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Özet
Amaç: Klinik hipotiroidinin (KH) neden oldu¤u dislipideminin, ateroskleroza ve kardiyovasküler hastal›klara sebep oldu¤u bilinmektedir.
Günümüzde yap›lan çal›flmalar subklinik hipotiroidi (SKH)’nin de KH ile benzer kardiyovasküler risklere sahip oldu¤unu göstermektedir. Karotis
intima media kal›nl›¤› (K‹MK), aterosklerotik süreçte erken de¤ifliklikler aç›s›ndan önemli bir belirteç olup kardiyovasküler olay gelifliminin
göstergesidir. Çal›flmam›zda, benzer yafl ve demografik özelliklere sahip KH ve SKH’li kad›n hastalarda K‹MK’n› de¤erlendirdik. 
Gereç ve Yöntemler: Çal›flmaya Ocak ve Temmuz 2009 tarihleri aras›nda ‹ç hastal›klar› ve Endokrinoloji Poliklini¤ine ayaktan müracaat eden,
yap›lan tetkikler sonucu KH ve SKH saptanan, daha önce tedavi almam›fl, 30 KH’li, 51 SKH’li ve 38 sa¤l›kl› kad›n dahil edildi. Hastalar›n vücut
kitle indeksi (VK‹), sistolik ve diyastolik kan bas›nc›, trigliserid (TG), total kolesterol (TC), LDL kolesterol (LDL-K), HDL kolesterol (HDL-K), vitamin B12,
folat, homosistein, yüksek duyarl›kl› C-reaktif protein (Hs CRP) ve K‹MK ölçümleri yap›ld›.  
Bulgular: Gruplar›n TG, TC, HDL-C, LDL-C, vitamin B-12, and folat düzeyleri aras›nda istatistiksel olarak fark yoktu (p>0,05). Gruplar aras›nda
Hs CRP (p=0,011), homosistein (p<0,001) ve ortalama K‹MK de¤erleri aç›s›ndan kontrol grubuna göre SKH ve KH grubunda istatistiksel olarak
anlaml› fark vard› (p<0,001). Yap›lan çoklu regresyon analizinde KH ve SKH’li hastalarda yafl›n, K‹MK’›ndaki art›fl için en önemli gösterge oldu¤u
saptand›.
Sonuç: KH ve SKH’li hastalar aras›nda Hs CRP, homosistein ve K‹MK aç›s›ndan fark olmamas›, SKH döneminden itibaren inflamasyonun
bafllad›¤›n› ve K‹MK’n›n artt›¤›n› gösterir. Dolay›s›yla SKH’de TSH de¤erinin normalin üzerine ç›kmaya bafllad›¤› durumlarda K‹MK’ n›n art›fl
göstermesinin koroner arter hastal›¤› (KAH) aç›s›ndan önemli bir riske yol açt›¤›n› düflünmekteyiz. Türk Jem 2010; 14: 89-94
Anahtar kelimeler: Klinik hipotiroidi, Subklinik hipotiroidi, Karotis intima media kal›nl›¤›, ateroskleroz

Abstract
Objective: Recent studies have shown that subclinical hypothyroidism (SCH) has similar cardiovascular risks with clinical hypothyroidism (CH).
We evaluated carotis intima media thickness (CIMT)-indicator of early changes in atherosclerotic 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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Girifl

