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Tiroid hastaliklar1 reprodiiktif performansi
cesitli sekillerde etkileyebilir. Anormal seksiiel
gelisme, hirsutizm, menstriicl diizensizlikler ve in-
fertilite  arastirmalarinda  tiroid  disfonksiyonu
olasiligi daima akilda tutulmalidir. Gebelikte de
anne tiroid patolojisinin  diizeltilmesi dogum
karsilastigi  problemlerden  biridir.
Tiroid fizyolojisi ve patofizyolojisinin bilinmesi,
hastaliklarin daha rasyonel bir sekilde tedavisine
yardimct olacaktir.

hekiminin

HIPOTIROIDIZM

Puberte prekoks: Hayatin ilk 10 yili i¢inde or-
taya ¢ikan hipotiroidizm puberte prekoksa neden
olabilir (1). Bu durumda kiz c¢ocuklarinda gdgiis
gelismesi, vajen mukozasinin 0Ostrojenizasyonu ve
vajinal kanama gozlenir. Normal pubertedekinin
aksine pubik killanma ve kemik yas1 gecikir.
Hipotalamik-hipofizer aks fonksiyonu kalic1i olarak
bozulmaz, c¢iinkii tiim prekoks seksiiel belirtiler
tiroid tedavisinden sonra diizelir. Bu hastalarda
TSH ve PRL diizeyinde artig goroiiliir ve serum
PRL artis1 seksiiel gelisme derecesi ile paralellik
gdsterir. Bu durumlarda bazal gonadotropinler de
yikselir. Hipotiroid durumun seks steroidleri
iizerindeki etkisi

heniiz tam olarak

aydinlatilmamistir. Artmisg serbest
seviyeleri i¢in, azalmis seks hormon baglayici
globulin {ritimi ve pcriferal Ostrojen metabo-

lizmasinda degisiklik olmas1 one siiriilmiistiir (2).

Osrojen

Galaktore, Menstriiel Fonksiyon ve Fertilite:
Hipotiroidizmin semptom ve bulgular1 belirgin ise
tan1 genellikle kan testleri ile kolayca anlagilir.
Daha hafif derecedeki bozukluklarda ise galaktore,
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hirsutizm, amenore ve menoraji 6n planda olabilir
ve tan1 giiclesir.

Galaktore: Uzun siireli tedavi gdérmemis
hipotiroidizm olgularinda %]1-3 oraninda galaktore
goriiliir (3,4). Hipofiz bezi siklikla genisler ve sella
tursikada radyolojik gozlenir
(5,6). Bu nedenle, galaktore arastirmasinda PRL
salgilayan bir hipofiz adenomunun ekarte edilmesi
igin yapilacak diger tetkiklerden Once tiroid
fonksiyonunun arastirilmasi gerekir. 24 saatlik hor-
mon profilleri incelendiginde TSH, PRL ve LH'nin

bazal seviyelerinde yilikselme gdzlenir. Bu bulgu

olarak genisleme

primer hipotiroidizm ve galaktore i¢in karakteris-
tikdir. TSH ve PRL artisindan TRH yapimindaki
artts sorumlu olabilir. Bu konudaki diger mekaniz-
malar hipotalamik dopamin turnovcr'inda azal-
manin TSH, PRL ve LH diizeylerinde anormallik-
lere yol agmasi ve laktotroflarin TR H duyarliginin
artiginin PR L artisina yol agmasidir.

Uzun siireli primer hipotiroidizmde gelisen
hiperprolaktineminin anovulatuar disfonksiyonlara
yol agtig1 bilinmektedir. Orta dereceli hiperprolak-
tinemilerde  corpus luteum'dan  projesteron
salgilanmasinin goriilirken,  yiliksek
derecelerde oligomenore gozlenir. Yeterli tiroid
tedavisi ile galaktore geri donmektedir, fakat bu

geri doniis bazi olgularda gecikebilir.

azalmasi

Hirsutizm: Hipotiroidizmde Ostrojenin perife-
degisiklikler olur,
Ostradiol'iin 16-a hidroksilasyonu artar ve sonug
olarak Ostriol'iin seviyesi yiikselir (2). Artan Ostriol
hipofiz seviyesinde anormal bir feed-back yaparak
asir1 gonadotropin yapimina neden olur ve sonugta

rik metabolizmasinda
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kronik anovulasyon olusur. Kronik anovulasyon
artmis androjenlcrc ve sonug¢ olarak hirsutizme yol
agar.

