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Gebelikte Hipotiroidi

Hypothyroidism in Pregnancy:
Review

OZET Tiroid hastaliklari, 6zellikle hipotiroidi, {ireme cagindaki kadinlarda ve gebelerde sik gorii-
len endokrin bozukluklardan biridir. Gebe kadinlarin %3-5’inde subklinik hipotiroidi, %0,3-
0,5’inde asikar hipotiroidi goriilmektedir. Gebelerde hipotiroidi tamisinda TSH, sT4 veya TT4
kullanilmaktadir. Hipotiroidi, gebelerde erken ve ge¢ obstetrik komplikasyonlara neden olabil-
mektedir. Annede anemi, spontan abortus, konjestif kalp yetmezligi, preeklampsi, postpartum he-
moraji, plasental anomali ve gestasyonel hipertansiyon olabilirken; bebekte ise diisiik dogum agirhigs,
prematiire dogum, 6lii dogum ve neonatal solunum distresi goriilebilmektedir. Hipotiroidili anne-
den dogan bebeklerde kognitif ve nérolojik gelisim kusurlari olabilmektedir. Gebelerde hipotiroidi
tedavisinde levotiroksin kullanilmaktadir. Konsepsiyondan 6nce TSH<2,5 mIU/L olmas: saglanma-
Lidir. Gebelik planlayan ve risk faktorii olan kadinlarda tarama onerilmektedir. Hipotiroidi tanili ge-
belerde medikal abortus karar: tartigmalidir; bu karar verilirken anne ve bebekle ilgili faktorler goz
6niinde bulundurulmalidir.

Anahtar Kelimeler: Hipotiroidizm; gebelik

ABSTRACT Thyroid diseases especially hypothyroidism are common endocrinological disorders
which are commonly seen during pregnancy and women in reproductive age group. 3-5% of the
pregnant women have subclinical hypothyroidism and 0.3-0.5% have overt hypothyroidism. TSH,
fT4 and TT4 levels is used for hypothyroidism diagnosis in pregnant women. Hypothyroidism causes
early and late obstetric complications in pregnant women. Anemia, spontaneous abortion,
anomaly of placenta, congestive hearth failure, preeclampsia, postpartum haemorrhage and gesta-
tional hypertension can occur in pregnant women with hypothyroidism. Likewise, low birth weight,
premature birth, stillbirth, cognitive and neurological disorders and neonatal respiratory distress
syndrome can occur in fetuses which are born from mother with hypothyroidism. Levothyroxine is
used for the treatment of hypothyroidism in pregnancy. If hypothyroidism has been diagnosed be-
fore pregnancys, it is recommended the preconception TSH level to keep lower than 2.5 mIU/L. Hy-
pothyroidism screening is recommended for women who are planning to get pregnant and have risk
factor. Medical abortion decision in pregnant women with hypothyroidism is controversial. Parents’
decision and abnormalities of fetus must be taken into account to decide medical abortion.
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iroid hastaliklari, 6zellikle hipotiroidi, iireme ¢agindaki kadinlarda

ve gebelerde sik goriilen endokrin bozukluklardan biridir. Asikar hi-

potiroidi, subklinik hipotiroidi, izole maternal hipotiroksinemi ve
o6tiroid hastada antitiroid antikoru pozitifligi olarak kargimiza ¢ikabilmek-
tedir (Tablo 1).

Gebe kadinlarin %3-5’inde subklinik hipotiroidi, %0,3-0,5’inde asikar
hipotiroidi gériilmektedir. Izole hipotiroksinemi siklig1 %0,2 oranindadir.
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TABLO 1: Gebelikte tiroid hormon yetersizligi
klinik sekilleri.
TSH sT4  Sikhigi (%)
Hipotiroidi Artmis Dlslk <1
Subklinik hipotiroidi Artmig Normal 3-5
izole hipotiroksinemi Normal Azalmis 0,2
Anti-TPO pozitifligi (6tiroid) Normal Normal 14,9

TSH: Tiroid stimilan hormon; sT4: Serbest tiroksin; TPO: Antitiroid peroksidaz.

anti-tiroid peroksidaz (Anti-TPO) antikoru pozi-
tifligi ise tiroid stimiilan hormon (TSH) ytiksekligi
saptanan gebe kadinlarda %65; 6tiroid olan kadin-
larda ise %14,9 oraninda saptanmgtir.'

