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GIRIS VE AMAG

Yash nifusun, tim nifus igerisindeki oraninin tilkemizde ve tim diinyada giderek
artmasi, yaglanmanin fizyolojisi, patofizyolojisi ve yasghlarda gérilen hastaliklarla ilgili
¢ok sayida ¢alisma yapiimasina neden olmustur. Yaslanma ve endokrin fonksiyonlar en
cok arastirilan konulardan biridir.

Yaslilarda goérilen tiroid hastaliklart genglerle benzer olmasina ragmen, bu
hastaliklarin gérilme sikliklari ve klinik tablolan farklilik gésterir. Yasgla birlikte otoimmiin
hipotiroidizm siklid1 artar (1-4). Hipertiroidizm ise toksik nodiler guvatra bagl olarak ve
agirlikli olarak kardiyovaskiiler semptom ve bulgularla ortaya ¢ikar (1-6). Diferansiye
tiroid kanserleri yaghlarda daha agresif seyredebilir (1). Tiroid hastaliklarinin tedavisi de
komplikasyon riskinin artmig olmasi nedeniyle 6zel bir dikkat gerektirir.

Yaslilarda tiroid fonksiyonlarinin yorumlanmasi, tiroid fonksiyonlarinda yasa bagli
olarak ortaya ¢ikan degisiklikler, tiroid digi hastaliklar ve kullanilan ilaglara bagh olarak
ortaya ¢ikan degisiklikler nedeniyle zorluklar arz edebilir (1).

Yaglilarda iyot eksikligi (IE) bélgelerinde guvatr, tiroid nodlli ve toksik nodiiler
guvatr (2-6), iyodu yeterli bolgelerde ise hipotiroidizm (6-9) sikligi artmistir. Orta ve ciddi
derecede |E bolgesi olan Turkiye'nin gesitli bélgelerinde yapilan g¢aligmalarda,
palpasyonla saptanan guvatr prevelansi iki farkli ¢calismada %30,5 ve %30,3 (10-12),
ultrasonografik élgiimlere gére okul ¢agi ¢ocuklarinda saptanan guvatr prevelansi ise
%31,8 ve ortanca driner iyot konsantrasyonlari ¢odu bélgede ciddi-orta derecede IE

gosterir sekilde 14-78 ug/L olarak bildirilmigtir (13-14). Orta Anadolu’da, 55 yas
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ve lzerindeki olgularda ise palpasyonla saptanan guvatr prevelansi %25 olarak
bildirilmistir (15).

Ancak tim vyas guruplan icin tiroid hastaliklarinin spektrumunu inceleyen
epidemiolojik veriler yoktur. Benzer sekilde ulkemizde giderek artan yaslh
popilasyondaki tiroid hastaliklari prevelansini, tiroid fonksiyonlar, tiroid otoantikorlari ve
tiroid ultrasonografisi gibi modern ydntemlerle arastiran epidemiolojik veriler
bulunmamaktadir. Erken evrede taninan ve tedavi edilen tiroid hastaliklarinin yaglinin
ginlik yasamsal aktivitelerini ve yagsam kalitesini etkileyecegi, atherosklerotik kalp
hastaligi ve osteoporoz gibi sekonder hastaliklari azaltacadi disiinilecek olursa bu
hastaliklarin erken taninarak tedavi edilmesi toplumumuza pozitif sosyal ve ekonomik
katki saglayacaktir.

Bu caligma ile orta derecede IE bélgesi olan Ankara’da yasayan 65 yas (zeri
poplilasyonun tim tiroid hastaliklari prevelansinin objektif bir sekilde belirlenmesi
dngorilmistir. Bu prevelanslardan yola gikilarak bilyiik kismi orta ve ciddi derecede |E
bolgesi olan ilkemizde 65 yas (sti popillasyonun tiroid hastaliklari agisindan

taranmasinin geregi belirlenecektir.



GENEL BILGILER

Insanlarda yaslanma ile birlikte tiroid bezinde cesitli anatomik ve fizyolojik
degisiklikler ortaya gikar. Bu bélimde tiroid bezi morfolojisi, fonksiyonu ve patolojisi ile
ilgili yaslanma siirecinde ortaya ¢ikan bazi degigiklikler 6zetlenmistir.

Morfolojik degisiklikler

Tiroid volimdi ile ilgili olarak yapilan sonografik ve patolojik caligmalar celigkilidir.
Yaslanma ile volimin azaldidini (16,17), degismedigini (3) veya arttigini (18) gésteren
degisik calismalar mevcuttur. Histopatolojik olarak hafif derecede lenfositik infiltrasyon,
follikliler selllaritede azaima, kolloid nodllerin sayisinda artig ve fibrozis olmak lzere
cesitli deg@isiklikler bildirilmistir (19).

Fonksiyonel degisiklikler

Yaglilarda genellikle tiroid fonksiyonlari normal sinirlar icinde kalsa da,
yaslilardaki tiroid fonksiyon testleri degigikliklerini bilmekte fayda vardir. Yasla birlikte
Tetraiyodotiroinin (T4) yart émrii uzar, ancak endojen T4 iretiminin azalmis olmasi
nedeniyle serum dizeyleri normal olarak korunur. Dolagimdaki T4 ve tiroksin baglayici
globulin dizeyleri degismemektedir. Endojen yapiminin azalmasi ve klerensinin
degismemis olmasi nedeniyle Triiyodotiroinin (T3) dlzeyleri azalmistir (2,19-21). Buna
ragmen, dusik T3 diizeylerinin altta yatan bir kronik hastalia bagl olabilecegi de akla
getirilmelidir. Tirotropin (TSH) diizeyleri genel olarak ayni kalmakla beraber ¢ok yasli
erkeklerde ve ileri yaslardaki kadinlarda daha disik olarak saptanabilir (22-23). Bu
nedenle TSH da ortaya ¢ikan bu degisikliklerin hangi yashlarda yaga , hangi yaslilarda

hipertiroidizme bagh oldugunu ayirt etmek oénemlidir. Tirotropin saliveren hormon’a



(TRH) TSH cevabi azalmis (2) veya degismemis (20,24) olabilir. Tiroid otoantikorlari
yagla birlikte artar (25-26). Bazi arastirmacilar bu artigin yasla degil yashhkla artan
otoimmuin tiroid hastaliklan ile ilgili oldugunu bildirmislerdir (27). Tiroid bezinin radyoaktif
iyot yakalama kapasitesi (uptake) yagla degdismez veya azalir. lyodun renal ve tiroid
bezinden klerensi azalmigtir (2).