Klinik hipotiroidi (KH), tiroid bezinden tiroid hormonlar›n›n 
salg›lanmas›ndaki azalmadan kaynaklanan klinik bir sendromdur (1).
Subklinik hipotiroidi (SKH) ise serum tiroid hormon de¤erlerinin 
normal, tiroid stimülan hormon (TSH) de¤erinin yüksek bulundu¤u,
s›k görülen bir tiroid fonksiyon bozuklu¤udur (2). KH’nin toplumdaki
s›kl›¤› yaklafl›k %0,3, SKH’nin s›kl›¤› ise %4-10 aras›nda de¤iflmektedir.
Yaflla birlikte her iki tiroid fonksiyon bozuklu¤unun da s›kl›¤› 
artmaktad›r (2,3).
KH ile erken ateroskleroz ve kardiyovasküler hastal›klar (KVH) 
aras›ndaki iliflkiyi araflt›ran birçok çal›flma yap›lm›flt›r. Yap›lan 
çal›flmalar tiroid hormon eksikli¤inin ateroskleroz için artm›fl bir risk
faktörü oldu¤unu göstermifltir(4,5). KH’deki h›zlanm›fl aterosklerozun
hiperlipidemi, hiperkoagülabilite, endotel ba¤›ml› vazodilatasyonda
bozulma ve obezite gibi birçok faktöre ba¤l› oldu¤u düflünülmektedir (6).
KH’nin yan› s›ra SKH’nin de KVH riskini artt›rd›¤› çeflitli çal›flmalarda
gösterilmekle birlikte SKH ve KVH aras›ndaki iliflki henüz tam olarak
bilinmemektedir (4,5).
Aterosklerotik hastal›¤›n erken, subklinik döneminde en önemli 
de¤ifliklikler, tüm arteriyel sistemde görülen endotel disfonksiyonu
ve intima media kal›nl›¤›nda (‹MK)  artmad›r. Bu erken dönem 
de¤ifliklikler, iki boyutlu B-Mode ultrasonografi ile saptanabilmekte-
dir (7). B-Mode ultrasonografi, noninvazif olmas› ve kolay uygulana-
bilirli¤i nedeniyle aterosklerozu saptamada etkin bir yöntem olarak
kullan›lmaktad›r. Karotis intima media kal›nl›¤› (K‹MK) kardiovasküler
olaylar›n (miyokard infarktüsü, inme ve geçici iskemik atak) güçlü bir
öngördürücüsü olarak günümüzde s›kl›kla kullan›lmaktad›r.
K‹MK’n›n art›fl› ile ilgili yap›lan çal›flmalarda KH ve SKH’de K‹MK’n›n
artm›fl oldu¤unu gösteren çal›flmalara ek olarak de¤iflmemifl 
oldu¤unu gösteren çal›flmalarda mevcuttur (6,8-11).
Çal›flmam›zda, aterosklerozun ba¤›ms›z bir göstergesi olan
K‹MK’n›n, benzer yafl ve demografik özelliklere sahip KH ve SKH’li
kad›n hastalar ile sa¤l›kl› kontrol grubu aras›nda nas›l de¤iflti¤ini
araflt›rd›k.

Gereç ve Yöntemler

Çal›flma Tasar›m› ve Kat›l›mc›lar
Bu çal›flma kesitsel bir çal›flma olarak planland›. Çal›flmaya Ocak ve
Temmuz 2009 tarihleri aras›nda Endokrinoloji ve Dahiliye Poliklini¤ine
ayaktan müracaat eden, yap›lan tetkikler sonucu KH ve SKH 
saptanan, daha önce tedavi almam›fl, yeni tan› konmufl 30 KH’li, 51
SKH’li kad›n hasta dahil edildi. Çal›flma grubu primer hipotiroidi 
hastalar›ndan oluflturuldu. TSH>4,0 μU/L ve serbest T4 düzeyleri
normal (0,8–1,9 ng/dl) olan hastalar subklinik, düflük serbest T4 
düzeyi olan hastalar ise hipotiroidi grubuna dahil edildi. Çal›flma
grubuyla benzer yafl ve demografik özelliklere sahip 38 sa¤l›kl› 
kad›n kontrol grubu olarak çal›flmaya al›nd›. Kontrol grubu, dahiliye
poliklini¤ine baflvuran hastalar›n sa¤l›kl› refakatçilerinden oluflturuldu.
D›fllama kriterleri, bilinen koroner arter hastal›¤› (KAH), hipertansiyon
(HT), diabetes mellitus (DM), bozulmufl glukoz intolerans›, renal ve
hepatik yetmezli¤i ve kronik inflamatuar hastal›¤› olanlar, pitüiter ve
hipotalamik bozuklu¤u, santral hipotiroidi, tiroidektomiye veya 
radyoaktif iyot tedavisine ba¤l› hipotiroidisi olanlar, tiroid hormonlar›n›
etkileyen (propiltiyourasil, metimazol, L tiroksin, glukokortikoid, lityum,
amiodaron, propranolol) ilaç kullananlar, antihiperlipidemik ilaç,

