calismasinda (25 bin kisinin katildigi, bunlarin 2068 kisisinin
SCH’li hasta oldugu) kalp yetmezliginin yiiksek TSH ile dogru korelasyon gosterdigi
gorilmiistiir (52).

Yapilan baska bir arastirmada (yaklasik 44,000 kisi ile bunlarin 3451 kisisinin

SCH’li olan) serebrovaskiiler olay insidansinin artig1 gériilmektedir (53).
2.6.4. Gebelikte Subklinik Hipotiroidi

Gebelerde SCH fetiisii  olumsuz yonde etkiledigine dair arastirmalar
bulunmaktadir (54).

SCH’nin gebelik iizerindeki tiim bu olumsuz faktorleri 6nlemek i¢in TSH’in
normal degerlerde tutulmasi i¢in levotiroksin tedavisinin baslanmas1 gerektigi

onerilmektedir (44).

Miimkiin olduguca TSH diizeylerinin alt degerlere yakin tutmak, serbest T4
degerlerinin ise miimkiin oldugunca iist degerlere yakin tutmak gerektigi dnerilmektedir

(55).

Amerika Birlesik Devletleri’'nde yapilan bir calismada gebelik doneminde

SCH’nin goriilme orani yiizde 2 ile2.5 arasinda oldugu gosterilmistir (56).

Yapilan bir¢cok arastirmada SCH’nin, gebelik {izerine birden ¢ok olumsuz
etkisinin oldugu oOne siirilmektedir. Bunlar; GDM, gestasyonel hipertansiyon,
preeklampsi, plasental abrupsiyon, erken membran riiptiirii, intrauterin biiytime geriligi
ve distik dogum agirhgidir (57,58). Yapilan bir ¢alismada TSH ile g¢ocuklardaki
norobiligsel bozuklugun iligkili oldugu gosterilmistir (59). Fakat yapilan bazi

arastirmalarda da SCH ile herhangi bir olumsuz sonug¢ bulunamamstir (60,61).

Bazi caligmalarda SCH’li gebe kadinlarda levotiroksin tedavisinin klinik tizerine

olumlu etkilerinin olduguna dair yeterli kanitlarin olmadigi ileri siirmiislerdir (62).
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2.7.Subklinik Hipotiroidinin Lipid Parametreleri Uzerine Etkileri

Tiroid disfonksiyonu ile lipitler arasindaki baglanti senelerdir bilinmektedir.
Tiroid hormonlar1 lipoprotein transportunda kilit rol oynayan enzimlerin fonksiyonunu

saglamaktadir.

Serbest kolesterol hiz kisitlayict enzim olan hidroksimetil glutaril koenzim A
rediiktaz (HMG-KoARediiktaz) enzimini inhibe ederek, endojen kolesterol sentezini
kontrol altinda tutar (63). Tiroid hormonlari, HMG-KoArediiktaz1 aktiflestirerek
kolesterol sentezinin artmasini saglar. Hipertiroidide ve hipotiroidide lipit profili {izerine
ters iligski vardir. Hipertiroidide kolesterol sentezi artarken, hipotiroidide ise kolesterol
sentezinde diisme egilimi olur. Aymi durum LDL kolestrol diizeylerinde de soz
konusudur. Hipertiroidide LDL kolestrol diizeyleri azalma egilimindeyken,

hipotiroidide ise LDL kolestrol diizeylerinde artis yoniinde bir egilim vardir.

Lipoproteinlere tiroksin hormonunun kiigiik bir kism1 yaklasik olarak yiizde 3
civarinda baglanabilmektedir. Ancak tiroksin hormonunun yaklasik % 6,7’lik kismi

LDL’ye baglanirken, yaklasik % 92°lik kism1 ise HDL’ye baglanmaktadir (64).

Tiroid hormonlart Apolipoprotein B (ApoB) metabolizma hizint LDL
reseptorlerini aktif hale getirerek bunu saglar (65).

