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1. GIRIS ve AMAC

Konjenital hipotiroidi (KH) tim dlnyada yenidogan
déneminde en sik karsilasilan énlenebilir bir endokrinolojik hastaliktir' ve
bu nedenle dnemli bir halk saghg sorunudur. insidans 3.000-4.000’de bir
seklindedir."? Fakat llkemizde gériilme sikhi§i daha yiiksektir ve yapilan
calismada KH goérilme sikhdr 1/2.736 bulunmus, digerinde ise 1/3.344
olarak belirlenmisitr.>* KH’li bircok bebek dogumda normal gériinimliidiir
ve klinik bulgu gt’;stermezler.s’6 Erken yakalanip, tedavisine baslaniimadigi
taktirde mental retardasyonun eslik ettigi kalici ve geri donusumsuz sinir

sistemi hasarlarina yol agmaktadir.

KH, yenidogan bebeklerde tiroid hormon vyetersizligi ile
karakterize endokrinolojik bir hastaliktir. KH, tiroid bezinin gelisimi veya
tiroid hormon biyosentezinin dogustan gelenbozukluklarindankaynaklanir.”
Nadiren hipofizer yetmezliklere bagli gelisebilir. iyot eksikligi, iyot
fazlahgi, anneden bebege gecen Tiroid Stimulan Hormon (TSH) blokan
antikorlar, annenin ve bebedin kullandigi ilaglar ise gegici hipotiroidiye

neden olur. "8

Yenidogan doneminde yapilan tarama programlari 6nlenebilir
hastaliklarin erken tanisinda blyuk dnem tasimaktadir. KH Taramasi da
koruyucu hekimlik yoninden bakildiginda blyuk 6nem tasimaktadir. KH
Taramasi ilk olarak 1972 yilinda Kanada’da Dussault ve Laberge
tarafindan yap|Im|§t|r.9 Bugun butin gelismis Ulkelerde tarama yapilan
hastalik panellerinde yer almaktadir. Ulkemizde ise 26 Aralik 2006
tarihninde Saglik Bakanligrnin baslatmis oldugu Yenidogan Tarama
Programi kapsaminda KH taramasi, filtre kagidina alinan topuk kani

orneklerinde “TSH” taramasi ile ulusal dizeyde baslatiimistir.



Bu calisma, Ulusal Yenidogan Tarama Programi
kapsaminda Ankara ilinde 2009 yilinda canl dogan ve topuk kani érnekleri
sonuclarina goére Ankara il Saglik Midirltigu tarafindan takipleri yapilan
ve 2./3. basamak saglik kuruluslarinda KH tanisi alip, tedavilerine
baslanan bebeklerde ailesel risk faktorlerini saptamak amaciyla

planlanmigtir.

Ayrica tarama programinda uygulanan KH akig semasinda
yer alan kesme noktasi (cut-off) degerlerine bakilarak uygulanan testin
duyarhlik (sensitivite) ve secicilik (spesifisite) yonunden
degerlendiriimesinin  yapilarak konunun ©6nemini ortaya koymak

amaglanmistir.



2. GENEL BILGILER
2.1. Konjenital Hipotiroidi

KH, dogumda tiroid hormon eksikligi ile tanimlanan bir
hastaliktir. Bu genellikle ya tiroid bezinin gelisimindeki (disgenezi) ya da
tiroid hormon biyosentezindeki (dishormonogenezis) problemden
kaynaklanmaktadir. Buna Primer Hipotiroidi denir. Sekonder veya Santral
Hipotiroidi, dogumda Tiroid Sitimdlan Hormon (TSH) eksikligi ile
karekterizedir. Konjenital TSH Eksikligi ¢ok nadiren izole bir problem
olarak, TSH B subunit gende mutasyon sonucu ortaya c¢ikar. Daha ¢ok
Konjenital Hipopitituarizm olarak diger hipofiz hormonu eksiklikleri ile
birlikte gorulur. Periferal Hipotiroidi ayri bir kategoridir ve tiroid hormonun
transportu, metabolizmasinda veya davranigindaki bozukluk sonucu

olusur.®

KH kalici ve gegici olarak siniflandirilir. Kalici KH tiroid
hormonunun kalici eksikligi ile karakterize olup dGmur boyu tedavi gerektirir.
Gegici KH ise tiroid hormonunun gegici eksikligi olup dogumda tespit edilir.
Ancak tiroid hormon sentezi zaman igerisinde gozlenir. Bu durum hayatin
ilk birkag ay! veya yilinda duzelir. Kalici KH ise “Kalici Primer Hipotiroidi”
ve “Sekonder Hipotiroidi (Santral)’ olarak siniflandirilir; ayrica “Gegici

Primer Hipotiroidi” de bildirilmigtir.

KH’nin altinda yatan etiyoloji hipotiroidinin “kalici veya gegici”

ve “primer, sekonder veya periferal” oldugunu belirler.



Tablo 1. Konjenital Hipotiroidi Siniflandirmasi ve Etiyolojisi

1. PRIMER HIPOTIROIDI

Tiroid disgenezisi: gelisimsel bozukluga bagh hipotiroidi (Tiroid ektopisi, agenezi, hipoplazi,
hemiagenezi)
lligkili mutasyonlar:
TTF-2
NKX2.1
NKX2.5
PAX-8
Tiroid dishormonogenezi: hormon uretiminde bozukluga bagh hipotiroidi
ilikili mutasyonlar:
Sodyum-iyot transport defekti
Tiroid peroksidaz defekti
Hidrojen peroksidaz olusum defekti (DUOX2, DUOXA2 gen mutasyonlari)
Pendrin defekti (Pendred Sendromu)
Tiroglobulin defekti
iyodotirozin deiyonidaz defekti (DEHAL1, SECISBP2 gen mutasyonlari)

TSH baglama ve iletmeye direng
ilikili mutasyonlar:
TSH reseptor defekti
G-protein mutasyonu: psédohipoparatiroidizm tip 1a

TSH baglama ve iletmeye direng

2. SANTRAL (SEKONDER) HIPOTIROIDI

izole TSH Eksikligi (TSH B-subunit gen mutasyonu)
izole Tirotropin-releasing Hormon (TRH) Eksikligi
Tirotropin-releasing Hormon (TRH) Direnci
TRH reseptor gen mutasyonu
Hipofiz bezi gelisim ve fonksiyon bozukluguna bagl hipotiroidi
HESX1, LHX3, LHX4, PIT1, PROP1 gen mutasyonlari

3. PERIFERAL HIPOTIROIDIZM

Tiroid hormon direnci
Tiroid B reseptdr mutasyonu
Tiroid hormon transportunda anormallik
Allan-Herdon-Duley Sendromu (monokarboksilaz transporter8 gen mutasyonu)

4. SENDROMIK HIPOTIROIDIZM

Pendred Sendromu: (hipotiroidi-sagirlik-guatr) Pendrin mutasyonu

Bamfroth-Lazarus Sendromu (hipotiroidi-yarik damak-diklesmis sag) TTF-2 mutasyonu
Ektodermal displazi (hipohidrotik-hipotiroidi-silier diskinezi)

Hipotiroidi (dismorfizm-postaksiyel polidaktili-zeka geriligi)

Kocher-Deber-Semilange Sendromu (muskiler psédohipertrofi- hipotiroidi)

Bening korea-hipotiroidi

Koreoatetoz (hipotiroidi-yenidodan solunum sikintisi) NKX2.1/TTF1 mutasyonu
Obesite-kolit-(hipotiroidi-kardiyak hipertrofi-gelisimsel gerilik)

5. GEGICI KONJENITAL HIPOTIROIDIZM

Antitroid ilaglarin gebelikte kullaniimasi
Anneye ait TSH reseptorlerini bloke eden antijenlerin transplasental gegisi
Maternal ve Neonatal iyot eksikligi veya fazlahgi

Heterozigot mutasyonlar (THOX2 veya DUOXA2)
Konjenital hepatik hemanjioma/hemanjioendotelyoma

Kaynak: Rastogi and LaFranchi. Orphanet Journal of Rare Disease 2010, 5:17.



2.1.1. Epidemiyoloji

Yenidogan tarama programlarindan 6énce, hastaligin klinik
bulgularina baglh olarak tani konulan vakalara gore KH insidansi 1:7.000-
10.000 oldugu™, ancak gelistirilen yenidogan tarama programlari ile son
zamanlarda insidansi 1:3.000-4.000 olarak yayinlamistir."*"®  Ancak,
bdlgesel ve ulusal galigsmalar farkli cografik bolgelerde gorilme sikhginda
farkhliklar oldugunu ortaya koymaktadir. Fransa’da yenidogan tarama
programinin 20. yilinin sonunda kalici KH insidansi 1:10.000™, Kibris
Rum Kesimi’nde ise 11 yil sonrasi 1:800 diye rapor edilmigtir15. Son
zamanlarda vyayinlanan raporlardan birinde ise, Amerika Birlegik
Devletleri’nde insidans 1987 yilinda yaklagik 1:4.000 iken, 2002 yilinda 1:
2300 civarinda aciklanmistir™. Ayrica, farkh irk ve etnik kokenlilerde de

insidans farkliliklari gdzlenmektedir."®

KH goérilme sikhgi hemen hemen tum tarama
programlarinda kizlarda erkeklere gore yaklasik 2 kat daha fazla oldugu
saptanmigtir,'®17181920 Tekjl gebeliklere gore ikiz gebeliklerde insidans
artmaktadir. Hatta c¢oklu gebeliklerde bu oran daha da artig

gostermektedir.?"%2

Yasli annelerin (39 yas ustl) bebeklerinde, gen¢ annelerin
(20 yas alti)) bebekleri ile kiyaslandiginda insidans daha ylksek

bulunmustur. %2

Zamaninda dogan bebeklere gore preterm bebeklerde

insidans daha fazladr.'®'9%

2.1.2. Klinik

KH'nin klinik goérunuamleri siklikla belirgin degildir. Birgok
yenidoganin dogumda normal dig goériunime sahiptir ve KH tanisi

konulmasi miimkiin degildir.??* Bunun nedeni plasentadan gegen anneye

5



ait tiroid hormonudur. Kord kaninda tiroksin (T4) yaklasik maternal
konsantrasyonunun (cte biri kadar bulunur.”?°% Bunun 6zellikle fetusun

beyin gelisimine koruyucu etkisi bulunmaktadir.?>%’

KH de klinik semptomlarin yavas olusumu ve erken tedaviye
baglandidi taktirde dramatik bir iyilesme sansi olmasi, bu hastalik i¢in tim
dinyada yenidogan tarama programlarinin yayginlastiriimasina énemli bir
neden olusturmaktadir. Ancak klinisyenlerin de KH yonunden
degerlendirmeleri iyi yapmalari ve hastalik i¢in suphelenmeleri de buyuk

onem tasimaktadir.
2.1.3. Semptomlar

KH semptomlari genelde baslangigta yoktur. Ancak anne ve
gebelik 8ykiisi bazi ipuclarini verebilir. ileri gestasyonel yas ile KH
arasinda belirgin bir iliski s6z konusudur.'® Yiizde 20 vakada gebelik 42
hafta sonrasina kadar uzamistir.?® Annede otoimmiin tiroid hastaligi veya
diyette iyod eksikligi de diger bir ipucu olabilir. Bebek genelde sessizdir ve
gece boyu uyur. Bebek de ayrica kisik kalin sesli aglama, kabizlk
g6zlenir. Yenidogan sarihdl bu bebeklerde genelde U¢ haftadan uzun
surer. Bu uzamig sarilik hepatik glukuronil transferaz yetersizligine bagli
gozlenir.'®#2 En sik gériilen semptomlar uzamis sarilik, letarji, beslenme

zorlugu ve kabizliktir.
2.1.4 Bulgular

Bebek dodum kilosu 1/3'Unde %90 persentilin Uzerinde
bulunur.”®> Muayenede en sik gdzlenen bulgular umblikal herni (gébek
fitigr), makroglossi (buyuk dil) ve mermer goériununumli deridir (cutis

marmoratus).?®

Tiroid hormonu ayrica kemik olugsumu iginde ¢ok
onemlidir.?®2° Bu arka fontanelin 5 mm’den daha genis olmasina sebeptir.
Cok nadir birkag bebekte palpe edilebilen guatr vardir. Bu daha ¢ok tiroid
hormon sentezinde bozuklukla seyreden “tiroid dishormonogenezis’inde

6



karsimiza gikar. Pendred Sendromu’nda sagirlik ve palpe edilebilen guatr

goralur.

Klasik bulgular 6 haftaliktan sonra ortaya ¢ikar. Hipotiroid
bebeklerin tipik gorinusu sarilik, siskin bir surat ve genis arka fontanelle
karekterizedir. Burun koku basik dar alin, gdzlerde psddohipertelorizm,
periorbital 6dem, kuru cilt, rolatif seyrek saclar, kalin dudaklar ve
makroglossi(buylk dil) ile karakterize tipik yuz gorulir. Makroglossiye
bagh olarak agiz hafif agiktir. Bradikardi ve gobek fitigi olabilir. Cilt kuru,
soguk ve dolasim bozukluguna bagli olarak benek benek (mermer
gorinimli)  gorilebilir.?® X-ray ile distal femoral epifiz yoklugu
saptanabilir(%54)."°

2.1.5. Konjenital Malformasyonlar

KH de konjenital malformasyonlarda sik goérulir. Daha ¢ok
kardiyak malformasyon ile karsilasiimaktadir.**? Ek olarak; dik sag, yarik
dudak, norolojik bozukluklar ve genitouriner malformasyonlar da
gorilmektedir. *"** Ayrica, Down Sendromlu bebeklerde Konjenital
Hipotiroidizm gériilme sikligi da yiiksektir."*

Gen mutasyonlarina bagli Konjenital Hipotirodizm nadiren
goérilmektedir. En iyi bilineni Pendred Sendromu’dur. Bu hastalarda
sensorinoral sagirlik, hipotiroidi ve guatr gozlenir. Bu sendromda hem
tiroid hem de i¢ kulak dokularinda bulunan klor-iyod transmembran
taslyicisi olan “pendrin’de defekt sz konusudur.® Ancak bitiin olgularda
guatr bulunmayabilir. Hastalarin yaklasik yarisinda hipotiroidi de

saptanir.®®

Tiroid Transkripsiyon Faktor-2’deki (TTF-2) mutasyonun
neden oldugu Bamforth-Lazarus Sendromu’nun bulgulari ise tiroid

disgenezi, koanal atrezi, yarik damak ve dik sactir.’



NKX 2.1 de mutasyon sonucu gozlenen Konjenital Hipotiroidi
de “respiratuvar sikinti ve benign kalitsal korea ve ataksi ile seyreden

norolojik bulgular” eslik etmektedir.®®

KH’nin eslik ettigi bir diger sendrom ise Kocher-Debre-
Semelaigne Sendromudur.®® Hipotiroidi'ye bagl myopati; proksimal kas
gugsuzlugu, halsizlik, derin tendon reflekslerinde azalma, myalji, myoddem
ve kramplarla karakterizedir. Nadiren myopatiye kas hipertrofisi eslik
edebilir; ozellikle ekstremitelerde daha belirgin, jeneralize kas hipertrofisi
gocuga “herkul” goruntisu verir. Tiroid myopatisi replasman tedavisi ile

tamamen iyilesir.
2.1.6. Etiyoloji

Tdm dunyada genel olarak KH’nin en énemli nedeni iyot
eksikligidir. Bu durum yeterli iyot proflaksisi ile dnlenebilmektedir. iyot
eksikligi olmayan Dbolgelerde ise KHnin en sik nedeni ‘“tiroid

disgenezi’sidir.

Kalici Konjenital Hipotiroidi primer veya sekonder (santral)
sebepli olabilir. Tiroid bezi gelisiminde bozukluk, tiroid hormon Uretiminde
eksiklik ve TSH baglama veya transdiksiyonunda bozukluga bagli
hipotiroidizm primer nedenler icindedir. Tiroid hormon transportu ve
metabolizmasinda bozukluk veya tiroid hormonuna direng sonucu periferal
hipotiroidizm gozlenir. Sekonder veya santral sebepler icinde ise TRH
(tirotropin releasing hormon) olusumunda veya baglanmasinda ve TSH

uretiminde bozukluk yer almaktadir. (Tablo 1)

Gecici Hipotiroidi ise anneye ve bebede bagh faktorler
sonucu gozlenebilir. Anneye ait faktorler; antitiroid ilag tedavisi,
transplasental tirotropin reseptoru bloke eden antikorlar ve “iyot eksikligi
veya fazlahigina” maruziyet. Bebege ait faktorler arasinda ise neonatal iyot

eksikligi veya fazlaligi, konjenital karaciger hemenjiomu ve “‘DUOX ve
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DUOXAZ2” genlerinde mutasyon bulunmaktadir. (Tablo 1)

Kalici_Konjenital Hipotiroidi; iyot eksikligi olmayan Ulkelerde

Konjenital Hipotiroidi'nin en sik nedeni (yaklasik %85) tiroid disgenezisidir.
Tiroid bezinin embriyonal gelisimi sirasindaki aksama sonucu g('jzlenir.a’39
Geri kalan %10-15 vaka ise dishormonogenez adi verilen yenidoganda
tiroid hormon biyosentezinde bozukluk olarak kargilagilir.  Tiroid
hormonunun perifere transportunda, metabolizmasi veya etkisinde

bozukluk vardir.*°

Tiroid Disgenezi; Trioid disgenezi 3 sekildedir: ektopi,
agenezi ve hipoplazi. Tiroid disgenezisinin ugte ikisini tiroid bezinin
ektopisi olugturur ve kizlarda 2 kat daha fazla gorulur. Agenezi ise tiroid

dokusunun yoklugudur.

Tiroid disgenezi genellikle sporadiktir. Fakat son ¢alismalar
genetik bir durumun s6z konusu olabilecedi yonundedir. Bir galismada
tiroid disgenezi vakalarinin %2’sinin ailesel oldugu saptanmistir.*’*? Bazi
calismalar Konjenital Hipotiroidili bebeklerin birinci derece akrabalarinin
%7.9'unda tiroid bezi geligim anomalilerinin bulundugunu

gostermektedir.*?

Ayrica KH gorulmesinde mevsimsel farkhliklarinda
44-48

olabilecegini belirten yayinlar da bulunmaktadir.
KH risk faktorleri arasinda go¢ faktori de géz 6ntine alinarak

bazi calismalar yapilmistir.*®

Vakalarin ¢ok kuglk bir kisminda bazi genlerin tiroid
disgenezisinde rolli oldugu bulunmustur.®® Bu genler PAX8, TTF-2,
NKX2.1 ve NKX2.5'dir.°™® Bu genler, tiroid embriyogenezisinden ve
tiroidin normal gorev yapmasindan sorumlu olan transkripsiyon faktorlerini

kodlarlar.®® Bu transkripsiyon faktérleri fetusun diger dokularinin



olusumunda da etkilidir. Transkripsiyon faktorlerinin gen olusumundaki
mutasyonlar bazi dokular ile iligkili fenotipik sendromlarin gorulmesine

sebeptir.?°

TTF-2’de mutasyon sonucu Bamforth-Lazarus Sendromu
goralur. Troid disgenezisi, khonal atrezi, yarik damak ve dikensi saglar
tipiktir.

NKX2.1'de (TTF-1 diye de bilinir) mutasyonda ise Konjenital
Hipotiroidizm, respiratuvar sikinti, benign korea ve ataksi tarif
edilmektedir.?*°
NKX2.5 kardiyak dokularda goOzlenir. Son c¢aligmalar tiroid
disgenezi ile birlikte NKX2.5 muatsyonu, konjenital hipotiroidide gozlenen
kardiyak malformasyonlardaki artisin  genetik sebebi oldugunu

soylemektedir.>®

Buna karsilik, baska konjenital anomalilerin eglik etmedigi
tiroid disgenezilerinin sebebinin ise PAX8deki mutasyonlara bagl oldugu

goriilmektedir.>>®

TSH Direnci; TSH direncinin bircok nedeni vardir. Tiroid

bezinde hipoplazisine sebep olan TSH reseptér genindeki mutasyon en
sik gézlenen nedendir.®” TSH direncinin bir diger formu dominant gegislidir
ve Kromozom 15'in uzun kolu ile iliskilidir.?? Psddoparahipoparatiroidizm

Tip 1a’da ise TSH iletiminde bozukluk séz konusudur.®®

Tiroid Dishormonogenezi; Kalici  Konjenital  Hipotiroidinin

%10-15 nedenidir. Tiroid hormonunun biyosentez ve saliniminin tim
basamaklarinda gdzlenebilen kalitimsal bozukluklardir. Daha ¢ok
otosomal resesif gecislidir. Dishormonogenez guatrla gdzlenen
hipotiroidizm seklindedir. Ancak yenidogan taramasinda tespit edilen
bebeklerde bu klinik bulgu ¢ok nadirdir.®*
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Dishormonogenez, cogunlukla tiroid peroksidaz
aktivitesindeki bozukluga baghdir. Enzimdeki mutasyonun siddetine gore

“Tam veya Kismi lyod Organifikasyon Bozuklugu” gézlenir.

Son zamanlarda “Dual Oksidaz Enzim 2°deki (DUOX2 veya
THOX2) mutasyonlar sonucu dishormonogenez gériildiigi saptanmistir.®®
Ayrica “Dual Oksidaz Maturasyon Factor’deki (DUOXA2) mutasyonlar
sonucu da iyod organifikasyonunda bozukluga yol acarak hipotiroidi

goriilmesine s6z konusudur.®®

Sekonder veya Santral Hipotiroidi; Konjenital Sekonder veya

Santral Hipotiroidi genellikle TSH Uretiminde bozukluk sonucu géruldr.
Siklikla konjenital hipopituitarizme neden olan hastaliklarin bir pargasi
olarak ortaya cikar. Konjenital hipopitituarizm, siklikla, septo-optik displazi
veya yarik dudak/damak gibi orta hat defekleri ile beraber gorulir veya
daha buyuk bir genetik sendrom icinde yer alabilirler. Hipofiz bezi
gelisimini dizenleyici genlerdeki (HESX1, LHX3, LHX4, PIT1 VE PROP1)
mutasyonlar sonucu Ailevi Hipopituitarizm gelisebilir. TSH eksikligi
yaninda buydme hormonu (GH-growth hormon), adrenokortikotropik
hormon (ACTH) ve antiduiretik hormon (ADH) yetmezligide vardir. Santral
Hipotiroidiye nadiren spesifik gen defekti neden olur. Bunlar, TSH f3
subunit genindeki mutasyon sonucu “izole TSH Eksikligi” veya TRH
reseptor genindeki mutasyona badli olarak “Tirotropin Releasing Hormon

(TRH) Direnci” seklinde ortaya gikar."

