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Ozet

Amag: Klinik hipofiroidinin (KH) neden oldugu dislipideminin, ateroskleroza ve kardiyovaskiler hastaliklara sebep oldugu bilinmektedir.
GunUmuzde yapilan ¢alismalar subklinik hipotiroidi (SKH)'nin de KH ile benzer kardiyovaskuler risklere sahip oldugunu gostermektedir. Karotis
intima media kalinhigr (KIMK), aterosklerotik strecte erken degisiklikler agisindan énemli bir belirteg olup kardiyovaskiler olay gelisiminin
gostergesidir. Calismamizda, benzer yas ve demografik dzelliklere sahip KH ve SKH'li kadin hastalarda KiMK'ni degerlendirdik.

Gerec ve Yontemler: Calismaya Ocak ve Temmuz 2009 tarihleri arasinda i¢ hastaliklari ve Endokrinoloji Poliklinigine ayaktan miracaat eden,
yapilan tetkikler sonucu KH ve SKH saptanan, daha énce tedavi almamis, 30 KH'li, 51 SKH'li ve 38 saglikli kadin dahil edildi. Hastalarin vicut
kitle indeksi (VKI), sistolik ve diyastolik kan basinci, trigliserid (TG), total kolesterol (TC), LDL kolesterol (LDL-K), HDL kolesterol (HDL-K), vitamin B12,
folat, homosistein, yiksek duyarlikli C-reaktif protein (Hs CRP) ve KIMK &lcimleri yapildi.

Bulgular: Gruplarin TG, TC, HDL-C, LDL-C, vitamin B-12, and folat dUzeyleri arasinda istatistiksel olarak fark yoktu (p>0,05). Gruplar arasinda
Hs CRP (p=0,011), homosistein (p<0,001) ve ortalama KIMK degerleri agisindan kontrol grubuna gére SKH ve KH grubunda istatistiksel olarak
anlamli fark vardi (p<0,001). Yapilan goklu regresyon analizinde KH ve SKH'li hastalarda yasin, KIMK'Indaki artis icin en énemli gosterge oldugu
saptandi.

Sonug: KH ve SKH'li hastalar arasinda Hs CRP, homosistein ve KIMK acisindan fark olmamasi, SKH déneminden itibaren inflamasyonun
basladigini ve KIMK'nin arthigini gésterir. Dolayisiyla SKH'de TSH degerinin normalin Gzerine ¢kmaya basladigi durumlarda KIMK' nin artis
gostermesinin koroner arter hastaligi (KAH) agisindan énemili bir riske yol achdini dusinmekteyiz. Tirk Jem 2010; 14: 89-94

Anahtar kelimeler: Klinik hipotiroidi, Subklinik hipotiroidi, Karotis intima media kalinlig, ateroskleroz

Abstract

Obijective: Recent studies have shown that subclinical hypothyroidism (SCH) has similar cardiovascular risks with clinical hypothyroidism (CH).
We evaluated carotis infima media thickness (CIMT)-indicator of early changes in atherosclerofic process- in female patients, who have either
CH or SCH, with similar age and demographic features.

Materials and Methods: In this study, we included 81 female patients admitted to internal medicine and endocrinology outpatient clinic,
diagnosed with CH (30) or SCH (51) according to their laboratory findings and who have not previously received treatment and 38 healthy
women. BMI (body mass index), sistolic and diastolic blood pressure, triglycerides (TG), total cholesterol (TC), LDL cholesterol (LDL-C), HDL
cholesterol (HDL-C), vitamin B-12, folate, homocysteine, high-sensitive C-reactive protein (Hs CRP), and CIMT were measured in all participants
Results: There was not a statistical difference between the groups in TG, TC, HDL-C, LDL-C, vitamin B-12, and folate levels (p>0.05). On the other
hand, SCH and CH groups differed statistically significantly from the control group for Hs CRP (p=0.011), homocysteine (p<0.001), and CIMT
values. Additionally, age was found to be the most important factor for increase in CIMT when multiple linear regression analysis was performed.
Conclusions: Lack of difference between CH patients and SCH patients in respect to Hs CRP, homocystein, and CIMT shows that inflammation and
increase in CIMT starts during SCH period. Hence, we think that the increase in CIMT in SCH patients when TSH levels are higher than the normal
range is a clinically important sign of early cardiovascular diseases. Turk Jem 2010; 14: 89-94
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Giris