HDL yogunlugu hipotiroidide artis egilimindeyken, aksine hipertiroidide
genellikle diisme yada normal smirlarda bulunabilir. Bu ters dongiiniin sebebi ise
kolesteril-estertransfer protein (CETP) ve hepatik lipazin (HL) tiroid hormonu
regiilasyonuyla iliskili olmasisir(66,67). Kolesteril esterlerini HDL2” den VLDL ve IDL
ye, Trigliseridleri ise; HDL2’ ye tasiyan protein CETP’dir (68). HDL 2’yi,HDL 3’e
dontistiiren HL dir. IDL nin LDL ye, HDL 2’nin HDL 3’ e donmesini saglayan enzim
de HL’dir. CETP ve HL enzimleri tiroid metabolizmasiyla iligkili olup; tiroid
eksikliginde aktifligi diigiis egiliminde olurken, hipertiroidi durumunda ise aktifligi
yiikselme egiliminde olur. Tiroide bagli hormonlarin etkilerinin lipoprotein A {istiinde

ne derecede etki ettigi konusu heniiz netlesen bir konu degildir (67,68).

Yapilan bir arastirmada 33 6Gtiroid hasta ile 49 SCH’li hastanin lipit panelleri
kiyaslanmistir. Bu aragtirma sirasinda TG, LDL, Apo A, Apo B, TK ve HDL diizeyleri
yaklasik 24 saat agliktan sonra bakilmistir. SCH’li hastalarda bazal TSH diizeyleri ile
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dogru orantili bir sekilde Apo B,LDL, TK diizeylerinin &tiroid olanlara kiyasla

yiikselme egiliminde oldugu goriilmiistiir.

Yapilan bir ¢alismada SCH ile Apo A artis1 arasinda onemli Olgiide baglanti
bulunulmustur. Hastalar levotiroksin tedavisi alan ve plasebo alan gruplara randomize
edilerek tiroid fonksiyon testleri normale geldikten yaklasitk 6 ay sonra yeniden
degerlendirmeye alinmiglar. LDL ile TK diizeylerinde, levotiroksin tedavisine bagh
olarak diisme oldugu gorilmistiir. Ancak lipoprotein A degerlerinde degisiklik
gozlenmemistir. Kontrol gurubundaki hastalarda da kayda deger herhangi bir

degisikligin olmadig: goriilmistiir (69).

Yapilan bagka bir ¢calismada kolestrol degerleri artmis olan insanlarda SCH’nin
yaklasik ii¢ kata kadar daha fazla goriildiigii tespit edilmistir. Normalde TK diizeyleri
SCH’li hastalarda normalin biraz iizerindedir. Ancak levotiroksin tedavisinden sonra
TSH’in normal degerlere yakin seyretmesiyle plazma TK degerlerinde diisiis yasandig
belirtilmistir (70).

Yapilan bir aragtirmada tiroid fonksion testleri normal olan ile SCH’si olan
premenapozal donemdeki hastalar kiyaslanmis ve ¢alisma neticesinde SCH gurubunda

HDL diizeylerinin daha diisiik oldugu tespit edilmistir (71).

Yapilan bir arastirmada SCH’li 1055 hasta ile 4856 6tiroid hasta kiyaslandiginda
lipid diizeyleri arasinda herhangi bir degisiklige rastlanmadigi bildirilmistir (72).

Yapilan bir ¢calismada levotiroksin tedavisi verilen 247 hastanin lipit diizeyleri
degerlendirilmis. LDL ve TK diizeylerinde azalma, TG ve HDL diizeylerinde herhangi
bir farklilik olmadig: tespit edilmistir(73).

