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Ozet:

Girig: Tiroid nodilinin bitin dinyada en sik
nedeni iyot yetersizligi olarak kabul edilmekle bir-
likte ginumizde hangi molekiler mekanizmanin
tiroid folikulleri icerisinde sadece bazi folikul hiic-
relerinin blyimesini uyardigi bilinmemektedir.
Calismamizda tiroid hastaligi ve ilag kullanimi ol-
mayan, yapilan tiroid ultrasonografi sonucu no-
ddl bulunanlar ile nodil bulunmayanlarda tiroid
antikorlari oranlarina bakmak ve tiroid antikorla-
rinin tiroid nodll gelisimindeki roltnu arastirmak
istedik.

Materyal-Metot: Haydarpasa Numune Egitim ve
Arastirma Hastanesi i¢ hastaliklari ve endokrino-
loji poliklinigine bagvuran ve dosyasinda bir ne-
denle tiroid ultrasonografisi(usg), tiroid fonksiyon
testleri ve otoantikorlari bakilmis hastalardan, 30
yasini gecmis, herhangi bir hastaligi ve ilag kul-
lanimi olmayan hastalar calismaya alindi.
Bulgular: Tiroid antikorlari ile nodul varhgr arasin-
daki iliskiye bakildiginda nodulld olan hastalarin
18’inde anti TPO normal, 4’Gnde yuksek, kontrol
grubunda ise 22 kiside normal 4 kiside yuksek
saptanmistir(p=0,79). Anti TG bakildiginda no-
dili olanlardan 20 hastada normal, 3 hastada
yuksek, kontrol grubunda 23 kiside normal, 2 ki-

side yuksek bulunmustur(p=0,56).

Sonug: Yaptigimiz calismada tiroid nodule ile ti-
roid otoantikori arasinda veya tiroid nodiild ile ti-
roid fonksiyon testleri arasinda iligski bulunma-
migtir.

Anahtar kelimeler: Tiroid nodilU, tiroid otoanti-
korlari

THE ROLE OF THYROID AUTOANTIBODIES
IN THE DEVELOPMENT OF THYROID
NODULES

Summary:

Introduction: Although it is admitted that all the
world’s most common cause of goiter is iodine
deficiency, today which molecular mechanism
stimulate growth of only some of the follicle cells
in the thyroid follicles is not known. We want to
investigate the relationship between the individu-
als that have thyroid nodule as a result of ultra-
sound assessment and that do not have thyroid
nodule who do not use any drug or have any
thyroid disease, and to investigate the role of
thyroid autoantibodies in the development of no-
dules.

Material-Method: Patients without any disease
and drug use over 30 years of age whose thyro-
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id ultrasonography (ultrasound), thyroid function
tests and autoantibodies were checked for any
reason in Haydarpasa Numune Training and Re-
search Hospital, internal medicine and endocri-
nology clinic were included in the study.

Results: Regarding the relationship between the
presence of thyroid nodules and antibodies, anti-
TPO in 18 patients with nodules were normal
and high in 4 patients, in the control group 22
normal and 4 high subjects (p = 0,79). Anti-TG
in 20 patients with nodules were normal and high
in 3 patients, in the control group 23 normal and
2 high subjects (p = 0,56).

Conclusion: In our study we didn’t find a relati-
onship between neither thyroid nodule with
thyroid autoantibodies or thyroid nodule with
thyroid function tests.

Key words: thyroid nodule, thyroid autoanti-
bodys

Giris ve amac:

Tiroid nodulleri, tiroidin en sik gérllen hastaligi-
dir. Noduler guatr, tiroidde tek bir nodul varsa
soliter noduler guatr, birden ¢ok nodul varsa mul-
tinoduler guatr (MNG) seklinde isimlendirilir. Tiro-
id nodiillerinin klinik énemi bu nodullerin %4 ile
6,5’unda tiroid kanseri geligsme riskinin var olma-
sidir. Tiroid nodilinin bitin dinyada en sik ne-
deni iyot yetersizligi olarak kabul edilmekle birlik-
te glinimulzde hangi molekuller mekanizmanin ti-
roid folikUlleri icerisinde sadece bazi folikul hic-
relerinin blyimesini uyardigi bilinmemektedir.
En cok kabul edilen hipotezde tiroid stimilan
hormonun (TSH) uzun sireli uyarisinin tiroidde
buyumeye yol actigidir. Neoplazik olmayan tiroid
bluyumesinde; TSH etkisi ve tiroidi buyiten im-
munglobiilinler Gizerinde durulmaktadir’. Dokuz
calismanin sonuclarini degerlendiren bir meta-
analizde 6-12 ay tiroksin (L-T4) tedavisi ile nodul
capinda ortalama % 34 azalma oldugu belirtil-
mistir. L-T4 tedavisinin otoimmun zeminde geli-
sen nodullerde daha etkin oldugu ileri strilmus-
tar. Bu sonuglar L-T4 verilerek TSH baskilanma-
si ile nodll gelisimin geriledigi ve otoantikorlarin
pozitif oldugu gruplarda yanitin artmasi tiroid an-
tikorlarinin nodul gelisindeki roliini sorgulamayi

58

ve arastirmayi gerekli kilmigtir. Bugtine kadar ya-
pilan ¢alismalarda tiroid nodulu otoantikor iligkisi
daha ¢ok hipotiroidisi olan hastalar tizerinden yu-
ratdimastar. Otoimmdn tiroid hastaliklarinin
6nemli bir kisminda tiroid otoantikorlari yuksek
bulunur. Otoimmun tiroid hastaliklarin gogunda
noduler veya diffiz guatr bulundugundan, bu
hastaliklarda arastirilan noduil antikor iligkisi sag-
likli sonuglar vermeyecektir*®. Calismamizda ti-
roid hastaligi ve ila¢ kullanimi olmayan, yapilan
tiroid ultrasonografi sonucu nodil bulunanlar ile
nodil bulunmayanlarda tiroid antikorlari oranlari-
na bakmak ve tiroid antikorlarinin tiroid nodul ge-
lisimindeki rolini arastirmak istedik.

Materyal-Metot:

Haydarpasa Numune Egitim ve Arastirma Hasta-
nesi i¢ hastaliklari ve endokrinoloji poliklinigine
basvuran ve dosyasinda bir nedenle tiroid ultra-
sonografisi (usg), tiroid fonksiyon testleri ve oto-
antikorlari bakilmis hastalardan, 30 yasini gec-
mis, herhangi bir hastaligi ve ila¢ kullanimi olma-
yan hastalar calismaya alindi. Yapilan ¢alisma-
larda nodul gelisiminin yagla arttigi, kadinlarda
daha sik olustugu bilindiginden benzer yas orta-
lamalari ve cinsiyetler gézetilerek hastalar top-
landi. Tiroid usg ile tespit edilen bitin noduller
10 mm alti ve Ustl olarak kaydedidi. Diffliiz guat-
ri olanlar calismaya alinmadi. Tiroid dokusunda
herhangi bir patoloji olmayanlar ise kontrol gru-
buna alindi. Anti tiroid peroksidaz (TPO) ve anti
tiroglobulin (TG) sayisal dagiliminin ¢ok genis ol-
mas! nedeni ile sayisal veriler yerine cut of de-
gerler alindi ve normal sinirlarda veya alt sinir-
dan disuk degerler normal, st siniri gegen de-
gerler ise yiksek olarak kaydedildi. Calismaya
alinan hastalarin dosyalarindaki tiroid usg, TSH,
serbest tetraiyodotronin (fT4), Anti TPO, Anti TG
ile demografik 6zellikleri hasta takip formlarina
kaydedildi.

istatistiksel Analiz:

Bitdn istatistik analizleri SPSS 13.0 for Windows
(SPSS Inc, Chicago, IL) programi ile yapilmistir. Ka-
tegorik degiskenlerin karsilastirimasinda chi-square
test, dagilimin normal oldugu sayisal karsilastirma-
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Tablo 1: Hastalarin demografik dagilim ve otoantikor iliskisi

hkl kontrol grubunda TSH

larda student T test, dagilimin normal olmadig du-
rumlarda Mann-Whitney U testleri kullaniimistir. P
degeri 0.05'in alti anlamh kabul edilmistir.