Gecici Konjenital Hipotiroidi; Gegici Konjenital Hipotiroidinin

sebebleri su sekilde siralanabilir;

1. lyot Eksikligi: Avrupa’da 6zellikle preterm bebeklerde
daha sik gozlenmektedir. Bu daha c¢ok annenin iyottan eksik diyet ile
beslenmesi sonucu gdzlenir."®”"®® Annede iyot eksikligi ve buna bagli

hipotiroidizm gelismesi KH acgisindan olduk¢ga onem tasir. Bu nedenle
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tum hamile kadinlarin iyot eksikligi acisindan degerlendiriimesi

onerilmektedir.%®

2. Anneden Antitiroid Antikorlarin Transferi: Antitiroid
Antikorlar plasentadan gecebilir ve yenidogan tiroid dokusunda TSH
reseptorlerini bloke edebilir. Bu durum anneden gegen antikor duzeyinin

diismesine bagli olarak 3-6 ay sirebilir.”>""

3. Fetus’'un Antitiroid ilaglara Maruz Kalmasi: Anneye ait
antitiroid ilaglar, yenidoganda tiroid hormon sentezinde azalmaya neden

olabilir. Bu dogumu takip eden birka¢ gin/hafta devam edebilir.

4. Annenin iyoda Maruz Kalmasi: Annenin amiodaron
(antiaritmik ajan) almasi bebeklerinin gegici hipotiroidiye neden olabilir.
Bu 4-5 aya kadar sirebilir ve ndrolojik bulgular gézlenebilir.”? iyod igeren
antiseptik Urunlerin tipine ve maruziyet suresine bagli olarak annede

kullanilmasi sonucu da gegici hipotiroidizm gorulebilir.

5. Yenidogan'in iyoda Maruz Kalmasi: Cok yiiksek
miktarlarda iyoda maruziyet Ozellikle preterm yenidoganlarda

hipotiroidiye neden olabilir.”?

6. Karaciger Hemanjiomu: Tip-3 iyodotropin deiyonidaz
enziminin asirl miktarda Uretilmesi sonucu gorulur. T4 duzeyi dusuk, T3
ve TSH duzeyi ylksek bulunur. Tumor tedavisi yapildigi takdirde

hipotiroidi geriler.”

7. DUOX2 (THOX2) ve DUOXAZ2 genlerindeki mutasyonlar

sonucu gegici konjenital hipotiroidi gorulebilir.
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2.1.7. Tani

KH tanisi, tarama programlari olan Uulkelerde dogumdan
sonra yapilan tarama testleri ile konulabilmektedir. Tarama programlari
olmayan ulkelerde dogan bebeklerde ise gogunlukla hipotiroidinin klinik

belirtileri ortaya ¢iktiktan sonra tani konulmasi s6z konusudur.
KH tanisi T4’Un dusuk, TSH'nin yliksek olmasi ile dogrulanir.
2.1.8. Tedavi

KH’li tum yenidoganlar mumkun olan en kisa zamanda Tiroid
Hormon (Levotiroksin) tedavisi ile étiroid hale getirimelidir."”®"® Kognitif
bulgularin duzeyi, 6zellikle de agir KH vakalarinda, dogumdan sonra
yeterli ve zamaninda tedaviye baglaniimasi ile iligkilidir. Tedaviye
dogumdan sonraki ilk 3 ay icerisinde baslanilirsa, bebekte zeka geriligi

olasiligini dnemli dlglde azalir.

Laboratuvar yontemleri ile kesin tani konulamayan
bebeklerde KH'ye ait siphe varsa 3 yasina kadar otiroidiyi saglayacak
sekilde hormon replasmani verilmeli, 3 yasindan sonra tedavi kesilerek

yeniden degerlendiriimelidir.®"®

Tedaviye baslandiktan sonra tiroid hormon testleri duzenli

araliklarla tekrarlanarak hasta yakindan izlenmelidir.

Tedaviye baslandiktan iki hafta sonra T4 ve bir ay sonra da

TSH normale doner.

Tedavinin baslanmasindan 2-4. hafta sonra kontrole
cagrilir. Bir yasina dek 1-2 ayda bir, 1-3 yas arasinda 2-3 ayda bir, 3

yasindan sonra daha uzun araliklarla kontrol edilmesi tavsiye edilir.®
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2.2. Konjenital Hipotiroidi Tarama Programi

KH, vyenidogan doéneminde taramasi yapilan onlarca
hastaliktan birisidir. Yenidogan tarama programi ilk olarak 1960’ yillarda

Guthrie’nin dnciiligiinde Fenilketoniiri hastaligi igin gelistirilmistir.”

KH tanisi yenidoganda semptomlarin genellikle ¢ok sinirl
olmasi nedeniyle hayatin ilk haftalarinda taninmasi zordur. Erken
donemde tedaviye baslanmadigi takdirde agir somatik gelisme geriligi
ile birlikte karakteristik goérinim, mental retardasyon ve ndrolojik
sekellere sebep olan c¢ocukluk c¢aginin en sik gorulen endokrin

hastaligidir.

Tarama programinin asil amaci KH'ye bagli gelisme geriligi
ve mental retardasyon gelismeden hastaligin tanisini koymaktir. Kilinik
olarak yarari yaninda tarama programi ile KH tanisinin maliyeti, hastalik
bulgulari ortaya c¢iktiktan sonraki tani koyma maliyetlerinden ¢ok daha
duguktur. KH tanisi konulan bebeklerin topluma hem sosyal hem de

ekonomik agidan getirecegi yuk de ayri bir baslik olusturmaktadir.

KH tarama programlarinin pilot g¢alismalari ilk olarak 1974
yilinda Quebec (Kanada) ve Pittsburgh (ABD)'de baslatiimistir. Su anda
ise KH taramasi Bati Avrupa, Kuzey Amerika, Japonya, Avustralya, bazi
dogu Avrupa llkeleri, Asya, Giiney ve Orta Amerika yapilmaktadir.”®
Ulkemizde ise 25 Aralik 2006 tarihinden itibaren, topuktan filire kagidina
alinan kandan, TSH 0Ilgcim esasina dayall olarak KH taramasi
yenidoganlarda Saglik Bakanlgi tarafindan ulusal dlzeyde

uygulanmaya baslanmistir.”

14



2.2.1. KH Tarama Metodlari

Yenidogan taramalarinda KH tanisi koymak igin yapilan
tarama testlerinde iki metod s6z konusudur. Son zamanlarda primer TSH
ve ek olarak T4 OlgimUu kombine yapan programlarda artig

g6zlenmektedir.

TSH ile tarama, gerekirse T4 o&lcumu: Avrupa, Japonya,

Kanada, Meksika, ABD ve ulkemizde bu metod uygulanmaktadir.
Ulkemizde “microplate elisa” yontemi ile fitler kagidina alinan kan
orneklerinde TSH olgulir. Cikan sonuca goére topuk kani tekrari istenir

yada serumda T4 ve TSH olgumu yapllir.

TSH dlgumu ile yapilan tarama programlarinda, tiroksin
baglayici globulin (TBG) eksikligine bagl gecikmis TSH yukselmesi,

santral hipotiroidizm ve hipotiroksinemi vakalari kagirilacaktir.”®"

Dogum yapan anne ve bebeklerin dogumdan sonraki 48
saatten Once hastaneden taburcu edilmesi yonindeki yaklasim TSH
Olgumunde sorun olusturmaktadir. Cunku postnatal donemde gozlenen
TSH yuksekligi ilk 48 saat icinde tespit edilemeyebilir ve “yalanci negatif

test” sonucunda KH’li bebekler gozden kagabilir.

Primer KH icin, TSH tarama metodunun sensitivitesinin
%97.5, spesifisitesinin %99 oldugu bildiriimektedir.”

T4 ile tarama, gerekirse TSH olcimi: Bu metodda filtre

kagidina alinan topuk kani orneginde taramada “T4 dusuk” bulununca
TSH bakilmasi s6z konusudur. T4 bakilmasi sonucunda primer
hipotiroidi ve ayni zamanda TSH bakilacagi igin santral hipotiroidi tespiti
de yapilabilecektir. Ayrica TBG eksikligi de tespit edilebilecek ve
potansiyel olarak hipertiroidi saptanabilecektir. Ancak bu metodla T4

degeri normal olan, sonradan TSH yuksekligi gelisen vakalar gozden
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kacacaktir.”*’® Bu metod ile taramanin sensitivitesi %98 ve spesifisitesi

%99'un (izerinde bulunmustur.”

TSH ve T4’4 6lcumu: Ayrica 3. olarak da tarama programlari

icerisinde Hem TSH hem de T4’u ayni anda 0Olgen sistemler mevcuttur. Bu

uygulama tarama igin ideal bir yaklagim olusturur.

Pratikte tim yenidoganlara T4 ve TSH olgimleri uygulanana
kadar, klinisyenler her bir KH tarama yonteminin sinirhliklari konusunda

farkinda olmalilardir.
2.2.2. Tarama igin Kan Ornegi Alimi

Tarama sonuglarinin hatasiz ve en kisa zamanda ortaya
cikarilmasi igin alinan topuk kani orneklerinin uygun sartlari saglamasi
gerekir. Bu da dogru zamanda (dogduktan sonraki 3.-5. gunler arasinda),
tarama igin 6zel hazirlanmis filtre kagidina (Uzerinde daireler bulunan
Guthrie filtre kagidi), yeterli miktarda kalin damla seklinde topuk kani
ornedi alinarak, uygun sartlarda saklama (oda isisinda, diz ve kuru
zeminde kurutularak) ve laboratuara ulastiriimasi demektir. Eger 6rnekler
ilk 24-48 saat icerisinde alindi ise vyalanci pozitif ylkseklikleri

saptanabilir.

Transflzyon sonrasinda ve hasta olan bebeklerde ise
yanlis negatif sonuglar elde edilebilir. Kan transfiuzyonu yapilan
bebeklerde kan d6rnedinin islemden 6nce ya da islemden 48.-72. saat
sonra alinmasi zorunludur. Evde dogum ile dunyaya gelen, ciddi
derecede hasta veya prematur olan bebeklerde tarama igin 7.glune

kadar beklenebilecegi belirtimektedir.”®"®

lyot kontaminasyonu gegici hipotiroidizmin sik rastlanan
nedenlerinden biri oldugundan iyot iceren bilesenlere maruz kalan

yenidoganlardan ikinci kez kan o6rnedi alinmalidir. Bir bebek bagka bir
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hastaneye transfer edilirse ilk hastane mutlaka Ornegin alindigini
bildirmelidir. Ikinci hastane transfer éncesi kanin alindigina dair bilgi

alamiyorsa mutlaka tekrar 6rnek almalidir.

Tarama yenidogandan alinan topuk kani 6rneklerinin analizi
ile olmaktadir. Tarama icin 06zel filtre kagitlar (Guthrie kagidi)
hazirlanmigtir.  Bebegin topugu temizlendikten sonra topugun taban
yuzeyinin i¢c veya dis kismi steril bir lanset ile 2,5 mm’den daha derin
olmayacak sekilde delinir. ilk damla kan silindikten sonra filtre kagidina
her iki yuzde de yuvarlak alanin tamamini kaplayacak sekilde kalin
damla seklinde kan alinmalidir. Bu sekilde kagit Uzerindeki tum
yuvarlaklar kan ile doldurulmahdir. Eski damlatiimis kan 0orneginin
uzerine tekrar kan damlatilmasi veya iki kez damlatiimasi gibi Ust Uste
kan damlalarinin getirimesi yanhs sonuglara neden alacagi igin
kullanilmamalidir. Teknik olarak uygunsuz ya da yetersiz derecede kan
iceren ornekler caligsiimamalidir. Filtre kagidi ellenmemeli, 1slak zeminde
birakilmamali ve diger maddelerle kontamine edilmemelidir. Dogrudan isi

ve i1sik ile temasi engellenmelidir.

Bir diger onemli nokta ise tarama programinda kullanilan
filtre kagitlarinin Gzerinde yer alan formun saglik personeli tarafindan

eksiksiz ve okunakli doldurulmasidir.

Ulkemizde Yenidogan Tarama Programi (YTP), Saghk
Bakanhg! tarafindan Ana Cocuk Saghgi ve Aile Planlamasi Genel
Madarligu  ve Refik Saydam Hifzissihha Merkezi Baskanhgi
koordinasyonu ile 25 Aralik 2006 tarihinde ulusal dizeyde bagslatiimistir.
I Saghk Mudirligiic Ana Cocuk Saghgr ve Aile Planlamasi Sube
Mudurlukleri tarafindan koordinasyonu tim saglik birimlerinde alinan kan
ornekleri bekletimeden en kisa zamanda tarama laboratuarina

ulastiriimasi amaclanmaktadir.
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il genelindeki tiim saglik birimlerinden toplanan topuk kanlari,
I Saghk Mudurliigd ACSAP Subelerinde tim saglik kuruluslarindan
toplanir. Her il kendi organizasyonu ile filtre kagitlarinin tGzerinde yer alan
formdaki anneye ve bebege ait bilgiler 6nce internet ortaminda hazirlalan
web yazilimina aktarilir. Daha sonra tek bir paket halinde haftada iki defa
olmak Ulizere Ankara ve istanbul Hifzissihha Merkezi biinyesinde kurulan
yenidogan tarama laboratuvarlarina gdénderiimektedir. illerin cografik
yaplilar ile beklenen canli doum sayilari g6z éninde alinarak, bu iki
merkezden hangisine ve haftanin hangi gulnleri gdénderecekleri

planlanmigtir.

Tarama laboratuarlarina ulastirilan kan oOrnekleri KH,

Fenilketonuri ve Biyotidinaz Eksikligi yonuinden test edilmektedir.

Her il icin, TUrkiye Pediatrik Endokrinoloji Dernedi Uyesi olan
ve gorevlendirmede gonullu gorev alan bir Pediatrik Endokrinoloji uzmani
tespit edilmistir. KH yonunden supheli ¢ikan sonuglar ve vakalar bu

uzmanlar tarafindan degerlendiriimektedir (Sekil 1).

| Kapiller Kan Ornekleri |

Saglik Bakanhg

* Saglik Evi
* Saghk Ocagi/Aile Hekimi 1

* Dogum Yapilan 2. ve 3.
Basamak Hastaneler

Ulusal Yenidogdan
Tarama Komitesi

A

| Il Saghik Mud. AGSAP Sub. |

l Tarama Laboratuar {(Ank ve ist.) |

Sonuglar [« , | Uzmanlagmis Pediatri Departmanlar |

Saghkl Tani konan
yenidoganlar vakalar

Tedavi | Dederlendirme ve izlem

—>| Aileler |"—>| Dernek ve Vakiflar

Sekil 1. Tarama Akis Semasi
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2.2.3. Tarama Sonuglarinin Degerlendiriimesi

Sekil 2'de yer alan Konjenital Hipotiroidi Akis Semasi,
Saglik Bakanligi tarafindan kurulan Ulusal Yenidogan Tarama Programi

Bilim Komisyonu tarafindan olusturulmustur.

Akis Semasi’nda gorilen KH igin belirlenen kesme noktasi
(cut-off) degerleri tarama laboratuvari tarafindan uygulanan test tekrar
degerlendirilerek degerler “<15 mlU/L”, “15-50 mlIU/L” ve >50 mlU/L

olarak uygulamaya konulmustur.

KONJENITAL HiPOTIROIDI AKIS SEMASI

| iLK KAN GRNEGI |
v
| YETERSizZ KAN ORNEGI | | YETERLI KAN ORNEGH |
| KAN GRNEGI TEKRARI | | TARAMA LABORATUARI | (MicroPlate ELISA)
¥
v v v
<20miuL | [>2050miuiL | [ >50 miuiL
A
| TEKRAR TOPUK KANI |

/
«—{ <20miuL | | 20 ve iizeri miUIL

T4 > 10 meg/dl
TSH<10mIUL |+ ILDEKI UYGUN
NORMAL LAB. DA SERUM
DANISMAN UZMAN gg,:f,}ig,
Y
PEDIATRI
ENDOKRINOLOJI
KLINIGINE SEVK

Sekil 2. Konjenital Hipotiroidi Akis Semasi
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Tarama sonuglart T4 ve TSH degerlerine gore asagidaki

sekilde degerlendirilmigtir;
1. Dusuk T4, Yuksek TSH Degerleri

T4 dusuk ve TSH >50 mlU/L'den fazla ise primer hipotiroidi
tanisi konulur. Tarama TSH konsantrasyonlar hafif yikselmis ancak 20-
50mIU/L olan vakalarda ikinci bir yenidogan taramasi igin baska bir
filtre kagidina 6rnek alinmalidir. Turkiye'deki tarama programinda ise bu
15-50mIU/L arasi olarak uygulanmaktadir. Yenidoganlarda yasa gore
normal de@erlerin  kullaniimasi ¢ok Onemlidir. Cogu bebegdin
degerlendirildigi donem olan postnatal 2-6 haftalar arasindaki serum
TSH referans degeri 1.7-9.1 mIU/L’dir.”®"8

2. Normal T4, Yuksek TSH Degerleri

Etiyoloji heterojen olup, gegici veya kalici troid
anormalliklerinden veya hipotalamik-hipofizer aksin maturasyonundaki

gecikmelerden kaynaklanabilir.

Reseptorinin (TSH-R)  inaktive edici mutasyonlari
yenidogan doneminde kompanse, subklinik primer hipotiroidiye neden

olur.®

Boyle durumlarda tedavinin gerekli olup olmadigi
tartismalidir. Ancak hipotalamo-hipofizer aks, T4 dusukligine vicudun
diger Dbolgelerinden daha hassastir. Bu nedenle birgok hekim 2
haftadan sonra serum TSH duzeyinin 10 mlU/L’den fazla olmasini
anormal olarak degerlendirmektedir. Ege tedavi baglanmamis ise 2 ve 4
haftalarda yapilan dlgimlerde bu yuksekligin devam etmesi durumunda
tedavi baslanmalidir. Postnatal bir aydan sonra TSH konsantrasyonun
6-10 mIU/L arasinda olan hastalarin durumu ise yine tartismalidir. Eger

tedavi baslanacak olursa, 3 yasinda ilag kesilerek tekrar degerlendirme
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yapilmalidir.”
3. Dusuk T4, Normal TSH Degerleri

Yenidoganlarin %3-5’inde gozlenir. Bu durum hipotalamik-
hipofizer immaturiteden kaynaklanabilir. Prematire yenidoganlarda
daha sik gozlenir. Hastaliklar esnasinda, TBG eksikliklerinde (1/5000),
santral hipotiroidi durumlarinda (1/25.000-50.000), primer hipotiroidi
olup da TSH yukselmesinin geciktigi durumlarda (1/100.000) gorulebilir.
Yine dopamin infuzyonu ve ylksek doz glukokortikoid kullanimi da bu

duruma yol acabilir.®’

Coklu hipofizer hormon eksikligi dusunulen vakalarda ise
PROP1, LHX3, POU1F1 genetik defektlerin olabilecegi hatirlanmalidir.
Ayni zamanda zor dogum ve anoksinin de TSH ve blyime hormonu

eksikligine neden olabilecegi hatirlanmalidir.®?

Bu hastalarin nasil yodnetilece§i konusunda uzlasma
mevcut degildir. Bu tir bebeklerin gogunda serbest T4 (sT4) duzeyleri
normal olup, sonraki takiplerinde de normal degerler elde edilir. Santral
hipotiroidi ve gecikmis TSH artigi olan vakalar disinda bu tir hastalarin

T4 ile tedavilerinin yararl oldugu heniiz gdsterilmemistir.®®
4. Dusuk T4, Gecikmis TSH artisi

Dusik T4 ve normal TSH dizeyi, yenidoganlarda
1/100.000 oraninda gorulur. Sonraki degerlendirmede ise TSH dlzeyi
yuksek bulunur. Bu tablo 6zellikle dusuk dogum agirlikh ve ¢ok dusuk
dogum agirlikli bebeklerde, ciddi derecede hasta olan preterm ve term
yenidoganlarda gorulir. Bu tabloya yol acan nedenin hipofiz-tiroid
ekseninde geri bildirim mekanizmasinin bozulmasi veya gegici
hipotiroidi yapan asir iyoda maruziyet olabilecegi dusunulmektedir.
Eder TSH yuksekligi 6. haftada hala ylksek seyrediyorsa tiroid hormon
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replasmani baglanmali ve 3 yasindan sonra tekrar degerlendirilmelidir. 7
5. Gegici TSH yuksekligi

Kuzey Amerika’da insidansi 1/50.000'dir. iyot eksikligi olan
bolgelerde ve pretermlerde daha sik gorulmekle birlikte saglikli term
yenidoganlarda da gérllebilir. intrauterin dénemde annenin kullandigi
antitiroid ilaglara maruz kalma, maternal tiroid reseptor antikoru
(TRAB) varligi, heterozigot tiroid oksidaz 2 eksikligi, TSH-R germline
mutasyonu, endemik iyot eksikligi ve prenatal veya postnatal asiri
miktarda iyoda maruz kalma sonucu gorulebilir.  Annenin otoimmun
tiroid hastaligr varliginda veya o©nceki ¢ocuklarin gegici hipotiroidi
Oykusu varliginda bu olasilik hatira gelmelidir. Plasentadan gegen
antikorlarin IgG yapisinda olmasindan dolayi, bu antikorlarin yarilanma
suresi 3-4 hafta olup, serumdan temizlenmeleri 3-6 aylik bir sure alir.
Annenin antitiroid ila¢g almasi sonucu olusan hipotiroidide, T4 ve TSH

diizeyleri dogumdan 1-3 hafta sonra normale doéner.”®7884

6. Dusuk T4 ve Yiksek TSH

Aksi kanitlanincaya kadar konjenital hipotiroidi olarak
kabul edilir. Tiroglobulin duzeyinin yuksek olmasi dishormonogenez
olasiligini dusundurdr. Ektopi varhiginda kalici konjenital hipotiroidi
tanisi konur ve tedavi baslanir. Sintigrafide “uptake” yok ancak
ultrasonda bez mevcut ise, TSH-R kusuru, iyot transport kusuru,
maternal TRAB varligi olasiliklari disunudlmelidir. Normal bir sintigrafi
bulgusu iyot “uptake”inin normal oldugunu gdésterir. Fakat T4 sentezi
kusurlu olabilir. Yine tiroglobulin dizeyinin olgulmesi tiroglobulin sentez
kusurunu ortaya koyabilir. Antitiroid ilaglar da benzer tabloya neden
olabilir. Kardes Oykusunun olmasi enzim kusurunu duasundurtr. Bu

ailelere genetik danigma verilmelidir. 7®7%%
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3. GEREG VE YONTEM

Bu arastirma 19 Nisan — 21 Mayis 2010 tarihleri arasinda
uygulanmig yuvalandiriimis vaka-kontrol c¢alismasi ve metadolojik

arastirmadir.
3.1.Aragtirmanin Evreni

Aragtirmanin evrenini 2009 vyih icerisinde Ankara ilinde
dogan ve Ulusal Yenidogan Tarama Programi kapsaminda topuk kani
alinan yenidogan bebekler olusturmaktadir. Konjenital Hipotiroidi tanisi
almis 84 bebek (vaka grubu) ile ayni yil icerisinde dogan benzer 6zellikler
(yas, cinsiyet, oturdugu bolge) gosteren 188 saglam bebek (kontrol grubu)

olusturmaktadir.