Otiroid hasta sendromu

Otiroid hasta sendromu (Non thyroidal illness syndrome), yaslilarda oldukga sik
olarak gérultr. Burada tiroid digi hastaliklann tiroid fonksiyonlari lzerine etkisi s6z
konusudur. Ciddi hastaliklarla beraber oldugundan artmig mortaliteyi ifade edebilir (28-
29). Erken dénemde sadece T3 dizeyleri dugtktur (T4-T3 donlstimi azalmistir) ve bu
dénem geri dontsumladar. Daha sonra hastaligin ciddiyetinin artmasi sonucunda
muhtemelen hipotalamusun ¢esitli sitokinlerden etkilenmesi ile santral hipotiroidizm de
tabloya eklenir. TRH azalir ve TSH, T4 diizeyleri duser (30-34). Bu degisikliklerin stress
durumundaki hastay! tiroid hormonlarinin katabolik etkilerinden korumak igin ortaya
cikan adaptif degisiklikler oldugu kabul edilmektedir. Bu nedenle tedavi
6nerilmemektedir (1).

flaglar ve tiroid fonksiyonlar

Yaglilarda sik olarak kullanilan seks steroidleri, dopamin, glukokortikoidler, lityum
ve amiodaron gibi ilaglar da tiroid fonksiyoniarini etkileyebilir (35-38). Amiodaron yiiksek
orandaki organik iyot icerigi ile hormon sentezi, metabolizmasi ve etkisi gibi farkl
basamaklarda etki edebilir, hipotiroidizm (6zellikle otoimmiin hastaligi olanlarda) veya
hipertiroidizme neden olabilir ( 1,35,38).

Hipotiroidizm

Yaglilarda hipotiroidizm sikhigi artmigtir. Yash kadinlarda siktir ve genellikie
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otoimmiin tiroidite sekonder olarak ortaya ¢ikar. TSH normal ancak otoantikoriarin
ylksek oldugu olgularda ileride hipotiroidizm gelisme riski artmistir. TSH ve antikor
yiiksekligi olan kadin olgularda asikar hipotiroidizm gelisme riski yilda %4, sadece TSH
yiksek olanlarda %3, sadece antikor yiiksekligi olanlarda ise %2 olarak hesaplanmigtir
(9). Hipotiroidizm ayrica tiroid cerrahisi sonrasi, hipertiroidizm tedavilerinden sonra,
ilaglara bagh olarak yada bas boyuna uygulanan radyasyon sonrasi ortaya gikabilir.
Literatiirde asikar hipotiroidizm %0,5-%6, subklinik hipotiroidizm %4-%15 olarak
bildiriimektedir (9,19,39-43). Bir-yirmi yil takip edilen olgularda hipotiroidizm ortaya
cikma riski 75-80 yas arasi kadinlarda yilda 13,7/1000 olarak saptanmistir (9). Orta
derecede IE bélgesi olan italya’min Regio Emilia béigesinde hipotiroidizm ve subklinik
hipotiroidizm oranlan sirasi ile %0,9 ve %0.6 olarak bildirilirken iyodu yeterli bir bélge
olan Worcester (Massachusetts) ‘da bu oranlar sirasi ile %7 ve %14 olarak bildirilmistir
(8).

Yaslilarda hipotiroidizme bagh klinik bulgular altta yatan diger kronik hastalikiar,
kullanilan ilaglar ve mental degisiklikler nedeniyle daha siliktir. Kilo alma, soguk
intoleransi, paresteziler ve kas kramplari gibi sikayetlere daha az rastlanir.
Hipotiroidizme bagh olarak ortaya g¢ikan yorgunluk, soguk intoleransi, kuru cilt, kabizlk,
istahsizlik, mental bozukluk, ses kisikligi, kardiyomegali, pleural-perikardiyal efiizyon,
uyku apnesi, nazal konjesyon, isitme kaybi gibi degisiklikler yasliia veya birlikte
bulunan diger sistem hastaliklarina bagll olarak degerlendirilebilir (17,44). Psisik
semptomiara daha sik olarak rastlanabilecegi gibi, hipotiroidizm depresyon, deliryum
veya demansla ortaya cikabilir ve bu durumlarda hipotiroidizmin kesin olarak
aragtiriimasi gerekir (1). Hipotiroidizme bagh bradikardi, hipertansiyon, hiperlipidemi,

atheroskleroz ve perikardiyal efiizyon gibi kardiyovaskiiler problemier altta yatan diger



kardiyovaskiler hastaliklar nedeniyle yashda ¢gok daha komplike olarak seyredebilir.

Kardiyovaskiler tabloyu olumsuz yénde etkileyebilecedinden tiroid hormonu
disiik dozda baslanmali(12,5-25 ug/giin) ve 1-2 aylk periyotlarla TSH diizeyi normal
veya normale yakin olana kadar ¢ok yavas olarak arttiriimalidir.

Subklinik hipotiroidizm

Subklinik hipotiroidizm olgularinda tiroid hormon eksikligine baglh semptomlar silik
olarak var olabilir. Myokard kontraktilitesinde azalma, mental bozukluklar ve depresyon
izlenebilir (1). Ganimuzde subklinik hipotiroidizm atheroskleroz ve myokardiyal iskemi
icin bagimsiz bir risk faktérll olarak kabul edilmektedir (45). Tiroid hormonu verilmesini
takiben bu olgularin myokard kontraktilitesinde, psikometrik testlerde diizelme ve
hipotiroidizm semptomlarinda gerileme bildirilmistir. Subklinik hipotiroidizm olgularinda
total kolesterol diizeylerinde ylkseklik vardir ve hiperkolesterolemisi olan olgularda
subklinik hipotiroidizm 2-3 kat daha siktir. Bu olgularin total kolesterol diizeyleri T4 ile
%6 oraninda disurilebilir ve bu da iskemik kalp hastaliklarinin azaitiimasina katkida
bulunabilir (46-48).