Menstriiel Fonksiyon ve Fertilite:
Hiperprolaktinemi olmadan da hipotiroidizm tek
basina  hipotalamus-hipofiz-over
etkiler ve menstriiel bozukluklara yol agar. Hafif
hipotiroidizm olgularinda siklikla menoraji
gozlenir. Bu olay kronik &strojen etkisine maruz
kalan endometriumun diizensiz dokiilmesine bagh
olarak meydana gelir. Ozellikle hiperprolaktinemi
ile birlikte olan siddetli hipotiroidizm olgularinda
ise  genellikle gorilir. Yine ileri
hipotirodizm olgularinda infertiliteye rastlanabilir.
Hafif veya subklinik hipotiroidizm ile luteal faz
defekti arasinda muhtemel iliski literatiirde One
stirilmiistiir ancak kesin bilgiler mevcut degildir

.

fonksiyonununu

amenore

Gebelik Kaybi: Fetal hipotalamik-hipofizer-
tiroid aksinin otonom ¢aligmasi nedeniyle maternal
tiroid hormonuna ihtiya¢ yoktur. Bununla beraber
tedavi edilmemis hipotiroidizm  ol-
gularinda diisik ve o6li dogum iki kat fazla
goriilmektedir. Tiroid replasmani ile takip eden
gebeliklerin ~ sonuglarim  iyilestirmek
olabilmektedir (8,9).

Konjenital anomali orani tedavi edilmemis
hipotiroidizm olgularinda genel populasyona gore
3 kat fazla goriilmektedir (%3'e karsilik %11) (10).
Ayrica Dbilinmeyen replasman
tedavisi yapilsa bile bu oran dismemektedir.
Ancak siddetli maternal hipotiroidizme ragmen
normal term gebelik elde edilebilmektedir. Bu
nedenle gec yakalanmis maternal hipotiroidizm ol-
gularinda gebelik
ciddi konjenital anomalileri tespit etmek amaciyla
dikkatli USG yapilmasi tavsiye edilmektedir.

maternal

miimkiin

nedenlerle tiroid

terminasyonu Onerilmemekte;

HIiPERTIROIDiZM

Gecikmis  Puberte:  Cocuklukta baslayan
"Graves" hastaliginda gecikmis seksiiel matiirasyon
goriilebilir ancak genel fiziksel gelisme ve iskelet
biiytimesi genellikle normal kalir (11). Bu durum
hipertiroidizmin viicut kompozisyonu {izerindeki

(Viicut yagi oraninda azalma gibi) etkisinden
kaynaklaniyor olabilir (12).
Menstriiel Fonksiyon ve Fertilite:

Hipotiroidizmin aksine olarak, hipertiroidizmde
seks hormon baglayan globulin iiretimi artar. Her

ne kadar total testosteronun plazma kon-
santrasyonu artsa da, aktif yada serbest testosteron
miktar1 azalir. Hipertiroidizmde, ayni zamanda,
androjenlerin  Ostrojene  doniisiimiindeki  artis
hipertiroidizmde gorillen yumusak cilt ve ince sag
bulgularindan kismen sorumludur (13).

Ostrojen metabolizmasi degisir ve 16a hidrok-
silasyonun yerini 2 hidroksilasyon alir. Bu periferik
Ostrojen metabolizmas1 degisikliginin hipotalamik-
hipofizer fonksiyon {izerine etkisi heniiz bilin—
memektedir. Hipertiroidizm ile olan beslenme
bozuklugu ve duygusal degisiklikler de menstriiel
fonksiyonu etkileyebilmektedir (14).

