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Gocuk ve ergenlerde Hashimoto tiroiditi:
klinik ve laboratuvar bulgularinin degerlendirilmesi

Hashimoto thyroiditis in children and adolescents: evaluation of clinical and laboratory findings
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Ozet

Amag: Hashimoto tiroiditi (HT) tanisi ile izlenen gocuk ve ergenlerin klinik ve laboratuvar bulgularinin geriye doénuk olarak degerlendirilmesi.
Gerec ve Yontem: Hashimoto tiroiditi tanisi almis, yaslar 4-17 yil arasinda degisen toplam 78 hasta, ¢calismaya alindi. Tim olgularin tani ve izlem-
deki tiroid islev testleri, tiroid peroksidaz antikorlari (anti-TPO), tiroid ultrasonografileri, fizik muayene bulgulari ve aile éykuleri degerlendirildi.
Bulgular: Tani sirasinda iki (%2,6) olguda hipertiroidi saptanirken, 10'unda (%11,7) hipotiroidi, 17’sinde (%21,8) subklinik hipotiroidi, 49’'unda
(%62,8) ise 6tiroidi tablosu vardi. En sik karsilasilan klinik bulgularin sinirlilik, asiri terleme, kilo artisi ve istahsizlik oldugu gértldi. Tani aninda 63
olguda (%80,8) guatr, 52 olguda (%66,7) anti-TPO poxzitifligi saptandi. Otiroid olan 19 olgunun izleminde iki hastada hipertirodi, birinde hipotiroidi
ve birinde subklinik hipotiroidi gelistigi gdzlendi. Olgularin 31’inin (%39) ailelerinde HT veya tiroid hastaligi éykisu vardi.

Cikanimlar: Hashimoto tiroiditli cocuk ve ergen olgularda tani ve izlem sirasinda klinik ve laboratuvar bulgular degiskenlik gésterebilmektedir.
Olgularin yakin izlemi énemlidir. (Tiirk Ped Ars 2011; 46: 318-22)

Anahtar sézctikler: Cocuk, ergen, Hashimoto, tiroidit

Summary

Aim: The objective of this study was retrospective analyses of clinical and laboratory findings of children and adolescents with Hashimoto
thyroiditis.

Material and Method: We evaluated 78 patients with HT who were between 4-17 years of age. Physical examination and family history of the
patients, thyroid functions, auto-antibody titers and USG scans were evaluated retrospectively.

Results: Two (2.6%) patients presented with hyperthyroidism, while 10 (11.7%), 17 (21.8%) and 49 (62.8%) patients with hypothyroidism,
subclinical hypothyroidism and euthyroidism, respectively. The major symptoms were nervousness, sweating, weight gain and loss of appetite.
Sixty-three (80.8%) patients had goiter and 52 (66.7%) patients had positive anti-thyroid peroxidase antibody at diagnosis. Among the 19
patients who were eutyroid initially two patients became hyperthyroid, one became hypothyroid and one became subclinical hypothyroid during
follow-up. Family history for thyroid disease was determined in 31 (39%) patients.

Conclusions: Clinical and laboratory findings may vary at diagnosis and during follow-up in children and adolescents with HT. Periodic
monitoring of the patients is very important. (Turk Arch Ped 2011; 46: 318-22)
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Giris elde edilen tiroid dokularinda yapilan inceleme sonucunda
Hakaru Hashimoto tarafindan tanimlanmistir (1,2). Endemik
Kronik lenfositik tiroidit veya otoimmdn tiroidit olarak da bili- iyot eksikliginin olmadigi bdlgelerde cocuk ve ergenlerde hipo-

nen Hashimoto tiroiditi (HT), ilk kez 1912 yilinda otopsiden tiroidinin en sik sebebidir (2,3). Kizlarda ve genetik yatkinig
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olan bireylerde daha sik gérulmektedir (4,5). Hashimoto tiroidi-
ti tanisi serumda artmis tiroid antikorlarinin saptanmasi
ve/veya ince igne aspirasyon biyopsi bulgularinin olmasi ile
konur (6). Hastalarin ¢ogu yakinmasiz guatr ile doktora bas-
vurmaktadir ve bagvuru sirasinda 6tiroidizm, hipotiroidizm
veya hipertiroidizm tablolari gérilebilmektedir (2,6,7).

