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Subklinik ve Klinik Hipotiroidili Hastalarda
Lipid Paneli ve Lipoprotein Elektroforezi
Sonuclannin Karsilastinimasi

Comparison of Lipid Panels and Lipoprotein
Electrophoresis Results Between Patients of
Clinical and Subclinical Hypothyroidism
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OZET

Amag: Subklinik ve klinik hipotiroidizm genel popiilasyonda nispeten yaygin goriilen bir endokrin
bozukluktur. Subklinik hipotiroidi, serum total veya serbest T4 (sT4) ve T3 (ST3) degderleri normal iken
serum Tiroid Sittimilan Hormon (TSH) seviyesinin yiikselmesi olarak tanimlanir. Tiroid hormonlarinin
lipidlerin sentez, metabolizma ve mobilizasyonunun regiilasyonunda 6énemli rol oynadidi bilinmektedir.
Subklinik hipotiroidinin serum lipid degerlerine etkisi ¢cok acik degildir. Bu ¢alismanin amaci Klinik ve
subklinik hipotiroidinin lipid seviyeleri ve lipoprotein elektroforez sonugclariyla olan iliskisini karsilastirmaktir.

Gereg ve Yontem: 34 subklinik hipotiroidili ve 22 Klinik hipotiroidili hasta calismaya dahil edildi. Bu
hastalarin 44’0 kadin ve 12’si erkekti. Serum sT3 ve sT4, TSH, Total Kolesterol (TC), HDL-Kolesterol
(HDL-C), ve Trigliserid (TG) konsantrasyonlar Ol¢iildii. Lipoprotein fraksiyonlar agaroz jel elektroforezi
ile belirlendi. LDL-Kolesterol (LDL-C) Friedewald formulii ile hesaplandi.

Bulgular: Subklinik hipotiroidili hastalarin %38’i, klinik hipotiroidili hastalarin %36’s1 TC "cut off' degerini
asarken, bu oranlar TG icin sirasi ile %29 ve %18 bulunmustur. HDL-C i¢in subklinik hipotiroidili
hastalarin %30’u, Klinik hipotiroidili hastalarin %19’u "cut off" degerin altinda kalmistir. TC, TG, HDL-C,
LDL-C ve alfa, prebeta, beta bantlar arasinda Klinik ve subklinik hipotiroidizmde anlamli bir fark bulunmadi.

Sonuc: Sonug olarak lipid paneli testleri ve lipoprotein elektroforez sonuclarinin hem Kklinik hem de
subklinik hipotiroidizmde benzer oranlarda 'cut off" degerlerini astidi ve aralarinda anlamlh bir fark
olmadigi bulunmustur.

Anahtar Sozciikler: Subklinik hipotiroidizm, Klinik hipotiroidizm, lipoprotein elektroforezi, lipid paneli

ABSTRACT

Objective: Subclinical and clinical hypothyroidism are relatively common endocrine disorders in the

dgeneral population. Subclinical hypothyroidism is defined as an elevated serum thyroid stimulating
hormone (TSH) level associated with normal total or free T4 (fT4) and T3 (fT3) values. Thyroid
hormones are known to play a regulatory role in the synthesis, metabolism, and mobilization of lipids.
The effects of subclinical hypothyroidism on serum lipid values are less clear. The aim of this study
was to compare whether clinical and subclinical hypothyroidism is associated with lipid levels and
lipoprotein electrophoresis pattern.
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Materials and Methods: We investigated 34 patients with subclinical hypothyroidism and 22 patients with
clinical hypothyroidism. 44 female and 12 male patients were included in this study. Serum levels of fT3,
fT4, TSH, total cholesterol (TC), HDL-cholesterol (HDL-C) and triglyceride (TG) were measured. LDL-cholesterol
(LDL-C) level was calculated with Friedewald formula. Lipoprotein fractions were analysed by agarose gel
electrophoresis.

Results: In 38% of subclinically hypothyroid and %36 of clinically hypothyroid patients TC levels were
above the cut off value, these ratios were %29 and %18 for TG respectively. In %30 of subclinically
hypothyroid and %19 of clinically hypothyroid patients HDL-C levels were under the cut off value.

Conclusion: There were no significant differences between the levels of TC, TG, HDL-C, LDL-C and
alpha, prebeta and beta bands in clinical and subclinical hypothyroidism. As a result there are no
significant differences between the tests of lipid panel and results of lipoprotein electrophoresis in
subclinical and clinical hypothyroidism.

Key Words: Subclinical hyp othyroidism, clinical hypothyroidism, lipoprotein electrophoresis, lipid levels

GiRig

Hipotiroidizm, tiroid bezinden tiroid hormo-
nunun saliniminda azalmadan kaynaklanan
bir klinik sendromdur (1). SubkKlinik hipo-
tiroidi sT4 ve sT3 degderlerinin normal, TSH
degerlerinin yuksek bulundugu (2), en sik
gortilen tiroid fonksiyon bozuklugudur (3).