Hipertiroidizmde bazal gonadotropin kon-
santrasyonlar:t yiikselmistir. Yiiksek gonadotropin
seviyeleri ve LH pikinin olmayisi bu hastalikta
goriilen anovulasyon ve menstriiel disfonksiyonun
en Onemli sebebidir (15). Menstriiel fonksiyon ve
fertilitenin geri doniisii genellikle hipertiroidizmin
tedavisini takip eder. Bir ¢ok hipertiroid kadinda
ovulasyon geldiginden,
goriildiigiinde gebelik de diisiiniilmelidir.

meydana amenore

Hiperemezis Gravidarum: Hiperemezis gravi-
darum siklikla bir erken gebelik komplikas-
yonudur. Tedavide intravendz hidrasyon, diet
uygulamast ve antiemetiklere basvurulur. Sebat
eden kusma nadiren de olsa bir tirotoksikoz belir-
tisi  olabilir.  Bu tirotoksik  krizde
goriilebilecegi  gibi olgularda  hiper-
metabolizma sonucu da goriilebilir. Tirotoksikozda
goriilen hiperemezisin kesin patofizyolojisi bilin-
memektedir (16).

durum
uzamis

Mole Sekonder Hipertiroidizm: Trofoblastik
hastalikda tiroid hormonlarda artis eskiden beri
bilinmektedir. hCG'nin zayif da olsa TSH etkisi
olmas1t nedeniyle, 300 U/mL {izerindeki kon-
santrasyonlarda hipertiroidizm
gorilir. Hipertiroidizm  trofoblastik
bosaltilmasi ile hizla iyilesir. Bununla beraber, sid-
detli hipertiroidizm olgularinda pulmoner 6dem ve
tiroid firtinas1 gibi komplikasyonlar1 6nlemek igin

antitiroid gerekli

semptomlari
dokularin

preoperatif tedavi olabilir.
Burada tedavi i¢in oral veya parenteral iyot ve beta
blokor ajanlar kullanilir. Beta blokor ajanlardan
propranolol, Tj'iin periferde Ti'e doniisiimiini de
etkiledigi i¢in, tercih edilmesi gereken ilagtir (17).
Struma Ovari ve Hipertiroidizm: Dermoid
yaklasitk  %13'tinde tiroid

rastlanmaktadir (18). Bu nedenle dermoid Kkistin

kistlerin dokusuna
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icinde tiroid dokusuna rastlanmasi struma ovari
tanist icin yeterli degildir. Tumoral doku esas
olarak tiroid dokusundan meydana gelmis ise veya
fizyolojik aktivite mevcutsa struma ovari tanisi
konulmaktadir. Normal tiroid I'*" uptake'i ile bir-
likte gortilen asikar hipertiroidizm olgularinda
struma ovari olasiligi g6zoniinde tutulmalidir.

Struma ovaride metastatik potansiyel ihmal
edilecek diizeydedir. Tedavi cerrahi olarak struma

ovarinin ¢ikarilmasidir.

TiROID HASTALIKLARI VE
GEBELIK

Gebelikte Tiroid Fizyolojisi

Gebeligin ilk trimesterinde yiiksek Ostrojen-

lerin troksin-baglayici globulin yapimim
arttirmalar1 nedeniyle total T4 ve T3 konsantrasyon-
larinda artis goriilir. Dogum sonrasinda bu artig
birka¢ hafta iginde normale doner. Gebelikte total
seviyelerin yiliksek olmasina ragmen, serbest ve
Erken

gebelikte serum TSH seviyelerinde hafif bir diisiis

aktif ~ formlar  Gtiroid  seviyesindedir.
goriilmekle birlikte hipofizer TSH seviyeleri biitiin

gebelik boyunca normal limitler i¢cinde kalir (19).

Tiroid hacmi menstriiel siklusun ge¢ luteal
fazinda siklik bir biiyiime gosterir. Gebelikte
fizyolojik olarak guatr olustuguna dair goriise ise
¢ikmaktadir. Bu
gebelikte guatr tespit edilmesi maternal tiroid
gerektirir  (20).
Gebelikte guatr en ¢ok basit nontoksik guatr sek-

birgcok yazar Kkarsi nedenle

fonksiyonlarinin  arastirilmasini

linde goriiliir (%50); otoimmiin tiroid hastaligi ve
subakut tiroidit daha nadir guatr nedenleridir.