Klinik hipotiroidi (KH), tiroid bezinden tiroid hormonlarinin
salgilanmasindaki azalmadan kaynaklanan klinik bir sendromdur (1).
Subklinik hipotiroidi (SKH) ise serum tiroid hormon degerlerinin
normal, tiroid stimtlan hormon (TSH) degerinin yksek bulundugu,
sik gorulen bir tiroid fonksiyon bozuklugudur (2). KH'nin toplumdaki
sikiigr yaklasik %0,3, SKH'nin sikligi ise %4-10 arasinda degismektedir.
Yasla birlikte her iki tiroid fonksiyon bozuklugunun da sikhig
artmaktadir (2,3).

KH ile erken ateroskleroz ve kardiyovaskiler hastaliklar (KVH)
arasindaki iliskiyi arastiran bircok calisma yapilmistir. Yapilan
calismalar tiroid hormon eksikliginin ateroskleroz icin artmis bir risk
faktoru oldugunu gostermistir(4,5). KH'deki hizlanmis aterosklerozun
hiperlipidemi, hiperkoagUlabilite, endotel bagimli vazodilatasyonda
bozulma ve obezite gibi bircok faktore bagl oldugu dusuntlimektedir (6).
KH'nin yani sira SKH'nin de KVH riskini arttirdigi ¢esitli calismalarda
gosterimekle birlikte SKH ve KVH arasindaki iliski hentz tam olarak
bilinmemektedir (4,5).

Aterosklerofik hastaligin erken, subklinik déneminde en 6nemli
degisiklikler, tUm arteriyel sistemde gorilen endotel disfonksiyonu
ve infima media kaliniginda (IMK) artmadir. Bu erken dénem
degisiklikler, iki boyutlu B-Mode ultrasonografi ile saptanabilmekte-
dir (7). B-Mode ultrasonografi, noninvazif olmasi ve kolay uygulana-
bilirigi nedeniyle aterosklerozu saptamada etkin bir yontem olarak
kullanilmaktadir. Karotis inima media kalinhig (KIMK) kardiovaskiler
olaylarin (miyokard infarktUsU, inme ve gecici iskemik atak) gucli bir
0ngordirtcust olarak gunumuzde siklikla  kullanilmaktadir.
KIMK'nin artist ile ilgili yapilan ¢alismalarda KH ve SKH'de KIMK'nin
artmis oldugunu gosteren calismalara ek olarak degismemis
oldugunu gosteren calismalarda mevcuttur (6,8-11).
Calismamizda, aterosklerozun bagimsiz bir gostergesi olan
KIMK'nin, benzer yas ve demografik 6zelliklere sahip KH ve SKH'li
kadin hastalar ile saglikli kontrol grubu arasinda nasil degistigini
arastirdik.

Gereg ve Yontemler

Calisma Tasanmi ve Kahlimailar

Bu calisma kesitsel bir calisma olarak planlandi. Calismaya Ocak ve
Temmuz 2009 tarihleri arasinda Endokrinoloji ve Dahiliye Poliklinigine
ayaktan muracaat eden, yapilan tetkikler sonucu KH ve SKH
saptanan, daha 6nce tedavi almamis, yeni tani konmus 30 KH'i, 51
SKH'i kadin hasta dahil edildi. Calisma grubu primer hipotiroidi
hastalarindan olusturuldu. TSH>4,0 wU/L ve serbest T4 dizeyleri
normal (0,8-1,9 ng/dl) olan hastalar subklinik, dUsuk serbest T4
duzeyi olan hastalar ise hipofiroidi grubuna dahil edildi. Calisma
grubuyla benzer yas ve demografik ézelliklere sahip 38 saglikl
kadin kontrol grubu olarak ¢alismaya alindi. Kontrol grubu, dahiliye
poliklinigine basvuran hastalarin saglikii refakatcilerinden olusturuldu.
Dislama kriterleri, bilinen koroner arter hastaligi (KAH), hipertansiyon
(HT), diabetes mellitus (DM, bozulmus glukoz infoleransi, renal ve
hepatik yetmezligi ve kronik inflamatuar hastaligi olanlar, pititer ve
hipotalamik bozuklugu, santral hipotiroidi, firoidekfomiye veya
radyoaktif iyot tedavisine bagl hipotiroidisi olanlar, tiroid hormonlarini
etkileyen (propiltiyourasil, mefimazol, L tiroksin, glukokortikoid, lityum,
amiodaron, propranolol) ilag kullananlar, antihiperlipidemik ilac,

