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Öz

Amaç
Bu çalışma Aksaray ilindeki ilk trimester gebeliklerin-
de subklinik ve aşikar hipotiroidi sıklığının belirlenme-
si amacıyla planlanmıştır.

Gereç ve Yöntem
Bu bir retrospektif çalışma olup kadın hastalıkları 
ve doğum polikliniğine gebeliğin 7-12inci haftasında 
başvuran ve geçmişinde hipotirodi tanısı ve/veya ti-
roit hormon replasman tedavisi öyküsü bulunmayan 
tekil 502 gebenin yaş, serum tiroit-stimülan hormon, 
serbest tri-iyodotronin ve serbest tiroksin düzeyleri 
hastane kayıt sisteminden elde edildi. Serum TSH için 
üst sınır 4 mIU/L olarak kabul edildi. Karşılaştırmalar-
da Mann Whitney U ile ki-kare testleri kullanıldı ve p 
<0.05 istatistiksel olarak alındı.

Bulgular
Olguların yaş ortalaması 26.3 ± 5.9 yıl idi. Subklinik 
ve aşikar hipotiroidi sıklığı sırasıyla %4 ve %0 olarak 
bulundu. Tiroit fonksiyon test sonuçları normal olan 
ve subklinik hipotiroidisi olan gebelerin yaşları benzer 
olarak saptandı (p=0.201).

Sonuç
Gebelik öncesinde hipotiroidi tanısı olmayan asemp-
tomatik gebelerin ilk trimesterde hipotiroidi açısından 
taranması, anne yaşından bağımsız olarak aşikar 

hastalık tanısında kısıtlı role sahip gözükmektedir. 
Toplum tabanlı trimestere özgül TSH normal referans 
değerlerinin belirlenmesi, gerçek subklinik hipotiroidi 
insidansının saptanması bakımından önem taşıyabilir. 

Anahtar Kelimeler: Aşikar hipotiroidi, Gebelik, Subk-
linik hipotiroidi, Tiroit stimülan hormon

Abstract

Objective
This study aims to define the first-trimester prevalence 
of overt and subclinical hypothyroidism in Aksaray 
province.

Material and Methods
This is a retrospective study carried out in a single 
obstetrics and gynecology outpatient unit, including 
hospital-based data on maternal age, serum thyroid-
stimulating hormone, thyroxine, and tri-iodothyronine 
levels from 502 singleton pregnancies at 7-12 weeks 
of gestational age. Cut-off for serum TSH was 
considered as 4 mIU/L. Mann-Whitney U and chi-
square tests were used for comparisons, with p <0.05 
considered statistically significant.

Results
The mean maternal age was 26.3 ± 5.9 years. 
Subclinical and overt hypothyroidism was present in 
4% and 0% of included women, respectively. Mean 
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maternal age in euthyroid and subclinical hypothyroid 
pregnancies were similar (p=0.201).

Conclusions
First trimester screening of asymptomatic women 
without a prepregnancy diagnosis of hypothyroidism 
seems to be limited for diagnosing overt hypothyroidism 
during pregnancy, regardless of maternal age.   

Definition of population-based trimester specific 
reference ranges for serum TSH may be important 
to detect the genuine prevalence of subclinical 
hypothyroidism

Keywords: Overt hypothyroidism, Pregnancy, 
Subclinical hypothyroidism, Thyroid-stimulating 
hormone

Giriş

Hipotiroidizm, tiroit fonksiyon bozukluklarının en sık 
görülen tipidir. Aşikar hipotiroidide, yüksek serum tiroit 
stimülan hormon (TSH), serbest tri-iyodotronin  (sT3) 
ve serbest tiroksin (sT4) düşüşü saptanırken subklinik 
hipotiroidizmde (SKH), TSH yüksek, sT3 ve sT4 ise 
normal seviyelerde saptanmaktadır. Tiroit fonksiyon 
bozuklukları sık görülmekte olup İskandinav toplum-
larında prevalansı %4-5’dir. Tiroit disfonksiyonu, ka-
dınlarda erkeklerden 4-6 kat daha fazla görülmektedir 
ve yaş ile prevalansı artmaktadır (1, 2). Subklinik hi-
potiroidi, infertilite ve tekrarlayan gebelik kayıpları ile 
ilişkilidir (3). Aşikar hipotiroidi ve SKH, gebelik kompli-
kasyonlarında genel olarak artışa yol açabilir (4,5) 

