1993
BASKENT UNiVERSITESI

TIP FAKULTESI

Aile Hekimligi Anabilim Dali

GEBELIGIN iLK UC AYINDA OLAN KADINLARIN
IYOT EKSIKLIGI VE TIROID FONKSIYOLARI ACISINDAN
DEGERLENDIRILMESI

UZMANLIK TEZI

Ars. Gor. Dr. Sirrt SENBAYRAM



BASKENT UNiVERSITESI
TIP FAKULTESI

Aile Hekimligi Anabilim Dali

GEBELIGIN iLK UC AYINDA OLAN KADINLARIN
IYOT EKSIKLIGI VE TIROID FONKSIYOLARI ACISINDAN
DEGERLENDIRILMESI

UZMANLIK TEZIi

Ars. Gor. Dr. Sirri SENBAYRAM

Tez Danismani: Prof. Dr. Seval AKGUN

Ankara, 2007



TESEKKUR

Bizlere sagladigi ¢cagdas bilimsel ortam ve sundugu imkanlarla hekim ve sosyal bir
birey olarak gelisimimizde 6nemli katkisi olan Baskent Universitesi Rektorii Prof. Dr.
Mehmet HABERAL ’a, bu ¢alismanin gerceklesmesinde her turli destegi esirgemeyen Aile
Hekimligi Anabilim Dali Baskani Prof. Dr. Rengin ERDAL ’a, buyik tecriibesi ve derin
bilgisiyle calismanin her safhasinda yardimlarini esirgemeyen ve tez danismanim olan
Halk Sagligi Anabilim Dali Baskani Prof. Dr. Seval AKGUN’e, bu tezin hazirlanmasinda
en az benim kadar yorulan Aile Hekimligi Uzmani Dr. Altug KUT ve Halk Sagligi Uzmani
Dr. irem BUDAKOGLU’na, ¢alismanin olusumunda 6nemli katkilari olan Aile Hekimligi
Uzmani Dr. ibrahim TOKALAK ve Halk Saghgi Uzmani Dr. Coskun BAKAR’a,
calismanin gerceklesmesinde her tiirlti yardimi esirgemeyen Kadin Hastaliklari ve
Anabilim Dal Baskani Prof. Dr. Esra KUSCU ve ayni bélimden Dog. Dr. Tayfun
BAGIS’a, numunelerin calisiimasinda ve analizinde ok bilyiik emekleri olan Biyokimya
Anabilim Dali uzman doktorlari Niliifer BAYRAKTAR, Rilksan ANARAT, Birsel UNAL
ve basta Aysegul HABERAL olmak Uzere emegi gegen tiim laboratuvar calisanlarina,
verilerin toplanmasinda katkilarindan dolay Dr. Gokhan GUNASTI ve Dr. Cagdas
ASLAN’ a, egitimim boyunca desteklerini esirgemeyen Baskent Universitesi Tip
Fakultesi Aile Hekimligi, ic Hastaliklari, Cocuk Sagligi ve Hastaliklari, Kadin Hastaliklar
ve Dogum, Kardiyoloji, Genel Cerrahi ve Goglis Hastaliklari Anabilim Dallarinda gorevli
tim meslektaslarima, psikiyatri rotasyonumu yaptigim Saglik Bakanligi Diskapi Egitim ve
Arastirma Hastanesi Psikiyatri Kliniginde gorevli meslektaslarima, her zaman varliklari ile
manevi desteklerini esirgemeyen Dr. Hasan KENDIRLI’ye, nisanlim Ezgi Ceylan
ARAS’a, kardesime, beni yetistiren anneme, babama ve yaptiklarini 6zetleyecek bir cimle
bulamadigim ulu énder M. Kemal ATATURK ’e tesekkiirii bir borg bilirim.

Dr. Sirri SENBAYRAM



OZET

Bu calisma fettisiin norolojik gelisimi igin anneden aldigi iyota muhta¢ oldugu
birinci trimesterdeki gebelerin iyot durumunu, guatr prevelansini ve tiroid fonksiyon
bozuklugu oranlarini saptamak amaciyla yapiimistir.

Calismaya 1.10.2006 - 30.11.2006 tarihleri arasinda Baskent Universitesi Adana
Uygulama ve Arastirma Merkezine gebe takibi amaciyla basvuran 141 tane 1. trimesterde
olan gebe katiimistir. Gebelere, serumda ST3, ST4, TSH, Tiroglobilin ve spot idrarda iyot
duzeyi 6lctimleri yapiimistir. Tim gebelere, bazi sosyodemografik parametreleri, iyotlu tuz
kullanimini, iyot eksikligi hastaliklarini ve gebelik dykdlerini sorgulayan bir anket
verilmistir. Hastalarin guatr durumu palpasyon metodu ile belirlenmistir.

Calismaya katilan gebelerde 2,09 mcg/dl ile 27,51 mcg/dl arasinda spot idrar iyotu
duzeyleri belirlenmis ve median idrar iyot duzeyi ise 14,97 mcg/dl olarak hesaplanmistir.
Bu deger Diinya Saglik Orgtii ve Iyot Eksikligi Hastaliklarini Kontrol igin Uluslararasi
Konsey tarafindan normal populasyon icin belirlenen referans araliklarina gore iyot alimi
bakimindan yeterli, iyot eksikliginin siddetinin derecelendirilmesi bakimindan ise optimal
sinirlara denk gelmesine karsin son yillarda gebeler icin énerilen normal aralik olan 15-23
mcg/dl referans araligina gore bakildiginda gebelerin % 50’sinin alt sinir olan 15
mcg/dI’nin altinda idrar iyot diizeylerine sahip olduklari gérulmustir. Calismamizda total
guatr prevelansi %24,8 olarak hesaplanmistir. Bu oranin %9,2’sini gozle gorulebilir guatr
olgulari olusturmaktadir. Calismaya katilan gebelerde %12,8 oraninda subklinik
hipertiroidizm, %2,1 subklinik hipotiroidizm, %0,7 Klinik hipotiroidizm saptanmistir.
Gebelerin iyotlu tuz kullanma orani %95 olarak saptanmistir. Gebelerin yanlizca
%20’sinin iyotlu tuzu ideal olan kapakli 1sik gecirmeyen kavanozda saklarken, sadece
%12’sinin iyotlu tuzu yemek pistikten sonra ekleyip isidan korudugu tespit edilmistir.
Calisma sinirl bir bélgede yapilmis olsa da iyot eksikliginin gebeler icin ciddi boyutlarda
bir sorun oldugunu gostermektedir. Elde edilen sonuglar 1siginda, gebe takibinde énemli
islevleri bulunan 1. basamak saglik hizmetlerinde gebe izlem protokollerinin yeniden
g6zden gecirilmesini ve gebelere dzellikle ilk trimesterde tiroid fonksiyon tesleri
olctimlerinin yapilmasini 6nermekteyiz. Iyotlu tuz kullaniminin yiiksek oranda olmasina
karsin iyot eksikliginin ciddi boyutlarda olmasi, iyotun dretimi ve tiketimi ile ilgili
yanlislardan kaynaklandigi distntlmastir. Bu konudaki denetim ve egitim ¢alismalarinin
arttiriimasini ve var olan etkinliklerin daha verimli hale getirilmesini 6nermekteyiz.

Anahtar Sozcukler ; iyot, gebelik, guatr, iyotlu tuz



SUMMARY

This study aims to investigate the iodine status, goiter prevalence and thyroid
function disorder rates in first trimester pregnant women, where the fetus is highly
dependent on the maternal iodine supply for its neurological development.

One Hundred and Forty One first trimester pregnant women, who were followed up
between 1.10.2006 - 30.11.2006 in the obstetric outpatient clinics at Baskent University
Adana Training and Research Center attend the study group. Beside physical examination,
the subjects underwent laboratory investigations for FT3, FT4, TSH, Thyroglobuline and
spot urine iodine levels. All subjects filled out a questionnaire regarding
sociodemographical parameters, use of iodinated salt, iodine deficiency disorders, and
pregnancy anamnesis. The goiter status was revealed by a palpation method. The study
group had spot urine iodine levels ranging between 2.09mcg/dl and 27.51mcg/dl, and a
median urine iodine level of 14.97mcg/dl. Although these figures were sufficient regarding
iodine intake and optimal regarding the classification of the severity of iodine deficiency
according to the reference ranges defined by the World Health Organization and
International Council for the Control of the lodine Deficiency Disorders, 50% of the
subjects were under the border level of 15 mcg/dl, when compared according to the
recently accepted normal urine iodine levels for pregnant ranging between 15-23 mcg/dl.

The total prevalence of goiter was calculated as 24.8%, of which 9.2% were visible
goiter cases. Among the pregnant study population 12.8% were subclinic hyperthyroidism,
2.1% subclinic hypothyroidism, and 0.7% clinic hypothyroidism cases. The rate for
iodinated salt usage among the subjects was 95%. Unfortunately only 20% of them obey
the rules for appropriate storage of iodinated salt in covered and opaque cans. Again only
12% obey the rule of adding iodinated salt after the cooking period, to protect the iodine
contends from heat exposure.

Although it was performed in a limited area, the study is revealing that iodine
deficiency is still a serious problem for pregnant. According to our results we claim that
the antenatal follow-up protocols used in primary care in Turkey has to be revised, and that
thyroid function tests has to be performed especially in the first trimester of pregnancy. In
spite of the extremely high rate of using iodinated salt, the serious level of iodine
deficiency showed us, that there are certain problems in the production and utilization of it.
We recommend to increase the supervision and training activities toward these problem on
national level.

Key Words: iodine, pregnancy, goiter and iodinated salt
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1. GIRIS VE AMAC

Dinya saghk orgutinin (WHQO) 2004 yilinda yayinladig rapora gore diinyada en
az iki milyar insan iyotun da dahil oldugu mikro besin yetersiz alimi ile karsi karsiyadir ().
Yine ayni raporda 740 milyon insanda guatr sorunu oldugu ve bu oranin yaklasik olarak
dinya nifusunun %13’ne karsilik geldigi belirtilmistir. Raporda vurgulanan bir diger nokta
ise her yil dogan yaklasik 40 milyon gocugun, annelerinin yeterince iyot almamasi sonucu
farkli 6lgulerde zihinsel gerilik riskiyle karsi karsiya olmasidir. Glinimuzde diinyada 1,6-2
milyar insanin iyot eksikligi sonucunda zihin fonksiyonlarinda bozukluk gelismistir.

Annelerinde iyot eksikligi oldugundan dolayi, yilda 30.000 bebek 6l dogmakta,
120.000 bebek ise geri zekali, felg ve sagir-dilsiz olarak dogmaktadir. Dogumda normal
gorunseler bile, iyot eksikligi ile karsi karsiya kalan ¢ocuklarin zeka diizeyleri azalmakta
ve yasamlarini zihinsel kuntlik ve yetersizlik icerisinde surdirmektedirler. Dolayisiyla
ilgili toplum daha az Uretebilmektedir ve bu nedenle iyot yetersizligi butiin bir toplumu
fakirlige ve geri kalmishiga strtklemektedir (1. Iyot eksikligi olan toplumlarda is verimi
ve kisi basina disen gelir dusuktir. Iyot eksikligi bolgelerinde ciftlik hayvanlari dahi
etkilenir ve daha az st yumurta ve yin verirler (). Tyot eksikligi hastaliklarinin tedavisi
icin tlkeler milyonlarca dolar para harcamak zorunda kalmaktadir. Ornegin Almanya'nin
iyot eksikligi nedeniyle ortaya c¢ikan tiroid hastaliklarinin tedavisinde harcadigl para
yaklasik olarak yilda 1 milyar dolar diizeyindedir (4).

Sonug olarak, iyot eksikligi hastaliklarini bir buz dagina benzetecek olursak, buz
daginin gozle gorilebilen kismi guatr, suyun altinda kalan ana goévde ise toplum sagligini
en olumsuz yonde etkileyen kisim olan zihin fonksiyonlarindaki bozukluk ve zeka
geriligidir (1256).

Gebeligin ilk trimesterinde fetiis tiroidi hormon Gretimi yapamadigindan annenin
tiroid hormonlarina muhtactir. Fetlisiin noérolojik sisteminin gelismeye basladigi bu
donemde tiroid hormonlari ¢cok dnemli goérevler Gstlenmektedir. Bu gelisim slreclerinin
yeterli ve dizenli olabilmesi i¢in annenin tiroid bezinin yeterli derecede tretim yapmasi
sarttir. Dolayisiyla tiroid hormonlari yapiminin temel yapi taslarindan biri olan iyotun
annede yeterli diizeylerde olmasi gerekmektedir. ilk trimesterde annede iyot eksikligine
bagl gelisen hipotiroidi fetusi olumsuz etkiledigi gibi, ilerleyen donemlerde iyot ve tiroid
hormon destegi verilse bile bu durum diizelmemektedir. Bu nedenle ilk trimesterin gebeler

igin 6ne ¢ikan bir dnemi vardir.



Topraklarimizdaki iyot yetersizligi nedeniyle olusan sorun Tirkiye’de halen 6nde
gelen saglik problemlerinden biridir ve yurdumuz bu nedenle endemik bir guatr bolgesidir.
Ulkemizde anneler ve bebeklerinin 6nemli bir risk altin girdigi bu kosullarda 6zellikle hem
annenin hem bebegin sagligi icin yeterli iyot aliminin sart oldugu, aksi takdirde ciddi
patolojilerle sonuclanabilecek gebelik déneminde annenin iyot diizeyinin ve tiroid
fonksiyonlarinin bilinmesi son derece blyuk bir 6nem tasimaktadir.

Ne yazik ki genel olarak hem ulkemizde hem de diinyada rutin gebe izlemi yapan
gerek aile hekimligi gerekse kadin dogum merkezlerinde annede bilinen bir tiroid
patolojisi olmadikca gebelerde iyot taramasi ve tiroid fonksiyon testlerinin
degerlendirilmesi yapilmamaktadir. Ayrica Ulkemizdeki 1.trimesterdeki gebelerin iyot
durumu ve guatr sikligina yonelik literatiirde mevcut olan bilgilerimizin yok denecek kadar
az olmasi da dikkat cekmektedir.

Bu calismanin amaci ana-gocuk saghgi acgisindan yeterli iyot miktarinin son derece
o6nemli oldugu birinci trimesterdeki gebeleri iyot yetersizligi ve tiroid fonksiyon testleri
acisindan degerlendirmek, calismada ¢ikacak sonuglar 1siginda viicudun iyot durumunu
gosteren idrarda iyot atilimi ve tiroid fonksiyon testlerinin Olgimunin rutin gebe
takiplerindeki 6nemine 1sik tutmak ve Ulkemizde calismanin yapildigl bolgede yasayan
gebelerin iyot durumu, guatr sikligi ve iyotlu tuz kullanimi ile ilgili elde edilen verilerle

literatre katkida bulunmaktir.



2. GENEL BILGILER
2.1. Tiroid Bezi
2.1.1. Tarihce

Tiroid bezinin blytmesine ait ilk gozlem M.O. 2000 yilinda Hindulara aittir.
Galenus M.S. 160-200 yillari arasinda boyundaki bu Kitleyi tarif etmis ve “Tiroid ” olarak
adlandirmigtir.  Hipertiroidizm ve eksoftalmik guatrin ilk tarifi 1786 yilinda Parry
tarafindan yapihp, 1840 yilinda Basedow ve 1935 yilinda Graves tarafindan yeni bilgiler
eklenerek tekrar tanimlanmistir. 1850 yilinda Curling ve 1875 yilinda Gull tarafindan
hipotiroidi tarif edilmistir. Tiroid bezi icin ilk deneysel calismalar Schiff tarafindan
baslatiimis ve bu deneysel ¢calismalara Raverdin’in 1882 yilinda kopeklere yaptigi total ve
subtotal tiroidektomiler ile devam edilmistir. Ik kez 1915 yilinda Kendal tarafindan
tiroksin Kristalize edilmis, aktif tiroid hormonu olan L-triiyodotironin ise ilk kez 1926

yilinda Harrington tarafindan tanimlanmistir(zg) .

2.1.2. Anatomi
Tiroid bezi boynun 6niinde, trakeay! dnden ve yandan saran, arterden zengin bir
organdir. Vicutta, gram basina kan alim hizi en ylksek organlardan biridir. Tiroid bezi
arkasindan saglam bir aponevroz araciligiyla paratiroid bezi ile birlikte sarilidir. Tiroid
bezi iki lob ve bunlari birlestiren isthmustan olusmustur. Bazen larinksin 0Onlnde
isthmustan ¢ikan piramidal lob bulunur (g). Tiroid bezinin anatomik gortntim sekil 2.1’de

gosterilmistir.

Sekil 2.1. Tiroid bezinin 6nden gorunusi o



2.1.3. Embriyoloji

Tiroid bezi embriyojenik yasamin Gglnci haftasinda farinksin birinci ve ikinci
brankiyal keseleri arasindan olusur. Daha sonra, dil koku ile tiroidin ilerideki yapisinda
ortaya ¢ikacak olan isthmus bolgesi arasinda uzanan bir ¢izgi boyunca bu embriyoner yapi
goc eder. Bu c¢izgi inis kanali olarak gorev yapan tiroglossal duktusun gocunu gdsteren
cizgidir. Bu goc¢ sirasinda tiroid bezi herhangi bir yerde takilip kalmasi olasidir. Yerinde
bulunamayan tiroid bezinin bu ¢izgi zerinde herhangi bir yerde bulunabilecegi akilda
tutulmalidir. Bazen de bu c¢izgi boyunca yer alan gogcte tiroglossal kistler olusabilir.
Embriyojenik yasamin altinci haftasinda duktus tiroglossus kapanir gg11,12)-

Tiroid bezinin olusumunda, diferansiasyonunda ve migrasyonunda bir takim
mediyatorlerin rol aldigi gosterilmistir. Bunlardan en iyi bilinenleri tiroglobulin motor
bolgesine ve tiroid peroksidaz genine baglanarak tiroid hormon fonksiyonlarini da
etkileyen PAX8, TITF1 ve TITF2, FOXE-1 ve PIT-1 gibi transkripsiyon faktorleridir
(13,14,15).

Tiroid bezinde tiroglobllin sentezi gebeligin 8.haftasinda baslamaktadir. Iyot
tutulumu 10.haftada baslarken tiroid follikil hucrelerinin formasyonu ve kolloid hiicreler
yaklasik olarak 10-12. haftada meydana gelmektedir (1213,16). Tiroid bezinin embriyojenik

gelisimi sekil 2.2.de 6zetlenmistir.

Sekil 2.2. Tiroid bezinin embriyolojik gelisimi (17



2.1.4. Histoloji

Tiroid bezi fibroz bir kapsille cevrilmistir. Histolojik incelemelerde bircok
folliktlin (asinus) varhgi dikkati ceker. Her bir follikilun ortasinda bir limen
bulunmaktadir ve bu ltimenin gevresi silindirik epitel hiicreleri ile dosenmistir.

Limenin ici ise kolloid madde ile doludur. Bu kolloid madde icinde tiroide 6zgu bir
protein, yani tiroglobilin bulunur (sekil 2.3). Tiroglobulin follikil hicreleri tarafindan
yapilarak limene atilir. Tiroid hormonlari bu protein yapi icerisinde depolanmis haldedir.
Gereginde tiroid hormonlari tiroglobilinden ayrilarak kana verilir. Bez inaktif oldugunda
follikiller biylk, kolloid miktari fazla ve follikulleri ¢evreleyen hicreler yassidir. Bez
aktif oldugunda ise, follikiller kicuk, hucreler kiiboid veya kolumnar olup kolloidin kenari

cikintihidir ve bu gikintilar birgok kiigtik reabsorpsiyon lakiinalari olustururlar (g 12.17).

Sekil 2.3.Tiroid bezinin histolojik yapisi (1



Tiroid bezi iginde bulunan bir diger yapi da dordinct brankiyal keseden kdken alan
ve parafollikiler hicreler veya C hiicreleri adini alan hicrelerden olusan dokudur ve bu

hucrelerin gérevi kalsitonin hormonunu salgilamaktir (12,17).

2.1.5. Tiroid hormon sentezi

Tiroid hormonlarinin sentezi igin gerekli olan temel element iyottur ve temel
kaynagl diyettir. Diyetle alinan iyota ek olarak vicutta tiroid hormonlarinin
deiyodinasyonu sonucu ortaya ¢ikan iyot da bir baska kaynagi olusturmaktadir. iyot kana
karistiktan sonra tiroid, bobrek, gastrointestinal sistem ve tiikrik bezleri tarafindan tutulur.
Gastrointestinal sistem tarafindan tutulan iyot tekrar absorbe olarak kana karisir. Kana
karisan bu iyodu da 6zellikle tiroid bezi ve bobrekler tutar. Sonug olarak kanda dolasan
iyotun tutuldugu ana yerler tiroid bezi ve bobreklerdir. Iyot tutan diger organlar (tiikriik
bezleri, mide mukozasl, uterus, ince bagirsaklar ve meme) ise iyodu konsantre edebilirler
ancak iyodoprotein sentezi yapamazlarayy. Tiroid tarafindan tutulan iyot, hormon
sentezinde kullanilirken, bobrekler ise iyotun temel atilim yerleridir.

Iyot atthminin yaklasik olarak %90’ idrar yolu ile olmaktadir. Gayta ile gunlik
atilan iyot miktari ise yaklasik olarak 5-20 mg civarindadir (11,19,20).

Dolasimdaki iyot plazmadan tiroid hucresine aktif transportla gecer. Bu olay
adenozin trifosfataz (ATPaz) pompasi ile yapilir. iyodun ekstraseliiler sividan tiroid bezi
ve follikilere tasindigl bu basamak ayrica tiroid hormon sentezinde hiz belirleyen ilk
asamadir. Ikinci asamada alinan iyot tiroid hiicresi icinde oksidasyona ugrar. Bu
reaksiyonu katalizleyen tiroid peroksidaz enzimidirgg. Bu reaksiyonun sonucunda
iyotlanmis tirozin molekilleri ortaya c¢ikar. Tirozinin iyotlanmasi tiroglobulin molekuli
icinde gerceklesir. Tiroglobulin, follikil hiicresinde sentezi yapilan bir glikoproteindir ve
follikuil hiicresinden ekzositoz yolu ile liimene atilir. Iyodun tiroglobilin molekiilii ile
baglandigi bu reaksiyona organifikasyon adi verilir. Tirozine bir iyot baglanarak
monoiyodotirozin (MIT), iki iyot baglanarak diiyodotirozin (DIT) olusur. Daha sonra bu
prekirsor maddeler tekrar oksidasyona ugrarlar ve iki diiyodotirozin molekuli birleserek
tiroksini (T4), bir molekil monoiyodotirozin ile bir molekil diiyodotirozin molekuli
birleserek de triiyodotironini (T3) olusturur. Prekirsér maddelerin birbirine baglandigi bu

reaksiyonlara, kenetlenme (coupling) adi verilir.



Bundan sonraki asama, tiroid hormonlarinin bagl oldugu tiroglobilin molekdlindn
TSH etkisiyle follkiler hiucrelerin icerisine girmesidir. Follikul hicresi icine alinan tiroid
hormonlarina bagh tiroglobllin molekilu, burada fagolizozomlar tarafindan proteolize
ugrar. Fagolizozomlar tarafindan gerceklesen bu reaksiyon sonucunda serbest T3 (ST3),
serbest T4 (ST4), MIT ve DIT molekilleri olusur. Olusan ST3 ve ST4 buradan kana
gecerken MIT ve DIT’in tamamina yakin bolimd tiroid bezinde deiodinize olur ve serbest
iyot aciga cikar. Agiga ¢ikan bu iyot hiicre ici iyot havuzuna girerek tiroid bezinde bundan
sonra yapilacak olan yeni hormon sentezi reaksiyonlarinda kullanilir. Bu olaya
Intratiroidal Siklus adi verilir. Deiyodinize edilmeyen MIT ve DIT ise idrar ile atilir.
Burada sozi gecen deiadinizasyon reaksiyonunu Kkatalizleyen enzim iyodotirozin
deiyodinaz enzimidirpy). Bazi bireylerde bu enzimin eksikligi gorulebilir ve bu nedenle
intratiroidal siklus gerceklesmez. Bu durum organizmanin Onemli oranda iyot
kaybetmesine neden olur (1113141921). Tiroid bezi hucrelerinde gerceklesen kimyasal

olaylar sekil 2.4’de 6zetlenmistir.
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Sekil 2.4. Tiroid hormon sentezi (19

Tiroid bezinden salgilanan hormonlar incelenecek olursa, T4 sadece tiroid bezinden
sentezlenebilen bir hormon olup, periferik dokularda bu hormon sentezlenememektedir.
Oysa T3 i¢in durum farkhdir. T3 hormonunun %18-22 kadari tiroid bezinde sentezlenir.
Geriye kalan yaklasik %80 oranindaki hormon, periferik dokular tarfindan T4 hormonunun
deiodinizasyonu sonucunda olusur. Bu periferik dokularin en o6nemlileri bobrek ve
karacigerdir. T3 ve T4 hormonlari Karsilastirildiginda T3 hormonu T4 hormonundan 4 kat
daha fazla etkilidir. Bunun nedeni, plazma proteinlerine daha zayif, fakat tiroid hormon

reseptorlerine daha hizli ve daha gucli baglanmasidir. Ancak yart 6mri ¢ok daha kisadir.




Miktar olarak da T4 hormonundan ¢ok daha azdir (11,16 19,21). Normal insan tiroidinde, iyotlu
bilesiklerinin ortalama dagihmi %23 MIT, %33 DIT, %35 T4, %7 T3 seklindedir.

Normal plazma T4 dizeyi yaklasik 8 mg/dl (103 nmol/l), T3 duzeyi 0,15 mg/dl
(2,3 nmol/l)’dir. Tiroid hormonlarini baglayan plazma proteinleri alblimin, tiroksin
baglayan prealbimin (TBPA) ve al ve a2 globilin arasinda elektroforetik mobilitesi olan
globulin yapisinda bir protein olan tiroksin baglayici globilindir (TBG). Bu ug¢ proteinden,
T4 hormonunu baglama kapasitesi en yiksek olan albimindir. En duslk olan ise TBG’dir.
Bununla birlikte fizyolojik kosullarda T4 baglama affinitesi en yiksek olan TBG’dir.
Dolayisiyla dolasimdaki T4’tn ¢ogu fizyolojik kosullarda TBG’e baglidir ve proteindeki
baglanma bolgelerinin gcte birinden fazlasi T4 ile dolmustur. Daha az oranda T4, TBPA ve
albimine baglanmistir. TBPA’nin yari 6mrii 2 giin, TBG’nin yart dmri 5 gun ve albiminin
yart 0mru ise 13 gundirqq). TBG yas ile birlikte azalmaktadir. Bu ytizden gocuklarda
eriskinlere oranla daha fazladir (1114). TBG ile ilgili bir diger onemli noktada bu proteinin
gebeligin son haftalarinda sentezindeki artistir. Bu artistan sorumlu olan temel mekanizma

ostrojen tarafindan indiiklenen hepatik TBG sentezidir (),

2.1.6. Tiroid hormonlarinin metabolizmasi
T4 ve T3 basta karaciger ve bobrekler olmak Uzere bircok dokuda deiyodinize edilir.
Erigkin insanlarda normalde dolasimdaki T4’0n Gcte biri T3’e ve %45’i biyolojik olarak
inaktif form olan ters T3’e (RT3) cevrilir. Tiroid hormonlarinin cesitleri formlari ve

prokirsor amino asit tirozinin kimyasal yapisi sekil 2.5’de gosterilmistir.

Sekil 2. 5. Tiroid hormonlari ve prokursorlerinin kimyasal formalleri (20)



Dolasimdaki T3’0n sadece %18- 22’si tiroid tarafindan salgilanir, geriye kalan
miktari ise T4’ln deiyodinizasyonu ile olusur. Benzer sekilde dolasimdaki RT3’lin sadece
%5’i tiroid tarafindan salgilanir, buna karsilik % 95’i T4’in deiyodinizasyonu ile olusur.
Deiyodinasyon islemlerinde 2 farkli enzim gorev alir.

Bu enzimler T3 olusumunu katalizleyen 5’-deiyodinaz ve RT3 olusumunu
katalizleyen 5-deiyodinaz enzimleridir. 3 farkh 5’-deiyodinaz tanimlanmistir. Karaciger
ve bobrek mikrozomlarinda bulunan deiyodinaz, Tipl iyodotironin deiyodinaz enzimidir.
Bu enzimin 6zelligi selenosistein icermesidir. Tip 2 iyodotironin deiyodinaz enzimi ise
beyin, hipofiz ve kahverengi yag dokusunda bulunur. Bu iki enzim dis halka
deiyodinizasyonu yapar. Tip 3 iyodotironin deiyodinaz enzimi ise plasenta ile beyinde
bulunur ve i¢ halka deiyodinizasyonu yapar. Tip 1 iyodotironin deiyodinaz enzimi
plazmada T3 olusumunun ¢ogundan sorumlu iken, Tip 2 iyodotironin deiyodinaz enzimi
dokulardaki yerel T3 olusumundan sorumludur. T4 ve T3 karacigerde sulfat ve glukronid
ile konjuge olur. Olusan konjugatlar safraya atilir ve buradan da bagirsaga gecer. Tiroid
konjugatlari hidrolize edilir ve bir kismi yeniden emilirken (enterohepatik dolasim ile) bir

kismi ise d|$k| ile atihr (11,13,14,19)-

Deiyodinizasyonu Etkileyen Faktorler :

5’-deiyodinaz enzimini etkileyen bircok etmen plazma T3 miktarinda azalma ve
RT3 miktarinda artmaya neden olur. Bu durum fetal hayatta fizyolojik olup, dogumdan
sonraki ilk 6 hafta icinde enzim aktivitesinin normale gelmesi ile dizelir. Birgok ilag 5’-
iyodotironin deiyodinaz enzimini inhibe eder. Selenyum eksikligi, yaniklar, travma,
ilerlemis kanser, siroz, bobrek yetersizligi, miyokard infarktusi ve ates gibi durumlarda

enzimin miktarinda azalmaya sebep olur. Aglikta da benzer etkiler s6z konusudur (11

2.1.7. Tiroid bezinin fonksiyonlarinin regulasyonu

Troid bezi histolojik olarak incelendiginde, temel fonksiyonlarin meydana geldigi
yer foliktler hucrelerdir. Bu hcrelerin fonksiyonlarinin regulasyonundan iki temel
molekil sorumludur. Birinci regilatuvar molekil hipofiz 6n lobundan salgilanan bir
glikoprotein olan tiroid stimulan hormondur (TSH). Diger regulatuvar molekul ise iyottur
(11,13,14,16).

TSH’In molekuler yapisi incelendiginde alfa ve beta adi verilen iki subunitten
olustugu gorilmektedir. Alfa subdniti lGteinlestirici hormon (LH), follikiler stimulan

hormon (FSH) ve koryonik gonodotropinlerle ortaktir, beta subiniti ise hormon spesifik

10



bolgedir. TSH islev go0sterirken, follikiler hicre membraninda bulunan spesifik
reseptorleri aracihgiyla adenilat siklaz enzimini aktive eder ve bu reaksiyon sonucunda
olusan siklik adenozin monofosfat (CAMP) molekilunun yapimini artirarak etkisini
gosterir (14,21,23).

TSH salgilanmasi ise hipotalamusun kontroll altindadir. Hipotalamus bu gorevi
urettigi tirotropin serbestlestirici hormon (TRH) aracihigiyla yapar.

TRH termosensitif bir peptit olup cevre ve vicut isisinin dismesi TRH ve TSH
salgisini arttirir. TRH, TSH ve tiroid hormonlar birbirleriyle feed back mekanizmasiyla
etkilesirler. TRH, TSH sentezini sitimile ederken T3 ve T4, TSH salinimini ve sentezini
inhibe eder. T3 ve T4’in TRH (zerine etkisi de supresyon yonundedir. TSH lzerindeki
feed back inhibisyon ve stimilasyon olaylarinda T3 hormonu hipofiz bezi Uzerine T4
hormonuna gore daha cok etkilidir. Cunkl hipofiz bezi T3 hormonuna daha duyarlidir
(21,23,24).

Tiroid fonksiyonlarinin kontroliinde bir diger énemli molekul de iyottur. Tiroid
bezinin iyota yaniti plazma iyot dizeyleri ile yakindan iliskilidir. Yiksek diizeyde iyot
alimi organifikasyonu, troglobilin sentezini, bezin hormon salgilanmasini ve troid
blytmesini inhibe eder. Bu inhibisyonda temel olay, yuksek oranda iyot alimi durumunda
tiroglobdlinin tirozin uclarinin iyodinizasyonunun hizla azalmasidir. Bu mekanizmaya
Wolf-Cheikoff Etkisi adi verilir. Azalmis olan bu organifikasyonun viicuda sagladigi temel
yarar, organizmay! tiroid bezindeki hticre igi yuksek iyot konsantrasyonundan ve bunun en
onemli sonucu olan tirotoksikozdan korumasidir (11,19,21,24).