asetil salisilik asit ve hormon replasman tedavisi alanlar olarak
belirlendi. Bu 6zelliklere sahip olan hastalar calismaya alinmadi.
Calismaya katilma kriterlerini tasiyan hastalarnn ayrintili tibbi ¢ykleri
alindi ve sistemik fizik muayeneleri yapildi. TUm hastalarin sistolik ve
diyastolik kan basinc élcimleri yapildi. Agirlk ve boy 6lcUmleri
yapilarak VKI hesaplandi. Bel cevreleri kaydedildi. Kan basinci
6lcUmleri, hasta muayene 6ncesi oturur pozisyonda en az 5 dakika
dinlendikten sonra sag brakial arterden 5 dakika araliklarla iki kez
standart Erka marka (Almanya) kol sfingomanometresi kullanilarak
yaplldi. VOcut agirhg hastalarin Gzerinde hafif giyecekler varken,
ayakkabisiz olarak, kalibrasyonu yapilmis hastane tartisinda
6lcUldU. Boy 6lcumleri hasta ayakta iken ve ayakkabisiz olarak yapild.
VKI vicut agiridr boyun karesine bélonerek (kg/m?) hesapland.
Calismaya alinan hastalarin fizik muayeneleri, kan basinc élctmleri,
boy, kilo ve bel cevresi dlcimleri ayni kisi tarafindan yapildi. Hasta-
larin sigara ve alkol aliskanliklar sorgulandi.

Laboratuvar Analizi

Tom hastalardan 12 saatlik aclik sonrasi sabah 08:00-08:30
arasinda biyokimyasal fetkikler icin brakial venden venéz kan
ornekleri alindi. Pihtilasmast icin 30 dakika beklendikten sonra 4000
rom‘de 10 dakika santrifUj edilerek serumlar aynidi. Alinan érnekler-
den hastane biyokimya laboratuarinda TSH, serbest tiroksin (FT4),
serbest triiodotironine (FT3), Anti tiroglobulin antikoru (anti Tg), anti
tirroid peroksidaz antikoru (antiTPO), total kolesterol (TK), LDL
kolesterol (LDL-K), HDL kolesterol (HDL-K), frigliserid (TG), vitamin B12
ve folik asit, yuksek duyarlikli C-reaktif protein (Hs CRP) 6lcUmleri
yapildi. Ayni érneklerden elde edilen serumlar homosistein ¢alisimak
Uzere -20 °C'de sakland!.

Serum TSH, FT4 ve FT3 dizeyleri kemiluminisans enzim immunoassay
metodu ile Immulite 2000 hormon analiz cihazinda (Immulite 2000,
DPC Diagnostics, Los Angeles, CA, USA) 6lcUldu. Normal degerleri
TSH:0,4-4 wlU/mL, FT4:0,8-1,9 ng/dL, FT13:1,8- 4,2 pg/mL olarak
alindi. Serum TG, TK ve HDL-K dUzeyleri spektrofotometrik ydntemle
Architect C 8000 klinik kimya analiz cihazinda 6lctldu (Abbott
Diagnostics, Japan) ve LDL-K diUzeyleri Friedewald form0lU ile he-
saplandi. (Fridewald formolu: { LDL-K= TK-[ HDL-K + (TG/5) 1 }). Normal
degerleri, TK:120-200 mg/dL, TG:40-150 mg/dL, HDL-K:40-60 mg/dlL,
LDL-K:0-130 mg/dL olarak alindi. Serum Hs CRP ve homosistein
duzeyleri kemiluminisans enzim immunoassay mefodu ile Immulite
1000 hormon analiz cihazinda 6lcUldU (Immulite 1000, DPC
Diagnosfics, Los Angeles, CA, USA.). Normal degerler homosistein:
5-12 umol/L ve Hs CRP:0-3 mg/L olarak alind!.