Önceki çalışmalarda, subklinik hipotiroidi prevalansı 
%2-5 iken aşikar hipotiroidi prevalansı 1%’in altında 
saptanmıştır. Hipotiroidizmin prevalansı kullanılan 
tanısal kriterlere, maternal beslenme durumuna ve 
gebelik trimesterine göre değişiklik gösterebilir (6-9). 
Gebelikte hipotiroidi tanısında Amerikan Tiroit Birliği 
(ATA) tarafından önerilen iki kabul görmüş kriter kulla-
nılmaktadır: İlk kriter, trimester spesifik iken ikinci kri-
ter TSH’nın üst limitini kullanmaktadır (10). Bununla 
birlikte ATA 2017 ye göre ilk trimester TSH için kullanı-
lan değerler 0.1-2.5 mIU/L’dir ve bu da gebelik haftası 
için alınan sınır değerler uygun değildir. İlk trimester-
de human koryonik gonadotroin (hCG) artışı nede-
niyle T3 ve T4 üretimi ve günlük iyot ihtiyacı %50’ye 
kadar artarken, TSH seviyeleri nispeten baskılanmak-
tadır (11). 

Türkiye’de gebelik esnasında tiroid hormonlarının de-
ğişimini gösteren veri bulunmakla beraber farklı böl-
ge ve popülasyonlarda tiroid hormon değişimleri ve 
özellikle subklinik hipotiroidi sıklığının ortaya konul-
masına dair çalışmalara ihtiyaç duyulmaktadır. Buna 
dayanarak mevcut çalışmada, Aksaray ilinde üçüncü 
basamak bir merkezde takip edilen ilk trimester ge-
beliklerinde aşikar ve subklinik hipotiroidinin sıklığının 
araştırılması planlanmıştır.

Gereç ve Yöntem

Mevcut çalışma, Ekim 2018 ve Ekim 2020 tarihleri 
arasında Aksaray Üniversitesi Tıp Fakültesi Aksaray 
Eğitim ve Araştırma Hastanesi Kadın Hastalıkları ve 
Doğum Polikliniğine başvurmuş 502 gebe hastanın 
verilerinin hastane kayıt sisteminden elde edilmesine 
dayanan retrospektif bir araştırmadır. Çalışma için ge-
rekli etik kurul onayı Niğde Ömer Halis Demir Üniver-
sitesi Tıp Fakültesi Girişimsel Olmayan Klinik Araştır-
malar Etik Kurulu’nun 23.07.2020 tarihli toplantısında 
4076 sayı ve 2020/30 protokol numarasıyla alındı.

Araştırmaya 18 yaş altı gebelikler,  geçmişte hipotirodi 
tanısı almış ve replasman tedavisi alan gebeler ve ço-
ğul gebelikler dahil edilmedi. Çalışmaya gebelik hafta-
sı 7-12 hafta arasında olan 18-45 yaş aralığındaki ol-
gular dahil edildi.  Hastane kayıt sisteminden gebelerin 
serum TSH, sT4, sT3 değerleri ve yaşları elde edildi. 
Tetkiklerin tamamı  Aksaray Üniversitesi Tıp Fakülte-
si Aksaray Eğitim ve Araştırma Hastanesi Biyokimya 
Laboratuvarında yapılmış olup hastanemizde bahsi 
geçen dönemde TSH, sT4  ve sT3 hormon seviye-
leri Beckman Coulter DXI-800 immunassay analyzer 
(Beckman Coulter, Inc., Kaliforniya, Amerika Birleşik 
Devletleri) cihazında analiz edilmekteydi. Çalışmanın 
yapıldığı zaman aralığında aşikar hipotiroidi tanısı ko-
nulmasında tiroit fonksiyon testlerinin referans aralığı 
hastanemiz biyokimya laboratuvarı tarafından sT3 ve 
sT4 için sırasıyla 0.61-1.20 pg/mL, 2.60-4.47 ng/dL 
olarak kabul edilmekteydi. Bu çalışmada gebeliğin ilk 
trimesterinde SKH tanısının konulmasında TSH’nın 
üst eşik değeri için 4.0 mIU/L kullanıldı. 

