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OZET

Calismanin amaci tiroid fonksiyonlari igin difiizyon agirhkh gorinttlemenin
(DAG) vyararliligini degerlendirmek ve tiroid hastaliklarinda manyetik rezonans
gorantilemenin (MRG) Klinik kullanimini saptamaktir.

50 otoimmun tiroiditli hasta ve 20 saglikli gondllide difizyon agirlikh eko-
planar gérinttleme (EPI) ve tiroid fonksiyon testleri ¢alisiidi. Normal tiroid bezinde
tiroid gorundr diflizyon katsayi= apperent diffusion coeffisient (ADC) degerlerinin
b100 icin ortalamasi 2,93 + 0,37 x 10 3, b600 icin 1,97 + 0,44 x 10 3, b1000 1,62 +
0,35 x 10 3 mm#sn'dir. Graves hastalarinin tiroid ADC degerlerinin b100 icin
ortalamasi 3,47 £ 0,26 x 10 3, b600 i¢in 2,25 + 0,43 x 10 3, b1000 icin 1,64 + 0,43 x
10 ®’dir. Hashimato hastalarinin tiroid ADC degerlerinin b100 i¢in ortalamasi 2,53
+ 0,47 x 10 3, b600 icin 1,76 + 0,52 x 10 3, b1000 igin 1,28 + 0,29 x 10 3
bulunmustur.

Graves hastalarinin tiroid ADC degerleri normal grubun ve Hashimato
hastalarinin ADC degerlerinden 6nemli 6l¢ude yuksek bulundu. Bu hastaliklarin T1
ve T2 agirhkl imajlarinda énemli farklilik izlenmedi. ADC degerleri ile serum
serbest T3 ve serum serbest T4 seviyeleri arasinda korelasyon izlenmedi. ADC
degerleri gdz dnine alindiginda tiroid glandinda anizotropi gdzlenmedi.

Tiroid hastaliklarinin tanisinda ve tiroid fonksiyonlarinin
degerlendirilmesinde diflizyon agirhkl goruntiileme yararli olabilmektedir. Diflizyon
agirhkli gorantileme Hashimato ve Graves hastaliglr ayriminda kisa sure icerisinde
kullanilabilecek énemli bir goriintileme yontemidir.

Anahtar Kelimeler: Diflizyon manyetik rezonans gorunttleme, tiroid hastaliklari,
ADC, tiroid, tiroid fonksiyon testleri



ABSTRACT
THE BENEFIT OF DIFFUSION-WEIGHTED MR IMAGING FOR
THYROID DISEASE DIAGNOSIS AND THREATMENT

The aim of this study was to evaluate the usefulness of diffusion weighted
imaging (DWI) for assessing the thyroid function and confirm the clinical use of
magnetic resonance (MR) imaging for thyroid diseases.

Fifty patients with a variety of thyroid disorders (27 Graves disease, 23
Hashimoto thyroidits) and twenty healthy volunteers were examined using diffusion
weighted magnetic resonance (DWMR) imaging and thyroid function tests.

In normal thyroids, mean ADC values were 2,93 + 0,37 x 10 3, 1,97 £ 0,44 X
10 3, 1,62 £ 0,35 x 10 3 for b100, b600 and b1000, respectively. In Graves diseases
mean ADC values were 3,47 + 0,26 x 10 3, 2,25 + 0,43 x 10 3 and 1,64 + 0,43 X
10 3 for b100, b600 and b1000, respectively. In Hashimoto diseases mean ADC
values were 2,53 £ 0,47 x 10 3, 1,76 £ 0,52 x 10 3, 1,28 £ 0,29 x 10 3 for b100, b600
and b1000, respectively.

The ADC values obtained from the diffusion-weighted images of the patients
with Graves diseases were significantly higher than those of patients with healty
thyroid and Hashimoto thyroiditis, though no difference among those disorders was
T1 and T2 weight images. The relationship between ADC and the serum free T3,0r
serum free T4 levels was not significantly correlated. Based on the ADC values,
anisotropy was not observed in the thyroid gland.

Diffusion-weighted MR images may be of values for the diagnosis of thyroid
diseases and could be clinically important in the evaluation of thyroid function.
DWMR is an important imaging modality that may be used in a short time for the
differentiation of Hashimoto and Graves Disease.

Key Words: Diffusion magnetic resonance imaging, Thyroid disease, ADC,
Thyroid, Thyroid function tests.



ICINDEKILER

TESEKKUR iii
OZET iv
ABSTRACT Vv
ICINDEKILER vi
TABLOLAR LIiSTESI viii
SEKILLER LIiSTESI iX
KISALTMALAR LISTESI X
1.GIRIS 1
1.1. Genel Bilgiler 2
1.1.1. Tiroid Embriyolojisi 2
1.1.2. Anatomi 3
1.1.3. Fizyoloji 7
1.1.4. Tiroid Hormonlarinin Periferik Etkileri 10
1.1.5. Tiroid Hastaliklarinin Otoimmiin Patogenezi 11
1.2. Otoimmin Tiroiditler 12
1.2.1. Hashimato Tiroiditi 13
1.2.2. Graves Hastali§i 16
1.2.3. Tiroid Fonksiyon Testleri 18
1.2.4. Tiroid Hastaliklarinda Gorintileme Yontemleri 19
1.3. Manyetik Rezonans Fizigi 21
1.4. Difuzyon MR Goriintiileme 23
1.4.1. Difuzyon Agirlikli Gérintilemenin Elde Edilmesi 26
1.4.2. Difuzyon Agirhikli goruntileme (DAG) 27
1.4.3. Difiizyon Agirhkli MRG’de Cekim Sonrasi Verilerin islenmesi (post
processing) 27
2. GEREC VE YONTEM 31
2.1. Calisma Grubu 31
2.2. Manyetik Rezonans Gortntileme 32
2.3. Gorintulerin Analizi 33
2.4. istatiksel Analiz 33

Vi



3. BULGULAR 35
4. TARTISMA 422
5. KAYNAKLAR 533
6. OZGECMIS 611

vii



TABLOLAR LISTESI

Tablo 1. Otoimmiin Tiroid Hastaliklar

Tablo 2. Calisma gruplarinin demografik ézellikleri

Tablo 3. Gruplara gére ortalama tiroid hormon degerleri

Tablo 4. Normal tiroid ADC degerleri tablosu

Tablo 5. Graves olgularinin ortalama tiroid ADC degerleri tablosu
Tablo 6. Hashimato olgularinin ortalama tiroid ADC degerleri

Tablo 7. GH, HT ve normal gruplarin ADC degerleri

viii

12
35
35
39
39
40
40



SEKILLER LISTESI

Sekil 1. Tiroid embriyolojik gelisimi

Sekil 2. Tiroid bezinin anatomisi

Sekil 3. Tiroid bezi vaskuler anatomisi

Sekil 4. iodid Déngst

Sekil 5. Hipotalamus-hipofiz-tiroid ekseni

Sekil 6. Normal tiroid bezinin sonografik gérinimi

Sekil 7. Kr. Tiroidit’te sonografik gérinim

Sekil 8. Pozitif yikli protonlarin spin hareketi

Sekil 9. Hidrojen atomlarinin manyetik alan disinda ve manyetik alan icinde
gosterdikleri dizilim semasi.

Sekil 10. izotropik ve anizotropik difiizyon

Sekil 11. Spin eko difuzyon MR diyagrami. G: gradientin giicd,

d: gradientin siresi, A: iki gradient pulsu arasindaki stire

Sekil 12. Stejskal-Tanner goruntiileme sekansi

Sekil 13. Diflizyon goruntileme

Sekil 14. Normal tiroid bezinin sirasi ile b100, b600 ve b1000 diflizyon
goruntaleri

Sekil 15. Graves hastalarinda bastan itibaren b100, b600 ve b1000 degerleriyle
alinan diftizyon gorintleri

Sekil 16. Graves hastalarinda b degeri arttikca ADC katsayisi

Sekil 17. Hashimato hastalarinda, artan b degeriyle birlikte ADC katsayisi

Sekil 18. Sirasiyla Hashimato ve Graves hastali§i b1000 goruntdleri

Sekil 19. Tum gruplarin ADC degerleri karsilastirmasi

Sekil 20. Gruplara gore yas dagilimi

Sekil 21. Gruplarin tiroid fonksiyon testleri deger

© 00 o b W

19
20
22

23
24

25
26
28

36

37
37
37
38
40
41
41



Ab
ADC
DAG
DWI
DWMR
EP
EPI
FOV
GH
HT
LATS
MRG
oIT
RIA
RDUS
SE-EPI
SPSS

TSH
T1A
T2A
TE
TR
TSE
USG
T3
T4
TRH
TPO
Tg

KISALTMALAR LISTESI

: Antikor

: Apperent Diffusion Coeffisient

: Diflzyon Agirlikh Goériintileme

: Diffusion Weighted Imaging

: Diffusion Weighted Magnetic Resonance
: Ekoplanar

: Echo Planar Imaging

: Field Of View

: Graves Hastaligi

: Hashimato Tiroidit

: Uzun etkili tiroid uyaran antikor

: Manyetik Rezonans Goriintileme
: Otoimmdin tiroid hastaliklar

: Radyoimmunoassay

: Renkli Doppler Ultrasonografi

: Stimulated-Ekoplanar imaging

- Statistical Package for the Social Sciences
: Tesla

: Tiroid Stimilan Hormon

: T1 Agirhikh

: T2 Agirhikh

: Time Echo

: Time Repetition

: Turbo-Spin Eko

- Ultrasonografi

: Tiriodotironin

: Tiroksin

: Tirotropin relasing hormon

: Tiroid peroksidaz

: Anti tiroglobulin



1.GIRIS

Genis kapsamli epidemiyolojik arastirmalarin eksikligine ragmen tiroid
hastaliklari bugiin diinyada en yaygin hormon hastaligi olarak bilinmektedir. Tiroid
hormonlari spesifik reseptorleri zerinden olan etkileri yaninda, bircok hormon,
enzim, vitamin ve mineralin fonksiyonlarini etkilemektedir. Bu nedenle tiroid
hormonlarindaki degisiklikler metabolik strecleri ve organ fonksiyonlarini 6nemli
olclde etkilemekte ve genis bir yelpazede klinik bulgu ve belirtilere yol agmaktadir.
Otoimmiin Tiroidit (OIT), iyodun yeterli oldugu bolgelerde primer hipotiroidizmin
ve guatrin 6nde gelen sebeplerinden olup; tim tiroid hastaliklari icinde en yaygin
olanidir (1, 2). Bu grup hastaliklar icinde Hashimato tiroiditi (HT), Graves hastali§i
(GH), fokal tiroiditler, atrofik tiroidit, sessiz tiroiditler bulunmaktadir (3). Tiroid
hastaliklarini degerlendirmek icin serolojik testler, ultrasonografi, radyonukleid
sintigrafi ve ince igne biyopsi yapilmaktadir. Tiroid hastaliklarinda manyetik
rezonans goruntilemenin kullanimi oldukga sinirhdir (4).

Diflizyon agirhkli  manyetik rezonans gorintileme (DMRG) su
molekdllerinin mikroskobik hareketlerini inceleyen bir yontemdir. Diftizyon agirhikl
goruntilemenin  (DAG) baslica kullanim alant inmenin goéruntilenmesidir.
Nororadyoloji alaninda yaygin olarak kullantlan bu yéntemin klinik kullanimi diger
sistemlere ait organlarda da giderek artmaktadir. Son gelismeler sayesinde DAG’dan
farkli uygulama alanlarinda faydalaniimaktadir (5).

Literatirde, DAG’In beyindeki lezyonlarin yani sira karaciger, pankreas ve
renal patolojilerin karakterizasyonundaki 6nemi de bildirilmektedir (6-8). Son
yillarda DAG’In tiroid hastaliklarinin degerlendirilmesinde klinik kullanimi
arastiriimis; tiroid nodulleri ve tiroid hastaliklarinda yararh olabildigi gosterilmistir
4, 9).

Bu calismada amag, klinik ve serolojik incelemeler sonrasi tiroidit tanisi
konmus hastalarda, tiroid gland fonksiyonlarini degerlendirmede DAG’In Kkatkisini
arastirmaktir.



1.1. Genel Bilgiler

1.1.1. Tiroid Embriyolojisi

Tiroid bezi, boynun 6n tarafinda, trakeanin hemen énunde bulunan en buyuk
endokrin organdir. Embriyolojik gelisim agiz tabanindan endodermin hizli prolifere
olup asagiya inip boyun 6n kismindaki yerini almasi seklindedir (10, 11).

Brankial arkus ve faringeal poslar gelisirken, yaklasik 24. ginde primitif
farinksin tabaninda orta hatta birinci ve ikinci poslar arasinda kalan bolgede, tiroid
bezi bir divertikil seklinde baslar ve ventrale dogru buyir. Divertikulin agzi dil
koklne aciktir ve foramen caecum adini alir. Divertikilin distal ltimeni hicrelerin
hizla gogalmasiyla kapanir; hem ventrale hem de her iki laterale dogru buyimeye
devam ederek iki loblu tiroid haline doner ve boyun orta hattinda hyoid kemik ve
larinksi olusturacak yapilarin 6niinden asagiya dogru inmeye baslar (12).

Altinci haftadan itibaren; Uclincu faringeal posun dorsal bolgeleri alt
paratiroidlere, ventral bolgeleri ise primitif timusa doner. Dordlnci faringeal pos da
dorsal ve ventral olarak iki kisima ayrilir:dorsal kisim Ust paratiroidleri, ventral
kisimlar noéral kristadan gelen hiicrelerle beraber ultimobrankial cismi olusturur.
Tiroid asagl dogru inerken dordincl ve besinci faringeal poslarin ultimobrankial
cisimlerinden koken alan lateral komponentleri katilir. Bu lateral komponentler
tiroidin kalsitonin salgilayan C hiicrelerini olusturur. Alt paratiroidler timusla beraber
farinks duvarindan ayrilip; kaudal ve medial bolgelere dogru gider ve daha sonra
timustan ayrilarak tiroidin alt bolgesi civarina yerlesir (Sekil 1). Timus ise alt boyun
ve mediastene iner (13, 14). Agiz boslugu ile iliskili olan kismi ince bir kanal
seklinde “tiroglossal kanal” kalir.

Bu inis sirasinda aberran tiroid dokusu degisik bélgelerde (dil, boyun vb.)
kalabilir (10). Kanal, cogunlukla dejenerasyona ugrayarak kaybolur ve yedinci hafta
sonunda tiroid son seklini alir.

Tiroid gelisimindeki kritik devre yedinci hafta sonuna kadar olan donemdir.
Tiroid gelisim anomalilerinden olan tiroglossal kist, aberran tiroid ve lingual tiroid
bu siralarda ortaya ¢ikar. Kalici tiroglossal kanal sebebiyle tiroid dokusunun Kistik

malformasyonu boynun anterior kisminda gortlebilir(15).
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Sekil 1. Tiroid embriyolojik gelisimi (16)

Mikroskobik olarak bad dokusu ve folikil hicre taslaklari 9.haftada

sekillenir. 10. haftada kicuk folikil limenleri ortaya cikar, kolloid sekresyonu 12.

haftada olusur (10, 11). Onlglinct haftadan itibaren hipofiz ve serumda tiroid

stimulan hormon (TSH) belirlenebilir. On dordinci (14.) haftada tiroid bezi,

lumeninde tiroglobulin pozitif kolloid ve gelismis folikil hicreleri iceren
folikillerden ibarettir (11, 12). Onsekizinci haftadan itibaren TSH ve tiroksin (T4)
paralel olarak artmaya bagslar ve tiroitteki iyot konsantrasyonu yiksek duzeylere

ulasir. Yaklasik otuz-otuz besinci haftalardan itibaren hipotalamus, hipofiz ve tiroid

ekseni fonksiyonel olarak olgun hale gelir. TSH, tiriodotironin (T3) ve T4 dogumdan

sonra, birka¢ hafta icinde eriskindeki normal diizeye ulasir (12, 14, 15).

1.1.2. Anatomi
Normal eriskin tiroid bezi, acik kahverengi, sert, 15-20 gram agirligindadir.



Ortada isthmus ile birlesen iki lobdan olusur. Loblar ortalama 4 cm uzunlugunda, 2
cm eninde ve 2 cm kalinhgindadir. Ustte tiroid kikirdagina kadar uzanirlar.
insanlarin % 80’inde bu yapilara ilave olarak; isthmustan yukariya dogdru uzanan ve
tiroglossal kanalin kalintisi olan piramidal lob bulunur. Genellikle orta hattin biraz
solunda ve tiroid kikirdagina kadar uzanir.