asetil salisilik asit ve hormon replasman tedavisi alanlar olarak 
belirlendi. Bu özelliklere sahip olan hastalar çal›flmaya al›nmad›. 
Çal›flmaya kat›lma kriterlerini tafl›yan hastalar›n ayr›nt›l› t›bbi öyküleri
al›nd› ve sistemik fizik muayeneleri yap›ld›. Tüm hastalar›n sistolik ve
diyastolik kan bas›nc› ölçümleri yap›ld›. A¤›rl›k ve boy ölçümleri 
yap›larak VK‹ hesapland›. Bel çevreleri kaydedildi. Kan bas›nc› 
ölçümleri, hasta muayene öncesi oturur pozisyonda en az 5 dakika
dinlendikten sonra sa¤ brakial arterden 5 dakika aral›klarla iki kez
standart Erka marka (Almanya) kol sfingomanometresi kullan›larak
yap›ld›. Vücut a¤›rl›¤› hastalar›n üzerinde hafif giyecekler varken,
ayakkab›s›z olarak, kalibrasyonu yap›lm›fl hastane tart›s›nda 
ölçüldü. Boy ölçümleri hasta ayakta iken ve ayakkab›s›z olarak yap›ld›.
VK‹ vücut a¤›rl›¤› boyun karesine bölünerek (kg/m2) hesapland›. 
Çal›flmaya al›nan hastalar›n fizik muayeneleri, kan bas›nc› ölçümleri,
boy, kilo ve bel çevresi ölçümleri ayn› kifli taraf›ndan yap›ld›. Hasta-
lar›n sigara ve alkol al›flkanl›klar› sorguland›.
Laboratuvar Analizi
Tüm hastalardan 12 saatlik açl›k sonras› sabah 08:00-08:30 
aras›nda biyokimyasal tetkikler için brakial venden venöz kan 
örnekleri al›nd›. P›ht›laflmas› için 30 dakika beklendikten sonra 4000
rpm’de 10 dakika santrifüj edilerek serumlar› ayr›ld›. Al›nan örnekler-
den hastane biyokimya laboratuar›nda 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), trigliserid (TG), vitamin B12
ve folik asit, yüksek duyarl›kl› C-reaktif protein (Hs CRP) ölçümleri 
yap›ld›. Ayn› örneklerden elde edilen serumlar homosistein çal›fl›lmak
üzere -20 °C’de sakland›. 
Serum TSH,  FT4 ve FT3 düzeyleri kemilüminisans enzim immünoassay
metodu ile Immulite 2000 hormon analiz cihaz›nda (Immulite 2000,
DPC Diagnostics, Los Angeles, CA, USA) ölçüldü. Normal de¤erleri
TSH:0,4-4 μIU/mL, FT4:0,8-1,9 ng/dL, FT3:1,8- 4,2 pg/mL olarak 
al›nd›. Serum TG, TK ve HDL-K düzeyleri spektrofotometrik yöntemle
Architect C 8000 klinik kimya analiz cihaz›nda ölçüldü (Abbott 
Diagnostics, Japan) ve LDL-K düzeyleri Friedewald formülü ile he-
sapland›. (Fridewald formülü: { LDL-K= TK-[ HDL-K + (TG/5) ] }). Normal
de¤erleri, TK:120-200 mg/dL, TG:40-150 mg/dL, HDL-K:40-60 mg/dL,
LDL-K:0-130 mg/dL olarak al›nd›. Serum Hs CRP ve homosistein 
düzeyleri kemilüminisans enzim immünoassay metodu ile Immulite
1000 hormon analiz cihaz›nda ölçüldü (Immulite 1000, DPC 
Diagnostics, Los Angeles, CA, USA.). Normal de¤erler homosistein:
5-12 μmol/L ve Hs CRP:0-3 mg/L olarak al›nd›.
Karotis ‹ntima Media Kal›nl›¤› Ölçümü
Hastalar›n K‹MK ve tiroid ultrasonografisi, B-Mod ultrasonografi ve
dublex doppler incelemeleri (General Elektrik LOG‹O3, Kore) 7,5-13,5
MHz’lik multifrekans lineer array prob ile yap›ld›. Bütün ultrasonografi
incelemeleri ayn› kifli taraf›ndan her bir bireyin yaklafl›k olarak 15 
dakika dinlenmesi sonras›nda sessiz bir ortamda gerçeklefltirildi.
Karotis arter görüntüleme için önce hasta supin pozisyonda yatarken
boynuna karfl› tarafa do¤ru yaklafl›k 20° aç› verilerek boyun kaslar›n›n
gevflemesi sa¤land›. Sa¤ ve sol ana karotis arterin 1 cm distalinden,
3 farkl› noktadan ölçüm yap›ld› ve yaln›zca arka (uzak) duvar ‹MK 
ölçümleri yap›ld›. Her iki ölçümün ortalamas› al›narak ortalama
K‹MK olarak kaydedildi. 
‹statistiksel De¤erlendirme
Bu çal›flmada istatistiksel analizler SPSS (Statistical Package for Social
Sciences) Windows 11.5 paket program› ile yap›ld› ve P anlaml›l›k 
seviyesi < 0,05 olarak kabul edildi. Elde edilen verilere ait tan›mlay›c›
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istatistikler ortalama±SD ve say› ve % olarak tablo halinde verilmifltir.
Sürekli ölçümler bak›m›ndan 3 grubun karfl›laflt›r›lmas›nda tek yönlü
varyans analizi ve farkl› gruplar›n belirlenmesinde Tukey Post Hoc
testi kullan›lm›flt›r. Kategorik ölçümler bak›m›ndan bu gruplar›n 
karfl›laflt›r›lmas›nda ise Pearson ki-kare testi kullan›lm›flt›r. Ayr›ca 
ortalama ‹MK de¤erlerini etkileyen risk faktörlerinin incelenmesinde
her grupta ayr› ayr› do¤rusal regresyon analizi yap›lm›flt›r.