İstatistiksel Analiz
Sürekli sayısal değişkenlerin dağılımının normale ya-
kın dağılıp dağılmadığı Kolmogorov-Smirnov testiy-
le incelendi. Tanımlayıcı istatistikler; sürekli sayısal 
değişkenler için ortalama ± standart sapma biçimin-
de ifade edilirken kategorik değişkenler olgu sayısı 
(frekans) ve yüzde (%) şeklinde gösterildi. Gruplar 
arasında yaş düzeyleri yönünden farkların önemliliği 
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Mann Whitney U testi ile değerlendirildi. Kategorik 
veriler ise Pearson ki-kare testi kullanılarak incelendi. 
P<0.05 için sonuçlar istatistiksel olarak anlamlı kabul 
edildi.

Bulgular

Maternal yaş ortalaması 26.3 ± 5.9 idi. Olguların orta-
lama TSH, sT4 ve sT3 düzeyleri sırasıyla 1.84 ± 1.12 
mU/L, 0.93± 0.19 ng/dL ve 3.18 ± 0.49 pg/mL olarak 
bulundu (Tablo 1). Subklinik hipotiroidi insidansı TSH 
için üst limit değer 4.0 mIU/L  alındığında  %4 ola-
rak saptandı (Şekil 1). Aşikar hipotiroidi bu çalışmaya 
dahil edilen hastalarda saptanmadı (Tablo 2). Tiroid 
fonsiyon testi (TFT) sonuçlarına göre olguların yaşla-
rı yönünden yapılan karşılaştırmalar Tablo 3’te veril-

miştir. İlk trimesterde TFT sonucu normal ve subklinik 
hipotiroidi olarak saptanan gruplar arasında olguların 
yaşları istatistiksel olarak benzer idi (p=0.201). Başka 
bir ifade ile, TFT bulguları ile yaş arasında istatistik-
sel olarak anlamlı birliktelik yoktu. Tablo 4’te ise yaş 
gruplarına (18-25 yaş, 26-34 ve 35 yaş üstü) göre ol-
guların TFT sonuçları yönünden sıklık dağılımları ve-
rilmiştir. Gebelerin yaş gruplarına (18-25, 25-35 ve 35 
yaş üzeri) göre subklinik hipotiroidi sıklığı 18-25 yaş 
grubunda %3.5, 26-35 yaş grubunda  %4 ve 35 yaş 
üzeri grupta %7.1 idi. Yaş grupları arasında TFT so-
nuçlarının dağılımında istatistiksel olarak anlamlı bir 
değişim saptanmadı (p=0.527). Şekil 2’de olguların 
ötiroid ve subklinik hipotiroidi sıklığının yaş grubuna 
göre dağılımı %100 birikimli sütun grafik olarak gös-
terilmiştir.
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Şekil 1: 
Subklinik hipotiroidi insidansı

Şekil 2: 
Olguların ötroid ve subklinik hipotroidi insidansının yaş 
gruplarına göre dağılımı

Tablo 1 Olguların yaş ve TFT ölçümlerine ait tanımlayıcı istatistikler 

Ortalama Std.Sapma Minimum Maksimum

Yaş 26.3 5.9 18.0 43.0

TSH 1.84 1.12 0.34 8.73

sT4 0.93 0.19 0.08 1.55

sT3 3.18 0.49 0.62 5.60



Tartışma

Bu çalışmadaki olguların yaş ortalaması 26.3±5.9 yıl 
idi. Çalışma 502 hastanın verilerinin retrospektif ola-
rak değerlendirilmesiyle gerçekleştirilmiş olup Aksa-
ray ilindeki ilk trimester gebeliklerinde SKH sıklığı %4 
olarak bulunurken, aşikar hipotiroidi olgusu bu çalış-
mada saptanmamıştır. 