Karofis infima Media Kalinig Olcimii

Hastalarin KiMK ve tiroid ultrasonografisi, B-Mod ultrasonografi ve
dublex doppler incelemeleri (General Elekirik LOGIO3, Kore) 7,5-13,5
MHZlik multifrekans lineer array prob ile yapildi. BUton ultrasonografi
incelemeleri ayni kisi tarafindan her bir bireyin yaklasik olarak 15
dakika dinlenmesi sonrasinda sessiz bir ortamda gerceklestirildi.
Karotis arter gérunttleme icin 6nce hasta supin pozisyonda yatarken
boynuna karsi tarafa dogru yaklasik 20° ag verilerek boyun kaslarinin
gevsemesi saglandi. Sag ve sol ana karotis arterin 1cm distalinden,
3 farkli noktadan dlcim yapildi ve yalnizca arka (uzak) duvar IMK
olcumleri yapildi. Her iki 6lcOmOn ortalamasi alinarak ortalama
KiMK olarak kaydedildi.

istatistiksel Degerlendirme

Bu calismada istatistiksel analizler SPSS (Statistical Package for Social
Sciences) Windows 11.5 paket programi ile yapildi ve P anlamlilik
seviyesi < 0,05 olarak kabul edildi. Elde edilen verilere ait tanimlayici
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istatistikler ortalama=SD ve sayi ve % olarak tablo halinde verilmistir.
Surekli 6lctmler bakimindan 3 grubun karsilastinimasinda tek yonlu
varyans analizi ve farkli gruplarin belilenmesinde Tukey Post Hoc
testi kullanilmistir. Kategorik 6lcumler bakimindan bu gruplarin
karsilastinimasinda ise Pearson ki-kare testi kullaniimigtir. Ayrica
ortalama IMK degerlerini etkileyen risk fakiérlerinin incelenmesinde
her grupta ayr ayr dogrusal regresyon analizi yapilmistir.

Bulgular

Calismaya 51"i SKH'i, 30" u KH'li ve 38" i saglikli kontrol olmak Uzere
toplam 119 kisi dahil edildi. SKH grubunda 9, KH grubunda 5,
kontrol grubunda ise 9 kisi sigara kullanmaktaydi. Gruplar arasinda
yas, sigara kullanimi, sigara paket/yil, bel cevresi, VKi ve diyastolik
kan basinci degerleri arasinda istatistiksel anlamli fark bulunmadi
(P>0,05). Gruplarin FT3, FT4 ve TSH degerleri arasinda istatistiksel
olarak anlamli farkliik vardi (P<0,001). Benzer sekilde gruplarin
homosistein ve Hs CRP degerleri arasinda da istatistiksel olarak
anlamli farkliik vard (P<0,001 ve 0,011). Gruplann TG, TK, HDL-K, LDL-K,
vitamin B12 ve folat degerleri arasinda istatistiksel olarak fark yoktu
(P>0,05). SKH, KH ve kontrol gruplarinin demografik ve klinik
ozellikleri, laboratuar 6lcim degerlerine ait veriler ve orfalama KIMK
degerleri Tablo 1'de verilmistir. Hastalarin gruplara gére sag, sol ve
ortalama KiMK degerleri Tablo 2’ de verilmistir. Gruplar kendi arala-
rnnda KIMK agisindan karsilastinidiginda hem sag KIMK, hem sol
KIMK, hem de ortalama KIMK'nin kontrol grubuna gére SKH ve KH
gruplarinda istatistiksel olarak anlamli sekilde yUksek oldugu fakat
SKH ve KH gruplar arasinda istafistiksel olarak anlamli fark olmadig
saptandi. Tablo 3" de gruplar arasi ortalama karofis infima media