Tiroid hormonlarinin regilasyonunda rol alan tum hormonlar ve birbirleriyle

etkilesimleri sekil 2.6“da gosterilmistir.
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Sekil 2. 6. Tiroid hormonlarinin regulasyonunda diger hormonlarin etkileri

Ozetle, tiroid hormonlarinin sentez, metabolizma ve regiilasyonu ile viicuda alinan
iyot arasinda siki bir iliski vardir. Meydana gelen tim reaksiyonlar tiroid bezi ve
hipotalamus arasinda koordineli bir sekilde yonetilirken, basta bobrek olmak lzere tim
dokularin ihtiya¢ ve fonksiyonlarina gore bu reaksiyonlar zinciri sekillenmektedir. Sekil

2.7°de bu reaksiyonlar zincirinin nasil sekillendigi ve dokularla iliskisi sematize edilmistir.
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Sekil 2. 7. Tiroid hormonlarinin sentez ve regtilasyon basamaklari ile bu basamaklarin dokularla
iligkisi (25)
2.1.8. Tiroid hormonlarinin molekiler diizeyde etki mekanizmalar
Tiroid hormonlari, vicutta hemen hemen butin hicrelerin gelismesi ve normal
calismasi icin gerekli olan temel biyolojik olaylar Uzerinde direkt veya indirekt olarak

etkilidirler. Bu nedenle tiroid bezi vicudun adeta orkestra sefidir (11,14,1622,24

]

26). Hicrede
cesitli metabolik olaylarin normal dlzeyde olusmasi bu bez tarafindan salgilanan
hormonlara baghidir. indirekt etkilerinin énemli bir boélumini diger hormonlarin
salgilanma ve yikilma hizlarini ve hedef hucrelerin s6z konusu hormonlara duyarhihigini
etkileyerek gerceklestirir (1119). Tiroid hormonlarinin eksikliginde hiicre metabolizmalari
yavaslarken, fazlaliginda ise asir1 diizeye ¢ikar.

Tiroid bezindeki fonksiyon azligi dogustan varsa veya gelisme dénemi igerisinde
olusmussa somatik ve mental gelisim belirgin bir bigcimde geri kalir. Erigkinlerde ise bu
durum metabolizma hizinin diismesi seklinde karsimiza ¢ikar. Buna ilave olarak bu durum

Klinikte letarji, apati, bradikardi, soguk intoleransi, barsak motilitesinde azalma, kabizlik,
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sa¢ dokulmesi ve plazma kolesterol diizeyinin yiikselmesi gibi bulgulara karsimiza
cikabilir (11,13,14,22,26).

Tiroid hipofonksiyonu olan bebeklerde ve ¢ocuklarda tedaviye erken baslandigi
takdirde, somatik buytimedeki ve mental gelismedeki gerilik irreversibl duruma gegmeden
dizeltilebilir.

Tiroid hormonlari hedef hiicredeki etkilerinin blyik bir kismini hiicre cekirdegi
icindeki reseptorler araciligiyla olusan genomik etkiler seklinde gerceklestirmektedir.
Diger bazi etkilerini mitokondri igindeki reseptérleri araciligiyla olustururlar. Nukleer
tiroid hormon reseptoru tim steroid hormon reseptorlerini ve retinoik hormon reseptorini
icine alan bir reseptor alt familyasinin Gyesidir. Bu tir reseptorler esas olarak gen
transkripsiyon modulatord niteligindedir (11,19,22.23). Steroid reseptorlerden farkli olarak T3
reseptori hormon baglanmadan 0Once (serbest konumdayken), cekirdege siki olarak
baglanmis durumdadir. Bu baglanma non-histon yapida asidik bir protein tizerinden olur.
Bu proteinin adi 9-cis-retinoik asit ve proteinin baglandigl reseptor ise kisa adi RXR olan
retinoik asit reseptoriidir. Reseptdr proteinin sentezi ise c-erbA o ve B genleri tarafindan
kontrol edilir. Nukleus icerisine giren tiroid hormonlari tarafindan bu reseptorlerin
aktivasyonu, 0zel genlerin transkripsiyonunu hizlandirarak, 6zel mRNA’lar araciligi ile
yapisal ve fonksiyonel 6zel hicre proteinlerinin sentezini arttirir. Tiroid hormonlarinin
hipofiz hiicrelerinde blylme hormonu reseptorlerinin sentez hizini ve sayisini bu sekilde
arttirmaktadir. Tiroid hormonlarinin molekuler duzeyde etki mekanizmalari sekil 2.8’de

Ozetlenmistir .
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Sekil 2. 8. Tiroid hormonlarinin m RNA Uzerinden protein sentezini arttirma mekanizmasi ()

Transkripsiyon duzeyindeki bir etkiye bagli olarak protein sentezinin gerceklesmesi
nispeten gec baslayan bir olaydir. Bu bilgiler tiroid hormonlarinin, protein sentezinin
transkripsiyon asamasininin yaninda translasyon asamasini da hizlandirdiklari ve bu
sayede de protein sentezini arttirdiklari sonucuna varilmasina neden olmustur (19 22). Tiroid
hormon reseptérlerinin bir diger yerlesme yeri mitokondrilerin i¢ membranidir; buradaki
reseptorler lipoprotein yapisindadir. Bu hormonlar bazi hiicre turlerinde mitokondrilerin
oksidatif metabolizmasini, oksijen tiketimini, dolayisiyla oksidatif fosforilasyon olayini
arttirirlar. Hiicrede oksidasyonun artmasi mitokondrilerin sayisinin ve mitokondriler
icerisinde gorev alan birimlerin sayisinin artmasina yol agar. Ancak tiroid hormonlari
beyin, testis, dalak gibi cesitli organlarin hicreleri Uzerinde oksidasyonu ve oksijen
tlketimini arttirmazlar. Bu dokularda bulunan mitokondrilerde yapisal degisikliklere yol
acmazlar. Tiroid hormonlari etki gosterdikleri dokularda hiicre zarinda bulunan Na-K
ATPaz pompasinin sentezini indiklerler. Sonug olarak bu hormonlarin etkisiyle hiicrede
ATP kullanimi artar. ATP sentezi icin O2 kullanimi artar ve yapilan calismalar dokularda
kullanilan O;’nin %40°nin sirf bu enzim icin kullanildigini gostermistir (22).

Bazi hedef hiicre membranlari tzerinde tiroid hormonlari icin yuksek affiniteli,

fakat duslik kapasiteli baglanma yerlerinin varligi gésterilmistir.
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Bunlarin sitoplazma membrani (zerine yerlesmis T3 reseptorleri olduklari
distinulmektedir. Bu reseptorlerin aktivasyonu sonucu, kalsiyum bagimh C-AMP
duzeyinin hicre icinde arttigi ve hucre icine glukoz ve aminoasit girisinin arttig
gorulmustir. Bu non-genomik etkiler hemen baslar ve protein sentezi gerektirmez. Tiroid

hormonlarinin aktin polimerizasyonu tzerinden hucrelerin yapisal iskeletini degistirmeleri

de bir diger etki mekanizmasidir (11,1619,22)-

2.1.9. Tiroid hormonlarinin fonksiyonlari

Tiroid hormonlari hemen hemen vicutta bulunan tim sistemleri ve metabolizmay:

etkilemektedir. Tiroid hormonlarinin fizyolojik etkileri tablo 2.1’de 6zetlenmistir.

Tablo 2.1. Tiroid hormonlarinin fizyolojik etkileri

TiROID HORMONLARININ FiZzYOLOJIK ETKIiLERI

Somatik ve mental gelisme

Kardiyovaskiler etkileri
Gastrointestinal etkisi

iskelet sistemi {izerine etkileri
Pulmoner etkileri
Noéromuskdler etkileri
Karbonhidrat metabolizmasi

Lipit metabolizmasi

Protein metabolizmasi

Vitamin metabolizmasi

Sempatik sinir sistemine etkileri

Hemopoetik etkileri

Kalorijenik etkileri
Endokrin sistem

Fetlistin nérolojik ve somatik gelisiminde rol alir

Mental gelisimde 6nemli gérevleri vardir

Protein sentezini arttirarak biyimede rol alirlar

Avrtan kalp hizi ve kalp debisi

Artan bagirsak hareketi

Artan kemik donusimi ve reabsorpsiyonu

Solunum merkezinde normal hipoksik ve hiperkapnik reflekslerin
korunmasi

Aurtan kas protein dontsiim

Avrtan kas kasilmasi ve gevseme hizi

Avrtan hepatik glukuneogenez ve glokojenolizis

Intestinal glukoz emilimide artis

Avrtan kolesterol sentezi ve degradasyonu

Avrtan lipoliz

Avrtan lipolize sekonder olarak karacigerde ve adipoz dokuda
trigliserit sentezinde artis

Fizyolojik diizeyde protein sentezini arttirirlar

Yiksek duizeyde protein sentezini inhibe edip,katabolizmasini
arttirirlar.

Karotenden, A vitamini (retinol) sentezinde gérev alirlar.
Retinoliin retinadaki fonksiyonel tiirevi olan retinene dénisimanu
hizlandirirlar

Kalp,iskelet sistemi, adipoz doku ve lenfositlerde -adrenerjik
reseptor sayisinda artis

Kardiyak a adrenerjik reseptorlerde azalma

Katekolamin duyarliliginda artis

Hemoglobinden oksijenin daha kolay ayrilmasini ve dokulara daha
fazla oksijen verilmesini saglayan eritrosit 2’3’ difosfogliserat
diizeyinde artig

Bazal metabolizma hizini arttirir

Steroid hormonlarin eliminasyonunu hizlandirir

Insiilin, Parathormon, Prolaktin, LH ve FSH etkinliginin normal
duzeyde surdurtlmesini saglar

Biiyime hormonu salinmasini kismen kontrol eder
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2.2. Tyot

Iyot organizma igin en 6nemli eser elementlerden biri olup, ilk kez Gay Lussac
tarafindan 1812 yilinda tanimlanmistir. Iyot sézciigiiniin Yunan dilinde yazilisi “ioedies”
seklindedir. Mor renkli anlamina gelmektedir. Flor, Klor ve Brom’u igine alan halojen
ailesi icinde, periyodik tablonun 5. Periyodunda VII.Grupta yer alir. Atom numarasi 53,
atom agirhgi 127°dir. Kimyasal simgesi “I”” olarak gosterilmektedir. Dogada hicbir izotopu
bulunmamaktadir, ancak biyolojik sistemlerde kullanisli olan 2 tane radyoizotopu vardir.
Bunlar yarilanma oémri 8 giin olan 1 131 ve yarilanma émri 60 gin olan | 125’ dir.
Gorunim olarak iyot morumsu-siyah renkte, solit yapili bir elementtir. Oldukg¢a kararsiz
bir element olmasina karsin tuzlari dayanikhdir. Tuzlari arasinda en iyi bilineni sodyum
iyodir tuzudur. Aktif bir element olan iyot, suda ¢ok az erir ve organik eriticilerde iyi
¢oziinir. Iyot yeryiiziinde kayalarda, toprakta, deniz suyunda, yer alti ve maden sularinda

yer alir (7).

2.2.1. Beslenme ve iyot Tliskisi
Tiroid hormonlarinin yapilabilmesi igin bireyin yeterli derecede iyot almasi sarttir.
WHO ve ICCIDD (International Council for the Control of the lodine Deficiency
Disorders = Jyot Eksikligi Hastaliklarini Kontrol /cin Uluslararasi Konsey) tarafindan

diyetle alinmasi Onerilen yasa gore ginlik iyot miktarlari tablo 2.2°de gosterilmistir.

Tablo 2. 2. WHO ve ICCIDD tarafindan dnerilen giinlik iyot alim miktarlari (»

Gunluk alinmasi gereken iyot miktari

Yas grubu mcg/glin mcg/kg/giin
0-59 ay 90 6,0-30,0
6-12 yas 120 4,0

13 yas ve Uzeri 150 2,0
Gebelik 200 3,5
Laktasyon 200 3,5

WHO ve ICCIDD tarafindan 6énerilen bu miktarlar ézellikle cocuk yas grubu igin
daha kiicuk yas araliklarina gore hesaplanip, fazla iyot aliminin risklerine karsi alinacak
iyotun Ust sinirlari belirlenmistir. Bu hesaplamalara gére 6nerilen ginlik iyot alimi tablo

2.3"de gosterilmistir.
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Tablo 2. 3. Yas gruplarina gore 6nerilen gunlik iyot alim miktarlari ve st sinirlari g

Yas grubu Onerilen iyot__al|m| Alinabilecek iyot mikta__rmm st
(mcg/kg/gun) sinirt ( meg/ kg/giin)
Premattre 30 100
0-6 ay 15 150
7-12 ay 15 140
1-6 yas 6 50
7-12 yas 4 50
13 yas ve Uzeri 2 30
Gebelik 3,5 40
Laktasyon 3,5 40

Tiroid bezinin ihtiyaci olan iyot, su ve besinler yoluyla viicudumuza alinir. Iyot
yeryiiziinde baslica toprakta olmak (izere suda ve havada bulunur. Iyodir (1?) olarak deniz
havasindan ve iyot anyonu (I °) olarak su ve gidalarla alinir. Cevresel ortami olusturan

bilesenlerin icerdikleri iyot miktarlari tablo 2.4’de gosterilmistir.

Tablo 2. 4. Cevresel ortam bilesenlerinin icerdikleri iyot miktarlari (mcg/l) o

Cevresel ortam bileseni fyot icerigi (mcg/l)
Karasal hava 1
Deniz havasi 100
Karasal sular 5
Deniz sulari 50
Volkanik kayalar 500
Volkanik kayalardan kaynaklanan topraklar 9000
Cokelti kayaliklar 1500
Cokelti kayaliklardan olusan topraklar 4000
Metamorfik kayalar 1600
Metamorfik kayalardan olusan topraklar 5000

Gidalar ve igerdikleri iyot miktarlar tablo 2.5°de gosterilmistir. Tablodan da

anlasilacagi tizere deniz Grlnleri iyottan en zengin gida maddeleridir.
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Tablo 2. 5. Gidalar ve icerdikleri iyot miktarlari (mcg/kg) g

Taze Konserve veya kurutulmus
Besin maddesi Ortalama Min-Maks Ortalama Min-Maks
Balik (tatli su) 30 17-40 116 68-194
Balik (deniz) 832 163-3180 3715 471-4591
Su kabuklulari 798 308-1300 3866 -
Et 50 27-97 - -
Sut 47 35-56 - -
Yumurta 93 - -
Tahil 47 22-72 65 34-92
Meyve 18 10-29 154 62-277
Baklagiller 30 23-36 234 223-245
Yesil sebze 29 12-201 385 204-1636

Bir bolgedeki su ve topraktaki iyot dizeyi yeterli ise normal diyetle alinan iyot
gunluk gereksinimi karsilayabilir. Iyot yetersizligi olan bolgelerde ise mutlaka disaridan

iyot destegine gereksinim vardir (27,30).

2.2.2. Tyot Dengesi

Tiroid hormonlarinin sentezi i¢in esansiyel bir element olan iyot besinlerle alinarak
iyodire cevirildikten sonra emilir. Normal plazma iyot diizeyi 0,3 mcg/dl’dir ve vicutta
yaklasik 25 litrelik bir alanda dagilir. Bu oran viucut agirliginin yaklasik %35’i kadardir.
Vicuda giren iyodurl toplayan belli bash organlar, iyotu hormon yapiminda kullanan
tiroid bezi ve iyot atilimindan sorumlu olan bébreklerdir (11,19). Dolasimdaki iyot tiroid bezi
ve bobrekler disinda tikrik bezleri, mide mukozasi, plasenta, gozin siliyer cismi, koroid
pleksus ve meme bezleri tarafindan da emilmektedir. Tim bu dokular tiroid bezi gibi
yogunluk gradiyentine karsi aktif transportla dolasimdan iyot cekerler. Bu dokularin
dolagimdan aldiklari iyot miktarini Na/K ATPaz pompasi TSH’dan bagimsiz olarak regtle
etmektedir. Bu nedenle bu dokularin dolasimdan c¢ekmis oldugu iyodir miktarlari bu
pompanin aktivitesine gore degiskenlik gosterir. Oysa tiroid bezinin dolasimdan cektigi ve
tiroid hormonlarinin yapisina katarak salgiladigi iyot miktari hemen hemen sabit
diizeylerdedir. Bunun nedeni tiroid bezinin dolasimdan c¢ektigi iyot miktarinin TSH
tarafindan cok siki kontrol edilmesidir. TSH etkisini Na/K ATPaz pompasini kontrol

ederek gostermektedir. (11
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Kaba bir hesapla iyotlu tuz kullanan ve beslenmenin miktar ve cesitlilik agisindan
yeterli oldugu bir Glkede gunlik iyot alimi 500 mcg/gin dolayindadir. Diyetle alinan
iyodirler mide-barsak kanalindan tamamiyle absorbe edilirler ve absorbe edilen iyot
viicudun ““Ekstraseliiler fyot Havuzuna katilir ki bu havuzda bulunan toplam iyot miktari
yaklasik 250 mcg’dir. Tiroid bezi icinde bulunan (tiroid havuzu ) toplam iyot miktari ise
yaklasik 8000 mcg dolayindadir ve esas olarak tiroglobilin seklinde organik iyot olarak
bulunur. Tiroid bezi ginlik olarak bu havuzdaki iyot miktarinin yaklasik olarak %21’ne
karsihik gelen 100-120 mcg iyodu T4 ve T3 seklinde dolasima salgiladigindan tiroid
havuzun iyot déngusu oldukga yavastir. Buyuk kismi kan dolasiminda ve az bir kismi
dokularda bulunan tiroid hormonu icindeki iyot’a ise “‘Hormonal Zyot Havuzu’ adi verilir.

Diyetle alinan iyot’a ilave olarak, periferik dokulardan tiroid hormonlarinin
deiyodinizasyonu sonucu agiga ¢ikan iyot diger bir iyot kaynagidir ve diizeyi yaklasik 60
mcg dolayindadir. Bunun 2/3’U (yaklasik 48 mcg) ekstraseluler havuza katilirken, 1/3’U
(yaklasik 12 mcg) ise safra ile atilir. Safra ile atilan iyotun hemen hemen tamami
karacigerde deiyodinizasyon sonucu agiga ¢ikan iyottur.

Tiroid havuzundan yaklasik olarak giinde 60 mcg kadar iyot sizarak ekstraseller
havuza katihir. Ekstraseliiler havuzdan iyodirin kaybi baslica bobreklerden atilim ve tiroid
bezi tarafindan iyodirtn alinmasi ile olur. Tiroidin ginlik olarak fizyolojik kosullarda
dolagimdan aldigi iyodir miktari yaklasik 120 mcg dolayindadir ve bu oran hemen hemen
sabittir. (11,22

Ekstraseltler havuzda bulunan, diyetten ve endojen kaynaklardan alinan iyottan
geriye kalan kisim ise glomertler filtrasyon yolu ile bobreklerden atilir. Glomerdler filtrat
icindeki iyodurun bir kismi tubtler rearbsorbsiyona ugrar. Renal iyodir klirensi yaklasik
olarak 30-40 ml/dk’dir ve atihm hizi serum iyodur diizeyinden biyuk 6l¢ude bagimsizdir

(11,16,22,26). VUcuttaki iyot dongisu sekil 2.9°da 0zetlenmistir.
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Sekil 2. 9. Tyot dongusti
Tiroid tarafindan iyot tutulmasi TSH tarafindan uyarilir ve puromisin ile bloke
olurken, siyanir ve dinitrofenol tarafindan inhibe edilir. Tiyosiyanat, perklorat ve perteknat
gibi maddeler iyotun alinip tutulma mekanizmasinda onunla yarisirlar ve tiroid bezinde
iyot atihm hizini etkilerler (1119). Basta tiyosiyanat, perklorat ve perteknat olmak uzere
birtakim gida maddeleri icerdikleri bu kimyasal maddelerin etkisiyle iyot emilimini
bozarak guatr olusumuna yol acabilirler. Bu maddelere guatrojen adi verilir.

Guatrojenlerden ileride ayrintili olarak bahsedilecektir (o7).

2.2.3. Iyot Eksikligi Hastaliklari

Tanim

Iyot eksikliginin, taninmaya basladigi ilk yillarda, sadece guatr yaptigi
distinulmekteymis. Bu nedenle iyot eksikligi ve endemik guatr neredeyse birbirinin yerine
kullanihir olmus. Ancak gecen zaman icerisinde iyot yetersizliginin guatr yaninda basta
zeka geriligi olmak Uzere birgcok hastaliga neden oldugu gorulmis ve bunun Gzerine 1983
yilinda Hetzel ve arkadaslari tarafindan yapilan calismalar sonucunda iyot eksikliginin yol
actigi tim klinik bulgularin iyot eksikligi hastaliklari olarak tanimlanmasi énerilmistir. Bu
6neri WHO tarafindan benimsenmis ve iyot eksikliginin neden oldugu tim Klinik bulgular
“ Iyot Eksikligi Hastaliklari "ad1 altinda toplanmistir (3y).

380-400 mcg
lyot
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Epidemiyoloji

Iyot eksikligi hastaliklarinin en sik gorildugii yerler 6ézellikle yilin bilyiik bir
bolimunu karlar altinda gegiren daglik bolgelerdir. Bu topraklar iyottan fakir topraklardir.
Bu topraklar uzun sure kar ve buzullarin altinda kaldigindan bu bélgelerdeki buzullar
erirken iyot derin yer tabakalarina cekilmektedir. Bu nedenle bu topraklarda yetisen
bitkiler gelisirken, iyotun topragin ¢ok derin tabakalarda olmasindan dolay! iyot’u
yapilarina ekleyemezler ve iyottan fakir bitkiler olarak gelisirler. Iyot eksikliginin en sik
goruldugu bir diger yer ise denize uzak konumda olan ve kitalarin i¢ kesimlerindeki
yerlesim alanlaridir. Buna paralel olarak Himalayalar, And daglari ve Afrika kitasinin ic
kesimleri agir derecede iyot eksikligi ile karsi karsiyadir. Avrupa Kitasi incelendiginde
Romanya, italya, Ispanya, Almanya, Yunanistan ve Tiirkiye basta olmak (izere birgok
ulkede iyot eksikligi toplum saghgi icin blyilk tehlike olusturacak boyuttadir. Buna
karsilik Avusturya, Finlandiya, Isve¢, Norveg ve Isvicre’de iyot eksikligi problemi kontrol
altina alinabilmistir (2932333435 1993 yili verilerine gore, nifus agisindan dunyanin en
blytk 136 llkesi dikkate alindiginda sadece 13 ulkede iyot eksikliginin bulunmadigi, 24
ulkede hafif, 53 tlkede orta, 29 Ulkede ciddi iyot eksikligi oldugu, 17 tlkede ise durumun
belirlenmedigi bildirilmistir ). Sonug olarak iyot eksikligi olan tlkeler, diinya ntfusunun
blytk kismini icermektedirler. Bu Ulkeler arasinda iclerinde Tarkiye’nin de bulundugu

gelismekte olan birgok ulke oldugu gibi, gelismis Avrupa Ulkeleri de bulunmaktadir (1 527).

Klinik

Iyot eksikliginin yol actigi sorunlar icerisinde en iyi bilinenin endemik guatr olmasi
nedeniyle dikkatler bu konu Gzerinde yogunlasmistir. Ancak hafif duzeyde zeka geriligi,
agir diizeyde zeka geriliginin goruldugu kretinizm, dustk ve 61t dogum gibi birgok klinik
durum iyot eksikligi sonucunda gelismektedir. iyot eksikligi hastaliklari ve yas gruplarina

gore etkileri tablo 2.6’da gosterilmistir.
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Tablo 2. 6. Tyot eksikligi hastaliklari ve yas gruplarina gore etkileri

Anne Uzerine etkileri
0 Yetersiz fertilizasyon ve kisirhk
0 Postpartum hemoraoji
0 Preeklempsi
0 Maternal anemi

Fetls Gzerine etkileri

o0 Abortus 0 Perinatal mortalitede artig
o Disik dogum agirhgi 0 Mikrosefali

0 Konjenital malformasyonlar 0 Kretenizm

o Olidogum o Fetal guatr

Yenidogan Uzerine etkileri
0 Neonatal hipotiroidizm
Neonatal guatr
Artmis yenidogan mortalitesi
Norolojik endemik kretenizm (Mental fonksiyonlarda yetersizlik ve gerilik, sagirlik,
mutizm, spastik dipleji,sagirhk )
0 Miksddemli endemik kretenizm ( hipotiroidizm, mental ve somatik gelisme geriligi)

O 0O

Sut cocuklugu, cocukluk ve adolesan dénemde etkileri

o Guatr o Immin yetersizlik

o0 Hipotiroidi (Ozellikle fagositik fonksiyonlarda ve hiicresel
0 Endemik kretenizm immin yanitta yetersizlik)

o Infantlarda artmis mortalite o Toplumsal geri ¢ekilme

o0 Yetersiz fiziksel gelisim 0 Norolojik testlerde bozukluk

0 Adolesan ¢agda gecikme (EEG, Psikometrik testler)

0 Okul basarisinda dists

e Eriskin dénemde etkileri
0 Hipotiroidizm 0 Mental fonksiyonlarda yetersizlik

o Guatr ve komplikasyonlari o Follikiler ve anaplastik tip tiroid karsinomunda
o Tiroid nodillerinde artis artma

0 Toplumsal geri ¢ekilme 0 Hipertiroidizm ve tiroid otoimmunitesi (asiri iyot
o0 Fiziksel islevlerde yetersizlik alimina sekonder )

e Her yas grubunda etkileri
0 Tiroid bezinin nikleer radyasyona karsi duyarlihginda artis
0 Bireysel tretimde ve verimlilikte azalma
0 Saglik giderlerinde artis
o Ulke ekonomisinde bozulma

Tani

Iyot eksikligi hastaliklarinin tanisinda 6ncelikle hastanin iyot alimi ve mevcut
durumu ile ilgili 6ykust ahnir. Fizik incelemede Kklinik bulgular esliginde sistem
incelemeleri yapilir.

Iyot eksikligi hastaliklarinin muayenesinde tiroid bezinin palpasyonu ¢ok
onemlidir. Fizik incelemede palpasyon ile degerlendirme yontemi Pan American Health
Organization (PAHO) tarafindan standardize edilmis ve daha sonra da WHO, UNICEF ve
ICCIDD tarafindan saha ¢alismalari icin basitlestirilmistir (7.35). Bu evreleme tablo 2.7°de
gosterilmistir. Guatri degerlendiren ve palpasyona dayanan bu siniflandirmalar yillarca
saha ¢alismalarinda kullaniimistir. Ancak 6zellikle cocukluk ¢agindaki kiglik guatrlar igin

Klinik degerlendirmelerin yaniltici olabildigi, palpasyon ile evre 0 ve 1 saptanan bezlerin
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boyutlarinin ultrasonografi ile elde edilen gercek boyutlari ile uyumlu olmayabilecegi ve
bu durumun guatr prevelansinin hesaplanmasinda yaniltici olabilecegi gosterilmistir. Bu
nedenle gunumizde 6zellikle Turkiye gibi gozle gorilebilen evre 2 guatr prevelansinin
dustik oldugu endemik bolgelerdeki guatr taramalarinda tiroid volimdine ait verilerin

mumkiinse sonografik olgtimlerle elde edilmesi dnerilmektedir. (339

Tablo 2. 7. WHO guatr evrelemesi g

EVRE 0 : Guatr yok

EVRE 1la : Sadece palpe edilebilen, boyun ekstensiyonda iken dahi goriilemeyen guatr

EVRE 1b : Sadece boyun ekstensiyonda iken gorilebilen guatr, diffliz bliyime olmasa da nodiiler biyiime
de bu evreye girer

EVRE 2 : Boyun normal pozisyonda iken de goriilebilen guatr

EVRE 3 : Uzaktan gorilebilen ¢ok biytk guatr

Laboratuvar

Vicudun iyot durumunun gosterilmesinde en Onemli test spot idrarda iyot
atthminin ol¢tlmesidir (1. Ginluk ahnan iyotun %90 gibi blyik bir kismi idrarla
atilmaktadir (17). Vicud iyot dengesinin incelendigi calismalarda fekal kaybin 5-20
mcg/gin gibi ihmal edilebilir diizeylerde oldugu ve beslenme ile alinan iyot miktarinin en
iyi sekilde, vicud iyot havuzunun da gOstergesi olan idrardaki iyot miktari ile
degerlendirilebilecegi gosterilmistir ;. Tablo 2.8°de WHO, UNICEF ve ICCIDD
tarafindan belirlenen median idrar iyot dizeyi, iyot alimi, iyot yetersizliginin agirhigi
arasindaki iliski ve bunlarin degerlendirilmesinde kullanilan epidemiyolojik kriterler
gosterilmistir.

Tablo 2. 8. Median idrar iyot atihminin diizeyine goére iyot alim durumu

Median idrar iyot atilimi

(mog/di) iyot alimi Iyot eksikliginin derecelendirilmesi
<20 Yetersiz Agir derecede iyot eksikligi
20-49 Yetersiz Orta derecede iyot eksikligi
50-99 Yetersiz Hafif derecede iyot eksikligi
100-199 Yeterli Optimal

200-399 Yeterinden fazla Iyotla induiklenmis hipertiroidizm riski
> 300 Asirl Yan etki riski
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Son yillarda gebelik déneminde fizyolojik olarak idrarla iyot atiliminin artmasi
sonucu, aslinda var olan iyot eksikliginin maskelendigi goriisti yayginlasmistir. Buna bagl
olarak gebelerde normal populasyondan farkli referans araliklari  kullaniimasi
onerilmektedir. Son zamanlarda yapilan ¢alismalarda gebeler igin yeterli iyot alimini ve
iyot eksikligi olmadigini gésteren referans araliginin 150-230 mcg/l olarak kullanildigi
gorulmektedir. Bazi calismalarda ise gebeler icin yeterli iyot alimini gosteren referans
araliginin alt sinirt 200 mcg/dl olarak alinmistir.

Iyot eksikligi hastaliklarinin tanisinda tiroid fonksiyon testleri de gereklidir. TSH
kadar serbest hormon duzeylerinin de 6lgtlmesi ¢ok 6nemlidir. Clnki TSH’in normal
olmasi tek basina bir anlam ifade etmez. Bunun en 6nemli kaniti, gebelik déneminin ilk
trimesterinde TSH diizeyi normal olarak olglldugi halde, disik ST4 dizeyi bulunan
annelerin ¢ocuklarinda, ilerleyen donemlerde yapilan psikomotor testlerde dustik puanlarin
saprtandigina dair yapilmis olan birgok ¢alismadir ().

2.2.4. Tyot Eksikligi Tedavisi ve Profilaksisi
Iyot yetersizliginin oldugu bolgelerde alinacak baslica onlem, Kisilerin gtinlik iyot
ahmlarini arttirmaktir.  Ozellikle bu 6nlem, guatr bulgularinin heniiz var olmadig
cocuklarda ve eriskinlerde daha etkilidir. Iyot alimindaki artis var olan guatri tedavi
etmekten ¢ok, guatrin goérulme sikhginin azalmasinda etkili olmaktadir. Bunu saglamak
icin yapilan uygulamalarin temeli, sik yenen besinlerin iyotla zenginlestirilmesine
dayanmakta ve pek c¢ok tilkede asagidaki yontemler kullaniimaktadir:

e Tuzun iyotlanmasi

Ekmege iyot katilmasi

Iyot tabletleri kullaniimasi

Iyotlu yag enjeksiyonu ya da iyotlu yag kapsulleri kullaniimasi

Igme suyunun iyotlanmasi

Dinyada en sik kullanilan yontem tuzun iyotlanmasidir. Tuzun iyotlanmasinin

secilmesinin nedenleri tablo 2.9’da gosterilmistir ) .
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Tablo 2. 9. yot eksikligine yonelik profilakside tuzun secilme nedenleri

e Yaygin kullanimli bir tuketim rini olmasi ve pek ¢ok faktdrden etkilenmemesi
e Tuzun iyotlanmasinin teknik olarak basit olmasi

o Komplike arag-gere¢ gerektirmemesi

e Tuzun iyotlanmasina yonelik global stratejilerin gelistirilmesi, uygulanmasi ve izleminin kolay
olmasi

e Tuzun iyotlanmasi ile tuzda; renk, koku, tad degisikligi olmamasi

o Diusuk giderli ve yillik olarak Kisi bagina tiiketim fiyatinin ucuz olmasi

1917 yilindan beri iyotlu tuz, diinyada iyot eksikligi profilaksisinin en ucuz ve etkin
yolu olarak kullaniimaktadir. ilk olarak ABD ve Isvicre’de bu yontem kullaniimistir (40,41)-
1980 yilinda bu yontemin ABD de basarili sonuglari yayinlanmistir 2. Hindistan,
Meksika, Guatemala, Yunanistan, Finlandiya ve Norve¢ gibi ulkelerde gecen on yillar
icersinde tuzlarin iyotlanmasi ile guatr prevalansi ¢ok anlamli olarak azalmis ve artik
endemik kretenizme rastlanmaz olmustur. Bu yontemle gunlik kullanilan sofra tuzunun
iyotla zenginlestirilmesi ve iyot desteginin bu yolla yapilmasi hedeflenmektedir.

Bu yontemin kullaniimasinda toplumun tuz tiketiminin g6z 6niine alinmasi gerekir.
Iyot isidan, nemden ve diger iklim kosullarindan etkilenen bir maddedir. Bu nedenle iyotlu
tuzun saklama kosullari da cok 6nemlidir. iyot, giines Isigl, 1si ve nem gibi cevresel
faktorlerden korunmasi bakimindan koyu renkli ve agzi kapali kaplarda saklanmalidir.
Iyotlu tuz pisirilmekle icindeki iyot iceriginin yaklasik %50’sini kaybettiginden dolay!
Iyotlu tuz yemege pisirildikten sonra eklenmelidir (7).