Subklinik hipotiroidinin ileri yaş gebeliklerinde daha 
sık olabileceği ve TSH’nın 2.5-4.5 mU/L arasında bu-
lunma olasılığı 20-29 yaş aralığında %6.5, 30-39 yaş 
aralığında %9.5 ve 40-49 yaş aralığında %11.5 olarak 
bildirilmiştir (12,13). Bu çalışmada TFT sonucu normal 
olan grup ile subklinik hipotiroidi olan grup arasında 
yaş yönünden istatistiksel olarak anlamlı fark bulun-

madı. Bu durum çalışma örnekleminde ileri yaş gebe-
lik sayısının düşük olmasından kaynaklanıyor olabilir. 
Yaş grupları arasında TFT sonuçlarının dağılımında 
da istatistiksel olarak anlamlı bir değişim görülmemiş-
tir. Aşikar hipotiroidi ile komplike gebeliklerde erken 
gebelik kaybı, düşük doğum ağırlığı, fetal büyüme kı-
sıtlılığı, postpartum kanama, erken doğum, plasenta 
dekolmanı, hipertansiyon, preeklampsi, ölü doğum, 
anemi ve kalp yetmezliği risklerinin artabileceği belir-
tilmektedir (14). Gebelik süresince tedavi almamış hi-
potiroidizmi olan kadınların çocuklarında psikomotor 
gelişimde gecikme, konuşma ve dikkat bozuklukları, 
entelektüel gelişim bozuklukları görülme riski ötiroid 
kadınların çocuklarından daha fazla olduğu da öne 
sürülmektedir (10,15). Bununla birlikte Nazarpour ve 
ark. SKH ile kötü maternal fetal sonuçlar arasında iliş-
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Tablo 2 Olguların ilk trimestir TFT ölçümlerine göre frekans dağılımları 

Olgu sayısı Yüzde 

Normal 482 96.0

Subklinik hipotiroidi 20 4.0

Toplam 502 100.0

Tablo 3 TFT sonuçlarına göre olguların yaşları

Yaş (yıl) 

Normal 26.2±5.8

Subklinik hipotiroidi 27.9±6.4

p-değeri † 0.201

† Mann Whitney U test.

Tablo 4 Yaş gruplarına göre olguların TFT sonuçları yönünden frekans dağılımları 

† Pearson’s χ2 test.

18-25 yaş
(n=260, 51.8%)

26-35 yaş
(n=200, 39.8%)

35 yaş üstü
(n=42, 8.4%) p-değeri

TFT bulguları 

Normal 251 (96.5%) 192 (96.0%) 39 (92.9%)
0.527†

Subklinik hipotiroidi 9 (3.5%) 8 (4.0%) 3 (7.1%)



ki olmadığını da belirtmektedir (16). Ayrıca,  hipotiroi-
dizm tedavisinin maternal ve yenidoğan üzerine olan 
negatif veya pozitif etkileri de net değildir (17).

Subklinik hipotiroidi tanısı için belirlenen üst limit TSH 
düzeyi sonuçlar üzerinde etkili olabilmektedir. TSH 
için üst limit değeri 2.5 mIU/L alındığında birinci tri-
mester gebe kadınların % 30’u SKH tanısı almaktadır 
(18). İsveç’te yapılan retrospektif bir çalışmada TSH 
için eşik değer 2.5 mIU/L alınmış ve SKH insidansı 
%12.5 olarak bulunurken Finlandiya’da yapılan pros-
pektif bir çalışmada ise TSH için eşik değer olarak 
3.9 mIU/L  kullanılmış ve SKH insidansı %3.6 olarak 
bildirilmiştir (19,20). Kabaca ve arkdaşları tarafından 
Türkiye’de yapılan prospektif bir çalışmada ise TSH 
için eşik değer olarak 2.5 mIU/L kullanılarak ve TSH, 
sT4 ve sT3 değerlerine göre, gebeliğin ilk trimester 
döneminde SKH tanısı %19.4 olarak bildirilmektedir 
(21). Bu çalışmada TSH için üst limit değeri 4.0 mI-
U/L yerine 2.5 mIU/L alındığında SKH %20.5 olarak 
bulunmaktadır.

