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Olgu 16 yasinda kiz hasta;

Sikayet; son bir yildir cabuk yorulma ve belirginlesmis halsizlik

Oykiisti; Down sendromu nedeni ile 8 yildir kardioloji tarafindan
VSD,MY,PFO,Trikuspit kapak prolapsus,sol persistan VCS nedeni ile takipli
hasta 25.07.2019 tarihinde poliklinik kontroliinde yapilan EKO’sunda
trastorasik bakida sag ventrikul cevresinde 17 mm perikardial eflizyon
saptanmasinedeni ile cocuk servisinde yatirilarak izlenmis.

Ibuprofen ve lasix tedavisi baslanmis.Kontrol EKO’lari yapilan hastaya
prednol tedavisi 2 mg/kg/glin baslanmis.



Servis izleminde sag ventrikil etrafindaki eflizyonda transtorasik bakida
klinik olarak anlamli gerileme saptanmamis.Tamponand bulgulari
olmamasi,vitallerin stabil olmasi nedeni ile acil girisim distnilmemis.

Hastanin Down sendrom olmasi, pektus deformitesi olmasive 1 ay 6nce
hipotriodi tedavisi baslanmis olmasi goz ontine alinarak sirecin kronik bir
surec¢ oldugu dusunudlmus.

26.03.2019 da dis merkez poliklinik kontroltiinde st4:0,95 TSH:9,39 olmasi
Uzerine euthryx 25 mcg baslanmis.

Endokrine hasta danisildi.
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Ozgecmis:

Dogum sonrasi Down sendrom tanisi almis.
Term dogum,NSVY ile 3000 gr dogum

Fe destegi ve de-vit destegini almis.Asilariyapilmis.
Menars yok,adrenars yok, telars var,kabizlik yok

Son 2 yildir sa¢ dokiilmesi varmis.Advantan pomad verilmis.Tedaviden
fayda gormemis.

7 yasindan sonra yurimus.Son 1 yildir efor dispnesi tarifliyor.

Soygecmis:
Anne-baba arasinda akrabalik yok.

Gormek isteyeceginiz klinik veya lab bulgu?






Fizik muayene:
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Ates: 36,5°C
Nabiz: 98
v' (yasagore persantil 47-108)
Solunum sayisi:18 /dk
Kan basinci:100/80 mmHg
Kilo: 30,5 kg (-5,46 SDS)
Boy: 146 cm (-2,83 SDS)
v" (Hedef boy: 164,8 cm )
BMI:14,3 kg/m2 (-4,8 SDS)
Puberte: Ax1 Pb1l Br:4 Tanner evre-4

Mental retarde,down sendrom yiiz
gorinumu,down stigmalari mecvut

Alopesi areata
Yele boyun-pektus karinatum

Burun koku basik,agiz acik,down
stigmalari mevcut

Sirtta L3-L4 hizasinda vitiligo
Tiroit non-palpable



LAB

Ure: 24 mg/dL

BUN: 11.0 mg/dL
Kreatinin: 0.58 mg/dL

AST: 28 U/L

ALT: 32 U/L

Na: 136 mEg/L

K: 3,99 mEq/L
Tot.protein:6.2 g/dI

Alb: 4.1 g/dI

Ca:10.0 mg/dI

IGF-1:235 ng/ml(-1,52 SDS)
IGFBP-3:3276 ng/ml(1,76 SDS)

Hb:14,9 g/dI
Neu:6390

Plt: 300000
Bk:14900
Htc:45,8

MCV:93

TSH:3,84
St4:1,15 ng/dl
St3:2,96 ng/dl
Anti-TPO:3359 1U/ml
Anti-TG:1,31U/ml
Kemik yasi: 12 yas



