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1.GĠRĠġ 

 

             Konjenital hipotiroidizm, tedavi edilmediği takdirde kalıcı entelektüel sekeller 

ile sonuçlanabilen klinik bir tablodur. Önlenebilir zeka geriliğinin sık görülen bir nedeni 

olması sebebiyle erken tanı ve tedavi giriĢimi, bu olgularda oldukça önemlidir.  

            Neonatal tarama programları ile hipotiroidili yenidoğanların postnatal tanı ve 

tedavilerindeki gecikme, büyük ölçüde önlenebilmektedir. Ancak, erken postnatal 

tedaviye rağmen kalıcı nörolojik sekellerin gösterildiği bazı yenidoğanlar bildirilmiĢtir 

(1). Ġntrauterin dönemde tiroid hormon düzensizliklerine maruz kalan fetusların, 

nörolojik, endokrinolojik ve diğer geliĢimsel bozukluklar için risk altında olduğu ve söz 

konusu fetusların ekstrauterin yaĢama adaptasyonlarının tehlikeye girdiği bilinmektedir. 

Ġntrauterin dönemde fetal dokuların, özellikle de beynin geliĢiminde tiroid hormonların 

önemi göz önüne alındığında, söz konusu sekellerin fetal hipotiroidizm ile iliĢkili 

olabileceği ve antenatal tedavinin baĢlatıldığı vakalarda olumsuz sonuçların önüne 

geçilebileceği inancı, fetal tiroid durumun ortaya konulmasına yönelik araĢtırma 

çabalarını baĢlatmıĢtır. 

            Uygun antenatal tedavi için öncelikle fetustaki mevcut tiroid bozukluğun 

tanımlanması gerekmektedir. Antenatal ultrasonografide guatr saptanması, fetal 

hipotiroidizm veya hipertirodizm ile iliĢkili olabileceği için fetal tiroid durum hakkında 

güvenilir bilgi vermemektedir. Bu sebeple, fetal guatr olgularına tedavi baĢlanmadan 

önce fetal kandaki tiroid hormon düzeylerinin belirlenmesi amacıyla kordosentez iĢlemi 

yapılmaktadır. Ancak fetal kan örneklemesi, pratik ve tekrarlanabilir bir yöntem 

olmamakla birlikte fetal bradikardi, fetal kanama ve fetal ölüm gibi ciddi birtakım 

riskleri de söz konusudur. Diğer taraftan amniyosentez, fetal riskleri açısından 

kordosentez ile karĢılaĢtırıldığında daha makul bir teknik olarak karĢımıza çıkmaktadır.  

            Fetal tiroid hastalıkların tanısında olduğu kadar, yönetiminde de fetal tiroid 

fonksiyonun bilinmesine ihtiyaç vardır. Tedavi baĢlanan fetuslara uygulanan intra-

amniyotik tiroksin enjeksiyonları esnasında amniyon mayi kolaylıkla ulaĢılabilirdir. Ek 

bir invaziv giriĢim gerektirmeden bu fetusların tedaviye cevabının takibi, amniyon mayi 

örnekleri ile değerlendirilebilir. Öte yandan, fetal riskleri nedeniyle kordosentez, 
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tekrarlanabilir bir yöntem değildir ve terapötik etkinliği değerlendirmede sorun 

yaratmaktadır.     

            Amniyon mayi ve kord kanı örneklerinin karĢılaĢtırılmasına yönelik sınırlı 

sayıda çalıĢma mevcuttur. Ancak, bu çalıĢmalarda tiroid hastalığı olan gebeler 

çalıĢmadan dıĢlanmadığı için bu durumun, normal aralıkların saptanmasında bir 

handikap olduğunu düĢünmekteyiz (örneğin yüksek seviyedeki maternal tiroid 

hormonları, plasentayı geçerek fetal hipofiz bezini, dolayısı ile fetustaki TSH sentezini 

baskılayabilir).  

           Amniyon mayi, kord kanı ve maternal kan tiroid hormon değerlerinin 

karĢılaĢtırıldığı çalıĢmamızda, örnek gruplar tümüyle ‗sağlıklı‘ gebeler ve ‗sağlıklı‘ 

fetuslar üzerinden oluĢturulmuĢtur. Sağlıklı gebelere amniyosentez-kordosentez gibi 

invaziv giriĢimler yapılamayacağı gibi, amniyosentez ve kordosentez yapılan gebelerin 

ve bunların fetuslarının da normal sağlıklı popülasyonu temsil etme zorunluluğu yoktur. 

Bu nedenle, çalıĢmamız, amniyosentez veya kordosentez yapılan gebeleri değil, 

amniyon kesesi ve umbilikal kordun bütünlüğünün zaten bozulduğu doğum yapan 

‗sağlıklı‘ gebeleri kapsamaktadır. Dolayısıyla, ek bir invaziv yönteme baĢvurmadığımız 

bu çalıĢma, anne ve fetus sağlığı açısından herhangi bir risk/tehlike oluĢturmamıĢtır.        

           Bu çalıĢmanın amacı, amniyon mayiden yapılan tiroid hormon düzeyleri 

ölçümlerinin fetal tiroid fonksiyonu değerlendirmede ne düzeyde etkin bir metot 

olduğunu öngörebilmektir. Bu amaçla, çalıĢmamızda maternal serum, kord kanı ve 

amniyon mayi örnekleri, TSH, sT4 ve sT3 düzeyleri açısından, birbirleri ile 

karĢılaĢtırılarak, aralarındaki korelasyonel iliĢkinin istatistiksel önemliliği araĢtırılmıĢtır. 

 

2. GENEL BĠLGĠLER  

2.1.Fetal Tiroidogenez 

Tiroid bezi primitif bukkofarenjiyal kaviteden derive olur ve 2 anlajdan oluĢur: 

farenjiyal tabanın orta hatta kalınlaĢmasından derive olan ve T4 üreten folliküler 

hücrelerin prekürsoru olan median anlaj; 4. farenjiyal poĢların kaudal uzanımından 

kaynaklanan ve parafolliküler C hücreleri oluĢturan iki taraflı lateral anlajlar (2,3).  Bu 
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yapılar gebeliğin 16-17. gününe kadar fark edilebilir. Gebeliğin 24. günü civarında, 

median anlaj, orta hatta bukkal kavite tabanından daha sonra foramen cecum‘u 

oluĢturacak noktadan 4. branĢial arka doğru bir divertikül oluĢturur. 24-32. günlerde, bu 

median anlaj iki loblu bir yapıya dönüĢür (4).  

51.günde tiroid bezi, iki lobu ortada birleĢtiren isthmus ile nihai eksternal 

formunu alır. Aynı zamanda median anlajın, 4. farenjial poĢun endoderminden geliĢen 

ultimobrankial cisimle bağlantısı oluĢur; böylece parafolliküler C hücreleri tiroid 

bezinin içine yerleĢir. Tiroid bezinin kaudale göçü sırasında, geliĢen tiroid bezinin 

tiroglossal kanal adı verilen epitelyal sap ile farinkse bağlantısı mevcuttur. Tiroidin 

göçü sırasındaki anormalliklere bağlı olarak, ektopik tiroid, persistan tiroglossal kanal 

veya tiroglossal kanal kisti ortaya çıkabilmektedir (5).  

Tiroid bezinin terminal diferansiyasyonu (follikül formasyonu ve tiroid hormon 

sentezi) gebeliğin 11. haftasında tam olarak meydana gelir. Tiroid bezinin terminal 

farklılaĢması, TSHR (TSH reseptörü), NIS (Na/I symporter), Tg (tiroglobülin) ve TPO 

(tiroperoksidaz) ekspresyonu ile karakterizedir (6). Gebeliğin 12. haftasında fetal tiroid 

bezi 80 mg civarındadır, termde ise 1-1.5 gram tiroid dokusu mevcuttur. Paratiroid 

bezleri 3 ve 4. farenjiyal poĢlardan gebeliğin 5 ile 12. haftası arasında geliĢir (4). 

 

2.2.Tiroid Bezi GeliĢiminde Rol Oynayan Genler 

Tiroid ve paratiroid bezlerinin geliĢiminde birçok gen rol oynamaktadır. Tiroid 

transkripsiyon faktörlerini kodlayan genler özellikle önemlidir: HEX (Hex), 

TTF1(Titf1/Nkx.2.1), TTF2 (Titf2/Foxe1), PAX8 (3,4,7,8). (ġekil 1). 
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ġekil 1. Tiroid bezinin embriyolojik geliĢiminde rol oynayan genler (4). 

 

Farelerde Hex geninin inaktif hale getirilmesi tiroid agenezisi veya ciddi 

hipoplazisi ile sonuçlanmıĢtır. Eya1 geninin knockout edildiği farelerde timus ve 

paratiroid agenezisi ve tiroid hipoplazisi görülmüĢtür. Titf1 geninin knockout edilmesi 

pulmoner hipoplazi ve tiroid agenezisine yol açmıĢtır. Titf2 delesyonu tiroid disgenezisi 

ve yarık damak ile prezente olmuĢtur. PAX8 genindeki inaktivasyon mutasyonları tiroid 

hipoplazisi ve renal anomalilerle kendini göstermiĢtir. PAX8 geni normal olup Titf1 

geni ‗knockout‘ edilen farelerde parafolliküller C hücrelerinin aplastik olduğu 

gösterilmiĢtir (3,4,8-11). 

Titf1 ve PAX8 genlerinin ekspresyonunda HOX genleri önemlidir (12). 

Foxe1/Titf2 hücre migrasyonu için kritik öneme sahiptir. Shh yolağı tiroid bezinin 

simetrik bilobülasyonunu sağlar ve tiroid folliküler hücrelerinin ektopik ekspresyonunu 

önler (13). Tbx1 mutant farelerde simetrik lobülasyonun kaybolduğu, küçük tek parça 
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halinde tiroid bezinin oluĢtuğu gösterilmiĢtir. Tbx1-Fgf8 yolağının memelilerde tiroid 

bezinin geliĢiminde anahtar rol oynadığı gösterilmiĢtir (14). 

TTF1, FOXE1, PAX8, TSHR ve DUOX2 genleri gebeliğin 7. Ġle 33. haftası 

arasında stabil olarak eksprese edilmektedir. Tiroglobülin, TPO ve pendrini kodlayan 

genler 7. haftada eksprese edilmeye baĢlar; NIS (sodyum iyodür transporter) ise daha 

geç dönemde eksprese edilir (15,16). 

 NIS, kan dolaĢımındaki aktif iyodürün yakalanmasında görev alır. NIS 

mutasyonları sonucunda iyodür taĢıma kusuruna bağlı olarak konjenital hipotiroidizmin 

geliĢmektedir. NIS aracılı iyodür transportu ile geliĢmekte olan tiroid bezine iyodür 

alımı, normal tiroid fonksiyonları için tiroid hormon biyosentezinde ilk sınırlayıcı 

adımdır (17,18,19).  

            Dolayısıyla, NIS ekspresyonu, tiroid dokusunda radyosensitivitenin geliĢiminde 

de önemli yere sahiptir (20-22). Ġlk trimester sonunda radyoaktif iyoda kazara maruz 

kalan gebelerin fetuslarında tiroid radyoablasyonunun olduğu gözlenmiĢtir (23). Gebe 

olmayan olgular düĢünüldüğünde ise tiroid kanseri varlığında, yönetimde kullanılan 

pozitron emisyon tomografisinde ve tedavide kullanılan radyoaktif iyoda cevabın 

oluĢmasında tümör dokusunda NIS ekspresyonu gereklidir. AnlaĢılacağı gibi, tümörün 

diferansiyasyon derecesine bağlı olarak NIS ekspresyonunda farklılıklar 

oluĢabilmektedir (24).  

 

2.3. Tiroid Hormon Metabolizması  

          T4 molekülünün dıĢ (fenolik) veya iç (tirozil) halkasındaki iyot atomunun 

deiyodinazlar ile çıkarılması sonucu aktif veya inaktif metabolitler oluĢur. Üç tane 

deiyodinaz (D1, D2, D3) mevcuttur ve bu enzimler farklı genler ile kodlanır (25).    

Deiyodinaz enzim tiplerinin dokulardaki dağılımı Tablo 1‘de verilmiĢtir. 

         Tip 1 deiyodinaz (D1) Km değeri (½ maksimum hız noktasına ulaştığı zamanki 

substrat miktarı) yüksek bir enzim olup dıĢ halka monodeiyodinazıdır. Bu enzim 

propiltiourasil tarafından bloke edilir ve tiroid hormonu tarafından stimüle edilir. Tip 1 

deiyodinaz, T4‘ü T3‘e dönüĢtürür; ayrıca iç halka deiyodinaz aktivitesi ile rT3‘ü T2‘ye 
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çevirir. D1 aktivitesi gebelik boyunca düĢük seyreder. Plazmadaki T3 üretiminden D1 

sorumludur (25).     

           Plasentada eksprese edilen deiyodinazlar D2 ve D3‘tür. D2, ayrıca karaciğer, 

beyin, pitüiter bez gibi tiroid dıĢı dokularda eksprese edilir. D2, T4 molekülünün dıĢ 

halkasındaki iyodun deiyodinasyonu sonucunda T4‘ü biyolojik olarak aktif T3‘e çevirir; 

ayrıca rT3‘ü T2‘ye çevirir. Tip 2 dıĢ halka deiyodinazı (D2) düĢük Km‘ye sahiptir, 

propiltiourasile duyarsızdır ve tiroid hormonu tarafından inhibe edilir. D2 gebeliğin 

ortalarından itibaren saptanabilir. Lokal doku T3 üretiminden D2 sorumludur (25).     

           Tip 3 monodeiyodinaz ise (D3) iç halka deiyodinazıdır; T4 molekülünün iç 

halkasının deiyodinasyonu sonucunda T4‘ü biyolojik olarak inaktif rT3‘e çevirir; ayrıca 

T3‘ü T2‘ye çevirir. D3, fetal dokularda ve plasentada yüksek oranda eksprese edilir 

(25).     

              

Tablo 1. Deiyodinaz enzim tiplerinin dokulardaki dağılımı (25). 

Doku D1 D2 D3 

Beyin + + + 

Pitüiter  + + 

Tiroid  + + 

Karaciğer +  + (sadece fetus) 

Böbrek +   

Over +  + 

Kulak +   

Kalp +   

Kas + (sadece fetus)   

Cilt + +  

Testis + +  

Uterus + +  

Kahverengi Yağ Dokusu  +  

Plasenta  +               + 

 

           Ġyodotironin deiyodinazlar, selenoprotein ailesine aittirler. SBP2 (selenocystein 

insertion sequence binding protein), selenosisteinin selenoproteinlere katılmasında 

anahtar rol oynar. SBP2‘de yakın zamanda tanımlanan mutasyonlar, multipl 
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selenoprotein eksikliği nedeniyle büyüme geriliği, miyopati, ciltte fotosensitivite, 

nonketotik hipoglisemi, kolit ve infertilite ile seyreden multisistemik bir tutulum ile 

sonuçlanmaktadır (26,27). 

Fetusta tiroid hormonlarının metabolitleri sülfatlanır ve iyodotronin sülfatlar 

ortaya çıkar; sonrasında tip 1 deiyodinazlar tarafından dönüĢürler. DüĢük D1 aktivitesi 

sebebiyle fetal serumda sülfatlı metabolitlerin birikimine yol açar. D1‘in aksine, sülfatlı 

metabolitler, D3 için substrat değildir. Fetusta aktif olan SULT (sulfotransferaz) 

aktivitesi, neonatal dönemde hızla düĢer (25).  

 

 

 

ġekil 2.  Tiroid Hormon Metabolizması ve Deiyodinazlar (29).  

(Plasentada eksprese edilen deiyodinazlar D2 ve D3’tür. Trofoblast içerisinde, D3, T4 

molekülünün iç halkasının deiyodinasyonu sonucunda T4’ü biyolojik olarak inaktif 

rT3’e çevirir; ayrıca T3’ü T2’ye çevirir. D2, T4 molekülünün dış halkasındaki iyodun 

deiyodinasyonu sonucunda T4’ü biyolojik olarak aktif T3’e çevirir. Dönüşmeden kalan 

T4 ve T3, daha sonra fetal dolaşıma ve fetal dokulara geçtiğinde biyolojik olarak aktif 
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T3 tiroid hormon ve retinoik asit reseptörlerine bağlanarak bir komplex oluşturur ve 

fetal gelişim için tiroid hormon aktivitesi başlamış olur.) 

 

2.3.1.Tiroid Hormon Membran TaĢıyıcıları 

           Önceden tiroid hormonlarının hücre membranından difüze olduğu sanılsa da, son 

zamanlarda, hücre membran iyodotironin taĢıyıcıları tanımlanmıĢtır (30,31). Bu 

taĢıyıcılar, organik anyon, aminoasit, monokarboksilik asit taĢıyıcı sınıflarına aittir (32); 

OATP ve SLC21 aileleri bunlara örnek olarak verilebilir. 

          MCT8, SLC21 ailesinin bir alt üyesidir. Membran taĢıyıcılarının önemi, tiroid 

hormon membran taĢıyıcı geni olan MCT8'deki mutasyonların keĢfedilmesi ile ortaya 

konulmuĢtur (33). MCT8 ekspresyonu, olfaktör, serebral korteks, hipokampüs, 

amigdala, koroid pleksus ve pitüiter bez gibi dokularda saptanmıĢtır. MCT8‘in 

mutasyonu, psikomotor retardasyon ve tiroid disfonksiyonu ile karakterize bir sendroma 

neden olur (X‘e bağlı Allan-Herndon-Dudley sendromu) (34,35). 

          Spesifik tiroid hormon taĢıyıcısı olan MCT8 hariç, diğer tüm tiroid hormon 

membran taĢıyıcıları, tiroid hormonların haricinde farklı ligandlara da bağlanarak bu 

ligandların taĢınmalarını sağlayabilir. Ancak, bu taĢıyıcıların diğer ligandlara olan 

afiniteleri daha düĢüktür. Transplasental geçiĢ için tiroid hormonlarının, membran 

taĢıyıcılarının diğer ligandları ile yarıĢması ve bu süreçte deiyodinasyon 

metabolizmasından da korunması gerekmektedir (29). 

  

2.4. Tiroid Hormon Reseptörleri 

Tiroid hormonlarının etkisi, tiroid hormon nükleer reseptörleri aracılığıyla ortaya 

çıkmaktadır. Tiroid hormon reseptörleri, hormon/ligand yokluğunda DNA ile bağlanma 

göstererek transkripsiyonu engeller ve gen ekspresyonunu ayarlarlar. Bu reseptörler, T4 

ile karĢılaĢtırıldığında, T3‘e 10 kat daha fazla afinite ile bağlanırlar (36).  

           Tiroid hormon reseptörleri, TRalfa ve TRbeta olacak Ģekilde iki gen tarafından 

kodlanırlar. Dört tane reseptör izoformu mevcuttur; TRalfa1, TRalfa2, TRbeta1, 



9 
 

TRbeta2. Bu reseptörler, farklı fetal ve eriĢkin dokularda eksprese edilirler. Tiroid 

reseptörlerinin dokulardaki dağılımı  

Tablo 2‘de gösterilmiĢtir (37). 