Olgularin ¢ogu oyki, fizik muayene ve uygun
laboratuar testleri ile (serum total T4, TSH, FTI ve
antitiroid antikorlar) hekimi dogru taniya gotiiriir.
Radyoaktif iyotla yapilan tanisal testler gebelikte
kontrendikedir.

Fetal tiroid dokusunun ve fetal hipotalamik-

hipofizer-tiroid  sisteminin  gelismesi anneden
bagimsiz olarak gergeklesir. 11-12. gebelik haf-
talarinda fetal tiroid dokusu iyot konsantre etmeye
baslar ve iyodotirozin ve iyodotironinlerin sentezi
meydana gelir. Fetal serumda TSH 11. haftadan
itibaren goriilmeye baslanir ve 16. haftada term
seviyelere ulasir. Serbest T4 ise 20. haftada term

seviyesine ulagir.
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Plasenta TRH, IgG tipi immiinglobulinler,
tiroid hastaliklarinda kullanilan propiltiourasil, iyot
ve propranolol gibi ilaglara permeabilite gdosterir.
Buna karsin TSH, T4 ve T3 i¢in nisbeten imper-
meabldir. Bununla beraber, yiiksek dozlarda T3
plasentay1 azda olsa gecebilir fakat bu transfer o
kadar azdir ki annenin tiroid hormon replasmani
ile tedavi edilmesi fetal T4 konsantrasyonunu et-
kilemez.

Gebelik ve Hipotiroidizm
Hipotiroidizmin infertiliteye sebep olmasi
nedeniyle gebe bir kadinda hipotiroidizm oldukga
nadir goriiliir. En ¢ok rastlanan hasta, daha 6nce
hipotiroidizm tanisi almis ve halen tiroid hormonu
almakta olan gebe kadindir. Primer hipotiroidiz-
min en hassas bulgusu artmis TSH seviyesidir.
Ayrica tiroid antikorlarinin tespit edilmesi, 0Ozel-
likle cerrahi gec¢irmemis ve radyoaktif iyot kullan-
mamis hastalarda taniya yardimci olur. Hipotiroid
hastalarin gebeliklerini terme kadar basar1 ile
tastyabildikleri eskiden beri bilinmektedir (10). Bu
olay fetal tiroid fonksiyonunun otonom tabiatindan
kaynaklanmaktadir. Bununla beraber,
dizmde

prematiirite ve konjenital anomali goriildiigiinden

hipotiroi-

artmis oranda  disik, oli dogum,
daha oOnce bahsedilmisti. Bu nedenle gebeligin
devam edebilmesi icin yeterli bir maternal tiroid

fonksiyonu gereklidir.

Gebe kadinda hipotiroidizm tanist konduktan
sonra tam doz L-tiroksin replasmanina gegil-
melidir. L-tiroksin 0.10-0.15 mg/giin dozunda 3
hafta verilir ve sonraki doz tiroid fonksiyon
testlerinin sonucuna gdre ayarlanir. TSH'nin nor-
mal seviyeye donmesi 8 haftaya kadar gecikebilir.
Fakat T4 {ii¢ haftalik tedaviden sonra gebelik igin
yiksek bir seviyeye getirilmelidir. Plasental trans-
ferin ihmal edilebilecek diizeyda olmasi nedeniyle,
fetal tiroid
tedaviden etkilenmez.

fonksiyonu bu seviyelerdeki bir

HIiPERTIROIDIZM VE GEBELIK

1000 gebeligin
ikisinde goriilen olduk¢a nadir fakat potansiyel

Maternal tirotoksikoz her
olarak fulminant bir durumdur. Hafif tirotoksikoz
gebelikte
sicaklik, sinirlilik ve hiperdinamik degisiklikleri tak-

tanisi,  belirtilerin  normal goriilen

lit etmesi nedeniyle gecikebilir. Bununla beraber,
tasikardi ve iyi bir istaha ragmen kilo kaybinin
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olmas1 bir hipertiroidizm olasiligin1 akla getir-
melidir. Graves hastaliginin géz belirtileri (ekzoftal-
mus, lid lag, kemozis) tremor ve hiperrefleksi taniy1
kuvvetlendiren bulgulardir. Bu bulgularin
varliginda tiroid fonksiyonunu degerlendirmek icin

hemen kan testlerine bagvurmak gerekir.