Patolojik klinik bulgular

Perikardiyal eflizyon 17 mm

2 yildir alopesi areata alanlari

Son 1 yildir halsizlik-efor dispnesi

Yele boyun

Down sendromu ozellikleri epikantal kivrim cekik g6z



TSH | Anti- Anti TG

antikor
22/11/11 (9 1,38 4,8
yas)
26.03.2019 0,95 9,39 euthryx 25 mcg
(17 yas)
25/07/19 (17 3,6 0,82 3,5 euthryx 25 mcg /lasix/ibufen
yas) 3
02/08/19 (17 3,1 0,67 3,8 euthryx 25 mcg /deltacortil
yas) 5
08/08/19 (17 3,1 1,10 2,8 3359 2,7 euthryx 25 mcg /deltacortil
yas) 5
15/08/19 (17 2,9 1,15 3,8 2263 1,3 euthryx 25 mcg /deltacortil
yas) 6
22/08/19 (17 3,1 1,07 43 1038 0,9 euthryx 25 mcg /deltacortil
yas) 4
29/08/19 (17 26 0,93 4,1 907,7 <0,9 euthryx 25 mcg

yas) 8



Tiroid USG

Tiroit heterojen
atrofik goriniimde

15/08/2019, 14:41, Tiroid Bezi Renkli Doppler US izlendi.

TIROID RENKLI DOPPLER US RAPCRU
Her iki tiroid lobu boyutlan sagda 14x13x38 mm,solda 13,5x12x31,5 mm olarak dlculd .
Bilateral tiroid parankimi hafif heterojendir. Modal, solid-kistik kitle lezyon izlenmedi.

Komsu yumusak doku ve Doppler incelemede vaskiler yapilara ait patoloji ve patolojik boyutlu LAP
izZlenmedi.

Sag tiroit volimii:3,3 cc

Sol tiroit volimu:2,4 cc
TV:5,76 cc (Kurdoglu Kayseri 11,9 cc(+/- 2.31cc)




Kronik otoimmun tiroidit
(Hashimoto tiroiditi,HT)

Edinsel hipotiroidinin en sik nedenidir.

Sut cocuklugu déneminde bile gorulebilmekle
birlikte 6 yasindan sonra siklik artar ve
adolesan donemde pik yapar.

Siklik: %1,2-3, K/E orani 4-7/1’dir.
Guatr veya tiroid atrofisine neden olabilir.




Patogenez: Tiroid hiicre yikimi (Th1) ve tiroid antijenlerine
karsi antikor olusumu(Th2)

Guatr —lenfositik ve plazma htcre infiltrasyonu
TSH artisina bagli tiroid bezinde hiperplazi

Atrofi —Th1 aracil sitotoksite ve folliktler hicrelerde
apoptoz



HT sikhginin arttigi hastaliklar ve birliktelikleri

Down sendromu
Turner sendromu
Colyak sendromu

Klinefelter sendromu
Tip 1 DM

Vitiligo

Alopesi

Pernisiyoz anemi
Mutipl Skleroz
Sjogren sendromu



Newro Tndocrinol Lett. 2007 Apr28(2):141-4.

Pericardial effusion due to hypothyroidism in Down syndrome:
report of four cases.

Dinlevici EC'. Ucar B, Kilic Z, Dogivel N, Yaiar C.
Author information
1

Department of Pediatrics, Faculty of Medicine, Eskischir Osmangazi University, Eskischir,
Turkey. timboothtr@yahoo.com
Abstract

Pericardial effusion may be the first sign of congenital or acquired hypothyroidism and will
completely resolve after thyroxin therapy. Hypothyroidism is more common in Down

syndrome population than normal population. In this report we present four infants with Down
syndrome who have pericardial effusion due to congenital hypothyroidism. All of these childien
with Down syndrome were admitted to our clinic with pericardial effusion. Pericardial

cffusion was completely resolved with thyroxin therapy without pericardiosentesis. Any child
with Down syndrome who present with dyspnea and cardiomegaly should be suspected of
having pericardial effusion due to hypothyroidism and echocardiography examination should be
performed immediately. Pericardial effusion due to hypothyroidism will completely resolve with
L-thyroxin therapy without pericardiosentesis. In conclusion, since a delayed diagnosis

of hypothyroidism is likely and may favor the development of massive pericardial effusion and
because of the dillicult diagnosis of the hypothyroidism in Down syndrome. periodic follow-up of

thyroid function tests arc important.