Bu calismada HT tanisi almis ¢cocuk ve ergen olgularimi-
zin Klinik, epidemiyolojik ve laboratuvar bulgularinin geriye
dénuk arastiriimasi amaglandi.

Gereg ve Yontem

Bu calismaya Cocuk Endokrinoloji Klinigimizde 2003 ile
2009 yillan arasinda HT tanisi almis, ortalama izlenen suresi
14,557 ay (ortalamazstandard sapma) olan ve yaslari 4-17 yil
arasinda olan 78 hasta (67 kiz, 11 erkek) alindi. Hashimoto tiroi-
diti tanisi guatr ve/veya bozuk tiroid islev testleri olan hastalarin
serumlarinda anti-tiroid antikorlarinin gésterilmesi ile konuldu.

Tum olgularin yas, cinsiyet, basvuru yakinmalari, aile 6yki-
s, klinik ve laboratuvar 6zellikleri, kontrollerdeki fizik muayene
ve laboratuvar bulgulari geriye dénlk olarak incelendi. Tiroid
islev testleri ve anti-tiroid peroksidaz (anti-TPO) antikor diizey-
leri incelenen hastalar, tani ve izlem sirasindaki tiroid islev test-
lerine goére 6tiroid (T4 ve TSH dizeyleri normal sinirlarda),

Tablo 1. Hastalarin klinik bulgulara gére dagilimi

Yakinma Hasta sayisi (n)
Sinirlilik 21 (%26,9)
Asiri terleme 11 (%14,1)
istahsizlik 7 (%8,9)
Kilo artisi 7 (%8,9)
Sag dokilmesi 6 (%7,6)
Carpinti 4 (%5,1)
Kabizlik 3 (%3,8)
Hiperaktivite 1(%1,2)
Boy kisalig 1(%1,2)

hipotiroid (diistik T4, ylksek TSH), subklinik hipotiroid (normal
T4, yiksek TSH) ve hipertiroid (yUksek T4, baskilanmig TSH)
olarak gruplara ayrildi.

Tiroid islev testleri ve anti-tiroid antikorlari ECLIA
(Electrochemiluminescence immunoassay) ydntemiyle
Beckman Coulter DxI800 cihazinda, cihaza uyumlu kit ile
(Beckman Coulter Access kit, USA) calisildi. Tiroid ultraso-
nografisi (USG) Esaote MPX796FD2 markall cihaz ile ayni
uzman radyolog tarafindan yapildi. Tiroid USG ile tiroid
hacmi genislikxuzunlukxderinlikx0,523 formalu ile hesaplan-
di ve yasa gbre 97. persantilin Uzerindeki degerler guatr ola-
rak deg@erlendirildi (8,9).

istatiksel analiz icin SPSS-15,0 paket programi kullanildi.
Tanimlayici istatistik olarak ortalama, standart sapma ve yuiz-
deler hesapland. istatiksel karsilagtirmada coklu gruplarin
karsilastiriimasinda Kruskal Wallis, ikili gruplarin karsilastiril-
masinda Mann-Whitney U ve ki-kare testleri kullanildi, anlam-
ik dlzeyi olarak p<0,05 kabul edildi.

Bulgular

Calismaya alinan olgularin 67’si kiz (%85,9), 11'i erkek
(14,1) idi. Kizlarnn 53’0 (%79,1), erkeklerin ise Ugl (%27,3) tani
sirasinda ergen degildi.

ilk basvuruda olgularin yakinmalari sikliklari ile beraber
Tablo 1’de gosterilmistir. En sik basvuru yakinmalari sinirlilik,
asir terleme, kilo artigi ve istahsizlik olarak saptanmistir.