Her bir lob trakea lateralinde yer alip; superiorunda tiroid kartilaji, lateralinde
karotis kilifi ve sternokleidomastoid kasi, anteriorunda strep kaslar (sternotiroid ve
sternohiyoid) bulunur (Sekil 2). Tiroid arka medialde, 6zefagus ve trakea tarafindan
sinirlanmustir.
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Sekil 2. Tiroid bezinin anatomisi (17)

Tiroid bezi disardan fibrdz bir bag dokusu ile sarilmistir. Fibroz doku bantlari
ile parankim duzensiz lobullere ayrilmistir. Her lobil 20-40 folikulden ibarettir.
Folikuller, limeninde kolloid bulunduran yuvarlak yapilar olup koyu nikleuslu
kiibik epitelle doselidir. Genis graniler asidofilik sitoplazmali folikul hucreleri;
Huarthle hucreleri, Askanazy’s hucreleri, oksifilik hiicreler veya onkositler olarak
adlandirilirlar. Bu hicrelerdeki granilarite mitokondri birikimine baghdir. Her bir
folikdl, kiboidal epitel ile cevrilidir ve merkezinde epitelyal hiicrelerden salinan
kolloid icerir (11, 18). Epitelyal hucreler, pituiter bir hormon olan TSH etkisi altinda
salgilama yaparlar. Tiroidin, ikinci bir sekretuar hiicre grubu da C hicreleri ya da
parafoliktler hicrelerdir. Bu hucreler; kalsitonin icerirler ve salgilarlar. Ayri ayri

hicrelerdir veya interfoliktler stromada, kiguk gruplar halinde folikiler htcreler
4



arasinda bulunurlar. Tiroid loblarinin, st pollerinde yerlesmislerdir ve
noroektodermal huicre kokenlidirler. Ultimobrankial govdeden orijin alir ve Pearse
tarafindan tarif edilen amin prekirsor uptake ve dekarboksilasyon (APUD) serisinin
bir parcasidir (14, 19).

Tiroidin damarlari ve lenfatik sistemi

Tiroid bezinin arteryal dolasimi

Tiroidin, dort ana arter tarafindan saglanan iyi bir kanlanmasi vardir. Karotis
bifurkasyonu hizasinda eksternal karotis arterin ilk dali, boyunda birkag santimetre
asagl dogru inerek tiroid Ust poliinde 6n ve arka dallara ayrilarak beze girer ve
stperior tiroid arter adini alir. Subklavian arterin tiroservikal dallarindan koken alan
inferior tiroid arter ise; beze posteriordan ve alt pollerden girer (Sekil 3). Bazen
besinci arter olarak arkus aortadan veya innominat arterden koken alip, trakeanin
onunden yukari ¢ikan tiroidea ima arteri bulunur (20).

Tiroit bezinin venoz dolasimi

Tiroid kapsuliiniin altinda zengin bir vendz aj mevcuttur. Tiroidin venoz
dondsl; her iki yanda, Ustte stiperior tiroid venleri ve bez lateralinde median tiroid
venleri araciligiyla internal juguler venlere olur. inferior tiroid venleri ise; loblari
inferiordan terk ettikten sonra vendz bir pleksus olusturarak brakiosefalik vene
dokuldr (16, 20, 21).

Tiroid bezinin lenfatik drenaji

intraglandiiler lenfatik kapillerler, nce subkapsiiler toplayici lenf kanallarina,
daha sonra isthmus ve diger lobla iliskili olan kapsiler lenf damarlarina drene
olurlar. Kapiller lenfatikler, tiroidi terk ettikten sonra; direkt olarak derin anterior
boyun lenf dugumlerine (jukstavisseral; santral grup), direkt veya indirekt olarak
derin lateral boyun zincirine (internal juguler grup ve transvers servikal grup) drene
olurlar (16, 17, 21).

Tiroidin Ust kutup lenfatik dolasimi; prelaringeal lenf digumlerine dogrudur.
Bu dolasim, ayni zamanda direkt olarak st internal juguler lenf diigtimlerine olabilir.
Bu nedenle; Ust kutupta yerlesmis papiller kanserlerin 2/3’0 lateral boyun lenf
diigiimlerine metastaz yapabilir. istmus ile Ust anteromedial tiroidin lenfatigi,
prelaringeal lenf digimlerine; istmus ile alt anteromedial tiroidin lenfatigi,

pretrakeal lenf digumlerine drene olur. Posterolateral tiroidin lenfatik drenaji

5



paratrakeal (rekirren laringeal zincir) lenf digimlerine dogrudur (21).
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Sekil 3. Tiroid bezi vaskdler anatomisi (22)

Laringeal sinirler

Tiroid bezi ile rekirren laringeal sinir arasinda siki bir iliski vardir. Rekirren
sinirin cesitli varyasyonlari vardir. Rekirren laringeal sinir, larinksin intrinsik
kaslarinin innervasyonunu saglar ve eger bir taraf hasar gorirse ayni taraf vokal kord
paralizisine neden olur. Benzer olarak; slperior laringeal sinirin eksternal dall,
krikotiroid kasi innerve eder.

Rekurren laringeal sinir, orijinini vagustan alir. Sag rekdrren sinir, vagusun
subklavian arterin ilk kismini caprazladigi yerden cikar. Sinir subklavian arterin
altindan dolanir ve krikotiroid kasa posteriordan ve larinkse krikoid Kkartilaj
seviyesinden girmek uUzere hafif oblik olarak yukari c¢ikar. Sol rekirren sinir,
vagustan aortik arkusu gecerken dallanir ve ligamentum arteriosun arkasindan
dolanir, medialde trakeo0zefageal araliktan yukari ¢ikar, larinkse girer.

Siiperior laringeal sinir, kafa tabanina yakin bir yerde vagustan ayrilir.

Karotis damarlarinin medialinde asagi iner. Hyoid kemik hizasinda 2 dala ayrilir: bir

6



tanesi duyusal olan internal dal, digeri motor olan eksternal dalidir. Eksternal dali
inferior konstriktor kasin lateralinde seyreder ve krikotiroid kasi innerve etmek tzere
asaglya iner. Bu kas, vokal kord gerilimini diizenler ve sesin seviyesini ayarlar (16,
20).

Tiroidin innervasyonu:

Tiroidin innervasyonu; otonom sinir sisteminin sempatik ve parasempatik
dallari tarafindan saglanir. Sempatik lifler superior, orta ve inferior servikal
gangliyondan gelir ve tiroidi besleyen damarlarla tiroide ulasirlar. Parasempatik
lifler, vagus kaynakli olup kardiyak ve laringeal dallari ile tiroide ulasirlar (23).

1.1.3. Fizyoloji

Kolloidin ana maddesi tiroid hormonlarini igceren ve bir protein molekilu olan
tiroglobulindir. Tiroglobulin, tiroid hucrelerinin ribozomlarinda amino asitlerden
sentez edilir. Her bir tiroglobulin molekull 25 tirozin amino asidi igerir ki, bu amino
asitler de tiroid hormonlarini olusturmak Uzere iyotla birlesen baslica maddelerdir
(24).

Hormon yapimi iyodirlerin oksidatif dontsumi ile baslar. Normal
miktarlarda tiroid hormonu sentezi i¢in haftada ortalama 1 mg, yilda 50 mg kadar
iyodun Dbesinlerle alinmasi gereklidir. Alinan iyodirler vicutta organik iyoda
dondstaralurler ve tiroglobulin igerisinde tirozinle birlestirilir. Tirozinler ise bir veya
iki yerden iyot ile birlesirler (Monoiyodotirozin ve Diiyodotirozin). Daha sonra
biraraya gelerek tiroidin aktif hormonlarini meydana getirirler. iki diiyodotirozinin
birbiri ile birlesmesi sonucunda tetraiyodotironin (tiroksin, T4) , bir diiyodotirozinin
bir monoiyodotirozinle birlesmesi sonucunda triiyodotironin (T3) meydana gelir
(Sekil 4).

Bu hormonlar tiroglobuline bagli olarak follikiller icerisinde depolanirlar.
TSH uyarisi ile proteinaz enzimi aktiflesir ve tiroglobulin molekulleri pargalanarak
T3 ve T4 acgifa cikar (24). Salinan bu hormonlarin % 90'I T4, % 10°u T3'tur ve
bunlarin % 80'ini " tiroksin baglayici globulin® tasir. Periferde, 5’deiyodinaz enzimi
ile T4 bir iyodunu birakarak T3 haline gecer.

Yaklasik olarak, serumdaki toplam T4'Un % 0,05'i, toplam T3'lUn ise % 0,5’i
serbest olarak bulunur. T3'Un intraselltler etkisi T4'ten yaklasik 4 kez daha fazla

ancak T4'ln etki slresi ise T3'ten 4 kat daha uzundur (10).
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Sekil 4. lodid Déngiisii (17)

T3 ve T4Un meydana gelmesi igin gerekli tum reaksiyonlar hipofizden
salgilanan tiroid stimule edici hormon (TSH)'nin etkisi ve kontrolu ile olusur.
TSH'nin hipofizden salinimi ve miktari ise dolasimdaki serbest T3 ve serbest T4
tarafindan negatif feedback mekanizmasi ve hipotalamustan salinan tirotropin
relasing hormon ile duzenlenir. Hipotalamusun 6zellikle paraventrikiler alaninin
uyartlmasi tirotropin relasing hormon (TRH) salgilanir ve salgilanan bu hormon
hipotalamo- hipofizer portal kan yoluyla ©6n hipofize gelir, TSH saliniminin
regilasyonuna katilir (24, 25).

Tiroid hormonlarinin  vicuttaki baslica fizyolojik etkileri dokulardaki
metabolik aktiviteyi, dolayisi ile oksijen tiketimini arttirmaktir. Bunu hicrelerdeki
mitokondri sayisini arttirarak gerceklestirirler (24, 25).

Tiroid hormonlari karbonhidrat metabolizmasini, fosfolipid metabolizmasini
ve protein metabolizmasinida stimule eder.

Hipotalamustan salinan TRH ile adenohipofizdeki T4 deiyodinasyonu ile
olusan lokal serbest T3 araciligi ile ayarlanan hipofizin TSH salgisi, tiroid membran

reseptdriine baglanir.



\ . Thyroid

Sekil 5. Hipotalamus-hipofiz-tiroid ekseni (17)

TSH-Adenil siklaz-c-AMP yolu uyarilir. Bu vyolla tiroidin iki 6nemli
fonksiyonu, tiroid hormonu sentez ve sekresyonu ile tiroid hicresi biyimesi
gerceklesir (26). Bir giinde salgilanan T4, 100 nmol; T3, 5 nmol’diir. inaktif olan T3
ise 5 nmol’den daha az salgilanir. T3’Un %20’si tiroid glandi icerisinde olusur. En
onemli bolimi (% 80) ise T4’Un periferik 5’-deiyodinasyonu ile daha ¢ok
karacigerde olmak 0zere olusur. T4’in serum yogunlugu 100 nmol/L. Vicuttaki
dagilim volimdi 10 I, viucuttaki total birikimi 1000 nmol’dir. T4’un gunluk klirensi
100 nmol’dir. Plazmadaki yart émru 7 ginddr. T3’Un total birikimi ve turnover’i
tiroid baglayan proteinlere bagi gevsek oldugundan, daha hizlidir. Reverse T3’in
total vicut birikimi T3’lnkinin aynidir. Fakat plazma yari 0mru 0,2 gindir.
Plazmada proteine bagl olarak dolasan tiroid hormonlarinin (T3 ve T4) serbest
fraksiyonlari (sT3, sT4), pasif difuizyon veya 0zel tasiyicilari aracithgi ile hiicre
membranini ve sitoplazmasini asarak hticre niikleusuna ulasirlar (26). Hucre icerisine
giren dolasimdaki sT3 ve hicre icerisindeki “2,5-‘de iyodinaz” aracihgi ile T4’Un
dontsumi ile olusan sT3, niikleusdaki kromatin ile birleserek “Spesifik reseptor
proteinine” baglanir. Bu mekanizmalardan T4’tn prohormon, T3’un ise aktif tiroid
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hormonu oldugu soylenebilir. Serbest T3’lin etkisi de zaten bu mekanizma ile
mumkun olmaktadir. Bu baglanma ile “RNA Transcription” aktivitesi artmakta ve
protein sentezi uyariimaktadir (25). insanda tiroid hormonu reseptorleri icin alfa ve
beta olmak Uzere 2 gen’in varligi bilinmektedir. TRal7. kromozomda TRp 3.
kromozomda bulunur. Bu genler ikiser reseptor olusturur:

1- hTR-alfa 1: Biyolojik olarak reseptorin aktif formudur.

2- hTR-alfa 2: Tiroid hormonu baglamaz. Muhtemelen T3 aktivitesini

baskilar.

3- hTR-beta 1: Tiroid hormonu reseptdrindn aktif tarudr.

4- hTR-beta 2:

Reseptorlerin 3 bolimi bulunmaktadir. Bunlar ligand-bagimsiz bélim, DNA
baglayan alan ve ligand baglayan boélumlerdir. Reseptorlerin cesitli organlarda
dagihmi farklidir. Beyinde hTRa, karacigerde TRp, kalp kasinda her ikisi birden
hakim vaziyette bulunurlar. Hiicreye kadar tasiyici proteinle gelen T4 ve T3 serbest
kalarak hicre icine tasinirlar. T4 5’-deiodinaz enzimi ile hicre icinde T3’e
dondstikten sonra tim T3 nukleusa girer. Burada reseptorin ligand baglayan
bolumine baglanir. Boylece nilikleusta baslayan gen transkripsiyon alayi protein
sentezi ve hucresel fenotip degisikliklerini strdurdr. Tiroid hormonlari, membran Na,
K ve ATP-ase aktivitelerini artirarak oksijen tiketimini uyarirlar. Hucre igerisinde
glukoz ve aminoasit girisini hizlandirirlar (25).

1.1.4. Tiroid Hormonlarinin Periferik Etkileri

Bazal metabolik hiz, oksijen harcanmasini yansitan énemli bir degiskendir.
Tiroid hormon fazlaliginda; ATP seklinde depo edilemeyen enerji, 1si seklinde aciga
cikar. Ayrica Uretilen ATP’lerin %25-40‘in1 kullanan membran Na-K pompasi da
aktif hale gelir. Hipertiroidizmde membran Na-K pompasinin asiri calismasi ile bazal
metabolik hizda artma, yag dokusu ve kas Kitlesinde azalma meydana gelir (27).

T3, karacigerde fosforilaz kinaz ve lizozomal o oksidaz aktivitesini arttirarak,
karacigerde glikojen depolarinin mobilizasyonuna neden olur. Diger yandan;
glikozun absorbsiyonu, kullaniimasi ve yapimi artar.

Tiroid hormonlari, lipidlerin yapimini, mobilizasyonunu ve yikimini uyarir.
Hipertiroidizmde; vicut lipid depolari azalir ve serum lipidlerinde anlamli disusler

goruliir. Ozellikle; plazma fosfolipidleri ve disuk dansiteli lipoproteinler azalir.
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Kolesterol yapimi artmasina karsin, kullanimi ve safra ile atihmi arttigindan serum
degerleri distk bulunur. Tiroid hormonlari, yag dokularinda katekolamine bagli
lipolizi arttirir. Tiroid hormonlarinin neden oldugu lipoliz sonucu, serum serbest yag
asitlerinde artma olur (25).

Tiroid hormonlari, albiminlerin yapim ve yikiminda aktif rol oynarlar.
Hipertiroidili insanlarda; yikim yapimdan fazla oldugundan negatif azot dengesi ve
kas kitlesinde kayip ortaya ¢ikar (27).

Tiroid hormonlari, kalsiyumun intestinal absorbsiyonunu azaltirken, idrar ve
fecesle atilimini hizlandirir. Kemikte bir yandan osteoblastik aktiviteyi arttirirken,
diger yandan kemik rezorbsiyonunda artisa neden olur. Bu nedenle; uzun sire tiroid
hormon fazlaligi ile seyreden durumlarda; kemikte demineralizasyonu gelisir (28).

