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Tiroit Fonksiyon Testleri

= (1) HHT eksen durumunu gosteren serum TSH diizeyi

=(2) Serum T3 ve T4 diizeyleri

= (3) Tiroit hormonlarinin dokular Gzerindeki etkisini yansitan testler
= (4) Otoimmun tiroit hastaligina yonelik testler

= (5) lyot metabolizmasi hakkinda bilgi veren testler
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TSH ile ST4 arasindaki logaritmik/dogrusal iliski
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Melmed S, Polonsky KS, Larsen PR, Kronenberg HM (eds.),
Williams Textbook of Endocrinology, 12th ed 2011:327-361




ST4-TSH duzeylerine gore tiroit durumu

Dusuk ST4 Normal ST4 | Yuksek ST4
Hipotiroidi Otiroidi Hipertiroidi

Yuksek TSH Primer Subklinik Santral
hipotiroidi hipotiroidi hipertiroidi

Normal TSH Santral Normal Santral
hipotiroidi (otiroid) hipertiroidi
Dusuk TSH Santral Subklinik Primer

hipotiroidi hipertiroidi  hipertiroidi




Olgu 1: 10 yas, erkek

= Yakinma: Tiroit testlerinde bozukluk

= Oyku: Hicbir hastalik sikayeti yok. ASM’de kan kontrolii yapilirken
tiroit testlermde bozukluk saptanma5| Uzerine endokrme sevk
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Olgu 1: Sistem sorgulamasi

= Carpinti

= Ellerde titreme

= Sinirlilik

= Uykusuzluk

= Asiri terleme

= Sicak tahammulstzlGgu
= Kilo kaybi

= |shal

= GOorme sorunu

= Bas agrisi ....

Hipertiroidi

Semptomu
YOK




Olgu 1: Tani???

= Ozgecmis: Ozellik yok
= Aile 6ykisu: Ozellik yok; guatr yok; tiroit hastaligi yok

= Fizik inceleme: Normal (hipertiroidi belirtisi yok)

Olciim hatasi?

Normal deger?




Tiroit hormon olgum yontemleri

= Spectrophotometric: Total T3-T4 6lcumu icin tarihi yontem

= Radioimmunoassay (RIA): ilk otomatik yontem, giiniimiizde nadiren kullanilir (rT3)

= Enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA): Daha az kullanilan otomatik immunoassay

= Chemiluminescence immunoassay (CIA): Giiniimiizde en sik kullanilan
Olciim yontemi, yuiksek duyarlilik ve kesinlik sagliyor

= High-performance liquid chromatography (HPLC) and LC-mass-spectrometry (LC-MS):
En yuksek duyarliliga sahip, heterofil antikorlardan etkilenmeyen kromatografi yontemi,
Klguk ila orta boy laboratuvarlarda yaygin kullaniimiyor @
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Tiroit fonksiyon testlerinin
yaslara gore normal degerleri

Yas

Yenidogan

6 gun -3 ay

4-12 ay
1-6vyas

7 —11yas
12 - 20 yas

Eriskin

TSH
(kU/mL)
0,70 — 15,2
0,72 -11,0
0,73 - 8,35
0,70 — 5,97
0,60 — 4,84
0,51 -4,30
0,27 — 4,20

T4
(ng/dL)
5,04 — 18,5
5,41—17,0
5,67 — 16,0
5,95—14,7
5,99 - 13,8
5,91 —13,2
5,10-12,5

T3
(ng/mL)
0,73 -2,88
0,80 -2,75
0,86 — 2,65
0,92 -2,48
0,93-2,31
0,91-2,18
0,80 - 2,00

ST4
(ng/dL)
0,86 — 2,49
0,89 -2,20
0,92 - 1,99
0,96 -1,77
0,97 - 1,67
0,98 -1,68
0,93-1,60

ST3
(pg/ml)
1,73 - 6,30
1,95 — 6,04
2,15-5,83
2,41 —5,50
2,53 —5,22
2,56 — 5,01
2,50 — 4,30

Electrochemiluminescence immunoassay (ECLIA — Roche Diagnostics Elecsys®)

Heil W, Ehrhardt V. Reference Ranges for Adults and Children, 9th Ed.

Roche Diagnostics GmbH 68298 Mannheim, Germany, 2008
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Normal nedir?

