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D
o¤umsal hipotiroidi 4.000 do¤umda 1 görülür;
en yayg›n endokrin sorun ve önlenebilir zeka
gerili¤inin en önemli nedenlerinden biridir.1

Tan›n›n gecikmesi; zeka gerili¤i, motor geliflim yetersiz-
li¤i, hipotoni, ataksi, spastik displeji, strabismus, ö¤ren-
me zorlu¤u ve dikkat da¤›n›kl›¤›na neden olur. Kal›c› do-
¤umsal hipotiroidi, olgular›n %85-90’›nda bezdeki olu-
flum kusurlar›na (disgenezis) ba¤l›d›r; tiroid bezinin yok-

lu¤u (agenezi), az geliflmifl olmas› (hipoplazi) ve normal-
den farkl› yerde olmas› (ektopi). Olgular›n %15’inde gen
mütasyonlar› sonucu tiroid hormonunun yap›m› bozul-
mufltur (dishormogenezis).2

Hastal›k, yenido¤an döneminde uzam›fl sar›l›k, genifl
fontanel ve göbek f›t›¤› gibi özgül olmayan belirtiler gös-
terir. Bulgular›n özgül olmamas›, olgular›n ancak
%5’inin klinik ipuçlar› vermesi tan›y› geciktirebilir. Ye-

Do¤umsal hipotiroidinin nedenini 
belirlemede güvenilir bir parametre: 
Serum tiroglobulin düzeyi
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Serum thyroglobulin levels: a reliable parameter in determining the etiology of congenital hypothroidism
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Özet

Amaç: Do¤umsal hipotiroidi, zeka gerili¤inin en yayg›n önlenebi-
lir nedenlerinden biridir. Hastal›¤›n etiyolojisinin belirlenmesi, te-
davinin planlan›p sürdürülmesine yol gösterir. Bu çal›flmada serum
tiroglobulin (Tg) düzeyinin nedeni belirlemedeki yeri ve önemi
araflt›r›lm›flt›r. 

Yöntem: Endokrinoloji poliklini¤inde nedeni belirlenmifl 265 hi-
potiroidi olgusunun (123 k›z, 142 erkek) kay›tlar› retrospektif ola-
rak de¤erlendirildi. 

Bulgular: Serum Tg de¤erleri bezin yoklu¤u, az geliflmesi, farkl›
yerde olmas› ve hormon yap›m› bozuklu¤unda s›ras›yla 3.07
ng/ml, 40.92 ng/ml, 33.1 ng/ml ve 499 ng/ml, nedeni belirlenem-
yen di¤er tan›larda ise 52.25 ng/ml idi. 

Sonuç: Do¤umsal hipotiroidide tedavi süresini ve seyri öngörebil-
mek için neden belirlenmelidir. Serum tiroglobulin düzeyi nedeni
belirlemede güvenilir bir parametredir.

Anahtar sözcükler: Hipotiroidi, etiyoloji, serum tiroglobulin dü-
zeyi. 

Summary

Objective: Hypothyrodism is one of the most widespread pre-
ventable causes of mental retardation. Thyroglobulin level gives
important clues to determine the etiology of and fix the therapy
plan for hypothroidism. This study aims to determine the role of
and significance of serum thyroglobulin levels in the etiology of
hypothyroidism. 

Methods: The medical records of 265 cases of hypothyroidism
(123 female, 142 male) in the endocrinology department, were
evaluated retrospectively. 

Results: Serum thyroglobulin levels were measured in agenesis,
hypoplasia, ectopia and dyshormonogenesis as 3.07 ng/ml, 40.92
ng/ml, 33.1 ng/ml, 499 ng/ml and 52.25 ng/ml for disorders in
which the etiology could not be determined, respectively. 

Conclusions: In congenital hypothyroidism the etiology aids to
determine the duration of the therapy and to estimate prognosis.
The serum thyroglobulin level is a reliable parameter to determine
the etiology. 

