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ÖZET 

Amaç: Tiroid otoimmünitesi, reprodüktif yaştaki kadınlarda yaygın görülen 

bir endokrinopatidir. Hipertiroidizm artan tiroid hormon seviyeleri ve farklı 

dokularda artan tiroid hormon aktivitesi ile karakterize bir klinik durumu tanımlar. 

Otoimmün hipertiroidi (Graves hastalığı) erken yaşta hipertiroidinin en yaygın 

nedenidir, kadınlarda daha sık görülür. Graves hastalığı, TSH reseptörüne karşı 

gelişen otoantikorların (TRAb) TSH reseptörünü uyararak tiroid hormon üretimini 

arttırdığı otoimmün bozukluktur. Graves hastalığının önemli klinik özellikleri 

hipertiroidi, oftalmopatidir ve nadiren dermopatidir. Anti-Müllerian hormon (AMH) 

günümüzde ovaryan rezervin en önemli belirtecidir. AMH oositleri içeren 

preovulatuar foliküllerin granüloza hücrelerinden yüksek miktarda sekrete 

edilmektedir. Tiroid fonksiyon bozukluklarının foliküler süreci etkileyerek over 

rezervi ile ilişkili olduğu öne sürülmüştür. Yapılan çalışmalarda otoimmun 

hipotiroidi hastalığının tanı ve tedavisiyle AMH seviyelerinin arttığı gözlenmiştir. 

Ancak otoimmun hipertiroidi ile AMH arasındaki veriler, bu konuda yapılan 

çalışmalar az olduğu için daha kısıtlı kalmaktadır. Bu çalışmada Endokrinoloji ve 

Metabolizma Hastalıkları Polikliniği’ne başvuran reprodüktif yaşta otoimmün 

hipertiroidi tanısı alan kadın hastalarda ve sağlıklı kontrol grubunda, tiroid hormon 

testleri ve otoantikor düzeyleriyle AMH düzeyi arasında korelasyon olup olmadığını 

değerlendirmek amaçlandı.  

Gereç ve Yöntem: Tek merkezli, prospektif kesitsel çalışmamıza Sağlık 

Bilimleri Üniversitesi’nden tez onamı ve etik kurul onamı alınarak başlanmıştır. 

Sağlık Bilimleri Üniversitesi Haseki Eğitim ve Araştırma Hastanesi Endokrinoloji ve 

Metabolizma Hastalıkları Polikliniği’ne başvuran 18-49 yaş arasında Otoimmün 

Hipertiroidi tanısı alan 20 kadın hasta ve kontrol grubu olarak da 18-49 yaş arasında 

20 sağlıklı kadın dahil edilmiştir. İstatistiksel analiz için SPSS 15.0 for Windows 

programı kullanıldı. Sayısal değişkenlerin bağımsız iki grupta analizleri normal 

dağılım koşulu sağlandığında Student t Test ile normal dağılım koşulu 

sağlanmadığında Mann Whitney U testi ile yapıldı. Sayısal değişkenler arası ilişkiler 

parametrik test koşulu sağlanmadığından Spearman Korelasyon Analizi ile incelendi. 
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Belirleyici faktörler Lineer Regresyon Analizi ile incelendi. Alfa anlamlılık seviyesi 

p˂0,05 olarak kabul edildi.  

Bulgular: Çalışmaya katılan hasta grubunun ortalama yaşı 29,85 ± 6,47 (19-

39) iken kontrol grubunun ortalama yaşı 29,90 ± 3,82 (24-38) olarak saptanmış olup, 

gruplar yaş ortalaması açısından benzerdi (p=0,976). Çalışmadaki hasta grubunda 

kontrol grubuna göre ortalama AMH düzeyi düşük bulundu ancak bu fark 

istatistiksel olarak anlamlılığa ulaşmadı (p=0,256). AMH düzeyi ile toplam çalışma 

grubumuzda yaş, fT4 ve GGT düzeyleri arasında negatif bir korelasyon saptandı 

(sırasıyla p=0,015 p=0,037 p=0,040). Hasta grubunda AMH düzeyi ile yaş ve TRAb 

değeri arasında negatif, hemoglobin düzeyi arasında pozitif bir korelasyon saptandı 

(sırasıyla p=0,021 p=0,046 p=0,045). Çalışmadaki hasta grubunda Anti-TPO negatif 

ve pozitif hastaların, oftalmopati olan ve olmayan hastaların AMH düzeylerinde 

istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmadı (sırasıyla p=0,552 p=0,369). Hasta 

grubunda forward metot ile yapılan Lineer regresyon analizinde yaş, Anti-TPO, ALT 

en anlamlı faktörler olarak saptandı (sırasıyla p=0,002 p=0,003 p=0,041; R Square 

0,773) 

Sonuç: Yapılan bu çalışma otoimmün hipertiroidi olan hastalarda TRAb 

değeri arttıkça ve toplam grubumuzdaki kadınlarda sT4 düzeyi arttıkça AMH 

düzeyinin azaldığını tespit etmiştir. Yani bu çalışma kadınlarda AMH düzeyinin hem 

tiroid disfonksiyonu hem de tiroid otoimmünitesi ile ilişkili olduğunu ve olumsuz 

etkilendiğini göstermiştir. Sağlıklı kontrol grubuna göre hasta grubumuzun ortalama 

AMH düzeyi düşük gibi gözükse de bu farkın istatistiksel olarak anlamlılığa 

ulaşmaması, çalışmamızdaki toplam katılımın az olmasından kaynaklandığı 

düşünüldü.  

 

Anahtar Kelimeler: Hipertiroidi, Graves hastalığı, Anti-Müllerian hormon, tiroid 

reseptör antikor 



ix 
 

ABSTRACT 

 Aim: Thyroid autoimmunity is a common endocrinopathy in women of 

reproductive age. Hyperthyroidism describes a clinical condition characterized by 

increased thyroid hormone levels and increased thyroid hormone activity in different 

tissues. Autoimmune hyperthyroidism (Graves' disease) is the most common cause 

of hyperthyroidism in early life, more common in women. Graves' disease is an 

autoimmune disorder in which autoantibodies developed against the TSH receptor 

(TRAb) increase thyroid hormone production by stimulating the TSH receptor. The 

important clinical features of Graves' disease are hyperthyroidism, ophthalmopathy 

and rarely dermopathy. Anti-Mullerian hormone (AMH) is the most important 

marker of ovarian reserve today. AMH is secreted in high amounts from the 

granulosa cells of preovulatory follicles containing oocytes. Thyroid dysfunction has 

been suggested to be associated with ovarian reserve by affecting the follicular 

process. Studies have shown that AMH levels increase with the diagnosis and 

treatment of autoimmune hypothyroidism. However, the data between autoimmune 

hyperthyroidism and AMH remains more limited because the studies on this subject 

are few. In this study, it was aimed to evaluate whether there is a correlation between 

AMH level and thyroid hormone tests and autoantibody levels in reproductive age 

female patients diagnosed with autoimmune hyperthyroidism and in healthy control 

subjects who applied to the Endocrinology and Metabolic Diseases Outpatient Clinic. 

Materials and Methods: Our single-center, prospective cross-sectional study 

was initiated with the approval of the thesis and ethics committee approval from the 

University of Health Sciences. Twenty female patients between the ages of 18-49 

who were diagnosed with Autoimmune Hyperthyroidism, who applied to the Health 

Sciences University Haseki Training and Research Hospital Endocrinology and 

Metabolic Diseases Outpatient Clinic, and 20 healthy women between the ages of 

18-49 were included as the control group. SPSS 15.0 for Windows program was used 

for statistical analysis. The analyzes of numerical variables in two independent 

groups were performed with the Student t Test when the normal distribution 

condition was met, and with the Mann Whitney U test when the normal distribution 

condition was not met. The relationships between numerical variables were analyzed 
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by Spearman Correlation Analysis, since the parametric test condition was not met. 

Determining factors were analyzed by Linear Regression Analysis. Alpha 

significance level was accepted as p˂0,05. 

Results: The mean age of the patient group participating in the study was 

29.85 ± 6.47 (19-39), while the mean age of the control group was 29.90 ± 3.82 (24-

38), and the groups were similar in terms of mean age (p=0.976). The mean AMH 

level was found to be lower in the patient group in the study compared to the control 

group, but this difference did not reach statistical significance (p=0.256). A negative 

correlation was found between AMH level and age, fT4 and GGT levels in our total 

study group (p=0.015 p=0.037 p=0.040, respectively). In the patient group, there was 

a negative correlation between AMH level and age and TRAb value, and a positive 

correlation between hemoglobin level (p=0.021 p=0.046 p=0.045, respectively). In 

the patient group in the study, no statistically significant difference was found in the 

AMH levels of anti-TPO negative and positive patients, and patients with and 

without ophthalmopathy (p=0.552 p=0.369, respectively). In the linear regression 

analysis performed with the forward method in the patient group, age, Anti-TPO, and 

ALT were found to be the most significant factors (p=0.002 p=0.003 p=0.041, 

respectively; R Square 0.773). 

Conclusion: This study determined that as TRAb value increases in patients 

with autoimmune hyperthyroidism and as fT4 level increases in women in our total 

group, AMH level decreases. In other words, this study showed that AMH level in 

women is associated with both thyroid dysfunction and thyroid autoimmunity and is 

negatively affected. Although the mean AMH level of our patient group seems to be 

lower compared to the healthy control group, it was thought that this difference did 

not reach statistical significance and was due to the low total participation in our 

study. 