kalinhigl, homosistein ve HsCRP  sonuclarinin karsilastinimasi
(P degerleri) verilmistir. SKH ve KHli hastalar TSH 4,0-10 ulU/L
arasinda, 10-20 wlU/L arasinda ve 20 wlU/L'nin Uzerinde olanlar
seklinde 3 gruba ayrildi. SKH' li hastalarin %88,2" sinin TSH seviyesi
4-10 wlU/L arasinda yer almaktaydi. SKH ve KH'i hastalarda,
TSH gruplarn ile orfalama KIMK karsilastinldiginda, gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlaml fark bulunmadi. KIMK'ni etkileyen
faktorlerin korelasyon andalizi yapildiginda artan yas, bel cevresi,
VKI, sistolik ve diyastolik kan basinc ile ortalama KiIMK arasinda
pozitif korelasyon oldugu gorUldu. Ayrica serum TSH, TG ve
homosistein degerlerindeki artis ile ortalama KIMK arasinda
pozitif korelasyon saptandi. Serum FT3 ve FT4 degerleri ile KIMK
arasinda negatif korelasyon bulundu (Tablo 4). Gruplar icin ayr
ayn yapllan coklu regresyon testi sonucunda yasin, KH ve SKH
grubunda KIMK icin bagimsiz birer predikior oldugu gorilmustor.
SKH grubunda yasile KIMK arasinda pozitif korelasyon oldugu
(3:0,511; std hata: 0,002; P=0,007) tespit edildi. KH grubunda da yas
ile KIMK arasinda porzitif korelasyon oldugu (3:0,663; std hata:
0,002; P=0,002) tespit edildi (Tablo 5).

Tarhsma

Calismamizda benzer yas ve demografik 6zelliklere sahip yeni tani
almis, tedavi gérmemis KH ve SKH'i kadin hastalar ile saglikl
kontrol grubunu KIMK agisindan karsilastirdik. Sag, sol ve ortalama
KIMK'nin hem SKH hem de KH grubunda kontrol grubuna gére
istatistiksel olarak anlamli sekilde artmis oldugunu, bununla
birlikte KH ve SKH gruplan arasinda KIMK agisindan anlamli fark
olmadigini saptadik.

Tablo 1. Subklinik hipotiroidi, klinik hipotiroidi ve kontrol gruplarinin demografik ve klinik 6zellikleri ve laboratuar 6lcim degerleri

SKH (n=51) ortalama=SD KH (n=30) Ortalama+SD | Kontrol (n=38) ortalama+SD P
Yas (yil) 34,21+8,77 36,83+9,80 38,13+8,2 0,110
VK (kg/m?) 26,46+4,81 27,15+4,61 25,67+4,41 0,425
Bel cevresi (cm) 83,90+13,93 83,76+9,75 78,81+12,02 0,123
Sistolik kan basinci (mm/Hg) 114,13+11,32 110,83+9,19 108,68+9,63 0,046
Diyastolik kan basinci (mm/Hg) 75,64+8,15 72,66+6,26 73,28+7,99 0,175
Sigara kullanan hasta sayisi (%) 9 (%17,6) 5(%16,7) 5(%13,2) 0,843
Sigara Paket/yil 1,73+5,85 1,95+6,32 0,78+2,25 0,589
TSH (wlU/L) 6,90+2,89 33,46+27,56 1,52+0,72 < 0,001
FT3 3,11+0,49 2,13+0,66 3,25+0,53 < 0,001
FT4 1,13+0,19 0,60+0,22 1,28+0,15 < 0,001
TG (mg/dL) 120,76+58,53 144,50+75,49 113,71£58,31 0,121
TK (mg/dL) 176,82+38,19 186,83+50,09 183,28+25,74 0,493
HDL-K (mg/dL) 51,72+13,48 51,50+16,45 50,68+12,13 0,938
LDL-K (mg/dL) 100,83+32,78 1M,66+49,63 108,98+24,73 0,355
Homosistein (umol/L) 8,65+2,64 8,45+2,81 6,40+1,70 < 0,001
Hs CRP (mg/dL) 2,30+2,42 3,0+2,77 1,68+2,28 0,01
Vitamin B12 (pg/mL) 300,67+100 330,40+130,64 328,57+120,08 0,479
Folat (ng/mL) 8,76+3,82 8,97+3,58 8,07+3,63 0,563
Ortalama KIMK (mm) 0,578+0,089 0,567+0,084 0,443+0,043 < 0,001
Tablo 2. Subklinik hipotiroidi, klinik hipotiroidi ve kontrol gruplarinin karotis infima media kalinligi degerleri
SKH (n=51) ortalama=SD KH (n=30) ortalama=SD Kontrol (n=38) ortalama=SD P