Key words: Hypothyroidism, etiology, serum thyroglobulin level. 
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nido¤an tarama programlar› hastal›¤›n erken tan›narak
geri dönüflsüz komplikasyonlar›n önlenmesi için geliflti-
rilmifltir. TSH düzeyi yüksek bulunanlar incelenerek ne-
den aran›r. 

‹lk de¤erlendirme ve ailenin bilgilendirmesi genellik-
le birinci basamakta yap›l›r. Aileler, ileriye yönelik ayr›n-
t›l› bilgilendirme talep etmektedirler. Laboratuvar ola-
naklar› k›s›tl› olan birinci basamakta, klinisyenin nedeni,
tedavi süresini, hastal›¤›n a¤›rl›¤›n› belirleme olana¤› s›-
n›rl›d›r. Bu durumda tiroid bezinin durumu hakk›nda
dolayl› bilgi veren tiroglobulin (Tg) düzeyinin, T3, T4
ve tiroid stimülan hormon (TSH) ile birlikte ölçülmesi
yararl› olabilir. 

Bu çal›flman›n amac› tiroglobulin düzeyi - etiyolojik
tan› iliflkisinin belirlenmesidir. 

Gereç ve Yöntem

Erciyes Üniversitesi T›p Fakültesi Çocuk Sa¤l›¤› ve
Hastal›klar› Endokrinoloji Bölümümde do¤umsal hipo-
tiroidi tan›s› konan 265 süt çocu¤u retrospektif olarak
de¤erlendirildi. Hastalar›n baflvuru yafl›, a¤›rl›¤›, boyu,
tiroid fonksiyon testleri (TSH, serbest T3, serbest T4),
Tg düzeyi, kemik yafl› kaydedildi. Olgular›n 165’ine tiro-
id ultrasonografisi (USG), 87’sinde tiroid sintigrafisi ya-
p›lm›fl, serum örnekleri radyoimmunassay ile de¤erlendi-
rilmiflti. Olgular nedene göre s›n›fland›; agenezi, ektopi,
hipoplazi, normal, dishomonogenez ve di¤er (kesin tan›
konamayanlar). 

‹statistik Analiz

Tan› gruplar›; tüm de¤iflkenler aç›s›ndan, tek yönlü
varyans analizi (ANOVA), cinsiyetler; iki ortalama ara-
s›ndaki fark›n önemlili¤i (student-t testi), de¤iflkenler
aras› iliflkiler; Pearson’s korelasyon analizi ile de¤erlendi-
rildi. Kategorik de¤iflkenler ki-kare testi ile karfl›laflt›r›l-
d›, say› ve yüzde ile gösterildi. Tüm istatistik analizlerde
p<0.05 anlaml› kabul edildi. Hesaplamalar istatistik paket
program› ile yap›ld› (SPSS 12.0 demo, SPSS inc. Chica-
go, Illinois).

Bulgular

Olgular›n 123’ü k›z (% 46.4), 142’si erkekti (%53.6).
K›z/erkek oran›: 0.87 idi. 84 hipoplazi (%31.7), 34 ekto-

pi (%12.8), 54 agenezi (%20.4), 57 dishormonogenez
(%21.5) olgusu ve kesin tan› konamayan 36 hasta vard›
(%13.6). 

Hastalar›n %39.3’ü 0-1 ay, %17.6’s› 1-3 ay, %6.3’ü

3-6 ay, %2.8’i 6-9 ay, %3.2’si 9-12 ay aras›nda, %31’i 12

ay›n üzerinde idi (fiekil 1). Serum Tg de¤erleri agenezi,

hipoplazi, ektopi ve dishormonogenezde s›ras›yla 3.07

ng/ml, 40.92 ng/ml, 33.1 ng/ml ve 499 ng/ml ve di¤er ta-

n›larda 52.25 ng/ml idi. TSH düzeyleri agenezide 161.11

mIU/ml, hipoplazide 24.0 mIU/ml, ektopide 196.50 mI-

U/ml, dishormonogenezde 62.14 mIU/ml, di¤er tan›lar-

da ise 1.70 mIU/ml idi (Tablo 1). Hastalar›n, Tablo 2’de

verilen, tan›lara göre serbest T3 ve T4 de¤erlerinde

gruplar aras›nda fark yoktu. Tg düzeyleri tüm tan› grup-

lar›nda farkl› iken, TSH düzeyleri ektopi ve agenezide

benzer, di¤er tan›larda ise farkl›yd› (p<0.001) (Tablo 3).