 

Tablo 2. Tiroid reseptörlerinin dokulardaki dağılımı (37).  

Etki TRα1 TRβ1 TRβ2 

Beyin + +  

Pitüiter TSH salınımı +  + 

Pitüiter GH salınımı +   

Kemik matürasyonu +   

Karaciğer  +  

Termogenez + + + 

Ġç kulak +  + 

Retina   + 

Barsak +   

Kalp +   

 

 

            Beyin dokusunda bol miktarda bulunan TR alfa 2 reseptör varyantı ise kendine 

özgü C terminalindeki farklılıktan dolayı T3'e bağlanamaz; ancak DNA‘ya bağlanır ve 

diğer tiroid reseptörlerinin DNA‘ya bağlanmasını inhibe ederler. TR alfa 2'nin bilinen 

en önemli fonksiyonu, tiroid hormon reseptörlerine bağlı transaktivasyonun inhibisyonu 

ile dolaylı T3 inhibisyonudur. TR-alfa 2 ile DNA‘nın bağlanması, DNA‘ya normal 

bağlanma alanından uzak bir bölgedeki fosforilasyon ile düzenlenir (38,39). 

TRalfa1 ve TRbeta1 izoformları fetusta, 8-10. haftadan itibaren mevcuttur; 16-

18. haftalarda TRalfa1 transkriptleri 8-10 kat artar (40,41). TR alfa ve beta 

reseptörlerinin yokluğunun hayatla bağdaĢtığı, fakat sağırlık, geliĢme geriliği, 

bradikardi, kemik matürasyonunda gecikme gibi konjenital defektlere neden olabileceği 

bilinmektedir (42-44).  
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2.5. Fetal Tiroid Bezinin Hormonal Regülasyonu 

 Fetal tiroid bezi, ilk geliĢen (5.-6. haftalar) endokrin organ olmasına rağmen, 

gebeliğin 14-16. haftalarına kadar fetal tiroid fonksiyonu baĢlamaz (29). Fetusta 

öncelikle primer hipotiroidi durumu mevcut iken sonrasında hipotalamik matürasyonun 

tam olmaması sebebiyle tersiyer hipotiroidi tablosu ortaya çıkar. Hipotalamik-pitüiter-

tiroid aksın matürasyonu, hipotalamik TRH sekresyonu, pitüiter bezin TRH‘a cevap 

vermesi ve tiroid bezinin TSH‘a duyarlılığı ile karakterizedir (25,45). 

Gebeliğin 20. haftasında fetal tiroid hormon üretimi anlamlı seviyelerde izlenir. 

Üçüncü trimester‘ın erken dönemlerinde fetusun hipotalamik-pitüiter-tiroid aksı 

fonksiyonel olmaya baĢlar (29). Üçüncü trimesterde dolaĢımdaki TSH ve T4 

konsantrasyonlarının artması, hipotalamik-pitüiter-tiroid aksın matürasyonuna ve tiroid 

bezinin tirotropine verdiği cevaba iĢaret eder. Hipotalamik-pitüiter-tiroid aksın 

matürasyonu gestastonel yaĢ ile doğru orantılıdır. Pretermlerde, aks matürasyonu 

tamamlanmamıĢ olması sebebiyle, ekstrauterin ortamda T3-T4 artıĢı term yenidoğanlara 

göre daha azdır (45-47). 

Hipotalamik-pitüiter-tiroid aksın tam matürasyonu, erken postnatal döneme 

kadar devam eder (45,48). Erken neonatal dönemde sırasıyla TSH, serbest T4 ve serbest 

T3 düzeylerinde hızlı artıĢlar görülür. Postnatal 2. ayın sonuna doğru denge durumu 

oluĢur ve TSH/sT4 oranı eriĢkin seviyesine gelir (25,45).  

 

2.6. Fetusta Tiroid Hormonu  

            Fetal tiroid bezi, 8-10. gebelik haftalarında iyot konsantre etmeye, 14-16. 

haftalardan itibaren ise hormon sentezlemeye baĢlar. Ancak, 18-20. haftaya kadar tiroid 

hormon üretimi sınırlıdır. Ġkinci trimesterin ortalarında fetal tiroid folliküler hücrelerde 

iyot tutulumu ve hormon sentezi artar. (7,29).   

 

          Gebeliğin erken döneminde, fetal sıvılardaki T4‘ün tek kaynağı plasental 

transferdir ve normal fetal nörolojik geliĢim için esansiyeldir. Transplasental transfer, 

tiroid hormon bağlayıcı proteinler, plasental deiyodinazlar (D2 ve D3) ve 
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trofoblastlardaki hücre membran taĢıyıcıları ile modüle edilir (29). Transplasental 

geçiĢin bir kanıtı olarak gebeliğin 6-11. haftalarında, fetal tiroid fonksiyonu baĢlamadan 

önce, çölomik sıvıda T4 saptanabilir seviyededir; 0.5-2 nmol/L (38-150 ng/dL) (41). 

          Maternal sirkülasyondan gelen tiroid hormonun çoğu plasental deiyodinaz D3 

tarafından inaktive edilmektedir. Bu reaksiyondan açığa çıkan iyot, fetal tiroid hormon 

yapımının baĢlamasıyla birlikte tiroid hormon sentezinde kullanılabilir (49). Ancak, 

tiroid anomalisi olan fetuslarda, maternal tiroksinin plasentadan transferi özellikle 

önemlidir.          

            Konjenital tiroid anomalisi olan fetusların tiroid hormon ihtiyacı, transplasental 

geçen maternal tiroid hormonu tarafından karĢılanır. Atiroid fetusta serum T4 düzeyleri 

30-70nmol/L (2.3-5.4 µg/dL; 2300-5400 ng/dL) olduğu sürece, plasental tiroid hormon 

geçiĢi terme kadar devam edebilir (50). Gebe ratlardaki izotop çalıĢmaları, fetal 

dokulardaki T4‘ün %15-20‘sinin maternal kaynaklı olduğunu göstermiĢtir (51). 

Konjenital hipotiroidizmde ise fetusa maternal tiroid hormon geçiĢinin arttığı ve buna 

bağlı olarak maternal kaynaklı T4 konsantrasyonlarının normalin %25-50‘sine ulaĢtığı 

gösterilmiĢtir (50).  

            Fetal beyindeki T3‘ün %80‘i D2 deiyodinaz enzimi tarafından T4‘ten 

dönüĢtürülür. Bu nedenle, beyin geliĢiminde lokal olarak T3‘e deiyodinize olan T4‘ün 

sağlanması önemlidir. Maternal kandan alınan T4, beyinde lokal D2 ile T3‘e 

dönüĢtürülerek aktive olur iken D3 ile inaktif forma çevrilir. D2‘nin zıt etkilerine sahip 

olan D3, D2 ile birlikte beyinde T3 düzeylerinin uygun konsantrasyonlarda 

sürdürülmesini sağlar (52,53,54). Yine, önceden bahsedildiği üzere, fetal hipotiroidizm 

varlığında fetal beyin T3 konsantrasyonlarının normale yakın düzeyde tutulabilmesi için 

D2 aktivitesi artar iken D3 aktivitesi azalmaktadır. Beyin deiyodinaz enzim 

aktivitesindeki bu düzenlemeler, transplasental tiroid hormon geçiĢi ile birlikte, fetal 

hipotiroidizmin advers etkilerinin minimalize edilmesinde rol oynar. Bu durum 

hipotiroid fetusun normal veya normale yakın etkilere ulaĢmasına yardımcı olur (52,54). 

            Tiroid hormonu ile iliĢkili fetal geliĢim, tiroid hormon reseptörleri, lokal doku 

deiyodinazları, reseptör koaktivatörleri, tiroid ile iliĢkili genlerin interaksiyonu 

sonucunda düzenlenir (4,55). Özellikle, santral sinir sisteminin geliĢiminde, nöral 
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devrelerin oluĢumunda tiroid hormonları kritik öneme sahiptir. Nörogenez, nöral hücre 

migrasyonu (gebeliğin 5-24. haftasında), nöronal farklılaĢma, dendritik ve aksonal 

geliĢim, sinaptogenez, gliyogenez (geç fetal dönemden postpartum 6. aya kadar), 

miyelinasyon (2. trimesterden postpartum 6. aya kadar) ve nörotransmitter enzim 

sentezi gibi birçok farklılaĢma ve matürasyon aĢamalarında tiroid hormonlarının 

indükleyici rolü mevcuttur (4,56). 

           Tiroid hormonları, ayrıca, kemik geliĢimi için de oldukça önemlidir. Tiroid 

hormon reseptörleri, osteoblast ve büyüme plağı kondrositlerinde mevcuttur. T3 

endokondral ossifikasyonu regüle eder ve büyüme plağında (epifiz) kondrosit 

differansiyasyonunu kontrol eder (57). Ayrıca, T3 neonatal dönemde kahverengi yağ 

dokusunda termogenezin sağlanmasından sorumludur. Burada lokal D2 tarafından 

üretilen T3, uncoupling protein-1 (UCP-1)‘in adrenerjik stimülasyona cevabında önemli 

rol oynamaktadır (58). 

            Fetusun plazma T3 konsantrasyonları gebeliğin 30. haftasına kadar düĢüktür; 

<15ng/dL (59). Tiroid hormonlarının çoğu, deiyodine ve sülfatlı konjügatlarına çevrilir 

ve inaktif hale getirilir. Aktif dolaĢan tiroid hormonlarının bu nötralizasyonu, düĢük T3 

metabolik durumun korunmasını ve programlı doku matürasyonunu sağlar (53). T4‘ten 

T3‘e dönüĢüm, 30.haftadan sonra, plasental D3 aktivitesinin giderek azalması ve D1 

aktivitesinin matürasyonu sonucunda progresif olarak artar (59). Termde plazma T3 

düzeyi, 50 ng/dL‘ye kadar yükselir (60).  

            Perinatal dönemde fetusun tiroid hormon seviyelerindeki olgunlaĢma ile ilgili 

olarak, terme yaklaĢtıkça fetusun T3 ve T4 konsantrasyonlarında belirgin artıĢlar 

görülür. Ayrıca, doğumun sonucu olarak TSH seviyesinde ani artıĢ ve fizyolojik bir 

dalgalanma ortaya çıkar. Terme yaklaĢan fetusun T3 ve T4 konsantrasyonlarındaki 

yükselme ile birlikte TSH seviyesinde ortaya çıkan bu fizyolojik değiĢiklik, doğum 

sonrası ilk döneme geçiĢi kolaylaĢtırmaktadır. SülfatlanmıĢ inaktif iyodotironin 

anologları (T3S, T4S, rT3S, T2S) ise gebelik ortasında zirveye ulaĢtıktan sonra terme 

kadar kademeli Ģekilde düĢer (45,61). Fetus ve yenidoğanın tiroid hormonlarındaki 

değiĢim ġekil 3‘de gösterilmiĢtir.  
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ġekil 3. Tiroid hormon konsantrasyonlarının perinatal dönemdeki fizyolojik değiĢimi 

(45). 

(Perinatal dönemde fetüsün tiroid hormon seviyelerinin olgunlaşması örneği. Doğumda 

TSH artışı grafikte gösterilmiştir. Doğum öncesi T3 ve T4'te izlenen artışlar, doğumda 

belirginleşmektedir; bu artışlar doğum sonrası ilk döneme geçişi kolaylaştırmaktadır. 

T3S, T4S, rT3S biyoinaktif sülfatlanmış iyodotironin analoglarıdır ve bunların 

seviyeleri gebelik ortasında zirveye ulaşır; terme yaklaştıkça kademeli şekilde düşer.) 

 

            Sağlıklı term bebeklerde doğumdan 30-60 dk sonra TSH konsantrasyonlarında 

görülen ani yükselme (60-80 mU/L‘ye kadar yükselebilir), bebeğin soğuğa maruziyeti 

ve umblikal kordun klemplenmesiyle iliĢkili gözükmektedir (46). Doğumdan sonraki 24 

saat içerisinde TSH konsantrasyonları 20 mU/L civarına kadar düĢer ve ilk 1 hafta 
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içerisinde 6-10 mU/L civarına yavaĢça geriler. Preterm ve term bebeklerde tiroid 

fonksiyon testlerinin referans aralıkları Tablo 3‘te gösterilmiĢtir. 

 

Tablo 3. Preterm ve term bebeklerde tiroid fonksiyon testlerinin referans aralıkları (46). 

Gebelik süresi 
Yenidoğanın 

yaĢı 

Serbest T4 

(ng/dL) 
T4 (µg/dL) T3 (ng/dL) 

TSH 

(mU/L) 

23-27 hafta 
Kord 1.28 ± 0.4 5.4 ± 2.0 20 ± 15 6.8 ± 2.9 

7 gün 1.47 ± 0.6 4.0 ± 1.8 33 ± 20 3.5 ± 2.6 

14 gün 1.45 ± 0.5 4.7 ± 2.6 41 ± 25 3.9 ± 2.7 

28 gün 1.50 ± 0.4 6.1 ± 2.3 63 ± 27 3.8 ± 4.7 

      

28-30 hafta 
Kord 1.45 ± 0.4 6.3 ± 2.0 29 ± 21 7.0 ± 3.7 

7 gün 1.82 ± 0.7 6.3 ± 2.1 56 ± 24 3.6 ± 2.5 

14 gün 1.65 ± 0.4 6.6 ± 2.3 72 ± 28 4.9 ± 11.2 

28 gün 1.71 ± 0.4 7.5 ± 2.3 87 ± 31 3.6 ± 2.5 

      

31-34 hafta 
Kord 1.49 ± 0.3 7.6 ± 2.3 35 ± 23 7.9 ± 5.2 

7 gün 2.14 ± 0.6 9.4 ± 3.4 92 ± 36 3.6 ± 4.8 

14 gün 1.98 ± 0.4 9.1 ± 3.6 110 ± 41 3.8 ± 9.3 

28 gün 1.88 ± 0.5 8.9 ± 3.0 120 ± 40 3.5 ± 3.4 

      

≥37 hafta 
Kord 1.41 ± 0.3 9.2 ± 1.9 60 ± 35 6.7 ± 4.8 

7 gün 2.70 ± 0.6 12.7 ± 2.9 148 ± 50 2.6 ± 1.8 

14 gün 2.03 ± 0.3 10.7 ± 1.4 167 ± 31 2.5 ± 2.0 

28 gün 1.65 ± 0.3 9.7 ± 2.2 176 ± 32 1.8 ± 0.9 
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2.6.1. Konjenital Hipotiroidizm            

            Tedavi edilmemiĢ tiroid agenezisi, postnatal dönemde IQ skorunda aylık 5-7 

puan kaybı ile toplamda 6-8 ayda 30-40 puanlık bir düĢüĢe neden olabilmektedir (2). 

Ayrıca, gebelik sırasında maternal hipotiroksinemisi olan annelerin çocuklarında dikkat 

eksikliği ve 5-10 puanlık IQ düĢüĢlerinin ortaya çıktığı gözlenmiĢtir (39). 

           Sarılık, letarji, yeme bozuklukları, makroglossi, miksödem, hipotermi, geliĢme 

geriliği, IQ derecesinde kötüleĢme konjenital hipotiroidizm bulguları olarak karĢımıza 

çıkmaktadır. Postnatal dönemde hızlı ve yeterli tedavi, konjenital hipotiroidizm 

varlığında bebeklerin rölatif olarak normal klinik görünüme ulaĢmasını sağlayabilir. Bu 

nedenle, ülkemizin de dahil olduğu birçok ülkede, konjenital hipotiroidizmin erken 

tanısı için neonatal tarama programı uygulanmaktadır.  

          Rutin tarama programı içinde yer almayan ve kombine ön hipofizer yetmezliğe 

yol açabilen nadir bir genetik sendrom olan maternal ve fetal Pit-1/POU1F1 (POU class 

1 homeobox 1) eksikliğinde, hem anne hem de fetusta hipotiroidizme sebep olabilecek 

ciddi iyot eksikliği durumlarında ve gebeliğin ilk yarısında ortaya çıkan maternal 

hipotiroksinemi veya mevcut ancak iyi kontrol edilememiĢ hipotiroidizm varlığında, 

doğum sonrası erken ve yeterli miktarda tiroid hormon replasmanı baĢlanmasına 

rağmen geri çevrilemeyecek ciddi nörokognitif defektler ortaya çıkabilmektedir. 

(62,63,64,65). Bu noktada, intrauterin tedavinin önemi kendini göstermektedir. 

Konjenital hipotiroidizmde rol oynayan mekanizmalar Tablo 4‘te gösterilmiĢtir. 
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Tablo 4. Konjenital hipotiroidizmde rol oynayan mekanizmalar (62,66).  

Konjenital Hipotiroidizmde Rol Oynayan Mekanizmalar 

Tiroid Disgenezi(1/4500) -Ġzole tiroid aplazisi, hipoplazisi, hemiagenezisi, 

ektopisi (bilinmeyen defektler, PAX-8 defekti) 

-Diğer GeliĢimsel Bozukluklar ile ĠliĢkili olanlar 

(TTF-1, TTF-2, NKX2-5, SHH, Tbx1) 

Doğumsal tiroid hormonogenez 

bozuklukları (1/35000) 

-Anormal Ġyot Uptake‘i (NIS, SLC5A5) 

-Ġyot konsantrasyon bozukluğu 

-Anormal iyot organifikasyonu 

-Anormal TPO enzimi 

-Anormal H2O2 üretimi (THOX, DUOX2) 

-Pendred sendromu (SLC26A4) 

-Defektif Tg sentezi veya transportu 

-Anormal iyodotirozin deiyodinaz (DEHAL1) 

-Beyinde anormal tiroid hormon transportu (MCT8) 

-Anormal selenyum inkorporasyonu (SECISBP2) 

Sekonder/Tersiyer 

Hipotiroidizm (1/50000-

1/100000) 

-Hipotalamik anormallik 

-Ġzole TSH eksikliği, TRH eksikliği 

-Multipl hipotalamik hormon eksikliği (izole 

hipotalamik defekt, orta hat defektleri) 

-Pitüiter anormallik 

-Ġzole TSH eksikliği, TRH rezistansı, anormal 

TSHbeta molekülü 

-Multipl pitüiter hormon eksikliği: ötopik posterior 

pitüiter bez, ektopik posterior pitüiter bez,  

-Pit-1/POU1F1 eksikliğine sekonder hipofizer 

yetmezlik          

TSH rezistansı -TSH reseptör gen mutasyonu 

Tiroid hormon rezistansı (1/100000) 

 

 

2.7. Gebelikte Tiroid bezi ve Fonksiyonları ile Ġlgili Fizyolojik DeğiĢiklikler 

          Tiroid hormonları üzerine gebeliğin fizyolojik etkisi anlaĢılmadan tiroid 

hastalıklarının doğru yönetilmesi olası değildir. Gebe olmayan kadınlar ile 

karĢılaĢtırıldığında, gebe kadınların tiroid hormon düzeylerinde önemli farklılıklar 

mevcuttur. Artan hCG düzeyinin uyarıcı etkisi, TBG seviyesindeki yükselme, iyot 
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klirensinde artıĢ ve tiroid hormonlarının hızlanmıĢ periferik metabolizması gebelikte ilk 

trimesterden itibaren meydana gelen fizyolojik değiĢiklikler ve maternal tiroid 

fonksiyonları bu değiĢikliklerden etkilenmektedir.  