ST4 ng/dL




Olgu 1: Yorum

= 10 yasinda cocuk klinik olarak otroid
=ST4 degeri (muhtemel eriskin) referans Gst sinirin 0,05 ng/dl| Gizeri

= Cocuk icin normal TFT




Olgu 2: 14,5 yas, Kiz

Yakinma: Dusuk TSH

Ovykuii: 10 giin dnce adet dizensizligi nedeniyle Kadin-Dogum doktoruna
gitmisler. Tetkiklerde TSH: 0.02 bulunarak endokrine yonlendirmis

Menars: 11 yas. 3 ay oncesine kadar duzenli adet gorurken, Haziran'dan sonra
siklasmis. Ancak yakin zamanda normale donmeye baslamis.

Kolay kilo aliyor, gecen sene baslamis

Carpinti yok
Asiri terleme yok 31.08.2018
Ellerde titreme yok Dis Merkez TFT
Ishal yok TSH: <0.005
ST4: 1.99 ng/dL (HY) (0,98-1,68)
Uyku normal

ST3: 4.15 pg/ml (N) (2,56-5,01)
@



Olgu 2: Fizik inceleme

= Muayene Tarihi: 11.9.2018
= Desimal Yas :14,68

= Agirhk :58,5 kg (SDS: 0,55, Persentil: 71)
*Boy :167 cm (SDS: 0,98, Persentil: 84)
= VKI :20,98 kg/m?2 (SDS: 0,04, Persentil: 51)

=TA: 110/70 mmHg
= Nabiz: 76/dk
= Tiroit ele gelmiyor

= Sistem bulgulari normal

®




Olgu 2: Laboratuvar

Tetkik Ad1 Sonuc Durum Birim Referans Arahgi
Serbest T3 3,92 pg/mL 24-5
Serbest T4 1.42 ng/dL 0.92-1.59
TSH < D [Jl L u]Ufml 0.41 - 3.45
sufh e R j ke 'l'\"\ T i
SuBk
Tetkik Adi Sunug Durum Birim Referans Arahgi
ALT (SGPT) 15 U/L 0-55
Tiroid peroksidaz antikorlari (anti-TPO) 8,14 H [U/ml 0-5.61
Anti tiroglobulin (Anti TG)

Tetkik Adi
* Anfi-TSH reseptdr antikoru

Tiroit USG:
Parenkim heterojen
Nodiul yok

27 55 H [U/ml 0-4.11
PP ST @,“ﬁm"} e S ax%s}% ‘é‘ L

.‘tmmmun firmd‘%

Durum Birim Referans Arahgl

<1.75IU/L

Geglm twotoksnkoz evreS|.-\.?f'-:‘::fﬁj &
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Olgu 3: 12 yas, kiz

=Yakinma: Zayiflama, terleme, ¢arpinti, sinirlilik
= Oykii: 1-2 aydir
= Fizik inceleme: Tasikardi, ince tremor, canli bakis, guatr

=TSH: <0,001 plU/ml (0,5-4,3)
-sT4: 4,6 ng/dl (0,97-1,67)
=sT3: 17,3 pg/ml (2,56-5,01)
- Anti-TPO: 318 IU/mL  (0-26)

- Anti-Tg: 447 IU/mL  (0-64)

= Anti-TSH: 13,7 IU/L (0-1.75)




Olgu 4: 2 yas, kiz

*Bronkopnomoni nedeniyle tedavi veriliyor
=Biyokimya incelemesi sirasinda TFT de c¢alisiliyor

=TSH: 0.23 miU/ml (0,7-5,97)
=sT4: 1,12 ng/d| (0,96-1,77)
=sT3: 1,33 pg/ml (2,41-5,50)




Tiroit disit hastalik sirasinda
tiroit hormon duzeylerindeki degisiklikler
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Otiroid hasta (dusik T3) sendromu

= Tiroit disi hastaliklarda vicut, bir savunma mekanizmasi olarak,
bazal metabolizmasini dustirmek, oksijen kullanimini ve enerji
sarfiyatini azaltmak icin T4’Gn T3’e donusimunu ve TSH dretimini
azaltir

=T4’Un ters T3 (rT3)’e donusimu artar

= Cok agir hastaliklarda tiroidin T4 tGretimi dahi duser

Hastaliktan kurtulan tiroit sendromu

= Hastaligin iyilesme evresinde TSH duzeyi artar ve T3-T4 duzeylerini
normale getirir

®




Otiroid hasta (disuk T3) sendromu

= Hastalik sirasinda degisen TSH, T3 ve T4 diuzeylerinin normale
donmesi 1-2 ayi bulur

= Cocuklarda malnutrisyon ve anoreksiya nevrosa durumlari da
Otiroid hasta sendromuna neden olur