Ankara ilinin niifusu, 2009 yilinda Tirkiye Istatistik Kurumu
(TUIK) tarafindan yapilan Adrese Dayali Kayit Sistemi niifus sayimina
goére 4.650.802 kisi olarak tespit edilmistir. 2009 yil i¢cin Saglik Bakanligi
tarafindan Ankara ili igin projekte edilen hedef bebek nufus sayisi ise
73.612'dir. Ayni yil iginde Ankara ilinde taranan bebek sayisi 68.827'dir.

Yenidoganlarin %93.5’ine ulasiimistir.
3.2. Arastirmanin Orneklemi

Ankara ilinde il Saghk Midurliga organizasyonu ile il sinirlari
icerisinde 2009 yili icerisinde dogum hizmeti veren tim kamu ve 06zel
hastanelerde dogan bebeklerden topuk kani hastaneden taburcu olmadan
alinmistir. Eger bebek hastaneden erken taburcu edilmis veya nadiren de
olsa evde dogum gergeklesmis ise dogumu takiben 3.-5. gunlerde topuk
kani 6rnedi alinma gorevi saglik ocaklari (15 Temmuz 2010 tarihinden

itibaren ise aile hekimleri) tarafindan yerine getirilmigtir.
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Tarama laboratuarina gonderiimek Uzere organizasyon
semasina uygun olarak kan ornekleri bekletiimeden il Saghk Mudurlugi

Ana Cocuk Sagligi Subesi tarafindan toplaniimistir.

Taramadan sorumlu laboratuarlara génderilmeden énce |l
Saglik Mdudurlukleri tarafindan yapilan organizasyon ile filtre kagitlari
uzerindeki formlarda yer alan kimlik bilgileri ve barkod numarasi tarama

programi i¢in 6zel tasarlanan web yazilimina aktariimistir.

2009 yilinda Ankara il Saglk Mudurliiga tarafindan 68.827
bebekten alinan 77.412 adet topuk kani 6rnedi (bu saylya mukerrer
alimlarda dahil) Refik Saydam Hifzissihha Merkezi Baskanligi

bunyesindeki Yenidogan Tarama Laboratuvarina gonderilmigtir.

Orneklem, Tarama Programi kapsaminda Ankara ilinde
dogan ve elektronik ortamda kayitlari alinan bebekler arasindan
secilmigtir. Uygulanan akis semasi direktifleri uyarinca, TSH degeri yuksek
cikip sevkleri yapilan ve 2./3. basamak saglik kuruluglarinda KH tanisi
konulan 84 KH’li bebek vaka grubuna alinmistir. Benzer 6zellikler gosteren

188 bebek kontrol grubunu olusturmaktadir.

Ailesel risk faktorleri agisindan yapilan literatir taramasi
sonucunda tani konuldugu belirtilen 84 vaka cinsiyet, yasadigi bdlge (ilge)
ve dogum ayina gore gruplandirilmiglardir. Bu degiskenlere gore de
elektronik ortamda yer alan “yeni numune” kayitlari gruplandirilarak en az
2 kati olacak sekilde “188” yenidogan kontrol grubu olarak “rastgele sayilar
tablosu” yontemiyle secilmigstir. Tespit edilen tim bebeklerin adresleri web
tabanli yazilim programindan elde edilerek ziyaret edilmis, 272 bebegdin
252'sine ulasilarak arastirma hakkinda bilgi verilerek hazirlanan anket
uygulanmigtir. Ulasilamayan 20 bebekten 7’sinin baska ile go¢ ettigi,

4’0n0in  Ankara ili igerisinde tasindigi, 9unun ise verilen adreste
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bulunamadigi tespit edilmistir. Tum Orneklem igerisinde %93 oraninda bir

katilim saglanmistir. (Bu oran vakalar icin %88, kontroller icin %95'dir.)

1(1) 1(0)
1(1
1(0) 22) ()
11(10) 13(13§(7)
Hedef: 84 22) g6) 11(10)
Ulasilan: 74 13(12)
4(2)
4(4)
1(1)
1(1)
2009 Yih
il Niifus: 4.650.802
Hedef Bebek Sayis1:73.612
T.Kani Alinan Bebek Sayisi: 68.827

Sekil 3. Vaka ve Kontrollerin iige ve Ulasiima Durumlarinin Dagilimi, Ankara 2009

3.3. Arastirmanin Tipi

Bu c¢alisma yuvalanmig vaka-kontrol calismasi ve
metadolojik arastirmadir.

3.4. Arastirmanin Bagimh ve Bagimsiz Degigkenleri
3.4.1. Bagimsiz Degiskenler
3.4.1.1. Tanimlayici Degiskenler: Annenin yasl, 0grenim

durumu, galisma durumu, sosyal guvencesi, babanin yasi, sosyoekonomik
durum
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3.4.1.2. Anne ve Baba ile ilgili Degiskenler: Kan bagi varligi,

kan uyusmazligi varhgi

Anne oykusu (yas, egitim, gebelik 6ykusu, hastalik dykusu,

iyotlu tuz kullanim vb)

3.4.1.3. Bebek ile ilgili Degiskenler: Bebegin dogum yeri,

Bebegin cinsiyeti, bebegdin dogum kilosu, bebegin dogum haftasi

3.4.1.4. Gebelikle ilgili Degiskenler: Annenin gebelik dykisu,
tekil/cogul gebelik durumu, gebelik olusma bigimi, dogumun yapildigi yer,
dogum sekli, kacinci gebelik, disik/6liG dogum/bebek 6lumUi Oykusu, iki
gebelik arasi sure, sigara/alkol/radyasyona maruziyet/ila¢ dykusu, kilo alim

miktari, gebelik suresince hastalik dykusdu, iyotlu tuz kullanma 6ykusu

3.4.1.5. Ailede ve Yasanilan Cevrede Kalitsal Hastalik ve

Konjenital Hipotiroidi ile ilgili Degiskenler

3.4.1.6. Konjenital Hipotiroidi Tanisi ile ilgili Degiskenler:

Tani alinan kurum, tedavi alma 6ykusu, kontrol siklig1 dykusu
3.4.2. Bagimli Degiskenler
3.4.2.1.Konjenital Hipotiroidi varligi
3.5. Arastirmada Kullanilan Arag-Gereg
3.5.1.Anket

Aragtirmada ulkemiz ve dunyada yayinlanan literatur
taramasi sonucunda KH tanisi alan bebeklerde ailesel risk faktorleri
olusturabilecek durumlar tespit edilerek olusturulan toplam 54 sorudan

olugsan anket kullaniimigtir.
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Ek.1’de yer alan anket 7 bolimden olugsmaktadir.

Birinci bolimde; ebeveynlerin temel tanimlayici ézelliklerini
(yas, 6grenim durumu, meslek c¢alisma durumlari ve sosyal glivence

durumlarini) sorgulayan toplam 8 soru yer almaktadir.

ikinci boliimde; ebeveynler arasinda kan bagi varli§i, varsa
derecesi ve kan uyusmazlhgi olup olmadigini sorgulayan 3 soru yer

almaktadir.

Uclincii bélimde; bebegin dogum ayini, cinsiyetini, kilosunu,
gestasyonel vyasini, tekil/cogul durumunu sorgulayan 5 soru yer

almaktadir.

Dorduncu bolumde; gebeligin olugsma bigimini, dogumun
yapildig! yeri, dogumun seklini, annenin kaginci gebeligi oldugunu, kaginci
yasayan ¢ocuk oldugunu, canh dogup 6len bebek dykusunu, dusuk/dusuk
tehdidi varligini, bir dnceki gebelik ile arasinda gegen slreyi sorgulayan

toplam 11 soru yer almaktadir.

Besinci bolimde; annenin bu gebeligi suresince sigara, alkol,
radyasyon, ilag maruziyetini, kilo alma durumunu, gebelidi slresince varsa
gecirdigi hastalik oykusunU ve gebelik suresince iyotlu tuz kullanma
durumlarini ve gebeligi gecirdigi bolgeyi sorgulayan toplam 14 soru yer

almaktadir.

Altinci bolumde; ailede ve yasadigl ¢evrede kalitsal hastalik
varlig, tiroid ile ilgili hastalik varligi, Konjenital Hipotiroidi tanisi alan olup
olmadigl ve bebegin KH tanisi alma durumuna iligkin toplam 9 soru yer

almaktadir.

Yedinci bolumde; KH tanisi alan bebegin tani aldigi kurumu,

tedavi alma durumunu, kontrol sikligini, baska hastalik olup olmadigini,
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hayatta olup olmadigini ve hayatta degdilse 6lum nedenini sorgulayan

toplam 9 soru yer almaktadir.
3.6. Arastirmanin Uygulama Sekli

Arastirma; arastirici disinda Ankara il Saglik Midurligiunde
Yenidogan Tarama Programinda gorevli 2 saglik personeli ile vaka tespit
edilen 17 ilge Saghk Grup Baskanhgi (SGB)nda (Akyurt, Altindag,
Cankaya, Cubuk, Etimesgut, Godlbasi, Haymana, Kalecik, Kazan,
Kecioren, Kizilcahamam, Mamak, Polath, Pursaklar, Sereflikochisar,
Sincan, Yenimahalle) YTP sorumlusu saglik personeli tarafindan 19

Nisan-21 Mayis 2010 tarihleri arasinda yurutulmustar.

2010 yili Mart ayi iginde anketin 6n deneme uygulamasi
yapilmistir. Kullanilan terminoloji anket uygulananlar icin tekrar goézden
gegirilmigtir. Bulunan aksakliklar dikkate alinarak anket formu yeniden

gbzden gegirilerek duzenlenmistir.

Bu arastirmanin Ankara ilinde vyapilabilmesi ve YTP
verilerinin  kullaniimasi igin Saghk Bakanhigi ve Ankara il Saglik
MaduarlGgi’nden gerekli resmi izin alinmistir (Ek.2). Arastirmanin anket
uygulamasi asamasina gecilmeden énce, il Saglik Mudirligi ACSAP
Sube MUdurl, YTP sorumlulari ve 17 ilgenin SGB’nda programi yuruten
saglik personeli ile toplantilar yapilmistir. Her bir ilgenin tarama
sorumlusuna 6nceden hazirlanan vaka ve kontrol gruplari isim ve adresleri
listeler halinde elden teslim edilmigtir. Yapilan toplanti sirasinda ankette
yer alan her bir soru tek tek gbézden gegirilerek yanlis bir anlamaya yer
verimemeye dikkat edilmistir. Ayrica ankette yer alan sorularin
aciklamalari da ayri bir liste ile tim sorumlulara dagitilmistir. Anket, 17
ilcenin SGB’nda programi yurUten saglik personeli tarafindan annelere
uygulanmigtir. Arastirma baslamadan &énce ornekleme secilen aileler

yapllan ev ziyaretleri ile adreslerine ulagilarak anket hakkinda
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bilgilendirilmistir. Eger anne uygun ise anket gergeklestiriimis, eger uygun
degilse anketin uygulanma zamani igin katihmciya uygun gun ve saat
belirlenerek adreslerine tekrar ziyaret planlanmigtir. Katilimcilara
uygulama suresi yaklagsik 20-25 dakika olan anket yuz yuze gorisme

teknigiyle uygulanmigtir.
3.7. Verilerin Analizi

Veriler bilgisayar ortaminda SPSS 13.0 programina aktarilip
ayni programda veri kontrolli vyapildiktan sonra analiz edilmigtir.
istatistiksel analizlerde tanimlayici istatistiklerde yiizde dagilimi, ortalama
+SD ve ortanca kullaniimigtir. Tek degiskenli (univariate) analizlerde Ki-
kare Analizi, Fisher'in Kesin Ki-kare Testi, T-testi, Odds Ratio (%95 Guven
Araligi) yapilmistir. Cok degiskenli (multivariate) analizlerde Logistik
Regresyon Bacward-LR modeli yapilmistir. Ayrica tarama testinin kesme
noktasi analizinde ROC Egrisi Analizi yapilmistir. Duyarlilik (sensitivite),
segcicilik (spesifisite), (+) prediktif deger, (-) prediktif deger Olabilirlik Orani
(Likelihood Ratio=LR) ve Kappa hesaplanmistir.

3.8. Arastirma Takvimi
Arasgtirmada izlenen takvim Tablo 2’de belirtilmistir.

Tablo 2. Arastirma Takvimi

Tarih Arastirma Asamalari

Mayis-Eylul 2009 Literatlr taramasi

Ekim 2009-Ocak 2010 Arastirmanin planlanmasi

Subat 2010 Anket formunun olusturulmasi

Mart 2010 On uygulama

Nisan-Mayis 2010 Uygulama

Haziran- Ekim 2010 Verilerin bilgisayara aktariimasi

Ekim 2010- Haziran 2011 Verilerin analizi, yazimin tamamlanmasi
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3.9. Arastirmanin Kisithliklar

Arastirmaya dahil edilen bazi ailelerin tarama programi igin
kan alinan filire kagidi Uzerindeki forma kendilerine ait telefon ve adres
bilgilerini yanlis verdikleri tespit edilmistir. Bazi ailelerin ise gog¢ ettikleri
belirlenmistir. Bu nedenle g¢alismaya dahil edilen 20 aileye (10 vaka, 10

kontrol) ulagilamamistir.

Ankete katilan bazi kisilerde hafiza faktorine bagh olarak
kisithhklarla karsilagiimistir. Gebelik 6ykusu ile ilgili bolumde “iki gebelik

arasindaki sureyi” hatirlamakta bazi anneler zorluk yasamisglardir.

Yasanilan bolge ile ilgili sorularda ise yeterli bilgiye ulagsmak
her zaman mumkidn olamamistir. Sehir hayatinin getirdigi yasam tarzina
badli olarak gugli olmayan komsuluk iligkileri nedeniyle yasadiklari

cevrede “bagka kigilerde konjenital hipotiroidi varhgl” ile ilgili soruya ait

bazi annelerin verdigi yanitlar yetersiz olmustur.

Ailelerin yasadigi yerler acisindan kir-kent ayrimi ¢alismada

yapilmamistir.

Anketlerin uygulama asamasinda “ebeveynler arasinda
akrabalik oldugunu” beliten bazi anneler “akrabalik derecesi”
konusundaki anket sorusuna saglikli ve guvenilir yanit verememislerdir.
Bu nedenle anketlerin analizinde akraballk derecesi bolimu

degerlendirilememis ve ¢alismaya alinamamistir.
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4. BULGULAR

4.1. Tanimlayici Bulgular

Arastirmaya Ankara ili sinirlari iginde ikamet edenler
alinmistir. 2009 vyihinda canli dogum gerceklestirmis olup, Ulusal
Yenidogan Tarama Programi kapsaminda bebeklerinden tarama programi

icin kan ornegi alinmig 252 kisi katilmistir.
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incelenenlerin temel tanimlayici ézelliklerine gére dagilimi

Tablo.3’de gosterilmigtir.

Tablo 3. Ebeveynlerin Tanimlayici Ozelliklerine Gére Dagilimi, Ankara 2009

n %*
Annenin yas grubu
15-19 8 3.2
20-24 68 27.0
25-29 81 32.1
30-34 53 21.0
235 42 16.7
Toplam 252 100.0
Annenin 6grenim durumu
Okur yazar degil 5 2.0
OKur yazar 4 1.6
ilkokul mezunu 87 34.5
Ortaokul mezunu 47 18.7
Lise mezunu 71 28.2
Yiiksekokul/ Universite mezunu 38 15.1
Toplam 252 100.0
Annenin sosyal gilivence durumu
Yok 30 11.9
SGK 205 81.3
Yesil Kart 12 4.8
Ozel Sigorta 5 2.0
Toplam 252 100.0
Babanin yas grubu
15-19 1 0.4
20-24 16 6.3
25-29 80 31.7
30-34 82 32.5
235 73 29.0
Toplam 252 100.0
Babanin 6grenim durumu
Okur yazar degil 1 0.4
OkKur yazar 1 0.4
ilkokul mezunu 65 25.8
Ortaokul mezunu 36 14.3
Lise mezunu 95 37.7
Yiksekokul/ Universite mezunu 54 21.4
Toplam 252 100.0
Babanin gelir getiren herhangi bir iste calisma durumu
Calisiyor 233 92.5
Calismiyor 19 7.5
Toplam 252 100.0
Hane halki gelir diizeyi
750 TL’den az 80 31.7
750-1.140 TL 94 37.3
1.141-2.465 TL 51 20.2
22.465 27 10.7
Toplam 252 100.0

%*: Situn ylzdesi
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Tablo 3'de arastirmaya katilanlarin bazi sosyo-demografik
Ozelliklerinin dagilimi gorulmektedir. Bu tabloya gore incelenen bebeklerin
ebeveynlerinden annelerinin, %3.2’si (8 kisi) 15-19 yas grubunda, %16.7’si
(42 kisi) 35 ve uzeri yas grubunda, %32.1'i ise (81 kisi) 25-29 yas
grubundadir.

Arastirmaya dahil edilen bebeklerin anneleri d6gretim
durumuna goére incelendiginde; %2.0’sinin (5 kisi) okur yazar olmadigi,
%34.5inin (87  kisi) ilkokul mezunu, %15.7inin (38  kisi)

yuksekokul/Universite mezunu oldugu goérulmastur.

Anneler sosyal guvence durumuna goére incelendiginde;
%11.9’unun (30 kisi) sosyal guvencesinin olmadigi, %81.3'Unun (205 kigsi)
Sosyal Guvenlik Kurumu kapsaminda bulundugu, %4.8’inin (12 kigi) yesil

karth oldugu belirlenmigtir.

incelenen bebeklerin ebeveynlerinden babalarinin, %0.4°0 (1
kisi) 15-19 yas grubunda ve %32.5’i (82 kisi) 30-34 yas grubundadir.

Aragtirmaya dahil edilen bebeklerin babalari 6gretim
durumuna gore incelendiginde; %0.4’Gnun (1 kisi) okur yazar olmadigi,
%37.7’sinin (95  kigi) lise mezunu, %21.4'Gnin (54  Kisi)

yuksekokul/Universite mezunu oldugu goérulmastur.

Ebeveynlerden babanin gelir getiren bir iste ¢alisma durumu
incelendiginde; %92.5'inin (233 kisi) calisir durumda oldugu, %7.5’inin (19
kisi) caligmadigi belirlenmisgtir.

Ebeveynlerin tanimlayici 6zelliklerinden hane halkina ait gelir
dizeyi incelendiginde; %31.7’sinin (80 kisi) 750 TL'den az aylik kazanci
varken %10.7’sinin (27 kigi) 2.465 TL'den fazla aylik kazanci oldugu

gorulmustar.
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Tablo 4. incelenenlerin Annelerinin Calisma Durumunun Dagilimi, Ankara 2009

n %*

Gebelikten 6nceki son bir yilda calisma durumu

Calisiyor 54 21.4

Calismiyor 198 78.6

Toplam 252 100.0
Gebeligin ilk 3 ayinda calisma durumu

Calisiyor 40 15.9

Calismiyor 212 84.1

Toplam 252 100.0
Gebeligin geri kalan siiresinde ¢alisma durumu

Calisiyor 34 13.5

Calismiyor 218 86.5

Toplam 252 100.0
Halen bir iste calisma durumu

Calisiyor 26 10.3

Calismiyor 226 89.7

Toplam 252 100.0

%*: Situn yuzdesi

Arastirmaya alinan bebeklerin annelerinin ¢alisma durumu
incelendiginde, her grubun kendi iginde yapilan degerlendirmesinde;
gebelikten dnceki son bir yilda annelerin %21.4°Gnln (54 kisi), gebeligin ilk
uc ayinda %15.9'unun (40 kisi), gebeligin geri kalan suresinde %13.5’inin
(34 kisi) caligsiyor oldugu ve annelerin %10.3’UnUn (26 Kisi) ise halen
calistigi tespit edilmigtir.
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incelenenlerin aile yapilarinin ézelliklerinin dagihimi Tablo
5’te gorulmektedir.

Tablo 5. incelenenlerin Aile Yapilarinin Ozelliklerinin Dagiimi, Ankara 2009

n %*
Anne ile baba arasinda kan bagi varhgi
Var 40 15.9
Yok 212 84.1
Bilinmiyor - -
Toplam 252 100.0

%*: Kolon yuzdesi

Aragtirmaya alinan bebeklerin aile yapilarinin 6zellikleri
incelendiginde; %15.9'unun (40 kisi) anne ile babasi arasinda kan bagi-
akrabalik iligkisi oldugu, %9.1’inin (23 kisi) anne ile babasi arasinda kan

uyusmazligi oldugu belirlenmigtir.
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incelenen bebeklerin annelerinin gebelik dykiilerine ait

Ozellilerin dagihmi Tablo 6’da gortimektedir.