            Beta hCG ve TSH arasındaki yapısal homoloji (her iki hormonun alfa alt 

üniteleri arasındaki benzerlik), ilk trimesterde plasenta kaynaklı hCG düzeyindeki artıĢ 

ile birlikte, hCG‘nin TSH reseptörlerine bağlanarak tiroid bezi üzerine stimülan etkisine 

neden olur. Gebeliğin ikinci trimester ortalarına kadar olan hCG yüksekliği, serbest T4 

düzeyinde hafif artıĢa ve TSH‘da ise negatif feedback etkiye bağlı olarak anlamlı bir 

düĢmeye/baskılanmaya neden olur. Bazı gebelerde bu durum, geçici tirotoksikoz ile 

sonuçlanabilir (67,68). 

           Serum beta hCG,  gebeliğin 10-12. haftalarında pik yapar; daha sonra azalır. Ġlk 

trimesterde yüksek-normal düzeyde veya minimal artmıĢ olarak seyreden maternal 

serbest T4 düzeyi, hCG düĢüĢüne paralel olarak bazal seviyelerine döner (67,68) veya 

gebeliğin devamında yüksek-normal seviyede kalabilir (29).  Fetusun T4 salgısı 

gebeliğin 14-15. haftalarında baĢlar ve kademeli olarak artarak termde maternal T4 

seviyesini yakalar veya geçebilir. Beta hCG ve maternal serbest T4 seviyesindeki 

değiĢiklikler ile birlikte, maternal TSH seviyesinde artıĢ izlenir. Maternal serbest T4‘ün 

aksine, maternal serbest T3 düzeylerinde gebelik boyunca anlamlı değiĢiklik izlenmez 

(29,72). Gebelik boyunca maternal tiroid hormon düzeylerinin değiĢimi ile hCG‘nin 

iliĢkisi ve fetal dolaĢımdaki serbest T4 düzeyindeki değiĢiklikler ġekil 4‘te 

gösterilmiĢtir. 
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ġekil 4: Fetal dolaĢımdaki serbest T4 konsantrasyonundaki değiĢiklikler (29).

Postnatal Term 12 24 
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 DolaĢımdaki T4‘ün hemen hepsi tiroid hormon bağlayıcı proteinlere (Tiroksin 

bağlayıcı globülin, tiroksin bağlayıcı prealbumin, serum albümin) bağlı halde bulunur. 

Tiroksin bağlayıcı globülin (TBG), T4‘e yüksek afinite gösterir. Gebelikte östrojen 

seviyesindeki artıĢ sonucunda, TBG seviyesi gebeliğin 6-8.haftalarından itibaren 

yükselmeye baĢlar, 20. haftadan itibaren plato çizer ve gebelik seyri boyunca yüksek 

kalır (69). TBG seviyesindeki artıĢ 2-3 kata kadar görülebilir. Tiroksin bağlayıcı 

prealbümin (transtiretin) seviyeleri ise gebelikte değiĢmezken, artmıĢ vasküler hacim 

nedeniyle albümin düzeylerinde düĢüĢ meydana gelir. (29).  

            Gebelikte TBG artıĢı, hem östrojen aracılı hepatik sentezin artıĢı hem de 

östrojen aracılı TBG sialilasyonu ile iliĢkilidir. TBG sialilasyonu, TBG‘nin metabolik 

klirens hızını azaltır. Artan TBG, serbest tiroid hormon fraksiyonlarını bağlayarak TSH 

seviyelerinde ve tiroid hormon salınımında artıĢa neden olur (70,71). Sonuç olarak, 

TBG, total T4 ve total T3 düzeylerinin gebelik boyunca yüksek seyretmesi, serbest 

fraksiyonların yeterliliğini sağlar (69,71,72). 

           Plasentada T3 ve T4‘ün iç halka deiyodinasyonunun artması ile T3 ve T4‘ün hem 

yapımı hem de yıkımı artmaktadır (69).  Ayrıca, gebelikte glomerüler filtrasyon hızında 

artıĢ ve tübüler reabsorpsiyonda azalma nedeniyle artmıĢ renal klirens ve artmıĢ iyot 

atılımı mevcuttur. Bununla birlikte, artmıĢ tiroid hormon sentezi, gebelikte artmıĢ iyot 

ihtiyacı ile sonuçlanır (69). Velasco ve ark. 233 gebede yaptıkları çalıĢmada son 

trimesterdeki iyot desteğinin, doğumda bakılan maternal ve fetal TSH ve sT4 

konsantrasyonları üzerine olumlu etkileri olduğunu ve bu durumun alınan iyot miktarı 

ile yakın iliĢkili olduğunu göstermiĢlerdir (73). Fetal tiroid bezinin iyoda olan aviditesi, 

maternal tiroid bezi ile karĢılaĢtırıldığında 20-50 kat fazladır (74,75). 

          Sonuç olarak, gebelik, hormonal ve metabolik değiĢiklikleri içeren doğal 

fizyolojik bir süreçtir. Gebelikte tiroid bezi ve fonksiyonları da bir dizi belirgin reversibl 

fizyolojik değiĢime uğrar. Gebelikte meydana gelen bu değiĢikliklerden maternal tiroid 

fonksiyonları etkilenmektedir. Bu nedenle bir gebenin test sonuçları değerlendirilirken 

‗trimester spesifik‘ referans aralıkları göz önüne alınmalıdır (69). Amerika ve 

Avrupa‘da yapılan çalıĢmalarda TSH üst limitinin ilk trimesterde 2.5 mU/L ve ikinci ve 

üçüncü trimester 3.0 mU/L kabul edilmesi önerilmiĢtir (69). Gebelikte sT4 referans 
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aralıkları kullanılan metoda göre değiĢmektedir. Gebelik trimesterlerine göre TSH 

referans değerleri Tablo 5‘de verilmiĢtir. 

 

Tablo 5. Gebelik trimesterlerine göre TSH referans değerleri (69). 

Trimester TSH referans aralığı (mU/L) 

1 0.1-2.5 

2 0.2-3 

3 0.3-3 

 

 

2.8. Gebelikte Tiroid Disfonksiyonu 

            Maternal tiroksin ve trioiyodotironin gebelik boyunca plasentadan fetusa 

geçmektedir. Bu nedenle, maternal tiroid fonksiyonların gebelik seyrine uygun 

aralıklarda tutulması son derece önemlidir. Gebelik öncesinde tanı alan veya gebelikte 

ortaya çıkan tiroid disfonksiyonları, uygun tedavi edilmediği takdirde kötü gebelik 

sonuçlarına neden olabilir; preeklampsi, fetal ölüm, prematür eylem, düĢük doğum 

ağırlığı ve yenidoğanda entellektüel bozukluğa yol açabilir (56,76). Tiroid 

disfonksiyonlarının prevalansı gebelerde relatif olarak yüksektir; aĢikar tiroid 

bozuklukları %2-3 civarında iken, subklinik tiroid disfonksiyonları %10 civarındadır. 

Tiroid otoimmnitesi ise daha sık görülmektedir (77,78).  

 

2.8.1 Maternal Tiroid Fonksiyon Testlerinin Değerlendirilmesi 

           Tiroid fonksiyon testi değerlendirilmesinde TSH, sT4, sT3 ölçümlerinin 

kullanılması önerilmektedir. Tiroid fonksiyonları değerlendirilirken fizik muayene 

bulguları, hastanın içinde bulunduğu durum (stres, yoğun bakım Ģartları, medikal 

hastalık, gebelik) ve kullanmakta olduğu ilaçlar mutlaka göz önünde bulundurulmalıdır. 

Hastanın klinik bulgularıyla laboratuar testleri her zaman uyumlu olmayabilir. Bu 

durumda ‗laboratuar interferans‘ı (laboratuar test sonuçlarına etki eden faktörler) 

düĢünülerek ileri testler istenebilir (69,79).  
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           Hassas immünometrik yöntemle ölçülen TSH düzeyleri, tiroid fonksiyonlarını 

taramada kullanılabilir. Sistemik bir hastalık bulunmadıkça normal TSH düzeyi, primer 

hipotiroidi ve hipertiroidiyi dıĢlamada %99 negatif prediktif değere sahiptir. TSH 

ölçümü, en hassas parametre olmakla birlikte, yalnızca TSH ölçümü yapılırsa, tiroid 

hormon direnci, santral hipotiroidi, TSH salgılayan pitüiter adenom, ötiroid hasta 

sendromu gibi tanılar atlanabilir. Bu nedenle, TSH düzeyleri serbest tiroid hormon 

konsantrasyonları ile birlikte değerlendirilmelidir (69).  

 

           TSH düĢüklüğü ile birlikte sT3 ve sT4 değerlerinin yüksekliği, hipertiroidi veya 

tirotoksikozu düĢündürken; TSH düĢüklüğüne normal sT3 ve sT4 değerlerinin eĢlik 

etmesi subklinik hipertiroidi ile iliĢkilidir. Ötiroid hasta sendromu, akut psikiyatrik 

hastalıklar, açlık, kilo kaybı, gebelik, glukokortikoid veya dopamin kullanımı, 

hipotalamik veya hipofizer yetersizlikler, TSH düĢüklüğüne yol açan diğer durumlardır 

(69). 

           TSH‘nin yüksek saptanması durumunda serbest T4 düĢüklüğü mevcutsa primer 

hipotiroidi düĢünülmelidir. Sekonder hipotiroidi durumunda, sT4 düĢük iken TSH 

normal veya düĢük olabilmektedir. Serbest T4 ve serbest T3 normal iken TSH 

yüksekliğinin olması subklinik hipotiroidi ile iliĢkilidir. Ġzole hipotiroksinemide, normal 

serum TSH varlığında düĢük sT4 düzeyleri mevcuttur (69). 

 

2.8.2.Gebelikte Hipertiroidizm ve Etkileri 

            Bazal metabolik hızda artıĢ, artmıĢ kalp hızı, çarpıntı, ellerde titreme, sıcak 

intoleransı, sıcak ve nemli cilt, sistolik üfürüm, yorgunluk ve anksiyete gibi belirtiler, 

normal gebelikte de ortaya çıkabildiğinden, gebede hipertiroidizm tanısı 

güçleĢmektedir. Düzgün beslenmesine rağmen kilo alamayan gebeler, ciddi tiromegalisi 

olanlar, ciddi taĢikardi ve ekzoftalmisi olanlar, hipertiroidizm açısından araĢtırılmalıdır 

(80,81).  

           AĢikâr hipertiroidizm nispeten daha nadirdir ve gebeliklerin %0.2‘sinde 

görülmektedir. Subklinik hipertiroidizm ise gebeliklerin %1.7‘sinde görülmektedir. 

Gebelikte tirotoksikozun en sık sebebi, beta-hCG stimülasyonuna bağlı gebeliğin geçici 
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tirotoksikozudur (hiperemezis gravidarum ile iliĢkili geçici hipertiroidizm) (82). Bunun 

dıĢında gebelerdeki en sık tirotoksikoz sebebi Graves hastalığıdır (77).  

           Graves hastalığı, genellikle gebeliğin 2. ve 3. trimesterinde kendiliğinden 

remisyona girme eğilimindedir. Bu nedenle, gebelerin çoğunda anti-tiroid ilaçlar 

kesilebilmektedir. Ancak, hipertiroidizm ilk defa gebelikte ortaya çıkmıĢ ise anti-tiroid 

ilaçlar gebelikte kullanılabilir. Bu ilaçlar plasentadan geçip, fetal tiroid bezini 

etkileyebilmektedirler. ‗Metimazol embryopati‘si (aplazia cutis, koanal ve özefagus 

atrezisi) nedeniyle ilk trimesterde tercih edilen anti-tiroid ilaç propiltiourasil‘dir ve 100-

200 mg/gün dozunda baĢlanması uygundur. Tedavi dozu, serbest T4 düzeyi normalin 

hafif üzerinde olacak Ģekilde ayarlanmalıdır. Serum serbest T4 düzeyi, gebelik boyunca 

4-6 haftalık izlemlerle kontrol edilmelidir. Ġzlemde tek baĢına TSH seviyesi uzun süreli 

baskılı kalabileceğinden güven vermemektedir. Tiroid hormonları ile birlikte AST, ALT 

ve tam kan sayımı takibinin yapılması önerilmektedir (69,83). 

           Graves hastalığının düĢük, ölüdoğum, preterm eylem ve intrauterin geliĢme 

geriliği gibi kötü gebelik sonuçları ile iliĢkili olduğu çeĢitli çalıĢmalarda gösterilmiĢtir 

(84). Graves hastalığındaki TSH reseptör antikorları, gebeliğin 20. haftasından sonra 

transplasental olarak geçen IgG yapısındaki antikorlardır ve fetal tiroid bezini stimüle 

edebilirler (85). Bu nedenle, gebelik sırasında Graves tanısı konulan hastalarda TSH 

reseptör antikor seviyelerinde yükseklik saptanması, fetal veya neonatal tirotoksikoz 

açısından risk yaratabilmektedir (86,87). Diğer taraftan, subklinik hipertiroidizm 

varlığında, preterm eylem, düĢük doğum ağırlığı ve abruptio plasenta gibi sonuçların 

artmadığı bildirilmiĢtir (88).  

 

2.8.3.Gebelikte Hipotiroidizm ve Etkileri   

Embriyogenez ve fetal matürasyonla iliĢkili olayların büyük çoğunluğu, fetusun 

primer tiroid hormon gereksiniminin anneden karĢılandığı birinci ve ikinci trimesterde 

(18-20. haftaya kadar fetusun tiroid hormon üretiminin sınırlı olduğu bahsedilmişti) 

meydana gelmektedir. Bu nedenle, fetusa, normal beyin geliĢimi, nöronal çoğalma, 

migrasyon ve yapısal organizasyon için gerekli olan, T3 ve T4‘ün yeterli plasental 

geçiĢi, bu dönemlerde, özellikle önemlidir. Gebeliğin erken dönemlerindeki düĢük 
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maternal sT4 düzeyleri, yenidoğanın psikomotor geliĢiminde bozulma ile iliĢkili 

bulunmuĢtur (65).  

 

           Subklinik hipotiroidizm gebelerde en sık saptanan tiroid disfonksiyonudur. 

Gebelerin %0.3-0.5‘inde aĢikar hipotiroidizm, %2-2.5‘inde subklinik hipotiroidizm 

saptanmaktadır (89,90). Gebelikte, hipotiroidizmin esas sebebi iyot eksikliğidir (78). 

Gebenin günlük iyot alımının 250 mcg/gün arasında olması önerilmiĢtir (74,75). 

Türkiye‘de, günlük iyot alımı bu rakamın altındadır; 100-150 mcg/gün. Ancak, iyotlu 

tuz alımı kısıtlanan gebelere 200 mcg/gün iyot desteği verilmelidir (69). Ġyodun yeterli 

olduğu bölgelerde ise gebede hipotiroidizmin temel sebebi otoimmün tiroidittir (78). 

          Hipotiroidizmin belirtilerinden olan yorgunluk, kas krampları, kilo artıĢı, 

konstipasyon gibi Ģikayetler, gebelikte de sık görülebildiği için gebede hipotiroidizm 

tanısını güçleĢtirebilir. Hipotiroidizme tanı yaklaĢımı, gebelik dıĢı dönemden farklı 

değildir. TSH yüksekliği saptanması halinde, sT4 düzeyi bakılarak subklinik veya 

aĢikar hipotiroidizm varlığı araĢtırılmalıdır. AĢikar hipotiroidizm, en erken ve etkili 

Ģekilde tedavi edilmelidir (69).  

 

          Fetus için ilk trimester boyunca T3 ve T4 kaynağı olan gebe kadında, tiroid 

hormon ihtiyacı 5. haftadan itibaren artmaya baĢlar. Hipotiroidizm varlığında tedavi 

alan gebede, tiroid hormon dozu %50‘ye kadar arttırılabilir (91,92). Sonrasında ilk 24 

hafta tiroid fonksiyon testleri ayda bir periodik olarak tekrar edilmelidir. Doğuma kadar 

olan sonraki süreçte, doz ihtiyacında değiĢiklik olmadığı düĢünülüyorsa, yalnızca bir 

kez değerlendirme yapılması yeterlidir. Doğum gerçekleĢtikten sonra, doz, gebelik 

öncesi döneme düĢürülür. Postpartum 6. haftada TSH kontrolü yapılmalıdır (69,92). 

          Hipotiroidizm için gebede tarama rutin olarak önerilmemektedir. Bireysel ve 

ailesel risk faktörleri varsa, baĢ-boyun bölgesine radyasyon öyküsü mevcutsa, morbid 

obezite varsa veya gebenin yaĢı >30 ise tiroid fonksiyon testleri ile tarama yapılabilir 

(93). Ancak, iyot eksikliği açısından endemik bir bölge olan ülkemizde, kötü gebelik 

sonuçlarının önüne geçilmesi amacıyla ve TSH ölçümünün kabul edilebilir bir maliyette 

olması sebebiyle, gebelik planı yapan tüm kadınlara ve gebeliğin baĢlangıcında tüm 

gebelere TSH ölçümü önerilmektedir (69). TSH ölçümlerinin değerlendirilmesinde 

‗trimester spesifik‘ referanslar kullanılmaktadır (Tablo 4). 
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           Otoimmünitenin eĢlik ettiği subklinik hipotiroidizmin veya aĢikar 

hipotiroidizmin gebeliğe etkileri iyi bilinmekle beraber, otoimmünitenin eĢlik etmediği 

subklinik hipotiroidizmin gebelik üzerine etkileri tartıĢmalıdır (94,95). Hipotiroidizmin, 

düĢük, prematür doğum, düĢük doğum ağırlığı, gebelik hipertansiyonu, preeklampsi, 

abruptio plasenta, postpartum kanama, intrauterin fetal ölüm ve neonatal respiratuar 

distres ile iliĢkili olduğu çeĢitli çalıĢmalar ile gösterilmiĢtir (96–99). Uzun dönem 

çalıĢmalarda, gebelikte aĢikâr hipotiroidisi olan annelerin çocuklarında IQ düĢüklüğü 

tespit edilmiĢtir (100–104). Diğer taraftan, subklinik hipotiroidizmin kötü sonuçları 

üzerine bir görüĢ birliği mevcut değildir. Bazı çalıĢmalarda artmıĢ preeklampsi, düĢük, 

preterm doğum, diyabet, neonatal distres, gestasyonel hipertansiyon ile iliĢkisi 

gösterilmiĢtir; ancak kötü sonuçlar ile iliĢkili olmadığını öne süren çalıĢmalar da 

mevcuttur (76,105,106).   