Hastalarin ilk basvuru sirasinda ortalama tiroid hormon
dizeyleri ve antikor titreleri sirasiyla; sT4: 0,039+0,25 ng/dL,
TSH: 0,45+0,55 plU/mL ve anti-TPO: 464,4+585 IU/mL ola-
rak saptandi. Tani aninda 52 olguda (%66,7) antiTPO pozitif
bulunurken; olgularin ikisinde (%2,6) hipertiroidi, 10’'unda
(%11,7) hipotiroidi, 17’sinde (%21,8) subklinik hipotiroidi,
49’unda (%62,8) 6tiroidi saptandi. Tablo 2'de hastalarin cinsi-
yet, yas, guatr varligi ve anti-TPO duzeylerinin tiroid islev
durumlarina gére dagilimi gosterilmistir. Olgular tiroid islev
durumlarina gére karsilastirildiginda; anti-TPO dizeyleri, yas
ve cinsiyet acisindan anlamli fark saptanmadi (p>0,05),
ancak guatr saptanan olgularin icinde 6tiroid hastalarin orani
anlamli olarak fazla bulundu (p=0,022). Hastalarin yaslarina

Tablo 2. Olgularin cinsiyet, yas, guatr sikligi ve antikor dtizeylerinin tirod islev durumuna goére karsilastiriimasi

Hipertiroidi Hipotiroidi Subklinik hipotiroidi Otiroidi p

Hasta Sayisi n (%) 2 (%2,6) 10 (%12,8) 17 (%21,8) 49 (%62,8) 0,120
Cinsiyet

Kiz 20 10 16 39 0,127

Erkek 0 0 1 10 0,206
Yas ort.(yil) 11,8+0,2 11,1422 12,742,0 12,3+3,0 0,311
Guatr var 1 7 13 42 0,022
Guatr yok 1 3 4 7 0,436
Anti-TPO (IU/mL) 212 4891644 5734636 426+570 0,542
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gore tiroid hacimleri guatr olanlar ve olmayanlar icin sirasiyla
Sekil 1 ve Sekil 2'de belirtiimigtir.

Cinsiyet ve ergenlik durumlarina gére degerlendirildiginde
de olgularin tani aninda guatr sikliklari agisindan anlamh fark
saptanmadi (p>0,05) (Tablo 3).

Olgularin 52’sine (%66,7) tanidan hemen sonra tedavi veri-
lirken, 26 olgu (%33,3) tedavisiz izleme alinmisti. Tedavi alan
28 (%51,8) olguya baskilama amagli, 16'sina (%30,8) subkli-
nik hipotiroidi, altisina (%11,5) hipotiroidi ve iki tanesine (%3,8)
hipertiroidi nedeniyle tedavi baslanmisti.

Bir yildan fazla izlemi olan 29 olgunun baslangicta guatr
saptanan 25 tanesinin 15’'inde (%60) izlemde guatrin kay-
boldugu gbzlendi. Tedavi almadan izleme alinan olgularin
izleminde ikisinde hipertiroidi, birinde hipotiroidi ve bir tane-
sinde subklinik hipotiroidi gelismesinden dolayi daha sonra
tedavi baglandi. Tablo 4’te bir yildan fazla izlemi olan olgu-
larin izlem ve tedavi sonrasi tiroid durumlari gésterilmistir.

Tum hastalara tiroid USG yapildi. Tiroid USG hastalarin
19’unda (%26,8) normal bulunurken, 46’sinda (%66,2) hetero-
jenite ve besinde (%7) nodul saptandi. Dért hastaya nodul
sebebiyle ince igne biyopsisi yapildi ve hepsinde lenfositik tiroi-
dit ile uyumlu gériinim saptand..

idrar iyot atiimi hastalarin 19'unda degerlendirilmisti. On
U¢ (%68,4) hastada iyot eksikligi saptandi ve gerekli dneriler
yapildi. Olgularin 31’inin (%39) ailelerinde HT veya idiyopatik
hipotiroidi dykulsi vardi. Olgularimizin hicbirinde diger otoim-
min hastaliklara rastlanmadi.