Sag KIMK (mm) 0,576+0,091 0,552+0,085 0,440+0,049 < 0,001
Sol KIMK (mm) 0,580+0,098 0,585+0,095 0,445+0,046 < 0,001
Ortalama KIMK (mm) 0,578+0,089 0,567+0,084 0,443+0,043 < 0,001
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Kim ve ark. yaphigi calismada yeni tani konulmus 36 SKH' i ve 40 KH' i
hasta, kontrol grubu ile karsilastinlimis. Kontrol grubuna gére hem
KH' Il hem de SKH'li hastalarda KiIMK'nin belirgin olarak arthigg bulun-
mustur. Bu hastalarda tiroid replasman tedavisi ile KIMK' nin ve lipid
parametrelerinin azaldigi tespit edilmis ve KIMK' indaki azalmanin
lipid parametrelerindeki dismeye bagl oldugu diosuntimistir (12).
Duman ve ark. 44 yeni tani konmus SKH' |i hasta ile 20 saglikl
kontrol grubunu karsilastirmislar. Kontrol grubuna gére SKH
grubunda serum TK, LDL-K degerlerinin yiksek ve KIMK'nin belirgin
olarak artmis oldugunu bulunmus. SKH grubunu L-Tiroksin ve
simvastatin tedavisine randomize etmisler. Sekiz ay sonunda
simvastatin grubunda KiIMK'da ve lipid parametrelerinde anlamli
dusme saptanmasina ragmen LT4 verilen grupta sadece KIMK'da
belirgin dizelme olmustur, lipid parametrelerinden bagimsiz olarak
KIMK' nin azaldigr tespit edilmistir (10). Almeida ve ark. 30 SKH'i
hastayr 27 saglkl konfrol grubu ile karsilastirmiglar ve gruplar
arasinda hem lipid parametreleri hem de KIMK agisindan anlamli
farkhlik bulamamislardir (11). Takashima ve ark. 3607 kisinin
tarandigi Suita calismasinda 454 subklinik tiroid fonksiyon bozuklugu
(377 SKH, 77 subklinik hipertiroidi) olan hasta ile &tiroid kontrol
grubunu karsilastirmis ve KIMK arasinda fark bulunmamistir (9).
Baldassarre ve ark. KIMK' ni etkileyen faktorleri arastirmislardir.
Arastirmalarinda cinsiyet, yas, sistolik kan basinc, TK, TG duzeylerinin
pozitif belirleyiciler, HDL-K dUzeylerinin negatif belirleyici oldugu
bulunmustur (13).  Nagaski ve ark. KIMKni hipotiroidi ve kontrol
grubunda en 6nemli predikte eden parametrenin yas oldugunu
tespit efmislerdir (6). Bizim ¢alismamizda da yapilan ¢oklu regresyon
analizinde SKH ve KH grubunda KIMK'ni en 6nemli predikte eden
deger yas olarak bulunmustur.

Dolasimdaki inflamatuar belirtecler ile kardiyovaskuler olaylar
arasinda giclU bir iliski vardir. Bu iliski normal lipoprotein profili olan

Tablo 3. Gruplar arasi ortalama karofis intima media kalinhigi,

homosistein ve HsCRP sonuclarinin karsilastirimasi (p degerleri)

kisilerde bile gosterilmistir. SKH'de bu serum belirteclerinin etkisi
daha az bilinmektedir. CRP ve Hs CRP degerleri kadinlarda KVH
gostermede, serum lipid degerlerinden ve metabolik sendromun
tani kriterlerindeki kullanilan parametrelerden bile daha prognostik
bir 6neme sahiptir (14). Yapilan bircok calismada Hs CRP'nin
aterosklerotik strecin belirleyicisi oldugu gosterilmistir (15). Calisma-
mizda hem SKH'li hem de KH'li hastalarda kontrol grubuna gére Hs
CRP degerlerinde artis oldugunu tespit ettik. Bununla birlikte SKH
grubuyla KH grubu arasinda Hs CRP arasinda istatistiksel olarak fark
yoktu. Hueston ve ark. bilinen firoid fonksiyon bozuklugu olmayan
1608 kisiyi taramislar, 57 SKHli hasta ile 1551 &tiroid hastayi
kardiyovaskuler risk faktorleri acisindan degerlendirmisler ve gruplar
arasinda Hs CRP ve homosistein degerleri acisindan fark saptama-
mislardir. KH'ye ilerleme riski daha fazla olan ve kardiyak etkilerin
daha fazla géroldogu TSH degeri >10 wlU/mL olan hastalar ile TSH
degeri 4,5-10 uwlU/mL arasinda olan ve &tiroid grupla Hs CRP ve
homosistein degerleri fark saptamamislardir (16). Bununla birlikte
Tuzcu ve ark. SKHli hastalarda kontrol grubuna gére Hs CRP
duzeyinin arth@ini saptamislardir (17).