Bulgular

Çal›flmaya 51’ i SKH’li, 30’ u KH’li ve 38’ i sa¤l›kl› kontrol olmak üzere
toplam 119 kifli dahil edildi. SKH grubunda 9, KH grubunda 5, 
kontrol grubunda ise 9 kifli sigara kullanmaktayd›. Gruplar aras›nda
yafl, sigara kullan›m›, sigara paket/y›l, bel çevresi, VK‹ ve diyastolik
kan bas›nc› de¤erleri aras›nda istatistiksel anlaml› fark bulunmad›
(P>0,05). Gruplar›n FT3, FT4 ve TSH de¤erleri aras›nda istatistiksel
olarak anlaml› farkl›l›k vard› (P<0,001). Benzer flekilde gruplar›n 
homosistein ve Hs CRP de¤erleri aras›nda da istatistiksel olarak 
anlaml› farkl›l›k vard› (P<0,001 ve 0,011). Gruplar›n TG, TK, HDL-K, LDL-K,
vitamin B12 ve folat de¤erleri aras›nda istatistiksel olarak fark yoktu
(P>0,05). SKH, KH ve kontrol gruplar›n›n demografik ve klinik 
özellikleri, laboratuar ölçüm de¤erlerine ait veriler ve ortalama K‹MK
de¤erleri Tablo 1’de verilmifltir. Hastalar›n gruplara göre sa¤, sol ve
ortalama K‹MK de¤erleri Tablo 2’ de verilmifltir. Gruplar kendi arala-
r›nda K‹MK aç›s›ndan karfl›laflt›r›ld›¤›nda hem sa¤ K‹MK, hem sol
K‹MK, hem de ortalama K‹MK’n›n kontrol grubuna göre SKH ve KH
gruplar›nda istatistiksel olarak anlaml› flekilde yüksek oldu¤u fakat
SKH ve KH gruplar› aras›nda istatistiksel olarak anlaml› fark olmad›¤›
saptand›. Tablo 3’ de gruplar aras› ortalama karotis intima media