 

Key Words: Hyperthyroidism, Graves' disease, Anti-Mullerian hormone, TSH 

Receptor Stimulating Antibody 
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1. GİRİŞ VE AMAÇ 

Tiroid hormonu vücuttaki hemen hemen her doku ve organ sistemini etkiler.1 

Tiroid hormonları büyüme, nöronal gelişim, üreme ve enerji metabolizmasının 

düzenlenmesi için gereklidir. Hipotiroidizm ve hipertiroidizm dünya çapında tüm 

popülasyonları etkileyen potansiyel olarak kötü sağlık sonuçları olan yaygın 

hastalıklardır.2 Hipertiroidi prevalansı %1,2-1,6 olan yaygın bir durumdur.3,4 

Hipertiroidizm artan tiroid hormon seviyeleri ve farklı dokularda artan tiroid hormon 

aktivitesi ile karakterize bir klinik durumu tanımlar.5 Hipertiroidizm biyokimyasal 

şiddetine bağlı olarak aşikâr veya subklinik olabilir. Tiroid hormon yüksekliğinin 

derecesi ile klinik belirtiler ve semptomlar arasında yalnızca orta düzeyde bir 

korelasyon vardır.4 Hipertiroidizm, kısa ve uzun vadeli morbidite ile ilişkilidir, bu 

yüzden erken tanı konulması ve uygun tedavinin zamanında başlanması önemlidir.6 

Otoimmün tiroid hastalığının tüm tipleri kadınlarda erkeklere kıyasla daha 

yüksek insidans oranlarında bulunmuştur.7 Graves hastalığı ve Hashimoto tiroiditi 

tiroid hastalığının iki otoimmün spektrumudur.8 Hipertiroidinin en yaygın nedenleri 

arasında Graves hipertiroidizmi (%70), toksik multinodüler guatr, toksik adenom ve 

ilaçlar bulunur.1,9 Graves hastalığı erken yaşta hipertiroidinin en yaygın nedenidir.10 

Graves hastalığı, TSH reseptörüne karşı gelişen otoantikorların (TRAb) TSH 

reseptörünü uyararak tiroid hormon üretimini arttırdığı bir otoimmün bozukluktur.1 

Tiroid bezini hedef alan bu otoimmün olayların sebebi tam olarak bilinemese de 

genetik ve çevresel çeşitli faktörlerin etkileşimi sonucu ortaya çıktığı 

düşünülmektedir.10 Graves hastalığının önemli klinik özellikleri hipertiroidi, 

oftalmopatidir ve nadiren dermopatidir.10,11 Anti-Müllerian hormonun (AMH) 

günümüzde ovaryan rezervin en önemli belirteçlerinden biri olduğu ve yumurtalık 

foliküler gelişimi ile yüksek oranda ilişkili olduğu gösterilmiştir. AMH oositleri 

içeren preovulatuar foliküllerin granüloza hücrelerinden yüksek miktarda sekrete 

edilmektedir.12  

Tiroid fonksiyon bozuklarının kadınlarda menstrüel bozukluklar, anovulatuar 

siklus ve infertilite gibi üreme fonksiyonları üzerinde olumsuz etkileri olduğu 
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bildirilmiştir.13–18 Tiroid fonksiyon bozukluklarının, foliküler süreci etkileyerek 

yumurtalık rezervi ile ilişkili olduğu öne sürülmüştür.19 Bu sebeple tiroid fonksiyon 

bozukluğu kadınlarda infertilite için de önemli bir risk faktörüdür.18,20 Fonksiyonel 

over rezervi azaldığında AMH seviyesinde düşüş meydana gelir. Kadında yaşın 

artmasıyla folikül sayısında azalma olur bununla birlikte AMH düzeyi de düşmeye 

başlar.21  

Otoimmün tiroid hastalığı olarak, Graves hastalığı nüfusun yaklaşık %1’ini 

etkilerken Hashimoto tiroiditi yaklaşık %3'ünü etkiler.22 Bu hastalıkların her ikisi de 

ovulasyon mekanizmalarına ve seks hormonu metabolizmasına müdahale edebilen, 

fertiliteyi etkileyen, gebelik oluşursa erken gebelik kayıplarının insidansını artıran 

hastalıklardır.14,23–25 Yapılan çalışmalarda otoimmun hipotiroidi hastalığının tanı ve 

tedavisiyle AMH seviyelerinin arttığı gözlenmiştir.26 Ancak otoimmun hipertiroidi 

ile AMH arasındaki veriler, bu konuda yapılan çalışmalar az olduğu için daha kısıtlı 

kalmaktadır. Çalışmalarda otoimmün tiroid hastalığının erken azalmış yumurtalık 

rezervi ve hatta erken yumurtalık yetmezliği ile yüksek oranda ilişkili olduğu 

gözlenmiştir. Otoimmün tiroid hastalığı tanısı anında yumurtalık rezervi normal ise 

yumurtalık rezervinin yakın takibi tavsiye edilmektedir.27  

Reprodüktif yaşta otoimmün hipertiroidi olan kadın hastalarda tiroid hormon 

bozukluğunun ve antikorların, AMH testi düzeyini etkileyebileceğini düşündük. 

Literatüre bakıldığında otoimmun hipotiroidi olan hastalarda AMH ile ilgili yapılan 

çalışma sayısı çok fazlayken, Otoimmün Hipertiroidi hastalarında bu konuda yapılan 

çalışma fazla yoktur. Çalışmamızda, Sağlık Bilimleri Üniversitesi (SBÜ) Haseki 

Eğitim ve Araştırma Hastanesi Endokrinoloji ve Metabolizma Hastalıkları 

Polikliniği’ne başvuran reprodüktif yaşta otoimmün hipertiroidi tanısı alan kadın 

hastalarda ve sağlıklı kontrol grubunda, tiroid hormon testleri ve otoantikor 

düzeyleriyle AMH düzeyi arasında korelasyon olup olmadığını değerlendirmek 

amaçlandı. 
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2. GENEL BİLGİLER 

2.1. TİROİD BEZİ VE TİROİD HORMONU 

            Tiroid bezi boynun ön kısmında orta hatta krikoid kıkırdağın hemen altında 

bulunan kelebek şeklinde hormon üreten endokrin bir bezdir. Sağ ve sol olmak üzere 

iki lobdan oluşan ve bir ara yapı olan isthmus ile birbirine bağlanan bir bezdir. 

Loblar, tiroid kıkırdağının ortasından beşinci trakeal halkaya kadar uzanır. Tiroid 

bezi kadınlarda biraz daha büyük ve ağırdır. Gebelikte ve menstrüasyonda tiroid bezi 

biraz daha büyüme göstermektedir.28 Tiroid bezi, bağ dokusundan oluşan bir kapsül 

ile çevrilidir. Bu kapsül bezin parankimasına uzantılar göndererek septalarla bezi 

lobüllere ayırır.29 Tiroid lobülleri, lümeni kolloid adı verilen jelatinöz bir madde 

içeren tiroid foliküllerinden oluşur.29 Tiroid folikülleri tiroid bezinin yapısal ve 

fonksiyonel birimleridir. Kolloidin ana bileşeni, tiroid hormonlarını kapsayan 

asidofilik salgı glikoproteini olan tiroglobulindir. Tiroid folikülleri küresel yapıdadır 

ve duvarı çok sayıda kübik hücreden, foliküler hücrelerden oluşur.28 Tiroid 

foliküllerinin morfolojik görünümü, bezin bölgesine ve işlevsel aktivitesine göre 

değişkenlik göstermektedir.29  

 Foliküler hücreler endodermin türevleridir ve tiroid hormonu salgılarlar. Bu 

hormonun dolaşımdaki formu az miktarda biyoaktif hormon olan triiyodotironin (T3) 

ile birlikte biyolojik olarak inaktif prohormon tetraiyodotironin (T4) olan tiroksindir. 

T4'ün çoğu daha sonra daha aktif olan T3 formuna dönüşse de her ikisi de değişen 

derecelerde stimülasyonla hedef hücreleri etkiler. Tiroid kandaki iyodu alıp 

tiroglobulin biçiminde kolloid içinde depolar. Tiroglobulin proteolitik enzimler 

vasıtası ile hidrolize uğrar T4 ve T3 ortaya çıkar. Hipofiz bezinden salgılanan tiroid 

stimülan hormonun (TSH) tiroid bezini uyarması ile T3 ve T4 salgılanır.28 Bu 

hormonlar vücudun bazal metabolizma hızını düzenlemeye yardımcı olur.29 Tiroid 

hormon üretimi aslında karmaşık bir pozitif ve negatif düzenleme mekanizması 

tarafından kontrol edilir. Hipotalamustan salınan Tirotropin relasing hormon (TRH), 

ön hipofizden TSH salgılanmasını uyarır. TSH daha sonra tiroid hormonu sentezini 

başlatır ve tiroid bezinden salınır. TRH ve TSH alt birim genlerinin sentezi, 

transkripsiyonel seviyede tiroid hormonları tarafından inhibe edilir ve bu aynı 
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zamanda TSH salınımını da inhibe eder. Yani hem tiroid hormon sentezi hem de 

tiroid hormonunun dolaşıma salınması, hipofiz bezi kaynaklı TSH tarafından klasik 

bir negatif feedback döngüsünde yürütülür. Bu, işlevsel bir hipotalamik-hipofiz 

ekseni varlığında neden hipotiroidi TSH düzeylerinin artmasına sebep olurken 

hipertiroidide bunun tersi olarak TSH düzeylerinin azalmasının meydana geldiğini 

açıklar.30  

Tiroid bezi vücuttaki metabolizmayı, büyümeyi, gelişmeyi, üremeyi, tiroid 

hormonlarının sentezi, depolanması ve salgılanmasını sağlayan endokrin sistemin 

önemli bir organıdır. Kalsiyum metabolizmasında önemli bir rol oynar ve bazal 

metabolizma hızının düzenler. Genital bezlerin de çalışmasında önemli rol oynar. 

Tiroid hormonları fertiliteyi, ovulasyonu ve menstrüasyonu etkiler.28,29,31 

2.2. HİPERTİROİDİ TANIMI 

Hipertiroidi altta yatan birçok etiyolojiye sahip yaygın bir tiroid hastalığıdır. 