Hipertiroidizm

Yaglilarda hipertiroidizm incelenen popiilasyona goére %0,5-%2,3 olarak
bildirilmistir. |E bolgelerinde toksik multinodiler guvatr, iyodu yeterli bélgelerde ise
Graves’ hastalig hipertiroidizmin en sik sebebidir. T3 tirotoksikoz yaglilarda 6zellikle |E
bélgelerinde sik olarak goérhlir. Bu vakalarin  %50'sinde guvatr olmayabilir
(1,5,42,44,49,50). Noduler guvatrin sik oldugu IE béigelerinde, hipertiroidizmin genelde
uzun zamandir guvatri bulunan yasgl olgularda otonom ¢alisan folliktllerin artigina bagli

olarak ortaya ciktifi 6ne surilmektedir (2). Ayrica nodillii olgularda iyotlu ilaglar ve
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radyokontrastlar da tirotoksikoza siklikla neden olabilmektedir (51).

Yagh hipertiroidizmli olgularda erken dénemde klinik bulgular silik olabilir. Bu
tablo ‘Apatetik Hipertiroidizm’ olarak adlandirnimistir. Genglerde sik olarak gériilen
hiperaktif refleksler, asiri terleme, sicak intoleransi, ishal, yaslilarda nadir olarak gérilur.
Bunlar yerine yaslilarda letarji, apati, depresyon, psédodemans, kas giigstuzIugu, kas
atrofisi, anoreksi, kabizlik gibi atipik semptomiara sik olarak rastlanir. Genglerden daha
nadir olmakla beraber %50 olguda takikardi gorilebilir, konjestif kalp yetmezIigi ve
angina siktir. Depresyon, letarji, ajitasyon, anksiyete, demans ve konflizyon gibi psisik
semptomlar ilk klinik bulgu olarak ortaya gikabilirler (1,48). Genelde kardiyovaskiiler,
néropsikiyatrik, I6komotor veya gastrointestinal sistemlerden birinin semptom ve
bulgulan klinik tabloda dominanttir. Graves’ hastaliina bagh g6z bulgular nadirdir
ancak varsa daha agresif olarak seyreder (52). Asikar hipertiroidizm kemik kaybina yol
actigindan osteoporoz ve kiriklar da yashlarda hipertiroidizmin sonuglarindandir (19).
Yaglilarda &tiroid hasta sendromunun sik olmasi nedeniyle TSH dustklagu her zaman
hipertiroidizm anlamina gelmez. Bu olgularin % 50-60'inda bir sonraki kontrolde TSH
normal olarak bulunur (53). Toksik multinodiiler guvatr (TMNG) ve toksik noduler
guvatrli  (TNG) olgularin bir kisminda sadece T3 yiksek olarak bulunabilir (T3
tirotoksikoz) (54).

Yaglilarda hipertiroidizm tedavisinde radyoaktif iyot (RAI) ile ablasyon birinci
secenek tedavidir. Yagh hastalarda tiyonamidler yiksek niiks oranlar ve yan efkileri,
cerrahi ise yiksek peroperatuvar risk nedeniyle zorunlu kalinmadik¢a énerilmez .

Subklinik hipertiroidizm

Subklinik hipertiroidizm oranlari yaslilarda %1,5, %12,5 arasindadir. Bunlarin %2-
10'u asikar hipertiroidizme ilerler (41,55). TSH’si baskili bulunan hastalardan
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multinodiiler guvatr olgulari en sik olarak hipertiroidizme ilerlemektedir (55). Subklinik
hipertiroidizm olgularinda atriyal fibrilasyon TSH’si normal vakalara gére 3 kat daha
siktir (66). TSH’s1 baskili kadinlarda osteoporoz da siktir (57). Dusik TSH’nin diger
énemli sebebi T4 kullanimidir. Bu tedavi sirasinda premenapozal kadinda osteoporoz
riski degismezken, 6zellikle iyi takip edilemeyen ve TSH'lari uzun slre baskili kalan
postmenapozal kadinlarda osteoporoz riskinin arttigi bildiriimektedir (36).

Guvatr ve nodiiler tiroid hastaligi

Yaslida guvatr, kifoz, kronik obstriiktif akciger hastaligi ve tiroidin toraks kavitesi
icerisinde derinde lokalizasyonu nedeni ile muayenede belirgin degildir. Tiroid volim ve
noduleritesi ézellikle |E bélgelerinde yasla artar. I[E olan bir bélgede 60 yas Ulzeri
olgularda ultrasonografik nodul sikligi %50 olarak bildirilmistir (2). lyodu yeterli bir
bélgede klinik nodil orani %5 olarak verilirken, otopsi ¢alismalarda bu oran 70 yas Uzeri
kadinlarda %90, 80 yas lizeri erkeklerde %60 olarak tespit edilmistir (19). Tiroidin soliter
ve multiple nodilleri yasla birlikte artmaktadir ve kadinlarda nodil sikligi daha fazladir
(2,19).

Tiroid nodiili saptanan yaglilarda da tipki genglerde oldugu gibi, uygun olgulara
nodliden igne biyopsisi énerilmektedir. Bu nodiillerin benign olma olasiliyi yiiksektir
(58). Genelde T4 supresyon tedavisi 6nerilmez. Tiroidektomili olgularda da TSH’nin
normal sinirlar iginde tutulmasi ve baskilanmamasi énerilir.