Bulgular:

Galismamiza 23 (8 Erkek /15 Kadin) tiroid nod-
10 olan hasta ile 26 (5 Erkek / 21 Kadin) saglikh
kontrol grubu alinmis ve aralarinda anlamh bir
cinsiyet farki bulunmamistir(p=0,218). Tiroid no-
dult olan hastalarin yas ortalamasi 47,3+10,8
yil, saglikh kontrol grubunun 42,6£9,5 yil olarak
bulunmus ve aralarindaki fark anlamli bulunma-
mistir(p=0,11). Tiroid nodlllt hastalarin vicut kit-
le indeksi (VKI) (26,8 + 5,9 kg/mC) ile kontrol
grubunun VKi (27,3 + 6,1 kg/mC) arasinda fark
bulunmamistir(p=0,76).

Nodulu olan hastalarda bakilan tiroid fonksiyon
testlerinde TSH ortalamasi 1,6+0,84 ulU/ml, sag-

Grafik 1: Tiroid nodiilii ile Anti TPO iligkisi

FECEe Hodts i ortalamasi 2,27+2,9 ulU/mi
VKI (kg/m?) 26,8£5,9 27,3%6,1 0,76 olup aralarinda istatistiksel
olarak fark bulunmamis-
Yas 47310,8 42,6495 0,11 tir(p=0,77). Bakilan T4 no-
TSH (alU/m0) 1,5920,84 22622.97 0,77 dilld hastalarda ortalama
0,86+0,12 ng/dl kontrol gru-
T4 (ng/dl 0,86%0,12 0,810,15 0,20 bunda 0,81+0,15 ng/dl sap-
Anti TPO(normal/yiksek) | 18(%81)/4 (%18) 22 (%84)/ 4 (%15) 0,79 tanmis olup iki grup karsi-
lastinldiginda fark bulun-

Anti TG(normal/yiksek) | 20 (%87)/3 (%13) 23 (%92) /2 (%8) 0,56 mamistir(p=0,20)
Vuout Kitle indeksi (VK1) Tiroid stamilan hormon (TSH), Serbest tetraiyodotironin (IT4), Anti troia|  1iroid otoantikorlari ile no-
peroksidaz (Anti TPO), Anti tiroglobiilin (Anti TG) ddl varhigr arasindaki iliski-
ye bakildiginda noduli olan

hastalarin 18’inde anti TPO

normal, 4’Unde ylksek;
kontrol grubunda ise 22 kiside normal, 4 kiside
yUksek saptanmistir(p=0,79). Anti TG bakildigin-
da noduli olanlardan 20 hastada normal, 3 has-
tada yUksek; kontrol grubunda 23 kiside normal,
2 kiside yUksek bulunmustur(p=0,56). Her iki tiro-
id otoantikoru i¢cinde noduli olan ve olmayanlar-
da istatistiksel olarak anlamh fark bulunmamig-
tir(Tablo 1)(Grafik 1).
Tiroid nodill olan hastalarda noddl ¢apt 10 mm
den blyuk olanlar ve ki¢lk olanlar olarak grup-
landiriidiginda 10 mm den buyik nodulu olan 18
hastadan 13’Unde anti TPO normal 4 hastada
ylksek saptanmigken 10 mm den kic¢ik noduli
olan 5 hastanin 5’'inde anti TPO normal dlizeyde
bulunmustur. Veriler istatistiksel hesaplama igin
yeterli olmamusgtir.

Tartisma:
Bu calisma benzer yas, cinsiyet,
VKlye sahip hastalarda tiroid

5 JT Anti TPO Yitksek
-
g — Anti TPO Normal
Nodiil(+)

Nodiil(-)

nodult gelisiminde tiroid antikor-
larinin rold olabilir mi disUncesi
Uzerine kurgulanarak yapildi.
Bu dustince ile daha énceden
cesitli nedenlerle tiroid usg, tiroid
antikorlari ve tiroid fonksiyon
testleri yapiimig, en az 30 yasin-
da olan ve herhangi bir hastalgi
veya ila¢ kullanimi olmayan, no-

m Anti TPO Normal
AntiTPO Yiiksek
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dilt olan veya olmayan hasta-
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lardan olusturuldu.