Tablo 6. incelenen Bebeklerin Annelerinin Gebelik Oykiilerine Ait Ozelliklerinin Dagihmi,
Ankara 2009

n %*
Bu gebeligin durumu

Tekil 239 94.8

ikiz 12 4.8

Ucliz 1 0.4
Toplam 252 100.0
Bu gebeligin olugma bigimi

Normal 238 94.4

Uremeye yardimci tedavi ile ( Tiip bebek vs) 14 5.6
Toplam 252 100.0
Bu dogumun yapildigi yer

Evde kendi kendine veya geleneksel ebe ile - -

Evde saglik personeli yardimi ile - -

Saglik kurulusunda (Hastane, saglik ocagi, tip 252 100

merkezi)

Diger - -
Toplam 252 100.0
Bu dogumun sekli

Normal dogum ( spontan vaginal) 125 49.6

Midahaleli vaginal dogum ( vakum, forseps vb) 5 2.0

Sezaryen 122 48.4
Toplam 252 100.0
Bu gebelik siiresince sigara icme 6ykiisii

Var 36 14.3

Yok 216 85.7
Toplam 252 100.0
Bu gebelik siiresince alkol kullanma oykiisii

Var 1 0.4

Yok 251 99.6
Toplam 252 100.0
Bu gebeligi ilk 3 ayinda radyasyon maruziyeti

Var 8 3.2

Yok 244 96.8
Toplam 252 100.0
Bu gebelik siiresince ilag kullanma durumu

Var 211 83.7

Yok 41 16.3
Toplam 252 100.0

%*: Sutun ylzdesi

Tablo 6'da incelenen bebeklerin annelerinin  gebelik
Oykulerine ait Ozelliklerinden bu gebeligin durumu incelendiginde;
gebeliklerin %94.8’inin (239 kisi) tekil gebelik, %4.8inin (12 kisi) ikiz
gebelik oldugu tespit edilmistir.
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Bu gebeligin olugsma bicimine bakildiginda, gebeliklerin
%94.4’Unun (238 kisi) normal olarak kendiliginden, %5.6’sinin (14 kisi)

uremeye yardimci tedavi ile olustugu belirlenmistir.

Gebelik  Oykulerinden bu  dogumun vyapildigi yer
degerlendirildiginde; dogumlarin %100.0’4ndn (252 kisi) saglik kurusunda
oldugu, dogumlarin %49.6’sinin (125 kisi) normal dogum ile, %48.4’Unun

(122 kigi) sezaryen ile gerceklestigi tespit edilmistir.

Annelerin gebelik oykulerine iliskin degiskenlere iligskin
incelemenin devaminda; degiskenlerin kendi gruplari icindeki dagiliminda,
annelerin  %14.3’4nun (36 kisi) bu gebelik suresince sigara igtigi,
%0.4’Unun (1 Kisi) alkol kullandigi, %3.2’sinin (8 kisi) gebeligin ilk Ug¢
ayinda radyasyona maruz kaldigi, %83.7’sinin (211 kisi) bu gebeligi
suresince herhangi bir ilag (vitamin, demir vb ilaglarda dahil olmak Uzere)

kullandigi tespit edilmigtir.

Gebeligi sirasinda herhangi bir ila¢ kullanmayi gerektirecek
hastaligi olma durumu sorusunda, 252 kisi igerisinde 19 kisi bu gebeligi
sirasinda herhangi bir hastaligi oldugunu beyan etmistir. Yuzdeler
hastaligi oldugunu beyan eden 19 kisi Uzerinden alinmigtir. 19 Kiginin
hastaliklarinin dagihmi ise tiroid hastaligi 12 kisi (%63.2), migren 1 kisi (%
5.3), mide ile ilgili hastaliklar 1 kisi ( %5.3), safra kesesi ile ilgili hastaliklar
1 kisi (%5.3), Diyabetes Mellitus 1 kisi (%5.3), hipertansiyon 1 kisi (%5.3),
depresyon 1 kisi (%5.3), migren ve mide ile ilgili hastaliklar bir arada 1 kigi
( %5.3) seklindedir.
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incelenen bebeklerin annelerinin gebelik 6ykilerine ait

Ozellilerin dagihmi Tablo 7°’de gorilmektedir.

Tablo 7. incelenen Bebeklerin Annelerinin Gebelik Oykilerine Ait Ozelliklerinin
Dagihmi-2, Ankara 2009

n %*
Bu gebelik sirasinda herhangi bir enfeksiyon
hastaligi gecirme 6ykiisu
Var 44 17.5
Yok 208 82.5
Toplam 252 100.0
Bu gebelik déoneminde gebelige bagh bir
hastalik dykiisi
Var 14 5.6
Yok 238 94.4
Toplam 252 100.0
Bu gebeligi sirasinda diisiik tehdidi 6ykiisu
Var 37 14.7
Yok 215 85.3
Toplam 252 100.0
Onceki gebeliklerde diisiik tehdidi dykiisii
durumu
Var 44 17.5
Yok 208 82.5
Toplam 252 100.0
Onceki gebelikler sonucunda 6lii dogan bebek
varhgi
Var 8 3.2
Yok 244 96.8
Toplam 252 100.0

%*: Situn yuzdesi

incelenen bebeklerin annelerinin gebelik dykilerine ait
Ozelliklerine iligkin  degiskenler incelenmeye devam edildiginde;
degiskenlerin kendi gruplari i¢indeki dagiiminda bu gebelikleri suresince
annelerin %17.5’i (44 kisi) en az bir kez herhangi bir enfeksiyon hastaligi
gecirdiklerini, %5.6’s1 (14 Kisi) gebelige bagl bir hastalik tanisi aldigini,
%14.7’si (37 kisi) dusik tehdidi yasadiklarini belirtmislerdir. Ankete cevap
veren anneler arasinda %17.5'i (44 kisi) onceki gebeliklerinde dusuk
tehdidi yasadiklarini ve %3.2’si (8 kisi) onceki gebeliklerinde 6l dogan

bebekleri oldugunu bildirmiglerdir.
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Annelerin kilo alma durumu incelendiginde bu soruya cevap
veren 246 annenin bu gebeliklerinde aldiklari kilolarin ortalamasi
13.62+6.17 ve ortancasi 12 (1-45) bulunmustur.

Ebeveynlerin %91.7’si (231 kigi) iyotlu sofra tuzu, %7.1'i (18
kisi) iyotsuz sofra tuzu ve %1.2’si (3 kisi) kaya tuzu kullandigini ifade

etmiglerdir.

incelenen bebeklerin tanimlayici ézelliklerinin dagilimi Tablo

8’'de gorulmektedir.

Tablo 8. incelenen Bebeklerin Tanimlayici Ozelliklerinin Dagilimi, Ankara 2009

n %*

Bebegin Cinsiyeti

Kiz 108 42.9

Erkek 144 57.1
Toplam 252 100.0
Bebegin dogum haftasi

<37 hafta 50 19.8

37-42 hafta 165 65.5

>42 hafta 37 14.7
Toplam 252 100.0
Bebegin dogum kilosu(makale)

<2500 30 11.9

2500-3499 143 56.7

3500-4499 78 31.0

24500 1 0.4
Toplam 252 100.0
Bebegin dogdugu mevsim

Kis 66 26.2

ilkbahar 72 28.6

Yaz 55 21.8

Sonbahar 59 234
Toplam 252 100.0

%*: Sutun ylzdesi

incelenen bebeklerin tanimlayici 6zelliklerinden cinsiyet
incelendiginde; bebeklerin %42.9’unun (108 kisi) kiz, %57.1’inin (144 kisi)

erkek oldugu belirlenmigtir.
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Bebeklerin dogum haftalarina bakildiginda; %19.8’inin (50
kisi) “37 ve Oncesi” gebelik haftasinda, %65.5’inin (165 kisi) “37-42”
gebelik haftasi arasinda, %14.7’sinin (37 Kkigi) “42 ve Uzeri” gebelik
haftasinda dogumu gerceklesmistir.

Aragtirmaya alinan bebeklerin tanimlayici 6zelliklerinden
dogum kilosu degerlendirmesinde; bebeklerin %11.9'u (30 kisi) “2.500
gram ve altinda”, %56.7’si (143 kisi) “2.500-3.499 gram” arasinda, %0.4’U
(1 kisi) “4.500 gram ve Ustunde”dir.

Bebeklerin dogum ayi incelendiginde; %26.2’sinin (66 Kisi)
Kis, %28.6’sinin (72 kKisi) ilkbahar, %21.8’inin (55 kisi) yaz ve %23.4’Unln
(59 kisi) sonbahar aylarinda dogumu gergeklesmigtir.

Tablo 9. incelenenlerin Bebeklerin Bazi Ozelliklerinin Dagilimi, Ankara 2009

Medyan (min-max)

Bebegdin dogum kilosu(gram) 3.215 (870-4.500)
Bebegdin dogum haftasi 39 (25-42)
Bebegin gebelik sirasi 2(1-7)
Bebegdin annesinin yasayan cocuk sirasi 2 (1-6)

Bebegdin dogumu ile annenin bir dnceki

gebeliginin sonlanmasi arasinda gegen sire (ay) 48 (3-191)

Arastirmaya alinan bebeklerin bazi 6zelliklerine gore ortanca
degerleri hesaplanmis, bebeklerin dogum kilosu ortancasi 3.215 (870-
4.500) gram, dogum haftasi ortancasi 39 (25-42) hafta, bebegin gebelik
sirasi ortancasi 2 (1-7), bebegin yasayan c¢ocuklar igindeki sirasinin

ortancasi 2 (1-6), bebegin dogumu ile annenin bir dnceki gebeligin
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sonlanmasi arasinda gegen surenin ortancasi 48 (3-191) ay olarak

bulunmustur.

incelenen bebeklerde ve ailelerinde tani almis hastalik

hikayesinin dagihmi Tablo 10’da gorulmektedir.

Tablo 10. incelenen Bebeklerde ve Ailelerinde Tani Almis Hastalik
Hikayesinin Dagilimi, Ankara 2009

n %*
Ailede tani almig kalitsal hastalik varhgi
Var 11 44
Yok 241 95.6
Bilinmiyor - -
Ailede bagka kisi/ kigilerde Konjenital
Hipotiroidi tanisi varhgi
Var 18 71
Yok 234 92.9
Bilinmiyor - -
Toplam 252 100.0
Annenin bu gebeligindeki bebekte Konjenital
Hipotiroidi tanisi varhigi
Var 74 294
Yok 178 70.6
Toplam 252 100.0
Annenin bu gebeligini gegirdigi bolgede
Konjenital Hipotiroidi tanisi alan bebek varhigi
Var 12 4.8
Yok 240 95.2
Toplam 252 100.0
Ailede baska kisi/ kisilerde tiroid bezi ile ilgili
hastalik tanisi varhgi
Var 94 37.3
Yok 158 62.7
Toplam 252 100.0
Annenin bu gebeligini geg¢irdigi bolgede
yasayan kisilerde tiroid bezi ile ilgili tani almig
hastalik varlig
Var 52 20.6
Yok 200 79.4
Toplam 252 100.0

%*: Sutun ylzdesi

incelenen bebeklerin ailelerinde tani almis hastalik hikayesi
durumu acisindan kalitsal hastalik varligi incelendiginde %4,4’Gnun (11
kisi) kalitsal hastalik tanisi aldigi, ailede konjenital hipotiroidi tanisi varhgi
degerlendirildiginde %7.1’inin (18 kisi) tani ald1d1 tespit edilmistir.
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Ailede tani almis kalitsal hastalik 6ykusu olan 11 Kisinin
dagihmi su sekildedir; 1 kisi de Celiac Hastahgr (%0.4), 1 kiside
Fenilketonuri (%0.4), 1 kiside Hashimato Tiroiditi (%0.4), 1 kiside Hemofili
Hastaligi (%0.4), 1 kiside Dogustan isitme Bozuklugu (%0.4), 1 kiside
Talasemi Hastaligi (%0.4), 2 kiside Ailevi Akdeniz Atesi (%0.8) ve 3 kiside
Konjenital Hipotiroidi (%1.2).

Annenin bu gebeliginde, konjenital hipotiroidi tanisini ise
bebeklerin %29.4’G (74 kigi) almistir.

Tum ankete katilan kigiler arasinda 94 kisi (%37.3) ailesinde
tiroid bezi ile ilgili hastalik dykusu belirtmislerdir. Hayir cevabini veren ise
153 kisidir (%62.7). “Ailede tiroid bezi ile ilgili hastalik var mi” sorusuna
“‘Evet” cevabi verenlerden sadece 48 kisi hastalik adini belirtmistir. Bu
hastaliklarin dagilimi ise su sekildedir; 29 kisi Guatr (%30.8), 13 Kisi
Hipotiroidi (%13.9), 3 kisi Hipertiroidi (%3.2) ve 2 kisi Tiroidit (%2.1).

Konjenital Hipotiroidi tanisi alan 74 bebegin aile dykusunde,
ailede tiroid bezi ile ilgili hastalik oldugunu belirten kisi sayisi 45'dir.
Bunlarin arasindan sadece 25'i hastalik adlarini belirtmiglerdir. Tiroid bezi
ile ilgili belirtilen hastaliklarin dagilimi su sekildedir; 13 kisi Guatr (%17.6),
10 kisi Hipotiroidi (%13.6), 1 kisi Hipertiroidi (%1.4) ve 1 kisi Tiroidit
(%1.4).

Bu gruptaki degiskenlerden bir digeri annenin bu gebeligini
gegcirdigi bolgede konjenital hipotiroidi tanisi alan bebek varligidir ve bu
bdlgede bebeklerin %4,8’i (12 kisi) tani almistir. Ayni bdlgede yasayan
kisilerde tiroid bezi ile ilgili hastalik tanisi almig kisi yluzdesi ise %20.9'dur
(52 kigi). Ailede bebek disi kisilerde %37.3 (94 kisi) tiroid bezi ile ilgili

hastalik tanisi vardir.
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incelenen bebeklerin Konjenital Hipotiroidi yéniinden tani

alma ve tedavileriyle ilgili 6zelliklerinin dagihmi Tablo 11’de gorilmektedir.

Tablo 11. incelenen Bebeklerin Konjenital Hipotiroidi Tedavisiyle ilgili
Ozelliklerinin Dagilimi, Ankara 2009

n %*

Konjenital Hipotiroidi tanisi alma durumu

Tani almis 74 29.4

Tani almamig 178 70.6
Toplam 252 100.0
Bebegin Konjenital Hipotiroidi nedeniyle
tedavi alma durumu

Tedavi almis 72 28.6

Tedavi almamis 180 71.4
Toplam 252 100.0

Bebege baslanan Konjenital Hipotiroidi
tedavisinin 6zellikleri
Tedavi baslamis ve devam ediyor 71 95.9
Tedavi baslamisg, ancak aile tarafindan - -
sona erdirilmis

Tedavi baslamig, hekim tarafindan sona 1 1.4
erdirilmis

Hic ila¢ baglatiimadan takip ediliyor 2 2.7
Toplam 74 100.0

Konjenital Hipotiroidi tanisi alan bebegin
doktor kontrolii siklig:

Ayda bir 27 36.5
3 ayda bir 36 48.6
6 ayda bir 6 8.1
Yilda bir - -
Diger 5 6.8
Toplam 252 100.0

%*: Sutun ylzdesi

incelenen bebeklerin konjenital hipotiroidi tedavisiyle ilgili
Ozellikleri incelendiginde Konjenital Hipotiroidi tanisi aldigi belirtilen 74
bebekten 72’sine tedavi baslanildigi ve 71 bebegin halen tedavilerinin
devam ettigi tespit edilmistir. Tedavi baslanan bebeklerin doktora kontrol
icin gitme sikligina bakildiginda %48.6’s1 (36 kisi) “3 ayda bir” oldugu

saptanmigtir.

Ankete katilanlar icinde (252 kisi) “bebekte bagka bir hastalik

var mi?” sorusuna 19 kisi (%7.5) “evet” demigtir. Konjenital Hipotiroidi
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tanisi alanlar icinde (74 Kkisi) ise 9 bebekte (%12.2) bagka hastalik
oldugunu, 65 (%87.8) ise baska herhangi bir hastaligi olmadigini
belirtmistir. Konjenital Hipotiroidi yaninda belirtilen baska hastalik dagilimi
su sekildedir; “sarilik”, “inek sutu alerjisi’, “konjenital kalp hastaligr”,
“anorektal malformasyon ve konjenital kalp hastaligl”, “6zafagus atrezisi,
atnali bobrek ve konjenital kalp hastaligli”, “inmemis testis”, “igitme

yoklugu”. Hastalik oldugu belirtilen 1 bebek i¢in hastalik adi verilmemigtir.

Ankete katilanlardan 6 kigi bebeklerinin hayatta olmadiklarini
belirtmiglerdir. Konjenital Hipotiroidi tanisi alanlar igerisinde ise 2 bebegdin
hayatta olmadigi belirtiimisti. Bu iki bebeginde 6lim sebebi
bilinmemektedir. Ancak bebeklerden birisinin 35 haftalik ve 1900gr
dogdugu sdylenmistir, yenidogan doneminde alinan topuk kani ornekleri
sonucu ise TSH ilk topuk kani degeri 92.93mIU/L ve 2.si 105mIU/L’in

uzeridir.
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4.2. Konjenital Hipotiroidi Durumu ve Sikligini Etkileyen

Faktorler ile ilgili Bulgular

incelenen bebeklerin Konjenital Hipotiroidi tani alma
durumlari ile annenin sosyodemografik 0zelliklerinin dagilimi Tablo 12'de
goOriimektedir.

Tablo 12. incelenenlerin KH Tani Alma Durumu ile Annenin Sosyodemografik Ozelliklerinin iligkisi,
Ankara 2009

Sosyodemografik Konjenital Hipotiroidi
Degdigkenler

Var Yok Toplam

n %* %o** n %* %** n p

Sosyodemografik Degiskenler

Anne yas gruplari

15-19 4 5.4 50.0 4 22 50.0 8
20-24 18 243 26.5 50 281 73.5 68
25-29 24 324 29.6 57 32.0 70.4 81
30-34 15 20.3 28.3 38 21.3 7.7 53
235 13 17.6 31.0 29 16.3 69.0 42
Toplam 74 100.0 178 100.0 252
X’=2.000 0.736
Annenin egitim durumu-1
Okur yazar degil 1 14 20.0 4 2.2 80.0 5
Okur yazar 1 1.4 25.0 3 1.7 75.0 4
ilkokul mezunu 32 43.2 36.8 55 30.9 63.2 87
Ortaokul 14 18.9 29.8 33 18.5 70.2 47
mezunu
Lise mezunu 18 243 254 53 29.8 74.6 71
Yiksekokul/Uni- 8 10.8 211 30 16.9 78.9 38
versite mezunu
Toplam 74 100.0 178 100.0 252
X’= 4.376 0.497

Annenin egitim durumu-2
<8yil 48 64.9 33.6 95 53.4 66.4 143
>8 yil 26 35.1 23.9 83 46.6 76.1 109
Toplam 74 100.0 178 100.0 252

0.097
Kan bagi varligi
Var 20 27.0 50.0 20 11.2 50.0 40
Yok 54 73.0 25.5 158 88.8 74.5 212
Toplam 74 100.0 178 100.0 252

0.004
Annenin bu gebeligi siiresince sigara icme oykiisii
Var 8 10.8 22.2 28 15.7 77.8 36
Yok 66 89.2 30.6 150 84.3 69.4 216
Toplam 74 100.0 178 100.0 252

0.429
Annenin bu gebeligi siiresince alkol kullanma 6ykiisii
Var 0 0.0 0 1 0.6 100.0 1
Yok 74 100.0 29.5 177 99.4 70.5 251
Toplam 74 100.0 178 100.0 252

1.000
Anne bu gebeliginin ilk 3 ayinda radyasyona maruz kalma oykiisii
Var 3 4.1 375 5 2.8 62.5 8
Yok 71 95.9 29.1 173 97.2 97.2 244
Toplam 74 100.0 178 100.0 252

0.696

%*: Sutun yuzdesi, %**: Satir ylizdesi
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incelenen bebeklerin konjenital hipotiroidi tani alma durumu
ile annenin sosyodemografik 6zelliklerinden yas incelendiginde; 15-19 yas
grubundaki annelerin yarisinin, 20-24 yas grubunu olugturanlarin
%26.5’'unun (18 kisi), 25-29 yas dilimindeki annelerin %29.6’sinin (24 kisi),
30-34 yas annelerin %28.3'anun (15 kigi), 35 ve ustu yastaki annelerin
%31.0'inin (13 kigi) bebeklerinin tani aldigi belirlenmistir. Bebeklerin
konjenital hipotiroidi tanisi alma durumu ile annelerin yaslarinin arasinda

istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamistir (p=0.736- p>0.05).

Bebeklerin konjenital hipotiroidi tani alma durumu ile annenin
sosyodemografik 6zelliklerinden egitim durumu incelendiginde; okur yazar
olmayan annelerin %20.0’sinin (1 Kigi), sadece okur yazar olanlarin
%25.0’inin (1 kisi), ilkokul mezunu olanlarin %36.8’inin (32 kisi), ortaokul
mezunu olanlarin  %29.8’inin (14 kisi), lise mezunu olanlarin %25.4’Gnun
(18 kisi), yuUksekokul-Universite mezunu olanlarin %21.1’inin (8 Kkisi),
bebeklerinin konjenital hipotiroidi tanisi aldigi tespit edilmigtir. Bebeklerin
konjenital hipotiroidi tanisi alma durumu ile annelerin egitim durumu
arasinda istatistiksel olarak anlaml fark bulunmamistir (p=0.497- p>0.05).
Yine egitim durumuna iligkin degiskenin devaminda annenin egitim
durumu 8 yil ve altinda olan grupta bebeklerin tani alma orani %33.6 (48
kisi), 8 yil Uzerinde olan grupta %23.9'dur (26 kisi). Bebeklerin konjenital
hipotiroidi tanisi alma durumu ile annelerin egitim yili arasinda da

istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamistir (p=0.097- p>0.05).

Bebegin konjenital hipotiroidi tanisi alma durumu ile
ebeveynlerinde kan bagi varligi degerlendirildiginde; kan bagi olanlarin
%50.0’sinin (20 kisi), kan bagi olmayanlarin %25.5'inin (54 kisi) bebeginin
konjenital hipotiroidi tanisi aldigi belirlenmistir. Ayrica KH tanisi alanlarin
ebeveynlerinin %27’sinde (20 kisi) kan bagi varligi yani akrabalik oldugu,
%73’Unde ise (54 kisi) akrabalik s6z konusu olmadigi tespit edilmigtir.

Sonug¢ olarak bebeklerin konjenital hipotiroidi tanisi alma durumu ile
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ebeveynlerinde kan bagi varligi arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
oldugu bulunmustur (p=0.004-p<0.05).

Degiskenlerden bebegin konjenital hipotiroidi tanisi alma
durumu ile annenin bu gebeligi suresince sigara i¢gcme Oykusu
incelendiginde; sigara icme Oykusu olan annelerin %22.2’sinin (8 Kisi),
OykusU olmayan annelerin %30.6’sinin (66 Kkisi) bebedinin konjenital
hipotiroidi tanisi aldigi belirlenmistir. Bebeklerin konjenital hipotiroidi tanisi
alma durumu ile annenin bu gebeligi suresince sigara icme Oykusu

arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamistir (p=0.429- p>0.05).