 

2.8.4. Gebelik ve Tiroid Otoimmünitesi  

Tüm ötiroid gebelerin %6-20‘sinde tiroid otoantikorları pozitif olarak 

saptanmaktadır. Ötiroid olup otoantikorların pozitif olduğu gebelerde fetomaternal 

sonuçlar üzerinde fikir birliği yoktur. Otoantikorları pozitif olan ötiroid gebelerde 

abortus, preterm eylem, rekürren düĢük oranı, diyabet ve fetal dispne sıklığının arttığı 

bazı çalıĢmalarda gösterilmiĢtir (107–111).  

 

2.9. Antenatal Tanı ve Tedavi 

Fetal görüntüleme tekniklerinde ve fetal hormonolojideki geliĢmeler, tiroid 

fonksiyon bozukluklarının tanısını, antenatal dönemde koymayı mümkün kılmıĢtır. 

Tiroid dokusunun yokluğu ve fetal guatr, ultrasonografi ile saptanabilmektedir. Fetal 

tiroid hacminin değerlendirilmesinde ultrasonografi, gebeliğin 20-22. haftalarında 

kullanılabilir. Yapılan ölçümler, gestasyonel yaĢa göre değerlendirilir (121). Fetusun 

tiroid hormon düzeylerindeki bozukluklar, in utero dönemde gebeye verilen tedavi ile 

kontrol altına alınabildiği için antenatal tanının önemi büyüktür. Antenatal tanının 
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gerekli olduğu durumlar ve antenatal tanıda değerlendirilen parametreler Tablo 6 ve 

Tablo 7‘de verilmiĢtir. 

 

 

Tablo 6. Antenatal tanının gerekli olduğu durumlar  (121): 

Fetal ultrasonografik değerlendirmede büyük guatrın saptanması (dishormonogenezise 

sekonder olabilir) 

Dishormonogenezise bağlı konjenital hipotiroidinin muhtemel ailesel rekürrensi (önceki 

çocuklarda ortaya çıkan dishormonogenezisin sonraki çocukta ortaya çıkabilirliği) 

Tiroid fonsiyonu veya geliĢimini etkileyebilecek bilinen genetik defektler 

Tiroid disgenezesinin ailesel rekürrensi (önceki çocuklarda ortaya çıkan tiroid 

disgenezisinin tekrar ortaya çıkması; tiroid disgenezisi %2’si ailesel olabilir) 

Sendromik vakalar 

 

Tablo 7. Antenatal tanıda değerlendirilebilecek parametreler (121): 

Fetal geliĢim 

Fetusun global hareketi 

Fetal kalp atımı 

Kemik matürasyonu: 32. haftada distal femur epifizyel ossifikasyon merkezinin 

değerlendirilmesi (İki veya üç boyutlu ultrasonografi ile fetus distal femurunun epifiz plağı 

değerlendirilir ve ossifikasyon özelliklerine göre gestaston yaşı tahmin edilebilir.)  

Tiroid bezi büyüklüğü 

Fetal tiroidin renkli Doppler ultrasonografi ile incelenmesi 

Kordosentez (özellikle fetal tedavi uygulanması planlanıyorsa). 

      

            Intrauterin dönemde görülen fetal hormonal bozukluklar, gebeye verilen tedavi 

ile kontrol altına alınabilmektedir. Fetal hipotiroidizmin tedavisi, amniyotik keseye 

direkt olarak ulaĢmakla sağlanmaktadır. Tedavi amaçlı intraamniyotik levotiroksin 
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enjeksiyonlarının uygulandığı çalıĢmalar mevcuttur (9,112–117). A. Z. Abuhamad ve 

arkadaĢlarının çalıĢmasında, amniyon mayi içerisine tiroksin enjekte edilerek fetal 

hipotiroidili olguya uyguladıkları antenatal tedavinin, endokrinolojik sonuçları iyileĢtiği 

gösterilmiĢtir (118). ÇalıĢmada, doğum sonrası yenidoğanın laboratuvar değerleri ve 

büyüme-geliĢimi normal olarak izlenmiĢtir. Hashimoto H. ve arkadaĢlarının 

yayınladıkları derlemede, intrauterin tedavi amacıyla tiroksin alan fetal guatrlı tüm 

olgularda regresyon izlendiği ve doğum sonrası psikomotor geliĢimlerinin normal 

olarak değerlendirildiği bildirilmiĢtir. Ayrıca, fetal guatrlı olgularda intrauterin tedavi, 

fetal guatra bağlı oluĢabilecek obstetrik komplikasyonların (özefageal kompresyona 

bağlı polihidramnios, polihidramniosa sekonder prematür membran rüptürü ve preterm 

doğum, boyunda kitle etkisi nedeni ile baĢ fleksiyonunun engellenmesi ve 

malprezentasyon, vajinal doğumda fetal boyun hiperekstansiyonuna bağlı distosi) 

önlenmesi bakımından da anlamlıdır (119,120).  

           Yukarıdaki yayınlar, antenatal tedavinin önemini vurgulayan yayınlardan birkaç 

tanesidir. Uygun antenatal tedavinin verilebilmesi için öncelikle fetustaki mevcut tiroid 

bozukluk tanımlanmalıdır. Antenatal ultrasonografi, fetal guatrı saptamada faydalı 

olabilir, ancak fetal hipotiroidizm veya hipertiroidizm ayrımını sağlayamaz. Bu nedenle, 

tedavi baĢlanması planlanan fetal guatr olgularına, kordosentez iĢlemi yapılarak fetal 

kandaki tiroid hormon düzeyleri ile fetusun tiroid fonksiyonu belirlenmektedir. Ancak 

bu iĢleminin, fetal bradikardi, fetal kanama, fetal ölüm gibi riskleri mevcuttur (122). 

Fetal ölüm riski, bazı yayınlarda %0.5-1 civarında olduğu rapor edilmiĢtir (123). Diğer 

taraftan, amniyosentez daha kolay ve güvenli bir prosedürdür.  

           Fetal tiroid hastalıkların tanısında olduğu kadar, yönetiminde de fetal tiroid 

fonksiyonun bilinmesine ihtiyaç vardır. Ancak, fetal riskleri nedeniyle kordosentezin 

tekrarlanabilir bir yöntem olmaması, terapötik etkinliği değerlendirmede sorun 

yaratmaktadır. Diğer yandan, hipotiroidili fetuslara uygulanan intra-amniyotik tiroksin 

enjeksiyonları sırasında amniyon mayi kolaylıkla ulaĢılabilir olduğundan, amniyon 

mayideki ölçümler ile fetal tiroid fonksiyonun saptanması, ek bir invaziv giriĢime olan 

ihtiyacı ortadan kaldırmaktadır. 
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           Amniyon sıvısında tiroid fonksiyon testleri için normal referans aralıklarını 

belirleyen Singh ve arkadaĢlarının yaptığı bir çalıĢmada, 29-37 haftalık gebelerden fetal 

akciğer matürasyonunu değerlendirmek için alınan amniyon mayi örneklerinde TSH, 

T4, sT4 düzeyleri çalıĢılmıĢtır (124). Bu çalıĢmada, ortaya konulan referans 

aralıklarının, fetal tiroid hastalıklarının tanı ve yönetiminde önemli ölçüde kullanılabilir 

olduğu öne sürülmüĢtür. ÇalıĢmadan elde edilen referans aralıkları Tablo 8‘de 

gösterilmiĢtir. Ancak bu çalıĢmada amniyon mayideki ölçümler, kord kanındaki 

ölçümler ile karĢılaĢtırılmamıĢtır. Amniyon mayiden yapılan ölçümlerin kord kanı ve 

maternal kandaki ölçümler ile korelasyon durumunun belirlenmesi önemlidir. Amniyon 

mayiden elde edilen tiroid hormonları, fetal kaynaklı olduğu takdirde bize fetal tiroid 

durum hakkında bilgi verebilir. 

 

Tablo 8. Amniyon mayi örneklerinde TSH, T4, sT4 değerlerinin referans aralıkları 

(124). 

Laboratuar 

tetkiki 

Örnek 

sayısı 

Medyan Referans 

aralığı 

Santral %95 

referans 

aralığı 

TSH(mU/L) 127 0.1 <0.1-0.5 <0.1-0.4 

Total T4 

(µg/dL) 

129 3.3 1.7-4.2 2.3-3.9 

sT4(ng/dL) 119 0.4 <0.4->4.5 <0.4-0.7 
 

 

           Yoshida ve arkadaĢlarının yaptığı bir çalıĢmada, amniyon mayi TSH 

düzeylerinin tayini ile fetal tiroid disfonksiyonlu fetusların tespit edilebileceği ileri 

sürülmüĢtür (125). Bu çalıĢmada, tiroid hastalığı olan gebeler çalıĢmadan dıĢlanmamıĢ 

ve amniyon mayi sT4, sT3 düzeyleri değerlendirilmemiĢtir. Tiroid disfonksiyonlu 

gebelerin dahil edilmesi, normal aralıkların saptanmasında bir engel olabileceği için 

(Örneğin, yüksek seviyedeki maternal tiroid hormonları, plasentayı geçerek fetal hipofiz 

bezini, dolayısı ile fetustaki TSH sentezini baskılayabilir), çalıĢmamıza tümüyle 

‗sağlıklı‘ gebeler ve ‗sağlıklı‘ fetuslar dahil edilmiĢtir.  
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           Yukarıdaki bilgilerin ıĢığında, çalıĢmamızda, doğum sırasında toplanan kord kanı 

ve amniyon mayi örnekleri, TSH, sT4 ve sT3 düzeyleri açısından birbirleriyle ve 

maternal kandaki düzeyler ile karĢılaĢtırılmıĢtır. ÇalıĢma sonucunda, bu ölçümler 

arasında korelasyon olup olmadığı araĢtırılmıĢ ve varsa bu iliĢkilerin istatistiksel 

önemliliği ortaya konulmuĢtur.  

 

3.MATERYAL VE METOD 

3.1. Hasta Seçimi  

3.1.1. ÇalıĢmaya dahil olma kriterleri 

           Gazi Üniversitesi Tıp Fakültesi Hastanesi Kadın Hastalıkları ve Doğum Ana 

Bilim Dalı‘na spontan veya indüklenmiĢ normal doğum ve sezeryan ile doğum yapmak 

üzere baĢvuran, 18-45 yaĢ aralığındaki, sağlıklı fetuslara sahip sağlıklı gebeler, 

çalıĢmaya dahil edilmiĢtir. 

 

3.1.2. ÇalıĢmadan dıĢlama kriterleri 

1. Intrauterin GeliĢme Geriliği (IUGR),  

2. Preeklampsi,  

3. Erken Membran Rüptürü (EMR),  

4. Fetal distress, 

5. Fetal anomali,  

6. Anti-TPO ve Anti-Tg antikor pozitifliği, 

7. Ġlaç kullanımı,  

8. Maternal ya da fetal tiroid hastalığı  

 Yukarıdaki kriterlere uyan gebeler, çalıĢmadan dıĢlanmıĢtır. 

 

3.1.3. ÇalıĢmadan çıkarılma kriterleri 

1. Kord kanından yapılan ölçümlerde tiroid hormon düzeylerinde anormallik tespit 

edilmesi (fetal tiroid hastalığın dıĢlanması amacıyla), 
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2. Kan bulaĢının olduğu düĢünülen amniyon mayi örnekleri 

    Yukarıdaki kriterlerin oluĢması durumunda, öjrnekler çalıĢmadan çıkarılmıĢtır. 

 

3.2. Örneklem geniĢliğinin Hesaplanması 

          Alt grupların herhangi birinde kord kanından yapılan ölçümlerle amniyon 

sıvısından alınan ölçümler arasında en az 0.75'lik bir korelasyonun, %80 güç ve 

Bonferroni Düzeltmesine göre ‰3.6 yanılma düzeyinde, istatistiksel olarak önemliliğini 

test edebilmek için alt grupların her birine en az 16'Ģar olgunun dahil edilmesi 

öngörülmüĢtür. 0.75'lik korelasyon bilgisine klinik deneyim ve öngörülerden yola 

çıkarak ulaĢılmıĢtır. Örneklem geniĢliği hesaplamaları G*Power 3.0.10. (Franz Faul, 

Universität Kiel, Kiel, Germany) paket programında yapılmıĢtır. 

 

3.3. ÇalıĢmanın Ayrıntıları 

            Gazi Üniversitesi Klinik AraĢtırmalar Etik Kurulu tarafından 24.04.2017 

tarihinde 182 numaralı karar numarası ile çalıĢma için etik kurul kararının çıkarılması 

sonrasında, çalıĢma için örnekler toplanmaya baĢlanmıĢtır. Bu süreç içerisinde, 

çalıĢmanın bilimsel araĢtırma projesi kapsamında desteklenmesi için Gazi Üniversitesi 

Bilimsel AraĢtırma Projeleri‘ne (BAP) baĢvurulmuĢ ve 27.07.2017 tarihinde, 01/2017-

21 proje kodu ile BAP tarafından desteklenmesi için projemize onay alınmıĢtır.  

           Bu araĢtırmaki örnekler 6 ay süresince toplanmıĢtır. ÇalıĢmamızda TSH değerleri 

için normal aralıklar 0,38-9,9 microIU/mL (mIU/L) olarak alınmıĢtır. ÇalıĢmada 

sağlıklı fetusların kord kanı değerlerinin istatistiksel analize tabi tutulması istenildiği 

için, TSH yüksekliği tespit edilen fetuslar çalıĢmadan çıkarılmıĢtır. ÇalıĢma kriterlerini 

karĢılayan toplam 93 sağlıklı gebe içerisinden 12 tanesi kord kanında TSH yüksekliği 

sebebiyle, 1 tanesi amniyon sıvısına kan bulaĢının izlenmesi nedeniyle çalıĢmadan 

sonradan çıkarılmıĢtır.  

          ÇalıĢmadaki gebelerin (n=80) gruplandırması, doğum sırasındaki gestasyonel 

haftaları dikkate alınarak, 34-37 hafta aralığında doğum yapanlar ve ≥37 haftada doğum 
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yapanlar Ģeklinde ikiye ayrılmıĢtır. Yine, gebeler doğum Ģekillerine göre normal 

spontan vajinal yolla doğum (n=32) ve sezeryan (n=48) ile doğum yapanlar Ģeklinde iki 

gruba ayrılmıĢtır. ÇalıĢmaya alınan tüm sezeryan doğumlarda spinal anestezi 

uygulanmıĢtır.  

          ÇalıĢmadaki gebeler, ayrıca, tekil (n=64) ve ikiz (n=16) gebelik durumlarına göre 

de gruplandırılmıĢtır. ÇalıĢmaya alınan ikiz gebeliklerin tümü dikoryonik diamniyotik 

ikiz gebeliklerdir. ÇalıĢmadaki gebelerin gruplandırılması aĢağıdaki gibidir: 

34-37 hafta arasında normal doğum yapan tekil gebeler (n=16) grup I,  

34-37 hafta arasında sezaryen ile doğum yapan tekil gebeler (n=16) grup II,  

≥37 haftada normal doğum yapan tekil gebeler (n=16) grup III, 

 ≥37 haftada sezaryen ile doğum yapan tekil gebeler (n=16) grup IV,  

≥34 haftada sezaryen ile doğum yapan ikiz gebeler (n=16) grup V (fetus sayısı=32).  

 

3.4.Örneklerin Alınmasında Kullanılan Teknik 

           Gazi Üniversitesi Tıp Fakültesi Kadın Hastalıkları ve Doğum A.B.D.‘na doğum 

yapmak üzere baĢvuran gebelere araĢtırma hakkında ayrıntılı bilgi verilmesinin 

ardından, bilgilendirilmiĢ yazılı onam formları okutulmuĢtur. ÇalıĢma için gönüllü 

olmaları halinde, bu form gebelere imzalatılarak onamları alınmıĢtır. Onamları alınan 

gebelerden daha sonra maternal tiroid fonksiyonlarının belirlenmesi amacıyla kan 

alınmıĢtır. Ayrıca, bu gebelerden doğum sırasında kord kanı ve amniyon sıvı örnekleri 

toplanmıĢtır. Alınan tüm örnekler -20 santigrad derecede saklanmak üzere laboratuvara 

gönderilmiĢtir. Yedi ay saklanan örneklerde TSH, serbest T3 ve serbest T4 düzeyleri 

analiz edilmiĢtir.  

3.4.1 Normal Doğumda Amniyon Mayi Örneklerinin Alınması 

           Amniyon mayi örnekleri, normal doğum yapan gebelerden amniyotomi sırasında 

zaten açılacak olan ‗poĢ‘tan, ek bir invaziv müdehalede bulunulmadan toplanmıĢtır. 

ĠĢlem sırasında, spekulum ile güvenli izlem ve ulaĢılabilirlik sağlanmıĢtır. Amniyon 
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kesesi, rutin uygulamadaki gibi ‗poĢ açacağı‘ ile değil, 10 cc lik steril enjektör ucu 

kullanılarak açılmıĢtır.  Steril enjektöre 10 cc amniyon mayi örneği alınmıĢ ve kese 

açılmıĢtır. 

 

3.4.2. Sezeyan Doğumda Amniyon Mayi Örneklerinin Alınması 

           Sezeryan doğum yapan gebelerden amniyon mayi örneği, ameliyathanede karın 

ve rahim kesisi sonrası alınmıĢtır. Bir ‗‗kabartı‘‘ olarak görülen amniyon kesesi, rutin 

uygulamadaki gibi bistüri kullanılarak değil, 10 cc lik steril enjektör ucu ile açılmıĢtır. 

Steril enjektöre 10 cc amniyon mayi örneği alınmıĢ ve kese açılmıĢtır. 

          Amniyon kesesinin açılması doğum için zorunlu olan bir iĢlemdir. Bu sebeple, 

amniyon mayi örneklerinin toplanması için herhangi ek bir giriĢim yapılmamıĢtır. 

          Kord kanı örnekleri doğum sonrası, kesilen umbilikal kordun plasenta tarafında 

kalan kesiminden 10 cc‘lik steril enjektöre alınmıĢtır. 

 

3.5. Laboratuar Ġncelemelerinin Yöntemi 

           Doğum sırasında alınan amniyon mayi ve kord kanı örneklerinden ve maternal 

kandan tiroid hormon düzeyleri çalıĢılmıĢtır.  TSH, sT3 ve sT4 hormonları, Beckman 

Coulter Unicel DxI800 marka cihaz ve Access Immunoassay yöntemi kullanılarak 

kemilüminesans yöntemiyle ölçülmüĢtür. TSH düzeyleri µIU/mL (mIU/L), sT4 ng/dL, 

sT3 pg/mL olarak ölçülmüĢtür. AraĢtırmada kullanılan laboratuar kitlerin lot numaraları 

sırasıyla TSH için 723628, sT4 için 723536 ve sT3 için 771052‘dir.  

 

 

3.6. Ġstatistiksel Yöntemler 

           DeğiĢkenlerin analizinde SPSS 24.0 (Statistical Package for social sciences; IBM 

Corparation, Armonk, New York, United States) programı kullanılmıĢtır. Verilerin 
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normal dağılıma uygunluğu Shapiro-Wilk testi, varyans homojenliği Levene testi ile 

değerlendirilmiĢtir. Bağımsız iki grubun nicel verilere göre birbiri ile 

karĢılaĢtırılmasında Independent-Samples T testi Bootstrap sonuçlarıyla birlikte 

kullanılırken Mann-Whitney U testi Monte Carlo simülasyon tekniği ile kullanılmıĢtır. 