Yapilan bir calismada SCH’si olan levotiroksin tedavisi alan 66 kadin hasta
kontrol grubu ile karsilastirilimis. Yaklasik olarak 12 aylik siirede takip edilerek
levotiroksin alan hastalarda hem LDL hem de TK diizeylerinde anlamli bir diisiis
yasandig1 belirtilmistir. Lipoprotein A, TG ve HDL degerlerinde istatistiksel olarak
anlaml bir farklilik tespit edilmedigi bildirilmistir (74).
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3.GEREC veYONTEM

3.1 Hastalarin Toplanmasi ve Veri Kayitlar

Calismamiz; 1 Haziran 2021 ile 1 Ocak 2022 arasi, Adiyaman Universitesi
Egitim ve Arastirma Hastanesi I¢ Hastaliklar1 poliklini§ine basvuran gebe hastalar
tizerinde gerceklestirildi. Dahil edilme ve dislanma kriterlerine uyan 50 hasta ve 50
kontrol grubu calismaya alindi. Calisma icin Adiyaman Universitesi Tip Fakiiltesi
Dekanligr Bilimsel Arastirmalart Degerlendirme Komisyonu tarafindan 22.09.2020
tarih ve 2020/8-13 sayili karari ile etik kurul onayr alindi. Calismamiz Helsinki
bildirisine uyumlu bir sekilde gergeklestirildi.

3.2.Calismaya Dahil Edilme Kriterleri;

1-01.06.2021 ile 01.01.2022 tarihleri arasinda Adiyaman Universitesi Egitim
Arastirma Hastanesi I¢ Hastaliklar1 poliklinigine basvuran herhangi bir ek hastaligi

olmayan SCH’1i gebeler ve saglikli gebeler
2-18 yasindan biiyiik hastalar.
3.3. Calismadan Dislanma Kriteleri;
1-18 Yasindan kiiclik hastalar.
2-Kronik Hastaligi Olan Gebeler.
3-Ailesel hiperlipidemisi olan gebeler
3.4. Arastirmanin Tipi

Aragtirma retrospektif, tanimlayici tipte epidemiyolojik bir caligmadir.
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3.5.Calisma Yontemi

Calismamizda; 1 Haziran 2021 ile 1 Ocak 2022 tarihleri arasinda, Adiyaman
Universitesi Egitim ve Arastirma Hastanesi I¢ Hastaliklar1 Poliklinigine basvuran
hastalar geriye yonelik incelendi. Tiim hastalarin yas ve trimester haftalar kaydedildi.
Dahil edilme ve digslanma kriterlerine uyan 50 hasta ve 50 kontrol grubu ¢alismaya
alindi. Tim parametreler hastanemizin KARMED veri tabanindan alindi. Hasta ve
konrol grubuna alinan katilimcilar telefon ile aranarak herhangi bir kronik hastalig1 olup
olmadigi ve ailesel hiperlipidemi agisindan sorgulandi. Medulla sisteminden de

katilimcilarin kronik ila¢ kullaniminin olup olmadigina bakildi.
3.6. Verilerin Analizi

Hasta ve kontrol grubu verileri IBM SPSS Statisticsfor Windows, Version 25.0
(Armonk, NY: IBM Corp) programina girilerek analiz edildi. Degiskenlerin dagilim1
One-sampleKolmogorov-Simirnov test ve histogram grafigi ile kontrol edildi. Hasta ve
kontrol gruplarinda tanimlayici istatistikte normal dagilan veriler i¢in ortama (+standart
sapma), normal dagilmayan veriler i¢in ortanca [¢eyrekler arasi aralik (IQR)], kategorik
veriler i¢in sayr ve ylizde kullanildi. Siirekli degiskenlerde parametrik veriler igin
Student T Testi, parametrik olmayan veriler i¢gin Mann-Whitney U testi kullanildi.
Katogorik veriler Ki-kare testi ile karsilastirildi. P degeri <0.05 olmasi istatistiksel

olarak anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

Calismaya hasta grubu olarak 50 SCH’li gebe ve kontrol grubu olarak da 50 adet
herhangi bir kronik hastalig1 olmayan gebe alindu.