Gebelikte hipotiroidinin en stk nedeni bazi
bolgelerde iyot eksikligi iken; iyot yeterli bolge-
lerde otoimmiin tiroid hastaliklaridir. En sik da
Hashimoto tiroiditidir. Bunlarin diginda; tiroidek-
tomi, radyoaktif iyot tedavisi, radyoterapi, tiroid
disgenezisi ve yetersiz tiroid hormon replasmani
gibi nedenler de sayilabilmektedir.*

Gebelerde iyot eksikligi de goz 6niinde bulun-
durulmalidir. 1yot, tiroid hormon sentezinde dnemli
rol oynamaktadir. Tyot eksikligi durumunda serbest
tiroksin (sT4) diisiikliigii ortaya cikar ve tiroid be-
zinde guatrojenik uyar: olusturabilir. Fizyolojik ola-
rak artan iyot ihtiyaci nedeni ile gebeler iyot eksikligi
acisindan risk altindadir. Iyot eksikligi bebekte bii-
yiime ve norolojik gelisim bozukluklarina neden ol-
maktadir. Siddetli iyot eksikliklerinde bebekte
konjenital hipotiroidi, siddetli beyin hasar1 olusabilir.
Eriskinde giinliik iyot ihtiyac1 150 pg/giin’diir. Ge-
belikte ise giinliik iyot alim1 >250 pg/giin olmalidir.*

I GEBELIK VE TIROID FONKSIYONLARI

Gebelik sirasinda tiroid bezi fonksiyonlarinda de-
gisiklikler meydana gelmektedir. Gebeligin ilk
trimesterinde artan insan koryonik gonadotropini
(hCG) TSH benzeri etki ile tiroid bezini uyarir;
sT4 artar ve TSH azalir. Gebelikte renal iyot ati-
limi artar, plasental iyot gecisi hizlanir ve iyot ih-
tiyaci artar. Serum iyot diizeyi azalir. Tiroid
baglayici globtilin (TBG) artis1 goriiliir. Gebeligin
10-12. haftalarina kadar fetiis kendi tiroid hor-
monlarini sentezleyemez. Plasentadan gegen ma-
ternal tiroksin (T4) fetiis tarafindan kullanilir. Bu

nedenle maternal tiroid hormon diizeyleri yeterli
olmalidir.**

I GEBELIKTE HIPOTIROIDI TANISI

Hipotiroidide halsizlik, kabizlik, soguk intoleransi,
kas kramplari, seste kabalagma, kilo alimi, sa¢ kayb:
gibi semptomlar goriilmektedir. Hipotiroidili gebeler
bu semptomlar ile bagvurabilmektedir. Fakat bazen
hipotiroidi semptomlari; gebelige bagh gelisen fiz-
yolojik semptomlardan ayirt edilemeyebilmektedir.
Bu durumda gebelikte hipotiroidi gozden kacabil-
mektedir.

Gebelikte tiroid fonksiyonlarinin degerlendi-
rilmesi i¢in TSH, sT4 veya total tiroksin (TT4) kul-
lanilmaktadir.*” TSH i¢in gestasyonel trimester-
spesifik degerler olusturulmustur (Tablo 2). sT4 in-
deksi de dlgiilebilmektedir. Gebelikte 6strojen ara-
cili TBG artig1 nedeni ile T4iin serbest fraksiyo-
nunun 6l¢iimiinde degisiklikler goriilebilir. TT4iin
iist sinir1 normale gore 1,5 kat yiiksek alinmalidir.
Otoimmiin hipotiroidi tanisini desteklemek i¢in
anti-TPO 6l¢timi de yapilmalidir.*

Gebelerde primer hipotiroidi tanisi, serum
TSH diizeyinde artma ve sT4 diizeyinde azalma ile
konulmaktadir. Santral hipotiroidisi olan gebelerde
ise TSH ve sT4 diizeyleri disiiktiir. Erken gebelik
doneminde hCG’nin tiroid {izerine uyarici etkisin-
den dolay1 serum TSH’si diigser ve T4’te hafif artma
olur. Gebelikte bu fizyolojik degisiklikler sonucu
hipotiroidi tanisi1 koymak zorlagabilmektedir.

I GEBELIKTE HIPOTIROIDININ
KOMPLIKASYONLARI

Hipotiroidili gebe kadinlarda erken ve ge¢ obstet-
rik komplikasyonlar artmistir. Annede anemi,
spontan abortus, konjestif kalp yetmezligi, preek-

TABLO 2: Titoid stimilan hormon igin
trimester spesifik degerler.