Tiroid Kanserleri

Papiller tiroid kanseri en sik t¢lincil ve besinci, folikller kanser besinci, anaplastik
kanser ise altinct dekattan sonra gérulir. Primer tiroid lenfomasi ve sarkomlan da
yaslhlarda artar. Altmis yasindan sonraki tiroid kanserlerinin %60’1 diferansiye tiroid

kanserleridir. Papiller/follikiiler kanser orani genclerde 3-4/1 iken yaslilarda 2/1’dir.
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Tamérler yaghlarda 6ézellikle de erkeklerde daha agresif seyreder (1).

lyot Durumu ve Tiroid Hastaliklari

lyot alim oranlar bir popiilasyonda goriilen tiroid hastaliklari ve prevelansini
etkileyen en énemli faktordir. Yaglilarda, ézellikle |[E bélgelerinde basit guvatr, tiroid
nodilii ve non-otoimmin hipertiroidizm prevelansi artmistir. lyodu yeterli bélgelerde ise
hipotiroidizme en sik olarak rastlanmaktadir (2-4,9,59-62).

Dodu Avrupa’da IE olan, iyot profilaksisi yapilan ve iyot faziahigi olan 3 bélgenin
yaglilarinin tiroid hastaliklar agisindan karsilastinldigi kiiciik bir ¢alismada klinik ve
subklinik hipotiroidizm sikligi her Gg¢ boélge icin sirasiyla %0.8, %1,5, %7,7 ve %4,2,
%10,4, %23,9 olarak bulunmustur. Ayni calismada hipertiroidizm sikhgi her ¢ bdlgede
anlamh farkhlik géstermemis, ancak iyot profilaksisi yapilan bélgede en ylksek
bulunmustur (4). Nodul sikhidi ise en fazla IE olan bélgede saptanmistir (%20, %16,
%3,3). Ayni ¢alismada tiroid otoantikor yiiksekligi saptanan hastalarin orani iyot fazlahg
olan bélgede en yiiksek bulunmustur.

Danimarka’nin [E ve fazlalig olan 2 bélgesinde yapilan bir calismada da benzer
sekilde guvatr, nodil ve hipertiroidizm IE, hipotiroidizm ve otoantikor pozitifligi iyot
fazlahigi olan bélgede yiiksek olarak bildiriimigtir (63). Yine Danimarka’da 100 yas ve
Uzerindeki 207 yaglida yapilan bir gcalismada hipotiroidizm %2,9, subklinik hipotiroidizm
%2,2, hipertiroidizm %2,9, subklinik hipertiroidizm %7,2 olarak bulunmustur (62). Ayni
cahismada tiroid volumi, guvatr ve tiroid noduleritesinde azalma bildirilmesi, ilerleyen
yasla birlikte tiroid atrofisi gelisti§ini disiindiirmektedir. lyodu yeterli bir bélge olan isveg
ile bir IE bélgesi olan Almanya’'nin tiroid hastaliklan agisindan kargilastirildigi bir
calismada ultrasonografik tiroid volumleri Almanya'da Isve¢g’den iki kat daha biiyik

olarak bildiriimistir (64).
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AUTF Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari bilim dah tarafindan 1997-2000
yillari arasinda Turkiye’nin 20 bélgesinde 5948 okul ¢agi cocugunun taranmasi sonucu,
tim bolgelerde |E oldugu ve eksikligin cogu bélgede orta hatta ciddi derecelere vardigi
gosterilmistir. Ankara’'da orta derecede IE olan bélgelerden birisi olup 303 okul ¢agi

gocugunda ortanca driner iyot konsantrasyonu 25,5 pg/L olarak bulunmustur (13-14).
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HASTALAR VE YONTEM

1997 niifus sayimina gére Ankara kent merkezinde yasayan 65 yas ve uUzeri
151274 Kisi igin 6rneklem genisligi 6ngérilen tiroid hastaliklarindan prevelansi en
yiiksek olana gore 906 kisi olarak tespit edildi. Orneklem genigligi hesaplanirken birinci
tip hata () yapma orani %5, hosgorii miktari (d) ise %6 olarak belirlendi. Calismaya
Ankara’ da yasayan ve tiroid fonksiyonlarini etkileyebilecek aktif hastaliyt olmayan, son
bir ay icerisinde operasyon ge¢irmemis 65 yas ve {izerindeki 906 yasl birey alindi. Tiroid
hastaliklari gegirenler anamnez ve tibbi kayitlarla ayrica degerlendirildi.

Vakalarin %80'i Ankara’da dogmus veya hayatlarinin 40 yildan faziasini
Ankara’da gegirmislerdi. Tim olgular icin hazirlanan anket formu doldurularak, tiroid
hastali§i hikayesi, tiroid hormonu ve/veya antitiroid ilag kullanimi, tiroid operasyonu,
radyoaktif iyot tedavisi agisindan sorgulandilar. Tum olgulara tiroid palpasyonu
yapildiktan sonra tiroid ultrasonografisi uygulandi. Tiroid hormonlari [serbest T3 (sT3),
serbest T4 (sT4), sensitif TSH (sTSH) ] ve otoantikorlar [anti-tiroid peroksidaz (Anti-
TPO), anti tiroglobulin (anti-Tg)] i¢in kan dérnekleri alindi.

Tiroid palpasyon bulgulari Pan American Health Organisation siniflandirmasina
gore siniflandinidi (65): Grade O; tiroid glandi palpe edilemedi, Grade la: tiroid glandi
palpe edilebiliyor ancak boyun ekstansiyonda iken gériilemiyor. Grade Ib: tiroid glandi
boyun ekstansiyonda iken gérilebiliyor. Grade II; bas normal pozisyonunda iken tiroid
glandinin buyadagia goéralebiliyor, Grade li; tiroid glandi uzaktan bile gériilebilecek kadar
blayimus.

Tiroid ultrasonografisi General Electric Logiq 100a ultrasonografi cihazi ve 7.5
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MHz lineer prob kullanilarak ayni uzman hekim tarafindan yapildi. Ultrasonografi
sirasinda her lobun ve saptanan nodiliin longitudinal ve transvers 3 boyutu &lciilerek,
Brunn ve arkadaglari tarafindan &nerilen elipsoid cisim formGli kullanilarak tiroid ve
nodil volimleri hesaplandi (66). Kadinlar igin 18ml, erkekler icin 25 ml'den buylk
volimler guvatr olarak kabul edildi (6). Tiroid glandi parankimi, ultrasonografik
gorintisiine gére homojen, hafif heterojen, orta heterogen ve ileri heterojen olmak
Uzere 4 gruba ayrildi.