Sonuglar degerlendirildiginde benzer 6zelliklere
sahip tiroid nodlll gelisen hastalar da tiroid oto-
antikorlari ile tiroid noduli gelisimi arasinda an-
lamli bir iliski bulunamadi. Bakilan Anti TPO ile
nodull olan ve olmayan hastalarda benzer sayi-
larda Anti TPO yUksekligine rastlandi ve istatis-
tiksel olarak anlamlilik saptanmadi(p=0,79).
Benzer sekilde Anti TG ile tiroidde nodil gelisimi
arasinda bir iliski saptanmadi(p=0,56). Ancak
nodullerin ¢api ile antikor dizeyi arasindaki iliski
sorgulandiginda Anti TPO ylksek olan 4 hastada
da nodil capinin 10 mm den daha biyik oldugu
bulunmus ancak isttistiksel olarak degerlendir-
meK i¢in say! yeterli olmadi. Bu konuda daha bu-
yuk capli ¢calismalarin yapilmasi durumunda an-
cak nodilin buydkligd ile antikor yuksekligi ara-
sindaki iliski aciga kavusacaktir.

Bu baglamda yapilan bir ¢galismada Pedersen ve
ark. tarafindan 4649 otoimmun hipotiroidisi olan
hastada tiroid otoantikorlari, tiroid fonksiyon test-
leri ile tiroid blyimesi ve nodil arasindaki iligki
sorgulanmig. Tiroid volimu buyuklugu ile otoan-
tikorlari arasinda gucla bir iliski bulunmustur. Ay-
rica tiroid noduld ile anti TPO arasinda da istatis-
tiksel olarak anlamli bir iliski bulunmustur. Ancak
cinsiyet ve yas esitlendiginde anlamli bir iligki bu-
lunamamistir®. Loy ve ark. nin haghimato tiroidi
tanisiyla takipli 77 hasta ve 15 saghkli kontrol
grubuyla yaptigi calismada tiroid dokusu yogun-
lugu ile tiroid otoantikorlari arasinda iliski buluna-
mamistir’. Haksever ve ark. 141 gtiroid guatr, 68
hipertiroid ve 30 hipotiroid hastada anti TG ile an-
ti TPO antikorlari arasindaki iligkiyi arastiriimigtir.
Tiroid fonksiyonlarini géz 6nine almadan tiroid
blyUkligl ve tiroid morfolojisine gére degerlen-
dirme yapildiginda anti TG ve anti TPO pozitiflik-
leri bakimindan farklilik saptamamiglardir®.

Anti TPO antikorlari otoimmun hipotiroidi veya hi-
pertiroidiyle anlamh birliktelik gésterirken normal
saglkl bir kiside bu antikorlarin negatif olmasi
gerekir. Ancak toplumda % 10 kadar pozitiflik
saptanir ki, bu durum altta subklinik bir tiroid has-
talig1 oldugunu distndirir®. Bu subklinik tiroid
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hastaligi tiroid nodulinun gelisiminde bu otoanti-
korlarin rolu olabilir mi dustncesini olusturmus
ve bu alanda ¢ok sayida ¢alisma yapilmistir. An-
cak yapilan calismalarda bu iligkiyi gésterecek
veriler elde edilememistir. Yaptigimiz ¢calismada
da tiroid nodulu ile otoantikor iligkisi veya tiroid
nodule ile tiroid fonksiyon testleri arasinda iligki
bulunmamigtir. Ancak otoantikorlar ile tiroid no-
dal buyikluga arasindaki iligki, otoantikor varli-
ginda noddllerin daha fazla biyime egiliminde
olabilecegini dusltindirmektedir. Bu distinceyi
dogrulamak i¢in daha genis kapsaml calismala-
ra ihtiyac vardir.
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