Bu hastalık aşırı tiroid hormonu üretimi ile karakterizedir. Hipertiroidi biyokimyasal 

şiddetine bağlı olarak aşikâr veya subklinik olabilir. Hipertiroidi tirotoksikoza yol 

açabilse ve bazen birbirlerinin yerine kullanılabilse de tirotoksikoz ve hipertiroidi 

terimleri aslında eş anlamlı değildir.4,6 Tirotoksikoz, kaynağı ne olursa olsun tiroid 

hormon fazlalığı ve dokulara aşırı tiroid hormonu maruziyetini ifade eden genel bir 

terimdir.4 Hipertiroidi ise tiroid bezinden artmış hormon sentezinden kaynaklanan 

tiroid hormon fazlalığını ifade eder. Graves hastalığı tiroid antijenine özgü T 

hücrelerinin tiroid uyarıcı hormon reseptörü (TSH-R) eksprese eden dokulara 

infiltrasyonu ile karakterize sistemik bir otoimmün hastalıktır.3 

2.3.HİPERTİROİDİNİN ETİYOLOJİSİ 

      Hipertiroidinin en sık görülen üç etiyolojisi: 

1. Graves hastalığı (GH) 

2. Toksik multinodüler guatr (TMNG) 

3. Toksik adenom (TA)4 
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            Hipertiroidinin diğer daha az görülen etiyolojileri; iyota bağlı tirotoksikoz, 

gestasyonel hipertiroidizm, TSH salgılayan hipofiz adenomları, trofoblastik 

hastalıklar, sessiz tiroidit, subakut tiroidit, akut tiroidit, ilaca bağlı tiroidit, faktisyöz 

tirotoksikoz (aşırı eksojen tiroid hormonu alımı), struma ovarii'deki ektopik 

hipertiroidizm, metastatik tiroid kanserleridir.6,10 

Otoimmün Graves hastalığı, çoğu batı ülkesinde ve Amerika Birleşik 

Devletleri'nde hipertiroidinin en yaygın nedenidir.32 Graves hastalığı otoimmün 

olduğu için daha genç popülasyonlarda kendini gösterme eğilimindedir. Yaşlı 

erişkinlerde ve iyot eksikliği olan bölgelerde yaşayan insanlarda ise toksik 

multinodüler guatr hipertiroidinin en yaygın nedenidir.33,34 

2.4. HİPERTİROİDİNİN EPİDEMİYOLOJİSİ 

Hipertiroidi prevalansı %1,2-1,6 (0,5-0,6 aşikâr ve %0,7-1 subklinik) olan 

yaygın bir durumdur.3,4 Hipertiroidi prevalansı, diyetteki iyot içeriğine bağlı olarak 

dünya çapında değişir.35 Hipertiroidi kadınlarda erkeklerden 5-10 kat daha fazla 

görülür. En sık nedenleri Graves hastalığı ve toksik multinodüler guatrdır. Graves 

hastalığı, hipertiroidinin en yaygın nedenidir ve her 100.000 kişide yıllık 20-30 vaka 

görülür.32 Graves hastalığı, kadınlarda daha sık görülür ve toplumdaki yaygınlığı 

%1-1,5 arasındadır. Kadınların yaklaşık %3'ünde ve erkeklerin %0,5'inde yaşamları 

boyunca Graves hastalığı gelişmektedir.36 Graves hastalığının en yüksek insidansı 

30-50 yaş grubunda görülür.  

 2.5. OTOİMMÜN HİPERTİROİDİNİN (GRAVES) PATOGENEZİ  

Graves hastalığı, TSH reseptörüne karşı gelişen otoantikorların TSH 

reseptörünü uyararak tiroid hormon üretimini ve salınımının arttırdığı bir otoimmün 

bozukluktur.1 Genetik ve çevresel faktörler arasındaki etkileşim bu otoimmün süreci 

etkiler.6 Graves hastalığı tiroid uyarıcı hormon reseptörünü uyararak hipertiroidi ile 

guatra yol açan otoantikorlar (Ab) nedeniyle ortaya çıkan organa özgü bir 

hastalıktır. TSH-R uyarıcı otoantikor ağırlıklı olarak IgG1 izotipindedir ve TSH-R 

ekstraselüler alanının lösin bakımından zengin alanındaki bir epitopa bağlanır.37,38 

TSH-R ayrıca tirositlerin yüzeyindeki ve orbital fibroblastlardaki IGF1 reseptörleri 
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(IGF1R) ile etkileşime girer ve TSH-R ile TSH-R-Ab etkileşimi hem IGF1R aşağı 

akış yollarını hem de TSH-R sinyalini aktive eder.39 TSH-R'ye bağlanan 

dolaşımdaki uyarıcı TSH-R-Ab, hücre içi siklik AMP üretimini artırarak tiroid 

hormonunun salınımına ve tirosit büyümesine yol açar. Graves hastalarının yaklaşık 

%30'unun aile bireylerinde de Graves hastalığı veya Hashimoto tiroiditi vardır. İkiz 

çalışmaları Graves hastalığına yatkınlığın %80'inin genetik olduğunu göstermiştir.40 

Tiroid bezinde incelemelerde T lenfositlerin oluşturduğu lenfositik infiltrasyon 

görülür.10 Tiroid üzerindeki trofik etkiler aynı zamanda tiroid bezinin büyümesine 

de yol açar. 32  

2.6. HİPERTİROİDİNİN KLİNİK BULGULARI 

Hipertiroidinin bulguları çoklu organ sistemlerinden gelen belirtileri içerir. 

Tiroid hormon yüksekliğinin derecesi ile klinik belirtiler ve semptomlar arasında 

yalnızca orta düzeyde bir korelasyon vardır.4 Klinik belirtiler hiperadrenerjik ve 

hipermetabolik bir durumla ilişkilidir. Yaygın belirtileri arasında istemsiz kilo kaybı, 

sinirlilik, yorgunluk, kas güçsüzlüğü, çarpıntı, tremor, ısı intoleransı, eforla nefes 

darlığı, artan kaygı, bağırsak hareketlerinin sıklığında artış yer alır. Ayrıca saç 

dökülmesi, libido kaybı ve kadınlarda oligomenore veya amenore olabilir.1,32 Graves 

hastalığında tiroidin diffüz, nodüler olmayan bir büyümesi görülür. Toksik 

multinodüler guatrda diffüz simetrik olmayan nodüler genişleme görülebilir ve toksik 

adenom vakalarında tek bir büyük nodül palpe edilebilir. Subakut tiroiditte son 

derece hassas ve ağrılı bir tiroid görülebilir.41 

Graves hastalığının başlıca klinik özellikleri hipertiroidi, oftalmopatidir ve 

nadiren dermopatidir (pretibial miksödem).10,11 Hastalığın seyri sırasında herhangi 

bir zamanda Graves orbitopatisi gelişebilir. Graves hastalığının en sık görülen tiroid 

dışı bulgusu tiroid ilişkili oftalmopatidir bazen ötiroidi olan hastalarda da ortaya 

çıkabilir.10,42 Tiroid ilişkili oftalmopati patogenezi tam olarak anlaşılamamış olsa da 

tiroid ve orbita tarafından paylaşıldığı varsayılan antijenlere karşı otoimmünite 

patogenezde rol oynar. Ekstraoküler kasların, orbital bağ ve yağ dokularının 

hacminde artış vardır. Klinik bulguları yumuşak doku tutulumu, göz kapağı 

retraksiyonu, proptozis, kompresif optik nöropati ve restriktif miyopatidir.42  
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Diğer spesifik fiziksel bulgular Graves hastalığı ile ilişkili pretibial miksödem 

(kalın, pullu deri plakları ve alt bacakların ön tarafını tutan şişlik) ve akropakidir 

(ellerde ve ayaklarda yumuşak doku şişmesi ve parmaklarda çomaklaşma).43–45 

Tiroid dermopati lezyonları genellikle asemptomatiktir. Hemen hemen tüm tiroid 

dermopati vakaları, nispeten şiddetli oftalmopati ile ilişkilidir.44 

2.7. HİPERTİROİDİNİN TANISI 

 Tanıya öncellikle fizik muayene ve ayrıntılı anamnez ile başlanır. 

Hipertiroidi belirti ve bulguları olan hastanın tanısını kesinleştirebilmek için ilk 

yapılacak laboratuvar tahlilleri TSH ve serbest T4 testleridir.46 Serum TSH ölçümü, 

şüpheli hipertiroidinin değerlendirilmesinde kullanılan tek bir kan testinin en yüksek 

duyarlılığına ve özgüllüğüne sahiptir ve başlangıçta tarama testi olarak 

kullanılabilir.47,48 Bununla birlikte, hipertiroididen güçlü bir şekilde 

şüphelenildiğinde, hem serum TSH hem de serbest T4 değerlendirildiğinde tanısal 

doğruluk artar.3  

Aşikâr hipertiroidi olan hastalarda baskılanmış (düşük) TSH (<0,4 mU/mL) 

seviyeleri ile yüksek serbest T4 ve T3 seviyeleri görülür. Subklinik (hafif) 

hipertiroidi olan hastalarda ise normal serbest T4 ve T3 seviyeleri ile baskılanmış 

TSH seviyeleri görülür.6 Tanı konulduktan sonra ultrasonografi, tiroid otoantikorları 

ve Radyoaktif İyot Uptake (RAIU) testi gibi nedenlere yönelik tetkikler yapılmalıdır. 