TSH mIU/L
Birinci trimester 0,1-25
ikinci trimester 0,2-3
Ugiinetl trimester 0,3-3

TSH: Tiroid stimlan hormon.
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lampsi, postpartum hemoraji, plasental anomali ve
gestasyonel hipertansiyon olabilirken; bebekte ise
disik dogum agirligi, prematiire dogum, Ol
dogum ve neonatal solunum distresi goriilebilmek-
tedir.®®® Subklinik hipotiroidinin gebelik tizerine
etkileri ise agikar hipotiroidi kadar net tanimlan-
mamuistir. Bu konuda cesitli caligma sonuglar1 mev-
cuttur. Casey ve ark., gebeligin 20. haftasindan
once plasental ayrilma ve erken dogum gibi komp-
likasyonlar:; subklinik hipotiroidili kadinlarda,
kontrollere kiyasla iki-ii¢ kat daha yiiksek bulmusg-
lardir.” Cleary-Goldman ve ark., 10.990 gebe ka-
dinda birinci ve ikinci trimesterde yapilan
taramada, maternal subklinik hipotiroidinin, isten-
meyen gebelik sonuglariyla net olarak iligkili ol-
madigini bulmusglardir.’® Diger taraftan Negro ve
ark., anti-TPO negatif subklinik hipotiroidili ka-
dinlarda (TSH: 2,5-5,0 mIU/L arasinda), TSH kon-
santrasyonu <2,5 mlIU/L olan kadinlara kiyasla
abortus ve 6lii dogum oranini anlamli olarak yiik-
sek bulmuslardir (%6,1’e kars1 %3,6; p=0,006).!!

Izole hipotiroksinemide sT4 diisiik iken, TSH
normal diizeydedir. Gebeligin ilk haftalarinda go-
riillebilmektedir. Iyot eksikligi de hipotiroksine-
miye neden olabilir. Izole hipotiroksinemi
saptanan gebelerde, annenin iyot aliminin yeterli
olup olmadig: ya da annede altta yatan otoimmiin
tiroid hastalig1 bulunup bulunmadig arastirilmali-
dir. Gebeligin ilk 12 haftasinda gelisen izole hipo-
tiroksinemi, bebegin mental ve motor gelisiminde
gecikmeye neden olabilmektedir. Gebeligin ilk 20
haftasinda gelismesi durumunda fetal distresle so-
nuglanabilmektedir. Poppe ve ark.nin yaptig: calis-
mada; gebeligin ilk haftalarinda goriilen izole
maternal hipotiroksineminin, bebegin nérolojik
gelisiminde gecikmeye neden oldugu saptanmis-
tir.!*1¢ Craig ve ark. ise izole hipotiroksineminin
perinatal sonuglarla iliskisiz oldugunu bulmuslar-
dir.””

Anti-TPO antikoru pozitifligi, 6tiroid gebe ka-
dinlarda %5-10’dur. Anti-TPO yiiksek konsantras-
yonda ise hipotiroidi gelisme riski fazladur.
Anti-TPO pozitif kadinlarda erken dogum, yeni-
dogan solunum sikintisi, perinatal 6lim, erken
membran yirtilmasi, abruptio plasenta ve abortus
gelisebilmektedir.>181°

I GEBELIKTE HiPOTIROIDININ BEBEGE ETKISI

Tiroid hormonlar: bebekte, beyin gelisimi i¢in ge-
reklidir. Hipotiroidili anneden dogan bebeklerde
kognitif ve noérolojik gelisim kusurlar1 olabilmek-
tedir. Haddow ve ark., gebelikte hafif-orta dere-
cede hipotiroidili kadinlardan dogan ¢ocuklarda,
yedi-dokuz yasindaki zeké diizeyinin, 6tiroid ka-
dinlardan dogan ¢ocuklara gére 7 puan daha diisiik
oldugunu saptamiglardir.® Li ve ark.nin yaptig1 ¢a-
lismada; gebeliginin 16-20. haftalarinda subklinik
hipotiroidi saptanan annelerin ¢ocuklarinda; 25-30.
aylarda zeka ve motor gelisimde azalma oldugu
gosterilmistir.”’ Lazarus ve ark., tedavi alan ve al-
mayan hafif hipotiroidisi olan anneleri kargilastir-
mistir. Bu annelerin ¢ocuklarinin 3,5 yas ortalama
zeka diizeyleri benzer bulunmustur.?!