1.1.5. Tiroid Hastaliklarinin Otoimmun Patogenezi

Hashimato ve Graves hastaliginda ilk immdunolojik deliller 1956 yilinda
gosterilmistir. Bu yillarda Roitt Hashimato hastalarinda tiroglobuline Kkarsi
otoantikorlar gdstermistir. Yine ayni zamanda Adams ve Purves bazi Graves
hastalarinin serumunda anormal bir tiroid stimilatori saptadilar (29, 30). Bu madde
TSH’ dan dan daha uzun bir etki stresine sahip oldugu icin daha sonra “’uzun etkili
tiroid stimalatéri®’ (Long acting thyroid stimilator, LATS) olarak adlandirildi.
1964’te Kriss ve arkadaslari LATS’In gercekte bir immunoglobulin oldugunu
gosterdiler. Boylece hem Hashimato tiroiditisi hemde Graves hastaliginin otoimmin
prosesler olduguna dair deliller elde edildi (31).

Tum lenfositler orijinal olarak kemik iligi kaynakl ise de lenfositlerin iki
major formu vardir: T lenfositler ve B lenfositler

T lenfositler hiicresel immdin progesten sorumlu olup, helper ve supresér T
lenfositleri diye ikiye ayrilirlar. Helper T hicreleri, B hicre gruplari ile ¢alisarak
immunoglobulin yapimina misaade ederler. Supresor T lenfositleri ise uygunsuz
immun cevabi engelleyen regllator lenfositlerdir.

Organizmada hayat boyunca self reaktif B lenfositlerin olduguna dair deliller
mevcuttur. Fakat onlari aktive edebilen self reaktif T hucreleri ortaya ¢ikmadikeca Ig
yapmak icin bunlar stimiile olmazlar. Bununla beraber self reaktif T lenfositlerinin
forbidden klonlar ortaya cikar. Ancak hemen spesifik supressor T lenfosit klonu ile

suprese edilir. BOylece otoimmiin hastaligin ortaya ¢ikmasi engellenir ve olay
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toleransla sonlanir. Neticede organizmanin kendi antijenlerine karsi immunolojik
reaksiyonlarindan korunmalari, diizenleyici T lenfositlerinin selektif aktivasyonuna
baghidir (11).

Organ 0Ozel otoimmiin hastalik muhtemelen T lenfositlerindeki cok 06zel
defektten kaynaklanmaktadir. Bu defekt hayat boyunca normalde rasgele olusan
hepler T lenfositlerinin self reaktif organ spesifik klonuna miisaade eder. Helper T
hicresi helper fonksiyonunu yapmak icin stimule olur. Sonugta lokalize hiicresel
immiin cevap ve her zaman mevcut olan B hiicreleri ile beraber spesifik humoral
cevap olusur. Bu sistemde antijenin lenfositlere, antijen sunan hicreler tarafindan
HLA-DR ekspresyonu yolu ile prezantasyonuna ihtiya¢ yoktur. Sadece antijenin
mevcudiyeti yeterlidir (29).

1.2. Otoimmun Tiroiditler

Otoimmin tiroiditler, tiroid otoantijenlerine yonelik otoimmdiin yanit sonucu
olusan, ortak 6zellikleri yaninda patolojik ve klinik olarak degisik 6zelliklere sahip,
endokrin sistemin sik gorilen hastaliklarindandir. Klinik gérinim, asemptomatik
olgulardan hipotiroidi bulgularina, nadiren hipertiroidi bulgularina uzanan genis bir
yelpaze icindedir. Ayrica postpartum tiroidit, sessiz tiroidit, otopside olgularin %
20'sinde saptanan ve klinik bulgunun olmadigi fokal tiroidit bu hastalik grubunda
sayllabilir (Tablol). Bu farkh formlar arasindaki iliskiler tam olarak

bilinmemektedir.

Tablo 1. Otoimmiin Tiroid Hastaliklari

Guatr Tiroid Fonksiyonlari
Fokal tiroiditler Yok N veya subklinik hipotiroidizm
Hashimato Tiroidit Genellikle Genis N veya hipotiroidi
Atrofik Tiroidit Yok Hipotiroidi
Sessiz Tiroidit Kiglk Gegici tirotoksikoz ve/veya
Hipotroidizm
Graves Hastalig Degisik capta Hipertroidi

Klinik olarak Hashimato en sik gériilen formlardandir (3). OiT’lerde patolojik

incelemelerde degisik derecelerde lenfositik infiltrasyon, fibrozis ve follikuler epitel
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kaybi vardir. Tiroid glandi kugciktir ve fibroz doku tiroid parankiminin yerini
almistir. HT” de ise az miktarda kolloid igeren hacmi kigtlmus tiroid follikilleri ile
birlikte lenfositik hiicre ve plazma hicre infiltrasyonu, lenfoid germinal merkezler ve
fibrozis vardir. Follikiller kiigllmus olmasina ragmen her bir tiroid hiicresi blyuktur
ve sitoplazmalarinda oksifilik degisiklikler mevcuttur. Guatrh tiroiditin otoimmin
harabiyet sonucu atrofik forma doénustigi distndlmesine karsin, 20 yili asan bir
slirede, tekrarlanan biyopsilerin degerlendirilmesinde guatrh formda histopatolojik
olarak degisiklik olmadigi saptanmistir (1, 2).

1.2.1. Hashimato Tiroiditi

Hashimato tiroiditi organ spesifik otoimmun bir hastaliktir. Hipotiroidinin en
stk nedenini olusturur. Gittikce ilerleyen tiroid yetmezligi ve guatr ile karakterlidir.
Hashimato hastaliginin nedeni tam bilinmemekle birlikte duyarli genler (HLA DR5)
ve cevresel faktorlerin (stres, enfeksiyon, seks steroidleri) roli oldugu
dustnulmektedir. Tiroid hicreleri HLA antijenlerini eksprese edebilirler, bdylece
immun sisteme tiroid antijenleri (tiroglobulin, tiroid peroksidaz, TSH repetorii, Na-I
symporter) sunulmus olur. Hastaligin nasil basladigi kesin bilinmemekle birlikte
molekuler benzerlik ve otoimmum hipotezler ortaya atiimistir (32).

Klinik

Klinik bulgular asemptomatik vakalardan miksédem komasina kadar giden
bir spektrumda bulunabilir. Siklikla 30-50 yas arasinda tani konur (32). Kadinlar
erkeklerden 15-20 kat daha fazla etkilenir (Hashimato tiroiditli olgularin yaklasik %
95’i kadindir) ve kadinlarin gogunda guatr vardir. 45 yas altinda hipotiroidizm orani
bir calismada % 9 iken 45 yastan sonra yasla birlikte siklik artmis ve 45-64 yas
arasinda % 51 oraninda bulunmustur. Cocuklarda nadir olmasina ragmen bu yas
gurubunda goriilen guatrin % 40 veya fazlasini otoimmun tiroidit yapar (3).

Hashimato tiroiditli hastalarda piramidal lob diffiiz olarak buydr, kivami sert
ve ylzeyi irregulerdir. Cogu olguda biyopsi diflizden ¢ok fokal tiroidit gosterir. % 13
olguda ozellikle yaslilarda yaygin fibrozis blyuk ve sert bir guatra neden olur ve
malign hastalik ile karistirillabilir (33). Cogu olguda 40 gram’a kadar tiroid bezi
blylr (normalin 2-3 kati blyume). Trakea, 6zefagus veya laringeal sinire basi
nadirdir. Guatrin hizli biytmesi 06zellikle fibréz varyantta olur fakat bu bulgular

tiroid lenfoma veya karsinoma stiphesini artirir. Guatr asimetrik olabilir ve 6tiroid bir
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hastada soliter veya multinoduler guatrla karistirilabilir. Tiroid lojunda agri veya
hassasiyet yoktur. Genellikle tiroid biyumesi sessiz olur ve genellikle asemptomatik
olmakla birlikte semptomatik kadinlarda boyunda bir huzursuzluk hissi ve gerilme
on plandaki yakinmalardir. Oftalmopati Hashimato tiroiditiyle birlikte olabilir (34).

Atrofik formda guatr yoktur. Hashimato tiroiditi diger otoimmdin hastaliklarla
ve bazi sendromlarla siklikla birlikte gordlur. Prevalans orant MEN Tip 2’li
hastalarda (% 70), Turner sendromunda (% 50), Addison hastaliinda % 20 ve Down
sendromunda % 20 olarak bildirilmistir. Hashimato tiroiditi ve hipotiroidizm;
Addison hastaligi, Tip 1 diabetes mellitus, hipogonadizm, hipoparatiroidizm ve
pernisiydz anemi birlikte olabilir ve buna poliglanduler yetmezlik sendromu denir.
Hipotiroidi gelismisse bununla ilgili yakinmalar ortaya cikar (3).

Bu hastalarda hticre yikiminin asiri oldugu dénemde hasarlanan follikillerden
ortaya cikan tiroid hormonlarina baglh olarak tirotoksik semptomlar olusabilir ancak
Graves hastahiginin aksine tirotoksikoz hafiftir ve oftalmopati nadir vakalar disinda
gortlmez. Tiroid bezi 2-3 kat buyir kivami sert ve yizeyi purtzlidir. Soliter veya
multipl nodiler saptanabilir (34).

Literatirde Hashimato tiroiditi tanisi almis ve Otiroid olan bazi hastalarda
ensefalopati, lenfositik interstisiyel pndmonitis gelistigi  bildirilmistir. Bu
ensefalopatiye Hashimato Ensefalopatisi ismi verilmistir. Nedeni belirli degildir
(35). Ayrica Hashimato tiroiditli olgularda gastrite bagh demir eksikligi ve B12
vitamin eksikligi anemisi de gorulebilir (11).

Laboratuar

Hastalarin % 80’i tani kondugunda otiroiddir. Anti tiroid peroksidaz
antikor(Anti TPO AB) vakalarin % 95’inde antitiroglobulin antikor (anti TgAb) %
60-80’inde pozitiftir. Antikor pozitifligi genel popllasyonda kadinlarda % 10,
erkeklerde % 5 civarindadir.

AntiTPOADb pozitifligi hemaglutinasyon ile % 95, radyoimmunoassay (RIA)
ile %100; AntiTgAb pozitifligi hemaglutinasyon ile % 56, RIA ile % 100°dir.
Hemaglutinasyon ile negatif bulunan vakalarin % 75’i RIA ile pozitif bulunur.
Antikor pozitif hastalarin % 50-75’i 6troid, % 25-50’si subklinik hipotiroidi, % 5-10
hipotiroididir. Hashimato tiroiditli hastalarda Na/l symporter antikorlarin pozitifligi
% 15, Anti T3 ab pozitifligi % 14, Anti T4 ab pozitifligi % 35dir. Radyoizotop
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uptake’i normal veya dusuk olabilir. Ultrasonografik gorintilemede (USG) eko
yapisi inhomojendir (27). Hastalar yillarca otiroid kalabilirler, ancak yilda % 4,3
kadin olgu asikér hipotiroidiye gecmektedir. Erkeklerde bu 45 kat daha fazladir.
Baslangictaki TSH ve antikor yiiksekligi ne kadar fazla ise hipotiroidi riski o kadar
fazladir. Hashitoksikoz, Hashimato tiroiditinin tirotoksik safhasina verilen isimdir.
TSH reseptor antikorlari saptanabilir (27).

Tani

Hashimato hastahginin  klinik tanisinda histoloji, otoantikorlar, guatr
blyuklagd, tiroid fonksiyonu ve klinik gidis 6nemli faktorlerdir. Dinyaca taninmis
10 6nemli endokrinologa Hashimato hastaliginin tanisini rutin Klinik pratikte nasil
yaptiklari soruldugunda hepsi Kklinik tanida otoantikorlari bir faktor olarak
belirtmislerdir. Diger taraftan guatr 7 Kisi, tiroid fonksiyonu 7 Kisi, sitoloji 6 ve
histoloji 2 kisi tarafindan diger faktorler olarak tanimlanmistir. Sadece 1 doktor tani
icin histolojik bulgularin gerektigini belirtirken 8 doktor histolojik bulgularin
gerekmedigini belirtmistir. Hashimato hastahiginin tanisi temelde otoantikorlarin
ve/veya lenfositik infiltrasyonun mevcudiyetine dayanmaktadir. Gegici veya devamli
tiroid disfonksiyonu ve guatr blylkligu tanida kullanilabilecek diger faktorlerdir
(29, 30).

Diffuz ve piramidal lob blydkligl ile birlikte olan sert guatr varligr ve
tirotoksikoz bulgularinin olmamasi Hashimato tiroiditini dustndirdr. Tiroid bezi
genellikle simetrik olarak buyur. Trakea nadiren deviyedir. Guatr ve hipotiroidin
birlikteligi bu hastaligin tanisi igin yeterli gorulebilirse de bazi hormon sentez
defektleri veya hormonal cevap defektlerinin de akilda bulundurmak gerekir. Tiroid
bezinde agri ve hassasiyet genellikle gorilmez fakat olabilir. Hizli baslangic yine
genellikle olmaz. Ancak guatr nadiren normalin bir ka¢ katina bir ka¢ haftada
erisebilir. Sikhkla bez normalin 2-4 kati blyukluge erisir. Lenf bezlerinde blyiume
bazen olabilir (27, 32).

T 4 ve serbest T 4 distik ve yuksek olabilir. Fakat siklikla tipik olarak normal
veya dusuktir. Radyoiyod uptake siklikla degiskendir ve dlsik ve yiksek olabilir.
Serum TSH duzeyi hastanin metabolik durumunu yansitir. Ancak bazi hastalar
otiroid iken hafif yiksek TSH duzeyleri olabilir. Antikor pozitifligi de taniyi

yonlendirecektir. Dokudan yapilacak olan ince igne aspirasyon biyopsisi faydali bir
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tani tetkikidir, fakat sikhikla gerekmez. Sintigrafi gerekli degildir ancak faydal
olabilir (27, 30).

Tedavi

Hashitoksikozlu vakalarda tedavide beta blokerler yeterlidir. Sik tekrarlayan
tirotoksikoz ataklari oluyorsa radyoaktif iyot tedavisi veya cerrahi uygulanabilir.
Tiroidin kivami ve radyoaktif iyot uptake oranlari ayirici tanida yararhdir.
Hipotiroidik ve subklinik hipotiroidik hastalarda levotiroksin replasmani uygulanir.
Eriskinlerde doz 2-3 mcg/kg/giin (genellikle kadinda 75-125 mcg/gln, erkekte 125-
200 mcg/gin), yash ve kardiyak problemleri olanlarda 12.5-25 mcg gibi oldukca
dislik dozda baslanip 4-6 hafta aralarla doz artiriimalidir. Gebelik stiresince dozu %
25-50 artirmak gerekir. Otiroid Hashimato tiroiditli hastalara da levotiroksin tedavisi
onerilmektedir (30).

1.2.2. Graves Hastalgi

Graves hastaligi ya da diffiiz toksik guatr, en sik rastlanan tirotoksikoz tipidir.
Ilk kez Galli bir hekim olan Caleb Parry tarafindan, 1825’te tanimlanmistir. Ancak
hastalik, 1835te tanimlayan irlandali Robert Graves’in adiyla anilir. Graves hastalii
kadinlarda 6 kat fazla gorulir. Her yasta gorllebilse de; geng eriskinlerde daha sik
ortaya ¢ikar (36). Amerika’da prevalansi % 1,2 olup % 88 kadinlarda gorulr.

Graves hastaligl, tiroid folikil hiicrelerindeki TSH reseptorlerine karsi, tiroidi
uyaran antikor ve immunglobdlinlerin oldugu bir otoimmun hastaliktir. Antikor
baglanmasi, reseptorleri uyarir ve klinik tabloyu ortaya c¢ikaran tiroid hormon
salinimi gerceklesir. Gegmiste sorumlu antikorun; 1956’da Adams ve Purves’in
buldugu uzun etkili tiroid uyaran antikor oldugu (LATS) saniimistir. Ancak bugtn;
genis bir grup antikorun bu hastaligi ortaya ¢ikardigi saptanmistir (31). Gunimuzde;
bu antikorlarin timdane birden tiroid reseptor antikorlari denilmektedir (20).

Klinik:

Graves hastaliginin klasik triadi guatr, tirotoksikoz ve oftalmopatidir. Bu
bulgular, tek basina veya birlikte olabilir. Tiroid glandi genellikle simetrik olarak
genislemistir. Guatr, genelde diffiiz, bliyuk ve duzglindir. Palpasyonda gland icerigi
Hashimato tiroiditinden yumusaktir. Glanddaki kan akiminda artma mevcuttur (37).