kal›nl›¤›, homosistein ve HsCRP  sonuçlar›n›n karfl›laflt›r›lmas› 
(P de¤erleri) verilmifltir.  SKH ve KH’li hastalar TSH 4,0-10 μIU/L 
aras›nda, 10-20 μIU/L aras›nda ve 20 μIU/L’nin üzerinde olanlar
fleklinde 3 gruba ayr›ld›. SKH’ li hastalar›n %88,2’ sinin TSH seviyesi
4-10 μIU/L aras›nda yer almaktayd›. SKH ve KH’li hastalarda, 
TSH gruplar› ile ortalama K‹MK karfl›laflt›r›ld›¤›nda, gruplar aras›nda
istatistiksel olarak anlaml› fark bulunmad›. K‹MK’n› etkileyen 
faktörlerin korelasyon analizi yap›ld›¤›nda artan yafl, bel çevresi, 
VK‹, sistolik ve diyastolik kan bas›nc› ile ortalama K‹MK aras›nda 
pozitif korelasyon oldu¤u görüldü. Ayr›ca serum TSH, TG ve 
homosistein de¤erlerindeki art›fl ile ortalama K‹MK aras›nda 
pozitif korelasyon saptand›. Serum FT3 ve FT4 de¤erleri ile K‹MK 
aras›nda negatif korelasyon bulundu (Tablo 4). Gruplar için ayr› 
ayr› yap›lan çoklu regresyon testi sonucunda yafl›n, KH ve SKH 
grubunda K‹MK için ba¤›ms›z birer prediktör oldu¤u görülmüfltür.
SKH grubunda yaflile K‹MK aras›nda pozitif korelasyon oldu¤u
(β:0,511; std hata: 0,002; P=0,007) tespit edildi. KH grubunda da yafl
ile K‹MK aras›nda pozitif korelasyon oldu¤u (β:0,663; std hata:
0,002; P=0,002) tespit edildi (Tablo 5).

Tart›flma

Çal›flmam›zda benzer yafl ve demografik özelliklere sahip yeni tan›
alm›fl, tedavi görmemifl KH ve SKH’li kad›n hastalar ile sa¤l›kl› 
kontrol grubunu K‹MK aç›s›ndan karfl›laflt›rd›k. Sa¤, sol ve ortalama
K‹MK’n›n hem SKH hem de KH grubunda kontrol grubuna göre 
istatistiksel olarak anlaml› flekilde artm›fl oldu¤unu, bununla 
birlikte KH ve SKH gruplar› aras›nda K‹MK aç›s›ndan anlaml› fark 
olmad›¤›n› saptad›k.
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Tablo 1. Subklinik hipotiroidi, klinik hipotiroidi ve kontrol gruplar›n›n demografik ve klinik özellikleri ve laboratuar ölçüm de¤erleri

SKH (n=51) ortalama±SD KH (n=30) Ortalama±SD Kontrol (n=38) ortalama±SD P
Yafl (y›l) 34,21±8,77 36,83±9,80 38,13±8,2 0,110
VK‹ (kg/m2) 26,46±4,81 27,15±4,61 25,67±4,41 0,425
Bel çevresi (cm) 83,90±13,93 83,76±9,75 78,81±12,02 0,123
Sistolik kan bas›nc› (mm/Hg) 114,13±11,32 110,83±9,19 108,68±9,63 0,046
Diyastolik kan bas›nc› (mm/Hg) 75,64±8,15 72,66±6,26 73,28±7,99 0,175
Sigara kullanan hasta say›s› (%) 9 (%17,6) 5 (%16,7) 5 (%13,2) 0,843
Sigara Paket/y›l 1,73±5,85 1,95±6,32 0,78±2,25 0,589
TSH (μIU/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±32,78 111,66±49,63 108,98±24,73 0,355
Homosistein (μmol/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 0,011
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 K‹MK (mm) 0,578±0,089 0,567±0,084 0,443±0,043 < 0,001

Tablo 2. Subklinik hipotiroidi, klinik hipotiroidi ve kontrol gruplar›n›n karotis intima media kal›nl›¤› de¤erleri

SKH (n=51) ortalama±SD KH (n=30) ortalama±SD Kontrol (n=38) ortalama±SD P
Sa¤ K‹MK (mm) 0,576±0,091 0,552±0,085 0,440±0,049 < 0,001
Sol K‹MK (mm) 0,580±0,098 0,585±0,095 0,445±0,046 < 0,001
Ortalama K‹MK (mm) 0,578±0,089 0,567±0,084 0,443±0,043 < 0,001