Gebelik boyunca TSH’nın hem alt hem de üst refe-
rans aralığı gebe olmayan popülasyona göre düş-
mektedir. Alt referans aralığı yaklaşık 0.1 mIU/L, üst 
referans aralığında ise 0.5-1.0 mIU/L azalma meyda-
na gelmektedir. Serum TSH seviyesindeki azalma, 
yüksek hCG nedeniyle ilk trimesterde daha fazladır. 
İki ve üçüncü trimesterde TSH ve TSH’nın referans 
aralığı dereceli olarak artış göstermektedir (22,23). 
TSH seviyesindeki azalma aslında tüm popülasyon-
larda görülmesine rağmen, TSH referans aralığındaki 
azalmanın derecesi farklı ırk ve etnik gruplar arasında 
önemli derecede değişebilir. Avrupa ve Amerika Bir-
leşik Devletleri’nde gebe kadınlar üzerinde yapılan 
ilk çalışmalar birinci trimester için üst referans limitini 
2.5 mIU/L, ikinci ve üçüncü trimester için 3.0 mIU/L 
olarak belirlenmesine yol açmıştır (10,22-24). Bu-
nunla beraber Asya, Hindistan ve Hollanda’da gebe 
kadınlar üzerinde yapılan daha yeni çalışmalarda üst 
referans limit değerinde orta derecede bir azalma ol-
duğunu gösterilmiştir (25,26). Çin’de 4800 gebe kadın 
üzerinde yapılan bir çalışma TSH referans aralığın-
da azalmanın 7-12 gebelik haftası arasında olduğu-
nu fakat üst referans limit değerinin 5.31 mIU/L’den 
4.34 mIU/L’ ye düştüğünü göstermiştir (18). Amerika 
Birleşik Devletleri’nde yapılan prospektif bir çalışma 
da bu bulguyu desteklemektedir (23). Gebeliğin ilk tri-
mesterinde serum TSH için üst eşik değer olarak SKH 
tanısında 2.5 mIU/L değerinin kullanılması ATA’nın 
2011 kılavuzunda önerilmekledir (10). Bununla birlikte 
farklı toplumlarda TSH ve sT4’ün referans aralıkların-
da büyük farklılıklar görülmekte olup ilgili çalışmaların 
%90’ınında TSH’nın üst eşik değerinin 2.5 mIU/L üs-
tünde olduğu gösterilmiştir. Bu durum, aşikar ve SKH 

tanılarının farklı şekillerde konulma oranını arttırmak-
tadır (27). ATA 2017 kılavuzunda ise lokal olarak ge-
beliğe spesifik TSH referans değerlerinin olmaması 
durumunda TSH için üst eşik değeri olarak 4.0 mIU/
ml değerinin kullanılabileceğine işaret edilmektedir 
(28). Çalışmalar arasındaki farklı insidans değerleri 
TSH için farklı eşik değerlerinin temel alınması yanın-
da TSH’nın normal değer aralığının etnik orijin, vücut 
kitle indeksi, yaş, coğrafya, iyot eksikliği ve kullanılan 
ölçüm metotlarına göre değişkenlik göstermesinden 
kaynaklanıyor olabilir (29). 

Sonuç olarak, ATA’nın TSH için önerdiği referans de-
ğerleri kullanıldığında bölgemizdeki gebelerde SKH 
insidansı % 4 olarak bulunmuştur. Gebelik boyunca 
tiroit fonksiyon testleri için toplum tabanlı trimester 
spesifik referans aralıklarının olmaması gebelikte ti-
roit fonksiyonlarının hatalı olarak sınıflandırılıp de-
ğerlendirilmesine neden olabilmektedir ve dolayısıy-
la bu durum aşikar ve SKH hipotiroidi tanısı konulan 
gebe sayısında artışa neden olarak gebe kadınlarda 
gereksiz ve potansiyel olarak zararlı olabilecek teda-
vilere ve tanının doğru bir şekilde konulamamasına 
yol açabilir. Ülkemizde toplum tabanlı trimester spesi-
fik TSH’nın normal referans değerlerinin belirlenmesi 
gerçek SKH sıklığının saptanması ve SKH nedeniyle 
oluşabilecek maternal ve fetal komplikasyonların ön-
lenmesi bakımından önemlidir
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