Bizim calismamizda kontrol grubu ile KH ve SKH gruplarn arasinda Hs
CRP degerleri agisindan anlamli fark saptandi. Bu durum KH ve
SKH'de KVH icin artmis risk oldugunu gostermektedir. Bununla birlikte

Tablo 4. Ortalama KiMK'daki artisi ile korelasyon gésteren parametreler

(korelasyon ve istatistiksel anlamliliklar)

Kontrol-SKH Kontrol-KH SKH-KH
Hs CRP < 0,001 < 0,001 0,434
Homosistein < 0,001 < 0,002 0,935
Ortalama KiMK < 0,001 < 0,001 0,828

Tablo 5. Gruplar icin ayri ayri ¢oklu regresyon analizi

Korelasyon katsayisi (r) istatistiksel anlam (p)
Yas 0,330 <0,001
Bel cevresi 0,317 <0,001
VKi 0,226 0,013
Sistolik TA 0,308 0,001
Diyastolik TA 0,265 0,004
TSH 0,316 <0,001
FT3 -0,303 0,001
FT4 -0,297 0,001
TG 0,268 0,003
Homosistein 0,379 <0,001

Subklinik hipotiroidi (n=51) Klinik hipotiroidi (n=30) Kontrol (n=38)

Prediktorler B SE p B SE P B SE P

Yas 0,51 0,002 0,007* 0,663 0,002 0,002* 0,264 0,001 0,290
VKi -0,195 0,006 0,465 -0,165 0,004 0,507 0,671 0,004 0,108
Bel cevresi 0,217 0,002 0,526 0,143 0,002 0,468 -0,476 0,001 0,219
Sistolik KB -0,072 0,002 0,754 0,472 0,002 0,094 0,284 0,001 0,372
Diyastolik KB 0,250 0,002 0,256 0,345 0,004 0,246 0,066 0,002 0,836
TSH 0,105 0,004 0,443 0,328 0,001 0,261 -0,032 0,01 0,860
FT3 -0,185 0,026 0,21 -0,225 0,029 0,342 0,388 0,022 0,151
FT4 -0,134 0,063 0,330 0,001 0,097 0,997 0,004 0,060 0,986
TG -0,069 0,000 0,708 0,191 0,000 0,326 0,281 0,001 0,769
TK 0,249 0,005 0,132 0,254 0,001 0,443 0,145 0,003 0,940
HDL-K -0,015 0,001 0,916 -0,216 0,001 0,464 0,135 0,003 0,882
LDL-K 0,049 0,000 0,756 -0,204 0,001 0,572 -0,466 0,003 0,804
Homosistein 0,078 0,004 0,547 -0,091 0,006 0,642 0,137 0,007 0,623
Hs CRP -0,145 0,006 0,370 -0,063 0,007 0,786 -0,262 0,004 0,201