Kim ve ark. yapt›¤› çal›flmada yeni tan› konulmufl 36 SKH’ li ve 40 KH’ li
hasta, kontrol grubu ile karfl›laflt›r›lm›fl. Kontrol grubuna göre hem
KH’ li hem de SKH’li hastalarda K‹MK’n›n belirgin olarak artt›¤› bulun-
mufltur. Bu hastalarda tiroid replasman tedavisi ile K‹MK’ n›n ve lipid
parametrelerinin azald›¤› tespit edilmifl ve K‹MK’ ›ndaki azalman›n 
lipid parametrelerindeki düflmeye ba¤l› oldu¤u düflünülmüfltür (12).
Duman ve ark. 44 yeni tan› konmufl SKH’ li hasta ile 20 sa¤l›kl› 
kontrol grubunu karfl›laflt›rm›fllar. Kontrol grubuna göre SKH 
grubunda serum TK, LDL-K de¤erlerinin yüksek ve K‹MK’n›n belirgin
olarak artm›fl oldu¤unu bulunmufl. SKH grubunu L-Tiroksin ve 
simvastatin tedavisine randomize etmifller. Sekiz ay sonunda 
simvastatin grubunda K‹MK’da ve lipid parametrelerinde anlaml›
düflme saptanmas›na ra¤men LT4 verilen grupta sadece K‹MK’da
belirgin düzelme olmufltur, lipid parametrelerinden ba¤›ms›z olarak
K‹MK’ n›n azald›¤› tespit edilmifltir (10). Almeida ve ark. 30 SKH’li 
hastay› 27 sa¤l›kl› kontrol grubu ile karfl›laflt›rm›fllar ve gruplar 
aras›nda hem lipid parametreleri hem de K‹MK aç›s›ndan anlaml›
farkl›l›k bulamam›fllard›r (11). Takashima ve ark. 3607 kiflinin 
tarand›¤› Suita çal›flmas›nda 454 subklinik tiroid fonksiyon bozuklu¤u
(377 SKH, 77 subklinik hipertiroidi) olan hasta ile ötiroid kontrol 
grubunu karfl›laflt›rm›fl ve K‹MK aras›nda fark bulunmam›flt›r (9). 
Baldassarre ve ark. K‹MK’ n› etkileyen faktörleri araflt›rm›fllard›r.
Araflt›rmalar›nda cinsiyet, yafl, sistolik kan bas›nc›, TK, TG düzeylerinin
pozitif belirleyiciler, HDL-K düzeylerinin negatif belirleyici oldu¤u 
bulunmufltur (13).  Nagaski ve ark. K‹MK’n› hipotiroidi ve kontrol 
grubunda en önemli predikte eden parametrenin yafl oldu¤unu 
tespit etmifllerdir (6). Bizim çal›flmam›zda da yap›lan çoklu regresyon
analizinde SKH ve KH grubunda K‹MK’n› en önemli predikte eden
de¤er yafl olarak bulunmufltur. 
Dolafl›mdaki inflamatuar belirteçler ile kardiyovasküler olaylar 
aras›nda güçlü bir iliflki vard›r. Bu iliflki normal lipoprotein profili olan

kiflilerde bile gösterilmifltir. SKH’de bu serum belirteçlerinin etkisi 
daha az bilinmektedir. CRP ve Hs CRP de¤erleri kad›nlarda KVH
göstermede, serum lipid de¤erlerinden ve metabolik sendromun
tan› kriterlerindeki kullan›lan parametrelerden bile daha prognostik
bir öneme sahiptir (14). Yap›lan birçok çal›flmada Hs CRP’nin 
aterosklerotik sürecin belirleyicisi oldu¤u gösterilmifltir (15). Çal›flma-
m›zda hem SKH’li hem de KH’li hastalarda kontrol grubuna göre Hs
CRP de¤erlerinde art›fl oldu¤unu tespit ettik. Bununla birlikte SKH
grubuyla KH grubu aras›nda Hs CRP aras›nda istatistiksel olarak fark
yoktu. Hueston ve ark. bilinen tiroid fonksiyon bozuklu¤u olmayan
1608 kifliyi taram›fllar, 57 SKH’li hasta ile 1551 ötiroid hastay› 
kardiyovasküler risk faktörleri aç›s›ndan de¤erlendirmifller ve gruplar
aras›nda Hs CRP ve homosistein de¤erleri aç›s›ndan fark saptama-
m›fllard›r.  KH’ye ilerleme riski daha fazla olan ve kardiyak etkilerin
daha fazla görüldü¤ü TSH de¤eri >10 μIU/mL olan hastalar ile TSH
de¤eri 4,5-10 μIU/mL aras›nda olan ve ötiroid grupla Hs CRP ve 
homosistein de¤erleri fark saptamam›fllard›r (16). Bununla birlikte
Tuzcu ve ark. SKH’li hastalarda kontrol grubuna göre Hs CRP
düzeyinin artt›¤›n› saptam›fllard›r (17).
Bizim çal›flmam›zda kontrol grubu ile KH ve SKH gruplar› aras›nda Hs
CRP de¤erleri aç›s›ndan anlaml› fark saptand›. Bu durum KH ve
SKH’de KVH için artm›fl risk oldu¤unu göstermektedir. Bununla birlikte
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Tablo 3. Gruplar aras› ortalama karotis intima media kal›nl›¤›, 
homosistein ve HsCRP sonuçlar›n›n karfl›laflt›r›lmas› (p de¤erleri)