Hasta grubunun yas ortalamasi 29,49+5,48, kontrol grubunu yas ortalamasi
32.14+6.03, olarak tespit edilmistir. Hasta ve kontrol grubu arasinda yas agisindan

istatistiksel olarak anlamli fark saptanmistir (p=0.026).

Hasta grubunu Anti- tiroperoksidaz (Anti-TPO) median degeri 1.1 (0.4-86.25)
IU/ml, kontrol grubunun Anti-TPO median degeri 0.9 (0.4-1.4) 1U/ml olarak tespit
edilmistir. Hasta ve kontrol grubu arasinda Anti-TPO agisindan istatistiksel olarak

anlaml fark saptanmamustir (p=0.101).

Hastalarin TSH median degeri 3.72 (3.29-4.68) 1U/ml, kontrol grubunun TSH
median degeri 1.11 (0.51-1.73) IU/ml olarak tespit edilmistir. Gruplar arasinda TSH

agisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmistir (p<0.01).

Hasta grubunun sT3 ortalamast 2.98 (+0.43) ng/dl, kontrol grubunun sT3
ortalamas1 3.07 (£0.4) ng/dl olarak tespit edilmistir. Gruplar arasinda sT3 agisindan

istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamuistir (p=0.247).

Hasta grubunun sT4 median degeri 0.75 (0.67-0.83) ng/dl, kontrol grubunun sT4
median degeri 0.74 (0.64-0.88) ng/dl olarak tespit edilmistir. Gruplar arasinda sT4

acisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (p=0.992).

Hasta grubunun TK ortalamasi 197.82 (£52.23) mg/dl, kontrol grubunun
TKortalamast 193.57 (+45.15) mg/dl olarak tespit edilmistir. Gruplar arasinda TK

acisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (p=0,662).

Hasta grubunun TG median degeri 151.5 (100.5-209.25) mg/dl, kontrol
grubunun TG median degeri 152 (115-240) mg/dl olarak tespit edilmistir. Gruplar

arasinda TG agisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamstir. (p=0,379).

Hasta grubunun HDL ortalamas1 65.04 (£15.91) mg/dl, kontrol grubunun HDL
Ortalamas1 64.16 (£13.36) mg/dl olarak tespit edilmistir. Gruplar arasinda HDL
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acisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (p=0.763).

Hasta grubunun LDL median degeri 98.5 (69.25-133.25) mg/dl, kontrol
grubunun LDL median degeri 98.5 (69.25-133.25) mg/dl olarak tespit edilmistir.

Gruplar arasinda LDL agisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir

(p=0.286). (Tablo 1)

Tablo 1. Hasta ve Kontrol Gruplarimin Verileri

Hasta Grubu Kontrol p degeri

Yas 29.49 (+.,48) 32.1 (£6.03) 0.026
Anti-TPO 1.1 (0.4-86.25) 0.9 (0.4-1.4) 0.101
TSH 3.72 (3.29-4.68) 1.11 (051-1.73) | <0.01
sT3 2.98 (+0.43) 3.07 (x0.4) 0.247
sT4 0.75 (0.67-0.83) 0.4 (0.64-0.88) 0.992
Total 197.82 (£52.23) 193.57 (+45.15) 0.662
Kolesterol

Trigliserit 151.5 (100.5-209.25) | 152 (115-240) 0.379
HDL 65.04 (+15.91) 64.16 (+13.36) 0.763
LDL 98.5 (69.5-133.25) 84 (68-119) 0.286

18




5.TARTISMA

SCH, gebelikte yaygin bir komplikasyon haline gelmistir. Son aragtirmalar
SCH’yi bozulmus lipid profiline baglamaktadir; Bununla birlikte, gebelik sirasinda
subklinik hipotiroidi durumunda lipid profilinin nasil seyrettigi acik degildir. Bu
nedenle, SCH’li gebeler ve saglikli gebelerin lipid degerlerini karsilastirmay1
hedefledik.