Tuz sanayisinde iyot sofra tuzuna potasyum iyodir veya potasyum iyodat seklinde
eklenmektedir. Ancak 6zellikle nemli bolgelerde tercih edilen form, iyotun daha stabil
formu olan potasyum iyodattir 3. Avustralya, Yeni Zelanda ve Kuzey Amerika gibi
bolgelerde tuzlar potasyum iyodir ile zenginlestirilirken, Asya, Afrika ve Latin Amerika
gibi bolgelerde ise potasyum iyodat tercih edilmektedir (4). Ulkemizde ise sofra tuzlari
blytk oranda potasyum iyodr ile zenginlestirilmektedir (22

Iyot eksikligi olan bir bolgede satilan tuzlarin %90 veya daha fazlasinin
iyotlanmasi ile etkili ve strekli bir profilaksi elde edilebilir. ABD’de 10.000 partikil tuza 1
partikdl iyodur eklenirken , WHO tarafindan 6nerilen ve diger ulkelerde kullanilan oran 1:
100.000°dir. Guinde 5 g tuz tuketildigi varsayilir ise, bu yontem ile 50 ile 500 mg/giin

arasinda ilave iyot alimi saglanabilmektedir (3.
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Tuz disinda da birgok gida iyotun gunluk diyete katilmasi icin kullanilmistir. Bu
baglamda Hollanda’da, Avustralya’nin Canberra ve Tasmania bdlgelerinde ekmek
iyotlanmistir. Ancak tiketim bireyden bireye ¢ok farkli oldugu igin ¢okta basarili sonuglar
alinamamistir (s4).

Tuzun iyotlanmasinin diger maddelerin iyotlanmasina énemli bir Gstinligi vardir.
Tuz sosyoekonomik diizey ne olursa olsun her topluluk tarafindan sik ve dizenli
kullanilan bir gida maddesidir. Secilecek gida maddesinin kontroliiniin kolay olmasi da
onemlidir.

Ornegin ekmek bircok yerde iretilmekteyken, tuz sadece belli bash kurumlar
tarafindan Gretilmektedir. Bu da kontroliinii kolaylastirmaktadir. Uretimin kolay ve
maliyetin distik olmasi da bir diger onemli faktordlr (14s. Sularin iyotlanmasi da
kullanilmig ancak sadece i¢me suyunun iyotlanmasi yeterli olmamistir. Cin’de i¢me suyu
disindaki su kaynaklari da iyotlanmis ve basarih sonuglar alinmistir (4647 .4s).

Ticari bolgelere uzak, izole, geri kalmis veya gelismekte olan Ulkelerde, sofra tuzu
kullanmayan veya daha sonra deginilecek cesitli sebeplerle tuzlarin iyotlanamadigi
yorelerde, iyot yetersizliginin agir diizeyde oldugu durumlarda biyik miktarlarda oral
veya parenteral iyotlu yag verilmesi de etkili bir profilaksi yontemidir. Bu yontem ile
iyodun bolgedeki 45 yas altindaki tim kadinlara (fertil cag) ve 20 yas altindaki tim
erkeklere dncelikli olarak verilmesi gerekir. Iyotlanmis yag preperatlari 480 mg iyot iceren
10 ml’lik ampuller halindedir. En sik kullanilan formlari lipiodol ve brassiodol igeren
preperatlaridir. Bunlar oral veya parenteral yolla verilebilir ve maliyeti ucuzdur (g s).

Ligol soliisyonu eskiden sik kullanilan diger bir iyot destek yoluydu. Ancak
glnimuzde artik pek kullanilmamaktadir ().

Ingiltere ve Italya’da dondurulmus gidalara ve siite iyot katilmasi denenmis ancak
maliyetin yuksekligi ve teknik zorluklar nedeniyle pek yayginhk kazanmamistir. Bunlar
disinda bireysel korumayi hedefleyen bir islem olarak bazi multivitamin tabletlere de iyot

katiimakta ve bu preperatlar gebelere 6nerilmektedir (27).

Profilaksiyi engelleyen sebepler

Iyot eksikligi ile micadelede 6nemli adimlar atilmis ve tim dinyada 6nemli
ilerlemeler saglanmistir. Ancak toplum saghginin yanisira toplumun sosyoekonomik
duzeyini bu kadar olumsuz etkileyen iyot eksikligi hastaliklarinin, Gstelik profilaksisinin
belli olmasina karsin, halen devam ediyor olmasi bu konuda halen birtakim engelleyici

faktorlerin olmasindan ileri gelmektedir. Bu engelleyici faktorler teknik, politik, ekonomik

27



nedenler ve bunlarin birbirleriyle etkilesimi sonucunda ortaya ¢ikmaktadir. David Marine
yillar 6nce iyot eksikligi ile micadelede toplumsal micadelenin 6nemini belirtmek
amactyla “Endemik guatr, toplum karar verdiginde, insan hastaliklari arasinda
engellemesi en kolay olanidir” demistir. Ancak iyot eksikligi hastaliklarinin proflaksisinde
zaman icerisinde ciddi zorluklarla da Karsilagilmaktadir. Dunn tarafindan yeterli
profilaksiye engel oldugu belirtilen ve “Oldiiren Ginah” ismi verilen 7 faktor sunlardir ().

1) lyot eksikligi hastaliklarinin ve organizmanin iyot durumunun yetersiz olarak
degerlendirilmesi.

2) Endemiye gore profilaksi yonteminin yanlis secilmesi veya segilen yontem ile
profilaksinin yetersiz uygulanmasi.

3) Profilakside ¢ok 6nemli olan tuz dreticileri, tlccar, tiketici, saghk personelinin
konu disi birakilmasi. Bu kesimler bilgilendirilmeden veya onlarin goéris ve
Onerileri alinmadan profilaksi programlarinin uygulanmaya galisiimasi.

4) Konuyla ilgili yetersiz egitim ve bilgilendirme. Iyot Profilaksisi toplumlara biyiik
tibbi ve ekonomik yararlar saglayacaktir. Toplum bu konuda bilin¢lendirilmelidir.

5) Yetersiz monitérizasyon. Profilaksi surecinde uygun indikatorler ile belli zaman
araliklarinda profilaksi monitorize edilmeli ve yonlendirilmelidir.

6) Maliyete 6nem vermemek. Artan tuz maliyetini genellikle tuketici karsilar ancak
bunu devlet subvanse edebilir veya yavas yavas fiyatlara yansitabilir. Markette
rekabete giren alternatif, ucuz iyotsuz tuz olmamahdir.

7) Profilakside devamliligin saglanamamasi. Unutulmamalidir ki ddnyanin iyot
eksikligi olan yorelerinde dogada iyot azdir ve diinyanin bu bélgelerinde yasandigi

stirece eksik olan iyot yerine konmalidir (sy).

Asiri iyot aliminin etkileri

Iyot profilaksisinin en 6nemli yan etkisi gegici ve hafif tirotoksikozdur ve ¢ok sik
gorulmeyen bir durumdur. Bu yan etki profilaksi icin kontrendikasyon teskil etmez.
Genelde iyot kullaniminin ilk ginlerinde ortaya ¢ikar. Ortaya ¢ikan tirotoksikoz iyi
seyirlidir ve kolaylikla kontrol altina alinabilir. Bu durumun iyot aliminin bir sonucu mu
oldugu, yoksa viicudun iyot diizeyinin normale dénmesine sekonder gelisen bir durum mu
oldugu tartismalidir. Iyotun asiri aliminin tiroid bezine otonomi kazandirdig
dustnilmektedir. Bu durum o6zellikle yashlarda daha belirgindir. Yasa bagh olarak
artabilen tiroid nodilleri fazla iyot aliminin etkisiyle otonomi kazanabilir.

Deney hayvanlarinda yapilan calismalarda asiri dozda iyot verilmesinin tiroid bezi
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otoimmdinitesi ile papiller ve follikuler tiroid kanseri gelisme hizini arttirdigl gosterilmistir.
Her ne kadar ¢ok nadir olarak iyot etkisi nedeniyle hipertiroidi olusabilse de sunu
unutmamak gerekir ki etkili bir profilaksi ile uzun vadede hipertiroidi de azalacaktir.
(11,19,43,52,53)

Sonug olarak iyot eksikliginin sonuglarinin ne kadar ciddi hastaliklara yol actigi
bilinmektedir ve bu nedenle asiri iyot aliminin bazi problemlere yol acabilmesi iyot

profilaksisi agisindan kontrendikasyon olusturmaz (sas).

2.3. Endemik Guatr
2.3.1. Tanim

Tiroid bezinin blyumesine guatr adi verilir (162425. Genelde biyume
degerlendirilirken 6lgt olarak o tlkede yasayan insanlarin ortalama tiroid bezi agirligl ve
hacmi alinir. Ulkemiz agisindan bakildiginda ortalama tiroid bezi agirligi yaklasik 25 mg,
hacmi ise yaklasik 20 ml civarindadir. Bu degerlerin Uzerindeki degerleri guatr kabul
etmek gerekir (ss). Guatr farkl sekillerde siniflandiriimaktadir. Tiroid bezinin fonksiyonlari
esas alinarak yapilan guatr siniflamasi kabaca o6tiroid (basit) guatr, hipotiroidik guatr ve
hipertiroidik guatr olmak Uzere lge ayrilir. En sik gorulen guatr tipi, tiroid bezinin
fonksiyonlari normal iken, inflamatuar ya da neoplazik bir sebebe bagli olmaksizin
blytmesi durumu olan *““basit guatrdir”. Tiroid bezi fonksiyonlari normal oldugu igin bu

duruma “Otiroid guatr’ da denmektedir. (24,26

2.3.2. Tani Kriterleri

Guatr bazi cografi bolgelerde daha sik gorilur. Bunun en énemli sebebi bazi
bolgelerdeki iyot kaynaklarindaki yetersizlik ve/veya diyette yeterince iyot
bulunmamasidir. Bu nedenle guatrin yaygin oldugu bélgelerdeki durumu tanimlamak
amaciyla endemik guatr kavrami kullanilir. Bir bélgede endemik guatrdan séz edebilmek
icin Onceleri, WHO kriterlerine gore, o cografi bolgede 6-15 yas grubu (ilkdgretim cagr)
cocuklarda guatr prevelansinin  %10’un Gzerinde c¢ikmasi gerekli olarak kabul
edilmekteydi. Ancak bazi otoriteler belli bir cografi bolgedeki yetiskin yas grubu
popllasyonda guatr prevelansinin %5 ve Uzerinde olmasini endemik guatr olarak kabul
edilmesi gerektigini savunmasi (zerine, 1993 yilinda bu durumu tekrar gézden geciren
WHO, bir cografi bolgede yasayan 6-15 yas grubu (ilkdgretim c¢agi) cocuklarda guatr

prevelansinin %5 ve tzerinde olmasini endemik guatr kriteri olarak kabul etmistir. Belli bir
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cografi bolgede 6-15 yas grubunda gozlenen guatr prevelansi %5 degerinin altinda kalirsa

bu duruma sporadik guatr denilmektedir. (a4

2.3.3. Etiyoloji ve Guatrojen Maddeler

Endemik guatr etiyolojisinde temel sorumlu faktor iyot eksikligidir. Tyot eksikligi
sonucunda tiroid hormonlari yeterince sentezlenememektedir. Bu duruma yanit olarak
hipofiz bezinden TSH salgilanmakta, giderek artan TSH salgisi tiroid bezini daha ¢ok
calismaya zorlamakta ve asiri c¢alisan tiroid bezi iyot yetersiz oldugu igin hormon
uretemedigi gibi, buylmeye baslamaktadir ve guatr meydana gelmektedir (14,16 24,26). Ayrica
guatrojen adi verilen bir takim maddeler cesitli mekanizmalarla tiroid bezini etkileyerek
guatr olusumuna yol agmaktadir.

Guatrojen maddeler sporadik guatr etiyopatogenezinde 6nemli bir yer tutar. Ancak
Oyle bolgeler vardir ki hem iyot eksikligi, hem de guatrojen gidalarin yaygin kullanimi sz
konusudur ve bu bélgelerde endemik guatr kaginilmaz sonugtur.

Daha 6ncede bahsedildigi gibi guatrojen besin maddeleri kavrami igerdikleri anti
tiroid maddelerle tiroid bezinin islevini bozarak guatra yol agan besin maddeleri igin
kullanilir ve bu maddelerin etkileri diyetle alinan iyotla giderilemez. Antitiroit bilesiklerin
en onemlileri, botanikte brassica olarak adlandirilan turpgiller familyasinin lahana,
karnabahar, blrtksel lahanasi, salgam ve diger turp benzeri gidalardan olusan Uyeleridir.
Bu gida maddeleri (R)-2-hidroksi-3 butenil-glikosinolat tiirevi guatrinler igerirler. Bu grup
kimyasal maddeler, tiyoglokozitler, nitriller, tiyosiyanatlar ve izotiyosiyanatlardir. Bu grup
kimyasal maddelerden biri olan tiyoglukozit, 6zellikle karalahana tohumu ve yapraginda
bulunmaktadir.

Ulkemizde ozellikle Karadeniz bolgesinde sik kullanilan karalahana nedeniyle, bu
bolgede yasayan insanlarda guatr olgulari izlenmektedir. Tiyoglukozit viicutta tiyosiyanat
ve izotiyosiyanata donusmektedir. Tiyosiyanat iyot ile yarisarak iyotun tiroid bezi
tarafindan tutulumunu engellemekte, bu nedenle tiroid bezi yeteri kadar hormon
sentezleyememekte ve buna yanit olarak TSH salinimi artmakta ve TSH’in artmis salinimi
sonucunda guatr olusmaktadir. Bazi patates ve fasulye tlrleri siyanoglukozit adli maddeyi
icermektedir. Bu madde de vicutta tiyosiyanata dondisur ve benzer mekanizma ile guatr
yapar. Izotiyosiyanat hardal yaginda bulunur ve oldukga toksik bir maddedir. Yapilan bir
calismada nitril ve hardal yagi verilen deney hayvanlarinda antitiroit etki gosteren
tiyosiyanat iyonunun olustugu gosterilmistir. Sogan, sarimsak, turp, lahana ve karnabahar

gibi bitkilerde metil, propil, trans-1-propenil ve alli-s-degisimi L-sistein stlfoksitler ve
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peptidler bulunur. Bu maddelerin enzimatik ve kimyasal parcalanmasi ile degisik tipte,
bazilari hafif guatrojen olan kikirtlii molekller olusur. Tropik Ulkelerde yasayanlarin ana
besin kaynagi olan, kasava, misir, bambu filizi, tath patates ve Sudan’da ana besin kaynagi
olarak kullanilan dari diger guatrojen maddelerdir (11,24 27 44).

Goruldugu uzere bircok gida, guatrojen maddeler icermektedir. Ancak s6z konusu
gidalar bizim sik kullandigmiz gidalardir ve guatra nadiren yol agmaktadirlar. Bu durum
sOyle aciklanabilir; gunlik kullanilan herhangi bir besindeki zararh 6genin yogunlugu ¢ok
dustktlr ve etki gosterebilmesi igin, uzunca siire ve ¢cok miktarda tiiketilmesi gerekir. Bu
zararli maddeler gidalarda ¢ok dusiik oranda bulundugu igin viicudumuz bu durumu tolere
edebilmektedir. Bu yiizden alinan miktar 6nemlidir.

Bir diger 6nemli faktor ise kimyasallar arasindaki antagonist etkilesimdir. Belki de,
bu zararli maddelerden birinin etkisini diger bir zararli madde notralize etmekte ya da
zararsiz bir madde tarafindan zararl etkiler ortadan kaldiriimaktadir.

Ornegin bazi antioksidanlar guatrojen maddelerin etkisini nétralize edebilmektedir.
Sonug olarak, besinlerin bilesiminde ¢ok az konsantrasyonda ve ¢ok degisik tiirde bulunan
guatrojenler, dengeli bir diyetle, normal saglikli kimseler i¢in bir tehlike yaratmamaktadir.
Ayrica, hazirlama, yikama, pisirme islemleri bazi toksik 6gelerin etkisini azaltmaktadir.

Pisirme ile guatrojenlerin etkisini 6nemli derecede azaltmak mimkdndur (27,44 56,57)-

2.3.4. Guatr Olusumunda Adaptasyon Mekanizmalari

Guatr etiyopatogenezi incelendiginde, ilk kez 1954 yilinda Stanbury ve arkadaslari
tarafindan yapilan bir calismada endemik guatrin diyetteki iyot yetersizligine sekonder
olarak gelisen adaptif bir hastalik oldugu gosterilmistir . Daha sonraki yillarda bu
adaptif mekanizmayi aydinlatmaya yonelik ¢alismalar yapilmistir. S6z konusu mekanizma
iyot yetersizligi ile baslar, buna yanit olarak TSH salinimi artar bunun sonucunda tiroid
bezi tarafindan artmis iyot alimi ile devam eder. Artmis iyot alimi tiroid bezinin artmis iyot
tuzagl sonucunda meydana gelir. Bu mekanizma ile hem eksojen iyot bez tarafindan
yuksek oranda tutulur hem de tiroid hormon yikimi sonucu ortaya ¢ikan endojen iyot daha
verimli kullanilir. Artmis iyot tuzagli TSH bagiml iyot pompasinin artmis aktivitesine ve
TSH’dan bagimsiz olarak gerceklesen membrandaki artmis iyot tuzagina baghdir.

Diger bir adaptif mekanizma ise idrarla atilan iyot atithminin kisitlanmasidir. Bu
kisitlama ile ancak gtinliik alinan iyot kadar, iyot atilir (321 24).

Bu mekanizmalar ile giinlik olarak minumum 100 mg kadar iyot bez tarafindan

alinarak tiroid hormon sentezinin devamliligi saglanir. Giinde 100 mg iyot alan bireylerle,
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endemik bolgede yasayip glinde 20 mg iyot alan bireylerin iyot metabolizmasinin
karsilastiriimasi amaciyla yapilan bir calismada, eksojen iyot azaldiginda, tiroid bezinde
iyot uptake ve klirensinin arttigi, Griner iyot atihminin azaldig izlenmistir. Bu kisilerde
endojen iyotun daha efektif kullanildigi gorilmustir. Klinikte bu durum laboratuvar
testlerinde spot idrarda iyot atilim azlig1 ve radyoaktif iyot izotopu olan 1-131 uptake artisl
olarak karsimiza cikar. Bu iki parametre guatr endemisinin nedeninin iyot oldugunu
gosteren dnemli gostergelerdir. Tim bu adaptasyon mekanizmalari ile glnlik alinan iyot
miktari 50 mg altina inmedikge, bezin iyot igerigi 10-20 mg civarinda normal sinirlar
icinde kalir. Fakat bu sinirin altinda alinan iyot miktarlarinda bezin islevi igin gerekli iyot
alinamaz ve bu durumun uzamasi sonucu artmis TSH stimulasyonunun etkisiyle guatr
olusur (3. Histolojik duzeyde yapilan ¢alismalarda birgcok epidermal ve fibroblast kokenli
biyime faktorinin salgilandigl gosterilmistir. Bu blyime faktorlerinin salinimini TSH’in
stimiile ettigi disuntlmektedir (11,12,13).

TSH ve guatr iliskisini acgiklamak Uzere yapilan bir calismada cocukluk cagi,
ergenlik ¢cagl ve yetiskin donemde spot TSH &lglimleri ve tiroid gland boyutlari 6l¢ilmds,
ikisi arasinda tam bir korelasyon izlenmemistir. Bu durum kisiden kisiye TSH cevabinda
farklilik olabilmesi ve TSH duzeylerindeki yuksekligin suresindeki farklhilik ile
aciklanmistir. Yine kritik sinirin altinda iyot alan farkli bolgelerde guatr prevelansinin
farkhi olmasi guatr olusumuna katkida bulunan baska etiyolojik ve fizyopatolojik
durumlarin varhgini distindirmektedir (3 7,44 59).

Endemik guatrda kritik dizeyin altinda iyot alinmasi durumunda gerceklesen
baslica adaptasyon mekanizmalari su sekilde siniflandirilabilir;

a. Eksojen iyot ile dengede olmayan genis bir intratiroidal iyot havuzu vardir

b. Kolloid igindeki tiroglobilinin iyodinizasyonda azalma vardir.

Iyodotironinlerin sentezindeki denge bozulur ve sentez MIT ve T3 lehine artar.

d. Morfolojik, fonksiyonel ve kimyasal heterojenite sebebi ile az miktarda iyot

efektif olarak hormon sentezinde kullanilabilmektedir (3.

2.4. Endemik Mental Retardasyon ve Kretenizm
Endemik mental retardasyon ve kretenizm iyot eksikligi hastaliklarinin en
onemlilerinden biridir. Her ikiside ciddi iyot yetersizligi durumunda ortaya ¢ikar. Endemik
mental retardasyonda ndrolojik bulgular 6n plandayken, endemik kretenizmde norolojik
bulgulara eslik eden ciddi iskelet sistemi bozukluklari bulunmaktadir (24,26 ,60). Her iki klinik

durumun etiyopatogenezine yonelik bircok calisma yapilmis ve bircok mekanizma 6ne
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strilmustur. Ancak etiyopatogenez tam olarak agikliga kavusturulamamistir ei). Ancak
bilinen temel neden her iki grupta da iyot eksikligidir. iyot eksikligine bagl olarak gelisen
maternal-fetal hipotiroidizm ile postnatal hipotiroidizm sucglanan mekanizmalardir. Her iki
tipte de en cok etkilenen bdolgeler extrapiramidal sistemin temel Ogeleri olan bazal
gangliyonlar, putamen ve globus pallidustur. (26364

Endemik kretinizm Klinikte iki gruba ayrilir. Birinci gruba “ndrolojik endemik
kretinizm” adi verilir. Adindanda anlasilacag! tizere bu grupta nérolojik bozukluklar 6n
plandadir. Endemik mental retardasyon tanimi hemen hemen bu duruma esdeger klinik
tablolari ifade etmekte kullanilmaktadir. Ikinci grup ise agir hipotiroidinin ve
komplikasyonlarinin goruldigi “miksédematdz endemik kretinizm”’dir. Bu grup endemik
kretinizmin 0ozelligi her endemik bolgede gortilmemesidir. Miksodematoz endemik
kretenizm gelisimi multifaktoriyel bir olaydir. iyot eksikligine ilaveten guatrojen besin
maddelerinin alimi, otoimmunite, tiroid bezini etkileyen ilaglar gibi birden fazla faktorin
bir arada olmasi gerekmektedir ve norolojik tipe gore daha az goriliir. Hipotiroidiye uzun
stire maruz kalma sonucunda klinik bulgular ortaya ¢ikar. Mental retardasyon nérolojik tip
endemik kretinizmde daha 6n plandadir gs).

Endemik kretinizmin tanisinda asagidaki kriterler kullaniimaktadir:

a) Kilinik tablonun endemik guatr ve/veya ciddi iyot eksikligi ile birlikte olmasi.

b) Mental gerilik (bu durum, nérolojik kretinizmde oldugu gibi ciddi bir nérolojik
sendrom igerisinde olabilir veya miksédematoz kretinizmde oldugu gibi
hipotiroidizm ve gelisme geriliginin 6n planda oldugu klinik tabloya eslik
edebilir. Ayrica her iki formun bazi 6zelliklerinin bulundugu karisik formlarda
olabilmektedir)

c) Iyot eksikliginin yeterli profilaksisi ile tablonun onlenebilir olmasi ().

Sonugta bircok norolojik islev olumsuz etkilenmektedir. Zeka ve entelektiel

kapasitede distkluk gérulmektedir 4. Kretenizmli hastalarda gorilen bozukluklar tablo

2.10°da Ozetlenmistir.
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Tablo 2. 10. Kretenizm bulgulari g

NOROLOJIK KRETENiZM MiKSODEMLI KRETENizZM
e Ciddi mental retardasyon e  Orta derecede mental retardasyon
e Sagirlik ve dilsizlik e Belirgin iskelet sistemi bozukluklari (Dwarfizm,

epifizyel disgenezi)
o Ataksi
e Norolojik bulgular (nadir)
e  Strabismus
e Belirgin hipotiroidi semptomlari (kuru deri,kuru
e  Belirgin piramidal sistem bulgular cilt, seksuel disfonksiyon, hipotoni)

e  Ekstrapiramidal sistem bulgulari

o Iskelet sistemi bozukluklari (nadir)

2.5. Tirkiye’de Tyot Eksikligi Sorunu ve Endemik Guatr
2.5.1. Epidemiyoloji ve Tarihce

WHO verilerine gore Turkiye endemik bir guatr bolgesidir .25. Turkiye
gunumuizde genel olarak bakildiginda orta derecede iyot eksikligi riski altinda bir bdlge
olmasina karsin, Ozellikle bazi daglik ve izole bolgeler, siddetli iyot eksikligi riski
altindadir. Dogu Karadeniz, Dogu Anadolu, I¢ Anadolu ve Giiney Dogu Anadolu Bélgeleri
iyot eksikliginin en fazla oldugu bolgelerdir (7).

Turkiye’de endemik guatr ile ilgili ilk calismalar 1935 yilinda Kemal Atay ve 1948
yilinda Rasim Onat tarafindan yapiimistir @se9). Bu galismalar sonucunda Turkiye’de (¢
ilde guatrin endemik oldugu bildirilmis ve Turkiye’deki guatr durumu ile ilgili 2 adet rapor
sunulmustur. Sati Eser, 1956 yilindaki ¢alismasinda, cesitli bolgelerde yasayan bir grup
hastadan gelen guatr materyallerini degerlendirmis ve calismanin sonucunda sundugu
raporunda I¢ Bati Anadolu (Burdur ve Isparta), Bati Karadeniz ve Dogu Karadeniz
bolgelerinde guatrin daha yaygin oldugunu belirtmistir.

Yine bu yillarda IUTF profesorlerinden Osman Saka ve Sitki Velicangil guatr
fizyopatolojisi tizerine 6nemli ¢alismalar yapmislardir (70).1960'da WHO yayinladig bir
raporda, ““Turkiye’den guatr sorunu Uzerine aldigimiz bilgiler degerlendirildiginde, genel
olarak guatr sorunu Tirkiye’de ciddi boyutlarda degildir”” seklinde yorum yaparak, belki
de literatliriin yetersizligi sonucunda, Turkiye'de endemik guatrin 6nemli bir sorun
olmadigini bildirmistir (3. 1948 yilinda Ankara’da toplanan onuncu Ulusal Tip Kongresi
bildirilerine gore Kastamonu-llgaz Daglari ve bu boélgenin glineyinde olan Dizce, Bolu,
Kastamonu, Bartin, Gebze, Sinop endemik guatr bdlgesi olarak belirtilmis ve Aydin,

Afyon, Isparta ve Izmir yoresi ikinci bir endemik guatr bélgesi olarak tanimlanmistir (sg).
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1960’1 yillarda Turkiye'de endemik guatr ile ilgili calismalar devam etmis, Ankara
Universitesi Tip Fakiltesi Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Klinigi’nin yaptigi
calismada Selahattin Kologlu ve arkadaslari Karadeniz Bolgesi gida ve suyunda iyot
iceriginin duslik oldugunu saptamiglardir. Yine bu grup, tavsanlar tizerinde iyot eksikligi
ve guatrojen maddeler iceren karalahananin etkilerini arastirmistir. Bu calismanin
sonucunda Karadeniz bélgesinde ginlik tiketilen miktarlarda karalahananin igindeki
guatrojen maddelerin endemik guatra yol acacak kadar yuksek diizeyde olmadigi kanisina
varmiglardir 7. Ayni fakilteden Tirkan Sungur ve arkadaslari 1981 yilinda yaptiklari
calisma sonucunda Turkiye’nin i¢cme sularindaki iyot konsantrasyonlarini dusik
bulmuslardir ;. IUTF’den Urgancioglu ve Hatemi degisik yorelerden getirilen igme
sularinin %19'unda iyot konsantrasyonlarini disik bulmalari sonrasi saha arastirmasi
baslatmislardir (75,73. Endemik guatr epidemiyolojisini arastirmaya yonelik 1980 yilindan
baslayarak 8 yil siren ve 73.757 kiside WHO’nun kriterlerine uyularak yapilan boyun
palpasyonlari sonucunda bdtin derecelerin birlikte degerlendirildigi guatr prevalansi
%30.5 olarak belirlenmistir. Yine bu calismada Turkiye genelinde %1,8 oraninda tiroid
nodilune rastlanmistir 74. Ayrica 1995 yilinda Saglik Bakanligi Ana Cocuk Sagligl ve
Aile Planlamasi Genel Miidirliigii ile Hacettepe Universitesi Beslenme ve Diyetetik
Bolima ile birlikte ydrdtilen projede Pekcan ve Arslan tarafindan 15 ilde 6-12 yas grubu
400'er okul ¢agl ¢ocugunun yine palpasyon ile taranmasi sonucunda, Tulrkiye geneli igin
guatr prevalansi %30,3 olarak hesaplanmis ve Trabzon (%68,5), Malatya (%46,5), Bayburt
(%44,3) ve Kastamonu (%35,3) sirasi ile guatrin en sik rastlandigr 4 ilimiz olarak
bildirilmistir (7s). Hamulu ve arkadaslari Izmir ve Aydin yoresinde yaptiklari bir calismada
%49 dolayinda cesitli boyutlarda guatr vakasi tespit etmislerdir (g).

Erdogan ve arkadaslari tarafindan 1997-1998 yillarinda yurtulen calismalarda, iyot
durumu ICCIDD ve WHO’nun kabul ettigi yontem ve indikatorler ile tam olarak
degerlendirilmis ve Ankara, Kastamonu, Bayburt ve Trabzon yorelerinde taranan 1227
okul ¢agl cocugunda, orta ve ciddi derecede iyot eksikligine isaret eden idrar iyot
konsantrasyonlari (sirasi ile median triner iyot atilimi, 25,50 mcg/I, 30,50 mcg/I, 16 mcg/I,
14 mcg/l) ve sonografik guatr prevalanslarini (sirasi ile, %26,7, %40,3, %44,8, %51,3)

olarak saptanmistir (77).

2.5.2. Tyot Eksikligine Yonelik Tirkiye’de Yapilan Calismalar
Diinyanin bir ¢ok tlkesinde insanlarin ginluk iyot alimlarini arttirmak amaci ile

iyotlu tuz kullanimlarinin saglanmasi cabalari basarili sonuc vermis ve son yillarda bircok
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tilkede bu yonde 6zel calismalar baslatiimistir. Ulkemizde 1593 sayili Umumi Hifzisihha
Kanunu'nun 199. maddesine dayanarak ¢ikarilan 18.10.1952 Tarih ve 8236 sayili Resmi
Gazete'de yayinlanan Gida Maddeleri Tlzugi'nin 30.4.1968 tarih ve 6/9942 sayili
Kararname ile degisiklik yapilan 624. maddesinin B bendinin 3. fikrasina uygun olarak
iyotlu tuz Uretilmeye baslanmistir. Ancak bu uygulamanin zorunlu olmamasi nedeniyle bu
yasa tuzun tamaminin iyotlanmasi konusunda yeterli olmamistir (7g 79).

Diinyanin pek cok tlkesinde, iyot eksikligi hastaliklarinin 6nlenmesi igin en 6nemli
basamaklardan birisi olan tuzun iyotlanmasinin yasal olarak zorunlu hale gelmesi ¢ok eski
yillara dayanirken, ulkemizde Saglik Bakanhgi Ana Cocuk Saglhgi ve Aile Planlamasi
Genel Mudurlugii ve UNICEF in isbirliginde 1994 yilinda, "l/yot VYetersizligi
Hastaliklarinin Onlenmesi ve Tuzun Jyotlanmasi Programi” baslatiimistir. Projenin
hedefleri; 2005 yilina kadar iyot yetersizligi hastaliklarinin gocuklarda yok edilmesi,
yetiskinlerde 1/3 oraninda azaltilmasi, yemeklik tuzun %2100’0Unin iyotlu Gretilmesinin
saglanmasi, bunu icin tuz Greticileri ile isbirligi yapilmasi, iyotlu tuzun dretiminden
tlketimine kadar iyot iceriginin korunmasi, toplumunun korunmasi, toplumun konu
hakkinda bilgilendirilmesi ve egitimi, programin etkin izleme sisteminin olusturulmasi
seklinde belirlenmistir. Programin basariya ulasmasinda gerekli olan yasal destegin
saglanmasinda politik kararlilik gosterilmistir (7g 79 80).

Ik olarak, Turkiye'de bu konuda yapilan calismalar toplanmis, risk altindaki niifus
ve iyot yetersizligi hastaliklari prevelansi ile var olan durum saptanmaya calisiimistir.
Ulkede yapilacak calismalarda sektorler arasi isbirliginin saglanmasi amaci ile teknik
danisma komitesi kurulmus ve aktiviteler baslatilmistir. 1994 yilinda programin baslamasi
ile bu yondeki calismalara agirhik verilmis, 9 Temmuz 1998 tarih ve 23397 sayili Resmi
Gazete ile Turk Gida Kodeksi Yemeklik Tuz tebligine gore sofra tuzlarinin iyotlanmasi
zorunlu olmustur (bkz. EK 1). Buna gore sofra tuzlarina 50-70 mg/kg potasyum iyodir ya
da 25-40 mg/kg potasyum iyodat katiimasi zorunlu hale getirilmistir (7).

