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Ozet

Obezitenin kisa ve uzun donemde-
ki hastaliklarla baglantili oldugu, ayrica
erigkin obezlerin biiyiik cogunlugunda bu
durumun baglangicinin ¢cocukluk yaslarina
uzandigr iyi bilinmektedir. Son yillarda
medikal tedavi i¢in bagvuran obez ¢ocuk
sayisinda artma ile birlikte obezite ve ti-
roid fonksiyon testleri arasindaki iligki ilgi
cekmektedir.

Obez cocuklarda tiroid fonksiyonla-
r1 genelde normal olmasina ragmen VKI
(Viicut Kitle Indeksi) ve TSH (Thyroid
Stimulating Hormon) nin pozitif iligkili
oldugu; normal agirliktaki kisilerle karsi-
lastirildiginda obez kisilerde TSH diizey-
lerinin hafif arttig1, T4 degerlerinin normal
oldugu ve T3 degerlerinin normal ya da
normalin hafif tisttinde oldugu gosterilmis-
tir. Obez ¢ocuklarda yiiksek TSH degerle-
rinin tiroksin ile tedavisinin, cocugun kilo
durumunu ve lipid profilini degistirmedigi
goriilmiistiir.

Summary

It is well known that obesity is related
to many diseases in both short term and
in long term. Also it is well known that
in many adult obese cases, this condition
begins in the childhood period. In recent
years there has been an increasing attenti-
on to thyroid function tests as many obese
children are seeking for medical care.

Although thyroid functions of obese
children are usually normal, it has been
shown that BMI and TSH is positively cor-
related, TSH is mildly elevated in obese
children with respect to normal weighted
children, T4 is normal and T3 is normal
or mildly elevated. Thyroxin treatment
for elevated TSH levels doesn’t change
the weight status and lipid profile in obese
children.

Although the underlying mechanism is
not clear, elevated TSH and T3 levels turn
to normal values after losing weight by
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Altta yatan mekanizmanin kesinlik ka-  diet or surgery. Thyroxin treatment is not
zanmamasina ragmen, diyet ya da cerrahi  advocated.
tedavi ile kilo verilmesinin, yiikselen TSH Keywords: obesity in children, thyroid
ve T3 degerlerinin normale donmesini function tests, family physician
sagladig1 bilinmektedir. Bu nedenle tirok-
sin tedavisi onerilmemektedir.

Anahtar kelimeler: Cocuklarda obezi-
te, tiroid fonksiyon testleri, aile hekimligi
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Obezite; viicut yag dokusunun asiri artis1 olarak
tanimlanan, ¢ocukluk ¢aginin en sik goriilen beslen-
me bozukluklarindan birisidir. Obezite, morbidite ve
mortaliteyi onemli 6l¢iide etkilemesinin yan1 sira, son
derece ciddi sosyal ve ekonomik boyutlari1 da olan bir
sorundur. Cocuklarda obezite diinyada ve iilkemizde
epidemik boyutlardadir. Obezitenin kisa ve uzun do-
nemdeki hastaliklarla baglantili oldugu, ayrica eriskin
obezlerin biiyiik cogunlugunda bu durumun baslangi-
cinin ¢ocukluk yaslarina uzandig: iyi bilinmektedir.
Son yillarda medikal tedavi i¢in bagvuran obez ¢ocuk
sayisinda artma ile birlikte obezite ve tiroid fonksiyon
testleri arasindaki iligki ilgi cekmektedir.'

Obez kisilerde tiroid fonksiyonlar1 genelde normal
olmasina ragmen VKI (Viicut Kitle indeksi) ve TSH
(Thyroid Stimulating Hormon)’nin pozitif iligkili ol-
dugu; normal agirliktaki kisilerle karsilastirildiginda
obez kisilerde TSH diizeylerinin hafif arttig1, T4 de-
gerlerinin normal oldugu ve T3 degerlerinin normal
ya da normalin hafif iistiinde oldugu gosterilmistir.>*
Grandone ve ark.’larinin 4.5-16 yas aras1 938 obez ¢o-
cukta yaptiklar1 caligmada, 120 olguda (%12,8), TSH
yiikksek (>4.2mUI/ml) saptanmigtir.’° Bhowmick ve
ark.’larinin calismasinda ise 6-17 yas aras1 308 obez
cocuktan 36’sinda (%11,7) TSH yiiksekligi (>4 ulU/
ml) saptanmistir. Ulkemizde, Mutlu ve ark.lar1 ta-
rafindan yapilan retrospektif bir calismada 5-18 yas
aras1 obez cocuklarda, yasa gore TSH diizeyi 97.5
persantilin tizerinde olanlar yiiksek kabul edilerek 17
olguda (%12,9) TSH yiiksekligi saptanmustir.’