Dusuk TSH

Dusuk TSH TSH diizeyi  Tiroit

(LU/mL) Klinigi
Hipertiroidizm, herhangi bir neden <0.1 T T T
“Otiroid” Graves Hastaligi 0.2-0.5 N, (T) N N, (T)
Otonom nodiil veya multinodiiler guatr JEVRPE A N, (T) N T
Tiroit hormon entoksikasyonu <0.1-0.5 N, T N, T T
Otiroid hasta sendromu <0.1-5 N TN J J
(tiroit disi hastalik)
Glukortikoid etkisi, akut yiiksek doz 0.1-0.5 N N \

Oklar tiroit klinigi ve hormon duzeylerine, parantez bu tur bir durumun nadiren olabilecegine isaret ediyor

Melmed S, Polonsky KS, Larsen PR, Kronenberg HM (eds.), ‘
Williams Textbook of Endocrinology, 12th ed 2011:327-361



Olgu 5: 8 yas, Kiz

= Basvuru nedeni: Hashimoto tiroiditi siphesi

= Oyki: Kendisi tiroidit olan ve LT4 tedavisi alan anne kizinda bir
sorun olup olmadigini merak ettigi icin test yaptirmis. Antikor
pozitif ¢ciktigi icin basvuruyorlar.

=Yakinma: Yok

= Fizik incelme: Normal (Tiroit dokusu ele gelmiyor)




Olgu 5: TFT

=TSH: 3,2 ulU/ml (0,5-4,3)
=sT4: 1,45 ng/d| (0,97-1,67)
=sT3: 3,37 pg/ml (2,56-5,01)
= Anti-TPO: 13 IU/mL (0-26)
=Anti-Tg: 112 1U/mL (0-64)




Olgu 6: 15 yas, Erkek

=Yakinma: Yuksek TSH

= Oykii: Okul taramasi icin alinan kan érneginde TSH yuksek
saptanmis. Bunun Gzerine ¢cocuk doktoru tekrar TFT calismis, yine
bozuk ciktigl icin endokrine sevk etmis.

= Cocugun sikayeti yok
= Ailede tiroit hastaligi 6yklsu yok

= Fizik inceleme: Normal (Guatr yok/Obezite yok)




Olgu 5: Kontrol-3 ay sonra

= Tedavi baslanmadi

= TFT kontrolu ile birlikte ek inceleme 3 ay sonrasi icin planlandi

- N
ProfDr. Cengiz Kara No T 14305316820 Nurmune Alma Zamant:
Cocuk E ndokrinolojisi

06.07.2018 11:21:58

Tetkilkk Adx Sonu Durum Birim Reerans Aralhs
Serbest T3 IR0 pgmL 24-5
Setbest T4 1.01 ng/dL 092-1.50
TSH 597 uIU/ml 0.3-3.3
Tetkik Ad: Sonu Durum Birim Rederans Arahon
Anfi tiroglobulin (Anti TG) 147 80 H IU/ml 0-411

Tiroid peroksidaz antikorlan (anti-TPO) 233 IU/ml 0-5.61




Olgu 5: izlem ve Yorum

i Numune
Prof.Dr. Cenglz Kara No: 14305453243 Numune Alma Zaman:
Gocuk Endokrinolojisi 05.10.2018 10:31:42
Tetkik Adi Sonuc Durum Birim Referans Aralig
Serbest T3 361 pg/mL 24-5
Serbest T4 0.94 ng/dL 0.92 -1.59
TSH 1,75 uIU/ml 0.3-3.3
Tetkik Adi Sonuc Durum Birim Referans Arahigl
Anti tiroglobulin (Anti TG) 119.20 H [U/ml 0-4.11
Tiroid peroksidaz antikorlari (anti-TPO) 1,07 IU/ml 0 - 5.61

= Tani: Hashimoto tiroiditi (Tip 1B) / guatrsiz ve 6tiroid
= Tedavisiz izlem; yillik TFT kontrolu; iki yilda bir USG kontroli

@



Otoimmun tiroidit siniflandirmasi

Tip 1 Otoimmiin tiroidit (Hashimoto hastaligi tip 1)

1A Guatrlh
1B Guatr olmadan
Durum: Normal TSH ile otiroid

Tip 2 Otoimmiin tiroidit (Hashimoto hastaligi tip 2)

2A Guatrh (Klasik Hashimito hastaligi)

2B Guatr olmadan (primer miksodem, atrofik tiroidit)
Durum: Yiiksek TSH ile kalici hipotiroidizm

2C Tiroiditin gecici kotlilesmesi (6r. Postparum tiroidit)
Durum: Gegici hipertirodiyi takiben gecici hipotiroidi

Tip 3 Otoimmiin tiroidit (Graves hastaligi)