Hipertiroidizm tanist artmis serbest tiroksin
TSH kon-
santrasyonunda baskilanma ve miimkiin oldugunda

indeksi veya serbest Tg4'de artis,
tiroid stimiile eden immiinglobulinlerin gdosteril-
mesi ile teyit edilmelidir. Serbest serum T4 kon-
santrasyonu, kanda dolasan serbest tiroid hormon-
larinin  iyi bir Olgiitiidiir ve tiroksin baglayan
globulin artisindan etkilenmemektedir.

Gebelikte hipertiroidizm Graves hastaligi,
Hashimoto kronik tiroiditi, akut tiroidit, toksik
nodiiler guatr ve gestasyonal trofoblastik hastalik
neticesi olusabilir. Hem adolesanlarda hem de
yasli gebelerde en sik goriilen hipertiroidizm
nedeni Graves'dir. Graves' hastaligi otoinnniin
kokenlidir, bu gebelikte

immiinolojik cevap azaldigindan hastalikta bir iyiye

nedenle maternal
gidis Ozellikle ge¢ gebelikte goriiliir. Postpartum
donemde immiinsiipresyonun kalkmast ile has-
talikta bir alevlenme goériilebilir. Graves has-
taliginda mevcut  olan  tiroid stimiille eden
immiinglobulinler plasentay: gecerler ve %]1-2 ol-

guda neonatal tirotoksikoza neden olabilirler.

Gebelikte hipertiroidizm tanist kesin olarak
konulduktan sonra tibbi ve cerrahi tedavi segenek-
leri g6z Oniinde tutulmalidir. Radyoaktif iyotun
tirotoksikoz tani ve tedavisinde yeri yoktur, c¢iinki
fetal tiroid dokusu 12. gebelik haftasindan itibaren
iyotu tutar ve radyasyon etkisine eriskinden daha
duyarlidir. Fetal tiroid dokusunun radyasyonla tah-
ribi ise konjenital hipotiroidizme yol agar. Mater-
nal Graves hastaliginin tedavisine propiltiourasil
veya metimazol ile baglanir. Her iki ilacin da fetal
tiroid fonksiyonunu sliprese edici etkileri
oldugundan, minimum efektif doz ile tedavi tercih
edilir. Tirozin molekiiliiniin iyodinasyonunu bloke
T4'lin T3'e
donlisiimiinii de azaltan propiltiourasil tedaviye

etmesine ilaveten periferik
baslangi¢ icin genellikle segilen ilagtir. 2-4 hafta
siire ile 100-300 mg/giin propiltiourasil verilir ve 3
haftadan sonra serum serbest Tt'line bakilarak
dozaj azaltilir. Tiroid fonksiyon testleri yaninda
hastanin klinik cevabininda izlenmesi Onemlidir.

Nabzin yiiziin altina diismesi, nabiz basincinin el-

linin altina diismesi, reflekslerin ++/+ + +'e
geri donmesi, tremor ve hiperhidrozisin kaybi, nor-
mal kilo aliminin baglamasi ve fetal biiylimenin nor-
male donmesi iyiye gidisi gosteren klinik bul-

gulardir.

Maternal tiroid fonksiyonlarinin monitdrize
edilmesi fetal tiroid fonksiyonu hakkinda bilgi ver-
mez. Neonatal hipertiroidizmli infantlar hiper,
hipo veya oOtiroid annelerden dogabilirler. Burada
hipertiroidizm nedeni annede mevcut olan tiroid
stimiile edici immiinoglobulinlerdir. Eger annede
ayrica TSH bloke edici antikor yapimi1 da mevcutsa
infantda konjenital hipotiroidizm veya gecikmis
hipotiroidizm gelisebilir. Cocuk kalp sesleri fetal
hipertiroidizm (160'in iizerinde sebat eder) veya
hipotiroidizm (120'nin altinda sebat eder) takibi

i¢in kullanilabilir.