Tartisma

Hashimoto tiroiditi cocuk ve ergenlerde hipotiroidi ve tiroid
bezinde blyumeye sebep olan edinsel hastaliklar icinde ilk
sirada yer almaktadir (4,7,10-12). Etiolojide iyodun fazla alimi,
cesitli viral enfeksiyonlar, ilaclar gibi cevresel etkenler sorumlu
tutulmaktadir (1,3,7,11). Hashimoto tiroiditi ile bazi HLA antijen
gruplarinin birlikteliginin bildirilmesi genetik yatkinlik zemininde
hastaligin gelistigini distindirmektedir (2,7,12,13). Tiroid folli-
killerinin lenfosit ve plazma hicreleri ile tutulumu sonucu geli-
sen tiroid dokusunda hasar ve atrofi hastalik patojenezini olus-
turmaktadir (7,13-15).

Hashimoto tiroiditi cocuk ve ergen yas grubunda en sik 12-
14 yaglar arasinda gérulmektedir; sit ¢ocuklugu déneminde
bile bildirilen olgular olmasina ragmen, dért yasin altinda
oldukga nadirdir. (2,3,13,16,17). Ulkemizde Yesilkaya ve ark.
(13) calismasinda HT icin yas ortalamasi 12,4+2,97 yil olarak
bulunmustur. Calismamizda hastalarin ortalama yasinin
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Sekil 1. Guatri olmayan hastalarin yag- tiroid hacmi iligkisi
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Sekil 2. Guatr olan hastalarin yag-tiroid hacmi iligkisi

Tablo 3. Cinsiyet ve ergenlik duruma gére olgularda
guatr sikhiginin dagihmi

Guatr var (n) | Guatr yok (n) p
% %

Kiz 14 53 0,364
(%20,9) (%79,1)

Erkek 1 10 0,271
(%9,1) (%90,9)

Ergen 47 9 0,264
(%83,9) (%16,1)

Ergenlik dncesi 16 6 0,312
(%72,7) (%27,3)

Tablo 4. izlem siiresi >12 ay olan olgularin basvuru sirasinda ve 12. ayin sonundaki tiroid islev durumlari

Basvuruda 12 ayin sonunda Toplam
Hipotiroidi Hipertiroidi Subklinik hipotiroidi Gtirod

Hipotiroidi 1 0 0 1 2

Subklinik hipotiroidi 0 0 2 6 8

Otiroidi 1 2 1 15 19

Toplam 2 2 3 22 29
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12,20+0,31 yiIl olmasi ve dort yas altinda olgu saptanmamasi
literatirle uyumlu gézikmektedir (1,2,13).

Hashimoto tiroiditi kizlarda daha sik goérllmektedir.
Literatirde kiz/erkek orani 2-9/1 arasinda bildirilmigtir
(1,2,7,10,13,15,16,18,19). Bu calismada kiz/erkek orani 6/1
olarak saptanmis ve literatirle uyumlu bulunmustur.

Hashimoto tiroiditinde basvuru sirasindaki yakinmalar olduk-
ca degiskenlik gsterebilmektedir. Tiroid bezinin yeterli tiroid hor-
monu salgilayamamasindan dolay! gelisebilecek hipotiroidi veya
subklinik hipotiroidi ile iligkili olarak olgularda boy kisalidi, sinirli-
lik, kabizlik ve adet dizensizligi gibi yakinmalar ortaya ¢ikmak-
tadir (7). Calismamizda olgularin baslangi¢ yakinmasi olarak bil-
dirdikleri en sik bes bulgu; sinirlilik, agiri terleme, istahsizlik, kilo
artisi ve sag¢ dokilmesi olarak saptanmistir.