3A Hipertiroid Graves hastaligi

3B Otiroid Graves hastalig

Durum: Baskli TSH ile birlikte hipertiroid veya otiroid
3C Hipotiroid Graves hastaligi

Durum: Hipotiroidizme eslik eden orbitopati

%70-80 otiroid

%20-30
hipotiroidi

Jll %1 hipertiroidi

S. Radovick, M. Misra (eds.),
Pediatric Endocrinology: A Practical Clinical Guide,
3rd ed. 2018: 385-402.

€



Tiroit otoantikor (Ab) prevalansi

Grup TSHR-Ab (%) Tg-Ab (%) TPO-Ab (%)

Genel toplum

Graves hastaligi
Hashimoto tiroiditi
Tiroidit hasta yakinlari
Tip 1 diyabetli hastalar
Gebe kadinlar

Melmed S, Polonsky KS, Larsen PR, Kronenberg HM (eds.),
Williams Textbook of Endocrinology, 12th ed 2011:327-361




Olgu 7: 5 yas, Erkek

*Yakinma: Yuksek TSH

= Oyki: Obezite icin alinan kan 6rneginde TSH yiiksek saptanmis. Aile
hekimi tarafindan hipotiroidi 6n tanisi ile endokrine sevk

= Cocugun asiri istah ve fazla kilo disinda sikayeti yok
= Ailede tiroit hastaligi 6ykusu yok

= Fizik inceleme: Normal (Guatr yok)

=Agirhk: 27,3 kg (SDS: 2,51, Persentil: 99)
*Boy: 116,4 cm (SDS: 1,33, Persentil: 90)
=VKI :20,1 kg/m? (SDS: 2,37, Persentil: 99)




Olgu 6: TFT ve Yorum

“TSH: 7.3 piU/ml (0,7-5,97)
-ST4:1.33 ng/dl  (0,97-1,67)
-ST3:3.36 pg/ml (2,56-5,01)

—




Yuksek TSH

Yuksek TSH TSH diizeyi  Tiroit ST4 E

(kU/mL)  Klinigi  (ng/dL) (pg/ml)
Konjenital hipotiroidizm 10-500

Neonatal gecici hipertirotiropinemi 10-60 N N N
Edinsel primer hipotiroidi 6-500 I 1 N,
lyot eksikligi 6-100 N, J N, T
Tiroit hormon direnci 1-20 T, N, J T T
TSH ureten hipofiz adenomu 0.5-50 T T T
Otiroid hasta sendromu, iyilesme evresi 5-30 N N, N, 4
Santral hipotiroidizm 1-20 ! \ N, 4




Cocuklarda Subklinik Hipotiroidizm

Guidelines

European

Thyroid Journal Eur Thyroid J 2014;3:76-94
DOI: 10.1159/000362597

2014 European Thyroid Association
Guidelines for the Management of Subclinical
Hypothyroidism in Pregnancy and in Children

John Lazarus? Rosalind S. Brown® Chantal Daumerie®

Alicja Hubalewska-Dydejczyk® Roberto Negrof Bijay VaidyaP




Cocuklarda Subklinik Hipotiroidizm

=ST4: Normal / TSH yiksek
=TSH > 5.5 - 10 mU/L olan cocuklarda SKH

=> %70 normale doner
= Kalan grupta ayni diizeyde devam eder (5 yillik izlem)
= Nadiren kotulesir (nadiren asikar hipotiroidiye ilerler)

=< 3 yas cocuklarda SKH’nin ndropsikolojik gelisim tzerine etkisini
ortaya koyan calisma yok

= Daha buyuk cocuklardaki sonuclar tutarsiz




Otoimmun tiroidit ve SKH

=> 8 yas cocuk ve adolesanlarda SKH genellikle tiroidite baghdir

= Tiroidite bagli SKH en az 4 yillik izlemde
= %34 duzelir

= %42 ayni dizeyde kalir
= %24 asikar hipotiroidiye ilerler




Idiopatik SKH

= Yenidogan taramasinda veya sonraki cocuklukta saptanan ve
otoimmun olmayan SKH

= Heterojen bir gruptur

= %58 (%36-88) kadari duzelir

= Bir kismi TSH reseptor direncinden kaynaklanir ve devam eder
= %10 kadarinda kotulesir

= Down sendrominda genel toplumdan 10 kat daha siktir




Subklinik hipotiroidizm eriskin tanisidir

Yas

Yenidogan 0,70-15,2
6 giin — 3 ay 0,72-11,0
4-12 ay 0,73 -38,35
1-6vyas 0,70-5,97
7 —-11yas 0,60—-4,84
12 — 20 yas 0,51-4,30
Eriskin 0,27 -4,20




Kime L-Tiroksin tedavisi verelim?