Bebegin konjenital hipotiroidi tanisi alma durumu ile annenin
bu gebeligi suresince alkol kullanma Oykusu incelendiginde;  alkol
kullanma 6ykusu olan annelerin bebeklerinin hig¢birinin konjenital hipotiroidi
tanisi almadidi, kullanmayan annelerin %29.5’inin (74 kigi) bebeklerinin
tani aldigi belirlenmigtir. Bebeklerin konjenital hipotiroidi tanisi alma
durumu ile annenin bu gebeligi suresince alkol kullanma OykUsu arasinda

istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamistir (p=1.000- p>0.05).

incelenen degiskenlerden bebegin konjenital hipotiroidi tanisi
alma durumu ile annenin bu gebeliginin ilk U¢ ayinda radyasyona maruz
kalma Oykusu incelendiginde; radyasyona maruz kalan annelerin
%37.5'inin (3 kisi), maruz kalmayan annelerin %29.1’inin (71 Kkisi)
bebeklerinin tani aldigi gorulmustur. Bebeklerin konjenital hipotiroidi tanisi
alma durumu ile annenin bu gebeliginin ilk U¢ ayinda radyasyona maruz
kalma OykusU arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamigtir
(p=0.696- p>0.05).
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incelenen bebeklerin  Konjenital Hipotiroidi tani alma
durumlari ile bebegin sosyodemografik 6zelliklerinin dagihmi Tablo 13’'de

gorulmektedir.

Tablo 13. incelenenlerin KH Tani Aima Durumu ile Bebegin Sosyodemografik
Ozelliklerinin Dagilimi, Ankara 2009

Konjenital Hipotiroidi

Var Yok Toplam
n tyo* 0/0** n OA)* DA)* n

Bebegin cinsiyeti

Kiz 31 41.9 28.7 77 713 433 108

Erkek 43 58.1 299 101 701 56.7 144

Toplam 74 100.0 178 100.0 252
Bebegin dogdugu mevsim

Kis 19 28.8 28.8 47 712 T71.2 66

ilkbahar 21 29.2 29.2 51 708 708 72

Yaz 18 32.7 32.7 37 673 673 55

Sonbahar 16 28.8 28.8 43 712 71.2 59
Toplam 74 100.0 178 100.0 252

%*: Situn yuzdesi, %**: Satir ylizdesi

Arastirmaya alinan bebeklerin konjenital hipotiroidi tanisi
alma durumu ile kendilerine ait sosyodemografik 6zelliklerinden cinsiyet
incelendiginde; kiz bebeklerin  %28.7’sinin (31 kisi), erkek bebeklerin
%29.9unun (43 kisi) hipotiroidi tanisi aldigi belirlenmistir. Bebeklerin
konjenital hipotiroidi tanisi alma durumu ile cinsiyetleri arasinda
istatistiksel olarak anlaml fark bulunmasi bu arastirma da sz konusu
degildir. Ayni durum bebedin dogdugu mevsim icin de gecerlidir. Cunku
arastirmada kontrol grubu cinsiyet, yasadiklari ilce ve dogduklari ay

yonunden benzer 6zellikler tagiyan bebeklerden olusturulmustur.
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incelenen bebeklerin KH tanisi alma durumlari ile bebegin

sosyodemografik ézelliklerinin iligkisi Tablo 14’te goértlmektedir.

Tablo 14. ince_lenenlerin KH Tani Alma Durumu ile Bebeg@in Sosyodemografik
Ozelliklerinin lligkisi, Ankara 2009

Konjenital Hipotiroidi

Var Yok Toplam
n %* %o** n %* %* n p
Bebegin dogum kilosu
<2500g 11 14.9 36.7 19 633 107 30
2500-3499¢g 46 622 322 97 678 545 143
3500-4499¢g 16 216 205 62 795 348 78
245009 1 1.4 100.0 - - - 1
Toplam 74  100.0 178 100.0 252
X*= 6.665 0.083
Bebegin dogum haftasi
<37hafta 18 36.0 36.0 32 640 640 50
37-42 hafta 46 279 279 119 721 721 165
>42 hafta 10 270 270 27 730 730 37
Toplam 74  100.0 178 100.0 252
X*=1.334 0.513

%*: Sutun ylzdesi, %**: Satir ylzdesi

incelenen bebeklerin konjenital hipotiroidi tanisi alma durumu
ile dogum Kkilolari kargilastirildiginda; dogum kilosu 2.500 gramin altinda
olan bebeklerin  %36.7’sinin (11 kisi), 2.500-3.499 arasinda olanlarin
%32.2’inin (46 kisi), 3.500-4.499 arasinda olanlarin %20.5’inin (16 kisi),
4.500 gram ve uzerinde olanlarin %100.0’Gnun (1 kisi) hipotiroidi tanisi
aldigi belirlenmigtir. Bebeklerin konjenital hipotiroidi tanisi alma durumu ile
dogum Kkilolar1 arasinda istatistiksel olarak anlaml fark bulunmamistir
(p=0.083- p>0.05).

Arastirmaya dahil edilen bebeklerin konjenital hipotiroidi
tanisi alma durumu ile dogum haftalann  arasindaki iligki
degerlendirildiginde; gebeligin 37. haftasindan o6nce dogan bebeklerin
%36.0’sinin (18 Kigi), 37-42. gebelik haftasinda dogdanlarin %27.9’unun
(46 kisi), 42. gebelik haftasindan sonra dogdanlarin %27.0’sinin (10 kisi)

hipotiroidi tanisi aldigi belirlenmistir. Bebeklerin konjenital hipotiroidi tanisi
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alma durumu ile dogum haftalari arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmamistir (p=0.513- p>0.05).

incelenen bebeklerin KH tanisi alma durumlari ile gebelik

Oykusu iligkisi Tablo 15’te gorulmektedir.

Tablo 15. incelenenlerin KH Tani Aima Durumu ile Gebelik Oykiisii iliskisi,
Ankara 2009.

Konjenital Hipotiroidi

Var Yok Toplam
n %* %** n %* %** n p
Annenin daha onceki
gebelikleri sonucunda
canli dogup 6len bebek
Var - - - 4 2.2 100.0 4
Yok 74 100.0 29.8 174 97.8 70.2 248
Toplam 74 100.0 178 100.0 252
0.324
Annenin daha onceki
gebelikleri sonucunda 6l
_dogan bebek
Var 1 1.4 12.5 7 3.9 87.5 8
Yok 73 98.6 29.9 171 96.1 70.1 244
Toplam 74 100.0 178 1000 252
0.443
Annenin daha onceki
gebeligi/gebeliklerinde
diigiik oykiisii
Var 17 23.0 38.6 27 15.2 61.4 44
Yok 57 77.0 27.4 151 84.8 72.6 208
Toplam 74 100.0 178 100.0 252
0.148
Annenin bu gebeligi
sirasinda diisiik tehdidi
oykiisii
Var 17 23.0 45.9 20 11.2 54.1 37
Yok 57 77.0 26.5 158 88.8 73.5 215
Toplam 74 100.0 178 100.0 252
0.020
Gebelik sirasi
ik gebelik 32 43.2 31.4 73 41.0 68.6 105
Sonraki gebelikler 42 56.8 27.9 105 59.0 721 147
Toplam 74 100.0 178 100.0 252
0.576
Bu gebeligin durumu
( sayisi)
Tekil 69 932 289 170 95.5 7.1 239
ikiz 5 6.8 41.7 7 3.9 58.3 12
Ugliz - - - 1 0.6 100.0 1
Toplam 74 100.0 178 100.0 252
X’=1.319 0.517

%*: Situn yuzdesi, %**: Satir yizdesi
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incelenen bebeklerin konjenital hipotiroidi tanisi alma durumu
ile annenin gebelik dykusu iligkisinden annenin daha 6nceki gebeliklerinde
canl dogup o6len bebek varhdi olup olmadidi degerlendirildiginde; bebek
olumuU olan annelerin bebeklerinin higbirinin konjenital hipotiroidi tanisi
almadigi, daha once bebek 6lumu olmayan annelerin %29.8'inin (74 kisi)
bebegdinin tani aldigi tespit edilmistir. Bebeklerin konjenital hipotiroidi tanisi
alma durumu ile annelerinin onceki gebeliklerinde bebek 6limi olmasi

arasinda istatistiksel olarak anlaml fark bulunmamistir (p=0.324- p>0.05).

Gebelik dykusu ile ilgili degiskenlerden annenin daha dnceki
gebeliklerine ait 6li dogum hikayesi sorgulandiginda, 6li dogumu olan
annelerin %12.5’inin (1 kisi) bebeklerinin tani aldigi, 61 dogumu olmayan
annelerin %29.9’unun (73 kisi) konjenital hipotiroidi tanisi aldigi tespit
edilmis, bu iki degisken arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmamistir (p=0.443-p>0.05).

Annelerin  onceki gebeliklerine ait dusuk Oykusu ile
bebeklerinin konjenital hipotiroidi tanisi almasi karsilastirildiginda, dusuk
OykusU olan annelerin %38.6’sinin (17 kisi), duslik 6ykusu olmayanlarin
%27.4’Gn0n (57 kisi) bebeklerinin tani aldigi belirlenmis, iki parametre
kargilastinldiginda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamigtir (p=0.148-
p>0.05).

Annelerin bu gebeligine ait dusuk tehdidi ile bebeklerinin
konjenital hipotiroidi tanisi almasi karsilastirildiginda, dusuk oykusu olan
annelerin %45.9’unun (17 kigi), dusuk 6ykusu olmayanlarin %26.5'inin (57
kisi) bebeklerinin tani aldigi belirlenmigtir. Ayrica, KH tanisi alan
bebeklerin annelerinin %23’Gnun (17 kisi) bu gebelikleri sirasinda dusuk
Oykusu yasadigi tespit edilmistir. Sonu¢ olarak, iki parametre
karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur (p=0.020-
p<0.05). Fark gebeligi sirasinda dusuk tehdidi olan annelerin bebeklerinde

konjenital hipotiroidinin daha ¢ok gorulmesinden kaynaklanmaktadir.
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Anneye ait gebelik oykusu ile ilgili degiskenlerden gebelik
sirasi degerlendirildiginde; ilk gebeligi olan annelerin %31.4’Gnun (33 kisi),
sonraki gebeligi olanlarin %27.9’'unun (41 Kkisi) bebeklerinin konjenital
hipotiroidi tanisi aldigi, gebelik sirasi ile bebegin konjenital hipotiroidi
tanisi almasi arasinda istatistiksel olarak anlamli fark olmadigi
goOrulmustar (P=0.576-p>0.05).

Bu gebeligin tekil veya cogul gebelik olmasi ile bebegin
hipotiroidi tanisi almasi arasindaki iligkide ise; tekil gebelige sahip
annelerin %28.9’'unun (69 kigi) bebegi tani alirken, cogul gebeligi olan
annelerin %38.5'inin (5 kisi) bebeginin konjenital hipotiroidi tanisi aldigi,
bebegin tekil, ikiz veya ugluz olmasi ile hipotiroidi tanisi almasi arasinda

istatistiksel olarak anlamli fark olmadigi bulunmustur (p=0.517- p>0.05).
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incelenen bebeklerin KH tani alma durumlari ile aile ve
ailenin yasadigi ¢cevrede KH ve tiroid bezi ile ilgili hastalik iligkisi Tablo

16’da gorulmektedir.

Tablo 16. incelenenlerin KH Tani Aima Durumu ile Aile ve Ailenin Yasadigi
Cevrede Konjenital Hipotiroidi ve Tiroid Bezi ile llgili Hastalik lliskisi, Ankara 2009

Konjenital Hipotiroidi

Var Yok Toplam
n %* %** n %* %** n p
Ailede tani almis kalitsal
hastalik dykiisii
Var 6 8.1 54.5 5 2.8 45.5 11
Yok 68 91.9 28.2 173 97.2 71.8 241
Toplam 74 100.0 178 100.0 252
0.087
Ailede tiroid bezi ile ilgili
hastalik dykiisii
Var 44 59.5 46.8 50 28.1 53.2 94
Yok 30 40.5 19.0 128 71.9 81.0 158
Toplam 74 100.0 178 100.0 252
0.000
Ailede bagka kigilerde tani almis
konjenital hipotiroidi dykiisii
Var 12 16.2 66.7 6 34 33.3 18
Yok 62 83.8 26.5 172 96.6 73.5 234
Toplam 74 100.0 178 100.0 252
0.001
Annenin gebeligi gegirdigi bolgede
yasayan kisilerde tiroid bezi ile ilgili
hastalik éykiisi
Var 18 24.7 34.6 34 19.3 65.4 52
Yok 56 75.3 27.9 144 80.7 721 200
Toplam 74 100.0 178 100.0 252
0.392
Annenin gebeligi ge¢irdigi
bodlgede yasayan kisilerde
konjenital hipotiroidi 6ykiisi
Var 5 6.8 4.7 7 3.9 58.3 12
Yok 69 93.2 28.8 171 96.1 71.3 240
Toplam 74 100.0 178 100.0 252
0.343

%*: Sltun yizdesi, %**: Satir ylizdesi

incelenen bebeklerin konjenital hipotiroidi tanisi alma durumu
ile ailede tani almis kalitsal hastalik varligi degerlendirildiginde; ailede tani
almig kalitsal hastalik oykusu olanlarin %54.5’inin (6 kisi) bebegdi tani

almig iken, ailesel oykusu olmayanlarin %28.2’sinin (68 kisi) bebedi
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konjenital hipotiroidi tanisi almistir. Ailede kalitsal hastalik Oykusu ile
bebedin konjenital hipotiroidi olmasi arasinda istatistiksel olarak anlamli
fark bulunmamistir (p=0.067- p>0.05).

Bebegin konjenital hipotiroidi olmasinin ailedeki tiroid bezi ile
ilgili hastalik oykusu arasindaki iligki degerlendirildiginde ise; hastalik
Oykusu olan ailelerin %46.8’inin (44 kisi), hastalik dykusu olmayan ailelerin
%19.0’'unun (30 kisi) bebeginin konjenital hipotiroidi tanisi aldigi tespit
edilmistir. Ayrica KH tanisi alanlarin %59.5'inin (44 kisi) ailesinde tiroid
bezi ile ilgili hastalik varligi saptanmistir. Sonug¢ olarak; iki degisken
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark oldugu bulunmustur (p=0.001-
p<0.05). Bu fark, tiroid bezi hastaliyi 6ykusiu olan ailelerin bebeklerinde

konjenital hipotiroidinin daha ¢ok gorilmesinden kaynaklanmaktadir.

Arastirmaya alinan bebeklerin konjenital hipotiroidi tanisi
almasinin, “ailedeki baska kigilerde tani almig konjenital hipotiroidi dykusu”
arasindaki iligki deg@erlendirildiginde; hastalik Oykusu olan ailelerin
%66.7’sinin (12 kigi), hastalik dykusu olmayan ailelerin %26.5'inin (62
kisi) bebeginin konjenital hipotiroidi tanisi aldigi tespit edilmigtir. Ayrica
KH tanisi alan bebeklerin %16.2’sinin (12 kisi) ailelerinde “Konjenital
Hipotiroidi oOykusu” varh@r bulunmustur. Sonug¢ olarak; iki degisken
arasinda istatistiksel olarak anlamh fark oldugu bulunmusgtur (p=0.001-
p<0.05). Bu fark, “ailedeki baska kigilerde tani almis konjenital hipotiroidi
Oykusu” olan ailelerin bebeklerinde konjenital hipotiroidinin daha ¢ok

gorulmesinden kaynaklanmaktadir.

incelenen bebeklerin konjenital hipotiroidi tanisi alma durumu
ile ailenin yasadigi c¢evrede konjenital hipotiroidi ve tiroid bezi ile ilgili
hastalik iliskisi degerlendirildiginde; gebeligini gecirdigi bdlgede yasayan
kisilerde tiroid bezi ile ilgili hastalik dykusu olan annelerin %34.6’sinin (18

Kisi), hastallk OykusU olmayan annelerin  %27.9'unun (55 Kisi)
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bebeklerinin konjenital hipotiroidi tanisi aldigi tespit edilmis, iki degisken

arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamistir (p=0.392- p>0.05).

Yine gebeligini gegirdigi bolgede yasayan kisilerde konjenital
hipotiroidi oykusu olan annelerin %41.7’sinin (5 kigi), oykisu olmayan
annelerin %28.8’inin (69 kisi) bebeklerinin konjenital hipotiroidi tanisi aldigi
tespit edilmis, iki degisken arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmamistir (p=0.343- p>0.05).
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Tablo 17. incelenenlerde Konjenital Hipotiroidiye Iliskin Risk Faktorleri ve
Konjenital Hipotiroidi Varligi iliskisi |, Ankara 2009

Konjenital Hipotiroidi

Var Yok Toplam
n %* %** n %* Y%o** n p
Kan bagi varligi
Var 20 27.0 50.0 20 11.2 50.0 40
Yok 54 73.0 255 158 88.8 74.5 212
Toplam 74 100.0 178 100.0 152
0.004
Annenin bu gebeligi
sirasinda disik
tehdidi oykiisii
Var 17 23.0 45.9 20 11.2 54.1 37
Yok 57 77.0 26.5 158 88.8 73.5 215
Toplam 74 100.0 178 100.0 252
0.020
Ailede tiroid bezi ile ilgili
hastalik oykiisii
Var 44 59.5 46.8 50 28.1 53.2 94
Yok 30 40.5 19.0 128 71.9 81.0 158
Toplam 74 100.0 178 100.0 252
0.000
Ailede baska kisilerde
tani almis konjenital
hipotiroidi oykiisii
Var 12 16.2 66.7 6 34 33.3 18
Yok 62 83.8 26.5 172 96.6 73.5 234
Toplam 74 100.0 178 100.0 252
0.001

%*: Sutun ylzdesi, %**: Satir yuzdesi

Bu tabloda yer alan degiskenlerin konjenital hipotiroidi ile
iligkisi 6nceki bolumlerde irdelenmistir. Burada istatistiksel anlamliligi olan
degiskenler odds ratio hesaplamasi éncesi tek tabloda bir araya getirilerek

tekrar degerlendirilmistir.

Bebegin konjenital hipotiroidi tanisi alma durumu ile
ebeveynlerinde kan bagi varligi degerlendirildiginde; kan bagi olanlarin
%50.0’sinin (20 kigi), kan bagi olmayanlarin %25.5'inin (54 kisi) bebeginin
konjenital hipotiroidi tanisi aldigi belirlenmistir. Ayrica KH tanisi alanlarin
ebeveynlerinin %27’sinde (20 kisi) kan bag! varligi tespit edilmigtir. Sonug
olarak; bebeklerin konjenital hipotiroidi tanisi alma durumu ile

ebeveynlerinde kan bagi varli§i arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
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vardir  (p=0.004- p<0.05). Fark kan bagi olan ailelerin bebeklerinde
konjenital hipotiroidi tanisinin  iki kat daha fazla olmasindan

kaynaklanmaktadir.

Annelerin bu gebeligine ait dusuk tehdidi ile bebeklerinin
konjenital hipotiroidi tanisi almasi karsilastirildiginda, dusuk oykusu olan
annelerin %45.9'unun (17 kisi), diguk dykusu olmayanlarin %26.5 inin (57
kisi) bebeklerinin tani aldigi belirlenmistir. Ayrica KH tanisi alan bebeklerin
annelerinin %23’Unun (17 kisi) bu gebelikleri sirasinda dusuk oOykusu
yasadigi tespit edilmigtir. Sonug olarak; iki parametre karsilastirildiginda
istatistiksel olarak anlamh fark bulunmustur (p=0.020-p<0.05). Fark
gebeligi sirasinda duguk tehdidi olan annelerin bebeklerinde konjenital

hipotiroidinin daha ¢ok gorulmesinden kaynaklanmaktadir.

Bebegin konjenital hipotiroidi olmasinin ailedeki tiroid bezi ile
ilgili hastalik Oykusu arasindaki iligki degerlendirildiginde ise; hastalik
Oykusu olan ailelerin %46,8’'inin (44 kisi), hastalik Oykisu olmayan
ailelerin %19.0’'unun (30 kisi) bebedinin konjenital hipotiroidi tanisi aldigi
tespit edilmistir. Ayrica KH tanisi alanlarin %59.5’inin (44 Kigi) ailesinde
tiroid bezi ile ilgili hastalik varligi saptanmistir. Sonug olarak; iki degisken
arasinda istatistiksel olarak anlamh fark oldugu bulunmusgtur (p=0.001-
p<0.05). Bu fark, tiroid bezi hastaligi dykusu olan ailelerin bebeklerinde

konjenital hipotiroidinin daha ¢ok gorulmesinden kaynaklanmaktadir.

Aragtirmaya alinan bebeklerin konjenital hipotiroidi tanisi
almasinin, “ailedeki baska kisilerde tan1 almig konjenital hipotiroidi dykusu”
arasindaki iligki degerlendirildiginde; hastalik oOyklusu olan ailelerin
%66,7’sinin (12 kisi), hastalik dykusl olmayan ailelerin %26,5’inin (62
kisi) bebeginin konjenital hipotiroidi tanisi aldigi tespit edilmistir. Ayrica
KH tanisi alan bebeklerin %16.2’sinin (12 kisi) ailelerinde “Konjenital
Hipotiroidi oykusu” varh@r bulunmustur. Sonug¢ olarak; iki degisken

arasinda istatistiksel olarak anlamli fark oldugu saptanmistir (p=0.001-
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p<0.05). Bu fark, “ailedeki baska kigilerde tani almis konjenital hipotiroidi
Oykusu” olan ailelerin bebeklerinde konjenital hipotiroidinin daha ¢ok

gorulmesinden kaynaklanmaktadir.