Sofra tuzu, dogrudan tiketiciye sunulan, ince toz haline getirilmis, iyotla
zenginlestirilmis, rafine edilmis ya da edilmemis tuzlardir. Kanun hiikiimlerine gore Uretim
asamasinda Tarim ve Koy Isleri Bakanhgi’nin, tretimden tiiketiciye ulasincaya dek ise
Saglik Bakanhgi'nin yasal islem yapmasi karara baglanmistir. Programin basarisi ve
kontroliniin saglanmasi igin bir izleme ve degerlendirme sistemi olusturulmustur. Sistemin

2 bileseni vardir.
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A- Kisi Bazinda Izleme Aktiviteleri
a. lIyot yetersizligi prevalansinin belirlenmesi
b. idrarda iyot dlgiimi
B- Tuzda iyot miktarinin izlenmesi ve kalitesi ile ilgili izleme aktiviteleri (Uretim
ve tuketimde iyot kayiplarinin saptanmasi ile fazla iyot aliminin yan etkilerine
kars! kontrol)
a. Uretim asamasinda tuzdaki iyot miktarinin kantitatif lgtimii

b. Tuketim agamasinda tuzdaki iyot miktarinin kantitatif 6lctimu

Gerek iyot vyetersizliginin 6nlenmesinin izlenmesi, gerekse 0zellikle iyot
yetersizliginin blytk boyutlarda oldugu yerlerde, iyoda bagl induklenmis hipertroidizm
gorulme durumunun degerlendirilmesi igin kisi bazinda etkin bir izlem sisteminin
olusturulmasina gerek duyulmustur. Tuzda iyot miktarinin izlenmesi ve kalitesi ile ilgili
izleme etkinlikleriyle ilgili bir takim calismalar yapilmistir. Bu calismalar, gelismekte olan
ulkelerde Uretilen tuzun pek cok sekilde iyotlanmasina karsin tuzdan alinan iyodun yetersiz
olmasi, bu durumun iyotlama tekniklerinin uygun sekilde kullanilmamasi ya da tuzun nem,
1sik, 1s1 ve diger etkenlere maruz kalmasi ve bunun sonucu olarak, tretim asamasindan
tiketime kadar iyot kayiplari %50 dizeyinde olabilmesi olasiligi goz onine alinarak
yaptimistir. il Saghk Mudurlukleri, Tarim il Mudarlukleri’ne ve belediyelere tuzda iyot
olup olmadiginin kalitatif olarak 6lgmek icin titrasyon kitleri dagitiimis bu yontemle iyot
miktarinin - uygun olmadigi saptanan tuzlarin ileri analiz igin laboratuvarlara
gonderilmesine karar verilmistir. Saghk Bakanligi tarafindan bu konuya paralel olarak
cesitli donemlerde kalite kontrol icin, Refik Saydam Hifzisihha Enstitist'niin bir Merkez,
7 Bolge Hifzisihha Enstitiisti Midurlugi (Adana, Antalya, Diyarbakir, Erzurum, istanbul,
Izmir, Samsun) ve Enstitliye bagl olmayip teknik agidan ishirligi yapilan 10 il halk sagligi
laboratuvari (Bursa, Edirne, Kayseri, Kutahya, Van, Zonguldak, Denizli, Trabzon) ve tim
illerdeki halk saghgi laboratuvarlarinda ilgili personelin bilgilendirilme ve malzeme
destegi calismalari yaptimistir.

Fazla iyot kullaniminin Graves Hastaligi, Hashimoto Tiroiditi ve sicak nodiilu olan
hastalarda sakincali olmasi nedeniyle 15.08.2000 Tarih ve 24141 Sayili Resmi Gazete'de
yayinlanan "Tirk Gida Kodeksi Yemekli Tuz Tebliginde Degisiklik Yapilmasi Hakkinda
Teblig" ile bu tir hastalarin kullanimi icin 250 gramlik ambalajlarda iyotsuz sofra tuzu

uretilmesine ve satilmasina yonelik diizenleme getirilmistir.
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Ulkemizde iyotun 6nemini topluma daha carpici ve etkili yontemlerle aktarmak,
ulkemizde iyotlu tuz kullanimini tim topluma yayginlastirmak, toplum bilinci olusturmak
ve tim iller bazinda konuyu giindeme getirmek amaci ile Haziran ayinin ilk haftasi iyot
Yetersizligi Hastaliklari Haftasi olarak belirlenmistir (7).

2.6. Gebelik ve Tiroid Bezi

Gebelikte kadinlarda meydana gelen hormonal ve buna eslik eden bir takim
metabolik degisimler tiroid bezi fonksiyonlarini etkileyebilmektedir. Bunun sonucu olarak
gebe kadinlarda tiroid fonksiyon testlerinde bir takim degisiklikler izlenmektedir. Bu
degisikliklerin aktif bir reglilasyon mu veya gebeligin sonucu mu oldugu acik degildir.
Gebelik sirasinda gozlenen metabolik degisiklikler ayri bir 6neme sahiptir. Cunki gebelik
metabolizmanin hizlandigi bir dénemdir ve gebelikte gorilen bazi belirtiler tiroid
hormonlarinin fazla salgilanmasiyla giden hipermetabolik durumlarla karisabilir. Bu
nedenle gebelik dénemindeki tiroid bezinde gorulen fizyolojik ve patolojik degisimlerin iyi
bilinmesi annenin ve fetiisun sagligl agisindan son derece énemlidir (s1g2).

Gebelik sirasinda gergeklesen bir takim fizyolojik olaylar, gebelerdeki tiroid bezi
islevlerini etkilemektedir. Bu olaylar gebelikte goriilen protein sentezi artisi ve buna
paralel olarak TBG sentezindeki artis, birinci trimesterde gebelikte dlzeyi pik yapan
Human Corionic Gonadotropinin (HCG) ve bu hormonun tiroid bezini uyarabilme
Ozelligine sahip olmasi, ikinci ve ucincu trimesterlerde plazma volimiindeki artis,
Ozellikle gebeligin birinci trimesterinde fetusin kullanimi ile ve artan renal klirense
sekonder atiliminin artmasi ile plazmada azalan iyot dizeyi ve endokrin bir organ gibi
calisan plasentanin tiroid hormonlarinin periferdeki metabolizmasini etkileyen bir takim
enzimler salgilamasidir. i¢ halka deiyodinizasyonundan sorumlu olan Tip-3 5’ deiyodinaz
bu enzimlerin en 6nemlisidir. Cogu kadinda tiroid volimiinde artma izlenir. Bu degisiklere
paralel olarak tiroid hormon dlzeyleri gebelik slresince dénemsel olarak degisikliklere

ugrarlar. Bu degisiklikler tablo 2.11’de gosterilmistir. 1)
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Tablo 2. 11. Gebelige bagl fizyolojik degisimler ve bu degisimlerin tiroid fonksiyonlarina etkileri (s

Fizyolojik degisim Tiroid fonksiyonlarina yansimasi
Tiroid baglayici globilin miktarinda artis Serum TT3 ve TT4 konsantrasyonlarinda artis
Birinci trimesterde hCG duizeyindeki yikseklik TSH dustklugi

ikinci ve tigtincti trimesterlerde plazma voliimiinde Normalin (st sinirinda veya artmig ST4 ve ST3

artis dizeyi

Tip-3 5’deiyodinaz salgisinin plasentanin T4 ve T3 yikiminda artis ve bunun sonucunda
kitlesindeki artisa bagli miktarinda artis hormon gereksinimine bagli tiretimde artis
Tiroid volimunde artig (bazi gebelerde) Serum tiroglobulin dizeyinde artis

Iyot eksikligi olan bélgelerde 6ncelikle

Iyotun renal Klirensinde artis kompansasyon amagcl hormon Uretiminde artis

Bu degisiklikler sonucunda plasentada asiri tiroid hormon parcalanmasi, tiroid
hormon dongiisiinde hizlanma ve dagilma voliimiinde artis meydana gelir. idrarla asiri iyot
kaybedildigi igin tiroid hormon sentezi olumsuz etkilenir. Bunlarin sonucunda gebelerde
tiroid hormon gereksinimi artar. Viicut énce kompansasyon amacli hormon Uretimini
arttirir. Ancak daha sonra basta iyot olmak (zere tiroid hormon prekirsorlerindeki

yetersizlik sonucunda hormon tretimi azalmaya baslar. (1,s4)

2.6.1. Gebelikte Tiroid Fonksiyon Testlerinin Yorumlanmasi

Gebedeki tiroid hastaliklarinin tanisinda en onemli test serum TSH dizeyinin
Olctlmesidir. Ancak TSH ile birlikte ST3 ve ST4 de mutlaka istenmelidir. TSH hem
hipotalamusun salgildigi TRH ile, hem de tiroid bezinin salgiladigi tiroid hormonlari ile
kontrol edilen, vicuttaki tiroid bez isleyisi ve regilasyonunun merkezindeki hormondur
5. Serum TSH duzeyindeki yuksekligin en 6nemli nedeni bu hormonun sentezindeki
artistan ¢ok, yeterince suprese edilememesidir. Bu durum oncelikle dolagsimdaki ST3 ve
ST4 hormonlarinin yetersiz miktarda oldugunu dustndirmelidir. Klinikte gebelerde bu
durumun en 6nemli nedeni Hashimoto tiroiditidinin yol actigl tiroid bezinin az calismasi
durumudur. (ga)

Hashimoto tiroiditinde tiroid bezinde bulunan tiroglobilin ve tiroid peroksidaz
proteinlerine karsi sitotoksik karekterde otoantikorlar mevcuttur. Bu durumun tanisi igin
serumda ST4 ve anti-tiroid antikor duizeyleri de istenmelidir . Normal gebeligin seyri
sirasinda serum TSH diizeyi dislk olarak bulunabilmektedir. Bu durum daha dnce de s6z

ettigimiz (zere Ozellikle gebeligin erken donemlerinde belirgindir ve plasentadan
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salgilanan hCG’nin TSH benzeri aktivite gostererek TSH duzeyini baskilamasindan
kaynaklanmaktadir. Eger TSH dizeyi dusik olgilmusse bu durumda ilk olarak ST4
duzeyi, bu da normal ise ST3 dizeyi Olctlmelidir. Yiksek TSH dizeyine karsin bu
degerlerin normal olmasi olayin fizyolojik oldugunu dustndurir. (g2

Hastanin oykisinde ve fizik incelemesinde herhangi bir 6zellik yoksa, ek bir
incelemeye gerek yoktur. Buna Kkarsilik ST3 ve ST4 dizeylerinin yiiksek bulunmasi
durumunda ise mutlaka hastada gestasyonel tirotoksikozis ve Graves Hastaliginin
olabilecegi distinulerek ileri tetkik yapilmalidir. ileri tetkik amaciyla tiroid uyarici
immunoglobiilin ve TSH reseptor antikorlari 6lgilebilir. Bu antikor titrelerindeki yukseklik
gebedeki ve yeni dogandaki Graves hastaliginin tanisinda 6nemlidir (g1g287. TSH
distiklugine neden olan diger durumlar mol hidatiform, otonomi gésteren tiroid nodulleri
ve eksojen tiroid hormon alimidir. TSH’nin yuksek bulunmasi durumunda ST3 ve ST4
dizeyleri Olcllerek hipotiroidi arastirilmali ve 0Oncelikle gebede iyot yetersizligi
dustnulerek gebenin iyot diizeyi 6lculmelidir. Bu amacla gebeden 24 saatlik idrar toplanip,
iyot atilimi 6lctlmelidir. Teknik zorluklar ve hasta uyumu ile ilgili sorunlar nedeniyle
sabah ilk idrarda iyot diizeyi bakilmasi daha pratik bir testtir. Gebelerde serumdaki tiroid
hormonlarinin total formlari olan total tirityodotironin (TT3) ve total tiroksin (TT4)
duzeylerini 6lgmenin bir anlami yoktur. Clinku gebekikte artan protein sentezine paralel
olarak TBG sentezi de artmakta, TBG duzeyindeki bu degisiklik dogal olarak tiroid
hormonlarinin total formlarinin dizeylerini etkilemektedir. Serum tiroglobulin dizeyi
tiroid bezindeki tiroglobulinin iyi bir gostergesidir. Tiroglobulin molekilii gebeligin seyri
esnasinda tiroid volumundeki miktardaki artisla beraber artmakta ve gebeligin son
doneminde en ylksek dlzeye ulasmaktadir. (71,725

Antitiroid antikorlar, rutin gebe tiroid fonksiyonlarinin degerlendirilmesinde
kullanilmayan ancak tiroid fonksiyon testlerinde bozukluk goérilmesi durumunda ileri
tetkik amaciyla bakilabilen antikorlardir. Bu antikorlarin baslicalari, antitiroid peroksidaz
ve antitiroglobdlindir. Gebe olmayan kadinlarda yaklasik olarak %3-8 diizeyinde olan
antitiroid antikorlarinin gebe kadinlarda %5-15 dizeyinde gorilmesi klinik agidan
onemlidir. Genel kadin poptlasyonu g6z 6nlne alindiginda 45 yas alti kadinlarda antitiroid
antikorlarinin orani %6 dizeyinde olup, 45-75 yas grubunda %210’lara, 75 yas Uzerinde
%15 dolaylarina ylkselmektedir 7. Gebelik sirasinda antitiroid antikorlarin varhg ile
abortus arasinda bir iliskinin oldugunu gosteren calismalar bulunmaktadir. Yapilan bir
calismada tekrarlayan abortus olgularinda, antitiroid antikor insidansi yiksek bulunmustur.

Bu calismada antikor pozitif olan olgularda diisiik orani %13,7-17 arasindayken, antikor
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negatif olgularda bu oran %3,3-8,4 arasinda degismektedir (g1). Postpartum tiroiditler ile
anti tiroid peroksidaz antikoru varhig iliskilendirilmis, bu antikorlarin varliginda

postpartum tiroiditlerin ve gebelik sonrasi depresyonun sik gortldugt bildirilmistir gy).

2.6.2. Gebelik ve Hipotiroidi

Tiroid bezi ve gebelik arasindaki iliski bircok acidan 6nemlidir. Bu iliski, gebelikte
tiroid bezinde fonksiyonel degisikliklerin ortaya c¢ikmasi, maternal ve fetal tiroid
fonksiyonlari arasindaki baglanti ve gebelik ile tiroid hastaliklarinin karstlikli etkilesimini
icine almaktadir. (gg)

Hipotiroidizm klinikte kendini, halsizlik, yorgunluk, kabizlik, soguk intoleransi,
saclarda dokilme, cilt kurulugu, tirnaklarda kirilma, kas kramplari ve karpal tunel
sendromu gibi klasik belirti ve bulgularla gosterir. Hastalik ilerledikge viicut agirliginda
artls, unutkanhk, disiinmede yavaslama ve seste kalinlasma ortaya cikar. ilerleyen agir
olgularda anovulasyon olabilir ve gebelik gerceklesmez. (162426 72)

Hipotiroidinin en sik karsilagilan formu, TSH vyiksekligi ile giden, tiroid
hormonlarinin  normal duzeylerde oldugu, semptomlarin bulunmadigi, subklinik
hipotiroididir. Hipotiroidi gebelerde tedavi edilmezse, preeklempsi, abruptio plasenta,
dustk dogum agirhgi, distk, 6li dogum ve perinatal mortalite gibi komplikasyonlar
izlenebilir gg). Annenin hipotiroidisi, fettisun ndro-entellektlel gelisimini olumsuz etkiler.
Ozellikle iyot eksikligi olan durumlarda bu etkilenme daha belirgin olarak ortaya gikar (gs).

Klein ve arkadaslar tarafindan yapilan bir ¢alismada Gebe kadinlarda sadece TSH
yuksekligi ile giden subklinik hipotiroidi sikligi %2,5 olarak bildirilmistir gg). Glioner ve
arkadaslari tarafindan yapilan bir diger calismada bu oran %2,2 olarak bulunmustur 7). Bu
olgularda belirgin hipotiroidizmli gebelerin orani ise %0,3 olarak bildirilmistir ).
Gebelikte gorilen en sik hipotiroidi nedeni iyot eksikligidir (4 Diger nedenler tablo
2.12’de gosterilmistir.

Tablo 2. 12. Gebelikte hipotiroidi nedenleri (g

Gebelikte hipotiroidi nedenleri

Iyot yetersizligi

Kronik otoimmiin tiroidit (Hashimoto tiroiditi)
Tiroidektomi

Onceki Graves hastaligina bagl tiroid ablasyonu
TSH reseptorlerini bloke eden antikorlar

Ciddi preeklempsi

Onceki radyoaktif iyot tedavisi

Baz! viral enfeksiyonlar
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Gebelikteki hipotiroidi nedenlerini arasinda ilk sirada yer alan iyot eksikligine daha
once deginmistik. Gebelik donemindeki hipotiroidi nedenleri arasinda ikinci sirada yer
alan Hashimoto tiroidi de Ozellikle neonatal dénemdeki etkileri agisindan son derece
onemlidir. Hashimoto tiroiditi Dlnya’da iyotun yeterli oldugu bdlgelerde guatrojen
hipotiroidinin en sik nedenidir (4). Insidansi kadinlarda yilda %0,35 olarak bildirilmistir.
Fizyopatolojisinde temel olay otoimminitedir. Bu nedenle otoimmun tiroidit tip 2a olarak
da bilinir. Tiroid bezinde bulunan tiroglobulin ve tiroid peroksidaz proteinlerine Kkarsi
sitotoksik karekterde otoantikorlar mevcuttur. Sonucta gerek tiroid hicrelerinin apopitotik
destriiksiyonu gerek oto-antikorlarin sitotoksititesi tiroid hormon sentezini bozar.
Baslangicta yanlizca 6tiroid olan ve guatri mevcut olan hastalarda destriiksiyon arttikca
hipotiroidi gelismeye baslar. Cok ender olarak hipertiroidi de gortlebilir 2482 g9).

Gebelikte Hashimoto tiroiditinin klinik seyri degisiklik gosterir. Bu degisimin
temel oOzelligi gebeligin ikinci yarisinda annede klinik bulgularin hafiflemesi, dogum
sonrasinda ise siddetlenmesidir (g990). Hashimoto tiroiditi gibi otoimmdin tiroid hastaligl
olan annelerin yeni doganlarinda gelisen neonatal tiroid fonksiyon bozukluklari anneden
gecen antitiroid antikorlarinin tipi ve dizeyi ile iliskilidir 1. Maternal Hashimoto
tiroiditinde yenidoganda gecici hipotiroidi veya ¢ok ender olarak hipertiroidi gelisebilir.
Bu nedenle Hashimoto tiroiditi olan gebelerin erken gebelik ddneminde tiroid
fonksiyonlari ve antikorlari agisindan, yenidoganin da erken neonatal donemde gegici
tiroid fonksiyon bozukluklari agisindan incelenmesi 6nem tagimaktadir (1314).

Hipotiroidizm tanisi artmis TSH duzeyi ile konur. TSH vyuksekliginde ST4
duzeyine bakilarak karar verilir. ST4 dizeyi ne kadar distkse fetlis o kadar risk altindadir
(64,88)-

Gebelikte hipotiroidizm mutlaka tedavi edilmelidir. L-Tiroksin tedavisi ile
hipotiroidinin anne ve bebek Uzerinde olusturabilecegi etkiler onlenebilir. Ancak
Gebelerde ilag kullanmanin cocuga zarar verecegi kanisi yaygindir. Bu nedenle bir ¢ok
kadin gebelikten dnce kullanmaya basladiklari tiroid hormon pereperatlarini gebe kalinca
birakmaktadir. Oysa bu diisiince cok yanlistir. ilaglarin bebege ve anneye zarari olmadig
gibi, tedaviyi uygulamamak bebege cok buyuk zararlar verebilir. Uygulaman tedavide
hedef TSH diizeyini normale getirmektir. (1,84,92)

flk trimesterde TSH fizyolojik olarak yiiksek olabilir. Bu nedenle bu donemde
yanlis yorum yapmamak i¢in serbest T4 dlcimuntn de yapilmasi gereklidir 1. L-Tiroksin

tedavisinin, TSH dizeyi Uzerine etkisi, yart dGmrinin uzunlugu nedeniyle dort hafta sonra
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cikacagl icin dort haftada bir TSH olculerek ilacin dozu belirlenir. Gebelik 6ncesi
hipotiroidi tanisi almis ve hipotiroidinin etiyolojisi tiroidektomi olan olgularda, genellikle
gebelik boyunca doz arttiriimasi gerekmektedir. Gebelik boyunca durumu stabil olan
hipotiroidi olgularinda TSH Ol¢imunin ilk 6-8 haftada, daha sonraki olglimlerin 16.-20.
haftalarda ve 28.-32. haftalarda yapilmasi 6nerilmektedir. Dogum sonrasinda genelde doz

azaltilir ve dogum oncesi doza inilir. g1,82,8485)

2.6.3. Gebelik ve Guatr

Iyot eksikliginin sik gorildugii ve endemik guatr bolgesi olan tlkemizde gebeler
risk altindadir ve buna paralel olarak hem difftiz hem de noduler guatr sik gortlmektedir.
Gebelik guatrojen bir etkiye sahiptir 3. Genel olarak gebelerin %15’inde tiroid bezi
blyumesi belirgindir (g4 Yapilan bir calismada hafif iyot eksikligi olan gebelerde gebelik
sirasinda tiroid voliminun ortalama %15-30 arttigl gosterilmistir. Bu artis gebelerin
%20’sinde guatr gorintisind ortaya ¢ikaracak boyutlardadir. Tiroid bezi boyutlarindaki bu
artis 2.ve 3. trimesterde daha belirgindir ). Yine 600 tane kadini icine alan bir ¢alismada
daha once bilinen tiroid bezi hastaligi olmayan bu kadinlarin gebelikte USG ile Olgulen
tiroid volumleri ile gebelikten 6nce o6lgllen degerleri karsilastiriimistir. Bu kadinlarin
%18’inde tiroid bezinde kayda deger biyime izlenmis ve dogumdan sonra tiroid bezi
volimi tekrar normale donmustir ve bu kadinlarin hicbirinde patolojik boyutta tiroid
fonksiyon testi bozuklugu izlenmemistir (9s5). Gestasyonel guatr gelisen gebelerin
%50'sinde guatr kalicidir. Gebelerde tiroid volumi artisi iyot eksikligi ile dogru orantilidir.
Iyot eksikligi olan bolgelerde gebeligin guatrogeneze katkisi daha da fazladir ve gebelik
sirasinda iyot verilmesi guatr olusumunu buytk oranda engellemektedir (gq).

Gebelikte artan guatr sikligina katkida bulunan bir diger 6nemli nokta da gebelikten
once tiroid hormon replasmani yapilan hastalarin gebe olduklarini 6grenince almakta
olduklari tedavileri kesmeleridir. Bu durum mevcut olan guatrin daha da biyumesi ile
sonuclanir. Oysa L-Tiroksin tedavisinin hem gebelik déneminde hem de emzirme
doneminde bebege hicbir zarari yoktur. Bu nedenle 6tiroid diffiiz guatr ya da nodiler guatr
nedeniyle stipresyon tedavisi altindaki hastalar LT4 tedavisini gebe kalinca kesilmemelidir.
Bununla birlikte supresyon dozu gebelikte artan gereksinim nedeniyle yetersiz kalabilir. 6-
8 haftada bir TSH izlemi ile gerekirse doz %25-50 oraninda arttirllmahdir. Tedavi
kesilecekse asamali olarak doz azaltimi ile kesilmelidir. Cunki LT4 etkisi ile suprese olan
hipofiz-tiroid aksi hemen aktive olamaz ve bu sirada ozellikle fetus hipotiroidik bir
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ortamda kalabilir. Hedeflenen TSH dizeyleri ise gebe olmayanlardan farkl degildir.

(81,87,88)

2.6.4. Anne ve Fetiisiin Tiroid Hormonlari Agisindan Tliskisi

Gebeligin ilk on haftasinda fettis annenin tiroid hormonlarina muhtactir. Bu ihtiyag
ikinci trimesterin sonuna kadar azalarak devam eder. Fetisin ihtiyaci olan tiroid hormon
miktari yuksek degerlerde olmasa bile, fetlisiin gelisimi ve differansiasyonu icin ¢ok
onemlidir (14.

Gebelik boyunca plasentadan birgok hormon salgilanmaktadir. Bu hormonlardan
hCG, tiroid hormon sentezi regulasyonunda, 6zellikle ilk trimesterde, dnemli etkilerde
bulunmaktadir. Plasentadan salgilanan hCG, tiroid bezini uyarabilme 6zelligine sahiptir.
Bu 0zelligi, TSH benzeri aktivite gosterebilmesi sayesindedir. Bu hormonun etki gulcu
TSH’nin %0,01’i kadardir. Bu nedenle hCG’nin TSH benzeri aktivitesi ile fetal tiroid bezi
Uzerindeki etkisi ¢ok azdir. Gebeligin ilk trimesterinde anne hCG dizeyi ile anne TSH
dizeyi arasinda negatif bir korelasyon vardir. Gebeligin, hCG’nin en yiksek dizeyde
oldugu erken dénemlerinde bu ylksek degerler maternal TSH duzeylerini baskilar. Bunun
sonucunda plazma hCG diizeyine paralel olarak ST4 ve TT4 degerleri artabilir ve sonugta
hafif bir hipertiroidi gelisir. Ancak bu hipertiroidi fizyolojiktir ve bu durum gegcicidir.
Culnkl hCG gebeligin ilerleyen haftalarinda oransal olarak daha distik seviyelere iner ve
TSH uzerindeki suprese edici etkisi de ortadan kalkar. Bu fizyolojik durumun gebelik
bedeniyle artmis anne metabolizmasina uyumda ve ihtiyaci olan fetlise ¢ok az da olsa
tiroid hormonunu saglamada faydali oldugu diisuntlmektedir. (gs.97)

Normal bir insanin tiroid hormon fonksiyonlarinin regulasyonunda temel organ
hipotalamus ve buradan salgilanan TRH’dir. TRH gebelerde plasentadan yiiksek oranda
gecmesine karsin bunun fetus uzerine etkileri 6nemsenmeyecek kadar azdir. Cunkid insan
serumunda bulunan enzimler maternal hipotalamus kaynakli TRH’1 ¢abucak yikmakta, bu
da serumdaki TRH dlzeyinin c¢ok disuk kalmasina neden olmaktadir. Bu nedenle
gebelerde fetusun tiroid hormon sentez ve regiilasyonunda temel organ plasentadir ve fetus
ile anne arasindaki tiroid hormon iligkisini feto-plasental tnit saglamaktadir. Hipotalamo-
hipofizer Gnit tiroid hormon regulasyonunda ikincil bir 6Gneme sahiptir (1391). Hipotalamus
disinda plasentadan ve belirli bazi fetal dokulardan da TRH (retilmektedir. Plasenta
kaynakli TRH’nin temel 6zelligi TSH salgilatma kapasitesine sahip olmasidir. Fetusun
hipotalamus, ince bagirsak ve pankreas gibi dokularindan salgilanan TRH, TSH salgilatma

aktivitesine sahip degildir. Bir diger onemli 0zellik fetal serumda TRH yikici enzim
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aktivitesinin dustik olmasidir. Bunun sonucu olarak fetal dolasimda yiksek oranda TRH
izlenmektedir. Buna paralel olarak kordon kaninda TRH ylksek oranda bulunmaktadir
98,99)- Ancak bu salgilanan TRH’nin fetal tiroid fonksiyonlarina etkisi kesin degildir. Tiroid
gelisiminin erken evrelerinde serumdaki TSH duzeyi tizerine TRH’nin etkisini belirlemek
amaciyla yapilan deneysel bir calismada yeni dogan sicanlara anti TRH antikorlari verilmis
ancak serum TRH dizeyinde degisme izlenmemistir. Bu durum tiroid gelisiminin erken
dénemlerinde TSH salgisinin TRH’dan bagimsiz oldugunu diisindirmektedir.

Plasenta tiroid agisindan anne ile bebek arasinda bir bariyer olustururarak bir ¢ok
molekdili secici olarak ve kontrollu bicimde utero-plasental-anne bdlgesinden fetal bolgeye
aktarir. Bu gecislerde temel mekanizmalar, basit difflizyon ve aktif transport sistemidir.
Aktif gecis olayinda transport proteinleri énemlidir. LAT1 tranporter proteini tiroid
hormon ve bazi amino asitlerin transportunda 6nemli bulunmustur. Plasenta anneden fetusa
tiroid hormonlarinin gegisi icin kismi engel olusturmaktadir. Iyot serbestce gecebilmekte,
TSH gecememekte, TRH, antitiroid ilaclar ve antitiroid antikorlar ise plasentadan
gecebilmektedir. Iyot tiroid hormonu yapimi igin cok 6nemli oldugundan, anneden uygun
miktarda gecisi fetusun normal miktarda tiroid hormonu yapabilmesi igin gereklidir.
Embriyo ile yapilan ¢alismalarda, fetusta tiroid bezi islevine baslamadan 6nce annneden
fetusa yeterli miktarda T3 ve T4 gectigi gosterilmistir. Aslinda gecen T3 ve T4 miktar
olarak ¢ok azdir; ancak bu miktar fetls icin yeterlidir. Fetusun tiroid bezinin islev
gormedigi gebeligin erken donemlerinde, 6zellikle fetusun santral sisteminin gelismesinde,

annenin tiroid hormonlari énemli rol oynamaktadir. (97,100,101

2.6.5. Fetus ve Yeni Doganda Tiroid Gelisimi ve Tiroid

Hormonlarinin Regulasyonu

Fetal tiroid bezi fonksiyonlari incelendiginde gebeligin 6.-8. haftalarinda
hipotalamik néronlar tarafindan TRH sentezine baslandigi gorulur. Fetal TRH hemen TSH
salgilatma islevine baslayamaz. Clnkid bu dénemde hipotalamus ve hipofiz arasi kilcal
gecis sistemi hentiz gelismemistir. Yaklasik olarak gebeligin 12.haftasinda gecis sistemi
gelisip TSH salgilanmaya baslar. Yine 10.-12. haftalarda tiroid bezi iyot yakalama
kapasitesine ulasir. Hipotalamus ve hipofiz arasindaki aksin olgunlasmasi ve feed back
mekanizmasinin tam olarak etkin hale gelmesi uzun bir sure¢ olup postnatal 4-8 haftaya
kadar strmektedir. Olgunlagsmanin bu kadar uzun strmesinin nedeni gerek hipofiz, gerek

hipotalamus gerekse tiroid bezinde kompleks birtakim degisikliklerin olmasidir. (12,13,14)
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Gebelik suresince TBG diizeyi giderek artmaktadir. Fetal dokuda ise iyodotironin
deiyodinaz dizeyi degismektedir. Fetal tiroid dokusu gebeligin 10.haftasinda iyot
biriktirme ve tiroglobulin sentezleme yetenegine sahiptir. Ancak fetal tiroid genelde bu
fonksiyonlarina gebeligin 16. haftasindan sonra baslamaktadir. Bu dénemde aktif tretime
gecen fetal tiroid dokusunun follikiler hiicreleri tarafindan iyot alimi artmakta ve hizla T4
uretilmektedir. Gebelik haftasi ile dogru orantili olarak kandaki T4 duzeyi artis gosterir ve
dogumda en yulksek diizeye ulasir. T3 duzeyi ise 30. gebelik haftasinda kadar disuk
duzeylerde seyretmektedir. Bu haftadan sonra doguma kadar diizeyi artmaya baslar. TSH
gebeligin 24-28. haftasinda en yuksek dizeye ¢ikar ve daha sonra diizeyi doguma kadar
giderek azalir. (14)

Fetal tiroid hormon regulasyonunda plasenta 6zellikle gebeligin ilk yarisinda beyin
durumundadir. Tiroid hormon gereksinimi fetal dokulara gore farklilhk gésterir. Ornegin
fetal karaciger icin gereksinim ¢ok sinirliyken, fetal beyin ve kalp icin ¢ok gereklidir.
Gereksinim total fetus bazinda plasenta tarafindan yoénetilir. Doku bazinda ise, doku,
deiyodinaz etkinligi ile bunu duruma gore regile eder. Fetusta en yuksek oranda bulunan
deiyodinaz enzimi tip-111 deiyodinazdir. Bu enzim tarafindan T4 surekli olarak RT3, yani
etkisiz T3 sekline donustardlur. T3 ise 3,3' T3’e gevirilir ve bu sayede tiroid hormonlarinin
dokulardaki etkinligi azaltilir. Tip-1l deiyodinaz 0Ozellikle fetal beyin ve fetal kalpte
bulunan bir diger enzimdir. Bu enzim T4’0 T3’e gevirerek dokulara aktif tiroid hormonu
saglar. Sonugta bu iki enzimin birbirine karsit calismasi sayesinde dokularin ihtiyaci
Olgiisunde tiroid hormonu saglanmis olur. Bu sayede doku dizeyinde regulasyon
gerceklesir. (97,100,101)

Fetusun yiksek tiroid hormon dulzeylerinde kullandigi mekanizma mevcut
hormonlarin parcalanmasi seklindedir. Oysa eriskinlerde temel mekanizma tiroid
hormonlarinin sentezinin supresyonudur. Fetustaki bu yikimla regulasyondan sorumlu
organlar plasenta ve fetal karacigerdir. Plasenta ve fetal karaciger (zerinde yapilan
calismalar bu iki organin fetal dolasimdan hemen hemen esit oranda tiroid hormonu
cektigini gostermektedir. Dolagimdan cekilen tiroid hormonlarinin yikiminda temel iki
enzim Tip 11 deiyodinaz ve silfotransferaz enzimleridir. (91,97102,103)

Goruldigu tzere fetal yasam gerek tiroid bezinin sentez fonksiyonlari agisindan
gerekse regulasyonu acisindan bircok farkliliga sahiptir. Bu farkliliklardan dolayi 6zellikle
gebeligin erken donemlerinde anneye gereksinim vardir ve bu donem fetusun iyot

yetersizligine karsl en duyarli oldugu dénemdir (g7).
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2.6.6. Gebelik Dénemindeki Tyot Eksikliginin Fetiis Uzerindeki
Etkileri
Iyot eksikligi halen tiim Diinya’da genetik olmayan dogumsal nérolojik
hastaliklarin en 6nemli nedenidir. 1971'de Papua Yeni Gine'de iyotlu yag ile kretenizmin
onlendiginin gosterilmesinden sonra iyot eksikligi ve fetal beyin gelisimi arasindaki iliski
glindeme gelmis ve bu konuyla ilgili gesitli mekanizmalar 6ne strilmustir (10410s5). TUm bu

mekanizmalar tablo 2.13’de belirtilen etmenlere dayandiriimaktadir.