=ST4 diistik ve TSH > 20 = Primer hipotiroidi

=ST4 disik ve TSH 6-20 = Primer/Santral hipotiroidi (6zellikle yenidogan)
= ST4 disik ve TSH < 6 = Santral hipotiroidi (Hipofiz degerlendirmesi sart)
=ST4 normal ve TSH > 10 = Subklinik hipotiroidi (< 3 yas gecici olabilir)

=ST4 normal ve TSH 6-10 = Izlem
= Antikor (+) = 2 gordis:
= 1) Direkt tedavi basla
= 2) izleme gore karar ver (1/3 spontan diizelme)

= Antikor (-) = Tedavisiz izlem (6zellikle obezlerde)
= Down sendromu ise tedavi ver




Son soz...

—







Olgu 8: 10 yas, Erkek

=Yakinma: Okul basarasinda azalma

= Oykii: Son zamanlarda ders notlari dismus ve calisma istegi
azalmis. Cocuk doktoru tarafindan TFT bozuklugu saptanarak sevk

= Ailede tiroit hastaligi dykusu yok
= Fizik inceleme: Tiroit boyun ekstansiyonda iken (evre 1) ele geliyor

= Diger sistem bulgulari normal




Laboratuvar

= TSH: 6,7 mlU/ml (0,60-4, : S geus o
SH: 6,7 miU/ml (0,60-4,84) lyot Eksikligi Profili:
=ST4: 0,72 ng/dl (0,97-1,76)

=ST3: 5,60 pg/ml (2,53-5,22) Tercihli T3 uretimi

= Anti-TPO: 17 IU/mL (0-26)
=Anti-Tg: 11 IU/mL (0-64)




lyot Eksikliginin Gostergeleri

* Bir toplumun iyot beslenme durumunu degerlendirmek igin
Dinya Saglik Orgita (DSO) tarafindan dort yontem onerilir:

= idrar iyot Konsantrasyonu

= Guatr Orani Okul ¢ocuklari
= Serum Tiroglobulin Diuzeyi
= Neonatal TSH Diizeyi —>  Tarama programi

WHO, UNICEF, ICCIDD 2007

®




Gostergelerin Anlami

= Gostergeler iyot alim eksikliginin suresi ile iliskilidir ve
birbirlerini tamamlar:

Gosterge iyot Alim Siiresi
= |drar iyodu : Yakin donem - Glnler
=Serum Tg Orta donem — Haftalar-Aylar
= Guatr orani: Uzun dénem - Aylar-Yillar

= Neonatal TSH: Gebelerin iyot alimi




Idrar lyot Konsantrasyonu (1iK)

= Besinlerle alinan iyodun %90’dan fazlasi idrarda atildigi icin,
vakin zamandaki iyot aliminin en iyi gostergesidir

= Hedef toplumu temsil eden bir 6rnek grubunun medyan IiK degeri
o toplumun iyot beslenme durumu hakkinda bilgi verir

= Bir kiside glinden gline degisebilir. Bu nedenle, kisilerin degil,
toplumun iyot durumunu degerlendirmek icin kullanilir




lIK'ye gore iyot durumunun siniflanmasi

iyodu (ug/l)

Agir iyot eksikligi

<20 Yetersiz
20—-49 Yetersiz
50-99 Yetersiz

100-199 Yeterli
200 - 299 Yeterinden fazla

> 300 Asiri

WHO, UNICEF, ICCIDD 2007

Orta iyot eksikligi
Hafif iyot eksikligi

Yeterli iyot beslenmesi

Gebeler icin yeterli olabilir, ancak
genel toplum icin hafif risk tasir

lyoda bagli hipertiroidizm ve
otoimmun tiroid hastaligi icin
riskli

®




DSO tarafindan onerilen
gunluk iyot alimi

= Okul 6ncesi ¢ocuklar (0 — 59 ay) : 90 ug
= Okul ¢ocuklari (6 — 12 yas) : 120 pg
= Adolesan ( > 12 yas) ve eriskinler : 150 pg

= Gebe ve emziren kadinlar : 250 pg

IYOTLU TUZ
AKILLI TUZ!

Cocuklarimzin
zeka geligimi ve




Tuzun lyot Icerigi / Yeterince lyotlu Tuz

= DSO 1 kg tuza 20-40 mg iyot eklenmesini dnerir
= 20-40 mg/kg = 20-40 ppm iyot

= Yeterince iyotlu tuz ev diizeyinde en az 15 ppm
(15-40 ppm) iyot icermeli

= Gunde 150 pg iyot almak icin 4-10 g tuz tuketilmeli