Erken fazda hastalikta Onikoliz veya tiroid akropatisi, sa¢c dokulmesi,

pretibial miksédem (% 3-5) ve jinekomasti gorulebilir. Egzoftalmi, tirotoksikozla
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birlikte ya da tirotoksikoz olmaksizin tek basina (6tiroid veya oftalmik Graves
hastaligr) gorulebilir (34). Pernisiydz anemi, Sistemik Lupus Eritomatozis, Romatoid
Artrit, insiiline Bagimh Diabetus Mellitus ve Addison hastaliji, Atrofik Gastrit gibi
benzer otoimmun hastaliklarla birlikte olabilirler (11).

Gastrointestinal ~ sistem  motilitesi artmis  olup, daire  mevcuttur.
Malabsorbsiyon ve steatore eslik edebilir. insomnia ve irritabilite siklikla goruliir.
Tiroid hormonlari kemik remodelling oranini artirirlar. Osteoporoza yatkinlik artar
(37). Tum viicutta lenfoid dokularda hipertrofi bulunur.

Ekstra okuler kaslarin ve retroorbital dokularin sismesi ve lenfositik
infiltrasyona bagli olarak egzoftalmus gelisir. Dermal ve subkutantz dokulardaki
lenfositik infiltrasyon sonucu olusan dermopati genellikle bacaklarin ve ayaklarin
dorsal ylzunu tutar ve pretibial miksédem olarak adlandirilir. Kalp genislemis
olabilir (11).

Graves hastalarinda 16kopeni ve rolatif lenfositoz yaygin bulgulardir. Sikhkla
otoimmdiin trombositopenik purpura eslik eder. Cogu vakada faktor V111 seviyesi ve
fibrinojende artis rapor edilmistir. Ciddi tirotoksikoz varhginda siklikla menstruel
siklis degisir ve oligomenore veya amenore ile karakterizedir. Fertilite azalir.
Erkeklerde jinekomasti ve erektil disfonksiyon gelisebilir (37).

Tani:

Graves’in tipik hastasi palpitasyonlu, sinirli, kilo kaybi gosteren, istahi artmis
gec reprodiktif cagdaki kadindir.

Graves hastaliginin tanisinda su parametreler kullanilir:

a)Hipermetabolik durum semptomlari ve klinik bulgulart,

b)Laboratuar bulgulari; yikselmis serbest tiroid hormon dizeyleri, azalmis
TSH degerleri,

c)Radyonikleid uptake testleri

d)Oftalmopatinin varlig

e)Spesifik antikorlar

f)Ultrason bulgulari (38).

Radyoaktif iyot testi tirotoksikozun degerlendirilmesi icin sikhikla yapilir.
Graves hastalarinda 24 saatten sonra siklikla ylksek degerde Olculir. Graves

hastalikli bezin hizli iyodin turn-over’i artmistir. USG de nonnoddler graves tipinde

17



glandda ekoik strikturler tipik degisikliklerdir. Hipertiroidik Graves hastalarinda
diffiz ekoik patern goruliir. Glandda kolloid igerik arttikga tiroid vaskularitesinde
lenfositik infiltrasyon artar ve tipik hipoekoik gorinim olusur. Tedavi edilmemis
Graves hastalarinda asikar olarak Color Flow Doppler artis gostermektedir (37).

Laboratuar:

Tirotoksikozun en sik gorilen nedeni Graves’tir (11). Hipertroidizm tanisi
icin tiroid fonksiyon testleri kullanilmaktadir. TSH sadece tirotoksikoz varhgi icin
kullaniimaktadir. Tlm hastalarda TSH o6l¢ilemiyor ya da 0,3’ln altindadir. T3 ve T4
degerleri yukselmistir. Otoimmun tiroidit varhgi icin Tg ve tiroidperoksidaz
antikorlari kullanilabilir. Tedavi edilmeyen Graves hastalarinin % 90’ninda tiroid
peroksidaz antikor pozitiftir. Tg Ab daha az siklikla pozitif olup yaklasik vakalarin %
50-60’inda bulunur. Tiroid antijenleri Graves hastaligi icin oldukca sensitif ve
spesifiktir (34).

Tedavi:

Graves hastaliginda U¢ tedavi vardir: antitiroid ilaclarla medikal tedavi,
radyoaktif i-131 tedavisi ve subtotal ya da total tiroidektomi. Tedavi secimi hastanin
yasina, hastaligin siddetine, egzoftalmi varligina, organ buyukligine eslik eden
patolojilere ve hastanin secimi veya gebelik gibi faktorlere baglidir (36).

1.2.3. Tiroid Fonksiyon Testleri

a)Statik testler (in vitro):

* T3, T4, sT3, sT4 ve TSH tayini.

» T3 resin uptake testi: Bu testin esasi tiroid baglayici globulinin T3’ln
baglama kapasitesinin 6l¢tilmesine dayanir. Normal deger % 25-35°dir.

 Tiroid antikorlarinin tayini: Tiroglobuline, mikrozomlara ve reseptorlere
karsi olusan olmak Uzere (g tir antikor olusur (Antitiroglobulin, antimikrozomal
antikor ve tiroid sitimile eden immin globulinler).

b-Dinamik testler (in vivo):

* TRH sitimilasyon testi: Bu test sinirda hipertroidizmin ve hipotroidizmin
nedeninin arastiriimasinda kullanilir.

» TSH stimilasyon testi: Bu testin esasi TSH uyarisina karsin tiroidin verdigi
cevabin arastilmasina dayanir. TRH testinin kullanima girmesi ile degerini kismen

kaybetmistir.
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» T3 supresyon testi: Bu test hiperaktif nodll veya hiperaktif tiroid bezinin
otonom veye kontrol altinda galistigini gostermek icin kullanilir (32).

1.2.4. Tiroid Hastaliklarinda Goruntileme Ydntemleri

Tiroid Ultrasonografisi

USG mevcut tiroid nodillerinin tespitinde, tiroid ve c¢evre dokularin
patolojilerinin  saptanmasinda altin standart yodntemdir. Diger goérintileme
metotlarinin hicbirisi tiroid bezinde bu derecede rezollsyon saglayamamaktadir.
Palpasyon ile tespit edilemeyen noduller USG ile kolaylikla tespit edilir.

USG incelemede ideal pozisyon supin pozisyondur. Hastanin omuzlarinin
altina yastik konularak supin pozisyonda yatirilir. Boyun hiperekstansiyona getirilir
ve ¢ene eleve edilir. Hastaya bu sekilde uygun pozisyon verildikten sonra gland 6nce
transvers planda superiordan inferiora dogru, daha sonra her iki lob ayri ayri sagittal
planda isthmustan baslayarak laterale dogru taranir, gerekirse oblik planlar da
kullantlir (39) .Normal tiroid bezi homojen i¢ eko paterni gosterir ve ekojenitesi
komsulugundaki cevre boyun kaslarindan daha yuksektir (sekil 6). Kronik tiroiditte
ise tiroid glandi parankim ekojenitesi degisik derecelerde azalmis (hafif, orta,
siddetli), glandin kenar dizeni bozulmus, parankim icinde ince- kalin fibroz bantlar
(sekil 7) bulunabilmektedir (40).
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Sekil 6. Normal tiroid bezinin sonografik gériinimi (39)
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Sekil 7. Kr. Tiroidit’te sonografik gériinim (39)

Hashimato tiroiditinde (HT)’de tiroid bezinde (istmusta 1 cm’den daha fazla
olmak lzere) glandda difuz genisleme izlenir. Parankim ekojenitesi azalmis olup
fibrotik septasyonlarin neden oldugu pseudolobiilasyon gordlir. Multiple arahikli
silik smirh boylari genellikle 1-6 mm boyutunda mikro nodiller mevcuttur.
Lenfadenopati eslik edebilir. Kan akimi artmis olabilir. End stage kronik tiroiditte
gland kiiculmus, heterojen gérinimdedir. Kan akim artisi yoktur (40).

Graves hastaliginda (GH)’de tiroid parankimi inhomojen olup difliz
glanduler hipertrofi vardir. Tiroid icerisinde genis intraparankimal damarlar izlenir,
Renkli doppler ultrasonografide (RDUS)’de hipervaskiler gorinim (Tiroid
cehennemi) izlenir. Spektral doppler incelemede pik sistolik hiz 70’in Gzerindedir
(40).

Tiroid Sintigrafi

Nikleer tip tarihi kadar eski olan tiroid sintigrafisi ilk nukleer tip
uygulamalarindandir. ilk kez 1951 yilinda iyot- 131 kullanilarak yapilmistir.

Tiroid bezinin buyukluk ve lokalizasyonunun degerlendirilmesi; ektopik

tiroid dokusunun degerlendirilmesi (lingual, sublingual tiroid, thyroglossal kanal);
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planjuan guatr suphesi; postoperatif rezidi tiroid dokusunun lokalizasyonu;
tirotoksikoz nedenlerinin arastiriimasi (graves, subakut tiroidit, toksik nodul); stpheli
tiroid Kitlelerinin degerlendirilmesi; palpabl tiroid nodillerinin fonksiyonlarinin
degerlendirilmesi; tiroid kanser riskli hastalarin degerlendirilmesi; konjenital tiroid
anomalilerinin de@erlendirilmesi amaciyla kullaniimaktadir (41).

Sintigrafik calismalarda bircok radyofarmasotik kullaniimaktadir fakat en sik
kullanilanlar Tc 99m perteknetat, 1-131 ve 1-123’tur. Soliter hipoaktif nodillerin
degerlendirilmesinde en cok tercih edilen radyofarmasétikler Tc 99m MIBI, Tc 99m
Tetrofosmin  ve TL 201'dir. Bunlarin yaninda soliter tiroid nodullerinin
kanlanmasinin arastirilmasinda d¢ fazli Tc-99m perteknetat tiroid sintigrafisi de
tercih edilmektedir. Normal Tiroid sintigrafisinde anatomik varyasyonlar haricinde
her iki lobda da simetrik ve Uniform aktivite tutulumu beklenir (41). Tiroidin
radyoiyodu tutulumu hipertroidide degerli bir tani aracidir. Hipertroidide tutulum
fazla hipotroidide dusuk olur (34).

1.3. Manyetik Rezonans Fizigi

Manyetik rezonans gorintileme (MRG) yumusak doku kontrast ¢éziimleme
guict en yuksek olan radyolojik gortntileme yontemidir (42,43). MRG’de kuvvetli
bir manyetik alan, radyofrekans pulslari ve gradient alanlar kullaniimaktadir. Yiiksek
kontrast rezollsyonu, iyonizan radyasyon icermemesi ve istenilen yonde kesitlerin
elde olunabilmesi, yeni gorintileme yontemleri ile insan vicudunda anatomik
yapilarin yani sira fizyolojik, fizyopatolojik ve biyokimyasal degisikliklerin de
gosterilebilmesi MRG’yi en 6nemli gérintileme yontemi yapmaktadir (43).

Atom cekirdeginin temel yapisini, proton ve nétron adi verilen niikleonlar
olusturmaktadir. Proton ve notronlar kendi eksenleri etrafinda devamli olarak bir
donis hareketi yapmaktadir. Bu donis hareketine spin hareketi adi verilmektedir. Bu
oOzellikleri nedeniyle manyetik bir cubuk (dipol) gibi davranirlar (42, 43). Manyetik
dipol hareketlerine sahip olan bu nikleonlarin ¢evresinde dogal bir manyetik alan
meydana gelir. Ancak cekirdekteki nikleonlar, cift sayida bulunduklarinda
birbirlerinin spin hareketlerini ortadan kaldiracak sekilde dizilim gosterdiklerinden
dogal manyetizasyonlari yoktur. Pozitif yUkli protonlar kendi eksenleri etrafinda

donerler ve kendi manyetik alanlarini olustururlar.
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Sekil 8. Pozitif yikli protonlarin spin hareketi (44)

Tek sayida nikleon tek sayida proton veya her ikisinin de tek sayida oldugu
cekirdeklerde dogal manyetizasyon ya da bir baska deyisle manyetik dipol hareketi
bulunmaktadir. Rezonans etkisinin olusturulmasinda altta yatan temel kavram budur.

MRG’ de sinyal kaynagi olarak manyetik dipol hareketine sahip yani proton
ve notron sayilari ¢ift ve esit olmayan cekirdeklerden yaralantlir.

Biyolojik yapilarda bu 6zellige sahip atomlar hidrojen (tek proton, nétron
yok), karbon (6 proton-7 nétron ), sodyum (11 proton-12 nétron ) ve fosfor (15
proton-16 notron) atomlari bulunmaktadir (42, 43).

Hidrojen atomu cekirdeginin tek bir protondan ibaret olmasi nedeniyle en
guclu manyetik dipol hareketine sahip elementtir. Su ve yagda daha yogun olmak
uzere biyolojik dokularda yaygin miktarda bulunur.

Gucld manyetik dipol momenti ve vicutta ¢cok bulunmasi nedeniyle
hidrojenden elde edilen sinyal fazladir ve MRG’de sinyal kaynagi olarak hidrojen
cekirdegi tercih edilmektedir.

Normalde dokular igerisinde hidrojen cekirdeklerinin dipolleri rastlantisal
olarak dizilirler ve dokunun net manyetizasyonu 0’dir. Hidrojen cekirdeklerinin
dipolleri, glcli bir manyetik alan igine yerlestirildiklerinde, manyetik alana paralel
ve antiparalel sekilde dizilirler. Aralarinda ¢ok hafif bir enerji farki vardir.

Bu enerji farki AE=yhBo ile gosterilir (y gyromanyetik oran, h Planck
sabitidir). Manyetik moment manyetik orana paralel konumdayken antiparalel

konuma gore daha dustk enerji diizeyine sahiptir.
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Sekil 9. Hidrojen atomlarinin manyetik alan disinda ve manyetik alan icinde gosterdikleri

dizilim semasi.(44)

Manyetik alana paralel dizilim gosteren protonlarin sayisi antiiparalel dizilim
gosterenlere gore cok az farkla fazla oldugundan manyetik alana paralel net bir
vektoriyel manyetizasyon ortaya cikar. Bu arada manyetik alan icerisindeki protonlar
spin hareketinin yani sira, eksternal alanin ekseni etrafinda presesyon denen bir tur
salinim da yapmaya baslarlar. iste MRG fizigi bu temel tizerine kurulmustur.

Fonksiyonel MRG

Guclt Gradiyent sistemleri ve gelistirilen son teknikler ile birlikte endojen ve
ekzojen kontrast maddelerin kullanilmasi MRG’de fonksiyonel inceleme alanini
acmistir.  Fonksiyonel calismalar ile serebral kan akimi ve oksijenasyonu
incelenebilmekte, serebrovaskler iskemi, norodejeneratif hastaliklar ve neoplazik
olaylar dahil birgok patolojik durum arastirilabilmektedir (43).

4 fonksiyonel MRG bulunmaktadir:

1. Difuzyon MRG

2. Perflizyon MRG

3. BOLD-fMRG

4. MR Spektroskopi

1.4. Difizyon MR Goérunttleme
Molekdllerin kinetik enerjilerine bagh olarak rasgele ve her ydnde olusan
hareketlerine difuzyon denir. Temelde Brownian hareketi olarak adlandirilan
difizyon, su molekdllerinin ¢ boyutlu ortamda yaptiklari 1s1 bagimli serbest
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devinimdir (45). Su molekdllerinin hareketlerini engellemeyen ortamlarda, diflizyon
her yonde birbirine esit olur ve buna izotropik difuzyon denir. Herhangi bir kisitlama
s6z konusu ise anizotropik difiizyon olusur (Sekil 10).

Bu teknikte protonlar bulunduklari konumlara gére uygulanan gradiyent ile
farkl faz kaymalarina maruz birakilirlar. 180 derecelik geri ¢evirme pulsu sonrasi
ayni miktar gradiyent ile hareketsiz protonlar igin olusturulan faz farki geri
dondurultr. Fakat ilk faz kaydirmadan sonra hareket ederek yer degistirmis olan
serbest su protonlarinin faz farki geri dondirtilemez ve sinyal kaybi olusur. Bu sinyal
kaybi Brownian harekete bagli gradiyent uygulanan yondeki net yer degistirmeyi
gosterir (46).

\
/

Izotropik Anizotropik

Sekil 10. izotropik ve anizotropik difiizyon (44).