Hamileligin kendisi, normal fizyolojiyi degistirir. Plasental dstrojen,
progesteron, laktojen; insiiline gore karsi diizenleyici hormonlar olarak islev goriir ve

insiilin direncine ve hizlandirilmis lipolize neden olur (75).

Plasenta tarafindan iiretilen yiiksek Ostrojen seviyeleri, TG lretimini arttirir ve
yag dokusunda insiilin direnci nedeniyle artan maternal lipoliz ile FFA serbest birakilir

(76).

Lipidler, FFA ve aclik, anne ketonlarindaki artigin tiimii; fetal kullanim i¢in
glikozu korurken anne metabolizmasini desteklemeye hizmet eder, ancak ayn1 zamanda

fetal yag birikimi i¢in mevcut substratlardir (77).

Lipidler, canlilar igin temel metabolitlerdir ve bir¢ok kritik hiicresel fonksiyona
sahiptirler. Hiicrelerin metabolik durumunu yansitabilirler. Gebe kadimnlarda lipid
metabolizmasi, fetiisiin bliylime ve gelisme ihtiyaglarini karsilamak ve annenin sagligini
saglamak i¢in 6nemli Olgiide degisir. Diizensiz lipid metabolizmasi vaskiiler endotel
hasarina, enerji arzinin bozulmasina, bagisiklik ve tiroid fonksiyonlarinin dengesizligine

neden olur (78).
Normal gebelikte, TG'de iki ile ii¢ kat artig vardir (79).

SCH, normal serum T4seviyeleri ile yiikksek TSH konsantrasyonu olarak
tanimlanir. Bir¢ok hastada pozitif tiroid otoantikorlar1 ile karakterize kronik otoimmiin
tiroidit saptanmaktadir. SCH’de tedavi endikasyonu halen tartigmali bir konu olup,
hipotiroidiye gidisi engellemek ve eger varsa hastanin semptomlarini baskilamak i¢in
tirold hormon replasman tedavisi verilmesi gerektigi  goriisii  genellikle
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benimsenmektedir. SCH’li hastalarda genellikle belirgin klinik semptomlar veya
fiziksel belirtiler yoktur, bu nedenle SCH tanisi esas olarak laboratuvar incelemelerine
baghdir. Gebelikte SCH prevalanst yildan yila artmaktadir. Gebelik sonuglar

tizerindeki olumsuz etkileri belirgin hale gelmektedir (80).

MikroRNA'larin aracilik ettigi gen susturma, tiroid uyarici hormon reseptor
genininin aktivasyonu ve bagirsak-tiroid ekseni ile iliskili olmasina ragmen SCH'nin

patogenezi belirsizligini korumaktadir (81-83).

Ozetle, gebelik sirasinda SCH yiiksek bir insidansa sahiptir, kesin semptomlar
ve fiziksel belirtilerden yoksundur ve belirgin olumsuz gebelik sonuglarina neden
olur. Bununla birlikte, patogenezi ile ilgili arastirmalar hala eksiktir. Onceki serum ve
idrarcalismalari, metabolik diizeyde SCH patogenezi hakkinda bazi ipuglar1 verse de
ozellikle lipid metabolizmasi agisindan gebelik sirasinda SCH'nin patogenezi hala
belirsizdir (84).

Gebelikte tiroid disfonksiyonu, maternal ve fetal sonuglar lizerinde ¢ok biiyiik
etkisi oldugu gerceginden dolay1 klinik endokrinolojide 6nemli bir arastirma alam
olmustur (5,85). Daha da 6nemlisi, hipotiroidili annelerden dogan ¢ocuklar, yagamin
sonraki boliimlerinde zayif entelektiiel islevlere sahip olabilirler (86). Bu nedenle
gelismis iilkelerin ¢ogunda ulusal yenidogan tarama programi bulunmaktadir. Tim
hamile kadinlarin hipotiroidizm agisindan taranip taranmayacagi sorusu hala

¢ozlilmemistir (87).