Serum sT3 diizeylerine (3,5-6,5 pmol/L, normal aralik ) Immulite 2000 Free T3 kiti
kullanilarak competitive ,analog-based,immunuoassay yéntemi, sT4 diizeylerine (11,5-
23,2 pmol/L, normal aralik) Immulite 2000 Free T4 kiti ile, solid phase, compatitive,
analog sequential chemiluminescent immunoassay yéntemi, sTSH diizeylerine (0,35-
5,5 miU/mL) Immulite 2000 Ugiincl jenerasyon TSH kiti kullanilarak immunometrik
assay ile bakildi. Anti-Tg (0-50 IU/mL, normal aralik) analizi inmiinoradyometric assay
ile TGAb IRMA C.T (BC 1006) kiti kullanilarak , Anti-TPO (0-20 IU/mL, normal aralik)
analizi ise solid faz radyoimmiinoassay ile TPOAb One Step RIA C.T (BC 1008) kiti
kullanilarak yapiidi.

sTSH<0,35 mlU/L ve sT4> 23,2 pmol/L olan vakalar asikar hipertiroidizm;
sTSH<0,35 mIU/L ve sT3, sT4 normal sinirlar igerisinde olanlar subklinik hipertiroidizm;
sTSH<0,35 mlU/L, sT4 normal ve sT3>6,5 pmol/L olanlar T3 toksikoz; sTSH>5,5 miIU/L
ve sT4<11,5 pmol/L olaniar asikar hipotiroidizm; sTSH>5,5 mlU/L ve sT4 normal sinirlar
icerisinde olanlar ise subklinik hipotiroidizm olarak kabul edildiler.

Saptanan nodiilierden 1,5 cm ve lzerinde olanlarla ve 1,5 cm’den kiiglk ancak
klinik ve sonografik olarak sipheli bulunanlara hastane sartlarinda ultrasonografi

esliginde tecriibeli bir endokrinolog tarafindan tiroid ince igne aspirasyon biyopsisi
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(TIAB) yapildi. Biyopsiler igin 22 gauge 10cc.lik steril enjektérler kullanildi. Elde edilen
sitolojik preperatlar tecriibeli bir sitolog tarafindan deg@erlendirildi. sTSH<0,1 mIU/L ve
ultrasonografide nodil saptanan olgulara TIAB’dan énce tiroid sintigrafisi uygulandi.
Otonom nodiili olan vakalara TIAB uygulanmadi.

Istatistikler SPSS istatistik programinda yapildi. Sonuglar ortalama F standart
deviyasyon olarak verildi. Yas, tiroid volimi, parankim heterojenitesi, sT3, sT4, sTSH,
anti-TPO ve anti-Tg verilerinin korelasyon analizleri Pearson ve Spearman korelasyon

katsayisi, yas gruplari arasindaki farkliliklar ise ki-kare testi kullanilarak yapildi.
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SONUCLAR

Tablo 1'de galismaya alinan olgularin genel 6zellikleri verilmistir. 65-98 yas arasi
906 olgunun 610'u kadin (%67,3) ve 296'si erkek (%32,7) ve yaslarn ortalamasi
71,2046,03 idi. Olgular yaglarina gére 65-69 yag, 70-74 yas, 75-79 yas ve 80 yas ve
Uzeri olmak lzere dért gruba ayrildilar .Tablo 1'de olgularin genel demografik 6zellikleri
6zetlenmistir.

Tablo 1: Calismaya alinan 906 olgunun demografik 6zellikleri.

Yas Kadin Erkek Toplam
gurubu n (%) n (%) n (%)
65-69 316 (34,9) 120 (13,2) 436 (48,1)
70-74 135(14,9) 86 (9,5) 221 (24,4)
75-79 97 (10,7) 52 (5,7) 149 (16,4)
>80 62 (6,8) 38 (4,2) 100 (11)
Toplam 610 (67,3) 296 (32,7) 906 (100)

Tablo 2‘de tiroid hastaligi olan vakalardan alinan hastalik hikayeleri toplu halde
verilmigtir. Toplam 91 (%10) olguda tiroid hastaligi hikayesi vardi. Hikayede diffiiz guvatr
9 (%1), nodiler guvatr 28 (%3,1), hipotiroidizm 4 (%0,4), hipertiroidizm 20 (%2,2),
tiroidektomi 29 (%3,2), papiller tiroid kanseri 1 (% 0,1) olguda vardi. Tarama sirasinda iki
olgu post-operatif hipotiroidizm, bir olgu post-ablatif hipotiroidizm ve bir olgu da
otoimmiin hipotiroidizm nedeniyle tiroid hormonu almaktaydi. Bir olgu ise toksik
multinodiler guvatr nedeniyle antitiroid ilag kullaniyordu..

Tablo 3'de olgularin palpasyon bulgulari verilmigtir. Olgularin 663'tinde (%73,2)
Grade 0, 129'unda (%14,2) Grade la, 79’unda (%8,7) Grade |b, 29'unda (%3,2) Grade Il

ve 6'sinda (%0.7) Grade Il palpasyon bulgulan vardi. Toplam 124 (%13,6) olguda




palpasyonda nodiil tesbit edildi. Nodal saptananlardan 88'i (%71) tek nodul, 36’sI (%29)
ise birden fazla idi.