Hashimoto tiroiditi siklikla hipotiroidiye yol agmasina rag-
men, hastalarda hipertiroidi ve &tiroidi tablolari da gérilebil-
mektedir (2,4,7,15,20). Hastalar siklikla tiroiditin baslangic
fazinda tani aldiklari i¢in birgogunda tani aninda tiroid islev
testleri normal bulunmaktadir (7,12). Ancak Gopalakrishnan ve
ark. (20) ¢alismasinda basvuru sirasinda olgularin %43’'inde
hipotiroidizm, %33’Unde subklinik hipotiroidi ve %24’Unde
6tiroidi bildirilmistir. Calismamizda tani sirasinda &tiroid ve
subklinik hipotiroidili olgu sayisinin hipotiroidili has-talarin sayi-
sindan daha fazla olmasinin hastalarimizin erken basvurusun-
dan kaynaklanabilecegini diisiinmekteyiz. Calismamizda yas,
cinsiyet, antikor titresi gibi 6lgctimler baglangictaki klinik ile ilig-
kili bulunamamugtir.

Wang ve ark. (21) Tayvan’li ¢ocuklarda yaptiklar geriye
dénuk calismada 6tiroid olgularin %88'’inin izlemde 6tiroid kal-
diklari bildirilmistir. Calismamizda da bir yildan fazla izlemde
kalan 29 olgunun 22’sinin (%75,9) izlemde 6&tiroid kaldigi, diger
6tiroid olgularin ise zaman iginde hipotiroidi, subklinik hipotiroi-
di ve hipertiroidi kliniklerine dénistigl goézlenmistir. Bu durum
HT’nin cocuk olgularda da dinamik ve degisken bir klinige
sahip oldugunu ve yakin izlenim énemini gdstermektedir.

Hashimoto tiroiditinde doku yikimina bagli olarak hormonla-
rin dolasima girmesi ile hastaligin basinda veya izlem sirasinda
hipertiroidi tablosu olusabilmektedir. Bu olgular tirotiropin almag
(reseptdr) antikor diizeylerinin genelde disik saptanmasi ve
semptomatik tedaviye iyi yanit vermeleri ile Graves hastaligin-
dan ayirt edilebilmektedirler (22). Calismamizda iki olgunun bag-
langigta hipertiroidi klinigi gdsterdigi, iki &tiroid olgunun da takip-
te hipertiroidi klinigi gelistirdigi saptanmistrr. izlem siirelerinin
yetersiz olmasi nedeniyle bu olgularin Klinik gidisleri ile ilgili
yorum yapamamaktayiz. Ancak bu olgularin antikor diizeyleri ve
ortalama yaslar diger olgulardan anlaml farkli saptanmamistir.
Hipertiroidi saptanan tiim olgularin tirotropin almag antikorlari da
negatif bulunmus ve sadece beta blokerle tedaviye iyi yanit alin-
mistir. Bu sonuglar hipertiroidi olgularinda HT'nin ayirici tanida
dusunllmesi gerektigini gdstermektedir.

Hashimoto tiroiditinde tiroid dokusunda buyime sik gérulen
bulgulardandir (2,15). Hastalarin en sik bagvuru nedeni %50-90
siklikla yakinmasiz guatr olmaktadir (12). Doeker ve ark. (4)
calismasinda HT'li olgularda %85 oraninda tiroid bezinde biyu-
me saptanmistir. Calismamizda yakinmasiz guatr sikiginin
%80,7 oraninda bulunmasi yine literattirle uyumlu gézikmekte-

dir ve guatrli olgularda mutlaka HT’nin ayirici tanida distntlme-
si gerektigini gdstermektedir (3). Calismamizda guatr sikligi anti-
kor dlizeyi, yas ve cinsiyetle iliskisiz bulunmustur ve en sik guatr
orani 6tiroid olgularda saptanmistir. Bu durum HT’de tiroid bezi-
nin lenfositik tutulumunun, hipotiroididen cok guatr etiolojisinde
rol oynadigini akla getirmektedir.