Boylece, difizyon agirlikh manyetik rezonans goéruntilemede, gradyent
darbelerinin siddeti artirildikca ya da siresi uzatildikga sinyal kaybinda artis
gozlenmesi  goruntilerin  Kkarakteristigini  ortaya c¢ikarmaktadir.  Genellikle,
gradyentlerin siddeti degistirilerek gorunttlerde farkli miktarlarda diflizyon agirhgi
elde edilmektedir (47). Diflizyon 6lcimi ilk defa 1965 yilinda Stejskal-Tanner’in
yontemiyle mimkin olmustur (44). Stejskal-Tanner yontemi ile spin eko difiizyon

MR diyagrami gosterilmistir (Sekil 11).
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Sekil 11. Spin eko diflizyon MR diyagrami. G: gradientin glc, d: gradientin suresi, A: iki
gradient pulsu arasindaki sure (45)

Bu yontemde standart SE sekansini difiizyona hassaslastirmak amaciyla 180
derecelik RF dalgasindan 6nce ve sonra zit yonde iki gradyent uygulanmistir. Olusan
sinyal su sekilde hesaplanir:

S=Soxe-bD

S=Olcdlen sinyal

So= difuizyon gradyentler olmaksizin elde edilen sinyal.

b= b faktor

D= diflizyon sabiti.

Bu denklemde elde edilen uygulama glcu, genisligi, iki gradiyent baslangici
arasindaki stre, b degeri ile ifade edilir (45, 46). Diflizyon agirhkli bir goérintl elde
edebilmek icin uygulanan gradientler yiksek amplitidli olmali, uygulama suresi
kisa olmahdir.

Zaten diftizyonun in vivo 6lgimu glclu gradientlerin gelistirilmesinden sonra
mimkun olmustur (48).

Diflizyon katsayisi — molekiler dizeyde hareketliligin 6lctsidir. Homojen
ve sinirsiz bir sivi ortaminda difuizyon rasgeledir (serbest difiizyon); ancak dokularda
su molekdllerinin difizyonu hiicre ici ve hicreler arasi yapilarca sinirlanir
(kisitlanmis difuzyon). Diflizyon katsayisini etkileyen faktorler arasinda; hucre igi
organeller, makromolekdller, membranlar; viskozite ve 1si gibi ortamin fiziksel —

kimyasal Ozellikleri; hucre tipleri, liflerin sekli, sikhi§i, myelinizasyon derecesi
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sayilabilir. Diflizyon katsayisi, difizyon denkleminde elde edilen sinyalin dogal
logaritmasi ile b degeri grafiginin cizilmesiyle hesaplanabilir; katsayl bu egrinin
egimidir (44, 49).

ADC = apparent diffusion coefficient (gorunuar diflizyon katsayisi): Biyolojik
dokularda diflizyon katsayisi yerine gorinirdeki difuzyon katsayisi (ADC) deyimi
kullanilir; ¢unkd in vivo ortamda 6lculen sinyal kaybi in vitro ortamdan farkli olarak
yalnizca su difuizyonuna degil, damar ici akim, BOS akimi ve kardiyak pulsasyonlar
gibi faktorlere baglidir (44, 50).

Pratikte difuzyonun roélatif bayikliginin belirlenmesi yeterlidir. Manyetik
rezonans goruntileme yapilirken birbirine dik olan ve badimsiz U¢ gradyent
araciligiyla herhangi bir yondeki diflizyon o6lcilebilir (47). Difuzyon agirhkh
goruntdler elde edilirken, fizyolojik hareketler su molekullerinin diflizyondan dogan
hareketlerine gore cok daha agirhkh olacagindan hizli ya da ultra-hizli (EPI) T2
sekanslar kullanilir (51). Ekoplanar gorlntilemede hizla acilip kapanabilen gicli
gradientlerin yardimiyla tim beyin Kkesitlerini yaklasik 10 saniyede almak
mimkundar. Diftzyon agirhkli gérintilemeyi klinikte mumkin kilan ekoplanar
goruntilemenin kullaniimasidir (52).

1.4.1. Difazyon Agirlikli Géruntilemenin Elde Edilmesi

Ekoplanar (EP) SE T2 sekansa, esit biylklikte, ancak ters yonde 2 ekstra
gradient eklenir. Birinci gradient protonlarda faz dagilimina (dephase) yol acar. Ters
yondeki ikinci gradient hareketsiz protonlarda faz odaklanmasini (rephase) saglar.
Boylece hareketsiz protonlar igin T2 sinyalinde bir degisiklik olmaz. Hareketli
protonlarda ise faz odaklanmasi kismidir; ¢tnki protonlarin bir b6limua ortami terk
etmis, ikinci gradiente maruz kalmamistir, bunlar da baslangictaki T2 sinyali

diflizyon katsayisi ile orantili bir azalma gosterir (Sekil 12).
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Sekil 12. Stejskal-Tanner gorintiileme sekansi
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Difuzyon agirhkh gorintilerde hizh difizyon gosteren protonlar T2
sinyalindeki kayip nedeniyle distk sinyalli (koyu), yavas difiizyon gdsteren ya da
hareketsiz protonlar ise T2 sinyalinde fazla degisiklik olmamasi nedeniyle ylksek
sinyallidir (parlak). Diflizyon 6lciminde uygulanan gradient siddeti (b degeri)
arttikca hareketli protonlardaki faz dagilimi ve dolayisiyla sinyal kaybi artar (44, 51).

1.4.2. Difuzyon Agirlikli géruntileme (DAG)

Oncelikle EP-SE T2 gorintiler elde edilir (TR/TE: 8000/112). Bu sekans: X,
y ve z yonlerinde diflizyon gradientinin (b=1000 s/mm?2) eklenmesiyle 3 kez
tekrarlanir. Sonugcta 4 goruntu kiimesi elde edilir:

EP-SE T2 (b= 0, diftizyon gradienti yok)

EP-SE T2 (b= 1000, x yoninde)

EP-SE T2 (b= 1000, y yoninde)

EP-SE T2 (b= 1000, z yoninde)

2, 3, 4 nolu kiimeler x, y ve z yonlerinde diflizyonun biyukluguna belirler;
bunlara diflizyon agirlikli gorintiler denir (44).

1.4.3. Difuzyon Agirlikh MRG’de Cekim Sonrasi Verilerin islenmesi
(post processing)

Diflizyon agirhkli goérinttileme difiizyonun yona ve blyuaklaga ile ilgili bilgi
icerir. Dokularin dizilimine bagl olarak difiizyon degisik yonlerde farkli olur;
ornegin superiorinferior dogrultuda yapilan incelemede, 6l¢im eksenine paralel
seyreden lifler boyunca diflizyon hizhidir (diistik sinyal). Olgiim eksenine dik
seyreden liflerde ise diflizyon yavastir (ylksek sinyal). Doku dizilimine bagl
difizyon hizindaki farkliliklar (diflizyonel anizotropi) doku struktird ile ilgili bilgi
vermesi agisindan yararlidir; ancak dikkatli yorumlanmazsa hatali tanilara yol
acabilir. DAG’de kontrasti olusturan diflizyonun yénu, biyikluga ve T2 sinyalidir
(44).

Trace DAG: Difluzyon vektorunin izdusimu hesaplanarak elde edilen
goruntiddr. Her voksel icin difiizyon vektérinin izdisimi; x, y, z yonlerinde
olgllen sinyal intensitelerinin ¢carpiminin kiip koki alinarak hesaplanir. Boylece elde
edilen Trace DAG’da yone bagl sinyal degisikligi ortadan kalkmistir. Bu
goruntilerde kontrasti olusturan diflizyonun biyukligi ve T2 sinyalidir. b degeri

arttikca difuizyon agirhgi artar, T2’ye bagimlilik azalir (53).
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Pratikte 800-1000 s/mm2 b degeri vyeterli difizyon agirligi saglar.
Gunumuzde gelisen teknolojiyle gorunttileme siresinde dnemli artis olmadan daha
yuksek b degerleriyle inceleme yapmak miimkiin olmaktadir. Akut ve kronik iskemik
lezyonlarin saptanmasinda farkli b degerleri (1000, 2500, 3000s/mm?) ile yapilan
difizyon agirhkli MRG’nin etkinligi arastiritimistir. Buna gére: b=1000 ile
karsilastirildiginda, yuksek b degerlerinde akut iskemik lezyonlarin fark
edilebilirlikleri artmis, ancak saptanan lezyon sayisinda farklilik olmamistir (Sekil
13). Yuksek b degerlerinde kronik lezyonlarin saptanabilirligi artmistir (54).

Sekil 13. Diflizyon goriintuleme (51)

T2 parlamasi (T2 shine-through): DAG’da kisitlanmis (yavas) diflizyon
yuksek sinyal, hizli difizyon ise dustk sinyal olarak izlenir. Ancak DAG’da
kontrasti olusturan diftizyon sinyali yani sira T2 sinyalidir. Yani T2 hiperintens
lezyonlar kisitlamis difizyon olmasa bile DAG’da yiksek sinyalli gorunir ve
kisitlanmis diftizyonu taklit eder. Buna T2 parlamasi denir (51.)

ADC haritasi (gorunurdeki difuzyon katsayisi haritasi): T2 parlamasi
sorununu Onlemek igin DAG’daki T2 etkisini ortadan kaldirmak gerekir. Her voksel
icin T2 etkisini ortadan kaldiran matematiksel hesaplamalar yapilir ve ADC haritasi
elde edilir (45). ADC haritasi sinyalini olusturan yalnizca diflizyon blyuklaguddr; bu
harita difiizyon yoni ve T2 etkisinden bagimsizdir. ADC haritasi, 6l¢tlen diflizyon

bayukliginin mutlak degerini gosterir; yani kisitlanmis difiizyon = dusik ADC
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degeri = disuk sinyal; hizli difuzyon =yilksek ADC degeri = yuksek sinyal olarak
izlenir.

ADC haritasi sinyal degerlerinin DAG’dakinin tam tersi olduguna dikkat
edilmelidir; yani kisitlanmis difizyon DAG’da yiksek, ADC haritasinda disik
sinyalli; hizh difizyon DAG’da dusuk, ADC haritasinda ylksek sinyalli izlenir.
Klinik uygulamada DAG’In, EP T2 ve ADC haritasi ile birlikte yorumlanmasi
yararlidir. DAG’da yiksek sinyalli bir lezyon, ADC haritasinda dusuk sinyalli ise
bunun kisitlanmis diftizyon (6r, akut infarkt) oldugu anlasilir. DAG’da ylksek
sinyalli lezyon, ADC haritasinda yiksek sinyalli ise hizlanmis difuizyon (6r, kronik
infarkt) dustnilur (bu durumda DAG hiperintensitenin nedeni T2 yuksek sinyalidir —
T2 parlamasi) (44).

Diflzyon Agirhikl MRG’nin Bazi Klinik Kullanim Alanlari

Diftizyon Agirlikli gérintilemenin baslica kullanim alani en énemli mortalite
ve morbitide nedenlerinden biri olan inmenin gorintilenmesidir. Deneysel
calismalarda iskemik hasari izleyen birkac dakika icinde tim sekanslar normal iken
ADC degerlerinde belirgin dismenin oldugunu saptamislardir. Yaygin kronik
iskemik degisiklikleri olan bir hastada T2 ile ayirt edilemeyen akut / subakut infarkt
DAG ile saptanir (55). Kisitlanmis diflizyon paterni DAG’da sinyal artisi, ADC’ de
sinyal azalmasi ile karakterizedir. En sik goruldugi durumlar hiperakut / akut /
subakut enfarkt (sitotoksik ¢dem), bazi ansefalit tirleri (6r, HSV ansefaliti) ve bazi
metabolik hastaliklardir (56).

DAG ile epidermoid kist araknoid kistten ayrilabilir. intrakranyal Kistik
lezyonlar BOS benzeri yapida veya yad ve proteinden zengin icerige sahiptir. Bu
nedenle araknoid kist difuzyon dahil tim sekanslarda BOS ile izointenstir.
Epidermoid kist DAG’da hiperintenstir (57).

Beyin tumorlerinde peritimoral 6édem vazojenik oldugu icin artmis diflizyon
gOsterir, timorlerde azalmig ADC degerleri bulunur (58).

Nekrotik ya da kistik beyin tumorleri abseden ayirt edilebilir. Abse icinde
bulunan su molekdllerinin difizyonunu kisitlar DAG’da belirgin yiiksek sinyal
gosterir. Kistik ya da nekrotik timdrlerin icerisinde hiicre ve debris yogunlugu daha
az olup beyin parankimine gore distk sinyallidir (59).

Radyasyon nekrozu ile reklrren timor ayiriminda diflizyon MRG’nin rolu
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arastirilmaktadir. Vertebral kompresyon kiriklarinda DAG ile benign — malign
ayrimi yaptlabilir. DAG’da benign kompresyon kiriklari normal vertebraya gore hipo
ya da izointens iken malign kompresyon kiriklari hiperintensdir (60).

DAG’In pediatrik populyasyondaki baslica kullanim alanlari neonatal infarkt
ve hipoksik — iskemik ensefalopatinin erken tanisi, beyaz cevher maturasyonunu
degerlendirilmesidir. Bu yodntem metabolik hastaliklarin incelenmesinde de rol

oynayabilir (44).
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2. GEREC VE YONTEM

2.1. Calisma Grubu

Mart 2008 ile Mart 2009 tarihleri arasinda, Firat Universitesi Hastanesi
Endokrinoloji Bolimi’ne basvuran, yapilan muayene, laboratuar ve gorintileme
incelemeleri sonrasi ilk kez tiroidit tanisi alan ya da daha dnce kronik tiroidit tanisi
almis, 55 olgu (26 Hashimato Tiroidit, 29 Graves Hastali§i) ile tiroid hastalig
olmayan 20 gonilli Radyoloji Bolumi’nde calismaya alindi. 5 olgu ¢alismaya uygun
sartlari tasimadigi igin calismadan cikarildi.

Semptomatolojiyi etkileyeceginden dolayi, bilinen sistemik hastaligi olan
olgular, tiroid fonksiyonlari ve semptomlari etkileyebilecek diger ila¢ kullanimi olan
olgular, boyun bdlgesine daha dnce operasyon uygulanmis veya radyoterapi gormus
olgular calisma disi birakildi.

Saglikli gonilliler, servikal disk hastaligi 6n tanisiyla servikal ya da boyun
MR tetkiki istemi yapilan ve tiroid bezi MR bulgulari ve tiroid fonksiyon testleri
normal olan olgulardan olusmaktaydi. Gorlntileme 6ncesinde aclik ya da su igmeme
gibi herhangi bir hazirhk yapilmadi. Ayrica olgulara intravendz kontrast madde
verilmedi.

Tiroiditli olgular ve saglikh gonalliler calismaya alinmadan 6nce yapilacak
islem hakkinda s6zlu ve yazili olarak bilgilendirilerek yazili onamlari alindi. Ayrica
calisma Firat Universitesi Tip Fakltesi Lokal Etik Kurulu tarafindan onaylandi.

Olgularin anamnezleri alinip, fizik muayeneleri Endokrin klinigince yapildi.
Tiroid hormon duzeyleri (sT3, sT4, TSH) chemiluminesans yontemi ile belirlendi.
Serum Tg, Anti-TPO Ab ve Anti-Tg Ab dizeyleri ticari kitler kullanilarak
radioimmunassay yontemi ile calisildi. Daha 6nce tiroid otoantikorlari bakilmis
olgulardan tekrar otoantikorlar istenmedi. Clinki ilk tanida otoantikor bakilmasi tani
icin yeterli olabilmekteydi. Olgularin daha dnce tiroide yonelik yapilan tetkikleri de
otomasyon ve olgu dosyalari vasitasi ile incelendi. Tum bunlarin sonuclarinin
degerlendirilmesi sonucu tiroidit tanisi alan ve daha 6nceden bu Kriterler sonucu
tiroidit tanisi konmus hastalar DMRG i¢in Radyoloji klinigine yonlendirildiler.

Klinigimize yonlendirilen olgulardan klostrofobisi olanlar, asiri obez olanlar,
multinodiler guatri olanlar ve manyetik rezonans incelenmesine alinmasi

kontrendike olan olgular calismadan c¢ikarildi. Bunun yani sira hasta hareketi
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kaynakli belirgin artefakti olan 4 olguda g¢alismaya alinmadi. Yine Hashimato
tiroiditi nedeniyle takip edilen bir bayan olgu; sintigrafide sol lobda aktivite artisi
gostermesi ve sol lobda biyopsi sonucu malignite gelmesi nedeni ile calismadan
cikarildi. Sintigrafi sonucu tiroidit zemininde nodil saptanan olgularda nodullerde
aktivite artisi olan ve belirgin multinoduler guatri saptanan olgular da calismanin
disinda birakildi. Sonug olarak 27 Graves ve 23 Hashimato tanisi almis toplam 50
olgu secilerek tum olgulara MR tetkiki yapildi. 50 tiroiditli olguya ve 20 saghkh
gondlliye 1000, 600 ve 100 gradient b degerinde diftizyon agirhkli gérintaler alindi

Tiroiditli ve saghkli olgularin sag lob, sol lob, isthmuslarindan superior ve
inferior yerlesimli olmak Uzere standardize edilmis ROl (Region of interest)’ler
yerlestirilerek (i¢ b degeri icin alti 6lgtim alindi.