Hastada tipik klinik ve laboratuvar bulguları varsa, ultrasonografideki bulgular da 

tanıyı destekliyorsa (tiroid parankimindeki heterojen görünümle birlikte artmış 

vaskülarizasyon ve diffüz büyüme) ayrıca göz bulguları da mevcutsa sintigrafi 

bakılmadan da Otoimmun Hipertiroidi (Graves) tanısı konulabilir.46 Renkli doppler 

ile yapılan tiroid ultrasonografisi, altta yatan etiyolojiyi belirlemeye yardımcı 

olabilecek önemli bir testtir ve intratiroidal arteriyel akım hızlarını ölçer. Graves 

hastalığında artmış akım görülür, tiroiditte ise düşük akım görülür.3,49,50 

Hipertiroidinin tanısı doğrulandıktan sonra hipertiroidi etiyolojisini 

belirlemede başlangıç testi olarak tirotropin reseptör antikor (TRAb) düzeylerinin 

ölçülmesinin tanıya kadar geçen süreyi kısalttığı ve daha uygun maliyetli olduğu 

gösterilmiştir.51 Graves hastalığında yüksek serbest tiroid hormon seviyeleri ve 
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baskılanmış TSH seviyelerine ek olarak, serum antitiroglobulin (anti-TG), antitiroid 

peroksidaz antikorları (anti-TPO) ve TRAb seviyeleri yükselebilir.42 TRAb 

seviyelerinin yüksekliği Graves hastalığı tanısını doğrular.6 Hastaların 

%95’inde TRAb pozitifliği bulunur.10 TRAb seviyeleri, tirotropin bağlayıcı inhibe 

edici veya tirotropin bağlayıcı inhibitör immünoglobulin (TBI veya TBII) testleri ve 

tiroid uyarıcı immünoglobulin (TSI) testleri kullanılarak ölçülür.  TRAb düzeyleri 

normalse, hastaya radyoaktif iyot alımı (İyot- 131 izotopu kullanılarak) tarama 

yapılmalıdır.6 Graves hastalığında radyoaktif iyot alımı artmıştır.10  

2.8. HİPERTİROİDİNİN TEDAVİSİ 

Hipertiroidi tedavisi altta yatan etiyolojiye bağlıdır. Graves hipertiroidisinde 

tedavide radyoaktif iyot tedavi, antitiroid ilaç ve cerrahi tedavi seçenekleri 

mevcuttur.46 Tedavi yönteminin seçimi etiyolojiye, komorbiditelere ve hasta 

tercihlerine bağlıdır.52 Antitiroid ilaçlar, diğer birçok ülkede ve özellikle Avrupa’da 

Graves hastalığı için ilk tercih edilen tedavi olmuştur.4 

 Çarpıntı, anksiyete, titreme gibi hipertiroidizm bulguları var ve 

semptomatikse bir beta-adrenerjik antagonist ile kontrol edilebilir. Beta blokerler 

hipertiroidi semptomlarını kontrol etmek için yardımcı tedavi olarak kullanılırlar. 

Beta-adrenerjik blokaj, semptomatik tirotoksikozlu tüm hastalarda, özellikle yaşlı 

hastalarda ve istirahat kalp hızı dakikada 90 atımdan fazla olan veya eşlik eden 

kardiyovasküler hastalığı olan hastalarda önerilir.4,6  

2.8.1. Antitiroid ilaçlar (ATİ) 

Hipertiroidide kullanılan antitiroid ilaçlar metimazol, karbimazol 

(metimazolün öncüsü) ve propiltiourasili (PTU) içerir. Bu ilaçlar tiroid peroksidaz 

enziminin rekabetçi inhibitörleridir ve tiroid hormonu sentezini bloke etme 

yetenekleri vardır. Tiroid peroksidaz, diyetle alınan iyodun iyodüre 

dönüştürülmesinden sorumlu enzimdir. Propiltiourasil ayrıca T4'ün T3'e 

ekstratiroidal dönüşümünü bloke ederek aktif tiroid hormonuna periferik doku 

maruziyetini azaltır. Bu tedavilerin tiroid fonksiyonu üzerinde kalıcı bir etkisi yoktur 

ve tedavisini kesen hastalarda hipertiroidinin remisyonu yaygındır.6 
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Metimazol ve propiltiourasil eşit derecede etkili olmasına rağmen, günde bir 

kez dozlanabilmesi ve nispeten daha iyi güvenlik profili sebebiyle metimazol tercih 

edilir. Metimazol, artmış konjenital defekt riski ile ilişkilidir ve bu nedenle gebelik 

sırasında hipertiroidi yönetiminde PTU tercih edilir.6 Metimazolün başlangıç dozu, 

hipertiroidizmin şiddetine bağlı olarak genellikle günde bir kez 10-40 mg'dır.4 

Tedaviye başladıktan 3-4 hafta sonra tiroid fonksiyon testleri gözden geçirilir ve doz 

serbest T4 ve T3 seviyelerine göre titre edilir. 

Graves hastalığı olan hastalarda TSH düzeyleri genellikle birkaç ay boyunca 

baskılanmış durumda kalır, bu yüzden erken tedavi yanıtı için hassas bir indeks 

sağlamaz.3 Takipte bu nedenle serbest T4 ve/veya T3 düzeylerinin değerlendirilmesi 

her 4 ila 6 haftada bir yapılmalıdır. Bu ilaçlara en az 12-18 ay devam 

edilmelidir. Remisyonu değerlendirmek için TRAb o sırada değerlendirilmelidir. 

TRAb seviyeleri hala yüksekse ve ilaç kesilirse, hasta nüksetme açısından yüksek 

risk altında olur. 6 Tedavi kesildikten sonraki ilk 6-12 ay içinde hastalığın nüksetme 

olasılığı yüksektir, ancak yıllar sonra da ortaya çıkabilir.3 

Antitiroid ilaçların yaygın yan etkileri döküntü, ürtiker ve artraljidir (%1-5).53 

Nadir fakat majör yan etkiler, vakaların %0,1-1’inde görülen hepatit, lupus benzeri 

bir sendrom ve agranülositozudur. Agranülositoz, tedavinin başlamasından sonraki 3 

ay içinde aniden ortaya çıkma eğilimindedir. 54,55 Metimazol özellikle doza bağımlı 

bir şekilde artan hepatit ve kolestaz riski ile ilişkilendirilmiştir. Antitiroid tedavi 

durdurulur ve hastada majör yan etkiler gelişirse yeniden başlanmaz.3,53  

2.8.2. Radyoaktif İyot (RAI) Tedavisi  

Radyoaktif iyot (RAI) tedavisi cerrahi için yüksek risk taşıyan, kesin tedaviye 

ihtiyaç duyan ve yüksek riskli komorbiditeleri olanlarda tercih edilen tedavidir.6 

Antitiroid ilaç kullanımı için kontrendikasyonları olan veya antitiroid ilaç tedavisi 

sırasında ötiroidiye ulaşamayan hastalara da radyoaktif iyot tedavisi uygulanabilir.4 

Radyoaktif iyot-131 tiroid folikül hücrelerinin tahrip olmasına yol açar, hamile ve 

emziren kadınlarda kontrendikedir. Fetüste hipotiroidi indükleme riski nedeniyle altı 

ay içinde gebelik planlayan hastalarda bu işlemden kaçınılmalıdır. Gebe kalma 

tedaviden en az 6 ay sonrasına kadar ertelenmelidir.3,6 Orta ile şiddetli Graves 

oftalmopati öyküsü olan hastalarda göz hastalığının kötüleşme riski nedeniyle RAI 
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ile tedavi edilmesi genellikle önerilmemektedir. Altta yatan tiroid malignitesi veya 

şüphesi olan hastalara radyoaktif iyot tedavisi uygulanmamalıdır. Metimazol veya 

propiltiourasil alan hastalarda, bu ilaçlar RAI tedavisinin terapötik yararına müdahale 

edebileceğinden, RAI tedavisinden yaklaşık bir hafta önce ve sonra bu tedavi geçici 

olarak durdurulmalıdır. Ötiroidi durumuna ulaşmak için RAI tedavisi sonrası birkaç 

aya ihtiyaç vardır.6  

Graves hastalığında RAI tedavisi hipertiroidinin geçici olarak 

şiddetlenmesine neden olabileceğinden, hipertiroidinin kötüleşmesi nedeniyle 

komplikasyon riski yüksek olan asemptomatik hastalarda bile β-adrenerjik blokaj 

düşünülmelidir. Beta-adrenerjik blokaja ek olarak komplikasyon riski yüksek olan 

Graves hastalarında RAI tedavisinden önce metimazol ile ön tedavi düşünülmelidir. 

Ama RAI tedavisinden 2-3 gün önce metimazol kesilmelidir. Komplikasyon riski 

yüksek olan hastalarda, RAI uygulamasından 3-7 gün sonra metimazole devam 

edilmesi düşünülebilir ve tiroid fonksiyonu normale döndükçe dozu azaltılabilir.4 

Radyoaktif iyot tedavisinden bir süre sonra hipotiroidi gelişebilir. Hipotiroidi 

başladıktan sonra antitiroid ilaç azaltılır ve kesilir. Kalıcı hipotiroidi oluşursa 

levotiroksin tedaviye eklenir.46 Tiroid fonksiyonu, hastaların %50-90’ında RAI 

tedavisinden sonraki 3-12 ay içinde normale döner.56 RAI tedavisinden sonra 

ötiroidiye ulaşılamaması, RAI tedavisinin tekrarlanması (semptomatik hipertiroidi 

devam ediyorsa) veya tiroksin tedavisinin (hipotiroidi gelişiyorsa) başlanması 

gerektiğine işaret edebilir.6 RAI tedavisinden 6 ay sonra Graves’e bağlı hipertiroidi 

devam ederse, RAI ile yeniden tedavi düşünülebilir.4 

2.8.3. Cerrahi Tedavi 

Altı aydan daha kısa sürede gebelik planlayan kadınlarda, aktif ciddi Graves 

oftalmopatisi varlığında, antitiroid ilaç kullanımı ile önemli yan etkiler yaşayan veya 

uzun süreli antitiroid tedaviye cevap alınamayan hastalarda, tiroid malignitesinden 