Tiroid hormonlarinin az, normal ya da asir
salgilandigi durumlarda bu hormonlarin lipid
metabolizmas1 ve TC seviyeleri tizerindeki
etkileri cok cesitli calismalara konu olmaya
devam etmektedir. Tiroid hormonlan lipid
metabolizmasinda farkl etkilere sahiptir ve
hipotiroidizm artmis LDL seviyesi ile karak-
terize hiperkolesterolemiye neden olur (4).

Tiroid hastaliklarinda lipoproteinlerin kompo-
zisyon ve transportunda ciddi bozukluklar
meydana gelir. Belirgin hipotiroidizm hiper-
kolesterolemi ile karakterizedir ve karacigerde
LDL reseptOr sayisinin azalmasindan dolayi
LDL-C seviyesinde artma ile karakterizedir.
HDL-C seviyeleri tiroid hormonlar ile regiile
edilen Kolesterol ester transfer protein (CETP)
ve hepatik lipaz aktivitesinin azalmasindan
dolay1 ciddi hipotiroidizmde normal veya
yluikselmistir. CETP ve hepatic lipaz aktivite-
sinin azalmasi Kkolesterol esterlerinin HDL
(2)’den VLDL ve IDL’ye ve HDL(2)’den HDL
(3)’e transportunun azalmasi ile sonuclanir.

Hipertiroidizm ise kolesterol ekskresyonu
ile LDL "turnover'in artirarak L DL-C'uin azal-
masina yol acarken, HDL-C'ti azaltir veya
etkilemez (5).

Yapilan ¢alismalar serum T3 ve T4 diizeyleri
normal, ancak TSH dtizeylerinin ylikselmeye
basladigi subklinik hipotiroidizm evresinde
serum lipidlerinde degdisimler olabilecegini
gostermistir (6,7). Baz1 calismalarda serum
TC seviyeleri subklinik hipotiroidili olgularde
anlaml sekilde yiiksek bulunmus (8-10), bunun
yaninda yapilan bazi ¢alismalarda otiroid sag
ikl kontrol bireylerle arasinda farklilik tespit
edilmemistir (11-13). Baz1 calismalarda sub-
Klinik hipotiroidizm, normal veya hafif yliksek
TC seviyeleri, artmis LDL-C ve dusuk HDL-C
seviyesi ile karakterize lipid bozukluklari ile
iliskili bulunmustur (5).

Bu calismada amag subklinik ve Klinik hipo-
tiroidi arasinda lipid paneli testleri ve lipo-
protein elektroforez sonucglarn arasindaki ilis-
Kiyi arastirmaktir.

GEREC VE YONTEM

Calismaya subklinik hipotiroidisi olan 34 hasta
(yas ortalamasi (44+13) ve Klinik hipotiroidisi
olan 22 hasta (yas ortalamasi (50+13) dahil
edildi. Calisma elimizdeki verilerden retro-
spektif olarak gerceklestirildi. Hastalarin 44
tanesi kadin, 12 tanesi erkek hastalardan
olusuyordu. Hastalarin vendz kanlar1 sabah
a¢ Karnina alindi.

Alinan kan o6rneklerinden hazirlanan serum-
lar ¢alisilincaya Kadar -20°C’de saklandi.

sT3, sT4, TSH kemiliminesans y6ntem ile
(Roche-Hitachi Modiiler E 170 otoanalizorde)
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Olculdu. Lipoprotein fraksiyon larinin ayirimi
agaroz jel elektroforezi ile (Helena Bioscien-
ces) yapildi. Serum lipidleri spektrofotomet-
rik yontemle olciildi (Roche-Hitachi Modular
P800 otoanalizorde). LDL-C diizeyleri Friede-
wald formiilii ile hesaplandi.

istatistik
Sonuglar ortalama + standart sapma olarak
verilmistir. Gruplar arasindaki istatistiksel

farkliliklar Wilcoxon rank testi kullanilarak
belirlenmisgtir.