Perikardiyal eflizyon konjenital veya edinilmishipotiroidizmin ilk belirtisi olabilirve
tiroksin tedavisinden sonratamamen iyilesir.

Hipotiroidizm Down sendromlu popilasyonda normal poptilasyona gore daha
yaygindir.

Bu yazida, dogustan hipotiroidizm nedeniyle perikardiyal eflizyonu olan Down
sendromlu dort bebek sunulmus.

Down sendromlu bu ¢ocuklarin tamami klinige perikardiyal eflizyonla basvurmus.
Perikardiyal eflizyon, perikardiyosentez olmadan tiroksin tedavisiile tamamen
giderilmis.

Dispne ve kardiyomegali ile basvuran Down sendromlu herhangi bir cocugun,

hipotiroidizm nedeniyle perikardiyal efizyonu oldugundan stiphelenilmelive
ekokardiyografi incelemesi derhal yapiimalidir.

Hipotiroidizme bagli perikardiyal eflizyon perikardiyosentezsizL-tiroksin tedavisiile
tamamen ¢ozulecektir.

Down sendromunda hipotiroidizmin zor teshisi nedeniyle, tiroid fonksiyon
testlerinin periyodik takibi 6nemlidir.



* Perikardiyal eflizyon birkac hastaligin belirtisi
olabilir. Cocuk doktorlari bazi durumlarda,
diger hipotiroidi belirtileri olmasa veya cok
belirgin olmasa bile, bunun bir HT belirtisi

olabilecegini unutmamalidirlar.
tiroid fonksiyon testleri ve yeter

zlemde
i hormonal

replasmani daha ciddi kalp prob

emlerini ve

acik hipotiroidizm gelisimini 6nleyebilir.



Klinik

HT’li cocuklarda tiroid bezi buyumus olabilir,
palpe edilebilir veya hic palpe edilmeyebilir.

Buyume
Pubertal gelisim | etkilenir.
Okul performansi |




* En sik bulgu buyime hizinda azalma
boy kisaligi eslik edebilir veya etmeyebilir.

* Sinsi seyreder, diger semptomlar belirmeden
dnce ortaya cikabilir. O nedenle;

Yillik uzama hizi diistk saptanan her cocukta
hipotiroidi disunulmeli !



Bulgular

%40 hasta guatr (+), tiroid normal olarak palpe
edilebilir veya palpe edilmeyebilir

Guatr agrisiz, genellikle lastik kivaminda, yuzeyi
dizensiz.

Kisa boy

Fazla kilolu gorulme ( sivi retansiyonuna bagl)
Siskin, donuk, durgun ifadeli yuz

Relatif bradikardi, diastolik basin¢ artisi

Psodohipertrofi (Rocher — Debre-Semelaigne
sendromu)

Gecikmis puberte veya erken puberte bulgulari
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Tani

e Guatr ve/veya tiroid fonksiyon bozuklugu varliginda
antikor dizeyleri yliksek saptanan hastalarda
otoimmun tiroidit tanisi konabilir.

e Otoantikorlar

v’ %90-100 Anti-TPO

v %30-50 Anti-TG

v’ %80 Pendrin antikorlari

v % 9 TSHR blokan antikorlar (Atrofi ve agir hipotiroidi
ile iliskili)

v" TSHR stimulan antikorlar (Hasitoksikoz ile iliskili)



Tedavi

HASHIMOTO TIiROIDIT

HIPOTIROID

OTIROID

N

ASIKAR SUBKLINIK
sT4 dasuk, TSH sT4 normal
yuksek TSH ylksek

TEDAVIYE GEREK YOK

TEDAVI




* Uzun sureli ve agir hipotirodili hastalarda, tedaviye
baslanmasindan sonra;

v Okul performansinda disme

v" Dikkat eksikligi

v’ Hiperaktivite

v’ Uykusuzluk

v’ Davranis problemleri

v’ Psddotiimor serebri

v' Dekompanse kalp yetmezligi gérilebilir.