Tablo 18. incelenenlerde Konjenital Hipotiroidiye iligkin Risk
Faktorleri ve Konjenital Hipotiroidi Varligi iligkisi Il, Ankara 2009
OR %95 GA (Cl)

Kan bagi varhgi

Var 2.93 (1.39-6.18)
Yok 1

Annenin bu gebeligi sirasinda

dugiik tehdidi éykusii

Var 2.36 (1.09-5.10)
Yok 1

Ailede tiroid bezi ile ilgili

hastalik éykiisii

Var 3.75 (2.05-6.90)
Yok 1

Ailede bagka kisilerde tani

almis konjenital hipotiroidi

oykiisu
Var 5.55 (1.83-17.45)
Yok 1

Bu tabloda, Konjenital Hipotiroidi tanisinda istatistiksel olarak
anlamlihgr kanittanmig dort degiskenin, Konjenital Hipotiroidi Uzerindeki
etkisini gostermek Uzere hesaplanmig Odds Ratio (OR) degerleri
gosterilmigtir.  Bu degiskenlerden ailede kan bagi varligi kan bagi
olmayanlara gore, %95 Guven Aralidi (GA)nda (1.39-6.18) konjenital
hipotiroidi olma olasihdini 2.93 kat, annenin bu gebeligi sirasinda dusuk
tehdidi OykisU olmasi-diguk riski olmayanlara gore %95 GA (1.09-
5.10)'nda 2.36 kat, ailede tiroid bezi ile ilgili hastalik dykusu olmasi-Gykusu
olmayanlara gore %95 GA (2.05-6.90)'nda 3.75 kat, ailede baska kisilerde
tani almis konjenital hipotiroidi dykisl olmasi dykisl olmayanlara gore
%95 GA (1.83-17.45)'nda 5.55 kat arttirmaktadir.
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Tablo 19. Konjenital Hipotiroidi'ye Etkili Faktorlerin Lojistik Regresyon Analizi

Etkili Faktoérler (Variable) Beta P OR %95 GA (Cl)
Kan bagi olma (var/yok) 1.108 0.004 3.027 1.424-6.435
Dogum kilosu (gram) 0.000 0.067 1.000 0.999-1.000

Daha 6nceki gebeliklerde canli

SR - -21.653 0.999 0.000 0.000
dogup o6len varhgi (var/yok)
Ailede tiroid bezi ile ilgili hastalik 1192 0.000 395 1.803-6.019
(var/yok)
Ailede Konijenital Hipotirodi dykusu 1554 0010 4.731 1.447-15.466
(var/yok)
Sabit (Constant) 016 0.852

Konjenital Hipotiroidi'ye etkili faktorlerin lojistik regresyonla
analizi sonucu; ebeveynler arasinda kan bagi-akrabalik olmasinin, ailede
tiroid bezi ile ilgili hastalik varliginin ve yine ailede Konjenital Hipotiroidi
Oykusunun olmasinin bebekte Konjenital Hipotiroidi gelismesinde etkili
oldugu gosterilmigtir. Ebeveynler arasinda kan bagi-akrabalik olmasi 3
kat, ailede tiroid bezi ile ilgili hastalhk varligi 3.2 kat, ailede Konjenital
Hipotiroidi oykusunun olmasi 4.7 kat bebekte Konjenital Hipotiroidi
meydana gelmesini arttirmaktadir. Bebegin dogum kilosu ve annenin daha
onceki gebeliklerinde bebek oliumu oOykusunun olmasinin ise bebekte

Konjenital Hipotiroidi gelismesini etkilemedigi tespit edilmistir.
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4.3. Tarama Testi ile Ilgili Bulgular

Tablo 20. incelenenlerin KH Tani Alma Durumu ile TSH Kesme Noktasi (Cut-off)
Degerlerine Gére Dagilimi, Ankara 2009

TSH (mIU/L)
<15 15-50 >50
Giin n %* n %* n %*
1.giin 11 524 12 375 13 619
< >1 giin 10 476 20 625 8 381
g Toplam 21 1000 32 1000 21 100.0
3 1.gtin 75 466 9 692 1  50.0
E >1 giin 86  53.4 4 302 1 500
g Toplam 161  100.0 13 1000 2 100.0

%*: Kolon ylzdesi

incelenen vaka grubunda; TSH degeri <15mlIU/L olanlara
bakildiginda, topuk kani %52.4’Gnlin (11 kisi) dogumu takiben ilk 24 saat
icerisinde, %47.6’sinin (10 kigi) topuk kani ilk 24 saatten sonra alinmistir.
TSH degeri 15-50 mIU/L olanlar incelendiginde topuk kani %37.5’inin (12
kisi) dogumu takiben ilk 24 saat icerisinde, %62.5’inin (20 kisi) topuk kani
ilk 24 saatten sonra alinmistir. TSH degeri >50 mIU/L olanlar
incelendiginde ise topuk kani %61.9’'unun (13 kisi) dogumu takiben ilk 24
saat icerisinde, %38.1'inin (8 Kkisi) topuk kani ilk 24 saatten sonra

alinmigtir.

incelenen kontrol grubunda ise; TSH degeri <15m IU/L
olanlara bakildiginda, topuk kani %46.6’sinin (75 kisi) dogumu takiben ilk
24 saat icerisinde, %53.4’UnUn (86 kisi) topuk kani ilk 24 saatten sonra
alinmistir. TSH degeri 15-50 mlIU/L olanlar incelendiginde topuk kani
%69.2’sinin (9 kisi) dogumu takiben ilk 24 saat igerisinde, %30.2’sinin (4
kisi) topuk kani ilk 24 saatten sonra alinmistir. TSH degeri >50 mIU/L
olanlar incelendiginde ise topuk kani %50.0’sinin (1 kisi) dogumu takiben
ilk 24 saat igerisinde, %50.0’sinin (1 kisi) topuk kani ilk 24 saatten sonra

alinmistir.
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Sekil 4. ROC Egrisi Analizi

Vaka ve kontrol grubunun TSH degerleri ile yapilan
istatistiksel analiz sonucunda, dogumu takiben “2 ile 6. gunler arasi” alinan
kan orneklerinin ROC Curve egrisine bakildiginda; alan %91.5 ve p=0.001
bulunmustur. Kesme nokta (Cut-off) degeri 15.05 mlIU/L alindiginda
hastalari bulma glcu yani duyarliik (sensitivite) %77.1 ve saglamlari
bulma gucl yani segicilik (spesifitesi) %97.3 olarak gdzlenmektedir.
Kesme nokta degeri 20.26 mIU/L alindigi taktirde ise duyarliik %57.1,
segicilik ise %98.2 saptanmaktadir. Yani uygulanan testin kesme noktasi
degeri yukseldikge duyarlilk dusmekte ve “yanhis pozitif’ sonuglar

artmaktadir.

(+) prediktivite %90 ve (-) prediktivite %93 olarak
hesaplanmigtir. Olabilirlik orani (Likelihood ratio) ise %28.55tir. Bu sonug,
tarama testinin “klinik tanr” ile dogrulanan tanilarinin,

dogrulanmayanlardan 28.55 kat daha fazla oldugunu gostermektedir.
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Ulkemizde de Yenidogan Tarama Laboratuvari, Ulusal
Yenidogan Tarama Programi kapsaminda KH igin Kesme Noktasini

“15.00 mIU/L” olarak uygulamaktadir.
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5. TARTISMA

Konjenital hipotiroidi tum dunyada yenidogan doneminde en
sik karsilasilan &nlenebilir bir endokrinolojik hastaliktir' ve bu nedenle

onemli bir halk sagligi sorunu olmaya devam etmektedir.

Yenidogan tarama programlarindan 6énce, hastaligin klinik
bulgularina bagli olarak tani konulan vakalara gore KH insidansinin
1:7.000-10.000 oldugu belirlenirken", gelistirilen yenidogan tarama
programlari ile son zamanlarda dunya geneli igin insidans 1:3.000-4.000
olarak yayinlamistir."?'%"® Ancak yapilan bircok bdlgesel ve ulusal
calisma Ulkeden ulkeye, hatta ayni Ulkede farkli cografik bdlgelerde

gorulme sikhginda farkhliklar oldugunu ortaya koymaktadir.

Dunya ulkelerindeki hastalik insidanslari Klett M tarafindan
yapilan bir arastirmada; Finlandiya 1/2.364, Yunanistan 1/3.370, Dogu
Avrupa 1/3.900, Tayvan 1/5.700 ve ABD igin 1/4.000 olarak belirtilmistir. 2
Fransa’da yenidodan tarama programinin 20. yilinin sonunda kalici KH
insidansi 1:10.000"*, Kibris Rum Kesimi’nde ise 11 yil sonrasi 1:800 diye
rapor edilmistir’®. Son zamanlarda yayinlanan raporlardan birinde ise,
Amerika Birlegsik Devletleri’nde insidans 1987 yilinda yaklagik 1:4.000
iken, 2002 yilinda 1: 2300 civarinda aciklanmistir'®. Ayrica, farkh irk ve

13,16 Son

etnik kokenlilerde de insidans farkhliklari gézlenmektedir.
zamanlarda KH insidansinda gorulen artisin birgok Ulkede KH tarama
programlarinin  ulusal duzeyde baglatimasina ve uygulanan test
yontemlerindeki teknolojik gelismeye bagl olabilecedi g6z ardi

edilmemelidir.

Ulkemizdeki durum KH agisindan degerlendirildiginde,
Yordam ve arkadaglarinin 1991-1992 vyillari arasinda yaptigi pilot
calismada konjenital hipotiroidi sikligi 1/2.736 olarak rapor edilmistir.®°

Calismanin devaminda Ankara ve civarinda 1991-2000 vyillari arasinda
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kalici konjenital hipotiroidi sikhgini  1/2.512 olarak saptamiglardir.
Unutmaz tarafindan istanbul Universitesi Cerrahpasa Tip Fakiiltesi'nde
Mayis 1989-Mart 1996 tarihleri arasinda yapilan uzmanlik tezi
calismasinda kalici konjenital hipotiroidi sikhg 1/1.847 oraninda
saptanmistir.®® Bati Karadeniz bélgesinde Bolu, Diizce, Zonguldak
illerinde Karabay’'in Mayis 1999 - Aralik 2002 tarihleri arasinda yaptigdi
tez calismasinda ise konjenital hipotiroidi sikligi 1/2.326 olarak
bulunmustur.®” Ege bdlgesinde yapilan bir diger calismada Bilylikgebiz ve
arkadaslari 1991-1993 vyillari arasinda konjenital hipotiroidi sikhigini
1/3.800 olarak saptamiglardir.®3 Ekim 2000 - Ocak 2007 tarihleri arasinda
Gazi Universitesi Tip Fakdiltesi Hastanesi'nde Tepe tarafindan yapilan bir
baska uzmanlik tezi calismasinda KH sikhi§ 1/2.525 bulunmustur.®®
Bizim ¢alismamiz bir insidans c¢alismasi olmamakla birlikte, 2009 yilinda
Ankara ilinde dogan ve Ulusal Yenidogan Tarama Programi kapsaminda
kan ornekleri alinarak KH taramasi yapilan 68.827 bebekten 84’G 2. veya
3. basamak saglik kuruluslarinda Konjenital Hipotiroidi tanisi ile takibe
alinmis ve buna sonuca goére Ankara ilindeki insidans 1/819 olarak
bulunmustur. Bu siklik diger calismalardakilere gore daha yuksek
saptanmakla birlikte bu insidans hesabi igerisinde yer alan bebeklerin
kalici veya gegici konjenital hipotiroidi olduklarina iliskin kesin tani ayrimi
yapilamamistir. Bulunan bu sonug, konjenital hipotiroidinin tum dunyada
oldugu gibi Ulkemizde de ¢ok Onemli bir saglik sorunu oldugunun

gOstergesidir.

Aragtirmamizin 6nemli bir bilegenini konjenital hipotiroidi ile
aileye ait sosyodemografik 6zellikler arasindaki iliskinin degerlendirilmesi
olusturmaktadir. Bu kapsamda c¢alismamizdaki bebeklerin KH tanisi alip
almamalari ile annelerin yaslari arasinda istatistiksel anlamlilik
bulunmamigtir. Ancak KH tanisi almig bebeklerin annelerinin %5.4’G 20
yas altinda, %17.5'i 35 yas ve uzerindedir. Harris ve Pass’in ABD’nin

New York eyaletinde yaptiklari KH arastirmasinda yasli annelerin (39 yas
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ustl) bebeklerinde, gen¢ annelerin (20 vyas alti) bebekleri ile

22 \Waller ve

kiyaslandiginda KH insidansi daha yuksek bulunmustur.
arkadaslarinin Kaliforniya’ da yaptidi c¢alismada ise anne yasi ile KH

arasinda anlamli bir iliski tespit edilmemistir.'®

Sosyodemografik degiskenlerden annelerin sekiz yil altinda
veya Uzerinde egitim almalari ile bebeklerin KH tanisi alip almamalari
arasinda calismamizda istatistiksel anlamlilik bulunmamistir. Medda ve
arkadaslarinin yaptigi ¢calismada da bizim galismamiz ile ayni sonuca
ulasilarak annenin sekiz yillik temel egitimi, bebekte KH gelismesi ile

iliskilendirilememistir.™

Bu arastirmada konjenital hastaliklar ile annenin gebelik
doneminde zararl olabilecegi dusunilen bazi davranis ve gevresel risk
faktorleri arasindaki iliski degerlendiriimek istenilmistir. Calismamizda
bebeklerin konjenital hipotiroidi tanisi alma durumu ile annelerin bu
gebeligi suresince sigara igme, alkol alma ve radyasyona maruz kalma
Oykuleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamigtir. Medda ve
arkadaslar tarafindan yapilan vaka kontrol ¢alismasinda KH ile annenin
sigara igcmesi arasinda pozitif bir iliski bulunmamistir.’® Ancak literatiirde
KH tanili bebeklerin annelerinin gebelik donemlerindeki adi gegen diger

Ozelliklerine iliskin incelemelerin yapildigi bir arastirmaya rastlanmamistir.

Arastirmamizin diger onemli bir bileseni konjenital hipotiroidi
ile bebege ait 0zellikler arasindaki iligkidir. Tani almis bebeklerin %41.9'u
kiz ve %58.1’i erkektir. Calismamizda kontrol grubunu olusturan bebekler
cinsiyet yonunden vaka grubuna benzer 6zelliklige sahip bebeklerden
olusturulmustur. Bu nedenle KH tanisi almalar agisindan istatistiksel
olarak anlamhlik degerlendirimesi s6z konusu degildir. Ancak, KH
gérilme sikhginin ddnyada yuritilen hemen hemen tum tarama
programlarinda kizlarda erkeklere gore yaklasik 2 kat daha fazla oldugu

saptanmugtr.'®17:18.19.20
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Bebege ait risk faktorleri arasinda dusunulen c¢oklu gebelik
Oykusu (tekil/ikiz/Uguz) arastirmamizda degerlendiriimigtir. Bu gebeligin
tekil veya ¢ogul gebelik olmasi ile bebegin KH tanisi almasi arasindaki
iliskide istatistiksel olarak anlamli fark olmadigi bulunmustur. Ancak
italya'da Olivieri ve arkadaslari tarafindan yapilan arastirmada tekil
gebeliklere gore ikiz gebeliklerde insidansin arttigi belirtiimigtir. 21 Harris ve
Pass’in New York eyaleti arastirmasinda ise ikizlerdeki insidans tekillere
kiyaslandiginda bu oran yaklasik iki kat fazla bulunmustur. Hatta ¢oklu
gebeliklerde (iigliz ve iizeri) bu durum daha da artis gdstermektedir.?"?
Olivieri ve KH g¢alisma grubunun arastirmasinda son yillarda Uremeye
yardimci teknikler ile meydana gelen gogul gebeliklerin artmasi, konjenital
gebeliklerin gogul gebeliklerdeki sikhginin ylksekligi dikkate alindiginda

artis igin bir nedensellik olarak gdsterilmektedir.°

Arastirmaya dahil edilen bebeklerin konjenital hipotiroidi
tanisi alma durumu ile dogum haftalann  arasindaki iligki
degerlendirildiginde  konjenital hipotiroidi tanisi alma durumu ile
gestasyonel yas (dogum haftasi) arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmamistir. italya ve Amerika’da yapilan kapsamli calismalarda
zamaninda dogan bebeklere gbére prematur bebeklerde insidansin daha

fazla oldugu tespit edilmistir.'®'%22

Calismamiz bir insidans arastirmasi
olamamakla birlikte KH tanisi alan bebeklerin %24.3’4nun gebeligin 37.
haftasindan 6nce dogmus olmasi dikkat ¢cekmektedir. Ancak bu durumu
tim dlnyada son yillarda artmis olan prematur dogumlardan bagimsiz
dusunmemek gerekmektedir. Diger bir agidan bakildiginda, Medda ve
arkadaslarinin yaptigi calismada ileri gestasyonel yas (postmaturite) ile
KH arasinda belirgin bir iligkinin s6z konusu oldugu ve hem postmaturitesi
olan hem de ylksek dogum agirlikli bebeklerin annelerinde gestasyonel
diyabet olabilecegi belirtiimistir."® La Franchi ise arastirmasinda vakalarin
%20’sinde gebeligin 42. hafta sonrasina kadar uzadigini gdstermistir.?®

Bizim c¢alismamizda ise KH tanisi almis bebeklerin  %13.5'inde
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postmaturite tespit edilmistir.

Calismamizda inceledigimiz bebeklerin KH tanisi alma
durumlar ile dogum kilosu arasindaki iligki incelendiginde istatistiksel
anlamhlik bulunmadigi goéralmustur. Tani almis bebeklerden sadece birinin
4.500 gramin Uzerinde oldugu bulunmustur. Waller ve arkadaslarinin
Kaliforniya’ da yaptigi ¢alismada bulgulardan birisi, dogum agirhgr 2000
gram ve alti ile 4500 gram ve Uzeri olan bebeklerde KH prevalansinin
yiiksek oldugudur.'® La Franchi ise, KH tanisi alan bebeklerin 1/3'iinde

dogum kilosunun %90 persentilin lizerinde oldugunu gdstermistir.>

Bebeklerin dogum tarihleri mevsimsel olarak
degerlendirildiginde, gcalismamizda kontrol grubunu olusturan bebekler bu
yonuyle vaka grubuna benzer 6zellie sahip bebeklerden olusturulmustur.
Bu nedenle KH tanisi almalari acgisindan istatistiksel olarak anlamlilik
degerlendirilmesini yapmak mumkun degildir. Ancak bu konuda yapilan
bazi aragtirmalar KH goérilmesinde mevsimsel farkhliklarin olabilecegini
belirtmekle birlikte hicbirinde istastiksel anlamlilik kanitlanamamistir.*+4®

Annenin onceki ve bu gebelik Ooykusune ait degiskenler
olarak olu dogum ve dusuk durumu arastirma kapsaminda sorgulanmistir.
Bu degiskenlerden sadece annenin bu gebeliginde dusuk tehdidi
yasamasi ile bebegin KH tanisi almasi arasinda istatistiksel olarak
anlamhlik tespit edilmis, farkin gebeligi sirasinda dastk tehdidi olan
annelerin bebeklerinde konjenital hipotiroidinin daha ¢ok goérulmesinden
kaynaklandigi belirlenmigtir. Medda ve arkadaslari tarafindan yapilan vaka
kontrol galismasinda ise annenin paritesi, daha onceki gebeliklerine ait
dusuk oykusu, bu gebeligine ait dusuk tehdidi, gestasyonel diyabet ve

sigara icmesi arasinda istatistiksel fark bulunmamistir.®

Arastirmada konjenital hipotiroidi ile istatistiksel anlamhligi

kanitlanmis ailesel faktorlere ait en Kkilit degiskenler; kan bagi varhgi
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(akraba evliligi), ailede mevcut tiroid hastaliklari ve yine ailede mevcut
baska kisilerde konjenital hipotiroidi varligi olarak tespit edilmistir. Medda
ve arkadaslari tarafindan yapilan toplum tabanli vaka kontrol ¢alismasinda
ailede tiroid hastaligi dykusu (guatr, hipotiroidizm) ile bebekte konjenital
hipotiroidi varhg1 arasinda anlaml iliski saptanmamasina ragmen
vakalarda kontrol grubuna goére ailede tiroid hastaligi dyklisu daha g¢ok
bulunmustur.”® Baska bir degisken olarak bizim arastirmamizda ailede
tiroid disi kalitsal hastalik varligi ile ilgili pozitif bir iligki tespit edilmemisgtir.
Arastirmamizda iliski bulunmamasi ile birlikte konjenital hipotiroidide
konjenital malformasyonlarin sik goruldugu bilinmektedir. Calismamizda
Konjenital Hipotiroidi yaninda bazi bebeklerde eslik eden hastaliklar ,

“konjenital kalp hastaligi”, “anorektal malformasyon ve konjenital kalp
hastali§1”, “6zafagus atrezisi, atnali bdbrek ve konjenital kalp hastaligi”,
“‘isitme yoklugu” olarak belirlenmigtir. Bazi ¢alismalarda daha ¢ok kardiyak
malformasyon ile karsilasildigi belirtilmistir."*? Olivieri ve KH calisma
grubunun arastirmasinda buatin tiroid anomaliler degilse de kalp, sinir
sistemi, g6z vb. ¢oklu konjenital malformasyonlarin ciddi olarak konjenital
hipotiroidi ile seyrettigi belirtilmistir.%° Ayrica, yapilmis bazi arastirmalarda
Down Sendromlu bebeklerde Konjenital Hipotiroidizm gorulme sikhginin
yiiksekligi belirlenmistir.’3* Bir calismada tiroid disgenezi vakalarinin
%2’sinin ailesel oldugu saptanmistir.*'*? Bazi calismalar Konjenital
Hipotiroidili bebeklerin birinci derece akrabalarinin %7.9’unda tiroid bezi

gelisim anomalilerinin bulundugunu goéstermektedir.*?

Yine arastirmamizda yapilan lojistik regresyonla analizde,
ailesel faktorlerden ebeveynler arasinda kan bagi-akrabalik olmasinin 3
kat, ailede tiroid bezi ile ilgili hastalik varliginin 3.2 kat, ailede Konjenital
Hipotiroidi 6ykuslU olmasinin 4.7 kat, bebekte Konjenital Hipotiroidi
meydana gelmesini arttirdigi gosterilmigtir. Bu analizde de bu Ug¢
degiskenin arastirma igin en onemli parametreleri olusturdugu ortaya

konulmustur.
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Tdm dunyada genel olarak KHnin en onemli nedeni iyot
eksikligidir. Medda ve arkadaslari calismasinda iyot destegi yeterli
ulkelerde KH insidansinin duasik seyrederken, destegin eksik oldugu
ulkelerde insidansin yuksek oldugunu belirtmis ve ulkemiz destegin eksik
oldugu ulkeler iginde siralanmistir.”® Ulkemizde yapilan galigsmalarda da,
1994 yilindan beri Saglhk Bakanli§i tarafindan yritilen lyot Yetersizliginin
Onlenmesi ve Tuzun lIyotlanmasi Programrna ragmen halen bazi
bdlgelerde iyot eksikligine bagl tiroid hastaliklarinin sik goérilmeye devam
ettigi gosterilmistir.’"99%% Erdogan ve arkadaslarinin 2009 yilinda yaptig
calismada Ankara ili igin iyot eksikliginin sorun olmadigi bildirilmistir.%
Calismamiz kapsamina alinan ailelerin de %91.7’si iyotlu sofra tuzu
kullandigini belirtmistir ve bu sonu¢ Erdogan ve arkadaslarinin galismasini
desteklemektedir. Ayni calismada Ulke genelinde ydrutulen tuzun
iyotlanmasi programini takiben kentsel alanda iyot durumunun kademeli
olarak iyilestigi, ancak sorunun Kkirsal alanda halen devam ettigi
gosterilmigtir. Bizim ¢alismamiz bu konuda kirsal ile kentsel alanlara ait

detayli veriyi ve analizi igermemektedir.