Tablo 2. 13. iyot eksikliginin fetal beyin gelisimi tizerindeki olumsuz etkilerinden sorumlu tutulan
mekanizmalarin dayandirildigi etmenler

e Maternal hipotiroidi
e  Fetal Hipotiroidi

e lyot eksikliginin fetal beyin gelisimine dogrudan etkisi

Bu konuyu aydinlatmaya yonelik bir ¢ok hayvan calismasi yapilmistir. Beyin
gelisiminde rol oynayan mekanizmalar arastirilmistir. Yapilan bu calismalar sonucunda
beyin gelisiminde hem maternal tiroid hormonlarinin hem de fetal tiroid hormonlarinin rol
aldigi gosterilmistir 465 Ozellikle fetal gelisimin erken evrelerinde maternal tiroid
hormonlari beyin gelisimi konusunda daha 6n planda olan en 6nemli faktordir. Deneysel
olarak tiroidektomi yapilmis, hipotiroidik ratlarin yavrularinin beyin gelisiminin olumsuz
etkilendigi izlenmistir (104 Bu durum esas olarak oOzellikle beyin gelisiminin erken
evrelerinde henuiz fetal tiroid bezinin kendine yetecek kadar hormon sentezleyememesine
ve bu bakimdan anneye bagimli olmasina baglanmistir (104. Tiroid hormonlari beyin
gelisiminin hemen hemen her kademesinde gorev almaktadir. Tiroid hormonlarinin beyin

gelisimi tzerine etkileri tablo 2.14°de gosterilmistir.

Tablo 2. 14. Tiroid hormonlarinin beyin gelisimi Uzerindeki etkileri

e Aksonlarin ve dendritlerin bilytimesi
e Sinaps olusumu

e Noronal migrasyon

e  Miyelinizasyon

e Beyin diferansiasyonu
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Deneysel olarak hipotiroid hale getirilmis ratlarin beyin gelisimi incelenmis ve
tablo 2.15. de Ozetlenen patolojiler saptanmistir. Tim bu degisiklikler tiroid hormonlarinin
yukarida bahsedilen rolleri ile iliskilidir. 4 106,107)

Tablo 2. 15. Deneysel olarak hipotiroid hale getirilmis yavru ratlarin beyin gelisiminde gézlenen
patolojiler

e Noropillerin gelisminde gecikme
e  Periferik ve santral aksonal néronal yapilarda kicuklik
e Sinaptogenez bozuklugu

e Beyin differansiasyonunda rol olan bazi enzimlerin ekspresyonunda gecikme

Rat sinir sistemlerindeki bu degisiklikler bolgesel olarak analiz edildiginde, bu
degisikliklerin 6zellikle serebral korteks, hipokampus, viziel ve odituvar kortekste ve de
serebellumda oldugu saptanmistir. Serbellumun fonksiyonel hiicrelerinden olan grantler
hlcrelerin, serebellum gelisiminde eksternal tabakadan, internal tabakaya migrasyonu
gerekmektedir.

Tiroid hormon eksikliginde hem bu migrasyonun hem de bu hicrelerin
proliferasyonlarinin geciktigi izlenmistir (104,108109). Klinik olarak hipotiroidisi olmayan,
fakat iyot eksikligi olusturulmus anne ratlarda yapilan bir diger hayvan calismasinda
yavrularin somatosensorial korteksleri ile hippokampustaki hucrelerin migrasyon ve
yapilart incelenmistir. Buna gore oOnemli bir ¢ogunlugu noron olan bu hicre
populasyonunun, yavrularin yaslarina gére uygun olmayan yerlesimde oldugu saptanmistir.
Bunlara ek olarak somatosensorial korteks ve hipokampusta hiicre tabakalarinin bulandigi
ve korteks yapisinda bozulmalar oldugu gorilmastur. (104

Yapilan calismada gelismekte olan rat beyinlerindeki tiroid hormon eksikliginin
etkileri incelenmis, disaridan tiroid hormonu verilen ratlarda bir takim degisikliklerin geri
dondugi, ancak belli bir sure sonra tiroid hormonu verilse dahi beyindeki degisikliklerin
kalici oldugu izlenmistir. Bu sonuca bagli olarak gelisim evrelerinde beynin tiroid
hormonlarina yanit verdigi belirli bir ddnemin var oldugu sonucuna variimistir (110

Insanlarda da durum bundan farkli degildir. Anneden bebegine gegen tiroid
hormonlari 6zellikle fetisin heniiz tiroid hormonu salgilayamadigl erken dénemlerde
fetusun beyin gelisimi icin sarttir. Bu yuzden annenin iyot alimi ve tiroid hormon diizeyi
son derece onemlidir. Bir baska deyisle iyot eksikliginin fetus zerine olan etkilerinin
ciddiyeti ve geri doniisuimsuz beyin hasari olusturma potansiyeli sadece iyot eksikliginin
ciddiyetine bagli degil, ayni zamanda fettsun bu eksiklikle fetal yasamin hangi doneminde
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karsilastigl ile de yakindan ilgilidir. Bu nedenle gebelik ve 6zellikle de gebeligin birinci
trimesterini ayri bir yere koymak gerekir (10s). Gebelik ve iyot yetersizligi iliskisine en iyi
orneklerden biri, ¢cok ciddi iyot eksikligi bolgelerinde yeterince iyot alamayan annelerin
gebelik doneminde vyeterince tiroid hormonu sentezleyememesi sonucunda fetusun
etkilenmesi ve bunun sonucunda bebekte isitme sorunlari, konusma sorunlari, mental ve
motor gerilik, kas-iskelet sisteminde gelisim yetersizligi ve cucelikle giden kretinizm
tablosudur. Kretinizm ciddi iyot eksikligi olan yerlerde gorulen bir durumdur ve iyot
eksikliginin en agir sonuclarini igerir (14).

Burada alti gizilmesi gereken nokta iyot eksikliginin hafif ve orta diizeyde oldugu
yerlerde bile maternal hipotiroidinin cocuklarda mental ve psikomotor gerilige yol
actiginin bilinmesidir. Orta derece iyot eksikligi gorilen endemik guatr bolgelerinde
ilkokul cocuklarinin mental kapasitelerinin ve ders basarilarinin degerlendirildigi birgok
calisma vardir ve bu calismalarda ¢ocuklarda anlamli derecede mental gerilik saptanmistir
(110,114).

Iyot eksikliginin sonuglarini bir spektrum olarak degerlendirebiliriz. Bu spektrum
hafif derecede mental ve psikomotor gerilikten kretinizme kadar uzanir (111).

Bati Glkelerinde bile maternal hipotiroksinemiye bagli nérolojik gelisim
sorunlarinin konjenital hipotiroididen 150-200 kat daha fazla oldugu distinulmektedir (112).
O yuzden maternal hipotiroksinemiye bagli nérolojik gelisim sorunlarinin dnlenmesi ancak
hipotiroksineminin ikinci trimester sonundan énce 6nlenmesi ile olasidir. Cunki konjenital
hipotiroidide oldugu gibi tiroid hormon duzeylerinin son trimester veya erken postnatal
donemde duzeltilmesi, maternal hipotiroidiye bagh etkilerin dizeltilmesinde yeterli
olmamaktadir. Bunun nedeni maternal hipotiroidinin etkilerinin ikinci trimesterden sonra
kalici hale gelmesidir. (588,104,109

Annedeki iyot eksikligi tiroid hormon diizeyleri agisindan incelendiginde ilging bir
nokta dikkat cekmektedir. Tyot alimi yeterli olan gebelere gore iyot alimi yetersiz olan
gebelerde subklinik veya klinik hipotiroidizm olmaksizin, TSH duzeyleri hentiz normalken
ST4 degerleri diisuk saptanabilmektedir (112). Buna paralel olarak iyot eksikliginin olmadigi
kabul edilen Hollanda’da yapilan bir calismada bebegin gelisim indekslerinin annenin
birinci trimesterdeki ST4 duzeyi ile korele oldugu ve TSH dizeyi ile korelasyonunun
olmadigi gosterilmistir. Birinci trimesterde ST4 diizeyi on persentilin altinda olan her iki
kadindan birinin gocugunun gelisimsel indeksinin ortalamanin bir standart sapma altinda
oldugu gosterilmistir (113). Yapilan bir meta analizde iyot eksikligi olan toplumlarin benzer

Ozellikte olan fakat iyot eksikligi olmayanlara gore ortalama zeka puanlarinin 13,5 puan
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daha az oldugu gosterilmistir (114. Haddow ve arkadaslari tarafindan yapilan bir ¢calismada,
TSH duzeyi ylksek T4 dizeyi normal olan annelerin ¢ocuklari ile TSH diizeyi ve T4
duizeyi normal annelerin ¢ocuklar karsilastiriimis, bu ¢ocuklarin 7 yasinda zeka katsayilari
(1Q) olculmus ve ilk gruptaki ¢ocuklarin %19’unda 1Q diizeyi 85’in altinda, ikinci grupta
ise cocuklarin yanhzca %5’inde 1Q diizeyi 85 altinda saptanmis, bu oran istatistiksel olarak
anlamh bulunmustur 3). Yapilan bir diger ¢alismada, gebeligin 12.haftasinda diisik ST4
dizeyi olan annelerin ¢ocuklarinda psikomotor gelisme geriligi riskinin 5,8 kat arttig
gosterilmistir (sq).

Daha oOncede deginildigi gibi gebeligin erken ddnemlerinde TSH degerinde
fizyolojik olarak gorilen gecici disls, aslinda tiroid bezinin yeterince hormon
salgilayamamasi nedeniyle baskilanamadigindan dolay! yuksek dizeyde olan TSH
degerinin, normalmis gibi 6lgilmesine neden olmaktadir. Bu nedenle gebeligin erken
donemlerinde tek basina TSH bakilmasi yaniltici olabilir. Bu bilgiler 1siginda arastiricilar
konjenital hipotiroidiye gore cok daha yaygin oldugunu belirttikleri maternal
hipotiroksineminin erken gebelik déneminde annelerde ST4 bakilarak taranmasi ve hafif
dizeyde bir eksiklik olsa bile erken donem iyot suplementasyonun yapilmasini
onermektedirler (110).

Iyot eksikliginin yaygin oldugu toplumlarda konsepsiyonda veya Oncesinde
yapilacak iyot suplementasyonu noérolojik zedelenmeyi engellerken, ikinci veya guncu
trimesterde yapilan suplementasyonun etkisi kisitli olmaktadir (s gs 104,115)- fyotlu tuzun
gelismekte olan tlkelerde kullanimi ile 12 milyon ¢ocugun korundugu belirtilmektedir.
Sonug¢ olarak maternal hipotiroksinemi ve sonuclari bakimdan oldukca tehlikeli bir
durumdur ancak bir o kadar da 6nlenebilir bir durumdur. O yiizden annelerin iyot durumu

ve tiroid fonksiyon testleri agisindan iyi analiz edilmesi gerekmektedir (2 0,104).
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3. GEREC ve YONTEMLER

3.1. Arastirma Projesi
Bu arastirma projesi Baskent Universitesi Tip Fakiltesi Arastirma Kurulu ve Etik
Kurulu tarafindan bilimsel ve etik acidan uygun gorilip 21/6/2006 tarihinde
onaylanmistir. Tezin numarasi KA06/148 olarak belirlenmistir.

3.2. Arastirma Bolgesi

Bu calisma Baskent Universitesi Adana Uygulama ve Arastirma Merkezinin
binyesinde bulunan kadin hastaliklari ve dogum polikliniginde yapilmistir. Baskent
Universitesi biinyesinde yer alan 4 ayri merkezde Kadin Hastaliklari ve Dogum Anabilim
Dalina bagl olarak calisan kadin hastaliklari ve dogum poliklinikleri islev gérmektedir. Bu
merkezler Ankara, Adana, Konya ve Alanya’da bulunmaktadir. 2006 verilerine gore
calismamizin yapildigi Adana Uygulama ve Arastirma Merkezine bagli gebe poliklinigine
yillik basvuran gebe sayisi 1950°dir.

3.3. Arastirmanin Evreni ve Evrenin Tanitilmasi
3.3.1. Arastirma Evreni:

Bu arastirmaya 1.10.2006- 30.11.2006 tarihleri arasinda Baskent Universitesi
Adana Uygulama ve Arastirma Merkezi, Kadin Hastaliklari ve Dogum Polikliniklerine
gebe takibi amaciyla basvuran 1. trimesterde olan gebe kadinlar alinmigtir. Bu stre arahgi
icerisinde 142 1.trimester gebe poliklinigimize basvurmus ve bunlarin 141’1 calismaya
katiimistir.

3.3.2. Arastirmaya Kabul Kriterleri:
Bu arastirmaya gebeligin 1. trimesterinde olan ve rutin gebelik izlemi amaciyla

basvuran, diger yonlerden saglikli gebe kadinlar kabul edilmistir.

3.3.3. Arastirmadan Dislama Kriterleri:
Arastirmaya énceden bilinen tiroid patolojisi olan ve bu nedenle cesitli tedaviler
goren, iyot biyoyararlanimini ve tiroid hormon metobolizmasini etkileyebilecek ilag
kullanimi olan (ferfenazin, androjen, anabolik steroid, glukokortikoidler, fenitoin, L-

asparaginaz, fenobarbital ve karbamazepin vb.) gebeler dahil edilmemistir.
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3.4. Arastirmanin Tipi:
Bu arastirma tanimlayici tipte bir calismadir.

3.5. Orneklem
Calismamiz tanimlayici tipte bir arastirma oldugundan dolayr herhangi bir

orneklem belirlenmemistir.

3.6. Arastirmaya Katilim Orani:
Arastirmaya katihm Kriterlerimize uyan 142 gebeye calisma hakkinda bilgi verilip
calismaya katilmalari 6nerilmistir. Bu gebelerin 141’1 (%99,2) calismaya katilmayi kabul
etmistir. 1 (%0,8) gebe zaman kisithligini 6ne surerek ¢calismaya katilmak istememistir.

3.7. Arastirmanin Veri Kaynaklari

Calismaya katilmayi kabul eden gebelere 37 soruluk bir anket verildi (bkz.Ek 2)
Anket 8 bolumden olusmaktaydi. Anketin ilk 6 sorusu hastanin yas, egitim, meslek gibi
sosyodemografik parametrelerini sorgulamaktaydi. Anketin ikinci bolimu ise iyot
yetersizligi hakkinda bilgi duzeyinin degerlendirilmesine yonelik 12 adet sorudan
olusmaktaydi. Anketin cunci kismi gebelerin guatrojen madde iceren besin maddeleri
kullanimini sorgulayan bir tablodan olusmaktaydi. Anketin dordincu kismi gebelerin
kronik hastalik ve ila¢ kullanim dykdlerini sorgulayan 4 adet sorudan olusuyordu. Anketin
besinci kismi gebelerin dogurganhk oOykilerine yonelik 7 adet sorudan olusmaktaydi.
Anketin altinci kismi iyot eksikligi hastaliklarina yonelik aile ve cevre dykisuni
sorgulayan 2 adet sorudan olusmaktaydi. Anketin hastalara yonelik sorularini igeren son
kismi ise hiporitroidi semptomlarini sorgulayan 5 adet sorudan olusmaktaydi. Anketin
sonunda ise doktor tarafindan doldurulan hastanin boy, kilo, kan basinci (Tansiyon
Arteriyal; TA), vucut kitle indeksi (VKI) él¢imlerinin, tiroid bezi palpasyonu sonucunda
elde edilen guatr evrelemesinin ve hastanin c¢alismaya yonelik Olculen laboratuvar
parametrelerinin sonuclarinin kaydedildigi bir bélum bulunmaktaydi. Ayrica calismaya
katilmay1 kabul eden tim gebelere ¢alisma hakkinda bilgi veren yazili bir metni de igeren
gonalli denek bilgilendirme formu okumalari icin verildi ve bir tanik esliginde bu form
imzalatildi. Bu formda hastanin adres ve telefon gibi posta bilgileri de yer almaktaydi (bkz.
Ek 3)
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3.8. Arastirmanin Bagimli ve Bagimsiz Degiskenleri
Calismamizda bagimh degisken olarak spot idrarda iyot atilim miktari, iyotlu tuz
kullanma durumu ve guatr varhgi kullaniimistir. Kullandigimiz bagimsiz degiskenler ise
gebelerin egitim dlzeyi, yas, gebelik haftasi ve yerlesim yeridir. Yerlesim yeri kentsel ve
kirsal olarak ikiye ayrilmis, sehir ve ilce merkezlerinde yasayan gebelerin kentsel alanda,

bunun disindaki gebelerin ise kirsal alanda yasadigi kabul edilmistir.

3.9. Arastirmayi Uygulayanlar ve Uygulama Sekli
Arastirmaya ait veriler gebelere galisma hakkinda bilgi verip fizik incelemelerini
yapan ve anketlerin doldurulmasini takip eden bir doktor ve hastalarin boy, kilo ve TA
degerlerini 6lcen bir hemsireden olusan iki kisilik ekip tarafindan toplanmistir. Elde edilen
verilerin istatistiksel analizi konusunda Aile Hekimligi Anabilim Dali olarak Halk Saghgi
Anabilim Dali ile isgbirligi yapilmistir. Yine hastalardan alinan kan ve idrar drneklerinin
incelenmesinde ve elde edilen verilerin degerlendirilmesinde Biyokimya Anabilim Dali ile

ishirligi yapiimistir.

3.9.1.Fizik Inceleme
Calismaya katilan tim gebelerin TA, boy ve kilo 6l¢timleri alinip, agirlik (kg) x
boyun karesi (m?) formiilii ile VKI hesaplandi. VKI degerlendirmesinde kullanilan referans

araliklari tablo 3.1’de gosterilmistir (2¢).

Tablo 3. 1. VKI degerlerindirilmesinde kullanilan referans araliklari (kg/ m?)

ERKEKLER (VKi) KADINLAR (VKI) RISK FAKTORU

20,7°den dusuk 19,1’den dlsiik Zayiflik. Dustk degerlerde risk olusturur.
20,7-26,4 arasl 19,1-25,8 arasl Normal. Risk yok.

26,5-27,8 arasl 25,9-27,3 aras| Obezite sinirinda. Biraz riskli.

27,9-31,1 arasi 27,4-32,2 aras| Obez.Orta derecede riskli.

31,2-45,4 aras| 32,3-44,8 aras| Ciddi derecede obezite. Yuksek derecede riskli.
45,4 Gzeri 44,8 Uzeri Morbid obezite. Cok biyuk risk var.

Daha sonra hastalara tiroid bezi ve diger sistem incelemeleri yapildi. Tiroid bezi
palpasyonu ile elde edilen sonuglara gére WHO’nun oOnerdigi siniflama kullanilarak

evreleme yapildi (s5). Ozellikle tiroid bezi palpasyonu sonucunda yanilma pay yiiksek olan
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evre la guatr varhgl dusinilen hastalar yaniima payini en aza indirmek amaciyla
deneyimli bir endokrinoloji uzmanina konsulte edildi ve tanilari dogrulatildi. Diger sistem

muayenelerinde elde edilen patolojik bulgular not edildi.

3.9.2. Laboratuvar Olgtimleri

Fizik incelemeden sonra gebelerden kapali plastik kaplara hijyenik kosullarda
sabah ilk idrar Ornekleri alindi. Spot idrar 6rnegi olarak dansitesinin yiksek olmasi
dolayisiyla sabah ilk idrar Ornegi tercih edildi. Durumu uygun olmayan gebelere bilgi
verilerek bir sonraki giin sabah tekrar ¢agirildi. Alinan bu idrar 6rneklerinin 6 ml’lik kismi
deiyodinize test tuplerine ayrilip, parafinle kapatildiktan sonra 1sik gecirmez kaplara
konuldu ve ayni gin -20 °C’de dondurularak iyot 6lcimu yapilana kadar saklandi. Daha
sonra bu idrar 6rnekleri Baskent Universitesi Ankara Hastanesi Merkez Laboratuvari’na
gonderildi.

Gonderilen 6rnekler, Sandell-Kolthoff reaksiyonu ile spektrofotometrik yontemle
iyot diizeyi yoniinden incelendi (116). Elde ettigimiz idrar iyotu sonuclarina gore gebeleri,
WHO ve ICCIDD tarafindan normal populasyon igin belirlenmis olan referans araliklarina
gore gruplara ayirdik (bkz. Tablo 2.8).

Yine elde ettigimiz idrar iyotu sonuclarina gére gebeleri son yillarda gebeler icin
normal sinir olarak alinmasi Onerilen 15-23 mcg/dl araligina gore, bu sinirda, sinirin
altinda ve iistiinde olanlar olmak tizere ii¢ gruba ayirdik. Idrar iyotu ile ilgili analizlerimizi
hem normal populasyon icin onerilen referans araliklarina hem de gebeler icin 6nerilen
referans araliklarina gore yaptik.

Calismaya katilan gebelerden ST3, ST4, TSH ve Tiroglobulin dl¢cimleri yapilmak
uzere steril ve kuru cam tuplere 5 ml venoz kan 6rnegi alindi. Alinan 6rnekler en ge¢ 1 saat
icerisinde santrifiije edilerek Baskent Universitesi Adana Uygulama ve Arastirma Merkezi
Biyokimya Laboratuvarinda calisildi. ST3, ST4 ve TSH olciimleri Architect System
otoanalizatoriinde Chemiluminescent Microparticle /mmunoassay (CMIA) yontemi ile
kantitatif olarak yapildi. Tiroglobilin 6lgiimii ise /mmulite 1000 otoanalizatériinde solid-
faz Chemiluminescent /mmunometric Assay yontemi ile yapildi.Tim hastalarda serbest
tiroid hormonlari icin daha iyi bir gosterge olarak kabul edilen serbest tiroid hormon orani
(STHO = ST3/ST4 X 100) hesaplandi.
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3.10. Tstatistiksel incelemeler
Calismada elde edilen verilerin istatistiksel analizi SPSS ( Statistical Package for
Social Sciences) for Windows 11.5 ( SPSS Inc., Chicago, /L ) programinda yapildi. Sayimla
belirtilen veriler sayi ve yizdeler, 6lcumle belirtilen veriler ortalama + standart sapma
seklinde sunulmustur. Sayimla belirtilen verilerin analizinde Kki-kare testi, 6lcimle
belirtilen verilerin iki grup Karsilastirmalarinda t-testi, ¢ ve daha fazla grup
karsilastirmalarinda One Way ANOVA analizi kullanilmistir. iki degisken arasindaki
iliskinin saptanmasi i¢in Pearson korelasyon analizi yapilmistir. P<0,05 degeri istatistiksel
acidan anlamli sinir olarak kabul edilmistir.

3.11. Arastirmanin suresi

Arastirmanin agsamalarina gore gecen sureler ve ¢alisma takvimimiz tablo 3.2°de

gosterilmistir.
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Tablo 3. 2. Calisma takvimi

2006

TARIH

2007

MAYIS

HAZIRAN

TEMMUZ

AGUSTOS

EYLUL

EKIM

KASIM

ARALIK

OCAK

SUBAT

MART

NISAN

MAYIS

PLANLAMA ASAMASI

Literatlir Tarama

Arastirma Onerisinin
Hazirlanmasi

Arastirma Projesinin Verilmesi

Anket ve Muayene Formunun
Hazirlanmasi

UYGULAMA ASAMASI

Verilerin Toplanmasi

Verilerin Bilgisayara
Aktariimasi

ANALIZ ASAMASI

Verilerin Analizi (Tablo ve
Grafiklerin Olusturulmasi)

Verilerin Yorumu

RAPOR ASAMASI

Tez raporunun hazirlanmasi

Tez raporunun sunulmasi
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3.12. Arastirmada Karsilasilan Guglukler
Calismamiz sirasinda karsilastigimiz en biytk guglik veri toplama asamasinda
oldu. Gebeler zaman sikintisini 6ne sirerek anket konusunda istekli davranmadilar. Ancak

konunun 6nemi ile ilgili telkinlerimizle bu sorunu biylk 6lgude astik.
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4. BULGULAR

Calismamiza 141 1.trimester gebe katildi. Gebelerin bazi tanimlayici 6zellikleri
Tablo 4.1°de gosterilmistir.

Tablo 4. 1. Calismaya katilan gebelerin bazi tanimlayici 6zellikleri, Adana 2006.

OZELLIK SAYI %
YAS
24< 29 20,5
25-29 48 34,2
30-34 44 31,2
>35 20 141
EGITIM
ilkokul 34 24,1
Ortaokul 13 9,2
Lise 45 31,9
Universite/ Y iiksekokul 49 34,8
MESLEK
Ev Hanimi 85 60,3
Ogretmen 25 17,7
Diger 31 20
YERLESIM
Kentsel 124 87,9
Kirsal 17 12,1
VKI
Zay|f 4 2,8
Normal 77 54,6
Kilolu 53 37,6
Obez 7 5
TOPLAM 141 100

Calismaya katilan gebelerin en uzun sure yasadiklari iller goz éniine alinarak
yapilan incelemede, ¢calismaya katilanlarin %87’si en uzun suredir Akdeniz Bolgesi’nde
yasamaktaydi. Il olarak ise %71,6 ile Adana 1.siradaydi. Hastalarin %87,9’u kentsel alanda
yasarken %12,1’i kirsal alanda yasamaktaydi Calismamiza katilan gebelerin dogurganlik
Ozellikleri Tablo 4.2°de gosterilmistir.
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Tablo 4. 2. Gebelerin dogurganlhik dzellikleri. Adana 2006.

TUM GEBELER iCINDEKi ORANI

DOGURGANLIK OZELLIKLERI SAYI (%)
Gebelik Sayisi

1 38 27

>2 103 73
Canli Dogum

0 53 37,6

1 57 40,4

>2 31 23
Ol Dogum

0 135 95,7

1 4 2,8

>2 2 14
Dogduktan Sonra Olen Cocuk

0 138 97,9

1 3 2,1
Dustik

0 105 74,5

1 23 16,3

>2 13 9,2
Kiretaj

0 100 70,9

1 11 7,8

>2 30 21,3

Calismaya katilan gebelerin iyotlu tuz ve iyot yetersizligine bagl bilgi durumlarinin
Ogrenilmesi amaciyla sorulan sorular sonucu elde edilen bulgular tablo 4.3‘de

Ozetlenmistir.
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Tablo 4. 3.iyot yetersizligi hakkinda bilgi diizeylerinin degerlendirilmesi, Adana 2006

TUM GEBELER iCINDEKi ORANI

PARAMETRE SAYI (%)
Iyotlu Tuz Kavrami
Duyan 103 73
Duymayan 38 27
Duydugu Kaynak
Saglik Merkezi 40 37
Medya(TV,radyo ve gazete) 38 35
Arkadas ve Akraba 20 18
internet ve saglik kitaplari 11 9
Cocuklardan 1 1
Iyot yetersizligi ve sonuclari
Duyan 77 54,6
Duymayan 64 45,4
Duydugu Kaynak
Saglik Merkezi 35 38,1
Medya (TV,radyo ve gazete) 36 39,1
Arkadas ve Akraba 6 6,5
Internet ve saglik Kitaplari 10 10,8
Cocuklardan 5 55

Iyot eksikligi konusunda bilgi sahibi olan gebelerin bilgi kaynaklari sekil 4.1‘de

gosterilmistir.

iYOT EKSIKLIGI KONUSUNDA GEBELERIN BILGI KAYNAKLARI

OMedya (TV-Radyo-Gazete)
B Saglik Merkezi

O internet-Saglik Kitaplar

O Arkadas-Akraba

O Cocuklardan

Sekil 4. 1. Tyot eksikligi konusunda gebelerin bilgi kaynaklari
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Calismaya katilan gebelere ailelerini iyot eksikliginden nasil koruduklari soruldugunda
%68’ iyotlu tuz kullandigini, %15’ sik¢a deniz Grund alip tlkettigini, %5’i ise iyottan
zenginlestirilimis gidalar kullandigini  belirtti. Gebelerin  %7’°si bilmiyorum yanitini
verirken, % 5’i higbir sey yapmiyorum seklinde yanit verdi. Gebelerin iyotlu tuz

kullanimina ait oranlar sekil 4.2de verilmistir.

GEBELERIN IYOTLU TUZ KULLANIM DURUMLARI

B Kullanan
OKullanmayan

Sekil 4. 2. Gebelerin iyotlu tuz kullanim durumlari

Gebelerin yerlesim alanlarinin 6zelliklerine gore iyotlu tuz kullanim durumlari

sekil 4.3’de karstlastiriimistir.

120 Yerlesim Alanina Gére iyotlu Tuz Kullanim Durumlari
100 - % 88,2
80 -
% 60
40
20 - 11,8
4
0 S [
Kentsel . Kirsal
Yerlesim Alaninin Ozelligi
O Kullanan B Kullanmayan

Sekil 4. 3. Yerlesim alanina gore iyotlu tuz kullanim durumlari
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Gebelerin iyotlu tuz kullanma nedenleri sekil 4.4’de gosterilmistir.

GEBELERIN IYOTLU TUZ KULLANMA NEDENLERI

B Saglik icin Gerekli

O Guatr icin Gerekli

O Temiz/Kaliteli/Lezzetli
O Herkes Onerdigi icin
O Kullanimi Kolay

O Nedeni Yok

Sekil 4. 4. Gebelerin iyotlu tuz kullanma nedenleri

Iyotlu tuz kullanmayan gebelerin kullanmama nedenleri sekil 4.5’de gosterilmistir.

GEBELERIN IYOTLU TUZ KULLANMAMA NEDENLERI

B iyodun ne oldugunu
bilmiyorum

O Gereksiz buluyorum

O Tadi ve kokusu iyi
degil

Sekil 4. 5. Gebelerin iyotlu tuz kullanmama nedenleri

Gebelerin, "Ne kadar siredir iyotlu tuz kullaniyorsunuz?" sorusuna verdikleri

yanitlar sekil 4.6°da gosterilmistir.
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GEBELERIN IYOTLU TUZ KULLANIM SURELERI

O Son birkag aydir

1%

O Son birkac yildir

B Yillardan beri

Sekil 4. 6. Gebelerin iyotlu tuz kullanim sireleri

Gebelerin iyotlu tuz saklama kosullari ve tuzu yemege ekleme zamanlarini

ogrenmeye yonelik sorulan sorulara verilen yanitlar sekil 4.7 ve sekil 4.8°de gosterilmistir.

GEBELERIN IYOTLU TUZ SAKLAMA KOSULLARI
O Satin Aldigim Posette

B Kapakli Cam
Kavonozda

O Kapakl Isik
Gecirmeyen Kavanozda

O Acik Tuzlukta

Sekil 4. 7. Gebelerin iyotlu tuz saklama kosullari
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IYOTLU TUZUN EKLENME ZAMANLARI
O Yemegi Pisirmeye Baglamadan Once

B Yemek Piserken
2% O Yemek Pistikten Sonra Tencereye
O Yerken Tabaga

Sekil 4. 8. fyotlu tuzun eklenme zamanlari

Iyotlu tuz satin alma sikliklari soruldugunda, gebelerin %51,1’i ayda bir kez,
%20,6°sI Uc ayda bir kez, %5,7’si her giin, %5,7’si haftada bir kez ve %2,8’i ise yilda bir
kez iyotlu tuz satin aldiklarini belirttiler.

Hastalarin egitim duzeyi ile iyotlu tuz kullanmalari arasindaki iligkiyi
inceledigimizde egitim duzeyi arttikca iyotlu tuz kullanim oranlarinin artmasina karsin
aradaki iligki istatistiksel olarak anlaml degildi (p=0,07). Yine yasla iyotlu tuz kullanimi
arasindaki iligkiyi inceledigimizde aralarinda istatistiksel olarak anlamh bir fark yoktu
(p=0,68).