Bu hastalarda daha dusik dozlarda tedaviye baslanmasi,
dozun tedricen artirilmasi uygundur.



Dunyada en sik gortlen kromozomal genetik bozukluk olan Down
sendromunda, otoimmiun endokrin hastaliklarin gértlme riski artmaktadir.

Down sendromu, 21. kromozom ciftinde fazladan bir kromozom yer
almasiile meydana gelir. Bu hastalarda otoimmiuin endokrinopatilerin sik
gorulmesinin sebebi otoimmun regllator genin 21. kromozom uzerinde
yer almasidr.

Otoimmun hastaliklar, farkh dokulara karsi otoantikor olusumuiile
karakterize kronik heterojen bir hastalik grubudur. Birden fazla organin
disfonksiyonu ile karakterize otoimmun poliglandiler sendromlar dort
gruba ayrilmaktadir.

Down sendromunda otoimmun hastaliklarin bir arada gorilebilmesinin
altinda yatan mekanizmalar, bu hastalarin takibi ve sonradan ortaya
cikabilecek otoimmun poliglandiiler sendrom komponentleri yoninden
ailenin bilgilendirilmesinin 6nemi tartisiimistir.



 APS1 (APECED): hipoparatiroidi, Addison
hastaligi ve mukokutano6z kandidiyazis)

e APS2 (Schmidt sendromu): Addison hastaligi,
diyabet



Down sendromlu ¢cocuklar hem dogustan hem de edinilmis hipotiroidizm agisindan
yuksek risk altindadir.

Down sendromlu bebeklerde ve daha buyik cocuklarda tiroid fonksiyon testleri

genellikle hafif TSH yiukselmesi ve normal serbest T4 seviyelerini gostermektedir.
Bu sonuclar subklinik hipotiroidizmi gosterir.

Down sendromlu ¢ocuklarda edinilmis hipotiroidizmin nedeni genellikle otoimmiin
tiroidittir. Down sendromlu bebeklerde konjenital hipotiroidizmin nedeniacik
degildir, ancak otoimmun tiroid hastaligi gibi gorinmemektedir.

Konjenital hipotiroidi oraniyliksek oldugundan, tim Down sendromlu
yenidoganlarin levotiroksinile tedavisinin etkilerini belirlemekicin randomize bir
calisma yapilmis. Tedavi motor gelisim ve zihinsel gelisimdeki gecikmeleri azaltmis.
Boy ve agirlikta daha buyuk kazanimlarmevcutmus.

Bu yuksek tiroid hastaligi prevalansi nedeniyle, Down sendromlu ¢cocuklaryasam
boyu taranmalidir. Amerikan Pediatri Akademisi dogumda (yenidogan taramasi), 6
ve 12 aydave ardindanyilda bir kez tarama yapilmasini onerir.



Case report
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Diagnostic difficulties by the unusual presentations
in children and adolescents with Hashimoto

thyroiditis

Betiil Ersoy, MD',

Kiremitci Yilmaz Seniha, MD',
Deniz Kizilay, MD',
Minevver Yilmaz, MD’,
Senol Coskun, MD’

Division of Pediatnc Endocrinology,
Department of Pediatncs, School of
Medicine, Celal Bayar University, Manisa,
‘Division of Pediatric Cardiology,
Department of Pediatrics, School of
Medicine, Celal Bayar University, Manisa,
Turkey