Bağımsız çoklu grupların nicel verilere göre birbiriyle karĢılaĢtırılmasında parametrik 

yöntemlerden One-Way Anova (Brown-Forsythe/Robust); post hoc analizleri için 

Fisher‘s Least Significant Difference (LSD) ve Games-Howel testleri kullanılırken; 

nonparametrik testlerden Kruskal-Wallis H Testi Monte Carlo simülasyon tekniği 

sonuçları ile kullanılmıĢ olup Post Hoc analizler için Dunn‘s Test kullanılmıĢtır. 

Kategorik değiĢkenlerin birbiri ile karĢılaĢtırılmasında ise Pearson Chi-Square testi 

Monte Carlo Simülasyon tekniği ile test edilmiĢtir. DeğiĢkenlerin birbiriyle olan 

korelasyonlarını incelemek için Pearson Correlation ve Kendall'stau-b testleri 

kullanılmıĢtır. Nicel değiĢkenler tablolarda ortalama ± std.(standart sapma)  ve medyan 

Range (Maximum-Minimum), Kategorik değiĢkenler ise n (%) olarak gösterilmiĢtir. 

DeğiĢkenler %95 güven düzeyinde incelenmiĢ olup p değeri 0,05 ten küçük anlamlı 

kabul edilmiĢtir. 

 

3.7. KarĢılaĢtırılan parametreler 

           ÇalıĢmada değerlendirilen parametreler aĢağıda verilmiĢtir: 

1. Yenidoğan cinsiyetlerinin gruplar arası karĢılaĢtırması 

2. Kord kanı, amniyon mayi, maternal kan TSH,sT4,sT3 düzeylerinin maternal yaĢ 

ile iliĢkisi 

3. Kord kanı, amniyon mayi, maternal kan TSH, sT4, sT3 düzeylerinin doğum 

kilosu ile iliĢkisi 

4. Kord kanı ve amniyon mayi TSH, sT4, sT3 düzeylerinin karĢılaĢtırması 

5. Maternal kan ve kord kanı TSH, sT4, sT3 düzeylerinin karĢılaĢtırması 

6. Maternal kan ve amniyon mayi TSH, sT4, sT3 düzeylerinin karĢılaĢtırması 

7. Kord kanı ortalama TSH, sT4, sT3 değerleri ve gruplar arasında ikili 

karĢılaĢtırma analizleri 
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8. Amniyon mayi ortalama TSH, sT4, sT3 değerleri ve gruplar arasında ikili 

karĢılaĢtırma analizleri 

9. Ġkiz gebeliklerin kendi arasında kord kanı, amniyon mayi ve maternal serum 

TSH, sT4, sT3 düzeylerinin karĢılaĢtırması 

10. Sezeryan ve NSVY ile doğumlarda kord kanı, amniyon mayi ve maternal serum 

TSH, sT4, sT3 düzeylerinin karĢılaĢtırması 

 

4.BULGULAR 

           Gazi Üniversitesi Kadın Hastalıkları ve Doğum A.B.D.‘na doğum yapmak üzere 

baĢvuran, çalıĢma kriterlerini karĢılayan toplam 93 sağlıklı gebe çalıĢmaya alınmıĢtır. 

ÇalıĢmadaki örnekler, 24.04.2017 tarihinden itibaren 6 ay süresince toplanmıĢtır. Kord 

kanı TSH yüksekliği tespit edilen 12 gebe ve amniyon sıvısına kan bulaĢı tespit edilen 1 

gebe sonradan çalıĢmadan çıkartılmıĢtır. Toplam 80 gebenin sonuçları istatistiksel 

analize alınmıĢtır. ÇalıĢmaya alınan gebe ve fetusların gruplandırılması Tablo 9‘da 

gösterilmiĢtir.  

 

Tablo 9. ÇalıĢmaya alınan gebe ve fetusların sınıflandırılması. 

  n % 

Cinsiyet 
  

 Kız 44 45,83 

 Erkek 52 54,17 

Grup 
  

 Grup I: 34-37 Hafta NSVYD 16 16,67 

  

Grup II: 34-37 Hafta C/S 

 

16 

 

16,67 

  

Grup III: ≥37 Hafta NSVYD 

 

16 

 

16,67 

  

Grup IV: ≥37 Hafta C/S 

 

16 

 

16,67 

  

Grup V: ≥34 Hafta Ġkiz Gebelik C/S (fetus sayısı) 
32 33,33 

Doğum ġekli 
  

 NSVYD 32 33,33 

  C/S 64 66,67 
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4.1. Tanımlayıcı Bulgular 

          Gönüllülerin yaĢ ortalaması 28,8±5,63 olarak saptanmıĢtır. ÇalıĢmaya katılanların 

temel demografik verileri Tablo 10‘da gösterilmiĢtir. Gruplar arasında yaĢ ortalaması 

açısından istatistiksel olarak anlamlı farklılık mevcuttur (p=0,008). Grup 2‘de (34-37 

hafta C/S ile doğum yapan grup) en yüksek yaĢ ortalaması saptanmıĢtır. Median gravida 

ve parite değerleri açısından gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık 

mevcuttur (sırasıyla; p=0,033; p=0,009). Median abortus ve yaĢayan çocuk değerleri 

açısından gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı bir fark saptanmamıĢtır. 

Demografik verilerin gruplar arasında karĢılaĢtırılması Tablo 11‘de gösterilmiĢtir.  

 

Tablo 10. ÇalıĢmaya katılanların temel demografik verileri. 

 

Ortalama ± SS. Medyan (Min./Max.) 

YaĢ 28,80 ± 5,63 29 (18 / 41) 

Gravide 2,44 ± 1,35 2 (1 / 7) 

Parite 0,99 ± 0,91 1 (0 / 3) 

Abortus 0,41 ± 0,71 0 (0 / 3) 

YaĢayan 0,96 ± 0,89 1 (0 / 3) 

Gebelik Haftası 37,03 ± 1,79 36,57 (34,14 / 41,14) 

Doğum kilosu 2.904,9 ± 493,58 2.785 (2.000 / 4.170) 

Boy 47,41 ± 3,05 47 (40 / 54) 

SS.:Standart Sapma  -  Min.:Minimum  / Max.:Maximum 

 

Tablo 11. Demografik verilerin gruplar arasında karĢılaĢtırılması. 

  

    YaĢ   Gravide   Parite   Abortus   YaĢayan 

n 

  Ortalama±SS.   

Median 

(Min. / 

Max.) 

  

Median 

(Min. / 

Max.) 

  

Median 

(Min. / 

Max.) 

  

Median 

(Min. / 

Max.) 

34-37 hafta 

NSVYD 
16 =I 26,25±4,84   2 (1 / 5)   0,5 (0 / 3)   0 (0 / 1)   1 (0 / 3) 

34-37 hafta 

C/S 
16 =II 31,94±4,60   3 (1 / 7)   2 (0 / 3)   0,5 (0 / 3)   1,5 (0 / 3) 

≥37 hafta 

NSVYD 
16 =III 27,00±6,40   3 (1 / 5)   1 (0 / 2)   0 (0 / 2)   1 (0 / 2) 

≥37 hafta C/S 16 =IV 31,13±5,70   2 (1 / 4)   1 (0 / 2)   0 (0 / 1)   1 (0 / 2) 

≥34 hafta ikiz 

gebelik C/S 
16 =V 27,69±4,56   1,5 (1 / 5)   0 (0 / 2)   0 (0 / 3)   0 (0 / 2) 
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 P Değeri     0,008   0,033   0,009   0,366   0,059 

OneWay ANOVA (Brown-Forsythe)  /   Post Hoc Test: Fisher’s Least Significant Difference (LSD)   / Kruskall Wallis H 
Test(Monte Carlo) - Post Hoc test: Dun's Test  /   SS.:Standart Sapma  -   Min.:Minmum  -  Max.:Maximum  - 
ad.:Anlamlı değil 

  

4.2. Hipotez ve Amaçlara Yönelik Bulgular 

4.2.1 Yenidoğan Cinsiyetlerinin Gruplar Arası KarĢılaĢtırması 

           Yenidoğan cinsiyetleri açısından gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı fark 

saptanmamıĢtır (p=0.205). Yenidoğan cinsiyetlerinin gruplar arasında karĢılaĢtırılması 

Tablo 12‘de gösterilmiĢtir. 

 

Tablo 12. Yenidoğan cinsiyetlerinin gruplar arasında karĢılaĢtırılması. 

  

  Kız   Erkek 

n n (%)   n (%) 

34-37 hafta NSVYD 16 5 (11,4)   11 (21,2) 

34-37 hafta C/S 16 9 (20,5)   7 (13,5) 

≥37 hafta NSVYD 16 11 (25,0)   5 (9,6) 

≥37 hafta C/S 16 6 (13,6)   10 (19,2) 

≥34 hafta Ġkiz gebelik C/S 32 13 (29,5)   19 (36,5) 

P Değeri   0,205 

Pearson Chi-Square Test(Monte Carlo) 

 

Tablo 13. Tiroid fonksiyon testlerine göre yenidoğanların cinsiyet dağılımı. 

  

Kız   Erkek 
P Değeri 

(n=44)   (n=52) 

  
Medyan 

(Min./Max.) 
  

Medyan 

(Min./Max.)   

Maternal TSH 1.90 (0.62-5.20)   1.83 (0.65-5.10) 0.769 

Maternal Serbest T3 2.30 (1.11-3.16)   2.50 (1.26-3.14) 0.196 

Maternal Serbest T4 0.92 (0.63-1.12)   0.93 (0.54-1.11) 0.783 

Amniyon mayi TSH 0.06 (0.01-0.66)   0.06 (0.02-0.26) 0.742 

Amniyon mayi Serbest T3 0.40 (0.00-1.38)   0.39 (0.00-1.26) 0.813 

Kord kanı Serbest T3 (pg/ml) 1.35 (0.72-2.70)   1.37 (0.59-3.04) 0.586 

Kord kanı Serbest T4 (ng/dl) 0.98 (0.62-1.16)   0.95 (0.63-1.34) 0.545 

  Ortalama ± SS.   Ortalama ± SS.   

Amniyon mayi Serbest T4 0.43±0.11   0.42±0.11 0.427 

Kord kanı TSH (microIU/ml) 4.15±1.00   3.88±1.02 0.402 

Mann Whitney U Test (Monte Carlo)  -  Independent T Test (Bootstrap)  /  Min.:Minumum  -  

Max.:Maximum  -  SS.:Standart Sapma 
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          Tiroid fonksiyon testlerine göre yenidoğanların cinsiyet dağılımı Tablo 13‘de 

(yukarıda) gösterilmiĢtir. Maternal tiroid fonksiyonları, amniyon mayi ve kord kanında 

bakılan tiroid fonksiyon testleri ile yenidoğan cinsiyetleri arasında herhangi anlamlı bir 

iliĢki saptanmamıĢtır. 

 

4.2.2. Kord kanı, amniyon mayi, maternal kan TSH, sT4, sT3 Düzeylerinin Maternal 

YaĢ ile ĠliĢkisi 

           Maternal kan ve amniyon mayi TSH, sT4, sT3 değerleri ile maternal yaĢ arasında 

anlamlı bir iliĢki saptanmamıĢtır. Kord kanı TSH ve sT3 değerleri ile maternal yaĢ 

arasında anlamlı bir iliĢki saptanmamakla birlikte yalnızca kord kanı sT4 ve maternal 

yaĢ arasında zayıf düzeyde pozitif yönlü korelasyon saptanmıĢtır (r= 0.162, p=0,040). 

(Tablo 14). 

 

4.2.3. Kord kanı, amniyon mayi, maternal kan TSH, sT4, sT3 Düzeylerinin Doğum 

Kilosu ile ĠliĢkisi 

           Doğum kiloları ile kord kanı, amniyon mayi ve maternal kan TSH, sT4, sT3 

değerleri arasında anlamlı bir iliĢki saptanmamıĢtır (Tablo 14). 

Tablo 14. Tiroid fonksiyon testlerinin maternal yaĢ ve doğum kilosu ile karĢılaĢtırıldığı 

tablo. 

  Maternal YaĢ (yıl)   Doğum Kilosu (gr.) 

  r p   r p 

Maternal TSH 
0.074 0.345   -0.087 0.257 

Maternal Serbest T4 
-0.116 0.139   -0.045 0.560 

Maternal Serbest T3 
0.026 0.742   0.105 0.170 

Amniyon mayi TSH 
0.042 0.591   -0.003 0.965 

Amniyon mayi Serbest T4 
0.117 0.138   -0.036 0.612 

Amniyon mayi Serbest T3 
0.082 0.307   0.054 0.453 

Kord kanı TSH (microIU/ml) 
0.132 0.089   0.008 0.909 

Kord kanı Serbest T4 (ng/dl) 
0.162 0.040   -0.095 0.175 

Kord kanı Serbest T3 (pg/ml) 
0.056 0.474   -0.056 0.421 
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Kendall's tau-b  Test    r: Korelasyon Katsayısı  

r: >0,5= yüksek korelasyon, 0,49-0,3= orta derecede korelasyon, 0,29-0,1= zayıf korelasyon 

 

4.2.4 Kord Kanı ve Amniyon Mayi TSH, sT4, sT3 Düzeylerinin KarĢılaĢtırması 

           Kord kanı ve amniyon mayi TSH, sT4, sT3 karĢılaĢtırması Tablo 15 ve ġekil 5'te 

gösterilmiĢtir. Bu karĢılaĢtırmaya göre; 

1. Kord kanı ve amniyon mayi TSH konsantrasyonları arasında yalnızca grup III‘te 

(≥37 hafta NSVYD yapan grup) istatistiksel olarak anlamlı pozitif korelasyon 

mevcuttur (r=0,517, p=0,005). 

 

2. Kord kanı sT4 değerleri ile amniyon mayi sT4 değerleri arasında totalde 

istatistiksel olarak anlamlı ancak zayıf düzeyde pozitif korelasyon (r=0,228, 

p=0,026) saptanırken; alt gruplarda aynı korelasyon gösterilememiĢtir. 

3. Kord kanı sT3 değerleri ile amniyon mayi sT3 değerleri arasında anlamlı bir 

korelasyon saptanmamıĢtır.  

 

4.2.5. Maternal Serum ve Kord Kanı TSH, sT4, sT3 Düzeylerinin KarĢılaĢtırması 

           Maternal serum ve kord kanı TSH, sT4, sT3 karĢılaĢtırması Tablo 15‘te 

gösterilmiĢtir. Bu karĢılaĢtırmaya göre; 

1. Maternal serum ve kord kanı TSH değerleri arasında tüm gruplarda istatistiksel 

olarak anlamlı bir korelasyon saptanmamıĢtır. 

 

2. Maternal serum sT4 değerleri ile kord kanı sT4 değerleri arasında istatistiksel 

olarak anlamlı bir korelasyon saptanmamıĢtır. 

 

3. Maternal serum sT3 değerleri ile kord kanı sT3 değerleri arasında grup III‘te 

(≥37 hafta NSVYD yapan grup) anlamlı negatif bir korelasyon bulunmuĢtur       

( r: -0,519, p=0,039).      
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4.2.6. Maternal Serum ve Amniyon Mayi TSH, sT4, sT3 Düzeylerinin KarĢılaĢtırması 

           Maternal serum ve amniyon mayi TSH, sT4, sT3 karĢılaĢtırması Tablo 15 ve 

ġekil 6 ‗da gösterilmiĢtir. Bu karĢılaĢtırmaya göre; 

1.  Maternal serum ve amniyon mayi TSH değerleri arasında yalnızca grup III‘te 

(≥37 hafta NSVYD yapan grup) istatistiksel olarak anlamlı pozitif bir 

korelasyon saptanmıĢtır (r=0,4, p=0,031). 

 

2. Maternal serum ve amniyon mayi sT4 değerleri arasında istatistiksel olarak 

anlamlı bir korelasyon saptanmamıĢtır. 

 

3. Maternal serum ve amniyon mayi sT3 değerleri arasında istatistiksel olarak 

anlamlı bir korelasyon saptanmamıĢtır.  
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Tablo 15. Maternal kan, amniyon mayi ve kord kanı tiroid hormon değerlerinin korelasyon analizi. 

  

34-37 hafta Normal 

Doğum 
  

34-37 hafta 

Sezeryan Doğum 
  

37 hafta üstü 

Normal Doğum 
  

37 hafta üstü 

Sezeryan Doğum 
    Total 

r p   r p   r p   r p     r p 

Maternal TSH * Amniyon mayi TSH -0,109 0,558 
 

-0,067 0,718 
 

0,400 0,031 
 

0,473 0,065 
  

0,136 0,077 

Maternal TSH * Kord kanı TSH (microIU/ml) 0,250 0,177 
 

0,223 0,407 
 

0,250 0,177 
 

-0,116 0,670 
  

0,046 0,544 

Maternal Serbest T4 * Amniyon mayi Serbest T4 -0,472 0,065 
 

0,100 0,713 
 

0,160 0,554 
 

0,125 0,646 
  

-0,111 0,154 

Maternal Serbest T4 * Kord kanı Serbest T4 (ng/dl) -0,365 0,165 
 

-0,010 0,970 
 

-0,005 0,987 
 

0,009 0,964 
  

-0,112 0,150 

Maternal Serbest T3 * Amniyon mayi Serbest T3 -0,028 0,887 
 

0,065 0,741 
 

-0,424 0,102 
 

0,077 0,684 
  

0,017 0,830 

Maternal Serbest T3 * Kord kanı Serbest T3 (pg/ml) 0,052 0,850 
 

0,042 0,822 
 

-0,519 0,039 
 

-0,051 0,786 
  

-0,079 0,303 

Amniyon mayi TSH * Kord kanı TSH (microIU/ml) 0,076 0,780 
 

-0,017 0,928 
 

0,517 0,005 
 

0,445 0,084 
  

0,123 0,077 

Amniyon mayi Serbest T4 * Kord kanı Serbest T4 (ng/dl) 0,318 0,230 
 

-0,387 0,138 
 

0,415 0,110 
 

-0,216 0,256 
  

0,228 0,026 

Amniyon mayi Serbest T3 * Kord kanı Serbest T3 (pg/ml) 0,332 0,089 
 

0,018 0,925 
 

0,263 0,325 
 

-0,063 0,818 
  

0,064 0,378 

 

Pearson Correlation Test -  Kendall's tau-b  Test    r: Korelasyon Katsayısı; r= >0,5 (yüksek korelasyon), r= 0,49-0,3 (orta derecede korelasyon), r= 0,29-0,1 (zayıf düzeyde korelasyon) 
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ġekil 5. Tekil gebeliklerde amniyon mayi-kord kanı TSH, sT4, sT3 düzeyleri arasındaki korelasyonu gösteren grafik. 

 

sT4 

sT3 

AMNİYON 

KORD 

TSH 
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ġekil 6. Tekil gebeliklerde maternal kan-amniyon mayi TSH, sT4, sT3 düzeyleri arasındaki korelasyonu gösteren grafik. 