Tablo 2: Taranan 906 olgunun hikaye ve kayitlardan saptanan tiroid
hastaliklart ve oranlar

Hastalik n (%)

Guvatr 37 (4.1)
Hipotiroidizm 4 (0,4)
Hipertiroidizm 20 (2,2)
Tiroidektomi 29 (3,2)
Tiroid kanseri 1(0,1)
Toplam 91 (10)

Tablo 3: Taranan 906 olgunun tiroid palpasyon bulgulari.

n (%)

Grade 0 663 (73,2)
Grade la 129 (14,2)
Grade |b 79 (8,7)
Grade Il 29 (3,2)
Grade Il 6 (0,7)
Tek nodil 88 (9,7)
Cok nodl 36 (3,9

Tiroid bezi parankimi ultrasonografik olarak olgularnn 473‘iinde (%52,3) homojen,
196’sinda (%21,6) hafif heterojen, 169’unda (%18,6) orta derecede heterojen ve 68’inde
(%7,5) ileri derecede heterojen olarak saptandi. Parankim heterojenitesi agisindan yas
gruplan arasinda farkliik saptanmadi (p>0,05, ki-kare testi). Ancak kadinlarda
parankimlerin erkeklere gére daha fazla heterojen oldugu saptandi (p<0,001, ki-kare
testi). Olgulardan 255’inin (% 28,2) tiroid voliimi belirlenen normal degerlerin (izerinde
saptandi (kadinlarda >18ml, erkeklerde >25 ml) (3). Bu oran kadinlarda %33,1 ve
erkeklerde %18 idi. Olgularin 339'unde (% 37,4) ultasonografide nodiil saptandi.
Bunlardan 157'si (%46) tek, 182’si (%54) multiple idi. Ultrasonografik olarak guvatr

saptanan olgulardan 181 (%71)’i noduler, 74 (%29)’Q diffiiz guatr idi. Calismaya katilan
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kadinlarin %41,4 ve erkeklerin %29'unda ultrasonografik olarak nodiil saptandi. Nodiil
¢ap! 263 olguda >10 mm (%77,6), 193 olguda >15 mm (%57) idi. Tablo 4'de sonografik
bulgular é6zetlenmigtir.

Tablo 4: 906 olgunun tiroid ultrasonografisi bulgular.

n (%)
Guvatr 255 (28,2)
Nodiil 339 (37,4)
Tek nodul 157 (17,3)
Birden ¢ok nodiil 182 (20,1)
Parankim ekosu
Homojen 473 (52,3)
Hafif heterojen 196 (21,6)
Orta heterojen 169 (18,6)
lleri heterojen 68 (7,5)

Asikar hipotiroidizm 14 (%1,55), subklinik hipotiroidizm 24 (%2,65), asikar
hipertiroidizm ve hikayede hipertiroidizm 34 (%3,75), subklinik hipertiroidizm 56 (%6,18),
T3 toksikoz 7 (%0,8) olguda saptandi (Tablo 5). Otoantikor yiksekligi toplam 224
(%24,7) olguda saptanmisti. Bunlardan 141’inde (%15,6) anti-TPO, 165'inde (%18,2)
anti- Tg ve 82’sinde (%9,1) her iki antikor yiiksek idi (Tablo 5).

Tablo 5: Saptanan fonksiyonel tiroid hastalikiar ve otoantikor ytiksekli§i oranlari

. n(%)
Asikar hipotiroidizm 14 (1,55)
Subklinik hipotiroidizm 24 (2,65)
Asikar hipertiroidizm 34 (3,75)
Subklinik hipertiroidizm 56 (6,18)
T3 toksikoz 7 (0,8)
Anti-TPO yiksekligi 141 (15,6)
Anti-Tg yiksekligi 165 (18,2)
Anti-TPO ve anti-Tg yiksekligi 82 (9,1)

TSH<0,1 miU/L olan 43 olguya tiroid sintigrafisi yapildi. Bunlardan 31’inde

(%73,3) toksik multinodiler guvatr ve toksik adenom saptandi. Tiroid parankimi
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hipotiroidizm saptanan 14 olgudan 5’inde orta derecede, 9'unda ise ileri derecede
heterojen olarak bulundu. Hipotiroidizm saptanan olgulardan sadece bir tanesinde (%7)
ultrasonografide nodil saptandi.

Nodiil boyutu >15mm veya klinik ve laboratuar olarak malignite siiphesi olan,
sTSH’sI baskili olmayan 124 olguya TIAB yapildi. Tablo 6'da TIAB sonuglari verilmistir.
Anamnestik olarak saptanan ve hastane kayitlan ile dogrulanan bir papiller karsinom
vakasi disinda maligniteye rastlanmadi.

Tablo 6: Tiroid ince igne aspirasyon biopsisi (TIAB) yapilan olgularin sitolojik
sonuclari.

Sitolojik bulgular n(%)
Kolloid nodiil 42 (33,9)
Regresif degisiklikier 38 (30,6)
Kistik regresif degisiklik 13 (10,5)
Hemorajik kist 13 (10,5)
Kronik tiroidit 5 (4)
Follikiller neoplazi 1(0,8)
Yetersiz materyal 12 (9,7)

Tum gurupta (p<0,05) ve kadin olgularda (p<0,001) yasla guvatr sikigi artiyordu
(ki-kare testi). Yas gruplar arasinda , tim grupta , kadinlarda ve erkeklerde nodiil sikhg:
acisindan fark saptanmadi (p>0,05, ki-kare testi).

Anti-TPO ve anti-Tg ile sTSH (p<0,001,r=0,175 ve r=0,205) arasinda pozitif
korelasyon bulundu. Yasla otoantikor diizeyleri arasinda ise korelasyon bulunmadi
(p>0,05, r= -0,002 ve r=0,003, Pearson korelasyon katsayisi). Parankim heterojenitesi
ile TSH arasinda pozitif yénli anlamii iliski vardi (p<0.001, r=0,197, Spearman

korelasyon katsayisi)
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TARTISMA