Genelde Graves hastaliginin nedeni olan

otoimmiin olayda gebeligin 3.trimesterinde bir
gerileme oldugundan antitiroid ilaglarin 30-34. haf-
talarda azaltilmasi veya kesilmesi miimkiin olmak-
tadir. Eger bir relaps meydana gelirse ilaca tekrar
baslamak gerekir. Onemli olan konu antitiroid
ilaglarin miimkiin olan en diisik dozda kul-
lanilmasidir, aksi takdirde fetal guatr ve/veya
hipotirodizm gelisebilir.

Propranolol hipertiroidizmin beta adrenerjik
belirtilerini etkili bir sekilde kontrol eder. Son
zamanlara kadar beta blokerlerin kullanim1 propil-
tiourasile hipersensitivite ve tiroid firtinasi ile
sinirli olarak diisiinliliyordu. Ciinkii beta bloker-
lerin intrauterin gelisme geriligi, preterm eylem,
neonatal bradikardi ve neonatal hipoglisemiye yol
agtigi  saniliyordu. Fakat daha sonra yapilan
calismalar betabloker kullanimina ihtiya¢ goésteren
klinik durumlarin beta bloker kullanilmasa da bu
durumlara yol actigini gosterdi. Bu nedenle kul-
lanim1 tiartigmali olmakla birlikte gebelikte gerek-

tiginde beta blokerlere basvurulabilir (21).

Eger cerrahi tedavi segilirse, hasta medikal

tedavi ile Otiroid hale getirildikten sonra
2.trimesterde subtotal tiroidektomi uygulanmalidir.
Operasyon genellikle tiroidde fokal lezyonu olan
veya medikal tedaviye iyi cevap alinamayan has-
talarda tercih edilmelidir. Bununla beraber, siddet-
li tirotoksikozda cerrahi kontrendike olarak kabul

edilmektedir.
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POSTPARTUM TIiROIiD
HASTALIGI

Graves Hastaligi: Gebelikte relatif bir
immiinosupresyon goriilir. Bu immiinosiipresyon
dogumu takiben ortadan kalkar ve immiinolojik
kokenli bircok hastalikta kotilesme gorilir. Bu
donemde genellikle Graves hastaliginda da relaps
gozlenir.

Postpartum Tiroiditis: Bir¢cok postpartum
subakut
tanmamamast nedeniyle prevalans diisiik olarak
rapor edilmektedir. Japonya'dan bildirilen bir
arastirmada 507 kadinin %5.5'inde dogumu takip
eden 3 ay icinde transient bir tiroid dis-

lenfositik tiroiditis olgusunun

fonksiyonuna rastlanmistir. Isveg'te yapilan bir
¢alismada ise %9.6 olguda mikrozomal antikorlar
olguda biyokimyasal
gbzlenmistir.

tespit edilmis ve %6.5
postpartum tiroid disfonksiyonu

535

Tiroid fonksiyonundaki degisiklikler genellikle
transient ve hafif olarak gézlenmistir (22).

Postpartum tiroiditis tipik olarak dogumu
takip eden 6-12. haftalarda hafif semptomlu bir
hipertiroidizm olarak goriiliir. Spontan iyilesmeyi
takiben bir hipotiroidizm periodu godzlenir. 6-9 ay
igerisinde ise Otiroid duruma donilis meydana
gelir. Semptomlarin hafif olmas1 nedeniyle genel-
likle tedavi gerekmez. Hastalik daha sonraki
gebeliklerde tekrar edebilir. Bazi vakalarda hiper-
tiroidizm faz1 sirasinda beta blokerler yararl
olabilir.

Sheehan Sendromu: Postpartum periodda
tiroid fonksiyonunu etkileyen nadir bir durum da
Sheehan sendromudur (23). Obstetrik hemoraji
sonucunda hipofiz nekrozu gelisen bu olgularda
gec donemde sekonder hipotiroidizm bulgular:
gelisir. Tedavide uygun replasman gerekir.
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