 

Maternal Kan 

TSH 

sT3 

Amniyon Mayi 

sT4 
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4.2.7. Kord Kanı Ortalama TSH, sT4, sT3 Değerleri ve Gruplar Arasında Ġkili 

KarĢılaĢtırma Analizleri 

           Kord kanı TSH ve sT3 değerleri açısından tüm gruplar arasında istatistiksel 

olarak anlamlı bir farklılık saptanmamıĢtır (sırasıyla; p=0.957, p=0.124). Kord kanı sT4 

değerlerinin ortalaması gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık göstermiĢtir 

(Genel p=0.049). En yüksek kord kanı sT4 değeri grup V‘te (≥34 hafta Ġkiz gebelik 

C/S), en düĢük ortalama değer grup I‘de (34-37 hafta NSVYD) saptanmıĢtır (Grafik 2). 

Ancak, ikili karĢılaĢtırma analizinde hem NSVYD (I→III ) hem C/S ile doğum 

yapanlarda (II→IV) term ve preterm gruplar arasında, kord kanı TSH, sT4, sT3 

değerleri açısından istatisiksel olarak anlamlı farklılık bulunmamıĢtır. Kord kanı 

ortalama TSH, sT4, sT3 değerleri ve ikili karĢılaĢtırma analizleri Tablo 16‘da 

gösterilmiĢtir. 

 

 

 

 

ġekil 7.  Kord kanı ortalama sT4 değerlerinin gruplar arasında dağılımı. 

0,90 
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Doğum 34 Hafta Üstü
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Grup 1 Grup 2 Grup 3 Grup 4 Grup 5 



43 
 

Tablo 16. Kord kanı ortalama TSH, sT4, sT3 değerleri ve ikili karĢılaĢtırma analizleri. 

  

    

Kord kanı TSH 

(microIU/ml) 
  

Kord kanı sT4 

(ng/dl) 
  

Kord kanı sT3 

(pg/ml) 

n   Ortalama±SS.   Ortalama±SS.   Ortalama±SS. 

34-37 hafta NSVYD 16 =I 3,99±1,25   0,90±0,15   1,51±0,60 

34-37 hafta C/S 16 =II 4,13±0,73   0,96±0,14   1,54±0,52 

≥37 hafta NSVYD 16 =III 3,96±1,32   0,89±0,16   1,63±0,48 

≥37 hafta C/S 16 =IV 4,11±1,05   0,96±0,07   1,29±0,24 

≥34 hafta ikiz gebelik C/S 32 =V 3,91±0,87   1,00±0,16   1,33±0,27 

Genel P Değeri     0,957   0,049   0,124 

İkili Karşılaştırmalar 

  I→II ad.   0,260   ad. 

  I→III ad.   0,870   ad. 

  I→IV ad.   0,229   ad. 

  I→V ad.   0,018   ad. 

  II→III ad.   0,197   ad. 

  II→IV ad.   0,940   ad. 

  II→V ad.   0,278   ad. 

  III→IV ad.   0,173   ad. 

  III→V ad.   0,011   ad. 

  IV→V ad.   0,318   ad. 

OneWay ANOVA (Brown-Forsythe)  /   Post Hoc Test: Fisher’s Least Significant Difference (LSD)  /   

SS.:Standart Sapma - ad.:Anlamlı değil 

 

4.2.8. Amniyon Mayi Ortalama TSH, sT4, sT3 değerleri ve Gruplar Arasında Ġkili 

KarĢılaĢtırma Analizleri 

           Amniyon mayi TSH ortalama değeri en yüksek grup III‘te (≥37 hafta NSVYD 

yapan grup), en düĢük ortalama grup I‘de (34-37 hafta NSVYD) saptanmıĢtır (Grafik 

3). Ġkili karĢılaĢtırma analizinde, amniyon mayi TSH değerleri, NSVYD yapan grupta 

term ve pretermler arasında (I→III) anlamlı farklılık (p=0,003) gösterirken, C/S 

grubunda (II→IV) anlamlı farklılık saptanmamıĢtır. Amniyon mayi sT4 ortalama değeri 

en yüksek grup IV‘te (≥37 hafta C/S), en düĢük ortalama değer grup I‘de (34-37 hafta 

NSVYD) saptanmıĢtır (Grafik 4). Hem sezeryan (II→IV, p=0,082) hem NSVYD 

(I→III, p=0,377) yapanlar için term ve preterm (34-37 hafta) gruplarda, amniyon mayi 
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sT4 ortalama değerleri arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık bulunmamıĢtır. 

Amniyon mayi sT3 ortalama değerleri, gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı bir 

farklılık göstermemiĢtir. Amniyon mayi ortalama TSH, sT4, sT3 değerleri ve ikili 

karĢılaĢtırma analizleri Tablo 17‘de gösterilmiĢtir. 

 

 

ġekil 8. Amniyon mayi ortalama TSH değerlerinin gruplar arasında dağılımı.        

 

 

 

Grup 1 Grup 2 Grup 3 Grup 4 Grup 5 
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ġekil 9. Amniyon mayi ortalama sT4 değerlerinin gruplar arasında dağılımı. 

 

Tablo 17. Amniyon mayi ortalama TSH, sT4, sT3 değerleri ve ikili karĢılaĢtırma 

analizleri. 

      
Amniyon mayi TSH   

Amniyon 
mayi sT4 

  Amniyon mayi sT3 

  n   Median (Min. / Max.)   Ortalama±SS.   Median (Min. / Max.) 

34-37 hafta NSVYD 16 Grup I 0,046 (0,01 / 0,08)   0,37±0,09   0,255 (0,00 / 1,23) 

34-37 hafta C/S 16 Grup II 0,049 (0,02 / 0,11)   0,42±0,10   0,150 (0,00 / 0,85) 

≥37 hafta NSVYD 16 Grup III 0,087 (0,02 / 0,66)   0,41±0,14   0,365 (0,00 / 1,26) 

≥37 hafta C/S 16 Grup IV 0,059 (0,03 / 0,12)   0,49±0,07   0,810 (0,00 / 1,38) 

≥34 hafta İkiz gebelik C/S 32 Grup V 0,072 (0,03 / 0,24)   0,45±0,11   0,425 (0,00 / 1,03) 

Genel P Değeri     0,002   0,034   0,099 

İkili Karşılaştırmalar 

I→II 0,499   0,219   ad. 

I→III 0,003   0,377   ad. 

I→IV 0,031   0,004   ad. 

I→V 0,001   0,024   ad. 

II→III 0,020   0,726   ad. 

II→IV 0,140   0,082   ad. 

II→V 0,013   0,387   ad. 

III→IV 0,392   0,038   ad. 

III→V 0,839   0,205   ad. 

IV→V 0,432   0,249   ad. 

OneWay ANOVA (Brown-Forsythe)  /   Post Hoc Test: Fisher’s Least Significant Difference (LSD)  /   Kruskal Wallis 
Test(Monte Carlo)   -  Post Hoc Test : Dunn's Test   /  Min.:Minmum  -  Max.:Maximum  - SS.:Standart Sapma  - 
ad.:Anlamlı değil 
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4.2.9. Ġkiz Gebeliklerin Kendi Arasında Kord Kanı, Amniyon Mayi ve Maternal Serum 

TSH, sT4, sT3 Düzeylerinin KarĢılaĢtırması  

            Ġkiz gebeliklerde, maternal kan, kord kanı ve amniyon mayi TSH, sT4, sT3 

düzeyleri karĢılaĢtırılmıĢ ve bu ölçümler arasında istatistiksel olarak anlamlı herhangi 

bir korelasyonel iliĢki gösterilememiĢtir (Tablo 18). 

 

 

Tablo 18. Ġkiz gebeliklerin kendi arasında maternal kan, amniyon mayi ve kord kanı 

tiroid hormon değerlerinin korelasyon analizi. 

İkiz      r p 
Maternal TSH * 

Amniyon mayi TSH 
-0,065 0,812 

Maternal TSH * 
Kord kanı TSH (microIU/ml) 

-0,255 0,341 

Maternal Serbest T4 * 
Amniyon mayi Serbest T4 

-0,319 0,228 

Maternal Serbest T4 * 
Kord kanı Serbest T4 (ng/dl) 

-0,480 0,060 

Maternal Serbest T3 * 
Amniyon mayi Serbest T3 

0,007 0,978 

Maternal Serbest T3 * 
Kord kanı Serbest T3 (pg/ml) 

-0,038 0,888 

Amniyon mayi TSH * 
Kord kanı TSH (microIU/ml) 

0,062 0,735 

Amniyon mayi Serbest T4 * 
Kord kanı Serbest T4 (ng/dl) 

0,330 0,065 

Amniyon mayi Serbest T3 * 
Kord kanı Serbest T3 (pg/ml) 

-0,061 0,742 

Kendall's tau-b  Test    r: Korelasyon Katsayısı  

 

Ġkiz gebelikler ile ilgili korelasyon grafikleri Ģekil 10 ve 11‘de gösterilmiĢtir. 

 

4.2.10. Sezeryan ve NSVY ile Doğumlarda Kord Kanı, Amniyon Mayi ve Maternal 

Serum TSH, sT4, sT3 Düzeylerinin KarĢılaĢtırılması 

            Hastalar doğum Ģekline göre ikiye ayrılarak maternal serum, amniyon mayi ve 

kord kanı tiroid hormon değerleri ayrıca değerlendirilmiĢtir. Ortalama TSH değerleri 

açısından gruplar arasında anlamlı farklılık saptanmamıĢtır (p>0,05). Amniyon mayi 

sT4 ve kord kanı sT4 düzeyleri C/S grubunda, NSVYD grubundan anlamlı Ģekilde 

yüksek saptanmıĢtır (sırasıyla; p=0,021 ve p=0,008). Doğum Ģekline göre tiroid hormon 

düzeylerinin karĢılaĢtırılması Tablo 19‘da gösterilmiĢtir. 
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ġekil 10. Ġkiz gebeliklerde amniyon mayi-kord kanı TSH, sT4, sT3 düzeyleri arasındaki 

korelasyonu gösteren grafik. 

 

Tablo 19.  Doğum Ģekline göre tiroid hormon düzeylerinin karĢılaĢtırılması. 

  

Doğum Şekli 
P 

değeri 
NSVYD   C/S   Total 

(n=32)   (n=64)   (N=96) 

  
Medyan 

(Min./Max.) 
  

Medyan 
(Min./Max.) 

  
Medyan 

(Min./Max.) 
  

Maternal TSH 1,74 (0,62 / 5,20)   1,95 (0,68 / 4,72)   1,86 (0,62 / 5,20) 0,306 
Maternal sT4 0,94 (0,65 / 1,11)   0,91 (0,54 / 1,12)   0,93 (0,54 / 1,12) 0,169 
Maternal sT3 2,35 (1,11 / 3,16)   2,50 (1,12 / 3,14)   2,43 (1,11 / 3,16) 0,544 
Amniyon mayi TSH 0,05 (0,01 / 0,66)   0,06 (0,02 / 0,24)   0,06 (0,01 / 0,66) 0,317 
Amniyon mayi sT3 0,32 (0,00 / 1,26)   0,44 (0,00 / 1,38)   0,40 (0,00 / 1,38) 0,240 
Kord kanı sT3 1,57 (0,59 / 2,70)   1,34 (0,65 / 3,04)   1,36 (0,59 / 3,04) 0,112 

  Ortalama ± SS.   Ortalama ± SS.   Ortalama ± SS.   

Amniyon mayi sT4 0,39 ± 0,12   0,45 ± 0,10   0,43 ± 0,11 0,021 
Kord kanı TSH 3,98 ± 1,26   4,02 ± 0,88   4,00 ± 1,02 0,822 

Kord kanı sT4 0,90 ± 0,15   0,98 ± 0,13   0,95 ± 0,14 0,008 

Mann Whitney U Test (Monte Carlo) -  Independent T Test (Bootstrap)  /  Min.:Minumum  -  Max.:Maximum  -  
SS.:Standart Sapma 

 

AMNİYON 

KORD KANI 

sT4 

TSH 

sT3 



48 
 

 

ġekil 11. Ġkiz gebeliklerde maternal kan-amniyon mayi TSH, sT4, sT3 düzeyleri 

arasındaki korelasyonu gösteren grafik. 

 

5. TARTIġMA  

   

           Beyin ve santral sinir sisteminin geliĢimi ve matürasyonu tiroid hormonlarına 

bağımlılık gösterir. Tiroid hormonlarındaki yetersizlik, farklı derecelerde geliĢim ve 

entelektüel geriliğe yol açar; bazı yenidoğanlarda motor ve/veya kognitif defektler, 

entelektüel bozukluklar ortaya çıkabilir (104,126). Konjenital hipotiroidizm, 

yenidoğanlarda geliĢim geriliği ve entelektüel sekellerin en sık tedavi edilebilir ve 

önlenebilir sebebidir (127). 

 

           Primer kalıcı konjenital hipotiroidizmin dünya genelindeki sıklığı 1/3000-4000 

canlı doğum civarındadır. Konjenital kalıcı hipotiroidizmin en sık sebebi tiroid 

Maternal Kan 

Amniyon Mayi 

sT3 

sT4 

TSH 
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disgenezileridir (%80). %5‘inden azını ise hipotalamopitüiter hastalıklar oluĢturur 

(128,129). Dishormonogenezise cevap olarak yükselen TSH guatr ile sonuçlanır. Fetal 

ultrasonografi ile 20-36. haftalar arasında tiroid bezi hakkında bilgi alınabilir (130).  

 

           Fetal guatrın prenatal ultrasonografik tanısı ilk olarak Weiner ve arkadaĢları 

tarafından 1980‘de rapor edilmiĢtir (131). Weiner ve arkadaĢları maternal Graves 

hastalığı sebebiyle gebeye verilen yüksek doz propiltiourasile maruz kalan bir fetusta 

ultrasonografik inceleme yapmıĢlardır. Maternal hastalığın aĢırı tedavisinin sebep 

olduğu fetal hipotiroidi ile iliĢkili fetal guatr, özefagusa bası oluĢturarak polihidramnioz 

ile sonuçlanmıĢ ve buna sekonder ortaya çıkan preterm eylem ile gebelik komplike 

olmuĢtur. Söz konusu çalıĢmada, terapötik amaçlı intrauterin T4 enjeksiyonları 

uygulanması sonrasında, hava yolu obstrüksiyonunun izlenmediği, matür, guatrlı bir 

fetüs doğurtulmuĢtur.  

 

           1980‘den beri, birçok klinisyen tarafından fetal hipotiroidiye bağlı guatrın 

tedavisinde intrauterin T4 enjeksiyonu kullanılmaktadır (118-120,132). Ġntraamniyotik 

tiroksin tedavisi, fetal tiroid hormon düzeyini artırıp TSH düzeyini azaltmayı ve guatr 

hacminde küçülmeyi amaçlamaktadır. Ancak, uygun tedavinin verilebilmesi için 

öncelikle fetal guatrın hipotiroidiye bağlı olup olmadığı; diğer bir ifadeyle fetal 

hipertiroididen ayrımı ortaya konulmalıdır. Ultrasonografik değerlendirme, 

hipertiroidizm veya hipotiroidizm ayrımını sağlayamaz. Fetal kandaki tiroid hormon 

düzeyleri ile fetusun tiroid fonksiyonu belirlenmektedir (133,134). Diğer taraftan, 

amniyon mayiye maternal katkı olabileceğinden, amniyon mayi tiroid hormon 

konsantrasyonları fetal tiroid hormon statüsünü göstermede yetersiz kalabilir. 

ÇalıĢmamızda, bu sebeple, maternal kandaki TSH, sT4, sT3 ölçümlerinin, amniyon 

mayideki ölçümler ile korele olup olmadığı da araĢtırılmıĢtır. Amniyon mayiden elde 

edilen tiroid hormonları, fetal kaynaklı olduğu takdirde, bize fetal tiroid durum 

hakkında bilgi verebilir.  

 

           Yoshida ve arkadaĢlarının yaptığı bir çalıĢmada, abortusun indüklendiği 2 gebe, 

preterm doğum yapan 5 gebe, 21 term gebe, graves tanılı ve metimazol tedavisi alan 3 

gebe, hipotiroidizm tanılı levotiroksin tedavisi alan 1 gebe, doğumları sırasında alınan 
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maternal kan, amniyon mayi ve kord kanı örneklerinde TSH değerleri açısından 

incelenmiĢtir (125). Bu çalıĢmadaki graves hastalarının ikisinde maternal serum, kord 

kanı ve amniyon mayi TSH değerlerinin saptanamayacak düzeyde olduğu belirtilmiĢtir. 

Graves ile iliĢkili antikorların transplasental geçiĢi veya gebelik boyunca hipertiroid 

kalan gebelerin tiroid hormonlarının transplasental geçiĢi nedeni ile fetal pitüiter TSH 

sekresyonu baskılanabileceği için, çalıĢmamızda, sözü edilen çalıĢmadan farklı olarak, 

tiroid disfonksiyonlu gebe ve fetuslar dahil edilmemiĢtir.  

 

           Yoshida ve arkadaĢlarının çalıĢmasında, maternal serum TSH değerleri ile 

amniyon mayi TSH değerleri arasında anlamlı bir iliĢki gösterilmemiĢtir (125). Yine 

aynı çalıĢmada, amniyon mayi TSH değerleri ile kord kanı TSH değerleri arasında 

anlamlı pozitif bir korelasyon saptanmıĢtır. ÇalıĢma neticesinde, amniyon mayi TSH 

düzeylerinin maternal tiroid fonksiyondan ziyade fetal tiroid fonksiyonu yansıttığı ve 

fetal tiroid disfonksiyon tespiti için amniyon mayi TSH ölçümlerinden 

faydalanılabileceği öne sürülmüĢtür (125). Bu çalıĢmada, sT3 veya sT4 değerleri ile 

ilgili olarak amniyon mayi, kord kanı veya maternal kan arasında herhangi bir 

karĢılaĢtırma yapılmamıĢtır. 