2.2. Manyetik Rezonans Gortnttleme

Calismaya katilan olgularin ve kontrol grubunu olusturan saglikl bireylerin
tiroid diftizyon MR gorntileri Firat Universitesi Hastanesi Radyoloji Anabilim Dali
MR biriminde elde edildi.

Calisma, 1.5T GE Signa Highspeed scanner Excite MR sistemi (General
Electric, Milwaukee, WI, USA ) kullanilarak yapildi. Tim olgular supin pozisyonda
ve FOV’un tiroid glandinin santral bolimdne gore yerlestirildi. Olgular tiroid loblar
4 kanalli Torso-PA veya spine koilinin merkezine gelecek bicimde incelemeye
hazirlandi. inceleme esnasinda uymalari gereken hususlar hakkinda hastalara ve
gonillulere bilgi wverildi. Inceleme esnasinda MR uyumlu kulaklik sistemi
aractligiyla hastalarla iletisim kuruldu.

3-plane-localizer (pilot) gorintilerin alinmasinin ardindan, aksiyel planda T1
ve T2 spin eko agirhikli imajlar elde edildi ve dikkatlice degerlendirildi. Hastalara
incelendi. Yuksek b degerleri daha fazla difizyon dzellikleri gosterdigi ve yuksek b
degerlerinde tiroide belirgin artefakt izlenmediginden b1000, b600, b100 degerleri
cahisiimistir. Sonra her olguya sirasiyla b1000, b600 ve b100 gradyent degerlerinde
toplam aksiyel planda difuzyon agirlikhi eko-planar gorintiler alindi. Gorintilerde
kullanilan parametreler sunlardir:

Difizyon MR

Matriks: 128x128, Number of Excitations (NEX): 1,0, Field of view FOV:

24x24 cm, kesit kalinligi: 4 mm, kesitler arasi bosluk: 0, difiizyon yoni: Tum yénler,
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Repetition Time(TR): 8000 msn, Echo Time (TE): Minimum.

T1A

Matriks: 128x128, NEX: 1,0, FOV: 24x24 cm, kesit kalinligi: 4 mm, TR: 532
msn, TE: 15

T2A

Matriks: 128x128, NEX: 1,0, FOV: 24x24 cm, kesit kalinligi: 4 mm, TR:
4100 msn, TE: 102

T1A ve T2A imajlarla tiroid parankimi, nodil varhgi, retrosternal uzanimi
degerlendirildi. Daha sonra DMR goruntilerinin  optimal olup olmadigi
degerlendirildi. Goruntt kalitesi iyi olmayan olgularin ¢cekimleri tekrar edildi.

2.3. GoOruntulerin Analizi

Elde edilen diflizyon agirhikli gérintiler MR sisteminin calisma istasyonunda
(Advantage Windows, software version 2,0, GE Medical Systems) islendikten sonra
tiroid bezinin renkli ADC haritalari ¢ikarildi. ROI’ler ADC haritalarina yerlestirildi.
ROVI’ler her tiroid bezi icin Ust ve alt kutuplarindan sag lob, sol lob, ishmus
lokalizasyonlarina yerlestirildi. ADC degerleri mm?/sn biriminde her b degeri igin
tekrarlanarak otomatik olarak hesaplandi. ROM’larin dairesel inceleme alani 40-45
mm2/sn olacak sekilde standardize edilip bunlarin ortalama ADC degerleri ve
standart sapma degerleri saptandi. istatiksel analiz ile ortalamalari alind.

HT, GH ve normal grubun her biri igin tim olgimler tekrarlandi. ADC
degerleri her bir grup icin ayri ayri siniflandirildi.

2.4. istatiksel Analiz

istatiksel degerlendirme icin Statistical Package for the Social Sciences
(SPSS) 15,0 for Windows programi kullanildi. Sag lob, sol lob, ishmusun Ust lob ve
alt loblarindan élgiilen ADC degerlerinin ortalama + standart sapma ADC degerleri
hesaplandi. Sag lob, sol lob, ishmusun hesaplanan ortalama 100, 600, 1000 degerleri
her bir grup icin ayri ayri SPSS programina girildi. Veriler ortalama + standart sapma
olarak sunuldu. Tiroiditli grupla gonallilerin ADC o6lgtimlerinin kiyaslanmasinda ise
unpaired Student’s t testi kullanildi. Ayni yerden yapilan ADC 6l¢umlerinin, farkl b
degerlerinde anlamli fark gosterip géstermediginin ve gruplar arasindaki, farklarin
degerlendirilmesinde Descriptive varyans analizi Post Hoc (Tukey) testi kullanildi.

Her hasta grubu icin tiroid fonksiyon testleri icin T3, T4 ve TSH degerlerinin
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ortalamaztstandart sapmasi verildi. P<0.05 anlamli olarak kabul edildi.
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3. BULGULAR
Calismaya 27°si Graves, 23’0 Hashimato, 20’si kontrol grubu olmak (izere
toplam 70 kisi alindi. Calismaya alinan 70 kisinin demografik 6zellikleri tablo 2’de

belirtilmistir.

Tablo 2. Calisma gruplarinin demografik 6zellikleri

Grup Cinsiyet SayI Oran%
Hashimato Erkek 2 8.7
Kadin 21 91.3
Total 23 100.0
Graves Erkek 7 25.9
Kadin 20 74.1
Total 27 100.0
Normal Erkek 9 45.0
Kadin 11 55.0
Total 20 100.0

Hashimato olgularinin yas ortalamasi 39.78 + 3,2 yil (11-64 yil), Graves
olgularinin yas ortalamasi 37,11+2,8 (11-70 yil) idi. Calismaya dahil edilen
gruplarin yaslari arasinda anlamli fark bulunmadi.

Olgularin antitiroglobulin ve antimikrozomal antikorlari incelendi. Anti-TPO
Ab ve Anti-Tg Ab parametreleri yonlnden istatistiksel olarak fark anlamli bulundu
(p<0,001).

Calisma grubundaki bireylerin tiroid fonksiyon testleri calisildi. Olgular tiroid
fonksiyon testlerine gore degerlendirildiler. Bu parametrelerin ortalama degerleri
gruplara gore hesaplandi.

Gruplara gore ortalama tiroid hormon degerleri tablo 3’de belirtilmistir.

Tablo 3. Gruplara gore ortalama tiroid hormon degerleri

T3 T4 TSH
Hashimato 3.36 +0.18 1.72+0.48 6.49+ 1.51
Graves 5.68 +£0.76 2.30+ 0.32 1.31+0.35
Normal 2.9+0.19 1.61+0.28 1.84+0.20

Hashimato olgularinin ortalama T3, T4 dusik olup ortalama TSH degeri
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yuksek bulundu (Hipotiroidi klinigi). Graves olgularinin ortalama T3, T4 ylksek,
ortalama TSH dustk bulundu (Hipertiroidi Klinigi).

T3 degeri Graves hastalarinda, normal gruptan ve Hashimato hastalarindan
yuksekti. Bu fark istatiksel olarak da anlamli idi ( p<0,001).

T4 degeri gruplar arasinda yakin degerlerde olup bu fark istatistiksel olarak
anlaml degildi (p>0.05).

TSH degeri Graves olgulari ve normal grup arasinda yakin degerlerde olup bu
fark istatistiksel olarak anlamh degildi (p>0.05). Hashimato tiroiditlilerde TSH
Graves hastalari ve normal gruptan yiksek olup bu fark istatiksel olarak da anlaml
bulundu (p< 0.002).

Graves olgularinin % 44’unde Ig G antikoru pozitif, % 6’sinda Ig M antikoru
pozitif bulundu. % 3 hastada her iki antikor pozitif olup, % 47 hastada iki antikora da
rastlaniimadi.

Hashimato olgularinin % 43’unde Ig M antikoru pozitif, % 17’sinde Ig G
antikoru pozitif bulundu. % 9 hastada her iki antikor pozitif olup, % 7 hastada iki
antikora da rastlaniimadi.

Graves olgularinda 27 hastadan 11’inde (% 40) T1A ve T2A hiperintensite
goruldi. Hashimato olgularinda 23 olgunun 7’sinde (% 40) T1A dislk intensite,
T2A yiksek intensite, 8’inde (% 34) T1A ve T2A hiperintensite izlendi. Farklilik
anlamli degerlendirilmedi (sekil 14-17).

Tiroid fonksiyon testleri ile b100, b600, b1000 igin tiroid ADC degerleri
arasinda her Ug grup icin istatiksel olarak anlamli farklilik bulunmadi (p>0.05).

‘b degeri’ arttikca tum gruplarin difizyon agirhkh gorintilerinde tiroid

sinyallerinde belirgin dlsUs izlenmistir .

Sekil 14. Normal tiroid bezinin sirasi ile 100, b600 ve b1000 diftizyon goriintuleri.
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Sekil 15. Graves hastalarinda bastan itibaren b100, b600 ve b1000 degerleriyle alinan
difuzyon géruntileri

Sekil 16. Graves hastalarinda b degeri arttikca ADC katsayisi diismektedir. Bastaki kesit
b100 degeriyle ahinmis olup, ortadaki b600 ve sondaki b1000 degeriyle alinmistir. Sirasiyla ADC
degerleri sa§ lob igin; (3,27 -1,32- 1,04) x 107 sol lob igin ; ( 3,21-1,29-1,09) x 1073 ishmus igin
;(2,73-1,29-0,9) x 1072 dlgulmistdr.

Sekil 17. Hashimato hastalarinda, artan b degeriyle birlikte ADC katsayisinin distiigu
izlenmektedir. Bastaki kesit b100 degeriyle alinmis olup, ortadaki b600 ve sondaki b1000 degeriyle
alinmistir. Sirasiyla ADC degerleri sag lob igin; (2,56 -1,85- 1,67) x 1072 sol lob igin ; ( 2,39-1,67-
1,40) x 1073 ishmus icin ;(2,46-1,30-1,12) x 1072 6lculmustir.

b degeri arttikca ADC degerlerinin de azaldi§i izlendi. Tiroiditli olgularda,
b100 degeriyle olculen sag lob, sol lob, ishmus ADC degerleri ile b100 degeri; b600
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ile b1000 olgllenler arasinda anlamli fark bulunmus olup, b100 degeriyle 6lcilen
ADC degerleri digerlerinden anlamli yliksek bulunmustur (p<0,001) (Sekil 18).

b100 icin Hashimato ve Graves olgulari ve normal grubun ADC’leri
arasindaki fark istatiksel olarak da anlamli bulundu (p<0.001). b100 ve b1000

degerleri icin gruplar arasindaki fark istatiksel olarak anlaml degildi (p>0.05).

Sekil 18. Sirasiyla Hashimato ve Graves hastaligi b1000 gorintileri. Hashimato tiroiditinde
(ilk resim) b1000 ADC degerleri sag lob icin 1,67 x 1073 sol lob igin 1,67 x 1073 ishmus igin 1,30 x
1073 dlgulmustir. Graves hastaliginda ADC degerleri sag lob igin 1,04 x 1072 sol lob i¢in 1,09 x 1073

ishmus icin 0,9x 1073 dlculmistir. Graves hastasinda daha yiiksek ADC degerleri bulunmustur.

Graves olgularinin 100°de ortalama ADC degerleri Hashimato olgularinin ve
normal grubun ADC degerlerinden yiiksek bulundu. Bu fark istatiksel olarak anlamli
bulundu (p<0.001).

Graves olgularinin b600’de ortalama ADC degerleri ile Hashimato
olgularinin ADC degerlerinden ylksek bulundu. Bu fark istatiksel olarak anlaml
bulundu (p<0.002). Graves hastalarinin b600‘de ortalama ADC degerleri ile
Hashimato olgularinin ADC degerlerinden yiiksek bulundu. Bu fark istatiksel olarak
anlamli bulundu (p<0.001). GH’lerin b600’de ortalama ADC degerleri ile normal
grubun tiroid ADC degerleri arasindaki fark anlamlh degildi (p>0.05).

Graves olgularinin b1000’de ortalama tiroid ADC degerleri Hashimato
olgularinin ADC degerlerinden yiksek bulundu. Bu fark istatiksel olarak anlamliydi
(p<0.004). GH’larinin b1000’de ortalama ADC degerleri ile normal grubun tiroid
ADC degerleri arasindaki fark anlamli degildi (p>0.05).

Hashimato olgularinin b100’de ortalama ADC degerleri Graves olgularinin
ve normal grubun ADC degerlerinden disiktli. Bu fark istatiksel olarak anlamli
bulundu (p<0.002).

Tum gruplarda tiroid sag lob, sol lob, ishmusun hesaplanan ADC degerleri (¢
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b degerinde de benzer olup fark istatiksel olarak anlamli degildi ( p<0.001).

Hashimato olgularinin b600’de ortalama tiroid ADC degerleri Graves
olgularinin ve normal grubun tiroid ADC degerlerinden dusikti. Bu fark istatiksel
olarak anlamli bulundu (p<0.001).

Hashimato olgularinin b1000’de ortalama tiroid ADC degerleri ile normal
grubun ortalama tiroid ADC degerlerinden ve Graves olgularinin ortalama tiroid
ADC degerlerinden disukti. Graves olgularinin ADC degerleri ile bu fark istatiksel
olarak anlamli (p<0.004) degerlendirilmesine ragmen normal grup tiroid ADC
degerleri ile istatiksel olarak anlamli degildi (p>0.05). Graves olgularinin b1000’de
ortalama ADC degerleri ile Hashimato olgularinin ADC degerlerinden yuksek
bulundu. Bu fark istatiksel olarak anlamliydi (p<0.004). GH’larinin b1000’de
ortalama ADC degerleri ile normal grubun tiroid ADC degerleri arasindaki fark
anlamli degildi (p>0.05).

Tum b degerlerinde tiroid ADC degerlerine bakarak Hashimato ve Graves
olgularinin ayirici tanisi yapilabilmektedir. Fakat tiroidit olgu gruplari ile normal
grubun tiroid ADC degerlerine bakilarak ayirici tani sadece b100’de muimkin
olabilmektedir. b degeri arttikca normal ve tiroidit grup ayrimi yapilamamaktadir.

Normal ortalama tiroid ADC degerleri tabloda belirtilmistir (Tablo 4).

Tablo 4. Normal tiroid ADC degerleri tablosu (x 1073)

Ort b degeri Sag lob Sol lob Ishmus

b100 3,09 £0,97 3,08 +£0,10 2,70£0,12
b600 2,13+0,11 2,14+0,12 1,60+£0,13
b1000 1,87 £0,10 1,67 +£0,10 1,32 +£0,07

Graves  olgularinin  ortalama  tiroid ADC  deQerleri  asagida
gosterilmistir(Tablo 5).

Tablo 5. Graves olgularinin ortalama tiroid ADC degerleri tablosu (x 1073)

Ort b degeri Sag lob Sol lob Ishmus

b100 3,67 £0,38 3,61+£0,63 3,15+£0,09
b600 2,46 +£0,11 2,30 £ 0,08 1,60 £ 0,09
b1000 1,77 £ 0,08 1,67 +£0,09 1,49 +£0,10
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Hashimato olgularinin  ortalama tiroid ADC degerleri tabloda
belirtilmistir(Tablo 6).

Tablo 6. Hashimato olgularinin ortalama tiroid ADC degerleri (x 1073)

Ort b degeri Sag lob Sol lob Ishmus

b100 2,70+0,10 2,52+0,12 2,37 +£0,15
b600 1,99+0,11 1,83+0,13 150+£0,13
b1000 1,49 = 0,06 1,36 = 0,07 1,01 £ 0,08

Tiroiditli ve normal gruplarin tim lokalizasyonlarindan &lcilen ADC
degerlerinin tim b degerleri igin ortalamasi hesaplanmistir. Buna gore; GH, HT ve

normal gruplarin ADC degerleri tablo 7’de verilmistir.