Kontrol-SKH Kontrol-KH SKH–KH
Hs CRP < 0,001 < 0,001 0,434
Homosistein < 0,001 < 0,002 0,935
Ortalama K‹MK < 0,001 < 0,001 0,828

Tablo 4. Ortalama K‹MK’daki art›fl› ile korelasyon gösteren parametreler
(korelasyon ve istatistiksel anlaml›l›klar›)

Korelasyon katsay›s› (r)       ‹statistiksel anlam (p)
Yafl 0,330 <0,001
Bel çevresi 0,317 <0,001
VK‹ 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

Tablo 5. Gruplar için ayr› ayr› çoklu regresyon analizi 

Subklinik hipotiroidi (n=51) Klinik hipotiroidi (n=30) Kontrol (n=38)
Prediktörler ββ SE p ββ SE P ββ SE P
Yafl 0,511 0,002 0,007* 0,663 0,002 0,002* 0,264 0,001 0,290
VK‹ -0,195 0,006 0,465 -0,165 0,004 0,507 0,671 0,004 0,108
Bel çevresi 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 0,011 0,860
FT3 -0,185 0,026 0,211 -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

β: K›smi korelasyon katsay›s›; SE: Standart hata 

Düzeltilmifl R2, gruplar için s›ras›yla subklinik hipotiroidi grubunda 0,248, klinik hipotiroidi grubunda 0,557, kontrol grubunda 0,297’dir.