B: Kismi korelasyon katsayisi; SE: Standart hata
Duzeltilmis R2, gruplar icin sirasiyla subklinik hipotiroidi grubunda 0,248, klinik hipotiroidi grubunda 0,557, kontrol grubunda 0,297-dir.
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KH ve SKH gruplan arasinda Hs CRP degerleri agisindan fark olmamasi
lipid degerlerinden bagimsiz olarak her iki hastalk grubunun da
benzer kardiyovaskuler risklere sahip olduklarini dustndirmektedir.
YUksek homosistein seviyeleri endotel hiicreleri, trombositler ve diz
kas hucrelerini etkileyerek protrombotik ve aterojenik zemin olustu-
rurlar (18). Calissnamizda SKH ve KH' i hastalarda kontrol grubuna
goére homosistein degerleri anlamli olarak yUksek bulundu. SKH ile
KH arasinda homosistein degerleri acisindan fark yoktu. Deicher ve
ark yeni tani konulmus 37 SKH' |i hastada kontrol grubuna gore
homosistein duzeyleri arasinda fark olmadigini ve levotiroksin tedavisi
ile homosistein dizeylerinde degisiklik olmadigini gostermislerdir
(19). Ozuguz ve ark.'nin 55 SKH' li hastada yaphdr calismada kontrol
grubuna gore LDL-K, TK, TG, LDL-K/HDL-K oranlan arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark saptanirken, homosistein seviyeleri arasinda fark
saptanmamistir (20). Calismamizda kontrol grubu ile KH ve SKH
gruplan arasinda homosistein degerleri acisindan anlamli fark
saptandi. Bu durum KH ve SKH' de KVH icin artmis risk oldugunu
gostermektedir. Bununla birlikle KH ve SKH gruplari arasinda
homosistein degerleri agisindan fark olmamasi benzer kardiyovaskiler
riske sahip olduklarini dosundurmektedir. Calismamizda TG, TK ve
LDL-K degerleri KH grubunda SKH ve kontrol grubuna gore daha
yUksek olarak saptandi fakat bu istatistiksel olarak anlamli degildi
(P=0,121, P=0,493, P=0,355). SKH grubunda ise TG degeri
kontrol grubuna gére yiUksek sapfandi fakat istatistiksel olarak
anlamli degildi.

KH'i hastalarda artmis LDL-K ve apolipoprotein B dizeyleri arasinda-
ki pozitif korelasyon iyi dokUmante edilmistir (21). Hiperkolesterolemik
hastalarda TSH yUksekligi %12-13 arasinda gérulurken, normal
populasyonda bu oran %2,2" dir (22). KH' li olgularin %95" inde TK
duzeylerinde artma tespit edilmistir. izole TG duzeylerinde artma
gorilmesi %5 iken TG ve TK dizeylerinde beraber artis %40-70
oraninda gorUlmektedir. Bu hastalarda saptanan lipid profilindeki
degisiklik oncelikle LDL reseptor duzeylerinde ve katabolizmnasinda
azalmaya baglanmaktadir (23). SKH ile serum lipid degderleri arasin-
daki iliski hala tartismalidir (24). Cesitli calismalarda SKH ile serum TK
ve LDL-K degerleri arasindaki iliski arastinimistir. Whickham calisma-
sinda SKH ile hiperlipidemi arasinda iliski saptanmamistir (25).
NHANES Il calismasinda kontrol grubuna gére SKH grubunda TK
seviyeleri yUksek saptanirken LDL-K ve HDL-K seviyeleri arasinda fark
saptanmamistir (26). Rotterdam ve Nagasaki calismalarinda étiroid
kontrol grubuna gére SKH'li kadinlarda TK seviyelerinin artmis
oldugu bulunmus (6,27). Sengil ve ark. yaptigi calismada ise SKH'li
hastalarda TG, TK ve LDL-K degerlerinin kontrol grubuna gére artmis
oldugu bulunmustur (28). Calismamizda istatistiksel olarak anlamli
olmamakla beraber yukaridaki ¢alismalara benzer lipid profili
degisiklikleri saptanmistir.

Calismamizin kesitsel bir calisma olmas, L tiroksin tedavisi sonrasi
kontrolun bulunmamasi ve hasta sayisinin nisbefen az olmasi
kisitlayict yanlandr.

Sonug¢

KH ve SKH'li hastalar arasinda Hs CRP, homosistein ve KIMK acisin-
dan fark olmamasi, SKH déneminden itibaren inflamasyonun
basladigini ve KIMK'nin arttigini gdsterir. Lipid parametreleri agisindan
kontrol grubu ile SKH ve KH arasinda istatistiksel olarak anlamli fark

olmamasi TSH degerinin KIMK'ni lipid parametrelerinden daha fazla
efkiledigini dustndurmektedir. KH ve SKH hastalar arasinda TSH
gruplan arasinda KIMK artisi agisindan fark olmamasi TSH' nin
normalin Ust sinin Uzerine ¢lkmasiyla aterosklerozun basladigini
ve KIMK'nin artigini dosundirmektedir. Dolayisiyla SKH'de TSH
degerinin normalin Uzerine ckmaya basladig durumlarda KIMK' nin
artis gostermesinin KAH agisindan énemli bir riske yol actigini
dusUnmekteyiz.
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