YUksek tiroid otoantikor dlizeylerinin saptanmasi HT tanisi
acisindan énemlidir ve olgularda %90’lara varan oranlarla anti-
TPO pozitifligi olabilecegi bildirilmistir (1,11,15,20). Calismamizda
baslangicta hastalarin %66,6'sinda anti-TPO pozitifligi sapta-
nirken, diger olgularda izlemde antikor pozitifliginin gelistigi
go6ruldd. Bu durum HT tanisindan suphenilen olgularda bas-
langigta anti-TPO negatif bulunsa bile olgularin mutlaka antikor
pozitifligi ydniinden izlenmesi gerektigi ve otoantikorlarin son-
radan pozitiflesebilecegdi gorisini desteklemektedir (15,20).
Zak ve ark. (1) calismalarinda 6tiroid grupta anti-TPO dizeyi
hipotiroidi grubuna gére daha yiksek bulunmustur ancak lite-
ratlirde antikor pozitifligi ile hastaligin siddeti, cinsiyet dagilimi
arasinda herhangi bir iligki tanimlanmamistir. Calismamizda
da antikor pozitifligi ile hastaligin siddeti, cinsiyet veya yas
dagiimi arasinda iliski bulunamamistir.

Hashimoto tiroiditinde tipik olarak tiroid USG’de yaygin hete-
rojenite ve hipoekoik gériinim oldugu gibi, mikronodler bir yapi-
da gérulebilmektedir (2,7,15,23). Yaygin heterojenite ve hipoeko-
ik gériiniim multinoduler guatr, Graves hastaligi veya subakut tiroi-
dit gbi diger tiroid patolojilerinde de gdrilebilmektedir. Nadir
olmakla beraber bazen belli bir yerde noduler gériinim de olabil-
mektedir (23). Galismamizda olgularin %66’sinda USG’'de mikro-
nodiler goriinim, hipoekojenite, nodiler gérinim saptanmistir.
Bu durum HT tanisinda tiroid USG’nin 6nemini géstermektedir.

Hashimoto tiroiditili olgularda &ézellikle guatr varligi ve hipo-
tiroidi durumlarinda tedavi 6nerilmekte ve L-tiroksin tedavisi ile
guatrda kugilme ve bulgularda gerileme oldugu bilinmektedir
(2,7,18,20). Galismamizda guatr nedeniyle baskilama amach
tedavi baslanan ve bir yillik takibi bulunan olgularin énemli bir
kisminda guatrda kigllme oldugu saptanmugtir.

Hashimoto tiroiditi, tip 1 diyabetes mellitus ve ¢olyak has-
taligi gibi diger otoimmin hastaliklarla beraber gérilebilmek-
tedir (7,12). Hashimoto tiroiditi poliglandiler otoimmin has-
taliklar icinde yer aldigindan hastalarin pernisiydz anemi,
adrenal yetersizlik, diyabetes mellitus gibi hastaliklar yénin-
den izlenmeleri gerekmektedir (2,10). Bizim olgularimizda
tani aninda eslik edebilecek diger otoimmun hastaliklar sap-
tanmamis ve bir yillik izlem slresince baska ek bir otoimmin
hastalik ortaya ¢ikmamistir.

Literatrde HT'li olgularda aile 6yklsu %23-25 oraninda bil-
dirilmektedir (1,16). Galismamizda HT veya tiroid hastalig aile
Oykisu %39 olarak bulunmustur. Bu durum aile éykisu olanlar-
da HT agisindan daha yakin izlem gerektigini géstermektedir.

Sonug olarak bu ¢alismada klinigimizde izlenen HT'li olgu-
larin yas, cinsiyet, bulgu dagilimi, USG ve laboratuvar bulgula-
i literatiirle uyumlu bulunmustur. izlemde saptanan degisikler
HT’nin dinamik ve degisken bir hastalik oldugunu kanitlamak-
ta ve bu olgularin Klinik izlemlerinin dnemini géstermektedir.

Cikar catismasi: Bildirilmemistir.
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