 

           Yukarıdaki çalıĢma ile karĢılaĢtırıldığında, çalıĢmamızdaki sonuçlarda belirgin 

farklılıklar ortaya çıkmaktadır. ÇalıĢmamızda, amniyon mayi ve kord kanı TSH 

değerleri arasında sadece ≥37 hafta NSVYD yapan gebe grubunda istatistiksel olarak 

anlamlı pozitif bir korelasyon saptanırken, maternal serum ve amniyon mayi TSH 

değerleri arasında sadece ≥37 hafta NSVYD yapan gebe grubunda istatistiksel olarak 

anlamlı pozitif bir korelasyon izlenmiĢtir. Bu nedenle, Yoshida ve arkadaĢlarının 

çalıĢmasından farklı olarak, çalıĢmamızda, fetal tiroid fonksiyonun tayininde amniyon 

mayi TSH değerlerinin faydası gösterilememiĢtir. Ancak, Yoshida ve arkadaĢlarının 

çalıĢmasında verilen örneklem geniĢliği düĢünüldüğünde, amniyon mayi TSH değerleri 

ile ilgili korelasyon durumları, daha geniĢ seriler ile daha güvenilir Ģekilde ortaya 

konulabilir. Yaptığımız çalıĢma sonucu, bahsedilen çalıĢma ile uyum göstermemekle 

birlikte, örneklem sayısının geniĢletildiği araĢtırmalara ihtiyaç bulunmaktadır. 
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           ÇalıĢmamızda, maternal TSH düzeyleri ile kord kanı TSH değerleri arasında 

korelasyon saptanmamıĢtır. Yukarıda bahsedilen çalıĢmada, maternal TSH ve kord kanı 

TSH düzeyleri arasında korelasyon durumu belirtilmemiĢtir (125). 616 yenidoğanın 

dahil edildiği, doğumda fetal tiroid hormon statüsünün fetal geliĢim ile iliĢkisini 

inceleyen bir çalıĢmada, çalıĢmamızdaki sonuçlara benzer Ģekilde maternal TSH ile 

kord kanı TSH değerleri arasında korelasyon saptanmamıĢtır (133).  Maternal TSH ile 

kord kanı TSH değerleri arasında iliĢkinin bulunmaması, TSH‘ın transplasental 

geçiĢinin zayıf olması ile açıklanabilir (133,135). 

 

           Yukarıda bahsi geçen çalıĢmadan (125) farklı olarak, çalıĢmamızda amniyon 

mayide sT3 ve sT4 değerleri de araĢtırılmıĢtır. ÇalıĢmamızdan elde edilen sonuçlara 

göre amniyon mayi ve maternal serum sT3 değerleri arasında istatistiksel olarak anlamlı 

korelasyonel bir iliĢki saptanmamıĢtır. Yine, amniyon mayi ve kord kanı sT3 değerleri 

arasında anlamlı korelasyonel bir iliĢki saptanmamıĢtır. Maternal serum ve kord kanı 

sT3 değerleri arasında sadece ≥37 hafta NSVYD yapan gebe grubunda istatistiksel 

olarak anlamlı negatif bir korelasyon tespit edilmiĢtir. Term gebe grubunda tespit edilen 

negatif korelasyonun, gebeliğin ilerlemesi ile ortaya çıkan plasental deiyodinaz enzim 

aktivitesindeki azalma ile iliĢkili olabileceği düĢünülmüĢtür. ÇalıĢmamıza dahil edilen 

grupların tümü incelendiğinde, maternal sT4 değerleri ile amniyon mayi sT4 değerleri 

arasında istatistiksel olarak anlamlı bir iliĢki bulunmamıĢ; bununla birlikte amniyon 

mayi sT4 değerleri ile kord kanı sT4 değerleri arasında totalde istatistiksel olarak 

anlamlı ancak zayıf düzeyde pozitif bir korelasyon saptanmıĢtır. ÇalıĢmamızda maternal 

serum ve amniyon mayi sT4 değerleri arasında istatistiksel olarak anlamlı iliĢkinin 

bulunmaması, amniyon mayiye direkt maternal sT4 katkısının olmadığına iĢaret 

edebilir. Korelasyon sonuçları, amniyon mayi sT4 ölçümlerinin, maternal fonksiyondan 

ziyade, fetal fonksiyon ile iliĢkisine iĢaret etse de; amniyon mayi ve kord kanı arasında 

totalde gösterilen pozitif korelasyonunun zayıf olması ve alt gruplarda aynı 

korelasyonun gösterilememesi nedeniyle, fetal tiroid fonksiyonun değerlendirmesinde 

amniyon mayi sT4‘ün değeri gösterilememiĢtir.  

 

           Gebeliğin 28. haftasında elde edilen maternal serum sT4 değerleri ile doğumda 

elde edilen kord kanı sT4 değerleri arasında pozitif korelasyonu gösteren çalıĢmalar 
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mevcuttur (68,78,133). Bu durum, sT4‘ün transplasental geçiĢi ile iliĢkili olabilir (50). 

Ancak, bizim çalıĢmamızda maternal sT4 değerleri ile kord kanı sT4 değerleri arasında 

korelasyon izlenmemiĢtir. Serbest T4‘ün plasental geçiĢinin olduğu bilinmekle birlikte, 

bu durum, kord kanı sT4 düzeylerine tek etkinin plasental geçiĢ olmaması ve fetal 

hipotalamik-hipofiz-tiroid aksın fonksiyonel olması ile açıklanabilir.  

 

           Klasik tiroid hormon parametreleri dıĢında rT3 gibi parametrelerin amniyon 

mayideki konsantrasyonları da bazı çalıĢmalarda incelenmiĢtir. Crandall ve ark. 

amniyon mayide rT3 düzeylerini ölçmüĢ ve bunun fetal orijinli olduğunu ileri 

sürmüĢlerdir (136). Daha sonra Yoshida ve arkadaĢlarının yaptığı bir çalıĢmada 

amniyon mayideki rT3 hormonunun maternal orijinli olabileceği gösterilmiĢtir (137). 

Amniyon mayi rT3 düzeylerinin konjenital hipotiroidi tanısını predikte ettirmedeki yeri 

tartıĢmalıdır. ÇalıĢmamızda, rT3 düzeyleri analiz edilmediği için bu konuda 

karĢılaĢtırma yapılamamıĢtır. 

 

            Ġkinci trimestere ait 201 amniyon mayi örneği ve 3. trimestere ait 21 amniyon 

mayi örneğinde TSH ölçümlerinin değerlendirildiği bir çalıĢmada, 2. ve 3. 

trimesterlerde TSH değerlerinin rölatif olarak sabit düzeyde seyrettiği gösterilmiĢtir 

(138). Bizim çalıĢmamızda, 2. ve 3. trimester arasında karĢılaĢtırma yapılmamıĢtır; 

ancak, sezeryan doğumlar için amniyon mayi ortalama TSH değerlerinde term ve geç 

preterm (34-37 hafta)‘ler arasında anlamlı farklılık izlenmemiĢtir. Diğer taraftan, NSVY 

ile doğum yapanlarda amniyon mayi ortalama TSH değeri, term ve geç pretermler 

arasında anlamlı farklılık göstermiĢtir ve term gruptaki amniyon mayi ortalama TSH 

değeri daha yüksek saptanmıĢtır. ÇalıĢmamızda, term NSVYD grubundaki amniyon 

mayi TSH değerlerinin, maternal TSH değerleri ile korelasyon gösterdiği 

hatırlandığında, amniyon mayi TSH düzeylerindeki bu farklılığa, olası maternal TSH 

veya TRH katkısının yol açabileceği düĢünülmüĢtür; hatta belki de, terme kadar 

farkedilmeyen bu katkı, süreç içerisinde termde belirginleĢebilir veya doğum eylemi ile 

iliĢkili olarak artabilir.  

           Morley ve arkadaĢlarının yaptıkları bir çalıĢmada, amniyon mayi TRH 

seviyelerinde gestasyonel hafta ile birlikte artıĢ saptanırken, T4 düzeylerinin 
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değiĢmediği bildirilmiĢtir (139). Klein ve arkadaĢlarının çalıĢmasında, amniyon mayi 

T4 konsantrasyonlarının gebelik haftası ile artarak 25-30. haftalarda pik yaptığı ve daha 

sonra azaldığı; baĢlarda düĢük seviyelerde izlenen amniyon mayi T3 

konsantrasyonlarının ise gebelik boyunca yavaĢça artmaya devam ettiği gösterilmiĢtir 

(140). Bizim çalıĢmamızda, amniyon mayi sT4 ve sT3 değerleri ile ilgili olarak, term ve 

geç preterm (34-37 hafta)‘ler arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık 

saptanmamıĢtır. Amniyon mayi sT4 ve sT3 değerlerinin gebeliğin geç dönemlerinde 

hafta ile belirgin değiĢmediği gösterilmiĢtir. 

            Singh ve arkadaĢlarının yaptığı çalıĢmada amniyon mayi tiroid hormon değerleri 

için referans aralıkları ortaya konulmutur (124). Daha önce fetal pulmoner matürasyon 

tespiti amacıyla amniyosentez yapılan gebelerin dondurulan amniyon mayi örnekleri 

çalıĢılmıĢtır. Son trimesterde amniyosentez yapılan 132 gebeyi dahil eden çalıĢmada 

belirlenen referans aralıkları TSH (mU/liter) için <0.1–0.5; Total T4 (µg/dl) için 2.3–

3.9; sT4 (ng/dl) için <0.4–0.7 olarak saptanmıĢtır. Ancak bu çalıĢmada, serbest T3 

düzeyleri değerlendirilmemiĢtir. Ayrıca, amniyon mayi ölçümleri ile kord kanı arasında 

bir karĢılaĢtırma yapılmamıĢtır. Yine, bu çalıĢmada ikiz gebelikler dahil edilmemiĢtir. 

Yaptığımız çalıĢmada, amniyon mayi sT3 ve sT4 değerleri ikiz gebelik ile tekiz 

arasında fark göstermemekle birlikte amniyon mayi TSH değeri ikiz gebeliklerde daha 

yüksek saptanmıĢtır; ancak referans aralıkları hesaplanamamıĢtır. Ġkiz ve tekiz 

gebeliklerde amniyon mayi örneklerinden referans aralıklarının saptanması için geniĢ 

serilere ihtiyaç bulunmaktadır. 

           Kord kanı TSH değerlerinin referans aralıklarını belirlemeye yönelik çalıĢmalar 

mevcuttur. 123 yenidoğanın dahil edildiği bir çalıĢmada, ―95th persentil referans limit‖ 

metodu kullanılarak normalin üst ve alt sınırları TSH için (mIU/L) 3.48-27.56; sT4 için 

(ng/dL) 0.89-1.53; sT3 için (pg/mL) 1.19-2.51 olarak saptanmıĢtır (141). Kord kanı 

TSH düzeylerinin araĢtırıldığı baĢka bir çalıĢmada ise eĢik değerler daha düĢük 

saptanmıĢtır; <10 mIU/L normal; 10-20 mIU/L arası sınırda ve >20 mIU/L anormal 

olarak tanımlanmıĢtır. Yaptığımız çalıĢmada, fetal tiroid hastalığı Ģüphesinin dıĢlanması 

amacıyla kord kanı TSH değerleri 0,38-9,9 microIU/mL (mIU/L) aralığının dıĢında 

bulunan fetuslar istatistiksel analize alınmamıĢtır.  
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            Lakshminarayana ve arkadaĢlarının 979 yenidoğanı dahil ettiği bir çalıĢmada 

doğum sırasında alınan umblikal kord kanında TSH ölçümleri araĢtırılmıĢtır (142). Bu 

çalıĢmada, NSVY ile doğan yenidoğanlarda ve vakum veya forseps yardımlı doğan 

yenidoğanlarda (C/S doğum ile karĢılaĢtırıldığında), term ve preterm doğan 

yenidoğanlarda (postterm ile karĢılaĢtırıldığında), APGAR skoru düĢük olan (<5) 

yenidoğanlarda ve doğum sonrası resüsitasyon ihtiyacı olan yenidoğanlarda ortalama 

kord kanı TSH değerleri anlamlı düzeyde yüksek saptanmıĢtır. Diğer taraftan, ortalama 

kord kanı TSH değerlerini C/S ile doğanlarda, NSVY ile doğan fetuslara göre, daha 

yüksek saptayan çalıĢmalar da mevcuttur (143,144). Bu durum, sezeryan ile doğan 

yenidoğanların vücut ısılarının düĢük olması (vajinal yolla doğuma göre) ile 

açıklanmıĢtır (144). Yenidoğanın soğuğa maruziyetinin, doğumdan hemen sonra 

görülen ani TSH artıĢına (Ģekil 3) etkisi olabileceği düĢünülmektedir (46). Ancak, yine 

de, bekletilmeden alınan kord kanı için bu etki tartıĢılabilir. 

           Bizim çalıĢmamızda, kord kanı TSH değerleri, doğum Ģekli açısından farklılık 

göstermemiĢtir. Kord kanı TSH değerleri ile doğum Ģekli arasında herhangi bir iliĢki 

bulunmadığını belirten yayınlar mevcuttur (145-147). Fuse ve arkadaĢlarının 124 

sağlıklı yenidoğanı dahil ettikleri çalıĢmada, C/S veya NSVYD arasında kord kanı TSH 

değerleri açısından istatistiksel olarak anlamlı farklılık saptanmamıĢtır (145). Bu 

çalıĢmada, sT4 veya sT3 düzeyleri doğum Ģekli açısından karĢılaĢtırılmamıĢtır. 

Ramezani ve arkadaĢlarının yaptığı çalıĢmada, kord kanı T4 ve T3 konsantrasyonları 

C/S doğumlarda anlamlı yüksek saptanmıĢtır (144). ÇalıĢmamızda ise kord kanı sT4 ve 

amniyon mayi ortalama sT4 değerleri C/S doğumlarda yüksek saptanmıĢ, ancak kord 

kanı ve amniyon mayi sT3 değerleri açısından gruplar arasında anlamlı farklılık 

bulunmamıĢtır. Yine, Fuse ve arkadaĢlarının çalıĢmasında, doğum kilosu veya 

yenidoğan cinsiyetleri ile kord kanı TSH ve serbest tiroid hormon düzeyleri arasında bir 

iliĢki saptanmamıĢtır (145). ÇalıĢmamızda, tiroid hormon düzeyleri ile yenidoğan 

cinsiyetleri veya doğum kiloları arasında istatistiksel olarak anlamlı bir iliĢki 

saptanmamakla birlikte sadece maternal yaĢ ve kord kanı sT4 arasında zayıf düzeyde 

pozitif yönlü korelasyon mevcuttur (r=0.162, p=0,040). Sunil ve arkadaĢlarının yaptığı 

bir çalıĢmada, kord kanı TSH seviyeleri ile maternal yaĢ arasında anlamlı pozitif 

korelasyon saptanmıĢtır (148). ÇalıĢmamızda, kord kanı TSH düzeyleri ile maternal yaĢ 

arasında anlamlı bir iliĢki bulunmamıĢtır.  
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         Intrauterin stresin kord kanı TSH düzeylerini etkileme mekanizmasını inceleyen 

çalıĢmalar vardır. Ġntrauterin stres ve intrauterin asfiksiye cevaben pitüiter 

hiperreaktivite geliĢmesi ve katekolamin salınımı, stres ile iliĢkili kord kanı TSH 

değerinin yükselmesini açıklayabilir (112,149). Kord kanı TSH değerleri üzerinde 

perinatal faktörlerin etkisini inceleyen 952 yenidoğanın dahil edildiği bir çalıĢmada, 

fetal distress varlığında yüksek kord kanı TSH düzeyleri saptanmıĢtır (134). Bizim 

çalıĢmamızda, sağlıklı gebe, sağlıklı fetusların seçimi ve fetal distress olguların 

dıĢlanması sonucunda düĢük APGAR skoru izlenmemiĢ ve kord kanı TSH düzeyleri 

arasında anlamlı farklılık saptanmamıĢtır. Diğer taraftan, APGAR skoru gibi stres 

göstergelerinin kord kanı TSH üzerinde etkisi olmadığına iĢaret eden çalıĢmalar da 

literatürde mevcuttur (142,134,150). 

 

           Hipotalamik-pitüiter-tiroid aks matürasyonunun gebelik haftası ile arttığı 

bilinmektedir (45-47) ve terme yaklaĢan fetusun TSH düzeylerinde, bu nedenle, artıĢ 

beklenmektedir. Sunil ve arkadaĢlarının çalıĢmasında, kord kanı TSH düzeyleri, 

cinsiyetler arasında farklılık göstermezken, gebelik haftasından anlamlı Ģekilde 

etkilendiği gösterilmiĢtir (p=0.001) (148). Diğer taraftan, 1.590 yenidoğanın kord kanı 

TSH düzeylerinin araĢtırıldığı bir çalıĢmada, gebelik haftası ile birlikte kord kanı TSH 

seviyelerinde anlamlı düĢüĢ bildirilmiĢtir (151). Kord kanı TSH düzeylerinin tüm 

gruplarda benzer bulunduğu çalıĢmamızda, doğum haftasının kord kanı TSH düzeyleri 

üzerine etkisi gösterilememiĢtir. ÇalıĢmamızdaki, fetuslarda sağlıklı olma Ģartı 

aranması, sonuçların değerlendirilmesinde bir handikap oluĢturmuĢ olabilir; kord kanı 

TSH değerlerinde yükseklik tespit edilen (>9,9 mIU/L) fetusların çalıĢmadan 

çıkartılması, term fetuslardaki geçici TSH yüksekliklerinin de ihmal edilmesine yol 

açarak preterm-term fetusların TSH sonuçları arasındaki farklılığı ortadan kaldırmıĢ 

olabilir.  

           Çoğul gebelik artmıĢ perinatal morbidite ve mortalite ile iliĢkili bulunmuĢtur 

(152). Ġntrauterin geliĢme geriliği ve asfiksi sebebiyle mortalite ikiz gebeliklerde daha 

fazla bulunmuĢtur (153,154). Monokoryonik ikizlerde ve vücut ağırlığı diskordansının 

mevcut olduğu gebeliklerde perinatal etkiler daha kötüdür (155,156,157). Chan ve 

arkadaĢlarının yaptığı bir çalıĢmada, 24.910 tekiz ve 543 ikiz yenidoğan kord kanı TSH 
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düzeyleri açısından karĢılaĢtırılmıĢtır (158). Doğum Ģekli açısından eĢleĢtirilen bu 

yenidoğanlarda genel olarak kord kanı TSH düzeyleri benzer bulunmuĢtur. Ancak 

monokoryonik ikizlerde kord kanı TSH düzeylerinin daha yüksek olduğu saptanmıĢtır. 

Yapılan çalıĢmalar kord kanı asidemisinin ikiz ve tekiz gebeliklerde benzer olduğu 

göstermiĢtir; ikiz ve tekiz fetuslar tarafından algılanan stresin benzer olduğuna iĢaret 

eder (159,160). Bu durum kord kanı TSH değerlerinin benzer olmasını açıklayabilir. 

Bizim çalıĢmamızdaki tüm ikiz gebelikler dikoryonik ikiz gebelikler olup ikiz 

gebelikler ile tekiz gebelikler arasında çalıĢmamızdaki kord kanı TSH değerleri 

açısından fark bulunmamıĢtır. Ancak alt grup analizi, yeterli geniĢlikte örnek sayısı 

olmadığı için yapılamamıĢtır ve geniĢ kohortları içeren büyük çalıĢmalara ihtiyaç vardır. 

 

           Chan ve arkadaĢlarının dört yıllık sürede 24.910 tekiz ve 543 ikiz doğumu 

değerlendirdikleri çalıĢmalarında ikiz doğumlardaki kord kanı TSH düzeyi ortalaması 

5.6 microIU/ml olarak bulunmuĢtur (158). Aynı çalıĢmada kord kanı TSH düzeylerinin 

yüksek riskli ikiz gebeliklerde hafif derecede yüksek olduğu gözlenmiĢtir. Bizim 

çalıĢmamızda ise ikiz doğumlardaki kord kanı TSH düzeyi ortalaması 3,91 microIU/ml 

olup bu çalıĢmaya göre daha düĢük saptanmıĢtır (161). ÇalıĢmamızda, farklı olarak, ikiz 

gebelikler kendi içerisinde, maternal kan, kord kanı, amniyon mayi TSH, sT4 ve sT3 

değerleri açısından karĢılaĢtırılarak aralarındaki korelasyonel iliĢki araĢtırılmıĢtır. Elde 

ettiğimiz sonuçlara göre, ikiz gebeliklerin içerisindeki bu karĢılaĢtırmalarda istatistiksel 

olarak anlamlı herhangi bir korelasyonel iliĢki saptanmamıĢtır.  