Bu calismada orta derecede iyot eksikligi bolgesi olan Ankara’da yasayan 906
yaglidaki tiroid hastaliklart sikligi arastinldi. Cahsmaya yaslart 65 ile 98 arasinda
degisen, %80’i Ankara dogumlu veya 40 yildan uzun siredir Ankara’da yasayan Kigiler
alind1. Tiroid fonksiyonlarini etkileyebilecegi icin aktif hastaligi ve bilinen kronik hastahg:
olanlar caligmaya alinmadi. Olgularin timdinln tiroid hastaligi hikayesi ayrintili olarak
sorguland ve olgularin %10’unda tiroid hastaligi hikayesi saptandi. Bu oran daha énce
IE bélgelerinden, yash popiilasyonda bildirilen oranlara benzerdir (3,60,61,67,68).
Palpasyon ile olgularin %26,8’inde guvatr, %13,6’sinda nodill saptandi. Ultrasonografik
olarak ise olgularin %28,2’sinde guvatr, %37,4’'inde nodil saptandi. Daha o6nceki
calismalarda vyaslilarda cesitli sebeplerle tiroid palpasyon sonuglarinin givenilir
bulunmamasi nedeniyle epidemiolojik ¢alismalarda palpasyon giivenilir bir yontem
olarak o©nerilmemektedir (64). Gergektende senil kifoz, fazla kilolar, kooperasyon
gicligu gibi nedenlerle yaslilarda palpasyonla guvatr ve nodiil saptamak zordur.
Calismamizda ultrasonografi ile karsilastirildiinda palpasyonun nodill saptamadaki
sensitivitesi %31, spesifisitesi ise %97 olarak bulunmustur. Bu oranlar saha
taramalarinda yasghlarda palpasyonun givenilir olmadigt gérisiini desteklemektedir.

ltalya’nin orta-hafif derecede I[E bélgesi olan Pescopagano’da yapilan bir
caligmada 65-75 yas arasi popiilasyonda diffiiz guvatr %54,4 , nodiiler guvatr %19, 75
yas ve lzerinde ise diffiiz guvatr %32,7 ve nodiler guvatr %21,1 olarak bildirilmistir (3).
Bu grubun diffiiz guvatr oranlarinin buldugumuz oranlardan yiiksek olarak bulunmasinin

nedeni kadinlarda 13 ml, erkeklerde ise 18,1 ml ve Ustii degerlerin guvatr olarak kabul

20



edilmesi olabilir. Danimarka’nin hafif-orta derecede IE bélgesi olan Jutland'da yasgli
kadinlarda guvatr %12,2, erkeklerde %3,2, iyot fazlaligi bélgesi olan Iceland’da ise
kadinlarda %1,9, erkeklerde %2,2 olarak bulunmustur (63). Kuzey Macaristan’da hafif [E
olan bir bélgedeki huzurevi popilasyonun da diffiiz guvatr %23, nodiler guvatr %16 ve
nodlll %20,2 olarak verilmistir (4). Bu konuda epidemiolojik anlamda ilk ¢alisma olan
Wickham calismasinda da Ingiltere’nin iyodu yeterli olan bir bélgesinde guvatr sikligi
%15,5, yine iyodu yeterli bir boige olan Isve¢’de ise palpable guvatr orta-ileri yas
kadinlarda %13,4 olarak bulunmustur (9,37). Nodillerden ¢ap1 1,5 cm ve Uzerinde
olanlara yapilan biyopsilerin sonucu olgularin %89,5’'inde benign, %9,7’sinde yetersiz ve
%0,8'inde siipheli olarak rapor edildi. Olgularin hi¢ birinde malignite rapor edilmedi. Bu
sonuclarla IE bolgelerinde yasayan vyaslilarda artan nodil prevelansina ragmen
noddllerin klinik 6neminin daha ¢ok tirotoksikoz oldugu ve yaslilarda éncelikle TSH'nin
degerlendirilmesi gereg@ini ortaya koymaktadir.

Olgularin %1,58’inde asikar hipotiroidizm, %2,65’inde ise subklinik hipotiroidizm
saptanmistir. Pescopagano calismasinda hafif-orta derecede IE bélgesinde erigkinde
asikar hipotiroidizm %0,2, subklinik hipotiroidizm ise %3,8 (3) olarak bulunmustur.
Subklinik hipotiroidizm oranlari bu caligma ile benzer olsa da bizim buldugumuz agikar
hipotiroidizm orani daha fazladir bu da bir gok vakamizin hipertiroidi sebebi ile ablatif ve
cerrahi tedavi almasi ile ve/veya subklinik safhada iken vakalarin yakalanamamasi ile
aciklanabilir. Danimarka’nin orta derecede bir IE bélgesinde TSH yiiksekligi %3,8 olarak
bildirilmistir ki bu rakam bizim bulduklarimiza g¢ok yakindir. Yine Danimarka’'da bir lyot
fazlah@l bolgesinde TSH yiksekligi %18 olarak bildirilmektedir (63). Dogu Avrupa’da
iyodu eksik, iyodu yeterli ve fazla olan (¢ bélgede agikar ve subklinik hipotiroidizm

oranlan sirasiyla %0,8, %1,5, %7,6 ve %4,2, %10,4, %23,9 olarak bulunmustur (4). Cin
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Halk Cumhuriyeti’nin IE olan bir bélgesinde kadinlarda hipotiroidizm %1,2 olarak
bildirilmistir (61). lyot alim oranlari arttikga artan hipotiroidizm oranlan gériiimekte ve bu
da artan otoimminite ile agiklanmaktadir.

Agikar hipertiroidizm olgularimizin %3,75’'inde, T3 tirotoksikoz %0,8'inde ve
subklinik hipertiroidizm %6,18'inde saptanmistir. Hipertiroidizm saptanan olgularin
%73'3'linde toksik multinodiler guvatr ve toksik adenom saptanmigtir. Bu sonuglar IE
bélgelerinde gériilen  hipertiroidizm etyolojisinde toksik nodiiler guvatrin ve T3
tirotoksikozun , otoimmiin toksik diffiz guvatrdan sik oldugunu destekler &zelliktedir.
TSH supresyonu Danimarka’nin iyot eksikligi bélgesi olan Jutland’da yasl popiilasyonda
%9,7, Iceland da ise %1'dir (63). Tum TSH suprese hastalar alindi§inda bu oran bizim
buldugumuz oranlara ¢ok yakindir.