Bazi onemli degiskenler ile KH arasinda birgok Ulke
arastirmasinda istatistiksel anlamhlik bulunmus olmasina ragmen, bu
arastirma  sonucunda istatistiksel anlamlihgi kanitlanamayan
degiskenlere ait sonucun Turkiye geneli igin yapilacak g¢alisma ile

degisebilecedi gbz ardi edilmemelidir.

Arastirmamizdaki degiskenlere ait risk faktorlerinden sonra
ikincil hedefimizi olusturan unsur tarama testine aittir. KH igin Tarama
programinin basarili olmasinda en énemli nokta, KH Tarama testlerinde
kullanilan yontemin hasta ve saglam bebek ayriminda dogru ve guvenilir
olma gucudiur. Bu nedenle tarama testinin kesme noktasinin duyarlilik
(sensitivite) ve 6zgulluk (spesifite) d6zelliklerini ortaya koyarak bu degerlerin
tarama icin uygunlugunu belirlemek gerekmektedir. Yapilan son

calismalarda KH taramasi igin ideal topuk kani alim zamaninin dogumu
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takip eden ilk 48. saatten sonra oldugu (3.-5. gunlerde)
belirtiimektedir.”®’® Ancak (lkemiz gergeklerine bakildiginda dogum

sonrasl anne ve bebeklerin erken taburcu edilmesi s6z konusudur.

Arastirmamizda dogumu takiben “2-6 gunler arasi” alinan
topuk kani degerleri ele alinarak tarama testinin kesme noktasi
degerlendirilmistir.  Calismamizda, ulusal tarama  programinin
yuaratuldugu tarama laboratuarlarinda kullanilan test ile “2-6 gunler arasi”
alinan topuk kani deg@erleri analiz edildiginde; kesme nokta degeri 15.05
mlU/L alindigi takdirde duyarliik %77.1 ve secicilik %97.3 olarak
bulunmustur. Bu da Ulusal Tarama Programinda kullanilan akis
semasinda uygulanan “15 mlU/L” olarak belirlenen kesme noktasinin

ulkemiz igin uygunlugunu desteklemektedir.

Tartismanin giris béliminde deginildigi Uzere KH insidans
artigi net olarak agiklanamasa da tani testlerinde stratejik degisikliklerin
buna etken olabilecegi goz ardi edilmemelidir. Tum dunyada TSH oOlgim
metotlarinda artan duyarllik ve segicilik nedeni ile T4 ve bunu takiben
yapilan TSH dlgima yerini primer TSH dlgumuane birakmistir. Eger TSH
kesme noktasi dusurllse, hafif KH'li birgok bebek erken ddénemde

saptanabilecektir.
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6. SONUC VE ONERILER

Calismamiz, Ulusal Yenidogan Tarama  Programi
kapsaminda Ankara ilinde 2009 yilinda dogan ve tarama igin topuk kani
alinan bebeklerden konjenital hipotiroidi tanisi alanlarda risk faktorleri ve
tarama testini degerlendiriimeyi amaclayan yuvalandiriimig vaka-kontrol
calismasi ve metadolojik bir arastirmadir. Arastirmamiz, 2009 yilinda
dogan bebekleri kapsayan 252 vaka uzerinde yapilmigtir. Bunlarin 74’Unu
KH tanisi almis bebekler (vaka grubu), 178’ini ise saglam bebekler (kontrol

grubu) olusturmustur.

Arastirmamizin amaci, KH olusturabilecek risk faktorlerini
degerlendirmek ve sonrasinda ise yapilan tarama testinin kesme
noktasinin duyarlihk ve secicilik 6zelliklerini ortaya koyarak bu degerlerin

tarama igin uygunlugunu belirlemek olmustur.

Calismamizda belirlenen anne ve bebege ait pek c¢ok
degiskenle KH arasindaki iliski analiz edilmistir. Bu degiskenlerden
anneye ait olanlar degerlendirildiginde anne vyasi, egitim durumu,
annenin gebelik suresince sigara, alkol kullanimi, radyasyona maruziyeti,
paritesi, annenin daha onceki gebeliklerinde dusuk ve 6l dogum oykusu
varhgr ile bebegin KH olmasi arasinda istatistiksel anlamlilik
kanitlanamamigtir.  Bu  degiskenlerden  bebekle ilgili  olanlar
degerlendirildiginde, bebegin dogum kilosu, tekil/cogul gebelik olmasi,
dogumun meydana geldigi gestasyonel yas, dogum sekli ile KH olmasi

arasindaki iliskide de istatistiksel anlamlilik ispatlanamamistir.

Arastirmamizin  bebe@in ailesine iligkin  6zelliklerinin
incelendigi bolumde; anne-baba arasinda kan bagi (akrabalik) olmasi,
ailedeki kisilerde tiroid hastaligi varligi (guatr, hipotiroidi) ve ailede baska
kisilerde KH olmasi ile bebegin KH tanisi almasi arasinda istatistiksel

olarak anlamli fark bulunmustur. Bir diger anlamli§i kanitlanmis degisken
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annenin bu gebeligi sirasinda dusuk tehdidi dykusunun olmasidir. Ancak
bu analiz sirasinda Logistik Regresyon Modelinde o6ne g¢ikan bir
parametre olmamistir. Lojistik Regresyon Modeli ile yapilan analizde,
ailesel faktorlerden ebeveynler arasinda kan bagi olmasinin 3 kat, ailede
tiroid bezi ile ilgili hastalik varliginin 3.2 kat, ailede KH Oykusu olmasinin
4.7 kat, bebekte KH meydana gelmesini arttirdigi gosterilmistir. Bu sonug,
KH igin kalitsal faktorlerin etkisini net olarak ortaya koymaktadir. Ozellikle
Ulkemizde vyiritilen “Evlilik Oncesi Danismanlik Programi” kapsaminda
akraba evliliklerin onlenmesi konusunda KH risklerine de 0zenle yer

verilmelidir.

lyot yetersizligi KH icin en édnemli neden olmasina ragmen
son calismalarda, Ankara ili igin bu durum s6z konusu degildir.
Calismamizda da arastirilan oncelikli risk faktorleri icerisinde yer

almamistir.

Arastirmamizin ¢ikis noktasini olusturan ikinci unsur tarama
testinin gucu ile ilgilidir. Calismamizda, ulusal tarama programinin
yurataldagu tarama laboratuarlarinda kullanilan test ile “2-6 glnler aras!”
alinan topuk kani degerleri analiz edildiginde kesme nokta degeri 15.05
mlU/L alindigi takdirde duyarlihk %77.1 ve segicilik %97.3 bulunmustur.
Bu da Ulusal Tarama Programinda “15 mlU/L” olarak belirlenen kesme

noktasinin tlkemiz igin uygunlugunu desteklemisgtir.

Bu arastirma 25 Aralik 2006 tarihinde Saglik Bakanlhgimiz
tarafindan baslatilan Ulusal Yenidogan Tarama Programi kapsaminda
taranan Konjenital Hipotiroidi hastaligina ait Ankara ili verilerinin
degerlendirildigi ilk c¢alisma olmasi agisindan son derece Onem
tasimaktadir. Ancak sadece bir ilin verileri alindigindan, incelenen
degiskenler acisindan tum Turkiye i¢in genelleme yapilmasi s6z konusu
degildir. Konjenital hipotiroidi ile incelenen degiskenler arasindaki

istatistiksel anlamligin kanitlanmasi icin tum ulke tarama programi
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verilerinin  deg@erlendirilerek analizi gerekmektedir. Bunun sonucu
belirlenecek riskler KH’e ait Ulke stratejilerinin belirlenmesi ve aktivitelerin

planlanmasinda son derece dnem tagiyacaktir.

Ayrica galismamizin amacinin bir diger basamagi, tarama
testinin kesme noktasini saptamanin yanisira konunun ulkemiz tarama
programi icin énemini vurgulamak ve tartisma ortami yaratmaktir. Bu
noktada daha saglikli bir degerlendirme igin tarama programinin tum
basamaklarinda gorev alan kuruluslarin (bebege ait tum verileri elinde
bulunduran Saglik Bakanhgi, tarama laboratuvarlari, tani-tedavi

merkezleri, vd.) ortak ¢calismasi buyuk 6nem tasimaktadir.

Calismamiz, hem sosyodemografik degiskenler hem de
uygulanan tarama testinin kesme noktasinin uygunlugu agisindan,
ulkemizde uygulanan tarama programinin tamamini kapsayacak detayli
bir ¢galisma yapilmasi gerekliligini ortaya koymasi nedeni ile son derece
dikkat cekicidir.
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7. OZET

Ankara ilinde Yapilan Yuvalandiriimis Vaka-Kontrol Calismasinda
2009 Yilinda Konjenital Hipotiroidi Tanis1 Alan Yenidoganlarda Risk

Faktorleri ve Tarama Testinin Degerlendirilmesi

Konjenital hipotiroidi (KH) tim dlnyada yenidogan
doneminde en sik karsilagilan onlenebilir bir endokrinolojik hastaliktir ve

bu nedenle dnemli bir halk saghgi sorunu olmaya devam etmektedir.

Arastirmamizin amaci KH olusturabilecek risk faktorlerini
degerlendirmek ve kullanilan kesme noktasinin ulkemizde uygulanan

tarama programi i¢in uygunlugunu belirlemektir.

KH risk faktorlerini incelemek icin, Ankara ilinde 2009 yil
icerisinde Ulusal Yenidogan Tarama Programi (YTP) kapsaminda topuk
kani alinan bebeklerden; KH tanisi almis 84 bebek ile KH tanisi almayan
ve kontrol grubunu olusturan 188 bebegin annelerine anket uygulanarak
yuvalandirilmis vaka-kontrol c¢alismasi yapilmistir. Ankette yer alan
degiskenlerden anneye ait olanlar; anne yasi, egitim durumu, anne-baba
arasinda akrabalik, annenin gebelik suresince sigara, alkol kullanimi,
radyasyona maruziyeti, paritesi, annenin daha oOnceki gebeliklerinde
dusik ve 6lu dogum oykusudur. Bebekle ilgili degiskenler ise bebegin
dogum kilosu, tekil/cogul gebelik olmasi, gestasyonel yas, dogum
seklidir. Ayrica aile bireylerinde tiroid hastaligi varligi (guatr, hipotiroidi)

da diger degigkenleri olugturmustur.

Bebegin aile ozellikleri incelendiginde anne-baba arasinda
akrabalik olmasi, annenin bu gebeligi sirasinda dusuk tehdidi dykusu,
ailedeki kisilerde tiroid hastaligi varligi ve KH olmasi ile bebegin KH

tanisi almasi arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski bulunmustur.
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Arastirmamizin ¢ikis noktasini olusturan ikinci unsur tarama
testinin guict ile ilgilidir. Ulkemizde tarama laboratuarlarinda KH igin
kullanilan testin “2-6 gunler arasi” alinan topuk kani degerleri analiz
edildiginde kesme nokta degeri 15.05 mIU/L alindigi takdirde duyarlilik
%77.1 ve segicilik %97.3 olarak bulunmustur. Bu da YTP’nda “15 mIU/L”
olarak belirlenen kesme noktasinin Ulkemiz icin uygunlugunu

desteklemektedir.

Bu arastirma sonucunda belirlenen KH’e ait riskler ve
tarama testinin kesme noktasinin 15.05 mlU/L bulunmasi ulkemizdeki
YTP icin saghk politikalarinin belirlenmesinde son derece O6nem

tasimaktadir.
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8. SUMMARY

The Evaluation of Risk Factors and Screening Test in Newborns
Diagnosed with Congenital Hypothyroidism within Newborn

Screening Program in Ankara in 2009: A Nested Case-control Study

Congenital Hypothyroidism (CH) is a common preventable
endocrinological disease in newborns all over the world and for this reason

it has been a significant public health problem.

The aim of this study is to evaluate the risk factors leading to
CH and to determine the appropriateness of the cut-off value used in

screening in our country.

To investigate the risk factors, mothers of 84 newborns
diagnosed with CH and 188 normal newborns as control group out of
newborns whose dry blood spots were collected in National Newborn
Screening Program (NSP) in Ankara in 2009 were enrolled a survey to
perform a nested case-control study. In the survey, the parameters
belonged to mother were mother age, education level, consanguineous
marriage, smoking, alcohol use and radiation exposure during pregnancy,
parity, history of abortus and still birth. Parameters related to the newborn
were birth weight, singleton/multiple pregnancy, gestational age, delivery
method. In addition, the presence of thyroid diseases (goiter,

hypothyroidism) in family members was other parameter too.

When family parameters evaluated, a statistically significant
association with consanguineous marriage, history of threatened abortion,
presence of thyroid disease or CH in family members was observed in

newborns with CH.

The second component of our study is related to the strength

of screening test. When the cut-off value was taken as 15.05 mIU/L in the
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analysis of dry blood spots taken “between 2-6 days after birth” using the
test for CH in screening laboratories in our country, sensitivity and
specificity of test was observed as 77.1% and 97.3%, respectively. This
supports the appropriateness of the current cut-off value defined as “15

mIU/L” for our country used in NSP workflow.

Risk factors observed in this study and definition of the cut-
off value as 15.05 mU/L in screening test are highly significant in

establishing health policies for NSP in our country.

77



10.

11.

12.

13.

9. KAYNAKLAR
La Franchi S. Congenital Hypothyroidism: etiologies, diagnoses, and
management. Thyroid 1999; 7: 735-740.
Klett, M. Epidemiology of Congenital Hypothyrodism. Exp Clin
Endocrinol Diabetes 1997; 105 Suppl 4: 19-23.
Yordam N, Calikoglu AS, Hatun S and et al. Screening for congenital
hypothyroidism in Turkey. Eur J Pediatr 1995; 154:614-6.
Yordam N, Alikasifoglu A, Ozon A ve ark. Yenidoganlarda konjenital
hipotiroidi taramasi sonuglari: 10 yilin degerlendiriimesi. VI. Ulusal
Pediatrik Endokrinoloji Kongre Kitabi (Ozet), Kayseri, 2001; 302.
Buyukgebiz A. Congenital hypothyroidism clinical aspects and late
consequences. Pediatr Endocrinol Rev 2003; 1(Supply 2): 185-190.
Simsek E, Karabay M, Safak A and et al. Congenital hypothyroidism
and iodine status in Turkey: a comparison between the data from an
epidemiological study in school aged children and neonatal screening
for congenital hypothyroidism in Turkey. Pediatr Endocrinol Rev 2003;
1(Supply 2): 155-161.
Neyzi O ve Ertugrul T, editérler. Pediatri Kitabi. istanbul: Nobel Tip
Kitabevi; 1990.
Cinas P. Konjenital Hipotiroidi. Klinik Pediatri, 2003; 2(2): 59-63.
Dassault JH, Coulombe P, Laberge C et al. Preliminary report on a
mass screening program for neonatal hypothyroidism. J Pediatr, 1975;
86; 670-74.
Rastogi M and LaFranchi S. Congenital hypothyroidism. Orphanet
Journal of Rare Diseases. 2010; 5:17.
Alm J, Larsson A, Zetterstrom R: Congenital hypothyroidism in Sweden.
Incidence and age at diagnosis. Acta Paediatr Scand 1978; 67(1): 1-3.
Fisher DA: Second International Conference on Neonatal Thyroid
Screening: progress report. JPediatr 1983; 102(5): 653-654.
Kaye Cl and the Committee on Genetics. Pediatrics 2006; 118: e934-
€963.

78



14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

Gaudino R, Garel C, Czernichov P, Leger J. Proportion of various
types of thyroid disorders among newborns with congenital
hypothyroidism and normally located gland: a regional cohort study.
Clin Endocrinol (Oxf) 2005, 62(4): 444-448.

Skordis N, Toumba M, Savva SC, et al. High prevalence of
congenital hypothyroidism in the Greek Cypriot population: results of
the neonatal screening program 1990-2000. J Pediatr Endocrinol
2005; 18(5): 453-461.

Medda E, Olivieri A, Stazi MA, et al. Risk factors for congenital
hypothyroidism: results of a population case-control study (1997-
2003). Eur J Endocrinol 2005; 153: 765-773.

Roberts HE, Moore CA, Fernhoff PM, et al. Population study of
congenital hypothyroidism and associated birth defects, Atlanta, 1979-
1992. Am J Med Genet 1997; 71: 29-32.

Waller DK, Anderson JL, Lorey F, Cuningham GC. Risk factors for
congenital hypothyroidism: An investigation of infants birth weight,
ethnicity, and gender in California, 1990-1998. Teratology 2000; 62:
36-41.

La Franchi SH, Murphey WH, Foley TP Jr, et al. Neonatal
hypothyroidism detected by the Northwest Regional Screening
Program. Pediatrics 1979; 63(2): 180-191.

Devos H, Rodd C, Gagne N, et al. A search for the possible
molecular mechanisms of thyroid dysgenesis: sex ratios and
associated malformations. J Clin Endocrinol Metab 1999, 84(7): 2502-
2506.

Olivieri A, Medda E, De Angelis S, et al. High risk of congenital
hypothyroidism in multiple pregnancies. J Clin Endocrinol & Metab
1992; 8: 3141-3147.

Harris KB, Pass KA. Increase in congenital hypothyroidism in New York
State and in the United States. Mol Genet Metab 2007; 91(3): 268-277.
LaFranchi SH. Hypothyroidism. Pediatr Clin North Am 1979; 26(1): 33-51.

79



24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

Kaplan SA. Clinical pediatric endocrinology. Philadelphia: Saunders-
Solomon, 1990.

Vulsma T, Gons MH, De Vijlder JJ Maternal-fetal transfer of thyroxine
in congenital hypothyroidism due to a total organification defect or
thyroid agenesis. N Engl J Med 1989; 321(1):13-16.

Jain V, Agarwal R, Deorari AK, Paul VK. Congenital Hypothyroidism.
Ind J Pediatr 2008; 75: 363-367.

Calvo R, Obregon MJ, De Ona Ruiz C, et al. Congenital
hypothyroidism, as studied in rats. Crucial role of maternal thyroxine
but not of 3,5,3-triiodothyronine in the protection of the fetal brain. J
Clin Invest 1990; 86(3): 889-899.

Grant DB, Smith I, Fuggle PW, et al. Congenital hypothyroidism
detected by neonatal screening: relationship between biochemical
severity and early clinical features. Arch Dis Child 1992; 67(1): 87-90.
Abu EO, Bord S, Horner A, et al. The expression of thyroid hormone
receptors in human bone. Bone 1997; 21(2): 137-142.

Murphy E, Williams GR. The thyroid and the skeleton. Clin Endocrinol
2004; 61(3): 285-298.

Olivieri A, Stazi MA, Mastroiacovo P, Fazzini C, et al. A Population-
based study on the frequency of additional congenital malformations
in infants with congenital hypothyroidism: data from the lItalian Registry
for Congenital Hypothyroidism (1991-1998). J Clin Endocrinol Metab
2002; 87(2): 557-562.

Reddy PA, Rajogopal G, Harinarayan CV, et al. High prevalence of
associated birth defects in congenital hypothyroidism. Int J Pediatr
Endocrinol 2010; 940980. Epub 2010 May 4.

Kumar J, Gordillo R, Kaskel FJ, et al. Increased prevalence of renal
and urinary tract anomalies in children with congenital hypothyroidism.
J Pediatr 2009; 154(2): 263-266.

Roberts HE, Moore CA, Fernhoff PM, et al. Population study of
congenital hypothyroidism and associated birth, defects, Atlanta, 1979-

80



35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

44,

45.

1992. Am J Med Genet 1997; 71(1): 29-32.

Kopp P. Pendred's syndrome and genetic defects in thyroid hormone
synthesis. Rev Endocr Metab Disord 2000; 1(1-2): 109-121.

Reardon W, Coffey R, Chowdhury T, et al. Prevalence, age of onset,
and natural history of thyroid disease in Pendred Syndrome. J Med
Genet 1999; 36: 595-8.

Kurtoglu S. Konjenital Hipotiroidi ve Malformasyonlar. Erciyes Tip
Dergisi 2002; 24(1): 1-3.

Ferrara AM, De Michele G, Salvatore E, et al. A novel NKX2.1 mutation
in a family with hypothyroidism and benign hereditary chorea. Thyroid
2008; 18(9): 1005-10009.

Tashko V, Davachi F, Baboci R, et al. Kocher-Debre-Semelaigne
syndrome. Clin Pediatr 1999; 38(2): 113-115.

Brown RS, Demmer LA. The etiology of thyroid dysgenesis-still an
enigma after all these years. J Clin Endocrinol Metab 2002; 87(9): 4069-
4071.

Castanet M, Lyonnet S, Bonaiti-Pellie C, et al. Familial forms of thyroid
dysgenesis among infants with congenital hypothyroidism. N Engl J
Med 2000; 343(6): 441-442.

Castanet M, Marinovic D, Polak M, et al. Epidemiology of thyroid
dysgenesis: the familial component. Horm Res Pediatr 2010; 73: 231-
237.

Leger J, Marinovic D, Garel C, et al. Thyroid developmental anomalies in
firstdegree relatives of children with congenital hypothyroidism. J Clin
Endocrinol Metab 2002; 87(2): 575-580.

Hall SK, Hutchesson ACJ, Kirk JM. Congenital hypothyroidism,
seasonality and consanguity in West Midlands, England. Acta Pediatr
1999; 88: 212-5.

Rocchi MB, Perlini C, Ciatti R, Burroni M. Is the birthdate a risk factor
for congenital hypothyroidism? A statistical answer based on personal
experience. Minerva Pediatr 2001; 53: 531-6

81



46.

47.

48.

49.

50.

51.

52.

53.

54.