Obez kisilerde yiiksek TSH degerlerini agiklayabil-
mek amaciyla asagidaki hipotezler 6ne siiriilmiistiir:

- Iyot eksikligi, otoimmiin tiroidit ve TSH reseptor
gen mutasyonu gibi nedenlere bagl subklinik hipoti-
roidi

- Hipotalamus, hipofiz, tiroid aksinda fonksiyonel
bozukluklar

- Tiroid hormon direnci

- Bozulmus mitokondriyal fonksiyon

- Leptin aracili pro-TRH tiretimi

Obez cocuklarda tiroid bezinin yapisini ultraso-
nografik olarak degerlendiren ¢alismalarda, TSH yiik-
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sekligi olan obez ¢ocuklarin yaklasik 1/3’{inde tiroid
bezi hipoekojen ve irregiiler olarak goriilmiistiir.*® Bu
goriintiinlin otoimmiin tiroidit ile uyumlu olabilecegi
diisiincesi ile, bu ¢ocuklarin bir kismindan tiroid bi-
yopsisi yapilmis ancak otoimmiin tiroidit ile uyumlu
bulguya rastlanmamustir.!® Tiroid hipoekojenitesinin
sebebi olarak, obezitede adipoz dokudan sistemik do-
lagima salinan birgok inflamatuar sitokinin (TNF-q,
IL-1, IL-6) tiroid bezinde diisiik derecede bir inflamas-
yona yol agmasi 0ne siiriilmiistiir. Ayrica bu sitokinler
tiroid hiicrelerinde iyot alimin1 engellemekte; boylece
kompansatuar TSH artisina yol agmaktadir.*!° Otoim-
miin tiroidit, cocukluk ¢ag1 obezitesinde artmis TSH
diizeyinin nadir bir sebebi olarak ifade edilmistir.'" 2
Dekelbab ve ark. 13 tarafindan 191 obez ve 125 obez
olmayan cocuk {iizerinde yapilan arasgtirmada TSH
yiiksekligi olan ¢ocuklarin %3’iinde ve Grandone ve
ark. 14 tarafindan yapilan bir arastirmada ise 938 obez
cocuk ve adolesanin %7’sinde otoimmiin tiroidit sap-
tanmistir.

Iyot eksikligi ile ilgili calismalar, obez ¢ocuklarda
TSH yiiksekliginin etyolojisinde iyot eksikliginin rolii
olmadigini ortaya koymustur.'!-1?

TSH reseptor gen mutasyonlari ile ¢ocuklarda obe-
zite arasinda iliski oldugunu bildiren yayinlar olsa da
bu durum olduk¢a nadirdir.”'?

Hipotalamus-hipofiz-tiroid aksinda fonksiyonel
bozuklugu arastirmak amaciyla TRH ile yapilan ca-
lismalarda, obez ¢ocuklarda hipofiz bezinin TSH sal-
gilama yanitinda degisiklik olmadigi gosterilmistir.*!¢

Wilms ve arkadaglariin ¢aligmasinda ise yeni bir
hipotez One siiriilmiistiir.'” Obez adolesanlar, zayif
yagsitlar ile kiyaslandiginda TSH yiiksekliginin yani
sira, bazal O2 tiiketimi diisiik bulunmus, akim sito-
metri analizlerinde ise obezlerin mitokondri kitlesi
ve mitokondri membran potansiyelleri diisiik bulun-
mustur. Bu sonuglardan hareketle yazarlar, obezitede
bazal bir metabolik defekt oldugunu ya da mitokond-
riyal diizeyde tiroid hormonlarina direng oldugunu
one siirmiiglerdir. Ancak bu hipotezi desteklemek i¢in
daha fazla ¢alismaya ihtiya¢ vardir.'!