Gebelerin iyotlu tuz kullanim durumlari ile egitim, guatr varligi ve yerlesim gibi

faktorlerin dagilimini gosteren capraz tablo tablo 4.4’de gosterilmistir.
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Tablo 4. 4. Tyotlu tuz kullanim durumu ile egitim diizeyi, yerlesim ve guatr durumu
gibi faktorlerin iliskisini gésteren ¢apraz tablo, Adana 2006.

Tabloda da goruldigi tzere, iyotlu tuz kullanim durumuna goére egitim diizeyleri, yerlesim alaninin 6zelligi
ve guatr durumu agisindan gebeler arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark izlenmemektedir.

%" " Satir Yiizdesi, P” : Ki-Kare Onemlilik Testi

Degiskenler iyotlu Tuz Kullananlar iyotlu Tuz Kullanmayanlar
Egitim Say! %" Say! %" P
flkokul 30 88,2 4 11,8
Ortaokul 13 100 0 0
Lise 42 93,3 3 6,7 007
Universite 49 100 0 0
Yerlesim
Kentsel 119 96 5 4 0.2
Kirsal 15 88,2 2 11,8 ’
Guatr Durumu
GuatrYok 101 95,3 5 4,7 055
Guatr Var 33 94,3 2 57
Toplam 134 95 7 5

Calismaya katilan gebelerin kullandiklari ilaglar soruldugunda sadece %27,2’lik bir
kismi iyot igeren multivitamin preperatlar kullanmaktaydi.

Yine calismaya katilan gebelere kara lahana, beyaz lahana, turp, salgam bitkisi ve
misir gibi guatrojen madde igeren besinlerin kullanimlari sorgulandiginda bu besin
maddelerinin guatrojen etkilerini gostermeleri igin risk faktori olan her gun tiketim Kriteri,
misir igin %9,9, kara lahana igin %5, turp i¢in %4,3, beyaz lahana i¢in %0,7 ve salgam igin
%0,7 gebede bulunmaktaydi. Gebelerin hi¢birinde iki veya daha fazla guatrojen besin
maddesinin her giin tiketimi saptanamadi.

Calismaya katilan gebelerin bazi ailesel ve cevresel risk faktorleriyle ilgili
durumlari tablo 4.5’de gosterilmistir. Tablo olusturulurken tiroid hastaligi oykist var

olanlar grubuna guatr ve nodul cevabi verenler alinmistir. Zeka geriligi 6ykusi grubuna ise

tanisi hicbir sekilde bilinmeyen ¢ocuklar da alinmistir.
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Tablo 4. 5. Gebelerin iyot eksikligi ile ilgili bazi ailesel ve cevresel risk faktorleri, Adana 2006.

RiSK FAKTORU Say! %

Ailede ve Cevrede Bilinen Tiroid Hastahgi Oykiisii

Yok 20 14,2

Var 121 85,8
Diger Cocuklarda Tiroid Hastalig Oykiisii

Yok 140 99,3

Var 1 0,7
Kronik Hastalik

Yok 128 90,8

Var 13 8,2
Ailede ve Cevrede Iyot Eksikligine Bagl veya Nedeni Bilinmeyen Zeka Geriligi Oykusii

Yok 135 95,7

Var 6 4,3

Calismamiza katilan gebelerin elde edilen laboratuvar sonuclari tablo 4.7°de

gosterilmistir. Elde edilen tlim ortalama degerler kullanilan referans araliklarinin icinde yer

almaktadir.
Tablo 4.6. Gebelerin laboratuvar sonuglari, Adana 2006.

PARAMETRE Ortalama £ SS (Ml\/ilﬁijli;algx) Referans aralik
idrar fyotu (mcg/dl) 15+0,4 14,9 (2,1-27,5) 15-23
ST3 ( pmol/ L) 3,910,1 3,9 (2,2-5,4) 2,22-5,34
ST4 (pmol/ L) 13,240,1 13,1 (8,9-19,9) 9,00-25,00
TSH (ulU /ml) 1,4+0,1 1,2 (0,01-8,6) 0,3-4,94
Tiroglobulin (ng/ ml) 13,5+1,2 10,2 (0,02-122) 1,4-78,0

Calismaya katilan hastalarin median idrar iyot atilimi olarak hesaplanan 14,97
mcg/dl degeri, WHO ve ICCIDD kriterlerine gore gruplandirildiginda elde edilen sonuglar
sekil 4.9’da verilmistir.

66



30

20+

10+

)

I—

O

>

o

é ]

2 o
N= > » @ %

2,0-4,9 50-99  10,0-19,9 20,0-29,9
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Sekil 4. 9. Olgiilen idrar iyotu degerlerinin WHO-ICCIDD kriterlerine gére dagihmi
Grafikte gebelerin idrar iyotu dizeylerinin WHO-ICCIDD kriterlerinde belirtilen
referans araliklarina gore olusturulan gruplara gére dagilimi gosterilmistir.

Elde edilen sonuglara gére ¢alismaya katilan gebelerin WHO ve ICCIDD tarafindan
genel populasyon icin belirlenen kriterlere gére dagilimi tablo 4.8’de gosterilmistir.

Tablo 4. 7. Calismaya katilan gebelerin WHO-ICCIDD kriterlerine gore
iyot durumlarinin gruplandiriimasi, Adana 2006.

Median idrar iyot atilimi Gebe populasyonu (%)

(mcg/l)
<20 0
20-49 1,4
50-99 15,6
100-199 66
200-399 16,3
> 300 0

Calismaya katilan gebelerimizin idrar iyot duzeyleri son yillarda gebeler icin
kullanilmaya baslayan ve normal olarak kabul edilen 15-23 mcg/dl referans araligina gore
gruplandirildiginda elde edilen sonuclar sekil 4.10°da verilmistir.
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Sekil 4. 10. Gebeler icin normal kabul edilen araliga gore iyot dizeylerinin dagihmi
Gebelerin dlctlen iyot dizeylerinin, gebeler icin normal referans araligi olarak
kabul edilmesi 6nerilen 15,0-23,0 mcg/dl arahig1 baz alindiginda olusturulan
gruplara gore dagilimi gosterilmistir.

Gebelere yapilan tiroid bezi palpasyonununda elde edilen fizik inceleme bulgulari
WHO kriterlerine gore evrelendiginde elde edilen sonuclar sekil 4.11°de gosterilmistir.
Sekilde de goruldigt gibi tim evreleriyle beraber total guatr sikligi % 24,8, evre 1b ve

2’yi icine alan gorulebilir guatr sikligi ise %9,2 oranindadir.

Gebelerdeki Guatr Yizdelerinin Evrelere Gore Dagilimi

15,6

8 1 6,4

4 - 2,8

Evre la Evre 1b Evre 2 Evre 3
Evre

Sekil 4. 11. Gebelerdeki guatr ytzdelerinin evrelere gére dagihmi
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Hastalar normal (evre 0), sadece palpe edilebilen guatri olanlar (evre 1a) ve gozle
gorulebilen guatri olanlar (evre 1b ve evre 2) olarak t¢ gruba ayrilip, guatr derecesi ile
idrar iyot dlzeyi arasindaki iligki incelendiginde guatr derecesi arttikca idrar iyot diizeyinin
istatistiksel olarak anlamli derecede azaldigi tespit edildi (p=0,01).

Hastalar guatr olanlar ve olmayanlar seklinde iki gruba ayrilip her grubun median
idrar iyot atihmi hesaplandiginda, guatr olmayanlarin median idrar iyotu 16,2 mcg/dl
olarak saptanirken, guatr olanlarin median idrar iyot atilimi 11,6 mcg/dl olarak bulundu.
Bu iki grup arasindaki fark istatistiksel olarak anlamliydi (p=0,01). Guatr durumuna gore

idrar iyot diizeyinin dagihmi sekil 4.12.de gosterilmistir.
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GUATR DURUMU

Sekil 4. 12. drar iyot diizeylerinin guatr durumuna gore dagilimi

Hastalarin guatr dereceleri yine yukaridaki gibi normal (evre 0), sadece palpe
edilebilen guatri olanlar (evre 1a) ve gozle gorilebilen guatri olanlar (evre 1b ve evre 2)
olarak Ug¢ gruba ayrilip ST3, ST4, TSH, tiroglobulin degerleri, yas ve gebelik haftalari ile
karsilastirildi.

Guatr derecesi ile laboratuar parametrelerinden ST3, ST4 ve TSH arasinda
istatistiksel olarak anlaml bir iliski saptanamadi (sirasiyla p= 0,2 , p= 0,69 ve p= 0,8).
Laboratuar parametrelerinden sadece tiroglobilin ile guatr derecesi arasindaki iligki

69



istatistiksel olarak anlamliydi (p=0,01). Guatr gruplarina gore tiroglobilin dizeyinin

dagilimi sekil 4.13°de gosterilmistir.
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guatr yok palpe edilebilen  gorulebilen

GUATR

Sekil 4. 13. Guatr gruplarina gore tiroglobulin dizeyleri
Tiroid bezinin boyutu artikca tiroglobulin miktarinda artis olmasi dikkat ¢ekicidir.

Hastalarin yaslari ve gebelik haftalari ile guatr dereceleri arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir iligki tespit edilmedi (sirasiyla p= 0,8 , p=0,9).
Hastalari tiroid fonksiyon testi bozukluklari agisindan degerlendirdigimizde elde

ettigimiz sonuclar tablo 4.8’de belirtilmistir.

Tablo 4.8. Hastalardaki tiroid fonksiyon testi bozukluklarinin oranlari, Adana 2006.

TANI Say!I %
Subklinik Hipotiroidizm , TSH (1), T3 (N) 3 2,1
Klinik Hipotiroidizm, TSH (1), T3 ({) 1 0,7
Subklinik Hipertiroidizm, TSH(]), T3 (N) 18 12,8
Klinik Hipertiroidizm, TSH(|), T3 (1) 0 0

Gebelerin idrar iyot dlzeyleri baz alinarak, yerlesim yeri, egitim dlzeyi, guatr
varhgl ve iyotlu tuz kullanimi gibi faktorlerle yapilan analiz sonuglari tablo 4.9°da

gosterilmistir.
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Tablo 4. 9. iyotlu tuz kullanimi, guatr durumu, yerlesim, egitim diizeyi gibi degiskenlere gore idrar
_ Iyot duzeyleri, Adana 2006.
SS™: Standart Sapma, P": Ki-Kare Onemlilik Testi, * : Tiim Gebelerin Ortalama idrar iyot Diizeyi + SS

idrar iyot Duizeyi «

Sayl Ortalama + SS” >
Iyotlu Tuz
Kullanan 133 15454
0,89
Kullanmayan 7 15+5,3
Guatr
Yok 104 16,22+4,94
0,001
Var 36 11,60+4,93
Yerlesim
Kentsel 123 15,1+5,4
0,59
Kirsal 17 14,4 +4,1
Egitim Duzeyi
IIkokul 33 15,59+5,2
Ortaokul 13 13,79+45,1
. 0,047
Lise 45 16,55+5,6
Universite 49 13,68+4,7
TOPLAM 140 15,07+5,0*

Tablodaki idrar iyotu ve egitim diizeyi arasindaki iliski dikkat cekicidir. Her egitim
duzeyi icin ayri ayri hesaplanan ortalama iyot dizeyleri arasindaki fark istatistiksel olarak
anlamhiydi (p= 0,04). En yuksek deger 16,55 mcg/dl ile lise egitim grubuna aitti. En dustk
degerin 13,68 mcg/dl ile Universite/ylksekokul grubuna ait olmasi tzerine egitim diizeyi
ve idrar iyotu arasindaki iliski gebeler icin optimal sinir olarak kabul edilen 15-23 mcg/dl
araligl baz ahnarak tekrar analiz edildi. Yapilan analizde egitim gruplarinda idrar iyot
duizeyleri normalin alt siniri olan 150 mcg/I’nin altinda olan gebelerin yuzdeleri belirlendi.
Elde edilen sonuglara gore ilkokul grubunun %36,4°tinde, ortaokul grubunun %53,8’inde,
lise grubunun %44,4’Gnde ve Universite/yiksekokul grubunun %63,3’0nde idrar iyot
duzeyleri 15 mcg/dI’nin altinda bulundu ve aradaki fark istatistiksel olarak anlamliydi
(p=0,04). Analizin sonuglari tablo 4.10°da gosterilmistir. Universite/yiiksekokul grubu
cikarilip tekrar analiz yapildiginda aradaki farkin ortadan kalktigi tespit edildi.

Calismamiza katilan gebelerin yas ile idrar iyotu arasindaki iliski incelendiginde
istatistiksel olarak anlamli bir iliski saptanamadi.

Gebe idrar iyot duzeyleri, gebeler icin normal kabul edilmesi dnerilen 15-23 mcg/dl

araligina gore gruplandirthp, guatr, yerlesim, iyotlu tuz kullanimi ve egitim dizeyi gibi
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faktorlere gore dagihmi degerlendirildiginde elde edilen sonuclar tablo 4.10°da

gosterilmistir.

Tablo 4. 10. Bazi tanimlayici degiskenlere gore gebelerin idrar iyot diizeylerinin dagihmi, Adana 2006.
Gebeler i¢in normal kabul edilen (15-23 mcg/dl) idrar iyot diizeyine gdre gruplandiran hastalarin egitim,
yerlesim, guatr varligi ve iyotlu tuz kullanimi degiskenleri ile iliskisi. Egitim ve guatr durumunun alt gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmaktadir (p=0,04). Yerlesim ve iyotlu tuz kullanim durumu
bakimindan alt gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamaktadir ( p=0, 18). %: Satir
yiizdesi, % : Siitun yiizdesi, P: Ki-Kare Onemlilik Testi

GEBELERIN IDRAR IYOT DUZEYINE GORE GRUPLARI
14,9 mcg/dl ve 23,1 mcg/dl ve

el alti 15-23 mcg/dl iizeri TOPLAM . 5

Say! %" Say! %" Say! %" Say! %"

EGITiM

Ilkokul 12 36,4 19 57,6 2 6 33 23,6

Ortaokul 7 53,8 5 38,5 1 1,7 13 9,3

Lise 20 44,4 17 37,8 8 18,8 45 32,1 oo

Universite 31 63,3 17 34,7 1 7 49 35

YERLESIM

Kirsal 7 41,2 10 58,8 0 0 17 12,1

Kentsel 63 51,2 48 39 12 9,8 123 87,9 018

GUATR

Yok 44 41,9 50 47,6 11 10,5 105 75

Var 26 74,3 8 22,9 1 2,8 35 s 0%

IYOTLU TUZ

Kullanmayan 2 28,5 5 715 0 0 7 5 0,06

Kullanan 68 51,1 53 39,8 12 10,1 133 95

Hastalarin idrar iyot duzeyleri ile tiroglobilin degerleri karsilastirildiginda arada
ters bir iliski olmasina karsin bu iliski, istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p=0,08) .

Idrar iyotunun, ST3, ST4, STHO ve TSH degerleriyle olan korelasyonu
incelendiginde istatistiksel olarak sadece ST3 ve STHO (ST3/ST4 X 100) ile idrar iyotu
arasinda anlamh bir iligki tespit edildi (sirasiyla p=0,02, p=0,04). Bu iliskiler sekil 4.14 ve
sekil 4.15°de gosterilmistir.
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Sekil 4. 14. ST3 ve idrar iyotu arasindaki korelasyon
Avralarinda istatistiksel olarak anlamli ancak zayif bir iliski vardir (p= 0,017, r=0,201).
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STHO

Sekil 4. 15. idrar iyotu ve serbest tiroid hormon orani
(STHO= ST3/ST4 X100 ) iliskisi
Istatistiksel olarak anlamli ancak grafikte de gortldigt gibi zayif bir iliski vardir (p=0,04, r=0,174)
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5. TARTISMA
Gebeligin tim donemlerinde gerekli olmakla beraber 6zellikle ilk trimesterde

maternal iyot ve tiroksin desteginin yetersiz kalmasi fetuste kalici nérolojik hasarlar ve
mental retardasyonla sonuglanmaktadir (117118119). Bu bilgiler isiginda calismamizda hasta
populasyonu olarak 1.trimester gebeleri sectik. Bu donemdeki gebelerde iyot eksikliginin
boyutlarini ortaya koymayi amacladik.

Bir Ulkede iyot eksikliginin varhigini ve ciddiyetini belirlemek icgin siklikla idrarla
atilan iyot miktari, guatr prevelansi ve icme sularindaki iyot miktarinin olctilmesi esas
alinmaktadir. Tyotun blyuk bir bolim idrarla atildigi icin Griner iyot atilimi diyetle alinan
iyotun iyi bir gostergesidir. Gunluk iyot alimi degiskenlik gdosterdigi icin Griner iyot atilimi
bireysel iyot durumunu gostermede guvenilir bir parametre degildir. Buna Karsilik belirli
bir populasyonun iyot durumunu gostermede 6nemli ve guvenilir bir parametredir (120,121).
Bu nedenle calismaya katilan gebe populasyonunun iyot diizeyini gostermek icin idrar
iyotu 6lcimi yaptik. Gin icindeki idrarla iyot atilimi farkliliklar gosterdigi icin ideal olan
24 saatlik idrarda iyot 6lcumudir. Ancak saha calismalarinda 24 saatlik idrar toplamanin
zorlugu nedeniyle alternatif bir metod olarak fraksiyone idrarda kreatinin Olculerek iyot
atihm miktarinin buna gore diizeltilmesi daha pratik bir yontem olarak 6n plana gikmistir.
Clnkd elde edilen deger teorik olarak idrarla atilan iyot miktarini 24 saatlik idrarda
Olctlen iyot atilim miktari kadar dogru gostermektedir. Ancak bir bolgede yasayan
populasyondan randomize olarak 100 civarinda idrar 6rnegi alinirsa, istatistiki olarak,
kreatinin ekskresyonundaki varyasyonlarin etkisi de ortadan kalktigindan dolay! sadece
mcg/dl veya mcg/l olarak O&lglilen spot idrardaki iyot konsantrasyonun vicut iyot
durumunu yansittigl bugiin kabul edilmis bulunmakta ve saha calismalarinda bu ydntem
kullaniimaktadir (31200 Bu nedenle biz de gebe populasyonunda idrar iyot duzeyini
saptamak amaciyla sabah ilk idrarda iyot diizeyi 6lcimu yaptik.

Calismaya katilan gebe populasyonunda median idrar iyot atilim dizeyini 14,79
mcg/dl olarak bulduk. Bu deger WHO ve ICCIDD tarafindan belirlenen iyot eksikliginin
ciddiyetine yonelik ve iyot beslenmesini gosteren epidemiyolojik kriterler kullanilarak
yorumlandiginda, ¢alismaya katilan gebe populasyonumuzun iyot alimi agisindan yeterli,
iyot yetersizliginin derecelendirilmesi agisindan ise optimal sinirlar icerisinde yer aldigi
gorulmektedir (bkz. Tablo 4.8). Ancak genel populasyon icin belirlenmis olan kriterlerin
gebelerde ne kadar dogru sonug verdigi tartismali bir konudur.

Gebelik doneminde glomeriler filtrasyon hizi (GFR) yaklasik %50 oraninda
artmaktadir. Buna bagli olarak iyot Klirensi de dogru orantili bir artis gostermektedir.
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Dolayisiyla gebelikte iyot atiliminin artmasi fizyolojik bir olaydir (122123). Bu fizyolojik
artisin normalde iyot eksikligi olan gebelerin bu durumlarini maskeledigini diisiinen bazi
arastirmacilar gebeler igin farkli referans araliklari alinmasi gerektigini savunmaktadirlar
a20). Bu duslinceyi desteklemeyen bazi ¢alismalarda iyot bakimindan yetersiz olmadigi
dustinilen ABD, Belgika, Fransa ve Danimarka gibi (Ulkelerde yasayan gebelerde
azimsanmayacak oranlarda idrar iyot atilimi 100 mcg/dl altinda SlgUlmustlr (124,125 126,127)-
Bu sonuclar iyot eksikligi olan bolgelerde gebelige bagli idrarla iyot atilimindaki fizyolojik
artisin distnaldigu kadar 6nemli olmadigi, gebede iyot eksikligi varsa bu artisa karsin
idrar iyot dlzeyinin disuk Olculecegi dusiincesini akla getirmektedir. Bu konuyla ilgili
yaygin olan ortak goris ise iyot eksikligi olan bdlgelerde yasayan gebelerde 6lcilen
normalin biraz altinda olan Griner iyot atilimi konsantrasyonlarinin iyot alimi konusunda
olasi ciddi yetersizlik seklinde yorumlanmasidir (gs117,125126128). Genel olarak bu konudaki
yaklasim uzun yillar genel populasyon i¢in 10 mcg/dl diizeyinde olan minumum iyot atilim
dizeyinin gebeler igin 20 mcg/dl olarak kabul edilmesi seklindeydi (129. Ancak son
zamanlarda ICCIDD tarafindan yayinlanan raporlarda gebelerde optimal iyot beslenmesini
gosteren referans araligl olarak 15-23 mcg/dl alinmasini 6nerilmektedir ve gebeler icin
onerilen bu referans araligi giderek daha fazla kabul gérmektedir (119,130). Bu iki farkli
gorust calismamiza ve Ulkemiz sartlarina gére yorumladigimizda ulkemizde 6zellikle
gebelik doénemi icin idrar iyot dizeyleri yorumlanirken farkli araliklar kullaniimasi
duslincesine katiliyoruz.

Bizim ¢alismamizda buldugumuz median idrar iyot dlzeyi genel populasyon igin
kullanilan referans araliklarina goére yorumlandiginda, calismaya Kkatilan gebe
populasyonunun iyot alimi acgisindan yeterli, iyot yetersizliginin derecelendirilmesi
acisindan ise optimal sinirlar icerisinde yer aldigi gorilmektedir. Oysa ulkemizde iyot
eksikliginin hala ciddi boyutlarda oldugunu gosteren birgok calisma vardir. Referans
aralig1 olarak 15-23 mcg/dl araligini kullandigimizda gebe populasyonumuzun %50’sinin
spot idrar iyot dlizeyi 15 mcg/dl’nin altinda kaldigl gértilmektedir. Bu rakamlari tlkemizin
Iyot durumu g6z 6nuine alindiginda daha gercekei buluyoruz.

Ulkemizde cesitli bolgelerin iyot diizeyini belirlemek amaciyla daha cok okul
cocuklarinda ve yeni dogum yapmis annelerde yapiimis ¢alismalar mevcuttur.

Kurtoglu ve arkadaslari Kayseri’de yeni dogum yapmis anneler ve g¢ocuklarinda
postnatal Uriner iyot atilimina bakmis, annelerde median idrar iyot dizeyini 3,2 mcg/dl,
bebeklerinde ise 2,38 mcg/dl olarak 6lgmislerdir. Bu oranlar normalin oldukga altindadir

ve orta derecede iyot eksikligine Karsilik gelmektedir (131). Cakir ve arkadaslari yeni dogum
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yapmis gebelerin % 62,4’Un0n idrar iyot dizeyini normal bulmuslardir. Annelerin
%37,6°da ise iyot diizeyinde distklik saptanmistir. Bunlarin %16,8’inde hafif, %12’sinde
orta ve %8,8’inde ise agir diizeyde eksikligi saptamislardir 132. AUTF’de 1992 yilinda
yaptlan bir ¢alisgmada 3.trimesterdeki gebelerde idrar iyot atiliminda artis gozlenmistir.
Ayni calismada kontrol grubundaki annelerde iyot yetersizligi gézlenmemis bu da iyot
alimmin yeterliligine baglanmistir 133. Bu konuda Diinya’da yapilan calismalara goz
attigimizda, 1990 yilinda iyotlu tuz Uretme ve satma zorunlulugu getirilmis, 1994’de
%90’lara varan iyotlu tuz kullanimi saptanan, bu kanunlardan 6nce iyot eksikligi ve guatr
prevelansi agisindan tlkemize benzeyen ve benzer iyotlama politikasi uygulayan iran’in 4
ayri sehrinde (Rasht, isfahan, Ilam ve Tahran) gebelerde yapilan ¢alismada median Griner
iyot atihmlar sirasiyla 33,8 mcg/dl, 21,2 mcg/dl, 19,0 mcg/dl, 18,6 mcg/dl olarak
bulunmustur. Ayni ¢alismada elde edilen bir diger sonuca gore trimesterlere gore bakilan
median Uriner iyot atilmi ilk trimesterde 20,5, ikinci trimesterde 23,8 ve Uglncu
trimesterde 15,0 mcg/dl olarak tespit edilirken bu deger gebe olmayan normal kontrol
populasyonunda 24,4 mcg/dl olarak tespit edilmistir. Calismada 3. trimesterdeki idrar iyot
atilmi normal populasyona gore anlamli olarak dusuk bulunmus ve trimesterler arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit edilmemistir (129). Bu ¢alismadan elde edilen
sonuclardan 6zellikle 1.trimesterdeki gebelerin median idrar iyot atihm duzeylerinin 20,5
mcg/dl olmasi dikkat cekicidir. Bizim calismamiza katilan 1.trimester gebelerin median
idrar iyot atihmlarini 14,79 mcg/dl olarak hesapladigimiz goz Online alindiginda arada
onemli bir farkin oldugu gorulmektedir. Iyot diizeyi bakimindan benzer &zellikte
topraklara sahip ve iyot eksikligi ile mucadelede benzer politikalar uygulayan bu iki tlke
arasindaki fark, tlkemizde uygulanmakta olan iyot eksikligi ile micadele programinin
etkinligi agisindan dustindurucudar.

WHO gebe ve emziren annelerle okul c¢agi cocuklari (gencg ergenler) iyot
yetersizligi ile micadelede hedef kitle olarak saptamis ve bu populasyonlarin tuz disinda
iyotla desteklenmesi gerektigini konusunda Onerilerde bulunmustur s). Bu baglamda
gebelik doneminde ginlik alinmasi gereken iyot miktarinin 200 mcg olmasini
onermektedir. Bu oran normal eriskinler i¢in 6nerilen oranlardan yuksektir 13). Ne yazik ki
bu durum tam olarak kavranamamistir. Sadece Ulkemiz degil Dunya Glkelerinin de bu
oneriye pek uyuldugu sdylenemez. Iyot yetersizliginin gebeleri ciddi bir sekilde tehdit
etmeye devam ediyor olmasinin nedenlerinden birisi de bu durumdur. Aslinda bu anlayisin
altinda yatan temel neden iyotun alim sekliyle ilgili yanlis disuncelerdir. Clnka ginluk

200 mcg iyotu, iyotlu tuz olarak alabilmek icin yuksek oranda iyotlu tuz tiketmek gerekir.

76



Bu da gebelerde hipertansiyon ve dolayisiyla édem riskini arttirir. Bu nedenle gebelerde
iyot takviyesi icin gunlik alinan iyotlu tuzun arttiriimasindan ¢ok, iyot iceren tabletlerle
onerilen miktarlara ulasilmasi tavsiye edilmektedir (134. Ne yazik ki iyot iceren tablet
kullanimi henuz istenilen duzeyde degildir. Genel olarak gebeler multivitamin ve mineral
kompleksleri kullanmaktadirlar. Ancak kullanilan bu preperatlar secilirken iyot icerip
icermedigine dikkat edilmesi konusunda biz hekimlere énemli gorevler dusmektedir. Bu
durum ile ilgili hekimlerde de bir takim yanhs tutum ve davraniglarin gorildugi ve bu
konuya iliskin egitim programlari gelistirilmesine yonelik tavsiyeler WHO biiltenlerinde
yer almaktadir.

Macaristan’da yapilan bir calismada 313 gebe herhangi bir iyot takviyesi
almayanlar, sadece iyotlu tuz kullananlar, sadece iyot iceren multivitamin-mineral
kompleksi kullananlar ve hem iyotlu tuz hem de iyot iceren multivitamin-mineral
kompleksi kullananlar seklinde 4 gruba ayrilmis, gruplar icerisinde sadece iyot +
multivitamin kullananlarda idrar iyotu yeterli seviyede bulunmustur. Sadece iyotlu tuz
kullananlarin %69’unda iyot eksikligi saptanmistir. Bolge, etkin olarak iyotlu tuz kullanan
bir yer olmasina karsin guatr orani %19,2 olarak belirlenmistir (134). Bizim ¢alismamiza
katilan gebelerde ise %30 gibi dusiik oranda iyot iceren multivitamin kullaniminin olmasi
dikkat cekicidir. Calismamiza katilan gebelerin soru formlarini inceledigimizde, birinci
basamakta rutin gebe izlemi yapilip riskli gebelik nedeniyle merkezimize yonlendirilen
hastalarda multivitamin kullaniminin son derece az oldugu ve multivitamin kullananlarin
da almakta olduklari preperatlarin iyot icermedigi dikkatimizi c¢ekmistir. Bu agidan
baktigimizda 6zellikle birinci basamakta gorev yapan aile hekimlerine énemli gorevler
dusttigt gorulmektedir. Aile hekimlerinin gorev aldiklari merkezlerde gebelerde iyot
suplemanstasyonuna yonelik prensiplerin eksiksiz olarak uygulanmasini saglamalari
gerekmektedir. Bunu gergeklestirmek icin birbirlerine ve pratisyen hekimlere yonelik
hizmet ici programlarin olusturulmasi ve halk egitimine yonelik calismalarin yapilmasi
gerektigini distiniyoruz.

WHO ve ICCIDD bir boélgede iyot yetersizliginin eliminasyon kriteri olarak
populasyonun en az  %50’sinin spot idrar iyot atiliminin 10 mcg/dl Gzerinde ve %20’den
azinin da idrar iyot diizeyinin 5 mcg/dl altinda olmasi olarak belirlemistir (133). Bizim hasta
populasyonumuzun %82,3’tnun idrar iyot duzeyinin 100 mcg/dl (zerinde oldugu ve
%1,4’Unin 5 mcg/dl altinda oldugu gorilmektedir. Ancak populasyon olarak gebeler baz
alindiginda ve gebeler ile ilgili referans arahiklari ile ilgili tartismalar goz Onine

alindiginda bu kriterin ne kadar dogru olacagi da ayri bir soru isaretidir.
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Calismamiza katilan gebelerin iyotlu tuz kullanma oranlarini %95 olarak bulduk.
WHO tarafindan bir bdlgede uygulanan tuzun iyotlanmasi ve iyotlu tuz kullanma
programinin etkin kabul edilebilmesi igin hedef kriter olarak iyotlu tuz tiketim oraninin en
az %90 ve populasyonun median idrar iyot atithminin normal sinirlar olan 10-20 mcg/dl
arasinda olmasi Gnerilmektedir (43. Ulkemizde daha 6nceki yillarda yapilan calismalara
g0z attigimizda 1994 yilinda iyotlu tuz kullanma orani tlkemizde %18,2 ve rafine edilmis
iyotlu tuz Gretimi %17 olarak saptanmistir (13¢). 1995 yilinda HUTF 15 ilde yapmis oldugu
calismada iyotlu tuz kullanim oranini %24,2 olarak belirlemistir (137. 1998 yilinda Gir ve
arkadaslari Istanbul’da iyotlu tuz kullanim oranini %44,4 olarak bulmuslardir (133. 1998
yilinda rafine tuz Uretimi zorunlu hale getirilmis ve 1999 yilinda rafine tuz Gretimi %57
olarak belirlenmistir. 2002 yilinda Saghk Bakanhgi, UNICEF ve Ortadogu Teknik
Universitesi (ODTU) ishirligi ile yapilan arastirma sonucunda Tirkiye genelinde hane
halki iyotlu tuz kullanim orani %63,9, iyotsuz tuz kullanimi ise %33,6 olarak saptanmistir.
Calismaya katilan gebelerin buytk kismini olusturan Adana, icel, Hatay ve Osmaniye gibi
illerde ayni calismaya gore iyotlu tuz kullanim orani %60-78 arasinda degismektedir (139).
Bu calismanin sonucunda elde edilen illere gore iyotlu tuz kullanim oranlari sekil 5.1. de

gosterilmistir (140).

Sekil 5. 1. Tllere gore iyotlu tuz kullanim oranlari (%)

2003 yilinda yapilan Turkiye Nifus ve Saglik Arastirmasi (TNSA)’da ise Gliney

illerinde iyotlu tuz kullanma orani %60,2 olarak bulunmustur (141). Cakir ve arkadaglari
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Ankara’da yeni dogum yapmis 250 gebe Uzerinde yaptiklari ¢calismada iyotlu tuz kullanim
oranini %58,4 olarak saptamislardir. Yine ayni ¢alismada gebelerin %63’niin iyotsuz tuz
ve/veya kaya tuzu kullandigi belirlenmistir (132).