Otoantikor yuksekligi olgularmizin %24,7'sinde saptanmugtir. Bunlardan
%15,6'sinda anti-TPO, %18,2’sinde anti-Tg ve %9,1’inde ise her iki antikor yiiksek idi.
Otoantikor diizeyleri TSH'nin yiksek oldugu olgularda TSH'nin normal bulundugu
olgular ile kargilagtinldiinda, anlamh olarak yiksek bulundu (p<0,001). Dogu
Avrupa'da IE olan, iyodu yeterli ve iyot fazlaligi olan ti¢ bdlgede yasayan yaglilarda anti-
TPO ve anti Tg yilksekligi oranlar siraslyla %16,8, %17,8, %18,5 ve %10,1, %17,8,
%5,4 olarak verilmigtir (4). Isve¢’de 85 yag Ustil popillasyonda anti-TPO yiiksekligi
kadinlarda %16, erkeklerde %9 olarak verilmigtir (26). Bizim saptadigimiz otoantikor
yiksekligi oranlari literatirdeki orta derecedeki |E bélgeleri ile uyumludur. Otoantikor
ylksekliginin saptandigl olgularda ayni zamanda TSH diizeylerinin de yiiksek olarak
bulunmasi antikor yiiksekliginin sadece yaglanmaya bagli bir siire¢ olmadigini ve
yaglilarda da otoimmin tiroiditin g6stergelerinden biri olarak kabul edilebilecegini ve

hipotiroidizm igin prediktif olabilecegini gdstermektedir.
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Sonug olarak orta derecede IE bélgesi olan Ankara’da yasayan 906 yash olgunun
%28,2’sinde guvatr, %37,4'linde nodil ve %15’inde tiroid fonksiyon bozuklugu
saptanmigtir. Tiroid fonksiyon bozuklugu olan olgularin %13t yeni tani alan olgulardir.
Yagllarda tiroid fonksiyon bozukluklarinin erken tani ve tedavisinin bu olgularda
mortalite ve morbiditeyi dusirmenin yaninda, gunlik yasamsal aktivitelerini ve
performanslarini da iyi yonde etkileyecegi bilinmektedir. Bu nedenle Ankara gibi |E olan
bolgelerde ve ciddi-orta derecede IE bulunan ilkemiz genelinde yaslilarin tiroid
fonksiyonlarina belli araliklarla bakilmasi gereklidir.

Boyle bdlgelerde saptanan nodillerin ¢ogu benign natirdedir. Bu yaslar igin
nodllin klinik 6nemi daha cok otonom galisarak toksisiteye neden olmasi gibi
gbzikmektedir. Bu sebeplerie nodiil saptanan her yaslida mutiaka tiroid fonksiyoniarinin

saptanmasi ve gerekirse nodilin tiroid sintigrafisi ile degerlendiriimesi gerekir.
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OZET

iyot alim oranlan bir popiilasyonda gériilen tiroid hastaliklari ve prevelanslarini
etkileyen en énemli faktérdiir. Bir ¢ok bdlgesi orta-ciddi derecede iyot eksikligi gésteren
tlkemizdeki yaslilarda tiroid hastaliklari spektrumu ve siklidi ile ilgili yeterli epidemiolojik
veri yoktur. Bu ¢alismanin amaci daha énceki calismalarda orta derecede iyot eksikligi
bblgesi olarak saptanan Ankara’da yasayan yaslilardaki tiroid hastalklar spekturumu
ve prevelansinin modern yéntemler kullanilarak saptanmasidir.

Calismaya, tiroid fonksiyonlarini etkileyebilecek ciddi hastaligi olmayan 206 (610
kadin ve 296 erkek) yash olgu alindi. Olgularin yas ortalamalan 71,2 (65-98) idi.
Olgularnn %80’i Ankara dogumlu veya 40 yildan uzun siiredir Ankara’da ikamet etmekte
idi. Tum olgulardan detayli tiroid hastaligi hikayesi alindiktan sonra, tiroid bezi
palpasyonu ve tiroid ultrasonografisi yapildi. Tiroid fonksiyon testleri ve otoantikorlar igin
kan érnekleri toplandi. Boyutlari 1,5 cm’den biylik olan nodillere igne aspirasyon
biyopsisi, sTSH diizeyleri 0.1 mU/L altinda ve nodill olan olgulara tiroid sintigrafisi
yapiidi.

Olgularin %10'unun tiroid hastaliyi hikayesi vardi. Palpasyonla %26,8 olguda
guvatr, %13,6 olguda nodil saptandi. Ultrasonografik olarak ise %28,2 olguda guvatr,
%37,4 olguda ise nodiil saptandi. Toplam 124 olguya TIAB yapildi. Bunlardan %89,5'i
benign sitolojik bulgular, %9,7’si yetersiz materyal, %0,8'i ise follikiiler neoplazm olarak
rapor edildi. Olguiarin %1,55'inde agikar hipotiroidizm, %2,65’'inde subklinik
hipotiroidizm, %3,75’inde asikar hipertiroidizm veya hipertiroidizm hikayesi, %6,18’inde
subklinik hipertiroidizm, %0,8’inde T3 toksikoz ve %0,1 olguda papiller tiroid kanseri

hikayesi vardi. Hipertiroidizm saptanan vakalarin %73,3’linde etyolojide toksik nodiiler
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guvatr saptand..

Sonug olarak orta derecede IE bélgesi olan Ankara’da yagayan 906 yasli olgunun
%28,2'sinde guvatr, %37,4'inde nodil ve %15inde tiroid fonksiyon bozuklugu
saptanmugtir. Tiroid fonksiyon bozuklugu olan olgularin %13’t yeni tani alan olgulardir.
Yaglilarda tiroid fonksiyon bozukluklarinin erken tani ve tedavisinin bu olgularda
mortalite ve morbiditeyi distrmenin yaninda, giunlik yasamsal aktivitelerini ve
performanslarini da iyi yénde etkileyecegi bilinmektedir. Bu nedenle Ankara gibi |E olan
bolgelerde ve ciddi-orta derecede IE bulunan iilkemiz genelinde yashiarnn tiroid
fonksiyonlarina belli araliklarla bakiimasi gereklidir.

Boyle bélgelerde saptanan nodillerin gogu benign natiirdedir. Bu yaslar igin
nodiilin klinikk 6nemi daha cok otonom caligarak toksisiteye neden olmasi gibi
gbdziikmekiedir. Bu sebeplerle nodill saptanan her yaglida mutlaka tiroid fonksiyonlarinin

saptanmasi ve gerekirse nodiliin tiroid sintigrafisi ile degerlendirilmesi gerekir.
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