şüphelenildiğinde, bası yapan büyük guatr varlığında ve eşlik eden hiperparatiroidi 

varlığında tercih edilir. Antitiroid ilaç kullanımı ile ameliyattan önce ötiroidi 

sağlanmalıdır.6 Beş yıl sonra total tiroidektomi ile remisyon veya hastalığın devam 

etme riski neredeyse %0 iken subtotal tiroidektomi ile %8'dir.57,58 Hastalar totale 

yakın veya total tiroidektomi geçirdikten sonra, levotiroksin replasman tedavisine 
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başlanmalıdır.6 Total tiroidektomi sonrası en sık görülen komplikasyonlar arasında 

vakaların %2'sinden azında hipoparatiroidiye bağlı hipokalsemi, rekürren veya 

superior laringeal sinir felci, kanama ve anesteziye bağlı komplikasyonlar yer 

alır.59,60 

2.9. HİPERTİROİDİNİN PROGNOZU VE KOMPLİKASYONLARI 

Hipertiroidi kısa vadeli ve uzun vadeli morbidite ve komplikasyonlarla ile 

ilişkilidir, bu yüzden erken tanı konulması ve uygun tedavinin zamanında başlanması 

önemlidir. Graves hastalığına veya toksik multinodüler guatra sekonder hipertiroidi, 

kesin tedavinin yüksek başarı oranları ve semptom yönetiminin etkinliği nedeniyle 

genel olarak iyi sonuçlara sahiptir.6 Uzun süreli tedavi edilmemiş veya yetersiz 

tedavi edilmiş hipertiroidi akut kardiyovasküler olaylar, atriyal fibrilasyon, iskemik 

inme, osteoporoz, adet döngüsü anormallikleri, infertilite ve mortalite riskinde artış 

ile ilişkilidir.61–65 

2.10. ANTİ-MÜLLERİAN HORMON (AMH) 

Anti-Müllerian hormon, kadında yumurtalıkta gelişmekte olan pre-antral ve 

küçük antral foliküllerin granüloza hücrelerinden üretilen, 5 ila 8 mm büyüklüğünde 

dimerik bir glikoproteindir.66 AMH hücrelerin büyümesi ve farklılaşmasında görev 

alan Transforming Growth Factor β (TGF-β) ailesinin bir üyesidir.67 Anti-Müllerian 

Hormon, üreme gelişimi ve düzenlenmesinde kritik rolleri olan bir hormondur. TGF-

β ailesinin üyeleriyle kimyasal ve mekanik benzerlikleri dolasıyla bu sinyal ailesine 

yerleştirilmiştir.68 Puberteden sonra menstrüel döngünün başlamasıyla serum AMH 

düzeyi giderek azalır, kadında menopoz ile birlikte neredeyse tespit edilemez olur.69 

Seviyesi menstrüel siklus boyunca yaklaşık olarak sabittir bu sebeple menstrüel 

siklusun herhangi bir gününde ölçülebilir ve yetersiz ovaryan yanıtı saptamak için 

yüksek özgüllüğe sahiptir.70 

Yapılan çalışmalar AMH’ın overyan aktiviteyi düzenleyici etkisi olduğunu, 

foliküler hormon yapımında etkili olduğunu ve folikülogenez sırasında <8 mm pre-

antral ve antral foliküllerden salındığını göstermiştir.71,72 Normalde AMH primer 

foliküllerde düşük seviyelerde eksprese edilir, büyük preantral ve küçük antral 
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foliküllerde maksimal konsantrasyonlara çıkar ve daha sonra folikül büyüdükçe 

azalır. Çalışmalar folikül stimüle edici hormona (FSH) bağlı folikül büyümesi ile 

seçilimindeki rolü nedeniyle AMH’ın folikülogenezde çok önemli bir faktör 

olduğunu göstermiştir.12,73 Serum AMH seviyeleri büyüyen foliküllerin sayısıyla da 

güçlü bir şekilde ilişkilidir ve over rezervini erken dönemlerde gösteren iyi bir 

biyobelirteçtir.19,72 AMH yalnızca büyüyen yumurtalık foliküllerinde üretildiğinden, 

yumurtalık folikül havuzunun miktarını ve kalitesini temsil eden fonksiyonel 

yumurtalık rezervi için güvenilir bir belirteç olarak kullanılabilir.71 AMH 

fonksiyonel over rezervini değerlendirmek için ölçüldüğünden infertilite için de 

önemli bir gösterge olarak kullanılan bir testtir.72 Fonksiyonel over rezervi 

azaldığında AMH seviyesinde düşüş meydana gelir. Kadında yaşın artmasıyla folikül 

sayısında azalma olur bu azalmayla birlikte AMH düzeyi de düşmeye başlar.21 

AMH'ın primordial foliküllerin alınmasını ve FSH'a bağlı büyümeyi 

baskıladığı gösterilmiştir. AMH'ın bu işlevi folikülün aşırı büyümesinin 

önlenmesinde rol oynar.74 Büyüyen folikül havuzundaki artış, daha sonra foliküllerin 

olası tükenmesine ve AMH seviyelerinde bir düşüşe neden olur. Primordial 

foliküllerin sürekli aktivasyonu sonunda folikül tükenmesine yol açtığı için buna 

"tükenme" teorisi adı verilmektedir ve yumurtalık yetmezliğinde de gösterilmiştir. 

Bu durum tiroid otoimmünitesinin de neden olduğu folikül kaybında yavaş bir 

"tükenmenin" rol oynayabileceğini düşündürmektedir.75 

 Yapılan çalışmalarda Sistemik lupus eritematozus, Otoimmün tiroid 

hastalığı, Romatoid artrit, Jüvenil idiyopatik artrit, Behçet hastalığı, Tip 1 diyabet 

gibi bazı otoimmün ve romatolojik hastalıkları olan kadınlarda serum AMH 

düzeylerinin etkilendiği ve hatta daha düşük olduğu sonucuna ulaşılmıştır.76–82 

Otoimmün hastalıkları olan kadınlar erken yaşta düşük over rezervi, infertilite ve 

erken menopoz açısından risk altındadır ve bu yüzden bu konuda birçok araştırma 

yapılmaya devam edilmektedir. 

2.11. TİROİD BOZUKLUKLARI, OVER REZERVİ VE AMH  

Tiroid fonksiyon bozukluklarının kadınlarda menstrüel bozukluklar, 

anovulatuar siklus ve infertilite gibi üreme fonksiyonları üzerinde olumsuz etkileri 
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olduğu bildirilmiştir.13–18 Yumurtalık folikülleri, gonadotropinler ve büyüme 

faktörleri gibi hayatta kalma sinyallerine bağlı olarak ya preantralden antral foliküle 

büyümeye devam eder ya da atreziye uğrar. Yumurtalık foliküllerinin durumu 

hormonların ve büyüme faktörlerinin hassas bir dengesine bağlıdır. İnsanlarda tiroid 

hormonu üretimindeki bozukluklar, hipotalamus-hipofiz-gonadal eksenin 

düzensizliğinden sorumludur ve menstrüel bozukluklar ile ilişkilidir.14 Foliküler 

sıvının bileşimi, gelişmekte olan oositler için önemli olabilir ve oosit kalitesinde 

önemli bir rol oynayabilir. Hem T3 hem de T4, insanların foliküler sıvısında bulunur. 

TSH-R insan oositinde eksprese edilir ve dolayısıyla tiroid hormonu oositi doğrudan 

etkileyebilir.83  

 Tiroid bozukluklarının foliküler süreci etkileyerek yumurtalık rezervi ile 

ilişkili olduğu öne sürülmüştür.19 Yapılan çalışmalar oositler, granüloza hücreleri ve 

epitel dahil olmak üzere yumurtalıktaki farklı hücrelerin tiroid hormonu 

reseptörlerini eksprese ettiğini göstermektedir. TSH, granüloza hücrelerinin 

proliferasyonunu desteklemede ve arttırmada FSH ile sinerjistik bir etkiye sahiptir.84 

Öte yandan, çalışmalar tiroid hormonlarının foliküllerde FSH stimülasyonunu 

düzenlediğini ve granüloza hücre apoptozunu önlediğini göstermiştir.85 

Folikülogenez sürecinde tiroid bağlayıcı globüline bağlı tiroid hormonları artan 

serum östrojen seviyeleri ile artar, bunun sonucunda serbest tiroksinde azalma ve 

TSH seviyesinde artma olur.86 Tiroid hormonu folikül gelişimi sürecinde önemli bir 

rol oynar ve düzensizliği foliküler gelişimi bozabilir.85 Çalışmalar göstermiştir ki 

tiroid hormonu bozuklukları bozulmuş folikülogenez ile ilişkilidir.19,84 

Üreme çağındaki kadınlarda tiroid disfonksiyonunun en yaygın nedeni tiroid 

otoimmünitesidir. Tiroid bezindeki anahtar proteinlerle reaksiyona giren tiroid 

otoantikorları, tiroid fonksiyonunun yıkımına ve kaybına neden olan kronik bir 

lenfositik tiroidite neden olabilir.84 Graves hastalığı ve Hashimoto tiroiditi, tiroid 

hastalığının iki otoimmün spektrumudur.8 Bu hastalıkların her ikisi de ovulasyon 

mekanizmalarına ve seks hormonu metabolizmasına müdahale edebilen,  

doğurganlığı etkileyen, gebelik oluşursa erken gebelik kayıplarının insidansını artıran 

hastalıklardır.14,23–25 Yani otoimmün hipertiroidizm ve hipotiroidizm bozulmuş 

yumurtalık fonksiyonu, adet düzensizlikleri, infertilite ve daha yüksek (tekrarlayan) 

düşük oranları ile ilişkilendirilmiştir.14,87  
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Tiroid fonksiyon bozukluğu ve tiroid otoimmünitesi kadınlarda infertilite için 

de önemli bir risk faktörü olarak kabul edilmektedir.18,20 AMH testi fonksiyonel over 

rezervini değerlendirmek için ölçüldüğünden infertilite için de önemli bir gösterge 

olarak kullanılan bir testtir.72 Graves hastalığı ve Hashimoto tiroiditi olan kadınlarda 

infertilite prevalansını değerlendirmek için yapılan bir çalışmada, infertilite 

prevalansı Graves hastalığında %52,3 ve Hashimoto tiroiditinde %47 olarak 

bulunmuş. Graves hastalığı ve Hashimoto tiroiditi olan kadınlarda infertilite 

prevalansının yüksek olduğu ve genç kadınlarda gebelik sayısının etkilendiği tespit 

edilmiş.25  

Çalışmalarda açıklanamayan infertilitede tiroid peroksidaz antikorunun 

pozitifliği, idiyopatik düşük over rezervi ile anlamlı şekilde ilişkilendirildi.88 Yapılan 

bir çalışmada tiroid peroksidaz antikoru tiroid otoimmünitesine sahip kadınlardan 

alınan tüm foliküler sıvı numunelerinde ölçülebilirken, tiroid otoimmünitesine sahip 

olmayan kadınlarda yoktu.89 Bu sonuç plazma tiroid otoantikorlarının foliküler sıvıya 

girebileceğini göstermektedir. Bu gözlem ile otoantikorların folikül sıvısında 

sitotoksik bir reaksiyonla büyüyen foliküller ve oositte hasara yol açarak kalitesini ve 

gelişme potansiyelini azaltabileceği varsayılabilir. Daha kapsamlı çalışmalarla 

mekanizmanın doğrulanması gerekmektedir.84  

Yapılan bazı çalışmalarda otoimmun tiroid hastalığı tanı ve tedavisiyle AMH 

seviyelerinin arttığı gözlenmiştir. TSH yüksek ve antikor pozitifliği olan otoimmün 

hipotiroidi hastalığı olanlarda yapılan bir çalışmada Levotiroksin replasmanı ile 