Ozdemir ve ark.nin yaptig1 calismada; gebeler
i¢ gruba ayrilmistir. Birinci grup (n=13) tiroid oto-
antikorlar pozitif hipotiroidili gebeler; ikinci grup
(n=21) tiroid otoantikorlar1 negatif hipotiroidili ge-
beler; tiglincii grup (n=92) tiroid hastalig: olmayan
gebelerdir. Grup 1’de erken dogum riski ve yeni-
doganda yogun bakim ihtiyacinin stk oldugu belir-
tilmistir. Grup 1’deki bir yenidoganda kompanse
hipotiroidi; bir yenidoganda ise gecici hipertiroti-
roksinemi saptanmigtir. Alt1 yenidoganda post-
natal birinci haftada anti-TPO titresi pozitif
saptanmig; bunlardan biri hari¢ digerlerinde post-
natal ti¢incii haftanin sonunda antikor pozitifligi
kaybolmustur. Grup 2’de ise; bes yenidoganda TSH
>20 mIU/L, ST4 normal olarak bulunmusg; bunlarin
sadece iki tanesinde postnatal {i¢iincii haftada TSH
>7 mIU/L bulunmustur. Grup-3’de alt1 yenido-
ganda postnatal birinci haftada TSH >20 mIU/L
saptanmustir. Sonugcta tiroid hastalig1 olan gebele-
rin ve yenidoganlarin, hem obstetrik problemler
hem de tiroid fonksiyon bozuklugu agisindan ya-
kindan izlenmesi gerektigi vurgulanmigtir.??

I GEBELIKTE HIPOTIROIDI TEDAVISI

Gebelerde, hipotiroidi tedavisinde levotiroksin kul-
lanilmaktadir. Tedavi almayan, tiroid hastalig: i¢in
riskli kadinlarda konsepsiyondan 6nce mutlaka ti-
roid fonksiyonlar1 degerlendirilmelidir. Konsepsi-
yondan 6nce TSH <2,5 mIU/L olmasi saglanmalidir.
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Gebelik 6ncesi tiroid hormon replasmani alanlarda
da TSH diizeyi kontrol edilmeli; TSH 2,5 mIU/L’'nin
iizerinde olmamalidir. Levotiroksin kullanan gebe-
lerde erken gestasyonel haftalarda TSH diizeyi <2,5
mlIU/L olarak hedeflenmelidir.® Levotiroksin kul-
lanan gebelerin %50’sinden fazlasinda levotiroksin
dozunda %30-50 oraninda artis gerekebilir. Thtiyac
gebeligin erken doneminde (ilk bes hafta) artar, 20.
haftada stabilize olur. Gebelik sirasinda hipotiroidi
tanis1 konulursa tiroid fonksiyon testleri miimkiin
oldugu kadar hizlica normale getirilmelidir. Uygun
doza ulagmak, trimestere 6zgii TSH referans sinir-
larim saglamak ve siirdiirmek icin levotiroksin dozu
titre edilmelidir. Tedavinin baslangicindan 30-40
gln i¢cinde ve daha sonra her dort-alt1 haftada bir

TSH diizeyleri yeniden test edilmelidir.?*2¢

Obstetrik komplikasyonlar: azaltmak i¢in ge-
belik sirasinda subklinik hipotiroidinin de teda-
visi Onerilmektedir. Bu kadinlarda da tedavi
hedefi asikar hipotiroidiyle aynidir. Levotiroksin
dozu genellikle dort-alt1 haftalik gebelik done-
minde artis gerektirir ve bu artis %30 veya daha
fazla olur.

Cogunlukla, diyette iyot eksikligine bagl olu-
san izole hipotiroksinemi tedavisi ise tartigmalidir.
Bu hastalarda levotiroksin tedavisinin fetal ve ma-
ternal sonuglari diizelttigine dair yeterli kanit yok-
tur. lyot eksikligi bolgesinde yasayan izole
hipotiroksinemili kadinlarda iyot destegi saglan-
malidir. Ancak levotiroksin tedavisi halihazirda
onerilmemektedir.>® Lazarus ve ark.nin “Levoti-
roksinle Randomize Tedavi Caligmasi’nda da, hi-
potiroksinemik ve T4 tedavisi verilen kadinlardan
dogan ¢ocuklarla, kontrol grubu arasinda kognitif
gelisim agisindan bir fark gosterilememistir.! Mev-
cut klinik pratik kilavuzlar anti-TPO antikorlar
pozitif 6tiroid kadinlarda da LT4 tedavisini 6ner-

memektedir.>?728

I GEBELIKTE HIPOTIROIDI TARAMASI

Gebeligin erken déneminde tarama i¢in TSH, sT4 ve
anti-TPO kullanilmaktadir. Gebelik planlayan veya
gebe kadinlarda en az bir kez TSH 6l¢timii yapilma-
hdir. Bugiin i¢in; gebelik planlayan ve risk faktoriine
sahip olan kadinlarda tarama 6nerilmektedir (Tablo
3). Bununla birlikte, tiim gebelerde tiroid fonksi-

TABLO 3: Gebelerde tiroid hastali§ icin risk faktorleri.