Sahuve ark. yiiksek riskli gebe kadmnlarda ikinci trimesterde tiroid
fonksiyonunu arastirmislar ve oOzellikle asikar ve SCH olmak tizere tiroid

bozukluklarinin prevalansinin %6.47 oldugunu bildirmislerdir (88).

Bazi ¢alismalarda SCH ile gebelik kaybi, erken dogum, GDM, gestasyonel
hipertansiyon, preeklampsi, erken membran riiptiiri, intrauterin biyiime geriligi,
anormal noropsikolojik ve entelektiiel gelisim dahil olmak tizere gebelik {izerine

olumsuz etkilerinin oldugu bildirmistir (5,85,89)

Tiroid hormonlarmin lipid metabolizmasi lizerinde ¢ok 6nemli etkileri vardir.
Tiroid disfonksiyonu, lipidlerin sentezini ve yikimini ve ayrica lipid metabolizmasi
yolundaki ¢esitli enzimlerin iglevini degistirebilir (90).
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Tiroid hormonlarmin glikoz ve lipid metabolizmas: ve kan basinci kontroli
tizerinde 6nemli bir diizenleyici etkisi vardir. Hipotiroidizmde, TK ve LDL’de artis,

sentez, metabolizma ve yag mobilizasyonundaki gesitli degisikliklere bagli olabilir (91).

SCH’nin serum lipidleri tiizerindeki etkileri belirsiz olsa da, klinik
hipotiroidizmde meydana gelen degisikliklerin subklinik vakalarda da var olmasi

muhtemeldir, ancak daha az siddetli olabilir.

Literatiir tarandiginda tiroid hormonu ve lipid metabolizmasini ile ilgili ¢ok

sayida ¢alisma bulunmaktadir.

Delitala ve ark. yaptiklar1 calismada; TSH diizeyleri yiikseldik¢e lipid
diizeylerinin arttigini tespit etmislerdir (92).

Liu ve ark. yaptiklar1 ¢alismada serum LDL diizeylerinin SCH hastalarinda daha
yiiksek oldugunu tespit etmislerdir (93).

Lai ve ark. SCH hastalarinda serum TK seviyelerinin daha yiiksek oldugunu
tespit etmislerdir (94).

Hernandes ve ark. ise SCH hastalarinda daha diisiik serum TK seviyeleri tespit
etmislerdir (95)

Igbal ve ark. yaptiklar1 calismada SCH’nin serum HDL ve TG diizeylerindeki
degisikliklerle ilgili ¢eligkili sonuglar tespit etmislerdir (96).

Nakjima ve ark. yaptiklar1 ¢alismada SCH’li hastalarda serum LDL ve TG
diizeylerinin arttigini tespit etmislerdir (97).

Parle ve ark. yaptiklar1 calismada SCH’li hastalar1 ile otrioid kisiler arasinda
serum lipid diizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit etmemislerdir
(27).

Caron ve ark. yaptiklar1 galismada SCH’1i hastalar ile 6trioid kisiler arasinda TK
ve LDL arasinda anlamli bir fark olmadigini, subkilinik hipotiroidililerde HDL

kolesterol diizeylerinin daha diisiik olarak tespit etmislerdir (98).
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Staubve ark yaptiklart caligmada premenapozal donemdeki tiroidfonksion
testleri normal olan ile SCH’si olan kisiler kiyaslanmig ve SCH’si olan gurupta HDL

diizeylerinin istatistiksel olarak daha diisiikk oldugunu tespit etmislerdir (99).

Caraccio ve ark. yaptiklar1 ¢alismada arastirmada 33 6tiroid kisi ile 49 SCH’li
hastanin lipit panelleri kiyaslamiglar. SCH’li hastalarda bazal TSH diizeyleri ile dogru
orantili bir sekilde LDL ve TK diizeylerinin o&tiroid olanlara kiyasla yiikselme

egiliminde oldugunu tespit etmislerdir (70).