Tan› yafl› ile Tg aras›nda negatif yönde güçlü bir korelas-

yon vard› (r=-0.4, p<0.001). TSH düzeyi ve yafl aras›nda

korelasyon saptanmad›. Dishormonogenezde TSH ve

Tg aras›nda kuvvetli pozitif korelasyon saptand›

(r=0.358, p=0.009) ancak di¤er tan› gruplar›nda korelas-

yon yoktu. 

fiekil 1. Hastalar›n yafl da¤›l›mlar›.



Tart›flma

Tan› konamayan, gecikilen, erken dönemde uygun
dozda levotiroksin verilmeyen, düzenli kontrollere gel-
meyen do¤umsal hipotiroidide geri dönüflsüz zeka gerili-
¤i ve belirgin nörolojik sekeller geliflir. Yenido¤an tarama
programlar› do¤umsal hipotiroidinin klinik bulgular orta-
ya ç›kmadan tan› koyarak bu olumsuz sonuçlar› önlemek
için gelifltirilmifltir.3

Do¤umsal hipotiroidinin en s›k nedeni disgenezi iken,
normal yerinde olan tiroid bezindeki neden ise genellikle
dishormonogenezdir; bu durumda hipotiroidi kal›c› veya
geçici olabilir.4 Klasik verilerle uyumlu olarak çal›flma gru-
bumuzda da hipotiroidinin en önemli nedeni disgenezi
(ektopi: %12.8, agenezi: %20.4 ve hipoplazi: %31.7) idi. 

Do¤umsal hipotiroidi cinsiyet fark› gösterir; genellik-
le k›z/erkek oran› 2/1’dir.5,6 Ancak çal›flmam›zda erkekler-
de daha fazla görülmüfltür (K/E: 0.8). Bu durum, olgu sa-
y›s›n›n yetersizli¤i ve olgular›n taramadan de¤il, polikli-
nikte hipotiroidi nedeniyle izlenenlerden oluflmas›ndan
kaynaklanabilir. 

Ülkemizde do¤umsal hipotiroidi taramas›nda, 2. ve 4.

günler aras›nda topuktan al›nan kanda TSH düzeyi ölçü-

lür. TSH’› 20-50 mIU/ml üzerinde olanlar yeniden kon-

trole ça¤r›l›r. TSH düzeyi 50 mIU/ml’nin üzerinde ise

hipotiroidi olarak kabul edilir. TSH de¤eri 20-50 ml ara-

s›ndaysa ikinci kez kan örne¤i al›n›r. TSH yine 20 mI-

U/ml gelirse, bebek hipotiroidi aç›s›ndan araflt›r›lmak

üzere yeniden birinci basama¤a ça¤›r›l›r; TSH, serbest

T3 ve serbest T4 düzeyi ölçülerek sorunun belirlenmesi-

ne çal›fl›l›r. Do¤umsal hipotiroidinin nedeninin belirle-

mesinde tiroglobulin düzeyi yararl› olabilir: Bu konuda

önerdi¤imiz, bulgular›m›za ait de¤erler Tablo 1’de veril-

mifltir.

Tiroid USG ve sintigrafisi, hipotiroidide, hastal›¤›n

nedeni ve fliddeti ile kemik olgunlaflmas› hakk›nda bilgi

verir. Klinik bulgular, kemik olgunlaflmas›, serum T4 dü-

zeyi, tan› an›nda sintigrafi ile belirlenen tiroid bezinin bo-

yut ve konumu do¤umsal hipotiroidili süt çocuklar›n›n iz-

leyece¤i psikonörolojik ve entelektüel seyir hakk›nda bil-

gi verir.7

Türkiye Aile Hekimli¤i Dergisi | Turkish Journal of Family Practice | Cilt 13 | Say› 3 | 2009 129