1. Ailesinde veya kendisinde tiroid hastaligl dykist
2. Tiroidektomi dykusu

3. Tiroid otoantikorlaninin pozitifligi

4. Tip 1 diyabet ve diger otoimmin hastalik dykst
5. Boyuna radyasyon dykisi

6. DUsUk veya 6li dogum oykist

7. Infertilite tedavisi alma dyktis(

8. Anemi, kolesterol yiiksekligi, hiponatremi

9. Tiroid hastaligi dustnduren Klinik bulgular ve guatr olmasi

yonlarinin taranmasi yoniinde goriisler de mevcut-
tur. Gebelikte tiroid fonksiyonlarinin degerlendiril-
mesinde TSH ve sT4 6l¢timleri kullanilmalidir.*

I HiPOTIROIDILI GEBELERDE
MEDIKAL ABORTUS YAPILMALI MIDIR?

Hipotiroidi tanili gebelerde 6nemli bir husus da me-
dikal abortustur. Medikal abortus karari tartigmali-
dir; bu karar verilirken anne ve bebekle ilgili bazi
faktorler goz 6niinde bulundurulmalidir (Tablo 4).

1971 yilinda ¢ikarilan “Medikal Abortus Ya-
sas1i’na gore, endikasyon oldugunda, bir uzman go-
risi ile gebeligin 12. haftasina kadar medikal
abortus 6nerilebilmektedir. Gebeligin 20. haftasina
kadar olan medikal abortus kararinda ise iki uzman
goriisi gerekmektedir. Bu uzmanlar arasinda en-
dokrinologlar yoktur. Medikal abortus endikas-
yonlar1; annenin sagligi ve bebekte gelisen veya
gelisecek olan komplikasyonlara (bebegin ciddi
mental ve fiziksel bozukluk, anensefali, kromozo-
mal ve genetik hastaliklar, teratojen ve radyasyon

TABLO 4: Hipotiroidili gebelerde medikal agidan
gebeligin sonlandiriimasini etkileyen faktérler.

1. Hipotiroidinin siddeti

2. Gebelik sayisi

3. Iyot eksikligi

4. Infertilite dykiisii

5. DUslik veya 6li dogum oykiist

6. Konjenital malformasyonlu bebek dykusi

7. Zihinsel engelli bebek dykisi

8. Terapdtik abortus konusunda hastanin tutumu ve inanglari
9. Konjenital malformasyon agisindan aile éykusinin olmasi
10. Zihinsel engellilik agisindan aile éykisinin olmasi
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maruziyeti, rubella) gore belirlenir. Kesin medikal
abortus endikasyonlar: i¢inde hipotiroidi yoktur.
Subklinik hipotiroidi ve 20. haftadan sonra geligen
hipotiroidide de medikal abortus 6nerilmemekte-
dir. Bu hastalarda tiroid fonksiyonlar1 miimkiin ol-
dugu kadar kisa siirede diizeltilmeli ve hasta
yakindan izlenmelidir. Ciddi hipotiroidi vakala-
rinda ise medikal abortus karar1 hasta ve hasta ya-
kinlaniyla birlikte verilmelidir. Hastadan onay
alinmas1 gerekmektedir. Bebegin sagligi yaninda
annenin de etkilenecegi durumlar g6z ontinde bu-
lundurulmahdir. Ozellikle annede preeklampsi, ek-
lampsi, ablasyo plasenta riski varsa medikal abortus

Sonug olarak gebelikte hipotiroidi; hem anne
hem de bebek tizerine olumsuz etkilerinden dolay1
6nemlidir. Uygun tani ve tedavi ile bu olumsuz et-
kilerin olusmadig: yapilan ¢alismalarda gosteril-
mistir. gebe
kadinlarda, ozellikle ilk trimesterde tiroid hormon

Gebelik planlayanlarda veya
diizeyleri degerlendirilmelidir. Hipotiroidisaptan-
mast durumunda tedavi edilmelidir. Bugiin i¢in ki-
lavuzlar; gebelik planlayan ve risk faktoriine sahip
olan kadinlarda tarama dnermektedir. Fakat iyot
eksikligi ve hipotiroidi agisindan endemik olan il-
kelerde gebelerin erken dénemde taranmast, hipo-
tiroidiye bagl komplikasyon sikligini azaltmada

akilda tutulmalidir.?°-3?
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