AMH seviyelerinin arttığı gösterilmiştir. Hashimoto tiroiditi olan kadınlarda TSH 

yüksek ise over rezervini arttırmak amaçlı Levotiroksin tedavisi önerilmektedir.26,75 

Otoimmün tiroid hastalığının erken azalmış yumurtalık rezervi ve hatta erken 

yumurtalık yetmezliği ile yüksek oranda ilişkili olduğu gözlenmiştir. Yapılan bir 

çalışmada hem Hashimoto hem de Graves hastalarının daha yüksek amenore riski ve 

erken yumurtalık yetmezliği riskine sahip olduğu izlenmiş. Otoimmün tiroid hastalığı 

tanısı anında yumurtalık rezervi normal ise yumurtalık rezervinin yakın takibi tavsiye 

edilmektedir.27 
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 

3.1. ARAŞTIRMANIN TÜRÜ  

Tek merkezli, prospektif kesitsel çalışmamıza Sağlık Bilimleri 

Üniversitesi’nden tez onamı ve etik kurul onamı alınarak başlanmıştır. 

3.2. KATILIMCI SEÇİMİ 

Sağlık Bilimleri Üniversitesi Haseki Eğitim ve Araştırma Hastanesi 

Endokrinoloji ve Metabolizma Hastalıkları Polikliniği’ne başvuran reprodüktif yaşta 

18-49 yaş arasında Otoimmün Hipertiroidi tanısı alan 20 kadın hasta ve kontrol 

grubu olarak da 18-49 yaş arasında 20 sağlıklı kadın dahil edilmiştir. İşlemler 

anlatılarak hastalardan yazılı aydınlatılmış onam belgeleri alınmıştır. Çalışmaya 

kronik başka bir hastalığı olmayan, yeni tanı alan TSH baskılı/düşük ve T4 yüksek 

ya da normal olan antitiroid tedavi başlanmamış TRAb pozitif olan hipertiroidi kadın 

hastalar dahil edilmiştir.  

Kontrol grubu polikliniğine başvuran bilinen otoimmun tiroid hastalığı ve 

kronik başka bir hastalığı olmayan gönüllü kadınlardan oluşturuldu. Çalışmaya 

bilinen tespit edilmiş infertilitesi olan ve menapozda olan kişiler dahil edilmedi.  

 

3.2.1. Araştırmaya Dahil Etme Kriterleri 

• 18-49 yaş arasında olan kadınlar 

•  Kronik başka bir hastalığı olmayan kadınlar 

• TSH baskılı/düşük ve T4 yüksek ya da normal olan kadın 

hastalar 

• Otoimmün Hipertiroidi tanısı alan tedavi başlanmamış hastalar 

• TRAb pozitif olan kadın hastalar 

• Düzenli adet gören kadın hastalar 
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3.2.2. Dışlama Kriterleri 

• Kronik başka bir hastalığı olanlar 

• 50 yaş ve üzeri olanlar 

• Menapozda olan kadınlar 

• TRAb negatif olan hastalar 

• Bilinen obstetrik ve jinekolojik hastalığı olanlar 

• Hamile olan kadın hastalar 

• Hastaların çalışmaya katılmak istememesi 

 

3.3. ARAŞTIRMANIN UYGULANMASI VE VERİ TOPLAMA        

GEREÇLERİ 

 Hastalardan ve hastane otomasyon sisteminden alınan bilgilere göre doğum 

tarihi ve yaşı, cinsiyeti, mevcut ek hastalık durumu, adet görme düzeni, jinekolojik 

ve obstetrik öykü, ilk başvuru şekli ile ilgili bilgileri tek bir hekim tarafından kayıt 

altına alınmıştır.  

 Hastaların serum TSH, serbest T4 ve T3 düzeyleri, tiroid antikorları (TRAb, 

Anti-TPO), AMH, kreatinin, üre, GFR, ALT, AST, GGT düzeyleri S.B.Ü. Haseki 

Eğitim ve Araştırma Hastanesi Biyokimya Laboratuvarında analiz edilmiştir. Ayrıca 

hastaların hemoglobin düzeyleri mikrobiyoloji laboratuvarında çalışılmıştır. TSH, 

serbest T4, serbest T3, Anti-TPO, AMH, kreatinin, üre, GFR, ALT, AST, GGT 

Kemilüminesans İmmunölçüm (Chemiluminescence Immunoassay) yöntem ile 

çalışıldı. TRAb, Sandviç İmmünölçüm (Immunoassay) yöntemi ile çalışıldı. Graves 

tanısı konulan hastalar S.B.Ü. Haseki Eğitim ve Araştırma Hastanesi Radyoloji 

bölümünde yapılan tiroid ultrasonografisi ve laboratuvar bulguları birleştirilerek 

değerlendirildi. 

3.4. İSTATİKSEL ANALİZ YÖNTEMLERİ 

Örneklem büyüklüğü G*Power Version 3.1.6 programı ile hesaplanmıştır. 

İstatistiksel analiz için SPSS 15.0 for Windows programı kullanıldı. Tanımlayıcı 

istatistikler; kategorik değişkenler için sayı ve yüzde, sayısal değişkenler için 
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ortalama, standart sapma, minumum, maksimum, median olarak verildi. Sayısal 

değişkenlerin bağımsız iki grupta analizleri normal dağılım koşulu sağlandığında 

Student t Test ile normal dağılım koşulu sağlanmadığında Mann Whitney U testi ile 

yapıldı. Sayısal değişkenler arası ilişkiler parametrik test koşulu sağlanmadığından 

Spearman Korelasyon Analizi ile incelendi. Belirleyici faktörler Lineer Regresyon 

Analizi ile incelendi. Alfa anlamlılık seviyesi p˂0,05 olarak kabul edildi. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



18 
 

4. BULGULAR 

Çalışmaya Endokrinoloji ve Metabolizma Hastalıkları Polikliniği’ne 

başvuran reprodüktif yaşta Otoimmün Hipertiroidi tanısı alan 20 kadın hasta ve 

kontrol grubu olarak da 20 sağlıklı kadın dahil edilmiştir. Çalışmaya dahil edilen 40 

kişinin tamamı kadındı, ortalama yaş 29,88 ± 5,24 (19-39) olarak saptandı. 

Çalışmaya katılan hasta grubunun ortalama yaşı 29,85 ± 6,47 (19-39) iken 

kontrol grubunun ortalama yaşı 29,90 ± 3,82 (24-38) olarak saptanmış olup, gruplar 

yaş ortalaması açısından benzerdi (p=0,976) (Tablo 1). 

 

Tablo 1. Hasta ve kontrol grubunda demografik veriler 

 Hasta Grup Kontrol Grup p 

Yaş Ort.±SD (Min-Maks) 29,85±6,47 (19-39) 29,90±3,82 (24-38) 0,976* 

Cinsiyet / Kadın n (%) 20 (100) 20 (100) - 

*Student t Test 

 

Çalışmaya katılan hasta grubunda kontrol grubuna göre ortalama sT4 ve sT3 

değerlerinde anlamlı artış, ortalama TSH değerlerinde anlamlı baskılanma saptandı 

(Üç değişken için de p<0,001) (Tablo 2). 

Çalışmaya katılan hasta grubunda ortalama AMH düzeyi 2,46 ± 1,81 (0,25-

6,49) ng/mL, kontrol grubunun ortalama AMH düzeyi 3,02 ± 1,60 (0,24-5,46) ng/mL 

olarak saptandı. Çalışmadaki hasta grubunda kontrol grubuna göre ortalama AMH 

düzeyi düşük bulundu ancak bu fark istatistiksel olarak anlamlılığa ulaşmadı 

(p=0,256) (Tablo 2). Hasta ve kontrol grubunda AMH düzeyinin dağılımı grafik 1’de 

gösterilmektedir. 
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Tablo 2. Hasta ve kontrol grubunda tiroid testleri, tiroid antikorları ve AMH 

düzeyi analizi 

      Hasta Grubu     Kontrol Grubu  

 Ort.±SD 

Min-Maks 

(Median) 

Ort.±SD 

Min-Maks 

(Median) 

              p 

TSH 0,01±0,01 

   0,005-0,04 (0,01) 

1,80±0,61 

   0,79-2,98 (1,795) 

        <0,001# 

sT4 29,94±17,75 

     1,75-66 (31,45) 

10,14±4,06 

        1-14 (11,7) 

        <0,001# 

sT3 13,53±8,70 

        5-32 (10,5) 

3,09±0,59 

       2,44-4,96 (3) 

        <0,001# 

 

AMH 

2,46±1,81 

   0,25-6,49 (1,995) 

3,02±1,60 

     0,24-5,46 (2,74) 

         0,256# 

TRAb 
         7,63±7,17 

    1,51-28,4 (4,28) 

  

 

Anti-TPO 

268,85±229,56 

       34-600 (171) 

  

  #Mann Whitney U Testi 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Grafik 1: Hasta ve kontrol grubunda AMH düzeyinin dağılımı 
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Çalışmaya sadece TRAb pozitif kadın hastalar dahil edildi o nedenle tüm 

hasta grubunda TRAb pozitifliği mevcuttu. Hasta grubunda ortalama TRAb düzeyi 

7,63 ± 7,17 (1,51-28,4) IU/L olarak tespit edildi (Tablo 2). Çalışmaya katılan 20 

hastanın tümünde (%100) otoimmün hipertiroidi ile uyumlu tiroid ultrasonografi 

(USG) bulgusu mevcuttu. Çalışmaya katılan 20 hastanın sadece 4’ünde (%20,0) 

oftalmopati bulgusu vardı, 16’sında (%80,0) yoktu (Tablo 3). 