A
raflt›rm

a

Tablo 1. Tan›lara göre Tg ve TSH de¤erleri 

Ort. SD Ortanca Min-max Ort. SD Ortanca Min-max

TSH (mIU/ml)Tiroglobulin (ng/ml)

Hipoplazi

Agenezi

Ektopi

Di¤er (kesin tan› konulamayan)

Normal/dishormonogenez

13.9 28.0 3.1 0.08-129.6 233.2 238.5 161.1 0.05-999

100.2 172.1 40.9 0.01-832 86.3 162.2 24.0 0.4-868

45.4 47.6 33.1 0.01-219 214.5 190.4 196.5 0.66-991

582.1 418.3 499 1.02-2080 107.9 133.8 62.1 1.04-626

159.2 216.4 52.3 3.95-694 28.5 78.6 1.7 0.17-400

Ort.: Ortalama, Min-max: Minimum-maksimum

Tablo 2. Tan›lara göre serbest T3 ve T4 de¤erleri 

Ort. SD Ortanca Min-max Ort. SD Ortanca Min-max

Serbest T4 (pg/ml)Serbest T3 (pg/ml)

Hipoplazi

Agenezi

Ektopi

Di¤er (kesin tan› konulamayan)

Normal/dishormonogenez

0.95 1.16 0.5 0.03-3.88 2.7 2.9 1.04 0.16-9.99

1.61 1.43 1.15 0.01-5.79 5.50 3.29 5.50 0.01-14.05

1.62 1.27 1.57 0.05-3.50 3.46 3.7 2.08 0.70-17.30

1.54 0.86 1.5 3.01-1.54 4.53 2.98 3.75 0.10-11.6

2.13 1.28 2.32 0.01-4.93 4.39 2.57 5.57 0.08-8.10

Ort.: Ortalama, Min-max: Minimum-maksimum



Nedenin belirlenmesi, seyri göstermenin yan›s›ra, ço-

cu¤un ömür boyu tedavi görüp-görmeyece¤ini gösterir.

Tiroid bezi normal konumdaysa hipotiroidi geçici olabi-

lir, ömür boyu tedavi gerekmeyebilir. Nedenin de¤erlen-

dirilmesinde en kesin bilgi USG ve sintigrafi ile sa¤lan›r.8

Ancak sintigrafi pahal› ve invaziv bir yöntemdir. Birinci

basamakta uygulanmaz. Baz› klinisyenler L-tiroksin te-

davisinin gecikmesi ve radyasyon maruziyeti nedeniyle

do¤umsal hipotiroidili yenido¤ana sintigrafi yap›l›p ya-

p›lmamas› konusunda tereddütlüdürler. Bu tetkikin yap›-

lamad›¤› birinci basamakta Tg ölçümü daha kolay bir

yöntemdir. 

Tiroglobulin tiroid hücrelerinde sentez edilerek foli-

kül bofllu¤una sal›nan bir glikoproteindir.9 Yenido¤anda-

ki düzeyi eriflkinin 2-4 kat›d›r. Tiroid dokusunun afl›r›

çal›flmas›, inflamasyon, travma, endemik guatr Tg düze-

yini yükseltir. Tiroid bezi dokusu ve aktivitesi azald›¤›n-

da ve sentez bozuklu¤unda Tg düzeyi düfler.10 Tg’in kli-

nik kullan›m› s›n›rl›d›r; özellikle tiroid dokusu hakk›nda

fikir edinmek için kullan›l›r. 

Czernichow ve arkadafllar› do¤umsal hipotirodide

plazma TSH ve Tg düzeylerini etiyolojiye göre de¤er-

lendirmifllerdir. TSH, ektopi ve hipoplazide 377±291,

guatrda 402±202, tiroid bezi olmayanlarda 757±421 mik-

roIU/ml olarak saptanm›fl ve gruplar aras›nda fark bulu-

namam›flt›r. Plazma Tg düzeyi tiroid bezi olmayan 6 has-

tada ölçülememifl, ektopi ve hipoplazisi olanlarda ortala-

ma 125±171 ng/ml ve 15-600 ng/ml aral›¤›nda bulun-

mufltur.11 Yazarlar, Tg düzeyinin hipotiroidinin etiyolo-

jisinde belirleyici olabilece¤ini ileri sürmüfllerdir.