Bizim calismamizda elde edilen sonuglara gére iyotlu tuz kullanim oranini %95 ve
iyotsuz tuz kullaniminin %5 gibi oldukca iyi oranlarda olmasi dikkat ¢ekicidir. 1994 yili ile
calismamizin yapildigi 2006 yillari arasindaki ¢alismalara bakildiginda iyotlu tuz kullanim
oranlari bakimindan genel anlamda bir artis dikkat cekmektedir. Suphesiz ki bu artista
uygulanan programin 6nemli bir roli vardir. Ancak iyotlu tuz kullanim oranlarindaki artisa
bakarak programin etkin oldugunu sdylemenin yanlis olacagini distiniyoruz. Clnki iyotlu
tuz kullanimin artisi programin bilesenlerinden sadece bir tanesidir. Programin bir diger
onemli bileseni iyotlu tuzun Uretim, kullanim ve saklama kosullari ile ilgili egitim ve
denetim calismalaridir. Calismamizin sonucunda elde ettigimiz veriler bu distnceyi
desteklemektedir. Bizim g¢alismamizdaki iyotlu tuz kullanma oranlarinin oldukga ytiksek
olmasinda uygulanan programin yanisira, ¢alismaya katilan gebe populasyonunun egitim
diizeyinin yuksek olmasi, cogunlugun Adana gibi blyuk bir sehirde yasiyor olmasi, biyuk
cogunlugun kentsel alanda yaslyor olmasi ve bunun sonucu olarak gerek saglhk
hizmetlerine gerekse yazili ve gorsel bilgi kaynaklarina ulasim olanaklarinin daha yiksek
oranda olmasi gibi etmenlerin katkisinin da 6nemli oldugunu distndyoruz. Bu yiizden bu
yiiksek oran yaniltici olabilir. Tyotlu tuz kullanim oranlarinin yiiksekligine karsin idrarla
iyot atiliminin istenilen diizeyde olmamasi ve guatrin hala yiksek oranlarda bulunmasini
iyotlu tuzun dretim, kullanim ve saklama kosullari ile ilgili yanhs bilgi tutum ve
davranislara bagliyoruz. Cunku tuzun hatali iyotlanmasi, 1sl, 1s1k, nem gibi etkenlere maruz
kalmasi gibi etmenler tuzdaki iyot oranini belirgin derecede azaltmaktadir. Nepal’de
yaptlan bir ¢alismada nemli aylarda hem driner iyot atithminin hem de tuzdaki iyot
dizeyinin daha az oldugu bulunmustur (14). Diosady ve arkadaslar usti agik kaplarda
satilan tuzun iyot iceriginin %50’sini kaybettigini ve l¢ aylik zaman dilimi i¢erisinde neme
bagli olarak bu kaybin %100’e kadar ulastigini gostermislerdir (143. Wang ve arkadaslari
yemek pisirme esnasinda yemegin pisirilme metoduna ve pisen gida maddelerinin tiriine
gore iyotlu tuzun iyot igerigini %2-63 arasinda kaybettigini gostermislerdir (144). Bizim
calismamiza katilan gebelerin sadece %19,1’i tuzu ideal olan 1sik gecirmeyen
kavanozlarda sakladigini belirtmistir. Yine c¢alismamiza Kkatilan gebelerin sadece
%16,3’luk kismi “tuzu pistikten sonra tencereye ve/veya yerken tabagima ekliyorum”
diyerek tuzu 1s1 gibi etkenlerden koruyarak kullandiklarini belirtmislerdir. Bu nedenle

burada asil Uzerinde durulmasi gereken nokta, iyotlu tuz kullanilmasi konusunda ydratilen
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calismalar kadar iyotlu tuzun stabilitesi, kullanim ve saklama kosullari konusunda da
yeterince egitim verilmesinin gerekliligidir. Yukarida da soz ettigimiz gibi iyotlu tuz
uretiminin zorunlu tutulmasina ve bizim hasta populasyonumuz gibi yiksek oranda iyotlu
tuz kullaniimasina karsin halen iyot yetersizligi ve guatrin yliksek oranlarda olmasi uretim
ve tiketimdeki bu hatalardan kaynaklandigi disunulmektedir.

Ulkemizde 400’iin (izerinde tuz reticisi bulunmaktadir. Ancak bunlar geleneksel
eski tekniklerle tuz drettikleri gibi, iyotlama konusunda da ilkel teknikler
kullanmaktadirlar. Etkili bir iyotlama igin gerekli olan teknoloji bu kuruluslarin ¢ogunda
bulunmadigindan dolayi, iyotlu tuz kullanan ¢ogu kimse yeterince iyot alamamaktadir. Bir
yetiskin icin dnerilen giinliik 150 mcg iyotun, iyotlu tuz olarak alinmasi icin 1 kg tuzun 20-
40 mg potasyum iyodir veya 34-66 mg potasyum iyodat ile zenginlestirilmesi
gerekmektedir. Ulkemizde biyik oranda 50-70 mg potasyum iyodiir ile zenginlestirme
yapilmaktadir. (s

Oysa tuzu zenginlestirecek iyotun tirl tamamen o Ulkenin iklim sartlari ile
belirlenmelidir. En azindan ylksek nem orani ve asiri sicakhigin oldugu Giliney
bolgelerimizde tuzun daha stabil formu olan potasyum iyodat kullaniimahidir. Oysa TNSA
sonuglarinda bu oran sadece %5’tir. 2003 yilinda yapilan TNSA verilerini inceledigimizde
hastalarimizin blylk bélimdnin yasadigi Akdeniz bolgesindeki tuzlarin %38,9°nda iyot
yokken, %50,1’nde potasyum iyodir, %5’nde potasyum iyodat (<15 ppm) ve %5,1’nde
potasyum iyodat (>15 ppm) bulunmustur (141).

2003 TNSA sonuclarina gore hane halkinin kullandigi tuzun igerigine yonelik

yapilan analiz sonugclari sekil 5.2*de gosterilmistir.
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KULLANILAN TUZUN ICERIGINE GORE DAGILIMI
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Sekil 5. 2. 2003 TNSA sonuglarina gére hane halkinin kullandigi tuzun icerigi
Potasyum iyodat igeren tuzun toplam orani olan %10,6’nin %5,9’luk
kismi 15 ppm’in altinda potasyum iyodat icermektedir.

Sonug¢ olarak yurutilen calismalarda sadece iyotlu tuz kullanip kullanmama
konusunda yogunlasiimayip, tuzun kalitesi, stabilitesi ve saklama kosullari konusunda da
gerekli adimlarin atilmasi ve mevcut calismalarin daha etkili yuritilmesi gerekmektedir.

Bizim calismamizda iyotlu tuz kullanim nedenleri arasinda ilk ug¢ sirayr saglik igin
gerekli, guatr icin gerekli ve herkes onerdigi icin cevaplari almistir. Kullanmama
nedenlerinde ise iyodun ne oldugunu bilmeme ilk siradadir. Bu sonuglarin 2002 yilinda
Saglik Bakanligi, UNICEF ve ODTU isbirligi ile yapilan arastirmada elde edilen
sonuclarla benzerlik gdstermektedir. Yine ayni calismada iyotlu tuz kullanim oranlari
kentsel alanda %70 ve kirsal alanda %34 olarak bulunmustur. Bizim calismamizda ise
iyotlu tuz kullanim oranini kent igin %96, kirsal i¢in %88,2 olarak hesapladik.

Saglik Bakanligl, UNICEF ve ODTU isbirligi ile yapilan arastirmada iyotlu tuz

kullanimi ile ilgili elde edilen diger sonuclar tablo 5.1’de Gzetlenmistir (139).
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Tablo 5. 1. 2002 yilinda Saglik bakanhgi, UNICEF ve ODTU isbirligi ile yapilan iyotlu tuz kullanimi
hane halki arastirmasinin sonuclari

Kullanilan tuzun tipi %
Iyotlu tuz 63,9
Iyotsuz tuz 33,6
Evde tuz yok 2
Tuz kullanmayan 0,5

Yerlesim alanina gére iyotlu tuz kullanimi
Kent 70
Koy 34

iyotlu tuz kullanim nedenleri
Saglik igin gerekli 29
Guatr igin gerekli 25
Nedeni yok 14
Diger 10
Temiz, kaliteli, lezzetli 7
Kullanimi kolay 6

Iyotlu tuz kullanmama nedenleri
Iyotun ne oldugunu bilmeme 35
Fiyati pahali 24
Gereksiz bulma 18
Piyasada bulamama 11
Tadi kokusu iyi degil 9
Doktor tavsiyesi 3

Bizim populasyonumuzda diger calismalarin aksine gerek idrar iyot diizeyi gerekse
iyotlu tuz kullanimi agisindan kentte ve kirsal alanda yasayan gebeler arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir farkin ¢ikmamasini hastalarin cogunlugunun yasadigi Adana’nin sosyal
ve cografik ozelliklerine bagliyoruz. Calismaya katilan gebelerin kirsal alanda yasasalar
dahi ulasim kosullarinin ¢ok iyi olmasi, Karatas, Yumurtalik, Tuzla gibi deniz kiyisi olan
ve balikgilikla gecinen ilgelerin koylerinde yasamalari nedeniyle sik¢a deniz Grini
tiketmeleri, kdyde yasayan gebelerin azimsanmayacak bir kisminin burada 6gretmenlik
yapan ve anketlerden anlasildigi kadariyla iyotlu tuz ve iyot eksikligi hastaliklari hakkinda
bilgi sahibi olan kimseler olmasi boyle bir sonucun elde edilmesine neden olmus olabilir.

Calismamiza katilan gebelerin sadece %54,6’sinin iyot eksikligi hastaliklar
kavramini ve sadece %73’nun iyotlu tuz kavramini duymus olmasi egitim konusunda
istenilen seviyede olunmadigini géstermektedir. Calismamizdan ¢ikan énemli bir sonug ise
gerek iyot eksikligi hastaliklari gerekse iyotlu tuz konusunda tv, radyo, gazete ve internet
gibi iletisim araclarin saglik merkezleri kadar 6nemli oranda gebeleri bilgilendirmede
katkida bulunmasidir. Dolayisiyla iyot eksikligi hastaliklari ve iyotlu tuz kullanimi
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konusunda bundan sonra gerceklestirilecek olan ¢alismalarda yazili ve gorsel medyanin
etkinliginin daha da arttiriimasi gerekmektedir.

Iyotlu tuz ve iyot eksikligi hastaligl kavramlarini duyan gebelerin bu konuda bilgi
edindikleri kaynaklar bakimindan saglhk merkezlerinin yanlizca %40 dolayinda bir katki
oranina sahip olmasi distndirtcudur. Bu dustk oran iyot eksikligi ile micadelede en
onemli role sahip olan birinci basamak saglik hizmetlerinin yetersizligini de
gostermektedir. Biz bu durumu birinci basamagin egitici roliini tam olarak yapamamasina
bagliyoruz. Bu baglamda birinci basamak saglik hizmetlerinin en 6nemli 6gelerinden biri
olan aile hekimlerine 6nemli gorevler dismektedir. Aile hekimligi disiplinin en 6nemli
parcalarindan biri olan koruyucu hekimlik hizmetleri etkin bir bicimde yapildikca iyot
eksikligi ile micadele de ¢ok daha etkili olacaktir. Bu yiizden aile hekimliginin mevcut
yaptlanmasi guclendikce ve buna paralel olarak aile hekimlerinin sayisi ve etkinligi
arttikca birinci basamak saglik hizmetlerinin egitici roli cok daha etkin hale gelecektir.

Calismamizdan elde ettigimiz diger bir ilging sonu¢ ise Universite/yiksekokul
mezunlarinin idrar iyot dizeylerinin diger egitim duzeyleri ile karsilastirildiginda dustik
olmasidir. Biz bu durumun Gniversite mezunu gebelerin buyik bir bélimunun calismasi
nedeniyle diizensiz ve dengesiz beslenmelerine, 6zellikle de hazir gidalar ve fast-food turu
yiyeceklere yonelmelerine bagli olabilecegini disuniyoruz. Bu baglamda lise
mezunlarinin en ylksek iyot diizeyine sahip olmalari bu gebelerin iyotlu tuz ve iyot
eksikligi hastaliklari hakkinda bilgi sahibi olduklari gibi ¢ogunun ev hanimi olmasi
nedeniyle kendi hazirladiklari gidalari tiketmelerine dolayisiyla daha dengeli ve dizenli
beslenmelerine bagl olabilecegini distniyoruz. Bu durum degerlendirilirken 6zellikle
ulkemizdeki calisma kosullarinin etkisini ihmal etmememiz gerekir. Norveg’te yapilan bir
calismada egitim diizeyi ve gelir dizeyi gibi faktorlerin hem iyot kullanimini hem de
beslenmenin miktarini ve igerigini etkiledigi gosterilmistir. Bu calismada iyottan zengin
deniz 0rind tuketiminin disuk gelirli ailelerde daha disiik oranda olmasina dikkat
cekilmistir (14s).

Calismamizda idrar iyot duizeyi ve yas arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski
saptamadik. Yas ve idrar iyotu arasindaki iliski konusunda farkli calismalarda farkl
sonuclar elde edilmistir. Stahnke ve arkadaslari yas ve iyot atilimi arasinda negatif ve zayif
bir korelasyon saptamislardir (146). Yine tlkemizde Gur ve arkadaslari benzer sonuclar elde
etmislerdir (135). Petrykowski ve arkadaslari ise ¢alismamiza benzer bir sekilde idrar iyot
diizeyi ve yas arasinda korelasyon bulmamislardir (147).
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Calismaya katilan gebelerin idrar iyot duzeyi ile TSH, Tiroglobilin, ST3, ST4,
STHO ve TSH arasindaki iliskiyi inceledigimizde sadece istatistiksel olarak ST3 ve STHO
ile idrar iyotu arasinda zayif ama istatistiksel olarak anlamli bir iliski saptadik. Bu sonug
literatirle uyumludur. Gebelikte iyotun renal Kklirensindeki artisa yanit olarak
kompansasyon amacli tiroid hormonu Uretimi artmaktadir. Ozellikle iyot yetersizliginin
agir oldugu bolgelerde ve gebeligin 2. ve 3. trimesterlerinde bu durum daha belirgin
olmaktadir. Kung ve arkadaslari Hong Kong da gerceklestirdikleri farkl trimesterlerde 230
gebe Uzerindeki ¢alismada bu bilgiyi destekleyen sonuglar elde etmislerdir ve ¢alismamiza
benzer bir korelasyon saptamislardir (14g).

Iyot yetersizligine bagh gelisen bircok klinik bozukluk s6z konusudur (bkz. Tablo
2.6). Bu bozukluklar icerisinde en sik olani guatr ve sonuclaridir. Bu nedenle calisma
populasyonumuzu guatr agisindan da inceledik ve gebelerde guatr saptanmasina yonelik
olarak tiroid bezi palpasyon metodunu kullandik. Basta ultrasonografi gibi birgok
goruntulime metodu tiroid bezinin boyutlarinin saptanmasinda ¢ok iyi bilgiler vermekle
birlikte, palpasyon yontemi 0Ozellikle epidemiyolojik calismalarda halen yaygin olarak
kullanilan bir yontemdir. Birinci basamak saglik hizmetlerinde, 0Ozellikle de yeni
yapilanmakta olan aile hekimligi sisteminde maliyet ve teknik olanak gibi etmenleri g6z
onune bulundurarak tarama yontemi olarak palpasyon metodu kullanmaya karar verdik. Bu
yontemle gerceklestirdigimiz incelemelerde galismamiza katilan gebelerdeki total guatr
prevelansini (TGP) %24,8 olarak bulduk. Gorulebilir guatri igine alan evre 1b ve evre 2
guatr oranlarimizin toplami ise %9,2’ydi.

Uriner iyot atihmi toplumun o andaki diyetle iyot aliminin iyi bir gostergesiyken,
guatr prevelansi o toplumun ge¢cmis donemdeki iyot aliminin iyi bir gostergesidir. Cunkd
tiroid glandinin volimindeki degisiklikler, iyot alimindaki degisikliklere ve buna eklenen
birtakim etmenlere bagl olarak birkag aydan birka¢ yila kadar degisen genis bir
spektrumda gerceklesmektedir (149150 WHO ve ICCIDD belli bir populasyondaki
bireylerin total guatr prevelansinin %5’in altinda olmasi gerektigini belirtmektedir. WHO
ve ICCIDD kriterlerine gore guatr prevelansinin hafif iyot eksikliginde %5-19,9 arasinda,
orta derece iyot eksikliginde %20-29,9 arasinda ve ciddi iyot eksikliginde %30’dan daha
fazla oldugunu bildirmektedir (1s». Dolayisiyla guatr prevelansi agisindan baktigimizda
gebe populasyonumuzda orta derece iyot eksikligi oldugu sdylenebilir. Bu veriler i1siginda
gebelerdeki idrar iyotu degerlerinin normal araliklariyla ilgili tartismaya tekrar donecek
olursak, bizim gebelerimizin normal populasyon araliklari kullanildiginda iyot atilimi

optimal diizeydeyken, TGP baz alinarak degerlendirildiginde %24,8 gibi bir oranla orta

84



derece iyot eksikligi sinirinda olmalari, gebeler icin idrar iyot dizeyi degerlendirilirken
farkli referans araliklari kullaniimasi fikrini desteklemektedir. Gebelerimizde saptadigimiz
%24,8’lik guatr oraninin, palpasyonla o¢zellikle evre-la disundigimuz olgularda
deneyimli bir endokrinolog tarafindan yardim alip hata payini minumuma indirmis
olmamiza karsin hata yaptigimizi farz etsek dahi, ylksek oldugunu séylemek yanlis olmaz.
Ulkemizde gebelerde guatr prevelansina yonelik bir veri bulunmamaktadir.
Turkiye’nin biyuk bir béliminde iyot eksikligi bulunmasindan 6turi dlkemizde, gebelik
sirasinda guatrin sik gorulebilecegi sdylenebilir. Diinya bazinda inceledigimizde Ulkeler
arasinda buyiik farkhliklar gorilmektedir. Ornegin iyot eksikligi bolgelerinden biri olan,
Dogu Almanya’da gebelik sirasinda guatr insidansi %60 olarak bulunmustur (s . Amerika
Birlesik Devletlerinde, gebelerde klinik olarak saptanabilen guatr insidansi %5-6"dir ve bu
oran normal populasyondan farkh degildir . Rusya’da hafif iyot eksikligi olan
Moskova’da tum gebelerde guatr prevelansi %24,2 bulunurken, 1.trimesterdeki gebelerde
guatr prevelansi %21,3 olarak bulunmustur (151). Yine hafif iyot eksikligi olan Fransa’nin
kuzeybatisinda gebelerde yapilan bir ¢alismada guatr prevelansi %20 olarak saptanmistir
a17.126)- Urgancioglu ve arkadaslar tarafindan ulkemizde genel populasyonun guatr
prevelansini saptamaya yonelik yapilan en buylk c¢alismada guatr prevelansi %30,5
dolayinda bulunmustur. Bu c¢alismanin sonuclarina gore gorulebilir guatr orani ise %10
olarak bulunmustur (4. Cakir ve arkadagslari yeni dogum yapmis gebelerde %64 oraninda
degisik blyuklikte guatr saptamiglardir. Bunlarin %4,4’U Evre 1b ve %8,8’i Evre 2 olarak
belirlenmistir (132). Kocaoglu ve arkadaslari Kayseri’de yeni dogum yapmis annelerde guatr
prevelansini %17 olarak bulmuslardir (32). Genel populasyonda % 10’nun ve okul cagi
cocuklari icin %5’in Uzerindeki guatr degerleri endemik guatr olarak kabul edildiginden
oturd calismamizda elde ettigimiz guatr prevelansini degerlendirdigimizde sonuglarimizin
endemik guatr kriterlerine uydugu gorulmektedir (149). Hasta populasyonumuzda anlaml
kabul edebilecegimiz dlizeyde guatrojen besin maddesi kullanimi olmadigl icin blylk
oranda iyot eksikligine ikincil gelisen endemik guatr s6z konusu oldugu kabul edilmistir.
Calismamizda guatr derecesi ile idrar iyot dizeyi arasindaki iligkiyi
inceledigimizde, guatr derecesi arttikca istatistiksel olarak anlamli oranlarda idrar iyot
duzeyinin azaldigini saptadik (p=0,01). Hastalar guatr olanlar ve olmayanlar seklinde iki
gruba ayrihp her grubun median idrar iyot atilimi hesaplandiginda, guatr olmayanlarin
median idrar iyotu 16,2 mcg/dl olarak bulunurken, guatr olanlarin median idrar iyot atilimi
11,6 mcg/dl olarak belirlendi. Bu iki grup arasindaki fark istatistiksel olarak anlamliydi.

Calismamizdan c¢ikan bu sonuglar iyot eksikligi ve endemik guatr iliskisini
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desteklemektedir. Akinci ve arkadaslari Malatya’da 41 guatrhi hasta zerinde yapmis
oldugu calismada benzer sekilde guatrin derecesi arttikga idrarla iyot atiliminin azaldigini
belirlemislerdir (1s55). Brezilya’da Lima ve arkadaslari agir iyot eksikligi olan bir bélgede
yapmis olduklari ¢alismada guatr derecesi ile idrar iyot diizeyi arasinda bizim ¢alismamiza
benzer bir iliski saptamislardir 1s3). Ancak Fenzi ve arkadaslari orta derecede iyot eksikligi
olan bir bélgede 488 olgu Uzerinde yapmis olduklari calismada guatr hacmi ile idrar iyotu
arasinda bir korelasyon olmadigini, bu nedenle guatr olusumu Gzerinde iyot eksikliginden
baska etmenlerin de rol oynayabilecegini belirtmislerdir (154.

Bizim hasta populasyonumuzda iyot eksikligi disinda guatrojen besin maddesi
tiketimi, ila¢ kullanimi, parazitoz, malnutrisyon vs. gibi guatr olusumunda suglanan diger
etmenler bulunmamaktaydi. Ancak iyot atilimi yeterli olan gebelerdede guatr olmasini
gebelige bagh fizyolojik blylmenin yaninda gebelikte artan otoimmin antikorlarin
etkisine de bagli olabilecegini diisiiniyoruz.

Iyot eksikligi ve guatrojen maddeler disinda da bir takim etmenlerin guatra yol
actigl son yillarda tzerinde en ¢ok durulan konulardan biridir. Bu durumla ilgili en ¢ok
Selenyum, Vitamin A ve demir eksikligi suclanmaktadir (;s5). Darcan ve arkadaslarinin
2500 gocuk Uzerinde yaptiklari galismada, ¢alismanin yapildigi diger bolgelerden farkl
olarak izmir’in Cevizli bolgesinde guatr prevelansi yilksek olmasina karsin idrarla iyot
atihmlarini bekledikleri kadar distik olmamasi arastirmacilarin dikkatini cekmistir (1ss).

Ayni zamanda o bolgedeki ¢cocuklarin antropometrik dl¢timlerinin normalin altinda
olmasi da dikkatlerini cekmistir. Daha 6nce Izmir bolgesinde yapilan calismalarda Vitamin
A ve Fe dlzeyinin disuk olmasi, elde edilen bu guatr prevelansina iyot eksikliginin yani
sira Fe, Selenyum ve Vit A gibi vitamin ve minarelerin eksikliginin de katkida bulundugu
duslincesini akla getirmistir. Cocuklarin antropometrik Ol¢ciimlerinin normalin altinda
olmasi, onlarin iyi beslenmedigini ve soz konusu mineral ve vitaminlerin eksik oldugu
distincesini de desteklemektedir (1s5. Bu ytizden gebelikte multivitamin kullaniminin iyot
destegi kadar Fe ve Vitamin A destegi ile de guatr olusumunu Onlemede katkida
bulunacagini distnuyoruz..

Gebeligin kendisinin de guatrojen bir etkiye sahip olmasi nedeniyle gebelikte
guatrin yorumlanmasi bir takim zorluklar tasimaktadir. Genel olarak gebelikte tiroid bezi
voliminiin %15-30 oranlarinda buytdiguni gosteren ¢alismalar vardir. Ancak yapilan bu
calismalar blytumenin daha ¢ok 2. ve 3. trimesterlerde oldugunu gostermektedir (iss).
Italya’da yapilan bir calismada bu distinceyi destekleyen sonuglar elde edilmis ve buna

gore tiroid bezi blylmesi ilk trimesterde annede iyot kaybinin temel nedeni olan artmis
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iyot klirensine ek olarak, sonraki trimesterlerde anne dolasimindaki iyotun bir kisminin
fetal plasental komplexe gecmesi ve bu nedenle kaybin artmasi sonucu gerceklesmektedir
ase). Genel olarak yapilan calismalarda gebelik haftasi ilerledikge tiroid volumunun
arttiginin - gosterilmesine karsin sira disi olarak Azizi ve arkadaslari iran’da yapmis
olduklari bir ¢alismada tiroid bezi voliminun ilk trimesterde diger trimesterlere ve kontrol
grubuna gore daha yuksek oranlarda artmis oldugunu bulmuslardir (129).

Romano ve arkadaslari yaptiklari calismada iyot alamayan gebelerde tiroid
hacminin anlaml derecede artmis oldugunu saptamislardir (157, Bu ¢alismada renal iyot
atiliminin gebelik sirasinda tiroid bezinin blytmesinde majoér etken mekanizma oldugu
ancak gebelik esnasinda yeterli iyot alanlarda tiroid hacminde degisiklik olmadigi
gorulmustir. Iyot profilaksisi ile tiroid hacmindeki bu artisin énlenebilecegi belirtilmistir
ws.157)- 1991 yilinda yine Italya’da yapilan bir ¢alismada iyot profilaksisi alan gebelerde
tiroid voluminde degisiklik olmamasina karsin profilaksi alamayan annelerde anlamli
derecede blylime saptanmustir. Iyot eksikligi olmayan yerlerde gestasyonel guatr nadirken,
iyot yetersizligi olan yerlerde bu bilyime asikar hale gelmektedir (gs). TUm bu ¢alismalarin
sonucunu c¢alismamizdan elde ettigimiz sonuglarla birlestirdigimizde, guatr prevelansinin
yuksek olusu iyot eksikligi lehine bir bulgudur ve bu durumun gerceklesmesinde gebelige
bagli gerceklesen fizyolojik degisimler katkida bulunmaktadir diyebiliriz.

Calismamiz sadece birinci trimester gebeleri kapsadigl icin biz guatr ile gebelik
haftasi arasindaki iligkiyi inceleyebildik ve istatistiksel olarak anlamh bir iligki
saptayamadik. Bu durumun gebelik haftalarinin birbirine ¢ok yakin olmasindan
kaynaklandigini diisinmekle birlikte trimesterlere gore degerlendirmenin ¢ok daha dogru
olacagina inaniyoruz.

Calismaya katilan gebelerimizin guatr derecesi ile ST3, ST4, TSH, STHO ve
tiroglobiilin gibi parametreler arasindaki iliskiyi inceledigimizde sadece guatr derecesi ve
tiroglobiilin arasinda pozitif ve anlamli bir iliski saptadik. Ozellikle guatr derecesinin
degerlendirilmesinde biyokimyasal marker olarak tiroglobilinin ve TSH’nin hangisinin
daha guvenilir bir belirte¢ oldugu uzun sire tartisiimis ve bu konuda bir¢ok calisma
yapilmistir. Ancak son yillarda yapilan populasyon galismalarinda tiroglobilinin, TSH’a
gore daha duyarli bir belirte¢ oldugu gosterilmistir (155. Rasmussen ve Glioner yapmis
olduklari farkh calismalarda tiroglobilin ile guatr arasinda anlamh bir iliski oldugunu
goOstermislerdir gs). Ayni calismalarda bizim ¢alismamiza benzer bir sekilde TSH ile guatr
derecesi arasinda anlaml bir iliski saptanmamistir. Tiroglobdlin ile guatr derecesi arasinda

2. ve 3. trimesterde, 1. trimestere gore daha kuvvetli bir iliski oldugu gdsterilmistir. Yine
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bu calismalarda bizim calismamiza benzer bir sekilde TSH ve tiroglobilin arasinda
korelasyon izlenmemistir (g5 125 159). Bizim galismamizda elde ettigimiz sonuclar tiroid bezi
volimu arttikga tiroglobllin miktarinin artmasi beklenir seklindeki literatr bilgisi ile
uyumluydu. Calismamizda guatr derecesi ile TSH arasinda anlamli bir iliski bulamadik. Bu
konudada farkh calismalarda farkli sonuclar s6z konusudur. Genelde hafif iyot eksikligi
olan bolgelerde TSH normal veya hafif yiiksek olarak tespit edilirken agir iyot eksikligi
olan bélgelerde yapilan tim calismalarda TSH énemli derecede artmistir.

Biz bu durumun cesitli calismalarda da bahsedildigi gibi, TSH ve guatr derecesi
arasindaki iligskinin iyot eksikliginin agirhgi ile dogrudan iligkili oldugu ve bu durumun
endemik guatr icin adaptasyon mekanizmalarindan kaynaklanabilecegi fikrine katiliyoruz
(152,160). Gebe populasyonu goz 6nune alindiginda bir diger sorumlu mekanizmanin aslinda
yuksek olan TSH degerlerinin, Ozellikle ilk trimesterde B-hCG tarafindan baskilanmasi
sonucunda, guatrl gebelerde oldugundan daha disuk TSH degerlerinin 6l¢tlmesi seklinde
olabilecegini dustinliyoruz.

Calismamamizda guatr derecesi ile ST3, ST4 ve STHO degerleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir iligski saptayamadik. Aslinda bu konu ile ilgili literatirde
bircok calisma olmasina karsin artma, azalma, degismeme gibi farkh sonuglar dikkat
cekmektedir (152). Fenzi ve arkadaslari yaptiklar ¢alismalarda bizim ¢alismamiza benzer
sekilde ST3 ve ST4 ile guatr derecesi arasinda iligski saptamamislardir (1s4. Yine guatr
derecesi ile STHO orani arasindaki ilgkiyi inceleyen bircok calisma yapilmis ve bu
calismalarda artma, azalma, degismeme gibi farkli sonuglar elde edilmistir (157 Klasik
literatlir bilgisi olarak iyot eksikliginde, guatr olusumu ve buna baglh tiroid hormon
yapiminda azalma, kompansatuvar olarak TSH artisi ve artmis T4’0n T3’e dénusimi
beklenmektedir. Dolayisiyla STHO da bir artis beklenmektedir. Calismalarda birbirinden
cok farkl sonuglar ¢gikmasini, iyot eksikliginin tiroid fonksiyon testlerini etkilemesinde,
eksikligin derecesi kadar suresinin de ¢ok etkili bir faktér olmasina bagliyoruz. Tim bu
bilgileri birlestirdigimizde soyle bir sonuca varabiliriz. Hicbir metod tek basina tiroid
bezindeki iyot havuzunun miktarini 6lcemez. Ancak artmis STHO orani ve azalmis
tiroglobdlin gibi biyokimyasal parametreler ile tiroid glandinin volimundeki artis, bezdeki
iyot eksikligini yansitan énemli gostergelerdir.

Calismamizda katilan hicbir hastada klinik hipertiroidi saptamadik. Klinik
hipotiroidi ise 1 (%0,7) hastada saptandi. Subklinik hipotiroidi ise 3 (%2,1) hastada
saptandi. Dolayisiyla total hipotiroidi orani %2,8 olarak belirlendi. Subklinik hipertiroidi
ise 18 (%12,8) hastada saptandi. Literatiirde gebelerde subklinik hipotiroidi sikliginin
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%2,2-2,5 ve klinik hipotiroidi sikliginin %0,3 oldugundan séz edilmektedir (s7g9). Bu
verilere dayanarak hipo- ve hipertiroidi konusunda rakamlarimizin literatirle uyumlu
oldugunu sdyleyebiliriz. Subklinik hipertiroidi oranindaki yukseklik gestasyonel gegici
tirotoksikoza baglidir 7). Hafif iyot eksikligi olan Moskova’da farkli trimesterlerde 215
gebe Uzerinde yapilan bir calismada, 1. trimester gebelerde bu gecici hipertiroidi orani
%22,2 olarak bulunmustur 51y Yine ayni galismada tlim gebelerin %0,93’de subklinik
(2/215) ve yine %0,93’de (2/215) ise klinik hipotiroidi saptanmistir. Total hipotiroidi orani
ise %1,86 olarak hesaplanmistir. Trimesterlere gore bakildiginda  1.trimesterdeki
gebelerde %21,5 (1/63) oraninda subklinik hipotiroidi ve %1,5 (1/63) oraninda klinik
hipotiroidi (1/63) saptanmistir (is1).

Son vyapilan  calismalarda  gebelerde  tiroid  fonksiyon  testlerinin
degerlendirilmesinde en 6nemli paremetrenin ST4 diizeyi oldugundan bahsedilmektedir.
Iyot alimi yeterli olan gebelere gére iyot alimi yetersiz olan gebelerde subklinik veya
Klinik hipotiroidizm olmaksizin, TSH dlzeyleri henliz normalken ST4 degerleri disik
saptanabilmektedir (112. Pop ve arkadaslari gebeligin ilk trimesterinde (12.haftada) ve
uclincu trimesterinde (32. haftada) ST4 dizeyi kullandiklari referans araliklarina gore
normalin 5. persentili olan 9,8 pmol/lI’ nin altinda ve 10.persentili olan 10,4 pmol/I’ nin
altinda olan annelerin cocuklarini, ST4 dizeyi normal olan (10. persentilin Ustlinde ve
referans araliginin Gst sinirinin altinda) annelerin ¢ocuklariyla 10 aylik olduklarinda
Beyley psikomotor gelisim indekslerini Karsilastirmistir (161, Calismanin sonucunda 12
haftalikken ST4 dizeyi kullandiklari referans araliklarina gore 5. persentil olan 9,8
pmol/I’nin altinda ve/veya 10. persentil olan 10,4 pmol/I’ nin altinda olan annelerin
cocuklarinin psikomotor gelisim indekslerinin (PDI) degerlendirildigi skor, ST4 duzeyi
normal annelere gore belirgin derecede dusuk ¢ikmistir. 32 haftalikken ST4 degeri disik
olan annelerin ¢ocuklarinin gelisim skorlari ise ST4 normal annelerin skorlarindan farkli
bulunmamistir. Yine ayni ¢alismada 12 haftaliklarda annenin ST4 diizeyi ile PDI arasinda
korelasyon izlenmistir (161).