Hasta grubunun ortalama Anti-TPO değeri 268,85 ± 229,56 (34-600) kU/L 

olarak saptandı (Tablo 2). Çalışmaya katılan hastaların 13’ünde (%65,0) Anti-TPO 

pozitifliği, hastaların 7’sinde (%35,0) Anti-TPO negatifliği mevcuttu (Tablo 3). 

 

 Tablo 3. Hasta grubunda bulguların sıklığı 

  Hasta Grubu 

 

Anti-TPO n (%) 

Pozitif 13 (%65,0) 

Negatif 7 (%35,0) 

Tiroid USG bulgusu 

n (%) 

 

Pozitif 

 

20 (%100) 

TRAb n (%) 

 

Pozitif 

 

20 (%100) 

 

Oftalmopati n (%) 

Var 4 (%20,0) 

Yok 16 (%80,0) 

 

 

Çalışmadaki hasta grubunda kreatinin düzeyi kontrol grubuna göre 

istatistiksel olarak anlamlı düşük; AST, ALT ve GFR değerleri istatistiksel olarak 

anlamlı yüksek saptandı (sırasıyla p<0,001 p=0,004 p=0,003 p=0,002). Gruplar 

arasında hemoglobin, lökosit, platelet, üre ve GGT değerlerinde istatistiksel olarak 

anlamlı farklılık saptanmadı (Tablo 4). 
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Tablo 4. Hasta ve kontrol grubunda diğer değişkenlerin analizi 

  Hasta Grubu Kontrol Grubu  

    Ort.±SD Min-Maks (Median) Ort.±SD Min-Maks (Median) p 

Hemoglobin  12,75±1,42 10,1-15,8 (12,75) 12,93±0,98 11,3-14,7 (12,9) 0,644* 

Lökosit  6,70±1,83 3,3-11,2 (6,6) 7,30±1,74 3,78-11,3 (7,04) 0,299* 

Platelet   

 
275,65±68,6 

 
175-430 (267,5) 249,70±41,91 166-309 (245) 0,157* 

Üre  21,31±5,62 15-35 (21) 23,30±6,21 14-38 (21) 0,302# 

Kreatinin   0,50±0,10 0,36-0,71 (0,52) 0,66±0,09 0,44-0,8 (0,67) <0,001* 

GFR  130,90±11,2 116-154 (129) 118,45±9,7 96-138 (120) 0,002# 

AST  20,60±5,29 13-30 (21) 15,85±3,17 12-23 (16) 0,004# 

ALT  21,70±8,76 8-40 (21,5) 14,05±5,89 6-31 (13) 0,003# 

GGT  18,95±13,52 7-63 (15) 12,30±4,79 6-27 (11) 0,103# 

*Student t Test #Mann Whitney U Testi 

 

 

Hasta ve kontrol grubunda kreatinin, AST, ALT değerlerinin dağılımları 

grafik 2, grafik 3 ve grafik 4’te gösterilmektedir. 
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Grafik 2: Hasta ve kontrol grubunda kreatininin dağılımı 

 

 

Grafik 3: Hasta ve kontrol grubunda AST’nin dağılımı 
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Grafik 4: Hasta ve kontrol grubunda ALT’nin dağılımı 

 

 

  Sayısal değişkenler arası ilişkiler parametrik test koşulu sağlanmadığından 

Spearman Korelasyon Analizi ile incelendi. AMH düzeyi ile toplam grubumuzda 

(hastalar ve sağlıklı kadınlar, 40 kişi) yaş, sT4 ve GGT değerleri arasında negatif bir 

korelasyon saptandı (sırasıyla p=0,015 p=0,037 p=0,040). Spearman Korelasyon r 

katsayısı sırasıyla r=-0,382 r=-0,331 ve r=-0,327’dir (Tablo 5). Yaş, sT4 ve GGT 

değeri arttıkça serum AMH düzeyinin azaldığı tespit edildi. 

 Hasta grubunda AMH düzeyi ile yaş ve TRAb değeri arasında negatif, 

hemoglobin değeri arasında pozitif bir korelasyon saptandı (sırasıyla p=0,021 

p=0,046 p=0,045). Spearman Korelasyon r katsayısı sırasıyla r=-0,512 r=-0,451 ve 

r=0,453’tür (Tablo 5). Yaş ve TRAb değeri arttıkça serum AMH düzeyinin azaldığı, 

hemoglobin değeri arttıkça AMH düzeyinin arttığı tespit edildi. Hasta grubunda 

AMH ve TRAb arasındaki ilişki grafik 5’te gösterilmektedir. 
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Tablo 5. AMH ile toplam grupta ve hasta grubunda korelasyon 

 

 Toplam Grubu Hasta Grubu 

 AMH AMH 
 r p¥ r p¥ 

Yaş -0,382 0,015 -0,512 0,021 

TSH 0,030 0,854 -0,264 0,260 

fT4 -0,331 0,037 -0,183 0,440 

fT3 -0,193 0,268 0,285 0,223 

Hemoglobin 0,179 0,269 0,453 0,045 

Lökosit -0,060 0,714 -0,038 0,872 

Platelet 0,090 0,579 0,270 0,250 

Üre -0,057 0,726 0,086 0,718 

Kreatinin 0,023 0,888 0,222 0,348 

GFR 0,186 0,251 0,079 0,739 

AST 0,007 0,965 0,078 0,745 

ALT -0,306 0,055 -0,272 0,246 

GGT -0,327 0,040 -0,221 0,348 

TRAb   -0,451 0,046 

Anti-TPO   0,391 0,186 
¥Spearman Korelasyon Analizi 

 

 

Grafik 5: AMH ve TRAb arasındaki ilişki grafiği 
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Çalışmadaki hasta grubunda Anti-TPO negatif-pozitif hastaların, oftalmopati 

olan ve olmayan hastaların AMH düzeylerinde istatistiksel olarak anlamlı fark 

saptanmadı (sırasıyla p=0,552 p=0,369) (Tablo 6).  

 

Tablo 6. AMH ile Anti-TPO ve oftalmopati ilişkisi 

 

                            AMH  

  Ort.±SD Min-Maks Median p# 

 

Anti-TPO 
Negatif  2,58±1,74 0,25-5,9 2,18 

 

0,552 

 Pozitif  2,40±1,92 0,57-6,49 1,89  

 

Oftalmopati  
Yok  2,27±1,72 0,25-6,2 1,995 

 

0,369 

 Var 3,25±2,24 1,64-6,49 2,435  

#Mann Whitney U Testi 

 

 

 

Hasta grubunda yaş, hemoglobin, TRAb, Anti-TPO, ALT, GGT değerleriyle 

oluşturulan modelde forward metot ile yapılan Lineer regresyon analizinde yaş, Anti-

TPO, ALT en anlamlı faktörler olarak saptandı (sırasıyla p=0,002 p=0,003 p=0,041 

R Square 0,773) (Tablo 7). 
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Tablo 7. Lineer Regresyon analizi 

 

  
B SE Beta p %95 CI B 

  Sabit 
5,247 1,299     

Forward Metot Yaş 
-0,227 0,050 -0,858 0,002 -0,341 -0,113 

 Anti-TPO 
0,006 0,002 0,728 0,003 0,003 0,009 

 ALT 
0,089 0,037 0,498 0,041 0,005 0,174 

A: Dependent Variable: AMH 
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5. TARTIŞMA 

Çalışmamızda otoimmün hipertiroidi olan hasta grubumuzda kontrol grubuna 

göre ortalama AMH düzeyi düşük bulundu ancak bu fark istatistiksel olarak 

anlamlılığa ulaşmadı (p=0,256). Bu durumun hasta ve kontrol grubumuzun toplam 

katılımının az olmasından kaynaklanabileceği düşünüldü. Vedantham Haripriya ve 

arkadaşlarının infertilite ile başvuran 70 kadının katılımı ile yaptığı bir çalışmada 

hipotiroidizm, katılımcılarda en sık görülen tiroid fonksiyon bozukluğu olarak 

saptanmış. Aşikâr hipotiroidizm teşhisi konan tüm kadınların serum AMH seviyeleri 

düşük ve subklinik hipotiroidizmi olan kadınların yarısında da düşük serum AMH 

seviyeleri bulunmuş. Hipertiroidisi olan kadınların ise AMH düzeyleri normal 

saptanmış.90 

İlker Çalıkoğlu ve arkadaşlarının 160 infertil kadın hastanın ve 34 fertil 

sağlıklı kadının dahil edilmesiyle yaptığı çalışmada infertil hastalarda ve fertil 

kadınlardaki TSH düzeyi arasında sınırda anlamlı fark saptanmış (p=0.05). 