Benzer bir baflka çal›flmada serum Tg düzeyinin kon-

jenital hipotiroidi etiyoloji ve patogenezini tiroid USG

ve sintigrafisi kadar aç›klayabildi¤i gösterilmifltir.12

Mitchell ve arkadafllar› ise yenido¤an taramas›nda fil-

tre kâ¤›d›na al›nan kan örne¤inden Tg düzeyi bak›larak;

tiroid bezinin olup olmad›¤› hakk›nda bilgi edinmenin

sintigrafiden daha güvenilir oldu¤unu ileri sürmüfllerdir.13

Vulsma ve arkadafllar› Tg ölçümü ile daha ayr›nt›l›

etiyolojik de¤erlendirme yap›labilece¤ini ileri sürmüfller;

iyot tafl›ma bozukluklar›n›n USG ile normal ya da artm›fl

tiroid görüntüsü ve özellikle çok yüksek serum Tg dü-

zeylerinin ölçülmesiyle (1000 pmol/l) tiroid disgenezi-
sinden ay›rt edilebilece¤ini göstermifllerdir.14

Çal›flmam›zda hipotiroidi etiyolojisinin belirlenme-
sinde Tg düzeylerinin önemini de¤erlendirdik. Etiyolo-
jilere göre tan› gruplar› Tg düzeylerine göre de¤erlendi-
rildi¤inde; en düflük düzey agenezi (3.09 ng/ml) ve ekto-
pide (33.1 ng/ml) ölçüldü, hipoplazide 40.92 ng/ml iken,
en yüksek de¤ere dishomonogenezde ulaflt›; (499 ng/ml),
gruplar aras›ndaki farklar istatistiksel olarak anlaml›yd›
(p<0.001). 

Çal›flmam›zda idrar iyot de¤erleri hastalar›n tama-
m›nda bak›lmad›¤› için iyot eksikli¤i ve fazlal›¤› durumu
de¤erlendirilemedi. Dolay›s›yla dishormonogenez tan›s›
alm›fl ve guatrl› geçici TSH yüksekli¤ine sahip vakalar›n
al›nd›¤› gruplarda iyotla ilgili sorunlar de¤erlendirileme-
di. ‹yot eksikli¤inin hala yayg›n oldu¤u ülkemizde iyot
eksikli¤ine ba¤l› hipotiroidi olgular›nda yüksek Tg düze-
yinin saptanaca¤› ak›lda tutulmal›d›r. A¤›r yenido¤an ol-
gularda tiroidin hacmi 1.5 ml’yi geçmektedir. 

Sonuç olarak do¤umsal hipotiroidinin en s›k nedeni
tiroid disgenezisidir. Erken tan›n›n esas oldu¤u bu hasta-
l›kta, nedeni belirlemek ve aileleri bilgilendirmek birinci
basamak sa¤l›k merkezlerindeki hekimlere düflmektedir.
S›n›rl› tetkik imkân› olan bu merkezlerde Tg ölçümünün
tiroid anomalisinin nedenini belirlemede ucuz, kolay, ça-
buk sonuç veren ve güvenilir bir tan› parametresi olarak
kullan›labilece¤ini öne sürüyoruz. Do¤umsal hipotiroidi
taramas›nda geri ça¤r›lan bebeklerde Tg düzeyinin öl-
çülmesini etiyolojiyi belirlemede yararl› bir tetkik olarak
öneriyoruz.
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Tablo 3. Tan›ya göre Tg ve TSH farklar›n›n istatistiksel
de¤erlendirilmesi 

Muhtemel tan› 
Tg

p*

TSH

<0.001Agenezi-dishormonogenez <0.001

<0.001<0.001Agenezi-hipoplazi

<0.001Hipoplazi-dishormonogenez 0.028

0.001<0.001Ektopi-dishormonogenez

0.6920.001Ektopi-agenezi

*Tg ve TSH için önemlilik düzeyi 
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