Vierhapper ve ark. yaptiklar1 ¢alismada subklinik hipotiroidili 1055 hasta ile
4856 otiroid hastayr degerlendirmisler ve lipid diizeyleri arasinda istatistiksel olarak

anlaml1 fark saptamamuiglardir (73).

Tunbridge ve ark., SCH ve hiperlipidemi arasinda bir iliski saptanmamistir
(100).

Hueston ve ark. calismasinda, SCH’li hastalarda 6tiroid kontrollerine gére LDL

ve HDL diizeyleri agisindan istatistiksel olarak anlamli fark olmadigin1 tespit etmislerdir

(101).

Hak ve ark. yaptiklar1 c¢alismada, TK diizeyinin, SCH’li kadinlarda &tiroid
kadinlara gore daha diisiik oldugunu saptamislardir (74). Ayni ¢alismaya benzer sonug

Imaizumi ve ark. yaptiklari ¢aligmada da rapor edilmistir (102).

Lindeman ve ark. yaptiklar1 ¢aligmada ise serum TSH degeri> 10 mIU/L olan
SCH’li kadmnlarda LDL ve HDL degerinin 6tiroid kontrollerine gore daha yiiksek
oldugunu bildirilmislerdir (103).

Wals ve ark. yaptiklart ¢aligmada, serum TK ve LDL diizeylerinin SCH’1i grupta

kontrol grubuna gore anlamli oranda daha yiiksek oldugunu tespit etmislerdir (104).
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Literatiir incelendiginde subklinik hipotiroidili ve saglikli gebeler arasinda lipid

profili agisindan yapilan bir caligma bulunmamaktadir.

Bizim yaptigimiz ¢alismada SCH’li ve saglikli gebeler lipid profili agisindan
karsilastirildiginda TK, HDL ve LDL degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
fark saptanmadi. Bu durum bize gebelerdeki SCH’ninlipid parametrelerini

etkilemedigini gostermektedir.

SCH’nin serum lipid seviyeleri iizerindeki genel etkileri belirsizligini korusa da,
hafif hipotiroidi hastalarinda asikar hipotiroidizmde meydana gelen ayn1 degisikliklerin

daha incelikli belirtilerinin olmast muhtemeldir.

SCH’deki hafif tiroksin diistislerinin neden oldugu LDLreseptor seviyelerindeki
degisiklikler lipid seviyelerinde degisikliklere sebep olabilir (105).

Tiroksin kolesterol metabolizmasi ile ilgili enzimler iizerindeki zit etkilerine
katkida bulunabilir. Bu nedenle yapilan kolesterol diizeylerindeki farkli sonuglar ortaya

cikabilir. Gen polimorfizmleri de lipid metabolizmasini etkileyebilir (106).

Bizim ¢alismamizda iki grup arasinda lipidler agisindan istatistiksel olarak
anlamli bir farklilik bulunmamasi, hasta ve kontrol grubundaki katilimcilarin sayisinin
azligi ile iligkili olabilir, ayrica aragtirmamizin kesitsel olarak yapilmasi da bu sonuglari
elde etmemize sebep olmus olabilir. Bu sonug bize boylamsal ¢alismalarin yapilmasina

ithtiyac oldugunu gostermektedir.

Sonug olarak; SCH, gebelerde sik goriilebilen bir durumdur ve gebelik ve fetus
tizerine bir¢ok olumsuz etkilerinin oldugu bildirilmistir. Yaptigimiz ¢calismada SCH’li
gebelerle saglikli gebeler arasinda lipid degerleri agisindan istatistiksel olarak anlaml
bir fark saptanmamakla birlikte bu konuda daha fazla sayida hasta ile birlikte prospektif

calismalarin faydali olabilecegi diisiincesindeyiz.
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