BULGULAR

sT3, sT4 seviyeleri Klinik hipotiroidili grupta
subklinik hipotiroidili hastalardan anlamh
olarak duisuk iken (p<0.05, p<0.05) TSH
seviyeleri anlamli olarak yuksek bulunmus-
tur (p<0.05) (Tablo 1). Subklinik hipotiroidili
hastalarin %38’i, Klinik hipotiroidili hasta-
larin %36’sinda TC "cut off' degerini asarken,
bu oranlar TG icin %29 ve %18 bulunmustur.
HDL-C icin subkKlinik hipotiroidili hastalarin
%30’u, Klinik hipotiroidili hastalarin %19'u
‘cut off' dederin altinda kalmistir. (Sekil 1).
Lipid parametreleri i¢in Adult Treatment Panel
II (ATP II) kriterleri "cut off" olarak kabul edil-
mistir. TC, TG, HDL-C ve LDL-C seviyeleri ara-
sinda subklinik ve Klinik hipotiroidili gruplar
arasinda anlamli bir fark saptanmadi (Tablo
2). Subklinik hipotiroidili hastalarin %8.8'i,
klinik hipotiroidili hastalarin %9’u alfa bandi-

Tablo 1. Tiroid paneli testlerinin karsilastirilmasi.

Subklinik Klinik P
(n:34) (n:22)
FT3 ((pg/mL) 2.89+0.51 2.39+0.76  =0,009
FT4 (ng/dL) 1.12+0.19 0.75x0.42 0.000

TSH (plU/mL) 16.51£10.20 42.50+£37.92  0.025

Tablo 2. Lipid paneli testlerinin karsilastiriimasi.

Subklinik Klinik P
Total Kolesterol (mg/dL) 197+46 184+33 >0.05
TG (mg/dL) 159+85 145£94  >0.05
HDL-C (mg/dL) 53+14 55+13 >0.05
LDL-C (mg/dL) 113+38 10130 >0.05

Tablo 3. Lipoprotein elektroforez sonuglarinin
Karsilastiriimasi.

Testler Subklinik Klinik P

Alfa (%) 31«10 33+9 >0.05
Prebeta (%) 21+8 19+11 >0.05
Beta (%) 48+9 48+13 >0.05

T. KOL TG HDL
Klinik

T.KOL TG HDL
Subklinik
Sekil 1. Lipid paneli testleri icin "cut off' degerini asan
hasta sayisi.

Haxzrka S yeet

ALFA PREBETA BETA
Subklinik

ALFA PREBETA BETA
Klinik

Sekil 2. Lipoprotein elektroforez sonuglar icin "cut off"
degerini asan hasta sayisi.

nin "cut off" dederini asarken, bu oranlar pre-
beta bandi icin %5.8, %4.5 ve beta bandi igin
%38.8, %9 bulunmustur. Lipoprotein elektro-
forezinde de alfa, prebeta ve beta bantlarin-
da subklinik ve Klinik hipotiroidili gruplar ara-
sinda anlaml bir fark bulunmadi (Tablo 3).

Sonug olarak subklinik ve Klinik hipotiroidi
arasinda lipid paneli testleri ve lipoprotein
elektroforez sonuclar1 arasinda anlamli bir
fark bulunmamustir.

TARTISMA

Hipotiroidizm tiroid bezinden tiroid hormo-
nunun saliniminda azalmadan kaynaklanan
bir Klinik tablodur. Serum TSH diizeyinin yuk-
sek ve serum sT3 ve sT4 diizeyinin normal
olmasi durumunda subklinik hipotiroidi tanisi

Cilt 5, Say1 2, Agustos 2007
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Konulur. Subklinik hipotiroidi olgularinda
adindan da anlagilabilecegi gibi ya hic¢ belir-
ti yoktur ya da ¢ok az belirti vardir. Sub-
Klinik hipotiroidi Klinik hipotiroidizmin geli-
simine neden olan tiroid rahatsizhgnin ilk
adimini olusturur. Subklinik hipotiroidili has-
talarin yilda yaklasik %3-18‘i Klinik hipo-
tiroidiye ilerler (14,15).

Asikar hipotiroidizm sikhd@ tim hiperlipide-
mik hastalarda genel popiilasyonda bekle-
nenin 2 kati1 olarak goérulur (16). Subklinik
hipotiroidili olgulardaki serum lipid dtizey-
leri hakkinda celigkili veriler yayinlanmak-
tadir. Subklinik hipotiroidinin ateroskleroza
neden oldugunu gosteren ¢ok sayida calis-
ma vardir. Bu calismalarin bazilarinda sub-
klinik hipotiroidinin ateroskleroz gelisimine
katkida bulunacak sekilde lipid metaboliz-
mas1 uzerindeki olumsuz etkileri gosteril-
mistir. Subklinik hipotiroidi kardiyovaskiiler
risk faktorti olarak degerlendirilmektedir. Bu
durum serum TC seviyesi ile LDL-C seviye-
sinin artmasi ve HDL-C seviyesinin azalmasi
ile baglantihdir (8,17,18).

Rotterdam calismasinda (19), subklinik hipo-
tiroidinin aort ateroskleroz ve myokard in-
farktiist icin bagimsiz bir risk faktéru oldu-
gu gosterilmis, bununla beraber 20 yillk
takibe dayali Whickham arastirmasinda sub-
Klinik hipotiroidi ile koroner arter hastalidi
gelisimi arasinda bir iliski bulunamamustir (20).