KH ve SKH gruplar› aras›nda Hs CRP de¤erleri aç›s›ndan fark olmamas›
lipid de¤erlerinden ba¤›ms›z olarak her iki hastal›k grubunun da 
benzer kardiyovasküler risklere sahip olduklar›n› düflündürmektedir. 
Yüksek homosistein seviyeleri endotel hücreleri, trombositler ve düz
kas hücrelerini etkileyerek protrombotik ve aterojenik zemin olufltu-
rurlar (18). Çal›flmam›zda SKH ve KH’ li hastalarda kontrol grubuna
göre homosistein de¤erleri anlaml› olarak yüksek bulundu. SKH ile
KH aras›nda homosistein de¤erleri aç›s›ndan fark yoktu. Deicher ve
ark yeni tan› konulmufl 37 SKH’ li hastada kontrol grubuna göre 
homosistein düzeyleri aras›nda fark olmad›¤›n› ve levotiroksin tedavisi
ile homosistein düzeylerinde de¤ifliklik olmad›¤›n› göstermifllerdir
(19). Ozu¤uz ve ark.’n›n 55 SKH’ li hastada yapt›¤› çal›flmada kontrol
grubuna göre LDL-K, TK, TG, LDL-K/HDL-K oranlar› aras›nda istatistiksel
olarak anlaml› fark saptan›rken, homosistein seviyeleri aras›nda fark
saptanmam›flt›r (20). Çal›flmam›zda kontrol grubu ile KH ve SKH
gruplar› aras›nda homosistein de¤erleri aç›s›ndan anlaml› fark 
saptand›. Bu durum KH ve SKH’ de KVH için artm›fl risk oldu¤unu
göstermektedir. Bununla birlikte KH ve SKH gruplar› aras›nda 
homosistein de¤erleri aç›s›ndan fark olmamas› benzer kardiyovasküler
riske sahip olduklar›n› düflündürmektedir.  Çal›flmam›zda TG, TK ve
LDL-K de¤erleri KH grubunda SKH ve kontrol grubuna göre daha
yüksek olarak saptand› fakat bu istatistiksel olarak anlaml› de¤ildi
(P=0,121, P=0,493, P=0,355). SKH grubunda ise TG de¤eri 
kontrol grubuna göre yüksek saptand› fakat istatistiksel olarak 
anlaml› de¤ildi. 
KH’li hastalarda artm›fl LDL-K ve apolipoprotein B düzeyleri aras›nda-
ki pozitif korelasyon iyi dökümante edilmifltir (21). Hiperkolesterolemik
hastalarda TSH yüksekli¤i %12-13 aras›nda görülürken, normal 
populasyonda bu oran %2,2’ dir (22). KH’ li olgular›n %95’ inde TK
düzeylerinde artma tespit edilmifltir. ‹zole TG düzeylerinde artma 
görülmesi %5 iken TG ve TK düzeylerinde beraber art›fl %40-70 
oran›nda görülmektedir. Bu hastalarda saptanan lipid profilindeki
de¤ifliklik öncelikle LDL reseptör düzeylerinde ve katabolizmas›nda
azalmaya ba¤lanmaktad›r (23). SKH ile serum lipid de¤erleri aras›n-
daki iliflki hala tart›flmal›d›r (24). Çeflitli çal›flmalarda SKH ile serum TK
ve LDL-K de¤erleri aras›ndaki iliflki araflt›r›lm›flt›r. Whickham çal›flma-
s›nda SKH ile hiperlipidemi aras›nda iliflki saptanmam›flt›r (25). 
NHANES III çal›flmas›nda kontrol grubuna göre SKH grubunda TK
seviyeleri yüksek saptan›rken LDL-K ve HDL-K seviyeleri aras›nda fark
saptanmam›flt›r (26). Rotterdam ve Nagasaki çal›flmalar›nda ötiroid
kontrol grubuna göre SKH’li kad›nlarda TK seviyelerinin artm›fl 
oldu¤u bulunmufl (6,27). fiengül ve ark. yapt›¤› çal›flmada ise SKH’li
hastalarda TG, TK ve LDL-K de¤erlerinin kontrol grubuna göre artm›fl
oldu¤u bulunmufltur (28). Çal›flmam›zda istatistiksel olarak anlaml›
olmamakla beraber yukar›daki çal›flmalara benzer lipid profili 
de¤ifliklikleri saptanm›flt›r. 
Çal›flmam›z›n kesitsel bir çal›flma olmas›, L tiroksin tedavisi sonras›
kontrolün bulunmamas› ve hasta say›s›n›n nisbeten az olmas› 
k›s›tlay›c› yanlar›d›r.

Sonuç

KH ve SKH’li hastalar aras›nda Hs CRP, homosistein ve K‹MK aç›s›n-
dan fark olmamas›, SKH döneminden itibaren inflamasyonun 
bafllad›¤›n› ve K‹MK’n›n artt›¤›n› gösterir. Lipid parametreleri aç›s›ndan
kontrol grubu ile SKH ve KH aras›nda istatistiksel olarak anlaml› fark

olmamas› TSH de¤erinin K‹MK’n› lipid parametrelerinden daha fazla
etkiledi¤ini düflündürmektedir. KH ve SKH hastalar aras›nda TSH
gruplar› aras›nda K‹MK art›fl› aç›s›ndan fark olmamas› TSH’ n›n 
normalin üst s›n›r› üzerine ç›kmas›yla aterosklerozun bafllad›¤›n› 
ve K‹MK’n›n artt›¤›n› düflündürmektedir. Dolay›s›yla SKH’de TSH 
de¤erinin normalin üzerine ç›kmaya bafllad›¤› durumlarda K‹MK’ n›n
art›fl göstermesinin KAH aç›s›ndan önemli bir riske yol açt›¤›n› 
düflünmekteyiz.
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