Tablo 7. GH, HT ve normal gruplarin ADC degerleri(x1073)

Ort b degeri Saghkh Hashimato Graves

b100 2,93+0,37 2,53 £0,47 3,47 +£0,26
b600 1,97 +0,44 1,76 £ 0,52 2,00 +0,43
b1000 1,62 +0,35 1,28 £ 0,29 1,64 +£0,43

TUM GRUPLARIN ADC DEGERLERI KARSILASTIRMASI
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Sekil 19. Tim gruplarin ADC degerleri karsilastirmasi
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CALISMA GRUBUNUN YAS ORTALAMALARI GRAFIGI

Sekil 20. Gruplara gore yas dagilimi
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Sekil 21. Gruplarin tiroid fonksiyon testleri deger
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4. TARTISMA

Tiroid hastaliklari tim blyuk sistemleri ve enerji metabolizmalarini etkiler.
Diger organlari etkileyerek neden oldugu belirtiler, hastaligin etyolojisinden cok,
hormon yetmezliginin veya fazlaliginin derecesi ile ilgilidir (61). Graves hastaligi,
Hashimato hastaligi ve neoplazmalar gibi birkac sistemik ve lokalize hastalik tiroid
glandini tutabilir (4). Diger bircok organ gibi tiroid de otoimmin hastaliklardan
korunamamistir. Genel populasyonda dikkat cekici sekilde yaygin olarak
gorilmektedir. Amerika’da otopsi serilerinde yapilan ¢alismada beyaz kadinlarin %
41’inde beyaz erkeklerin % 20’sinde tiroid bezlerinde infiltrasyon saptanmistir (62).
Otoimmin tiroid hastaliklari bati Glkelerindeki populasyonun % 2-5’ini etkileyen
organ spesifik otoimmdin hastaliktir (63). Genellikle hipertroidi ile seyreden Graves
hastaligindan hipotroidi ile giden Hashimato hastaliina kadar degisik klinik
varyasyonlarla ortaya cikarlar. Otoimmun hastaliklarin  etiyolojisi  kesin
bilinmemekle birlikte gevresel faktorler ve genetik yatkinlik suglanmaktadir. Genetik
faktorlerin (yaklasik % 79) etiyolojide daha fazla rol aldigi kabul edilmektedir (3).

Gunumuzde tiroid gland fonksiyonlarinin tanisi icin nukleer sintigrafi
kullaniimaktadir (64). Bu yontem iyonizan radyasyon icerir ve c¢ozunlrligl
dustktdr. Sintigrafide kullanilan ajanlarin kemik iligi baskilanmasi gibi yan etkileri
mevcuttur. Gebe hastalarda kontrendikedir. Tiroid hastaliklari hem gebe icin hem de
fetlis saghgi icin 6nemli potansiyel risklerdir (65). Tiroid hastaligi stiphesi bulunan
bu grup hastalarin tiroid fonksiyonlarinin degerlendirilmesi icin baska goruntiileme
yontemlerine ihtiya¢ vardir. Bu konuda DMR’nin faydali olabilecegini
distinmekteyiz.

Tiroid hastaliklarinda ilk gorinttileme modalitesi ultrasondur (66). Tiroid
hastaliklarinin karakteristik USG bulgusu tiroid bezinin ekojenitesinde diffliz
azalmadir (67). Bu ekojenik patern Graves hastaligi ve Hashimato tiroiditinde
benzerdir (68).

GH ve HT ‘inin ayirici tani yapilmasi klinik olarak ¢ok dnemlidir. Clnk iki
hastaligin tedavisi ve hastahgin seyri ¢ok farkhdir. Birisinde hipotroidi mevcut olup
digeri hipertroidi ile seyretmektedir. Bazen bu iki hastaliga klinik ve serolojik
testlerle tani konulamamaktadir. Clnkd her iki hastalik ayni tiroid glandda

bulunabilir. Her iki durumda tiroid otoantikorlari ve tiroid gland lenfosit
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infiltrasyonu mevcuttur. Gerek antitiroid ilaglarla gerekse parsiyel tiroidektomi
sonrasi  Otiroidi  saglandiktan sonra GH’nin hipertroidizmi hipotroidi ile
neticelenebilir. Tam tersine HT’deki hipotroidizm hipertroidizme donusebilir
(Hashitoksikoz). Graves’de sik olarak gorulen egzoftalmus HT’de izlenebilir (29).

Graves hastaligi ve Hashimato tiroiditi ayriminda renkli doppler sonografi
(RDUS)’nin katkisi calistimistir. Graves hastalarindaki artmis tiroid kan akim
paterninin USG’de eko paterni ayni olan GH ve HT’lerinde faydal olabilecegini
rapor etmislerdir (68, 69).

Tiroid hastaliklarinin tanisinda ince igne aspirasyon biyopsisine ilk adimda
hemen basvurulmamakta olup tani klinik ve serolojik olarak genellikle
konulmaktadir. Sintigrafide sipheli lezyonlara ince igne aspirasyon biyopsisi
yapilmaktadir (70). Biyopsi invaziv bir yontemdir. Hipertroididen hipotroidiye kadar
genis yelpazesi olan ve kronik dénem tiroid hastalarinin takip ve tanisinda biyopsinin
her seferinde tekrar edilmesi invazivite oranini artirmaktadir.

Literatrde tiroid hastaliklarinin tanisi icin konvansiyonel MR gériintiilemede
kullaniimistir. Genel olarak tiroid bezinin T1A ve T2A gorlntilemeleri tiroid bezinin
blyuklik ve lokalizasyonunun degerlendirilmesi; ektopik tiroid dokusunun
degerlendirilmesi (lingual, sublingual tiroid, thyroglossal kanal); planjuan guatr
stphesi; postoperatif rezidl tiroid dokusunun lokalizasyonu; tiroid kanser riskli
hastalarin metastazlarinin  degerlendirilmesi; konjenital tiroid anomalilerinin
degerlendirilmesi amaciyla kullaniimaktadir (71). Tiroid hastaliklarinin tanisi icin
MR’In kullanimi Gzerine literattirde birkag ¢alisma yapilmistir. Yapilan calismalarda
tiroid bezi T1A ve T2A imajlarda izointens sinyal 6zelligi gostermekte olup cevre
kas dokularla karsilastirildiginda minimal artmis intensitede izlenmektedir (72).
Stark ve arkadaslari lenfositik tiroiditte T1 ve T2 imajlarda tiroid bezinde normal
morfoloji ve intensite izlemiglerdir (73). Bir ¢alismada MR sinyal intensitesi ile
tiroid fonksiyon testleri karsilastirilmis; TSH ile sinyal intensite orani korele
bulunmus, tiroid fonksiyon testleri ile anlamli korel&syon tespit edilememistir (74).
Yine literatirde Graves hastalarinin T1 ve T2A imajlarda diffliz sinyal intensite artisi
gosterdigi 6ne surulmastur (75, 76). Graves hastaliginda T1 ve T2 siresinin
uzamasinin nedenini; intraluminal papiller epitelin hipertrofisi ve ice katlanmasi

sonucu hcre ici kolloid (selller protein ve tiroglobulin) konsantrasyonu azalmasi
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sonucu doku su iceriginin artmasina baglamislardir (76). Son yillarda “Weber ve
ark.’nin (71) calismasinda“ tiroid inflamatuar hastaliklarinda spesifik gorintiileme
Ozelligi gozlenmemistir .

Calismamizda genellikle normal tiroid bezlerinin intensitesinin gevre kas
dokularla izointens oldugu gortlmis olup T1A ve T2A’da artmis sinyal intensiteli
vakalarda izlenmistir. Yine Graves hastalarinin yaklasik % 40’inda tiroid bezinin
intensitesi TLA ve T2A gorintilerde artmis olup farkh sinyal intensitesi gosteren
Graves’lilerde izlenmistir. Hashimato olgularinin yaklasik % 40’ inin tiroid bezleri
T1A’da dusik sinyal T2A’da yiksek sinyal 6zelligi gostermektedir. Fakat T1A ve
T2A yiksek sinyal 0zelligi gosteren Hashimato hastalari da bulunmustur.
Graves’lilerin genellikle T1A ve T2A sinyal artisi gosterdigini, Hashimato’lularin
T1A dusiik T2A yiksek sinyal intensite gosterdigini fakat bunlara bakarak ayirici
tani yapilamadigi ve konvansiyonel MR’in tiroid hastaliklarinin tanisinda rolinin
sinirli oldugu kanaatindeyiz. Bu kanaatimiz literatir bilgileri ile 6rtusmektedir.

Graves hastalarinin ¢cogunlugunun tiroid intensitesinin artmis oldugundan
yola cikarak; konvansiyonel MR’da artmis sinyal intensite izlendiginde o6zellikle
Graves yoniinden hastanin incelenmesi gerektigini disinmekteyiz.

Konvansiyonel MRG sellileriteyi yansitan bulgu icermemektedir. T1 ve T2
agirhkh imajlar tiroid fonksiyonunu tayin etmek igin faydah degillerdir (4). Bu
durumda sellileriteyi yansitan ek bir modaliteye ihtiya¢c duyulmaktadir. Diflizyon
agirhkli gorintileme T1 ve T2 sinyal Ozelliklerinden farkli olarak, dokunun
selularitesi ve biyolojik 6zellikleri hakkinda bilgiler verebilen bir modalite olup, bu
Ozelliklerinden dolay1 ek modalite olarak kullanilabilir. Bu konuda DAG kullanilarak
calismalar yapiimis ve umut vaat eden sonuglar elde edilmistir (77, 78).

Literatirde son vyillarda tiroid nodullerinin difuzyonu ile de ilgili birkac
calisma yapilmistir. Bunlardan biride kendi klinigimizden “Bozgeyik ve ark.’nin (9)
yaptigi tiroid nodillerinin DMR bulgulari “ galismasidir.

Bu calismada malign ve benign tiroid nodullerinin ADC degerleri arasinda;
normal tiroid parankimi ile tiroid nodulleri arasinda énemli farkhihk bulmusglardir.
Benign nodillerin ADC degerinin malign nodullerden yuksek oldugunu gérmis ve
malign-benign nodil ayriminda DAG’in faydali olabilecegini rapor etmisledir. Razek

ve ark.’da (79) malign ve benign nodullerin ayriminda DAG ¢alismislardir.
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Malign tiroid nodullerin ADC degerlerini benignlerden diisik bulmuglardir.
Malign nodullerin tipleri arasinda ADC degerleri arasinda farklilik izlememislerdir
(79). Bu iki calisma ile tiroid benign ve malign nodllerinin ortalama ADC degerleri
de literatire kazandirilmistir.

Literatlirde bildigimiz kadari ile ilgili yalniz bir ¢alisma mevcuttur. Tezuka
ve ark’nin (4) vyaptigi bu calismada tiroid hastaliklari kendi iclerinde
karstlastiriimistir. Calisma kuguk bir olgu grubunda yapilmis, ADC degerlerinin
sintigrafi ve tiroid fonksiyon testleri ile korelasyonu arastiriimistir. Normal tiroid
bezi ADC degerleri ¢calisiimamis ve hasta grup ile karsilastirma yapiilmamistir. ADC
deQerleri distk b degerleri icin hesaplanmistir. Bu calismada T1 ve T2 agirlikh
imajlarin tiroid fonksiyonlarini degerlendirmede yararl olmadigini rapor etmislerdir.
GH’lerin ADC’lerini HT den yiksek izlemis olup bu farki istatiksel olarak anlamli
bulmamislardir. Yine tiroid glandda izotropi mevcut oldugunu, ADC degerleri ile
sintigrafi uptake orani ve serolojik parametreler arasinda Onemli korelasyon
olmadigini rapor etmislerdir (4).

Tiroid hastaliklarina yonelik yapilan en genis ¢alisma bizim calismamizdir.
Gruplara ait hasta sayisi diger calismaya gore daha fazladir. Ayrica saglikh
gondlliler ile normal tiroid bezinin ADC degerleri de calisiimistir. Tiroid
fonksiyonlari tiroid hormon testleri ile degerlendirilmis olup hastalara sintigrafi ile
gereksiz radyasyon ve radyoaktif madde verilmemistir.

DMRG teknigi, mikroskobik diizeyde su molekillerinde gorilen fizyolojik
hareketlerin (Brownian hareketi) goruntilenmesi esasina dayanmaktadir. Normal
dokuda su molekillerinin  gosterdigi bu sabit fizyolojik hareket, hiicre
metabolizmasindaki bozulmaya paralel olarak kaybolmaktadir. Konvansiyonel
MRG’ de suyun molekdler hareketi goruntt tzerine son derece kiguk bir katkida
bulunmaktadir. Difuzyon agirlikh géruntiilemede gucli manyetik gradiyentler ile eko
planar sekans kullaniimaktadir. Bu sayede goruntiiniin suyun difiizyonuna bagli
olmasi saglanir (80, 81). Difuzyon agirlikh MR goruntileri sayesinde normal ve
anormal dokular birbirinden ayrilabilir, dokunun perfiizyonu ve diflizyonu hakkinda
bilgi edinilebilir, ¢esitli anormallikler ortaya koyulabilir (82).

Diflizyon MR’in en 6nemli kullanim alani inmedir. Deneysel calismalarda

iskemik hasari izleyen birkag dakika igerisinde infarkt alanindaki dokunun canlihgini
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yitirmesinin ardindan hicreler arasi su hareketi durdugu icin ADC degerlerinde
belirgin dismenin oldugunu saptamislardir. Diflizyondaki bu azalmanin intra ve
ekstraselller mesafedeki sivi dengesinin bozulmasina bagh oldugu dustnilmustir.
Beyin timorlerinde, myelin hastaliklarinda da klinik kullanimi mevcuttur. Diflizyon
agirlikh goruntiler santral sinir sistemi disinda bobrek, karaciger, prostat, mesane
patolojilerinde de kullanilmistir (83-86). Son yillardaki calismalar santral sinir
sistemi disi kullanim alanlarinin da giderek arttigini gostermektedir; 6rnegin servikal
lenfadenopatilerde benign malign ayrimi, temporal kemikte primer kolesteatom
tanisi, prostat karsinomu tanisi, femur basi avaskiler nekrozlarinin saptanmasi,
karaciger patolojilerinin tanisinda DAG’In roll oldugu bildirilmistir (85, 87). DAG
benign ve malign bas ve boyun kitlelerinin ayriminda da kullaniimistir. Servikal lenf
nodlari karakterize edilmistir (87). Servikal lenf adenopatilerde de DAG calisiimis ve
malign servikal lenf nodlarinin ADC degerleri benign olanlardan oldukga dlsuk
bulunmustur  (88). Diflizyon beyin disinda ekstrakranial organlarda da
kullaniimaktadir. Ekstrakranial alanda ¢ baslik halinde bu tetkik kullaniimakta olup;
bunlar fonksiyon degerlendirme, doku karakterizasyonu ve tedavi takibidir (89).
DAG’da difuzyona duyarlihg tanimlayan temel 6lcegin b degeri oldugu,
yuksek b degeri (1000-1200 sn/mm?) ile yapilan incelemeler sayesinde dokulardaki
T2 etkisi minimuma indirilerek diflizyona karsi duyarliligin arttig
bilinmektedir (90). Biyolojik dokularda mikroskobik hareketliligi olusturan suyun
molekiler difizyonu (diflizyon) ve Kkapiller mikrosirkiilasyonu oldugu icin
(perfiizyon) hem difuzyon hem de perfuzyon dokudan &lgilen ADC’yi
etkilemektedir. Cunki voxeldeki rastgele hareketler mikrosirkulasyon sonucu olusan
perfuzyonu ve suyun molekiler diflizyonunu igerir (91). Gradyent kuvveti arttikca
goruntinin difuzyon agirligr artarken perfuzyon agirhgr azahr (92). Calismamizda
yuksek b degerlerinde diflizyonun etkisinin arttigini ve bazi ¢alismalarda tanimlanan
artefaktin incelemeye engelleyecek dizeyde olmadigini gordik. Yuksek b
degerlerinde, ADC’deki perflizyon agirhginin tamamen ortadan kalkmasinin nedeni,
kapiller perfiizyonun molekdler difuzyondan belirgin derecede hizhi olmasidir ve
gozlenen sinyal kaybinin difuzyondan cok perflizyona bagl olmasindandir (91).
Ayrica yuksek b degerlerinde zayif S/N orani mevcut olup buda yiksek b
degerlerinin 6nemliligini azaltmaktadir (4). Calismamizda hasta grup ve saghkli