Hipotiroidi ile dislipidemi arasindaki iliski cok
iyi bilinmesine ragmen (21), subklinik hipo-
tiroidili olgulardaki serum lipid diizeyleri hak-
Kinda celiskili veriler yayinlanmaktadir.

Subklinik hipotiroidili olgularin kolesterol
seviyeleri hakkinda farkl veriler elde edilen
calismalarin yanisira, bu hastalara replasman
tedavisi verildikten sonraki lipid profilinde
meydana gelen degdisim hakkinda da farkl
sonuclar elde edilmistir. Baz1 ¢alismalarda
replasman tedavisiyle hastalar 6tiroid yapilsa
bile lipid profilinin dedismedigdi godsterilmis-
ken (22,23), tersine replasman tedavisinin
lipid profilini olumlu yénde etkiledigini gos-
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teren calism alar da vardir (24,25). Biondi
ve ark. (26), subkKlinik hipotiroidide 6 aylk
levotiroksin replasman tedavisinden sonra
sol ventrikiil diyastolik disfonksiyonun duzel-
digini gostermistir.

Kalp, subklinik tiroid disfonksiyonunda tipik
olan, tiroid hormonunun kan seviyelerinde
meydana gelen minimal ama devamh degi-
simlere duyarhdir. Yani bu durum kompan-
se edilmis bir biyokimyasal durum degildir
ve kardiyovaskiiler olumsuz etkileri 6nlemek
icin zamaninda tedavi edilmesi gerektigi
rapor edilmistir (27). Subklinik hipotiroidili
hastalarda yapilan bir kantitatif taramada,
levotiroksinle 6tiroidi
TC hemde LDL-C'ii dusurdiigu, bu dususun
tedavi Oncesi Kkolesterol seviyeleri ve TSH
Kkonsantrasyonlar1 daha ytiksek olanlarda daha
belirgin oldugu (28) ve levotiroksin tedavi-
sinin asikar ve subklinik hipotiroidili hasta
larda lipoprotein-a ve homosistein seviyele-
rini de énemli d6l¢ciide duistirdugu tespit edil-
mistir (29,30).

saglanmasinin hem

SubkKlinik hipotiroidinin, asikar hipotiroidiye
asamal olarak ilerlemesine neden olan risk
faktorlerinin bilinmesi, tedavi verilmesi gere
ken hastalarin belirlenmesi icin gereklidir.
Bu risk faktorleri; 60 yas ve lzerinde olmak,
kadin olmak, baglangi¢c TSH degerinin 10 mIU/L
tizerinde olmasi ve tiroid antikor titrelerinin
yukselmesi olarak belirlenmistir (31-33). HDL-C
artisi, LDL-C azalis1 seklinde olan olumlu etki-
nin TSH>10 mIU/L ve baslangi¢ LDL>155
mg/dL olan hastalarda daha belirgin oldugu
tespit edilmistir Sonug¢ olarak, mevcut veri-
ler subklinik hipotiroidinin 6zellikle TSH'In
10 mU/L tizerinde oldugu durumlarda ya da
altta yatan baska bir kardiyak veya metabo-
lik hastalik oldugunda koroner arter hasta-
hi@1 riski tasididi yonundedir (34).

Biz de bu amacla yaptigimiz calismada sub-
Klinik ve Kklinik hipotiroidi arasinda lipid pa-
neli testleri ve lipoprotein elektroforez sonug-
lan arasindaki iliskiyi arastirdik. Her iki grup
ta 'cut off' degerini asan hasta sayilarini
birbirine yakin bulur iken sonucta subklinik
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ve Kklinik hipotiroidili hastalarda hem lipid
paneli hem de lipoprotein elektroforezi so-
nuclart arasinda anlamli bir fark buluna-
mamasl, hentiz hipotiroidi Kliniginin ortaya
¢ikmadidi subklinik hipotiroidizm evresinde de
hiperlipidemi ve hiperkolesterolemiye baglh
risk faktorlerinin goriilebilecedi fikrini des-
teklemektedir.

SubkKlinik hipotiroidide replasman tedavisi
asikar hipotiroidi gelisimini engeller, hafif
hipotiroidizm semptomlarinda azalma sag-
lar. Bunun yaninda lipid profili {izerine etki-
lerinden dolay1 kardiyovaskiiler hastaliklar-
dan kaynaklanan mortalite riskini azaltir. Bu
gibi avantajlardan dolay1 ¢calismamizda sub-
Klinik hipotiroidide replasman tedavisine er-
ken baslanmasinin yararh olabilecegi sonu-
cuna vardik.
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