           Antenatal tedavinin pozitif etkilerinin fetusa yansıması bir süreçtir. Term fetuslar 

için bu zaman dilimi daha kısıtlıdır. Dolayısıyla, antenatal tedaviden asıl fayda gören 

grup preterm fetuslardır. Bu nedenle, preterm gebeliklerin alt hafta klasifikasyonlarına 

ayrılarak yürütülecek bir çalıĢma özellikle önemlidir. Ancak, bizim çalıĢmamızda 

IUGR, EMR, preeklampsi, fetal distress, fetal anomali, maternal hastalık gibi 

durumların dıĢlanması, özellikle erken preterm haftalarda yeterli örnek sayısının 

toplanmasında bir handikap oluĢturmuĢtur.  

 

           ÇalıĢmamız, tümüyle sağlıklı fetuslar ve sağlıklı gebelerin dahil edildiği ve hem 

ikiz hem tekil gebeliklerde ayrı ayrı maternal kan, kord kanı ve amniyon mayi TSH, 

sT4, sT3 düzeylerinin birbiri ile karĢılaĢtırılarak korelasyonel iliĢkilerin ortaya konduğu 
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ilk çalıĢmadır. ÇalıĢmamız sonucunda, 34 hafta üstü tekil ve ikiz gebelikler için 

amniyon mayi ve kord kanı tiroid hormon değerleri arasında istatistiksel olarak anlamlı 

pozitif korelasyonun gösterilememesi, amniyon mayi TSH, sT4, sT3 ölçümleri ile fetal 

tiroid fonksiyon tayininin yapılamayacağına iĢaret etmektedir. Ancak, erken preterm 

fetusların antenatal tanısının konması öncelikli olarak önemli olduğundan ve 

çalıĢmamızda erken preterm fetuslar dahil edilmediğinden, örnek hacminin 

geniĢletilerek tekil ve ikiz gebeliklerin alt hafta klasifikasyonlarına ayrıldığı, özellikle 

erken preterm haftaların dahil edildiği, geniĢ zamanlı ve çok merkezli yapılacak, 

amniyon mayi tiroid hormon düzeylerinin değerlendirmesine yönelik kohort çalıĢmaları 

ile korelasyonel analizlerin tekrarlanmasına halen ihtiyaç vardır. 

 

 

6.SONUÇ 

 

          Bu çalıĢmada merkezimize doğum yapmak üzere baĢvuran, 18-45 yaĢ 

aralığındaki çalıĢma kriterlerini karĢılayan, sağlıklı fetuslara sahip 93 sağlıklı gebeden, 

doğum gerçekleĢirken amniyon mayi, kord kanı ve maternal serum örnekleri alınmıĢtır. 

Alınan örneklerin 12 tanesi kord kanı TSH yüksekliği nedeniyle ve 1 tanesi amniyon 

mayide kan bulaĢının izlenmesi nedeniyle çalıĢmadan çıkartılmıĢtır. Geri kalan 

örnekler, analiz edilerek amniyon mayi, kord kanı ve maternal kan TSH, sT4 ve sT3 

düzeyleri arasındaki korelasyonel iliĢki araĢtırılmıĢtır. AĢağıdaki sonuçlar ortaya 

konulmuĢtur: 

1. Yenidoğanın cinsiyetleri açısından gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı 

farklılık saptanmamıĢtır (p=0.205). 

2. Maternal kan TSH, sT4, sT3 değerleri ile maternal yaĢ arasında anlamlı bir iliĢki 

saptanmamıĢtır. Kord kanı TSH ve sT3 değerleri ile maternal yaĢ arasında anlamlı bir 

iliĢki saptanmamıĢtır. Amniyon mayi TSH, sT4, sT3 değerleri ile maternal yaĢ arasında 

anlamlı bir iliĢki saptanmamıĢtır. Yalnızca kord kanı sT4 ve maternal yaĢ arasında zayıf 

düzeyde pozitif yönlü korelasyon saptanmıĢtır (r= 0.162, p=0,040). 
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3. Doğum kiloları ile kord kanı, amniyon mayi ve maternal kan TSH, sT4, sT3 değerleri 

arasında anlamlı bir iliĢki saptanmamıĢtır. 

4. Amniyon mayi ve maternal serum TSH değerleri arasında yalnızca ≥37 hafta 

NSVYD yapan gebe grubunda istatistiksel olarak anlamlı pozitif bir korelasyon 

mevcuttur. Amniyon mayi ve kord kanı TSH konsantrasyonları arasında yalnızca ≥37 

hafta NSVYD yapan gebe grubunda istatistiksel olarak anlamlı pozitif korelasyon 

mevcuttur. 

5. Amniyon mayi ve maternal serum sT4 değerleri arasında istatistiksel olarak anlamlı 

bir korelasyon saptanmamıĢtır. Amniyon mayi ve kord kanı sT4 değerleri arasında 

totalde istatistiksel olarak anlamlı pozitif yönlü korelasyon saptanmıĢtır; ancak alt 

gruplarda aynı korelasyon gösterilememiĢtir. 

6. Amniyon mayi ve maternal serum sT3 değerleri arasında istatistiksel olarak anlamlı 

bir korelasyon saptanmamıĢtır. Amniyon mayi ve kord kanı sT3 değerleri arasında 

istatistiksel olarak anlamllı bir korelasyon saptanmamıĢtır. 

7. Maternal serum ve kord kanı TSH değerleri arasında tüm gruplarda istatistiksel 

olarak anlamlı bir korelasyon saptanmamıĢtır. Maternal serum ve kord kanı sT4 

değerleri arasında tüm gruplarda istatistiksel olarak anlamlı bir korelasyon 

saptanmamıĢtır. Maternal serum ve kord kanı sT3 değerleri arasında sadece ≥37 hafta 

NSVYD yapan gebe grubunda negatif yönlü bir korelasyon saptanmıĢtır.      

8. Amniyon mayi TSH değerleri, NSVYD yapan grupta term ve pretermler arasında 

(I→III) anlamlı farklılık (p=0,003) göstermiĢtir. C/S grubunda amniyon mayi TSH 

değerlerinde (II→IV) anlamlı farklılık saptanmamıĢtır. Amniyon mayi TSH ortalama 

değeri en yüksek ≥37 hafta NSVYD grubunda; en düĢük, 34-37 hafta NSVYD 

grubunda saptanmıĢtır. 

9. Hem sezeryan (II→IV, p=0,082) hem NSVYD (I→III, p=0,377) yapanlar için term 

ve preterm (34-37 hafta) gruplarda, amniyon mayi sT4 ortalama değerleri arasında 

istatistiksel olarak anlamlı farklılık bulunmamıĢtır.  

10. Amniyon mayi sT3 ortalama değerleri, gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı 

bir farklılık göstermemiĢtir. 
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11. Kord kanı TSH ve sT3 değerleri açısından tüm gruplar arasında istatistiksel olarak 

anlamlı bir farklılık saptanmamıĢtır (sırasıyla; p=0.957, p=0.124). Kord kanı sT4 

değerlerinin ortalaması gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık göstermiĢtir 

(p=0.049). En yüksek kord kanı sT4 değeri  ≥34 hafta ikiz gebelik C/S grubunda; en 

düĢük ortalama değer ise 34-37 hafta NSVYD grubunda saptanmıĢtır. 

12. Hem NSVYD (I→III ) hem C/S ile doğum yapanlarda (II→IV) term ve preterm 

gruplar arasında, kord kanı TSH, sT4, sT3 değerleri açısından istatisiksel olarak anlamlı 

farklılık bulunmamıĢtır. 

13. Ortalama TSH değerleri açısından doğum Ģekline göre anlamlı farklılık 

saptanmamıĢtır (p>0,05). Amniyon mayi sT4 ve kord kanı sT4 düzeyleri C/S grubunda, 

NSVYD grubundan anlamlı Ģekilde yüksek saptanmıĢtır (sırasıyla; p=0,021 ve 

p=0,008).  

14. Ġkiz gebeliklerde, maternal kan, kord kanı ve amniyon mayi TSH, sT4, sT3 

düzeyleri karĢılaĢtırılmıĢ ve bu ölçümler arasında istatistiksel olarak anlamlı herhangi 

bir korelasyonel iliĢki gösterilememiĢtir. 

 

 

 7. ÖZET 

 

          ‗‗DOĞUM YAPMAK ÜZERE BAġVURAN SAĞLIKLI GEBELERDEN 

DOĞUM SIRASINDA ALINAN AMNĠYON MAYĠ VE KORD KANI 

ÖRNEKLERĠNDE TĠROĠD HORMON DÜZEYLERĠNĠN KARġILAġTIRILMASI‘‘ 

            Fetal tiroid hastalıklarının tanı ve yönetiminde gold-standart metot olarak kabul 

edilen fetal kan örneklemesi, pratik ve tekrarlanabilir bir yöntem olmamanın dıĢında 

fetal bradikardi, fetal kanama ve fetal ölüm gibi ciddi birtakım riskleri de söz 

konusudur. Diğer taraftan, tekniği daha basit ve fetal riskleri daha az olan 

amniyosentezin, fetal fonksiyonu değerlendirmede kordosenteze alternatif bir metot 

olarak kullanılıp kullanılamayacağı tartıĢma konusudur. 
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             Bu çalıĢmada, fetal tiroid fonksiyonu yansıtması açısından amniyon mayiden 

yapılan ölçümlerin (TSH, sT4, sT3) güvenilirliği konusunda tahmin üretmek amacıyla 

doğum sırasında alınan kord kanı ve amniyon mayi örnekleri tiroid hormon düzeyleri 

açısından karĢılaĢtırılmıĢ ve aralarındaki korelasyon durumu ortaya konulmuĢtur.  

Maternal etkinin araĢtırılması için, ayrıca, gebelerden kan alınarak tiroid hormon 

düzeyleri çalıĢılmıĢtır. 

          Sağlıklı fetuslara sahip, spontan veya indüklenmiĢ normal doğum ve sezeryan ile 

doğum yapmak üzere kliniğimize baĢvuran 18-45 yaĢ aralığındaki 80 sağlıklı gebe, 

çalıĢmaya dahil edilmiĢtir. IUGR, EMR, preeklampsi, anti-TPO ve anti-Tg antikor 

pozitifliği, maternal ya da fetal tiroid hastalığı, ilaç kullanımı, fetal distress ve fetal 

anomali varlığında gönüllüler çalıĢmadan dıĢlanmıĢtır. ÇalıĢmadaki gebeler (n=80), 

doğum sırasındaki gestasyonel haftaları, doğum Ģekilleri ve tekil/ikizlik durumlarına 

göre sınıflandırılmıĢtır. ÇalıĢmadaki gebeler, 34-37 hafta arasında normal doğum yapan 

tekil gebeler (n=16); 34-37 hafta arasında sezaryen ile doğum yapan tekil gebeler 

(n=16); ≥37 haftada normal doğum yapan tekil gebeler (n=16);  ≥37 haftada sezaryen 

ile doğum yapan tekil gebeler (n=16); ≥34 haftada sezaryen ile doğum yapan ikiz 

gebeler (n=16) (fetus sayısı=32) Ģeklinde toplam 5 gruba ayrılmıĢtır. Amniyon mayi 

örnekleri, sezeryan ve normal doğumda amniyotomi sırasında toplanmıĢtır. Her biri 10 

cc‘lik steril enjektöre alınan örnekler, laboratuarda TSH, sT4, sT3 düzeyleri açısından 

analiz edilmiĢtir. 

           ÇalıĢmamızda, tiroid hormon düzeyleri ile yenidoğan cinsiyetleri veya doğum 

kiloları arasında istatistiksel olarak anlamlı bir iliĢki saptanmamıĢtır. Yine, maternal yaĢ 

ve maternal tiroid hormonları veya kord kanı TSH düzeyleri arasında istatistiksel olarak 

anlamlı bir iliĢki saptanmamıĢtır. ÇalıĢmaya dahil edilen gruplar total olarak 

incelendiğinde, maternal TSH ile kord kanı TSH arasında korelasyon izlenmemiĢtir. Bu 

durum, TSH‘ın transplasental geçiĢinin kısıtlı olması ile açıklanabilir. Maternal TSH ile 

amniyon mayi TSH değerleri arasında ≥37 haftalık NSVYD yapan gebelerde pozitif 

iliĢki görülmüĢtür. Amniyon mayi TSH düzeylerine maternal TSH katkısının 

olabileceği ve bu katkının terme kadar farkedilmeyip süreç içerisinde termde 

belirginleĢebileceği veya doğum eylemi ile iliĢkili olarak artabileceği düĢünülmüĢtür. 

ÇalıĢmamızda, maternal serum ve amniyon mayi sT4 değerleri arasında korelasyonel 



61 
 

iliĢki bulunmamıĢtır. Korelasyon sonuçları, amniyon mayi sT4 düzeyinin maternal 

tiroid fonksiyondan ziyade fetal fonksiyon ile iliĢkisine iĢaret etse de, amniyon mayi 

sT4 ve kord kanı sT4 arasında totalde gösterilen pozitif korelasyon alt gruplarda 

gösterilememiĢtir. Yine, kord kanı ve amniyon mayi sT3 değerleri arasında anlamlı 

korelasyon saptanmamıĢtır. Ġkiz gebeliklerin kendi içerisindeki değerlendirmede, kord 

kanı ve amniyon mayi tiroid hormon düzeyleri arasında istatistiksel olarak anlamlı bir 

korelasyon saptanmamıĢtır.  

           ÇalıĢma sonucunda, tekil ve ikiz gebelikler için amniyon mayi ve kord kanı 

tiroid hormon değerleri arasında istatistiksel olarak anlamlı korelasyon saptanmaması, 

fetal tiroid fonksiyon tayininde amniyon mayi TSH, sT4, sT3 ölçümlerinin kullanıĢlı 

olmadığına iĢaret eder. Ancak, çalıĢmamıza erken preterm haftalar dahil edilememiĢtir. 

Bu nedenle, örnek hacminin geniĢletilerek tekil ve ikiz gebeliklerin alt hafta 

klasifikasyonlarına ayrıldığı, özellikle erken preterm haftaların dahil edildiği, geniĢ 

zamanlı ve çok merkezli yapılacak, amniyon mayi tiroid hormon düzeylerinin 

değerlendirmesine yönelik kohort çalıĢmaları ile korelasyonel analizlerin 

tekrarlanmasına halen ihtiyaç vardır. 

Anahtar kelimeler: amniyon mayi, kord kanı, fetal tiroid fonksiyon 

 

8. SUMMARY 

 

         ‗‗A COMPARISON OF THE THYROID HORMONE LEVELS IN THE 

AMNIOTĠC FLUID AND CORD BLOOD SAMPLES TAKEN FROM HEALTHY 

PREGNANT WOMEN DURING DELIVERY‘‘ 

           Fetal blood sampling, accepted as the gold standard method for the diagnosis and 

management of fetal thyroid diseases, is not a practical and reproducible method and 

may cause serious risks such as fetal bradycardia, fetal hemorrhage, and fetal death. On 

the other hand, there is a debate about whether amniocentesis, which is simpler and has 

less fetal risks, can be used as an alternative to cordocentesis to assess fetal function.  
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          The porpose of this study is to determine the reliability of TSH, sT4, sT3 

measurements from amniyotic fluid if they are reflecting fetal thyroid function. For this 

purpose, cord blood and amniotic fluid samples taken at birth were compared in terms 

of thyroid hormone levels and the correlation between them is revealed, in this study. In 

order to investigate the maternal contribution to amniotic fluid, blood samples were also 

taken from the pregnant women and thyroid hormone levels are investigated. 

          The present study includes 80 healthy pregnant women with healthy fetuses who 

applied to our clinic to have spontaneous or induced normal or cesarean delivery at 18-

45 years of age. Volunteers with IUGR, EMR, preeclampsia, anti-TPO and anti-Tg 

antibody positivity, maternal or fetal thyroid disease, drug use, fetal distress and fetal 

anomalies are excluded from the study. The pregnancies in this study are classified 

according to gestational weeks at birth, delivery route and single/twin pregnancy status. 

The pregnants are grouped into 5 categories as who had a single pregnancy and 

performed vaginal delivery at 34-37 weeks (n=16); who had a single pregnancy and 

performed cesarean delivery at 34-37 weeks (n=16); who had a single pregnancy and 

performed vaginal delivery at ≥37 weeks (n=16); who had a single pregnancy and 

performed cesarean delivery at ≥37 weeks (n=16); who had a twin pregnancy and 

performed cesarean delivery at ≥34 weeks (n=16) (the number of fetus=32). Amniotic 

fluid samples were taken during the normal and cesarean delivery amniotomy. The 

samples, each taken to 10 cc sterile injectors, were analyzed in the laboratory for the 

TSH, sT4, sT3 levels.  

          In our study, there is no significant relationship between thyroid hormone levels 

and neonatal sex or birth weight. There is, also, no significant between maternal age and 

maternal thyroid hormone levels or cord blood TSH levels. When the groups included 

in the study are analyzed in total, no correlation are seen between the maternal TSH and 

the cord blood TSH. This can be explained by the limited transplacental migration of 

the TSH. There is a positive correlation between maternal TSH and amniotic fluid TSH 

values in pregnancies with ≥37 weeks NSVYD. It is considered that there could be a 

maternal TSH contribution to amniotic fluid; and this contribution could also be in 

parallel with the gestational age and inconspicuous until term or as a result of the 

physiological effect of the labor, it could increase. As a result of this study, there is no 
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correlation between the maternal sT4 and amniotic fluid sT4 levels. Although 

correlational results point out that the amniotic fluid sT4 level is associated with fetal 

function rather than the maternal thyroid function, the positive correlation between the 

cord blood sT4 and amniotic fluid sT4 is shown only in total, not in base groups in the 

present study. In addition, there is no significant correlation between the cord blood and 

amniotic fluid sT3 levels. There is, also, no statistically significant positive correlation 

between cord blood and amniotic fluid thyroid hormone levels in twin pregnancies.  

          As a result of this study, unable to establish a statistically significant positive 

correlation between cord blood and amniotic fluid thyroid hormone levels for both twin 

and singleton pregnancies point out that amniotic fluid TSH, sT4, sT3 measurements 

are not useful in determination of fetal thyroid function and diagnosis of abnormal 

thyroid function in fetuses. However, our study didn‘t include early preterm gestations. 

Thus, large series which include early preterm gestations are needed to determine the 

usefulness of amniotic fluid thyroid hormone levels in predicting the thyroid function of 

early preterm fetuses.  

Key Words: amniotic fluid, cord blood, fetal thyroid function  
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