Bugiin i¢in en ¢ok iizerinde durulan hipotez, lep-
tin aracili pro-TRH tiretimidir. Leptin konsantrasyonu
kilo durumuna bagl olarak TSH konsantrasyonuna
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paralel bir sekilde degisir. Leptin konsantrasyonlari
anoreksiyada diisiiktiir ve obezitede artar. Bir¢ok ca-
lisma, leptinin hipotalamik TRH tiretimini degistirebi-
lecegini bildirmektedir.' ' Insanlarda leptin ve TSH
hemen hemen ayni1 sirkadyen ritme sahiptir ve leptin
eksikligi, pulsatil ve sirkadyen TSH ritminde bozul-
mayla siki bir sekilde baglantilidir. Bu durum leptinin
TSH sekresyonunu diizenlemede bir rolii oldugunu
diistindiirmektedir. Yirmi dort saatlik TSH salinimin-
daki degisiklikler kilo verme durumunda dolagimdaki
leptinin disiisii ile pozitif olarak iliskilidir. TSH sek-
resyonu ayni zamanda viicut agirligini ve doymayi
diizenleyen Noropeptid Y, alfa-MSH, hipofizyotropik
TRH noronlarint innerve eden aguti-iliskili-peptid
gibi hormonlar ve aktaricilar (transmitter) tarafindan
da diizenlenmektedir. Bu aktaricilar da ayn1 zamanda
leptinden etkilenmektedir.'” 2

Diger taraftan, baz1 hayvan ¢alismalarinda bildi-
rildigi gibi, tiroid hormonlar1 leptin metabolizmasini
diizenleyebilir. Plazma TSH degisikliklerinin leptin
pulslarinin diizenlenmesine katkida bulundugu bildi-
rilmistir. Bunun yan1 sira TSH’nin adipositler {izerine
direk etki ile leptin sekresyonunu uyardigi gosteril-
mistir. Obezitede artmig TSH ve serbest T3 diizeyle-
rinin, istirahat enerji tiiketimini ve dolayisiyla total
enerji tikketimini artirdig1 ve bu degisimin, yaga do-
niistiiriilebilecek enerjiyi azaltmaya yonelik bir adap-
tasyon siireci oldugu diistinilmektedir. Tiim bu bul-
gular, TSH diizeylerinin obezitede degisen enerji den-
gesinin bir gostergesi oldugunu diisiindiirmektedir.?*?!

Son zamanlarda yapilan ¢alismalarda obez ¢ocuk-
larda yiiksek TSH diizeyi, yiiksek trigliserid, LDL
kolesterol, total kolesterol diizeyleri, insiilin direnci
ve erigkin yasta koroner hastalik riski ile iligkili bu-
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lunmustur. Ancak bu sonuglar1 yorumlamak oldukca
zordur. Ciinkii obezitenin kendisi de bu metabolik risk
faktorleri ile iliskilidir.?> %

Altta yatan mekanizmanin kesinlik kazanmamasi-
na ragmen, diyet ya da cerrahi tedavi ile kilo verilme-
sinin, yiikselen TSH ve T3 degerlerinin normale don-
mesini sagladigi bilinmektedir. Bu nedenle tiroksin
tedavisi Onerilmemektedir.* '*?* Ayrica obez ¢ocuk-
larda yiiksek TSH degerlerinin tiroksin ile tedavisinin,
cocugun kilo durumunu ve lipid profilini degistirme-
digi goriillmisgtiir.**

Sonu¢

Birinci basamak hekimleri, hafif TSH yiiksekligi
ile birlikte normal total/sT4 diizeylerine sahip obez
cocukta tedavi verilip verilmemesi sorusu ile sikc¢a
karsilagirlar. Obez ¢ocuklarda hafif diizeyde TSH ar-
tis1 sik rastlanilan bir durum olmakla birlikte, tiroid
hormon tedavisi verilerek TSH nin diistiriilmesi yolu-
na gidilmesi tartigmali bir durumdur. Goriis ayriliklar
olsa da yaygin kabul géren goriis; “bu durumun obe-
zitenin sebebi olmaktan ziyade sonucu oldugu” yo-
niindedir. Bir¢ok ¢alismada hafif TSH yiiksekligi olan
obez ¢ocuklarda tiroksin tedavisi vermenin ¢ocuklarin
kilo durumunu ve lipid profilini degistirmezken, kilo
verilmesi ile tiroid hormon diizeylerinin normale don-
digl gosterilmistir. Bu konuda yapilmis randomize
plasebo kontrollii galigmalar ve karar verdirici bir me-
taanaliz ¢alismas1 mevcut olmamakla birlikte mevcut
bilgiler total/sT4 degeri normal ve TSH degeri 5-10
mlU/1 olan obez bir ¢ocukta tiroid hormon replasmant
gerekmedigini, sadece takibin yeterli oldugunu gos-
termektedir. 132425
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