46



gondllilerin ADC degerleri diustk b degerlerinde ylksek b degerlerinden énemli
derecede yiksek bulunmustur. Yiksek b degerlerinde Hashimato hastaligi ve normal
grup arasindaki ADC farkliligi istatiksel olarak anlamli bulunmamistir. Bizim
calismamizda da Tezuka ve arkadaslarinin rapor ettigi gibi dusiik b degerlerinde, ¢
grup icin anlamh farklar bulunmustur. Cinkid tiroid glandi oldukga zengin kan
akimina sahiptir. Bunun i¢in perfizyon etkisinin katkida bulundugu disik b
degerlerinde  ADC daha anlamhdir. Graves hastahginda karakteristik olarak
intratiroidal kan akimi ve vaskularitesi belirgin artmistir (68). Bu artis normal grup
ve Hashimato’lulara gore Graves Hastalarindaki yiksek ADC degerlerini aciklar.
Graves ve Hashimato’nun histopatolojik &zellikleri oldukca benzerdir. Ama
vaskularite artisi Graves hastaligina spesifiktir. Boylelikle ADC’deki perflizyon
paterni ile doku karakterizasyonu énemli 6lglide tespit edilebilmektedir. Daha 6nce
rapor edilen makaleden farkli olarak parankim fonksiyonu hakkinda daha degerli
bilgiler veren hem distk hem de yuksek b degerli goruntiiler ahinmistir. Tezuka ve
arkadaslarinin calismasindan farkli olarak ylksek b degerlerinde de Graves ve
Hashimato’nun ADC degerleri arasindaki farki korundugu ve bu farkin istatiksel
olarak anlamli oldugu bulunmustur. Diflizyon etkisinin fazla oldugu b1000 degerinde
HT ve GH arasindaki fark anlamli olmasina ragmen HT ve gonlllulerin saghkl
tiroid gland ADC degerleri arasinda istatiksel olarak anlamli farklilik izlenmedi.
Tezuka ve ark. (4) sadece b100, b200, b300 degerleri ile ¢alismis olup
calismamizda b100, b600, b1000 degderleri kullanildi. Distk b degerleri ile yiksek b
degerleri karsilastirildiginda, tum b degerlerinde Graves ve Hashimato ayriminda
ADC degerlerinde anlamli farklilik bulunmustur. Calismamizda b degeri arttik¢a HT
ve GH grubu arasindaki anlamli fark korunmasina ragmen hesaplanan ADC
degerlerinin azaldigi gozlemlendi. Tezuka ve ark. (4) b300’de ADC degerlerinde
gruplar arasinda fark izlememislerdir. Calismamizda disik b degerlerinde yani
perflizyona daha hassas goruntilerde saghikli grup, Graves ve Hashimato arasinda
anlamh farkhhk izlenmisken calisilan tim b degerlerinde Graves ve Hashimato
arasinda anlamli farklilik bulunmustur.
Molekdler difiizyon 3 boyutlu bir olaydir, dolayisiyla molekdler
diflizyon hareketinin hangi yéne dogru oldugu bilmek ADC 6l¢cimunu etkilemektedir

(51). Dokularin dizilim yénune bagh olarak diflizyonun yoni ve hizi farkhlagir.
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Ornegin superior inferior dogrultuda yapilan bir incelemede 6lgiim eksenine paralel
seyreden liflerde difuzyon hizh, 6lgim eksenine dik seyreden liflerde diflizyon
yavastir (44). Merkezi sinir sisteminde ise sinir liflerinin izledigi yollar nedeniyle
anizotropik diflizyon oldugu bilinmektedir (93). Boébrek diflizyonu konusunda
yapilan ¢alismalarda bobrek medullasinda anizotropi izlenmistir (51, 94). Tezuka ve
ark.’nin (4) yaptig1 calismada tiroid superior, santral, inferior kesimden 6l¢limler
yapilmis olup bu degerler arasinda istatiksel olarak anlaml fark izlememislerdir. Bu
nedenle ¢alismalari tiroid glandinin bir izotropik organ oldugunu rapor etmislerdir
(4). Tiroid glandi histolojik olarak ta izotropik organ olarak degerlendirilmistir.
Bulgularimiza gore tiroid superior ve inferiordan alinan 6l¢timlerde anlamli farklilik
yoktur. Sag lob, sol lob, ishmustan yapilan dlcimlerden ishmus lokalizasyonundaki
ADC degerleri sag ve sol lobdan disuk bulunmustur. Fakat bu fark istatiksel olarak
anlamli degerlendirilmemistir. Sonug olarak bulgularimizda tiroidin izotropik organ
oldugu teorisini desteklemektedir.

ADC haritalart hem saglikh tiroidlerde hem de tiroid hastaliklarinda
genellikle homojen olmamaktadir. Dolayisiyla dairesel ilgi alaninin (ROI)
yerlestirildigi yer oldukca 6nemlidir. ADC 6lcumleri ROI’nin yerlestirildigi yere
gore, ayni doku kesitinde bile farkliliklar gosterebilmektedir. ROI tim parankimde
gezdirilmeli ve genel parankim difuzyonunu en iyi yansitan lokalizasyona ROI
yerlestirilmelidir (51).

DAG’In en 6nemli dezavantaji anatomik detayin konvansiyonel sekanslara
gore yetersiz olmasidir. Bu durum sekansin ¢ok gugcli gradiyentler gerektirmesi ve
S/N oraninin yeterli diizeyde olmamasindan kaynaklanir. ilk 6nceleri sadece beyinde
kullanilmasinin sebebi belirgin manyetik duyarlilik artefaktina neden olan manyetik
alanin inhomojenitesi, kimyasal kayma artefakti ve fizyolojik hareketlerin (solunum
ve kalp pulsasyonu) olusturdugu artefaktlardi. Gliniimiizde hardware ve softwarelerin
gelisimi, EPI sekansinin hizli goérinti olusturma yetenedi, paralel gorlntileme
tekniklerin gelistirilmesi, fizyolojik hareketlerden dogacak artefaktlarda, kimyasal
kayma ve manyetik duyarllik artefaktlarinda azaltmayi sagladi.

EP sekansindan kaynaklanan, 0Ozellikle kafa tabani diizeyinde paranazal
sintsler ve temporal kemiklere yakin alanlarda manyetik duyarliliga bagh olusan

anatomik distorsiyon artefaktlari goruntilerde ciddi bozulmalara yol agmaktadir.
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Diger bir artefakt nedeni ise hasta hareketidir. DMRG mikroskobik dizeyde sivi
hareketini 6l¢tigu igin hasta hareketlerine oldukca duyarhdir. Kiiciik de olsa hasta
hareketi gorintl  kalitesini bozmakta ve ADC Olcumlerinin  guvenirligini
azaltmaktadir (44, 50). Yine difazyon agirlikh eko-planar goérintiilemenin
kisitlamalari arasinda sinirli uzaysal ¢ozinlrlik ve yiksek b degerlerinde gorinti
bikulmelerine yol acan kuvvetli manyetik duyarlilik artefaktlarina neden olmasi
sayilabilir (95).

insanlarda TSH reseptorlerine ek olarak bazi tiroid yapilari da immiinojen
olarak etki ederler. Bunlar tiroglobulin, mikrozomal antijen, kolloide sekonder
antijen, tiroksin ve tirodotironindir. Bu antijenler iki farkli mekanizma ile
sitotoksiktirler:

Birincisi; doku hasari yapabilen immun kompleksler (HT ve GH’da
gosterilmislerdir).

ikincisi; tiroid hiicre antijenlerini baglayabilen antikorlar (Lenfosite bagl
hiicresel bagisiklikla ilgili sitotoksiteyi baslatir).

HT ve GH’lerin kanlarinda tiroglobuline ve tiroid mikrozomlarina karsi
antikorlar bulunmustur. HT ve GH’lerin hemen hepsinde antimikrozomal ve
antitiroglobulin antikor pozitiftir. Nadiren her iki antikorun negatif oldugu HT’li
hastalar bulunur (29). Bizim hastalarimizin da ¢ogunda bu antikorlar mevcuttu.
Tiroid hastaligi tanisi alanlara genellikle ilk tani aninda antikor bakilmaktadir. Bunun
icin antikor degerleri retrospektif olarak incelenmistir. Disaridan tiroid hormonu
sonucu bazi antikorlarin azalabildigi (29) g6z Onlne alindiginda tiroid antikor
bulgularimizin saglhikh olmayacadi dustnilip ADC degerleri ile korelasyonu
degerlendirilmemistir.

Buna ragmen bazi calismalar tiroid antikorlarin mevcudiyeti ile bazen tiroid
disfonksiyonu kadar tiroid glanddaki lenfosit infiltrasyonu ile de belirgin bir
korelasyon oldugunu bulmuslardir (29). Bu iliskiden yola ¢ikarak ADC degerleri ile
lenfosit infiltrasyonu ve tiroid fonksiyon testleri arasinda korelasyon olup olmadigini
arastirdik. Buradaki asil ama¢ ADC degerleri ile tiroid fonksiyonlarini
degerlendirebilmekti. Tim hastalarin T3, T4, TSH degerleri calisildi. Bu degerler ile
ADC degerlerini Kkarsilastirdik. ADC degerleri ile fonksiyon testleri arasinda

herhangi bir korelasyon bulunmadi. Hashimato hastali§i, Graves hastaligi, normal
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gruptaki b 100-1000 igin tiroid ortalama ADC degerleri ile fonksiyon testlerini
karsilastirdigimizda tanisal bir korelasyon izlenmedi.

HT’lerininin fonksiyon testlerinde hipotiroidi klinigi ile uyumlu olarak
genellikle dustk T3 ve T4, yiksek TSH degerleri, GH’da hipertiroidi Klinigi ile
uyumlu olarak ortalama T3 ve T4 degerlerinin yikselme TSH’in belirgin disme
mevcuttur (34). Calismamizda HT’lerinde T3 ve T4’de disme TSH’da yukselme
egilimi oldugunu, GH’da hipertiroidi Klinigi ile uyumlu olarak ortalama T3 ve T4
degerlerinin yukselme TSH’in belirgin disme oldugu gosterildi. Tiroid fonksiyon
testleri hasta gruplari icin klinik tanilarina uymasina ragmen ADC degerleri ile
karsilastirildiginda anlamh korelasyon gorilmedi. Tezuka ve ark.’nin (4) yaptigi
calismada da benzer bulgular mevcuttur.

HT tanisi siklikla 30-50 yaslari arasinda konulur. Bizim 23 vakamizin yas
ortalamasi yaklasik 40 olup literattirle uyumlu gikmistir (34). HT olgulari cogunlukla
bayandir. Bizim calismamiza katilan HT’lerininde % 91’i bayandi ve c¢alisma
grubumuzun yas araligi ve cinsiyet dagilimi literatlr( destekledi.

GH’de en ¢ok kadinlarda olmak tizere 30-50 yaslarinda goralur. 10 yasindan
once gorulmesi cok nadirdir (34). Bizim vakalarimizin da ¢ogu kadin olup ortalama
yas grubu 37°dir. GH’lerimizinde yas ve cinsiyet dagilimi literatlr ile uyumludur.

ADC degerlerinin tiroid fonksiyon testlerine gore degisen degerler olmadigini
ve aralarinda herhangi bir koreldsyon olmadigini gordiik. Bununla birlikte tiroid
fonksiyon testlerine gore 6tiroid olan, tiroid otoantikor degerleri disinda laboratuar
parametrelerinde patolojik bulgu saptanmayan fakat semptomatik olan hastalarda
DAG’In degeri daha artmaktadir. Ayirici tanida fonksiyon testleri ve otoantikorlarin
yarar saglamadigi bu olgularda da DAG’in faydali olabilecegini diisinmekteyiz.

Bu calismanin 6nemli sonucu, DAG 6zellikle hastaligin sik géruldugu kadin
ve gen¢ populasyonda radyasyona maruz birakmadan tiroid hastaliklarinin tani ve
buna paralel olarak tedavisini planlamada kullanilabileceg@ini disuntyoruz. Ayrica
boyun boélgesine uygulanan radyasyon tiroid kanseri riskini arttirmaktadir (34). Yine
DAG’In tiroid inflamasyonunu gésterebilmesi yani sira ADC degerlerini belirleyerek
ultrasonografi gibi diger konvansiyonel yontemlere kiyasla daha tstin kantitatif bir
yontem oldugunu disunmekteyiz. Kantitatif bir veri olan ADC degerinin avantaji ise

sinir degerinin belirlenerek lezyonlari saptamada yardimci olmasidir. Literatiirde
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cesitli calismalarda malign benign lezyon ayriminda sinir ADC degerleri verilmis ve
bu degere gore duyarlilik, 6zgullik ve dogruluk oranlari hesaplanmistir. Boylelikle
noduler tiroidit hastaliklari, benign nodiller, malign noduller ayrilabilir. Cunkd
literatirde bu lezyonlarin sinir degerleri bizim calismamizla birlikte genel olarak
belirlenmistir. US ile bazen noduler tiroid hastaliklari ile daha belirgin olmak tzere
maligniteler  karisabilmekte; tiroid inflamasyonlari  zemininde  malignite
gelisebilmektedir (11). Calismamizda klinik ve radyolojik olarak tiroidit tanisi ile
takip edilen hastada malignite ¢ikmistir.

Lenf nodlarinin eslik ettigi hastalarda ayni seans da DAG ile lenf nodu
degerlendirilmesi mimkin olabilmektedir. Bunun disinda en sik gorilen, en ¢ok
karisan ve tedavisi birbirinin zitti olan Graves Hastaligi ve Hashimato tiroiditini
ADC degerlerine gore ayirabilir. Tedaviyi ona gére yonlendirebilir.

Tiroid hastaliklarinda yarari bahsedilen DAG’In tabi iki yetersiz kaldig
alanlar ve dezavantajlari mevcuttur. En onemli dezavantaji anatomik detayin
konvansiyonel sekanslara gore yetersiz olmasidir. Bu nedenle konvansiyonel MR
goruntdleri ile birlikte kullaniimalidir. Artefaktlar nedeni ile hasta optimal
degerlendirilemeyebilir. MR’a girmesi kontrendike hastalara uygulama yapilamaz.
ADC degerleri ile tiroid fonksiyon degerleri arasinda korelasyon olmadigi icin tek
basina DAG ile tiroid fonksiyonlari degerlendirilememektedir. Tiroid fonksiyon
testleri ile birlikte non invaziv ve radyasyon gerektirmedigi icin bazi hasta
gruplarinda yeterli olabilmektedir.

Galismamizin kisithlhiklari arasinda sessiz tiroidit gibi vaklarimizin olmamasi
sayilabilir. Bu nedenle daha fazla hasta grubu ile ¢ahisildiginda DAG’in rolliniin daha
saglamlasacagini umut ediyoruz. Bu yonde calismalar yapilip anlamli sonuclar elde
edildigi takdirde DAG konvansiyonel MRG’nin &énemli bir parcasi haline
getirilebilir.

Tiroid hastaliklari sinsi gelisen, 6nceden kestirilemeyen evreli bir seyir
gosterebilen, atipik olgulari ¢ok, norolojik ve psikiyatrik semptomlarin gorilme
oraninin yiksek oldugu bir hastalik grubudur. Asikar tirotoksikoz ve hipotiroidi
tanisinda hastalarin yakinmalarinin hekime yol gosterece@i aciktir. Ancak semptom
ve muayene bulgularinin silik ve non spesifik gibi gérildigu ara formlar da olabilir.

Hastalarin veya hekimlerin bu non spesifik gibi gorinen semptomlari baska
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nedenlere baglama veya Onemsememe egilimleri hastaliklarin erken tanisini
engelleyebilir. Ulkemizde de bu hastalik grubunun olduk¢a yaygin oldugunu géz
oniinde tutarak, tiroid hastaliklari agisindan tarama tetkiklerini genisleterek tiroid
fonksiyon testleri ve US yani sira DAG’In 6zellikle tanisi arada olan hastalara
rutinde yapilmasi gerektigi ve bu konuda oldukca katki saglayacagi disuncesindeyiz.

Sonu¢ olarak sinirlamalara karsin tiroid DAG, tiroid hastaliklarinin
karakterizasyonu icin ek bilgiler icermesi, ayirici tanida verimli olmasi, radyasyon
verilmemesi, ¢ok hizli ve kolay elde olunabilmesi, kontrast maddeye gerek
duyulmamasi ve invaziv girisimleri azaltacak umut vaat etmesi nedeniyle
konvansiyonel tiroid MR protokoliine dahil edilebilir. Ozellikle klinik ve laboratuar
bulgulari ile ayrilamayan Graves Hastaligi ve Hashimato Tiroiditi ayriminda b
degerleri kullanilarak diflizyon agirlikli gérintilemenin tanisinda ve bu hastalarin

tedavi planlanmasinda faydali olabilecedi kanaatindeyiz.
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