55.

Gu YH, Kato T, Harada S, et al. Seasonality in the incidence of
congenital hypothyroidism in Japan: gender-spesific patterns and
correlation with temperature. Thyroid 2007; 17: 869-74.

Deladoey J, Belanger N, Van Vliet G. Random variability in congenital
hypothyroidism from thyroid dysgenesis over 16 years in Quebec. J
Clin Endocrinol Metab 2007; 92(8): 3158-3161.

Miyai K, Inaoka K, Miyagi T, Committee for N, Infant Screening in O:
Further studies on episodic occurrence of congenital dysgenetic
hypothyroidism in Osaka, Japan. Endocr J 2005; 52(5): 599-603.
Kaiserman |, Maytal A, Siebner R, Sack J. Effects of immigration on
the incidence of congenital hypothyroidism. Eur J Endocrinol 1997;
137: 356-59.

Al Taji E, Biebermann H, Limanova Z, et al. Screening for mutations in
transcription factors in a Czech cohort of 170 patients with congenital
and early- onset hypothyroidism identification of a novel PAX8 mutation
in dominantly inherited early-onset non-autoimmune hypothyroidism.
Eur J Endocrinol 2007; 156(5): 521-529.

Clifton-Bligh RJ, Wentworth JM, Heinz P, et al. Mutation of the gene
encoding human TTF-2 associated with thyroid agenesis, cleft palate
and choanal atresia. NatGenet 1998, 19(4):399-401.

Pohlenz J, Dumitrescu A, Zundel D, et al. Partial deficiency of thyroid
transcription factor 1 produces predominantly neurological defects
in humans and mice. J Clin Invest 2002; 109(4): 469-473.

Krude H, Schutz B, Biebermann H, et al. Choreoathetosis,
hypothyroidism, and pulmonary alterations due to human NKX-21. J
Clin Invest 2002; 109(4):475-480.

Ferrara AM, DeMichele G, Salvatore E, et al. A novel NKX2.1 mutation
in a family with hypothyroidism and benign hereditary chorea. Thyroid
2008, 18(9):1005-10089.

Macchia PE, Lapi P, Krude H, et al. PAX8 mutations associated with
congenital hypothyroidism caused by thyroid dysgenesis. Nat Genet

82



56.

S7.

58.

59.

60.

61.

62.

63.

64.

1998; 19(1): 83-86.

Vilain C, Rydlewski C, Duprez L, et al. Autosomal dominant
transmission of congenital thyroid hypoplasia due to loss-of-function
mutation of PAX8. J Clin Endocrinol Metab 2001; 86(1): 234-238.

Moya CM, Perez de Nanclares G, Castano L, et al. Functional study of a
novel single deletion in the TITF1/NKX2.1 homeobox gene that
produces congenital hypothyroidism and benign chorea but not
pulmonary distress. J Clin Endocrinol Metab 2006; 91(5):1832-1841.
Dentice M, Cordeddu V, Rosica A, et al. Missense mutation in the
transcription factor NKX2-5: a novel molecular event in the
pathogenesis of thyroid dysgenesis. J Clin Endocrinol Metab 2006;
91(4): 1428-1433.

DeFelice M, DiLauro R. Thyroid development and its disorders:
genetics and molecular mechanisms. Endocr Rev 2004; 25(5): 722-
746.

Trueba SS, Auge J Mattei G, et al. PAX8, TITF1, and FOXE1 gene expression
patterns during human development: new insights into human thyroid
development and thyroid dysgenesis-associated malformations. J Clin
Endocrinol Metab 2005; 90(1): 455-462.

Biebermann H, Schoneberg T, Krude H, et al. Mutations of the human
thyrotropin receptor gene causing thyroid hypoplasia and persistent
congenital hypothyroidism. J Clin Endocrinol Metab 1997; 82(10):
3471-3480.

Grasberger H, Vaxillaire M, Pannain S, et al. Identification of a locus for
nongoitrous congenital hypothyroidism on chromosome 15q25.3-26.1.
Hum Genet 2005; 118(3-4): 348-355.

Lania AG, Mantovani G, Spada A. Mechanisms of disease: Mutations of
G proteins and G-protein-coupled receptors in endocrine diseases.
Nature Clin Pract Endocrinol Metab; 2(12): 681-693.

Bikker H, Baas F, De Vijlder JJ. Molecular analysis of mutated thyroid

peroxidase detected in patients with total iodide organification

83



65.

66.

67.

68.

69.

70.

71.

72.

73.

74.

defects. J Clin Endocrinol Metab 1997; 82(2): 649-653.

Moreno JC, Bikker H, Kempers MJ, et al. Inactivating mutations in the
gene for thyroid oxidase 2 (THOX2) and congenital hypothyroidism. N
Engl J Med 2002; 347(2): 95-102.

Zamproni |, Grasberger H, Cortinovis F, et al. Biallelic inactivation of the
dual oxidase maturation factor 2 (DUOXA2) gene as a novel cause of
congenital hypothyroidism. J Clin Endocrinol Metab 2008; 93(2): 605-
610.

Delange F. Neonatal screening for congenital hypothyroidism: results
and perspectives. Horm Res 1997; 48(2): 51-61.

Delange F, Dalhem A, Bourdoux P, et al. Increased risk of primary
hypothyroidism in preterm infants. J Pediatr 1984; 105(3): 462-469.
Haddow JE, Palomaki GE, Allan WC, Wiliams JR, Knight GJ,
Gagnon J, et al. Maternal thyroid deficiency during pregnancy and
subsequent neuropsychological development of the child. N Engl J
Med 1999; 341: 549-55.

Brown RS, Bellisario RL, Mitchell E et al. Detection of thyrotropin
binding inhibitory activity in neonatal blood spots. J Clin Endocrinol
Metab 1993; 77(4): 1005-1008.

Pacaud D, Huot C, Gattereau A, et al. Outcome in three siblings with
antibody-mediated transient congenital hypothyroidism. J Pediatr 1995;
127(2): 275-277.

Lomenick JP, Jackson WA, Backeljauw PF. Amiodarone-induced
neonatal hypothyroidism: a unique form of transient early-onset
hypothyroidism. J Perinatol 2004, 24(6): 397-399.

Linder N, Davidovitch N, Reichman B, et al. Topical iodine-containing
antiseptics and subclinical hypothyroidism in preterm infants. J Pediatr
1997; 131(3): 434-439.

Haung SA, Tu HM, Harney JW, Venihaki M. Severe hypothyroidism
caused by type 3 iodothyronine deiodinase in infantile hemangiomas.
N Engl J Med 2000; 343(3): 185-189.

84



75.

76.

77.
78.

79.

80.

81.

82.

83.

84.

85.

Guthrie R, Susi A. Simple phenylalanine method for detecting
phenylketonuria in large populations of newborn infants. Pediatrics
1963; 32: 338-43.

American Academy of Pediatrics, Susan R. Rose and the section on
Endocrinology and Committee on Genetics, American Thyroid
Association, Rosalind S. Brown, and Public Health Committee and
Lawson Wilkins Pediatric Endocrine Society. Update of Newborn
screening and therapy for congenital hypothyroidism. Pediatrics 2006;
117: 2290-2303.
http://sbu.saglik.gov.tr/sb/default.asp?sayfa=birimler&cid=4.

Buyukgebiz A. Newborn Screening for Congenital Hypothyroidism.
JPEM 2006:1291-8.

Yordam N, Oz6n A. Konjenital hipotiroidizm igin yenidogan
taramasi. Katki Pediatri Dergisi 2000; 21: 315-329.

Fisher DA. Disorders of the thyroid in the newborn and infant. Sperling
MA, ed. Clinical Pediatric and Adolescent Endocrinology. Philadelphia,
PA: Saunders; 2002.

Carrascosa A, Ruiz-Cuevas P, Potau N, et al. Thyroid function in
seventy-five healthy preterm infants thirty to thirty-five weeks of
gestational age: a prospective and longitudinal study during the first
year of life. Thyroid 2004/6;14: 435-42.

Pereira DN, Procianoy RS. Effect of perinatal asphyxia on thyroid-
stimulating hormone and thyroid hormone levels. Acta Paediatr 2003;
92: 339-45.

Atas ve ark. Konjenital Hipotiroidizm. Gulncel Pediatri. Journal of
Current Pediatrics. Journal of Current Pediatrics 2007; 5: 70-6.
Working Group on Neonatal Screening of the European Society for
Paediatric Endocrinology. Revised guidelines for neonatal screening
programmes for primary congenital hypothyroidism. Horm Res 1999;
52: 49-52.

Yordam N, Ozon A, Alikasifoglu A, et al. Results of neonatal

85



86.

87.

88.

89.

90.

91.

92.

93.

94.

95.

screening for congenital hypothyroidism in Turkey: Hacettepe
Experience. Horm Res 60 (Suppl 2): 1-175, 2003

Unutmaz T. 25851 yenidoganda sistematik TSH taramasi ile
konjenital hipotiroidi insidansinin belirlenmesi. Uzmanlik tezi.
istanbul Universitesi; 1996.

Karabay D.M. Bolu, Dizce ve Zonguldak illerinde konjenital
hipotiroidi taramasi (Pilot calisma). Uzmanlik tezi. Bolu: Abant izzet
Baysal Universitesi; 2003.

Biylkgebiz A, Oren H, Eroglu Y ve arkadaslari. izmirde konjenital
hipotiroidi taramasi. Ulusal Endokrinoloji Dergisi 1994; 4: 113-117.
Tepe D. Ekim 2000 - Ocak 2007 tarihleri arasinda hastanemizde
dogan yenidoganlarda yapillan TSH tarama sonuglarinin
degerlendirilmesi. Uzmanlik tezi. Ankara: Gazi Universitesi; 2007.
Olivieri A. and the Study Group for Congenital Hypothyroidism. The
Italian National Register of infants with congenital hypothyroidism:
twenty years of surveillance and study of congenital hypothyroidism.
Italian J of Pediatr 2009; 35: 2.

Yordam N, Ozén A, Alikasifoglu A, et al. lodine defiency in Turkey.
Eur J Pediatr 1999; 158: 501-505

Erdogan G, Erdogan MF, Delange, et all. Moderate to severe iodine
deficiency in three endemic goitre areas from Black Sea region and
the capital of Turkey. Eur J of Epidemiol 2000; 16: 1131-34.

Cetin H, Kisioglu AN, Bilaloglu E, Ayata A. lodine deficiency and goiter
prevalence in Turkey afre mandatory iodization. J Endocrinol Invest
2006; 29(8): 714-8.

Saglam H, Buyukuysal L, Koksal N, et all. Increased incidence of
congenital hypothyroidism due to iodine deficiency. Pediatr
International 2007; 49: 76-79.

Erdogan MF, Agbaht K, Altunsu T, et all. Current iodine status in
Turkey. J Endocrinol Invest 2009; 32: 617-22.

86



10.EKLER

10.1. Anket Formu

ANKET NO

ANKARA iLINDE
YENIDOGAN TARAMA PROGRAMI| KAPSAMINDA 2009 YILINDA
KONJENITAL HIiPOTIROIDI TANISI ALAN YENIDOGANLARDA TANIYI ETKILEYEN RiSK
FAKTORLERININ iNCELENMESi ARASTIRMASI ANKET FORMU

ceend 12010
e O o e T oo orre oo o e e e T T O AT O
ANNENin Adi- SOYAAIL... ..o e
Ikamet Adresi.....................
BT N e e e Ao S P

1. Annenin yasl ©................
2. Annenin égrenim durumu nedir? (En son bitirilen okula gére)
1) Okur yazar degil 2) Okur yazar 3) likokul mezunu
4) Ortaokul mezunu 5) Lise mezunu 6)Yuksekokul/Universite mezunu

3. Annenin ¢alisma durumu:

Evet

[ ] S —
Siresi Is tari*

Gebelikten énceki son bir yilda galigiyor muydu?

Gebeliginin ilk 3 ayinda ¢aligiyor muydu?

Gebeliginin geri kalaninda ¢aligiyor muydu?

Halen bir iste ¢alisiyor mu?

*Tarim, hayvancilik, gida sektéri, saglik, boya, tekstil, ofis isleri vb.
4. Annenin sosyal givencesi var mi? (Varsa ne oldugunu belirtiniz.)
1) Hayir yok 2) SGK 3) Yesil Kart 4) Ozel Sigorta
5. Babaninyasi:...........
6. Babanin égrenim durumu nedir? ( En son bitirilen okula gore )

1) Okur yazar degil 2) Okur yazar 3) ilkokul mezunu

4) Ortaokul mezunu 5) Lise mezunu 6)Y uksekokul/Universite mezunu
7. Babasu anda gelir getiren herhangi bir iste ¢aligiyor mu?

1) Evet 2) Hayir
8. Hane halki gelir dizeyi nedir?

1) 750 TL den az 2) 750- 1.140 TL

3) 1.141- 2.465 4) 2.465 (zeri
9. Bebegin annesi ile babasi arasinda kan bagi var mi? ( Yoksa 11. soruya gegciniz)

1) Var 2) Yok 3) Bilinmiyor
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10. Bebegin annesi ile babasi arasinda kan badi varsa akrabalik derecesini belirtiniz.
1)Birinci derece (Anne- baba, Amca-Teyze-Hala gocuklari ise)
2)lkinci derece (Biyiikanne-Blyiikbabalar akrabalarsa)
3)Ugiincii derece (Uzak akrabalik)

11. Bebegin annesi ile babasi arasinda kan uyusmazh@ var mi?

1) Var 2) Yok 3) Bilinmiyor
12. Bebedin Dogum tarihi .../ ...
13. Bebegin Cinsiyeti: 1) K12 2) Erkek
14. Dogum Kilosu:..
15. Kag aylik / haftalik dogdu‘? rereeeene @Y, .hafta
16. Gebelik tekil mi, gogul mu?
1) Tekil 2) lkiz 3) Ugiiz 4) Diger:............

17. Gebeligin olugma bigimi?

1) Normal 2) Uremeye yardimei tedavi ile (tiip bebek vb.)
18. Dogumun yapildid! yer neresidir ?

1) Evde kendi 2) Evde saglk 3) Saglik kurulusu 4) Diger......cccoevennee

kendine veya personeli yardimiyla (Hastanede, saglk

geleneksel ebe ile ocad, tip merkezi vb.)

19. Dogum sekli hangisidir?

1) Normal dogum  2) Miidahaleli vaginal 3) Sezaryen 4) Bilinmiyor
(spontan vaginal) Dogum (Vakum, forseps vb.)

20. Annenin kaginci gebelidi olarak dinyaya geldi?.............cccc....
21. Kaginci yasayan ¢ocuk olarak diinyaya geldi ?.

22. Annenin daha dnceki gebelikleri sonucunda canh dogup dlen bebek var mi? (Yoksa 24.
soruya geginiz)

1) Var 2) Yok 3) Bilinmiyor
23. Varsa ise nedeni?..........ccccceeenn
24. Annenin daha 6nceki gebellklen sonucunda 6lii doan bebek var mi?

1) Var 2) Yok 3) Bilinmiyor

25. Annenin daha énceki gebelidinde/gebeliklerinde diigiik dykiisii var mi?
1) Var 2) Yok 3) Bilinmiyor

26. Annenin bu gebelidi sirasinda diisiik tehdidi 6ykiisii oldu mu ?
1) Var 2) Yok 3) Bilinmiyor

27. Bu bebegin dogumu ile annenin bir 6nceki gebeliginin sonlanmasi arasinda gegen siire ne
kadardir?

1) Ik gebelik 2) oo ¥, LAY 3) Bilinmiyor
28. Annenin bu gebeligi stresince sigara igme dykusi var mi?
1) Var 2) Yok 3) Bilinmiyor
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29. Annenin bu gebelidi stiresince alkol kullanma éykisii var mi?

1) Var 2) Yok 3) Bilinmiyor
30. Anne bu gebeliginin ilk 3 ayinda radyasyona maruz kaldi mi?
1) Evet 2) Hayir 3) Bilinmiyor

31. Anne bu gebeligi stresince ilag kullandi mi? (Demir, Kalsiyum, Folik asit, Vitamin vb. dahil)
(cevabimiz HAYIR ise 33. soruya geginiz)

1) Evet 2) Hayir 3) Bilinmiyor
32. Annenin bu gebeligi stiresince kullandid ilag/ilaglar varsa nelerdir? Belirtiniz.

33. Anne bu gebeligi suresince ne kadar kilo aldi?
34. Bu gebeligi suresince herhangi bir enfeksiyon hastalii gegirme éykisii var mi?
1) Evet 2) Hayir 3) Bilinmiyor

35. Bu gebelik doneminde gebelige bagh bir hastalik dykiisti var mi? (Plasenta dekolmani,
plesenta previa gibi, preeklampsi, eklampsi vb.) (cevabiniz HAYIR ise 37. soruya geginiz)

1) Evet 2) Hayir 3) Bilinmiyor
36. Gebelik doneminde gebelige bagli olan hastalik Gykistni belirtiniz:

37. Anne de sirekli ilag kullanmay gerektirecek bir hastalik var mi? (cevabiniz HAYIR ise 39.
soruya geginiz)
1) Evet 2) Hayir 3) Bilinmiyor
38. Anne de srekliilag kullanmay: gerektirecek hastaligin adi/adlari nelerdir?

39. Evde yemeklerde ve sofrada nasil tuz kullaniliyor?
1) lyotlu sofra tuzu 2) Iyotsuz sofra tuzu 3) Kaya tuzu
40. Anne iyotlu tuz kullaniyorsa;

Evet | Hayir

1) Alisveriste 6zellikle iyotlu tuz alinm

2) Genellikle yemekleri tuzsuz yaparim

3) Sofrada yemeklere mutlaka fazladan tuz atarim

4) Tuzu yemek pistikten sonra atarim

5) Tuzu 11k almayan kaba koyarim

6) Tuzu ocagin yaninda tutarim
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41. Anne bu gebeligini nerede/nerelerde gegirmistir? (il, ilge ismi ve stire belirterek)

42. Ailede tani almis “kalitsal hastalik” var mi? (cevabiniz HAYIR ise 44. soruya geginiz)
1) Evet 2) Hayir 3) Bilinmiyor

43. Ailede tani almis kahtsal hastalik varsa; ad/adlarini ve kim/kimlerde oldugunu belirtiniz:

44. Bu bebek diginda ailede baska kisi/kisilerde tiroid bezi ile ilgili bir hastalik var mi? (Guatr,
Tiroidit vb) (cevabiniz HAYIR ise 46. soruya geginiz)
1) Evet 2) Hayir 3) Bilinmiyor

45, Ailede tani almis tiroid bezi ile ilgili bir hastalik varsa; kim/kimlerde oldugunu ve yakinlik
derecesini belirtiniz:

46. Annenin gebelidini gecirdidi bélgede yasayan kigilerde (akraba, komsu vb) tani almig tiroid
bezi ile ilgili bir hastalik var mi?
1) Evet 2) Hayir 3) Bilinmiyor

47. Bu bebek diginda ailede bagka kisi/kisilerde Konjenital Hipotiroidi tanisi alan var mi?
(cevabiniz HAYIR ise 49. soruya geginiz)

1) Evet 2) Hayir 3) Bilinmiyor
48. Ailede tani aimis Konjenital Hipotiroidi varsa; kim/kimlerde oldugunu belirtiniz:

48. Annenin gebeligini gecirdigi blgede Konjenital Hipotiroidi tanisi alan bebek var mi?

1) Evet 2) Hayir 3) Bilinmiyor
50. Bebek Konjenital Hipotiroidi tanisi aldi mi?
1) Evet 2) Hayir 3) Bilinmiyor

51. Bebek Konjenital Hipotiroidi tanisi aldi ise tani aldigi kurum neresidir?
52. Bebege Konjenital Hipotiroidi ile ilgili herhangi bir tedavi baslatildi mi?
1) Evet 2) Hayir 3) Bilinmiyor

53. Bebede tedavi baslatildi ise, kullandidi ilacin adini, tedavi dozunu ve tedavi baglama yasgini
belirtiniz ?

HACIN Aottt
Dozu : ... X..... / gun
Tedaviye Baglama yast................(gin olarak belirtilecek. Or. 35 giinlitkken gibi)
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54. Bebege baglanan Konjenital Hipotiroidi tedavisi;
1) Baslamis ve devam ediyor
2) Baslamis, ancak aile tarafindan sona erdirilmis
3) Basglamisg, hekim tarafindan sona erdiriimis
4) Hig ilag baglatiimadan takip ediliyor
5) Bilinmiyor
(]} (B ElRrmonnconron o0 poss0ossomceamenems a0 aeena000Co DN 0 CE00ID0I000550
55. Bebek Konjenital Hipotiroidi tanisi aldi ise ne kadar siklikla doktor kontroluna gitmektedir?
1) Ayda bir
2) 3 ayda bir
3) 6 ayda bir
4) Yilda bir
5) Difer.......cooi s
56. Bebekte bagka bir hastalik tanisi var mi?
1) Evet 2) Hayir 3) Bilinmiyor
57. Bebekte baska bir hastalik tanisi var ise belirtiniz;

58. Bebek hayatta mi?
1) Evet 2) Hayir
59. Bebek eger hayatta dedil ise, 6lum sebebi nedir?

ANKETE KATILDIGINIZ ICIN TESEKKUR EDERIZ.
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10.2. Onay Formu

T.C. ;
SAGLIK BAKANLIGI
Ana Cocuk Saghgi ve Aile Planlamasi Genel Miidiirliigii

T.C.
Say1  : BIODACS0140000- 351- SAGLIK BAKANLIGI

" ACSAP Yazi Islerl Ve Evrak Sube
Konu : Izin Hakkinda Mild.

02 Nisan 2010 14:37:59 /1637

LR

4]

BAKANLIK MAKAMINA

Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Halk Saghgi Anabilim Dali Doktora programinda
Ogrenimine devam eden Hiilya Sirin’in yiiriitmekte oldugu “Ankara flinde Yenidogan Tarama
Programi Kapsaminda 2009 Yihnda Konjenital Hipotiroidi Tamisi Alan Yenidoganlarda
Tamy: Etkileyen Risk Faktérlerinin Aragtirmasi” konulu tezi igin, 2009 yilinda Ankara ilinde
taranan Konjenital Hipotiroidili tanisi alan bebekler ile kontrol grubunu olugturacak bebeklere
ait alisma yapmak istemektedir.

Soz konusu galismanin gergeklestirilebilmesi hususunu olurlarimza arz ederim.

OLUR.
g 14 12010
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Dr. Yasin I-RKOQ,_,
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