Çalışmaya dahil edilen tüm grupta AMH düzeyinin yaş ve TSH düzeyi ile zayıf 

negatif korelasyonu olduğu görülmüş, yaş ve TSH düzeyi arttıkça AMH düzeyinin 

azaldığı saptanmış. Sadece infertil kadınlarda korelasyon değerlendirmesi 

yapıldığında AMH düzeyinin, yine yaş ve TSH düzeyi ile zayıf negatif korelasyonu 

olduğu görülmüş. Fertil kadınlarda ise AMH düzeyi yaş ile azalırken TSH düzeyi ile 

bir korelasyon göstermediği saptanmış.18 

Keiji Kuroda ve arkadaşları tarafından yapılan kontrol çalışmasında, tiroid ve 

yumurtalık fonksiyonları üzerinde etki faktörleri olmayan 30-39 yaş arasında 67 

infertil kadın hasta ve 27 normal fertil kadın çalışmaya dahil edilmiş. İnfertil 

hastalarda hem hasta yaşının hem de TSH düzeylerinin AMH düzeyleri ile negatif 

korelasyon gösterdiği bulunmuş, ancak normal fertil kadınlarda anlamlı korelasyon 

bulunmamış. Sonuç olarak, AMH düzeylerinin üreme çağındaki infertil kadınlarda 

TSH düzeyleri ile ters korelasyon gösterdiğini saptamışlardır.77 Yapılan bu 

çalışmalarda bozulmuş tiroid fonksiyonu ve yaşın AMH düzeyini olumsuz etkilediği 

sonucuna ulaşılmış. Bizim çalışmamızda da toplam grubumuzda serum AMH düzeyi 

ile yaş, sT4 ve GGT değerleri arasında negatif bir korelasyon saptandı (sırasıyla 
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p=0,015 p=0,037 p=0,040). Yaş, sT4 ve GGT değerleri arttıkça serum AMH 

düzeyinin azaldığı tespit edildi.  

Literatürde düşük over rezervi ile tiroid disfonksiyonu ve tiroid 

otoimmünitesi arasındaki ilişki üzerine tartışmalı sonuçları olan birçok çalışma 

bulunmaktadır. Chien-Wen Chen ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada yaşa özel AMH 

seviyelerine göre sınıflandırılmış düşük, normal ve yüksek yumurtalık rezervine 

sahip hastalar arasında TSH düzeyi, pozitif Anti-TPO ve pozitif Anti-TG prevalansı 

karşılaştırılmış. Düşük, normal ve yüksek yumurtalık rezervine sahip hastalar 

arasında sadece Anti-TPO pozitifliği anlamlı olarak farklı bulunmuş. Anti-TPO 

seviyeleri, AMH seviyeleri ile önemli ölçüde ilişkili bulunmamış. İnfertil olan alt 

grup için açıklanamayan infertilitede, Anti-TPO pozitifliği idiyopatik düşük over 

rezervi ile anlamlı şekilde ilişkili saptanmış. Sonuç olarak kadınlarda idiyopatik 

düşük yumurtalık rezervi, Anti-TG pozitifliği ve tiroid disfonksiyonundan ziyade 

daha sık pozitif Anti-TPO ile ilişkilendirilmiş.88 

 Yuko Hasegawa ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada ötiroid tiroid 

otoimmünitesi olan erişkinlerde AMH düzeyleri anlamlı olarak daha düşük 

saptanmış. AMH seviyeleri subklinik hipotiroidizm ve aşikâr hipotiroidizmde kontrol 

grubuna göre daha düşük olma eğilimindeymiş, ancak farklar anlamlı bulunmamış. 

Adölesanlarda ötiroid tiroid otoimmünitesi grubunda AMH düzeyleri anlamlı olarak 

daha yüksek bulunmuş. AMH seviyelerinin tiroid antikorları olan hasta grubunda 

ortalama -0,12 farkla düşme eğiliminde olduğunu göstermişler. Yaşa bağlı olarak 

AMH seviyeleri üzerindeki karşıt etkiler, tiroid otoimmünitesinin ergenlik 

döneminde ilkel foliküllerin yoğun aktivasyonunu takiben yetişkinlerde foliküllerin 

tükenmesinde rol oynayabileceğini düşündürtmüş.75 

 Masako Kuroda ve arkadaşları 2014 ile 2015 yılları arasında infertil 

kadınlarda tiroid hormonlarını ve serum AMH düzeylerini ölçmüşler. 1431 infertil 

hastadan 311 hastada TSH düzeyi yüksek saptanmış (≥2,5 μIU/mL). Over ve tiroid 

fonksiyonlarını etkileyen faktörleri olan hastalar hariç 174 infertil hastada 

Levotiroksin takviyesi sonrasında AMH ve tiroid hormon seviyelerindeki 

değişiklikleri değerlendirmişler. Levotiroksin takviyesinden sonra, genel olarak 

ortalama AMH seviyesinde önemli bir değişiklik tespit edilmemiş. Ancak, 

Hashimoto hastalığı olan 35 hastada AMH seviyesi tedaviden sonra önemli ölçüde 
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arttığı görülmüş. Tiroglobulin antikoru pozitif ve tiroid peroksidaz antikoru negatif 

olan hastalardaki AMH seviyesi de Levotiroksin tedavisinden sonra önemli ölçüde 

arttığı tespit edilmiş (P = 0,023).26 

 Son yıllarda bu çalışmalar gibi daha birçok çalışmada, tiroid hormonları ve 

tiroid antikorları ile AMH düzeyi arasındaki etkileşim araştırılmaktadır. Yapılan 

çalışmalar daha çok hipotiroidi hastaları üzerinde yoğunlaşmaktadır ancak otoimmün 

hipertiroidinin ve TRAb değerinin AMH düzeyine etkisi ile ilgili yapılan çalışma 

literatürde pek fazla bulunmamaktadır. Keziban Demir ve arkadaşları Graves 

hastalarında AMH ve TRAb arasında ilişki olup olmadığını araştırmışlardır. 

Çalışmaya TRAb pozitif, fertilite sorunu olmayan 64 Graves hastası ve kontrol grubu 

olarak bilinen bir otoimmün bozukluğu olmayan 51 kadın dahil edilmiş. İki grupta da 

yaş ve AMH arasında anlamlı farklılık saptanmamış. Ayrı olarak bakılan hasta grubu 

ve kontrol grubunda TRAb, sT3, sT4, TSH, Anti-TPO ve Anti-TG değerleri ile 

AMH düzeyi arasında anlamlı bir ilişki saptanmamış.91 

Bizim çalışmamızda yapılan bu çalışmalardan farklı olarak Graves tanısı olan 

hasta grubumuzda serum AMH düzeyi ile yaş ve TRAb değeri arasında ters bir 

korelasyon, hemoglobin değeri ile pozitif bir korelasyon saptandı. (sırasıyla p=0,021 

p=0,046 p=0,045).  Yaş ve TRAb değeri arttıkça serum AMH düzeyinin azaldığı 

tespit edildi. Ayrıca hasta grubunda Anti-TPO değeri negatif ve pozitif hastaların 

AMH düzeylerinde istatistiksel olarak anlamlı farklılık saptanmadı (p=0,552). 

Literatürü incelediğimizde ise kadınlarda AMH düzeyi ile GGT ve hemoglobin 

arasındaki ilişkiye bakılan ayrıntılı bir çalışma bulamadık, bu saptadığımız 

sonuçların daha kapsamlı araştırılması için yeni çalışmalara ihtiyaç vardır.  

Çalışmamızdaki hasta grubunda kreatinin düzeyi kontrol grubuna göre 

istatistiksel olarak anlamlı düşük, GFR düzeyleri istatistiksel olarak anlamlı yüksek 

saptandı. Bu durumun hipertiroidi hastalarındaki hipermetabolik duruma bağlı 

istemsiz kilo ve kas kitlesinin kaybı ile ilişkili olduğunu düşündük. Hasta grubunda 

AST ve ALT düzeyleri kontrol grubuna göre istatistiksel olarak anlamlı yüksek 

saptandı. Perfüzyonun azalmasına bağlı oluşan iskemik durumun buna neden 

olabileceğini düşündük. Çalışmamızda hasta grubunda forward metot ile yaptığımız 

Lineer regresyon analizinde bağımsız faktörler arasında yaş, Anti-TPO, ALT en 
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anlamlı faktörler olarak saptandı. (sırasıyla p=0,002 p=0,003 p=0,041 R Square 

0,773) 

Çalışmamızın başlıca limitasyonu, çalışmaya dahil edilme ve dışlama 

kriterlerini sağlayan hasta ve sağlıklı kontrol grubumuzun toplam sayısının az 

olmasıydı. Çalışmamızda AMH düzeyleri ile ilişkili olarak sadece tiroid 

otoimmünitesi ve antikorları değerlendirilmiş, bilinmeyen başka bir otoimmünite 

değerlendirilmemiştir. Çalışmamızın diğer kısıtlılığı, sağlıklı kontrol grubumuzun 

hepsinde tiroid antikorlarının değerlendirilememiş olmasıdır. 
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6. SONUÇ 

 Sonuç olarak yapılan bu çalışma otoimmün hipertiroidi olan hastalarda TRAb 

değeri arttıkça ve toplam popülasyondaki kadınlarda sT4 düzeyi arttıkça AMH 

düzeyinin azaldığını tespit etmiştir. Yani bu çalışma kadınlarda AMH düzeyinin hem 

tiroid disfonksiyonu hem de tiroid otoimmünitesi ile ilişkili olduğunu ve olumsuz 

etkilendiğini göstermiştir. Sağlıklı kontrol grubuna göre hasta grubumuzun ortalama 

AMH düzeyi düşük gibi gözükse de bu farkın istatistiksel olarak anlamlılığa 

ulaşmaması, çalışmamızdaki toplam katılımın az olmasından ve çalışılan 

yöntemlerden kaynaklanıyor olabilir. Daha büyük gruplarda çalışıldığında daha 

anlamlı bulgular tespit edilebilir. Geniş popülasyonlu prospektif karşılaştırma 

çalışmalarına ihtiyaç vardır. 
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