TSH normalken T4’un dasukligd ile ilgili bir takim mekanizmalar suglanmaktadir.
Bu durum acgik olmamakla birlikte bir calismada yuksek tiroksin baglayici protein
dizeylerinin gebelerde disik ST4 dizeyi Olgllmesine yol actigi belirtilmistir (62). Bu
konudaki baska bir gorus ise bunun gergek hipotiroksinemi oldugu ve iyot eksikliginden
kaynaklandigl dustincesidir (162). Yeterli iyot alimi olan bélgelerde dustik ST4 duzeyinin
sadece %0,3 olmasi bu dislnceyi desteklemektedir. Yine s6z konusu gelisim skalalar ile

yapilan calismalardaki anlamli sonuclar olayin basit bir yalanci pozitiflik olmadigini ve
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Klinik yansimalarinin oldugunu gostermektedir. Bu bilgiler bize maternal tiroid
fonksiyonlarini degerlendirirken mutlaka ST4 degerine de bakilmasinin ¢ok 6nemli
oldugunu bir kez daha gostermektedir. Sonug olarak Ozellikle 1. trimester gebelerde
annenin iyot eksikligini gostermede en énemli parametre ST4 duzeyidir. TSH normal olsun
veya olmasin ST4 duzeyindeki kigciik oranda dususler bile bebegin nérolojik gelisimini
olumsuz etkilemektedir.

ST4 duzeyindeki cok kiguk bir disuslerin bile énemli sonuglara yol agtigi goz
Onudne alindiginda,ve bu hormonunun diizeyinin gebelik boyunca farkli diizeylerde oldugu
distinuldiigiinde ST4 duzeylerine ait trimester spesifik intervallerin belirlenmesine ihtiyag

oldugu bir gergektir (112,161,163).
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6. SONUC ve ONERILER

1. Calismamiz belirli bir bélgeyle sinirli olmasina karsin fettistin norolojik
gelisimi icin son derece 6nemli olan 1. trimesterdeki gebelerin iyot durumunu, guatr
prevelansini ve hipotiroidi oranlarini gosteren tlkemizde yapilan ilk calisma olmasi
nedeniyle 6nem tasidigl ve tlkemizde, Ozellikle ciddi iyot eksikligi oldugu bilinen diger
bolgeler basta olmak Uzere yurt c¢apinda bu tip calismalarin yapilmasi gerektigi
distinulmektedir.

2. Calisma sonuglarimiza gore gebelerin idrar iyot atilimlarinin énemli bir
oranda gebeler igin normal kabul edilen sinirlarin altinda olmasi iyot eksikliginin 6nemli
bir problem olmaya devam ettiginin gostergesidir. Bu nedenle gebelik doneminde iyot
eksikliginin zararlarina karsi egitici programlarin uygulanmasi, iyotlu tuz kullanimini ve
iyot iceren multivitamin secimini yayginlastirmak gibi koruyucu 6nlemlerin alinmasi son
derece onemlidir. Rutin gebe izlemi agisindan birinci basamak saglik hizmetleri son derece
onemli gorevler Ustlenmektedir. Bu yilizden gorev alani birinci basamak olan aile
hekimlerine bu konuda cok 6nemli gdrevler ve sorumluluklar dismektedir. Halkin iyot
eksikligi  konusunda bilgilendirilmesine yoOnelik egitim toplantilarinin  yapilmasi,
brosurlerin hazirlanmasi ve danismanlik hizmetlerinin verilmesi, 6zellikle gebe izleminde
iyot suplemantasyonunun prensiplerine yonelik pratisyen hekimlere hizmet ici egitimlerin

verilmesi aile hekimlerinin konu ile ilgili yapmasi gereken baslica egitim aktiviteleridir.

3. Calismaya katilan gebelerdeki yiiksek iyotlu tuz kullanim oranlarina
kars! iyot eksikliginin yiksek oranda olmasi iyotlu tuzun Gretim ve tuketiminde gortlen
hatalardan kaynaklanmaktadir. Sonuclarimiza gore gebelerimizde iyotlu tuzun kullanimi
ile ilgili gorilen yanhslarin yiksek oranda olmasi tiketim asamasinda gorulen hatalarin
kanitidir. Bu yiizden tuz reticilerinin denetlenmesi, Uretilen tuzdaki iyot 6lcimi ve iyotlu
tuz tliketim esnasinda yapilan hatalarla ilgili egitim programlarina agirlik verilmesi, en az
iyotlu tuz kullanimini yayginlastirmak kadar 6nemlidir ve bu konulardaki mevcut
calismalar da daha etkin yapilmalidir. Tyot eksikligine yonelik olarak bahsettigimiz tim bu
bilesenler aslinda koruyucu hekimlik prensiplerinin birer parcasidir. Bu nedenle aile
hekimligi egitim programlarinin 6nemli bir bolimunu olusturan koruyucu hekimlik
uygulamalari konusunda verilen egitimlerlerle donatiimis aile hekimlerinin, iyot eksikligi
ile micadelede en 6nemli tip disiplinlerinden biri oldugu aciktir. Dolayisiyla aile

hekimlerinin mevcut programlarin uygulanmasinda daha etkin roller almasi gerekmektedir.

91



4. Calismamizdan elde ettigimiz guatr orani ve hipotiroidi sikliginin
azimsanmayacak oranlarda olmasi calismaya katilan gebelerin iyot eksikliginden 6nemli
oranlarda etkilendiklerinin gostergesidir. Iyot eksikligi sonucunda gelisen hipotiroidinin
fetis Gzerindeki ©nemli zararlari bilinmektedir ve iyot eksikligi Onlenebilir zeka
geriliklerinin en 6nemli nedenidir. Ancak koruyucu hekimligi ve Onceden onlenebilir
hastaliklarla micadeleyi kendine ilke edinen aile hekimlerinin rutin gebe takip
programlarinda iyot eksikligi ve tiroid fonksiyon bozukluklarinin saptanmasina yonelik
tarama testlerinin olmayisi dikkat cekicidir. Calismamizda elde ettigimiz sonuclar gebe
izlem protokollerinin yeniden incelenmesi gerektigini, gebenin rutin izleminde artik tam
kan sayimi nasil dizenli olarak yapiliyorsa, basta TSH ve ST4 olmak (zere tiroid
fonksiyonlarini gosteren testlerin de duzenli izlemde yapilmasi gerektigini gostermektedir.
Dolayisiyla birinci basamakta gebe takibi yapan aile hekimlerinin, her gebeye yapilmasi
gerekliligi bilimsel olarak kanitlanmig olan bu testleri yapabilmeleri igin uygun alt
yapilarin olusturulmasi ve gerekli bitcelerin ayrilmasi gerekmektedir. Unutulmamalidir ki
iyot eksikligi olan annelerin ¢ocuklari saglik bitcesine ¢ok daha o6nemli yikler

getirmektedir.

5. ST4 dizeyi normalin alt siirinda veya disik olan annelerin
cocuklarinin uzun dénem takiplerinde zeka diizeylerinde ve gelisim skorlarinda dusuklik
goruldugune dair Dinya’da pek cok calisma olmasina karsin tlkemizde bu tip bir
calismanin olmamasi dikkati ¢ekmektedir. Bu nedenle (lkemizde 1. trimesterde ST4
duzeyi disiuk veya normalin alt sinirinda olan annelerin ¢ocuklarinin uzun dénem takip
edildigi ve zihinsel ve norolojik gelisimlerin Olculdugt calismalarin - yapilmasina

gereksinim vardir.
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8. EKLER

EK-1

SOFRA ve GIDA SANAYI TUZ TEBLIGi
Yetki Kanunu: Turk Gida Kodeksi Yonetmeligi
Yayimlandigl Resmi Gazete: 13.01.2005/ 25699
Teblig No: 2004/ 44

Amag

Madde I- Bu Tebligin amaci; gida olarak tiiketime uygun olan sofra ve gida sanayii
tuzunun teknigine uygun ve hijyenik sekilde dretim, hazirlama, isleme, muhafaza,
depolama, tasima ve pazarlamasini saglamak tzere bu trtnlerin 6zelliklerini belirlemektir.
Kapsam

Madde 2- Bu Teblig, ambalajli olarak insan tiketimine sunulan sofra ve gida
sanayii tuzunu kapsar.
Hukuki dayanak

Madde 3- Bu Teblig, 16/11/1997 tarihli ve 23172 mikerrer sayili Resmi Gazete'de
yayimlanan "Turk Gida Kodeksi Y0Onetmeligi” ne gore hazirlanmistir.
Tanimlar

Madde 4- Bu Tebligde gecen tanimlar asagida verilmistir.

a) Tuz: Ana maddesi sodyum Klorlir olan ve ham tuzdan insan tiketimine
uygun nitelikte Gretilen Grinddr. Sofra tuzu ve gida sanayii tuzu olmak
uzere ikiye ayrilir;

o Sofra tuzu: Dogrudan tiketiciye sunulan, ince toz haline getirilmis,
iyotla zenginlestirilmis, rafine edilmis veya edilmemis tuzdur.

o Gida sanayii tuzu: Gida sanayiinde kullanilan, iyot icermesi zorunlu
olmayan tuzdur.

b) Yabanci madde : Tuz tanecikleri disinda her tirli organik ve inorganik

maddelerdir.

Urin 6zellikleri
Madde 5- Bu teblig kapsamindaki trlnlerin 6zellikleri asagida verilmistir.
a) Tuz beyaz renkte olmali ve yabanci madde icermemelidir. Sofra tuzu
homojen olmali, tane buyukligi; goz acikhgr 1000 um'lik elekten tamami,
210 pm'lik elekten ise en ¢cok % 20 lik kismi gegecek buyuklukte olmahidir.
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b) Rutubet miktari sofra tuzunda kitlece en ¢ok %0,5, gida sanayii tuzunda ise
en ¢cok %2 olmalidir.

c) Sodyum klortr miktari; katki maddeleri haric olmak (zere sofra tuzunda
kuru maddede en az %98, gida sanayii tuzunda kuru maddede en az %97
olmalidir.

d) Sofra tuzuna 50-70 mg/kg oraninda potasyum iyodir veya 25-40 mg/kg
oraninda potasyum iyodat katilmasi zorunludur. Tyot eklenmesi gida sanayii
tuzunda zorunlu degildir.

e) Tuzda asitte coziinmeyen madde miktari, asitte cozinmeyen Kkatki
maddeleri hari¢ olmak Uzere kitlece en ¢ok % 0,5 olmalidir.

f) Tuzda suda ¢6ziinmeyen madde miktari, suda ¢6ziinmeyen katki maddeleri
hari¢ olmak Uzere kitlece en ¢ok % 0,5 olmalidir.

g) Iyot tiketmemesi gereken Kisiler igin iyotsuz tuz Gretimi yapilabilir.

h) Gida sanayii tuzu dogrudan tiiketiciye sunulamaz.

Katki maddeleri

Madde 6- Bu Teblig kapsaminda yer alan Urinler "Tirk Gida Kodeksi
Yonetmeligi” nin Gida Katki Maddeleri bolumunde yer alan hikimlere uygun olmalidir.
Bunlarin disinda tuza magnezyum oksit en ¢cok 20 g/kg, iyot ilave edilen tuza sodyum
tiostlfat en cok 1000 mg/kg katilabilir.

Bulasanlar
Madde 7- Bu Teblig kapsaminda yer alan drunler “Tirk Gida Kodeksi

Yonetmeligi”nin Bulasanlar b6luminde yer alan hikiimlere uygun olmahdir.

Hijyen
Madde 8- Bu Teblig kapsaminda yer alan drunler “Tirk Gida Kodeksi
Yonetmeligi”’nin Gida Hijyeni boliminde yer alan genel kurallara uygun olarak

dretilmelidir.

Ambalajlama ve etiketleme-isaretleme
Madde 9- Bu Teblig kapsaminda yer alan drinlerin ambalajlanmasi ve
isaretlenmesi "Tirk Gida Kodeksi Y6netmeligi’nin Ambalajlama ve Etiketleme-isaretleme

bolimunde yer alan hilkiimlere uygun olmalidir.
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Buna ek olarak asagidaki bilgiler de etikette bulunmalidir:

a)

b)

f)

9)

Iyotlu tuzda, Ek’te yer alan sembol kolay gériinen boyutta ve (iriin adi ile
ayni yuzde bulunmalidir.
"Turk Gida Kodeksi — Gida Maddelerinin Genel Etiketleme ve Beslenme
Yoninden Etiketleme Kurallari Teblig”nin 7 nci maddesinin (e) bendinin 5
inci fikrasi dikkate alinmaksizin, iyot ilave edilen tuzun etiketinde son
tlketim tarihi belirtilmelidir.
Iyot ilave edilmeyen tuzlarda son tiketim tarihinin belirtilmesi zorunlu
degildir.
Iyot ilave edilen tuzda iyot kaybini engelleyecek ambalaj materyali
kullantimalidir.
Iyot tiiketmemesi gereken Kisiler igin Uretilen iyotsuz sofra tuzunda ambalaj
bayikligh 250gr'1 gecemez. Etiket Uzerinde, ambalajla kontrast teskil
edecek renkte Urlin adi olarak "iyotsuz sofra tuzu" ifadesi yer almalidir.
Sofra tuzunda;
1- Uriin adi “iyotlu sofra tuzu” olarak belirtilmelidir.
2- Etiketinde kullanim bilgisi olarak "serin, kuru ve isiksiz ortamda
agzl kapali olarak muhafaza edilmelidir™ ifadesi yer almalidir.
3- Net ambalaj miktarlari 125¢g — 250g — 500g — 750g — 1000g —
1500g olmalidir.
Gida sanayii tuzunda;
1- Etiket Uzerinde "Gida sanayii i¢in Uretilmistir.” ifadesi Uriin adiyla
birlikte ve ambalajla kontrast teskil edecek renkte yer almalidir.
2- yot ilave edilip edilmedigi etiket tizerinde belirtilmelidir.
3- Net ambalaj miktari en az 10 kg olmahdir.

Tasima ve depolama

Madde 10- Bu Teblig kapsaminda yer alan trunlerin tasinmasi ve depolanmasinda

"Turk Gida Kodeksi Yonetmeligi'nin Tasima ve Depolama bélimindeki kurallara

uyulmalidir.

Numune alma ve analiz metotlari

Madde 11- Bu Teblig kapsaminda yer alan drinlerden, Uretim hattindan ve

muhafaza deposundan numune alinmasinda "Tirk Gida Kodeksi Yonetmeligi”nin Numune
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Alma ve Analiz Metotlari bélimundeki kurallara uyulmalidir. Numune uluslararasi kabul

gérmis metotlara gore analiz edilmelidir.

Tescil ve denetim

Madde 12- Bu Teblig kapsaminda yer alan Grtnleri Greten ve satan isyerleri; tescil
ve izin, ithalat islemleri, kontrol ve denetim sirasinda bu Teblig hikiumlerine uymak
zorundadir. Bu hikimlere uymayan isyerleri hakkinda 27/5/2004 tarihli 5179 sayili
Gidalarin Uretimi, Tiketimi ve Denetlenmesine Dair Kanun Hikmiinde Kararnamenin

Degistirilerek Kabulli Hakkindaki Kanun hiikiimlerine gore yasal islem yapilir.

Yurarlikten kaldirilan mevzuat
Madde 13- 7/06/2004 tarihli ve 25485 sayili Resmi Gazete'de yayimlanarak
yurdrltge giren "Tirk Gida Kodeksi Sofra ve Gida Sanayi Yemeklik Tuz Tebligi"

yurdrlikten kaldiriimistir.

Denetim

Madde 14- Bu Tebligde yer alan hiikiimlerin uygulanmasi ile ilgili denetim, 5179
sayth  Gidalarin  Uretimi, Tiketimi ve Denetlenmesine Dair Kanun Huikmiinde
Kararnamenin Degistirilerek Kabulli Hakkindaki Kanun’a gore Tarim ve Koyisleri
Bakanligi tarafindan yerine getirilir.

Gegcici Madde |- Halen faaliyet gosteren ve bu Teblig kapsaminda yer alan urtnleri
Ureten ve satan isyerleri 30//1/2005 tarihine kadar Teblig hikiimlerine uymak zorundadir..
Bu siireye kadar gerekli diizenlemeleri yapmayan s6z konusu Uretim yerlerinin faaliyetine
izin verilmez. Bu sirenin sonunda s6z konusu dretim yerleri ile Teblig hikimlerine
uymayan Uriinleri satan isyerleri hakkinda 5179 sayili Gidalarin Uretimi, Tiiketimi ve
Denetlenmesine Dair Kanun Hikmiinde Kararnamenin Degistirilerek Kabuli Hakkindaki

Kanun’a gore yasal islem yapilir.

Yurarluk

Madde 15- Bu Teblig yayimi tarihinde ydrdrlige girer.

Yurutme

Madde 16- Bu Teblig hukimlerini Tarim ve Koy Isleri Bakani yurGtur.
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EK-2

h
<>

BASKENT UNIVERSITESI TIP FAKULTESI
AILE HEKIMLIGI ANABILIM DALI

GEBELIGIN ILK UC AYINDA OLAN KADINLARIN iYOT
EKSIKLIGI VE TIROID FONKSIYONLARI ACISINDAN DEGERLENDIRILMESI CALISMASI
ANKET FORMU
ON BILGI:

Degerli anne adaylari, gebeligin erken dénemlerinde annelerin yeterli derecede iyot almasi
bebeklerin saghgi agisindan son derece dnemlidir. Bu dénemde bebek, sinir sisteminin gelisiminde
gerekli olan tiroid hormonlarini tiretebilmek icin tamamen anneden aldigi iyota muhtagtir. iyot
eksikligi olan annelerin bebeklerinde basta sinir sistemi olmak izere bir¢ok sistemin gelisimi
olumsuz olarak etkilenmektedir. Basta zeka geriligi oimak tizere bir¢cok bozukluk olusabilmektedir.
Yurdumuz topraklarinin iyot bakimindan yetersiz oldugu bilindiginden dolayi anneler ve bebekleri
onemli bir risk altindadir. Yapilan bu ¢calismanin amaci, siz anne adaylarindaki iyot durumunu ve
tiroid bezi fonksiyonlarini saptayarak, gebelerdeki iyot yetersizlidi ve tiroid fonksiyon bozukluklarini
ortaya koymaktir. Sizden aldigimiz bilgiler sakli tutulacak ve sadece ¢alismalarimizda
kullanilacaktir. Bu bilgiler mevcut bilgilerimizin gelistiriimesinde dnemli katkida bulunacaktir.
Sorulari cevaplarken bagkalarinin etkisinde kalmadan, size en yakin olan segenedi isaretleyiniz.
Lutfen okunakli bir sekilde bosluklari doldurarak ya da gerekli siklara isaret koyarak yanitlayiniz.
Akliniza takilan ve anlamadiginiz sorularda bizden yardim isteyebilirsiniz. Katkilariniz ve katihminiz
icin tesekkir ederiz.

DOSYA NO:

1. Adiniz- Soyadiniz

3. Egitim durumunuz nedir?

A) Okur yazar C) Ortaokul mezunu

B) ilkokul mezunu D) Lise mezunu E) Yuksekokul / Fakiilte mezunu
4) En uzun sire yasadiginiz ili ve stireyi belirtiniz : ...........cccooviiiieiiiie i | yil
yasadim.

5) Mesleginiz nedir?

6) Son adet tarihiniz: ...... [oiiii... [oiiniil. (6rn: 09 / 02 / 2006)
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iYOT YETERSIZLIGI HAKKINDA BiLGi DUZEYININ DEGERLENDIRILMESI

7) lyot yetersizligi ve sonuglari hakkinda herhangi bir sey duydunuz mu?

A) Evet B) Hayir (yanitiniz “hayir” ise 10. soruya geginiz) C) Bilmiyorum

8) lyot yetersizligi kavramini nereden duydunuz?
A) Saghk merkezlerinden
B) Televizyon ve radyodan
C) Arkadaglarim ve akrabalarimdan
D) Cocuklardan
E) Diger (belirtiniz IGtfen) ...

F) Bilmiyorum

9) Ailenizi iyot eksikliginden korumak icin ne yapiyorsunuz?
A) Iyotlu tuz kullantyorum
B) Iyottan zenginlestirilmis gidalarla besleniyoruz
C) Iyot iceren vitamin haplari aliyorum
D) Sikc¢a deniz GriinG alip tuketiyorum
E) Hicbir sey yapmiyorum
F) Diger ( Belirtiniz [Utfen) ........ooiie e e e e e e e

G) Bilmiyorum

10) Iyotlu tuz hakkinda herhangi bir sey duydunuz mu?
A) Evet B) Hayir (Yanitiniz “hayir” ise 12.soruya geginiz)

11) Iyotlu tuzu nereden duydunuz?
A) Saglik merkezlerinden
B) Televizyon ve radyodan
C) Arkadaslarim ve akrabalarimdan
D) Cocuklardan
E) Diger( belirtiniz lutfen)
F) Bilmiyorum

12) Evinizde tuz kullaniyor musunuz ?
A) Evet iyotlu tuz kullaniyorum (yanitiniz bu sik ise 13. soruya geginiz)
B) Evet iyotsuz tuz kullaniyorum (kaya tuzu) (Yanitiniz bu sik ise 18. soruya geginiz)
C) Hayir tuz kullanmiyorum (Yanitiniz bu sik ise 20. soruya geginiz)
D) Tuz kullaniyorum, ancak icerigi hakkinda bir fikrim yok (vanitiniz bu ik ise 19. soruya geginiz)

E) Tuz kullaniyorum, ancak iyotlu olup olmadigina dikkat etmiyorum. (Yanitiniz bu sik ise 19.
soruya geginiz)

F) Evde tuz yok (Yanitiniz bu sik ise 19.soruya geginiz)
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13) Neden iyotlu tuz kullaniyorsunuz?
A) Saglik icin gerekli
B) Guatr igin gerekli
C) Herkes 6nerdigi icin
D) Temiz/Kaliteli/Lezzetli
E) Kullanimi kolay
F) Nedeni yok
G) Diger nedenlerden dolay! (DENIFINIZ) .........eeieiiiueuriiieeeiie e e et e e e e e e e e e e beeeeeeaaaeeeeas
14) Ne kadar siredir iyotlu tuz kullaniyorsunuz?
A) Son birka¢ aydir kullantyorum
B) Son birkac yildir kullantyorum
C) Yillardan beri kullaniyorum
D) Gebe kaldiktan sonra doktorumun tavsiyesi ile bagladim.
15) Ne kadar siklikta iyotlu tuz satin aliyorsunuz ?
A) Hergiin B) Haftada bir kez C) Ayda bir kez D) Ug ayda bir kez E) Yilda bir kez
16) Evinizde iyotlu tuzu nerede sakliyorsunuz?
A) Satin aldigim posette
B) Kapakli cam kavanozda
C) Kapakli 1sik gecirmeyen kavanozda
D) Acik tuzlukta
E) Diger ( belirtiniz lutfen)
17) Yemegi pisirdiginizde iyotlu tuzu yemege ne zaman ekliyorsunuz?
A) Yemegi pisirmeye baslamadan 6nce
B) Yemek piserken
C) Yemek pistikten sonra tencereye
D) Yerken tabagimda
E) DiGer (DElirtiniz IHFEN) ... e ee e e et et e st e ettt et e et e et e e e e e
18) Neden iyotlu tuz kullanmiyorsunuz?
A) lyodun ne oldugunu bilmiyorum
B) Fiyati pahali
C) Gereksiz buluyorum
D) Tadi/kokusu iyi degil
E) Piyasada bulamiyorum
F) Doktorum kullanmamami tavsiye etti (nedenini belirtin)

G) Diger (belirtiniz liitfen)
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GUATROJEN BESIN MADDEL ERININ TUKETIMI

19) Asagida siralanan besinleri, tiketim durumunuza en uygun olan kutuya gore
isaretleyiniz

BESIN TURU Hergin Haftada birkag Ayda birkac Nadiren
tuketirim gun tuketirim gln tuketirim tuketirim

Kara Lahana

Beyaz lahana

Turp

Salgam Bitkisi

Misir

20) Surekli olarak kullandiginiz ilag ve/veya ilaglar var mi?

A) Evet O B) Hayir O

20. soruya cevabiniz evet ise ve ilac veya ilaglarin adini biliyorsaniz belirtiniz lutfen!

KRONIK HASTALIK OYKUSU :

21) Bilinen bir tiroid hastaliginiz var mi ?
A) Evet bilinen bir tiroid hastaligim var ama adini bilmiyorum
B) Evet bilinen bir tiroid hastaligim varbana ..............c.coooii e, tanisi
kondu.
C) Hayir bilinen bir tiroid hastaligim yok (Yanitiniz bu sik ise 23.soruya geginiz)
22) Tiroid hastaligina bagli tedavi durumunuza uygun secenegi isaretleyiniz lutfen.
A) Tiroid hastaligim nedeniyle doktorum ila¢ baslamisti, gebe olunca biraktim
B) Tiroid hastaligim nedeniyle halen ilag kullanmaktayim
C) Tiroid hastaligim nedeniyle doktorum bana sadece dizenli kontrol 6nerdi
D) Tiroid hastaligim nedeniyle 1sin tedavisi aldim (atom tedavisi)
E) Tiroid hastaligim nedeniyle hem isin tedavisi aldim hem de ila¢ kullanmaktayim
23) Kronik (Uzun stredir stiregelen) ve doktor tarafindan tanisi konmus bir hastaliginiz var
mi?

A) Hayir yok O

B) Evet var [ (lutfen asagidaki hastaliklardan durumunuza uygun olani/olanlari isaretleyiniz!)
0 Diabetes Mellitus ( Seker Hastaligr) 0 Kalp Hastaligi
O Hipertansiyon ( Yiksek Tansiyon ) O Kanser
O Kronik bébrek Hastaligi I D o 1= SR
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DOGURGANLIK DURUMU:
24) Bu Kagincl gebeliGiniz? (DEliriNIZ) «......veeeeesirureeeeesisiieieessstiieeeessttteeeesssteeeeesssstseeeessssneeeeessnseeeeesans

25) Daha 6nce hi¢ canli dogum yaptiniz mi?
A)Evet .........cooeenl. tane canli dogum yaptim.
B) Hic¢ canli dogum yapmadim
26) Daha 6nce hi¢ disuk yaptiniz mi ?
A)Evet........ocoieinn, tane dusik yaptim.
B) Hayir hi¢ disik yapmadim
27) Size hig kiretaj yapildi mi?
A) Evet, 6zel nedenlerden dolayi
B) Evet, doktorum tibbi olarak gerekli oldugunu sdyledi
C) Hayir yapilmadi
28) Hic 61t dogum yaptiniz m1? Yaptiysaniz nedenini biliyorsaniz yazin litfen.
A)Evet........ooooien. tane 6li dogum yaptim.
Biliyorsaniz nedenini Delirtiniz ... ......uue oo i e e
B) Hayir yapmadim
29) Dogduktan sonra 6len cocugunuz var mi? (Cevabiniz evet ise ve nedenini biliyorsaniz yaziniz liitfen)
A)Evet ................ tane cocugum dogduktan sonra 6lda.
Biliyorsaniz nedenini DeIIINIZ ... ... uue sttt e e et e ee e e s s e eee eee e e s s e e e as
B) Hayir dogduktan sonra élen cocugum yok
30) Cocugunuzda vel/veya ¢ocuklarinizda bilinen bir tiroid hastaligi var mi1?
A) Cocugum yok
B) Cocugumda bilinen bir tiroid hastaligi yok
C) Gocugumda tiroid hastaligi var.

LI 815 PO

AILE VE CEVRE OYKUSU

31) Ailenizde veya cevrenizde boyunda kitle ve/veya sislik nedeniyle doktor tarafindan takip
edilen insanlar var m1?
A) EvetO B) Hayir O

31. soruya cevabiniz evet ise bu kisilerin tanisi hakkinda bilginiz varsa yaziniz! ............ccooiiiiiiiiiiiiiinans

32) Ailenizde veya cevrenizde zeka geriligi olan kigiler var mi?
A) EvetO B) Hayir O

32. soruya cevabiniz evet ise bu kisilerin tanisi hakkinda bilginiz varsa yaziniz .........cooii i i aeaeeans
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KLINIK SIKAYETLERIN SORGULANMASI:

33) Sik sik ve uzun sireli kabizlik sikayetiniz olur mu?
A) EvetO B) Hayir O C) Bazen O

34) Saclarinizda sizi rahatsiz edecek kadar kuruluk ve/veya dokiilme var mi?
A) EvetO B) Hayir O C) BazenO

35) Soguk ortamlarda rahatsiz olur musunuz?
A) EvetO B) Hayir O C) Bazen O

36) Kendinizi uzun suredir agiri yorgun ve halsiz hissediyor musunuz?

A) EvetO B) Hayir O C) Bazen O

37) Kendinizi uzun suredir strekli uykulu hissediyor musunuz?
A) EvetO B) Hayir O C) Bazen O

NOT: Asagidaki kisimlar hastanin doktoru tarafindan doldurulacaktir. Bize zaman ayirdiginiz

icin tesekkir ederiz.

FiziK INCELEME :
Vicut Agirhgr : Boy : BMI: TA:

TIROID MUAYENESI

WHO GUATR SINIFLAMASI :
OEVREO Guatr yok

OEVRE la Sadece palpe edilebilen, boyun ekstensiyonda iken dahi gériilemeyen guatr
OEVRE 1b  Sadece boyun ekstensiyonda iken goriilebilen guatr, diffiiz bilyiime olmasa da nodiiler bilyiime
0OEVRE 2 Boyun normal pozisyonda iken de gériilebilen guatr

0O EVRE3 Uzaktan gérilebilen ¢ok bilyiik guatr

DIGER SISTEM MUAYENELERI : Sadece varsa patolojik 0laniart DElIFNIZ .. ........coeeveeeereeeeeeeeeserens

LAB : Spot idrardaiyot Diizeyi
ST3
ST4
TSH

Tiroglobilin

110



EK-3

GONULLU DENEK BILGILENDIRME VE ONAY FORMU

Arastirmanin konusu

Arastirmanin amaci

Arastirmaya katilma suresi
Arastirmaya katilacak yaklasik gonilli sayisi

Gebeliginin 1. trimesterinde olan kadinlarin iyot eksikligi ve tiroid
fonksiyonlari acisindan degerlendirilmesi

Gebeligin ilk G¢ ayinda gebelerdeki iyot eksikligi ve tiroid fonksiyon
testi bozukluklarinin sikhdinin belirlenmesi

Poliklinige basvurdugunda lkez
100-150

Bu galismada gebelerde iyot eksikliginin ve tiroid fonksiyon bozukluklarinin boyutlari
arastiriimaktadir.Bu ¢alismada, Kadin Hastaliklari ve Dogum Poliklinigine bagvurdugunuzda sizden 2 cc
idrar 6rnegi ve 5 cc kan drnegi alinacaktir. Alinan bu idrar érneginde idrarinizdaki iyot diizeyi 6lgllecektir.
Alinan kan érneginde ise tiroid bezinin fonksiyonlarini gésteren serbest triiyodotironin , serbest tiroksin ,
Tiroid uyarict hormon isimli hormonlar ile tiroglobilin isimli proteinin diizeylerinin élgimu yapilacaktir.
Ayni basvurunuzda lizerinde gerekli agiklamalar bulunan, iyot kullaniminizi, tiroid bezi hastaliklari ve diger
kronik hastaliklarinizi ve gebelik dykiniizii sorgulayan bir anket verilecektir. Yapilan tim bu islemlerin size
ve bebeginize herhangi bir zarari dokunmayacaktir. Bahsi gecen tim tetkikler icin sizden ek bir tcret

alinmayacaktir.

Yukaridaki, arastirmadan 6nce gonulliye verilmesi gereken bilgileri iceren metni okudum. Bana, tanik huzurunda,
asagida konusu belirtilen arastirmaylailgili yazili ve s6zli aciklama yapildi. Aragtirmaya gonullil olarak katildigimi
ve katilmama hakkimin oldugunu, arastirma bagladiktan sonra devam etmeyi istememe hakkina sahip oldugum
gibi, kendi istegime bakilmaksizin arastirmaci tarafindan arastirma digi birakilabilecegimi biliyorum. Bu kosullarda
s6z konusu arastirmaya, hicbir baski ve zorlama olmaksizin, kendi rizam ile katilmayi kabul ediyorum.

GONULLU

Adi Soyadi: Telefon (0] )
Adresi: Faks (0] )
Bilgi verebilecek kisi: imza

VEL/ ,VASI/ VEYA VEKIL

Adi Soyadi: Telefon (0] )
Adresi: Faks (0] )
Yakinhgi: Imza

ARASTIRMACI

Adi Soyadi: Telefon (0 )
Adresi: Faks (0 )

GEREKTIGINDE GONULLU VEYA YAKINININ BILGI ICIN

BASVURABILECEGI KISI

Adi Soyadi: Telefon (0] )
Adresi: Faks (0 )
TANIK
Adi Soyadi: Telefon (0 )
Gorevi: Faks (0] )
Adresi:

Imza
TANIK
Adi Soyadi: Telefon (0 )
Gorevi: Faks (0] )
Adresi:

Imza
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