Complex clinical presentation with diverse timing of particular symptoms may
cause diagnostic difficulties, especially in children and adolescents. This paper
presents diagnostic difficulties and pitfalls in 3 children with acquired primary
hypothyroidism due to Hashimoto’s thyroiditis (HT) presenting with unusual
manifestations. We described 3 children with acquired primary hypothyroidism
due to HT. One of our patients had musculoskeletal pain and was diagnosed and
treated as having connective tissue disease. Another patient presented with chest
pain, dyspnea, and swelling in the abdomen. She had a massive pericardial effusion
(PE). Two patients had severe growth failure. A third patient with Down syndrome
had a small PE. Her complaint was dyspnea during sleep. All patients improved with
thyroxin therapy. Patients with hypothyroidism due to HT who have complicated
clinical manifestations were misdiagnosed and mismanaged at childhood and
adolescence. Growth failure is an important sign in children and adolescents. In
the presence of complicated manifestations in children and adolescents, thyroid
dysfunction must be considered in differential diagnosis.

Keywords: Hypothyroidism, Children, Musculoskeletal pain, Pericardial effusion,
Hashimoto thyroiditis



Bu yazida, Hashimototiroiditi (HT) nedeniyle primer hipotiroidizm
olan 3 ¢cocukta tanisal zorluklar gosterilmektedir.

HT nedeniyle edinilmis primer hipotiroidizmi olan 3 ¢cocugu
tanimlanmis.

Hastalardan birinde kas iskelet sistemi agrisi varmis.

Bagka bir hasta gogus agrisi, nefes darligi ve karin sisligi ile
basvurmus. Masif perikardiyal efizyonu (PE) varmis. Iki hastada ciddi
blyime geriligi varmis.

Down sendromlu UGglncl bir hastada kicuk bir PE varmis. Sikayeti
uyku sirasinda nefes darligi imis. Tum hastalar tiroksin tedavisi ile
duzelmis.

Komplike klinik gérinumleri olan HT nedeniyle hipotiroidizm olan
hastalar cocukluk ve ergenlik déneminde yanlis tani almis ve yanlis
yonetilmistir.

Bliyime yetersizligi cocuklarda ve ergenlerde 6nemli bir isarettir.

Cocuklarda ve ergenlerde karmasik belirtilerin varliginda ayirici
tanida tiroid disfonksiyonu dustuntlmelidir.



Down sendromu tanisi alan 17 yasinda bir kadin hasta Pediatrik kardiyoloji
poliklinigine uyku sirasinda nefes darligi ve gozler-eller etrafinda sislikle
basvurmus.

Boyu 143 cm (25 p-50 p arasi Down sendromlu kizlaricin grafik)
Agirlig1 50 kg (25 p-50 p Down sendromlu kizlar).

Kemik yasi 16 idi.

Kalp atis hizi (76 / dk),

Solunum hizi (20 / dk),

Kan basing (100/65 mmHg)

Vicut sicakligl (36.8 ° C)

Down sendromu stigmata (burun eksantrikligi, simian cizgisi).
Ekokardiyografide 1 cm'yi asan bir PE

TSH:> 100 pU / mL; normal aralik, 0.35-5 pU / mL

fT4 <0.25 ng/ dL; normal aralik, 0.8-22 ng / dL

Tiroid otoantikorlari pozitif

L-tiroksin tedavisinden sonra fasiyal 6dem ve PE 15 glin icerisinde gerilemis.
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Capillary TSH screening programme for Down'’s
syndrome in Scotland, 1997-2009

Sheena McGowan,' Jeremy Jones,' Arlene Brown,? Lucy Reynolds,® Kath Leyland,*
Patricia Charleton,> Mona Rahim,® Mohamed Mansor,” Sawsan Ritha,® Malcolm
Donaldson'; on behalf of the Scottish Down Syndrome Thyroid Screening Group

ABSTRACT

Objectives Toassess uptake of community-based
capillary thyroid stimulating hormone (TSH) screening
in Scotland and determine the optimal frequency of
screening, the justification for preschool screening and
strategies for treatment.

Methods Subjects with Down’s syndrome aged 1-19
years underwent capillary TSH measurement. Clinical
and biochemical data were collected using proformas.
Results 5742 capillary TSH tests were performed on
1329 children in 1997-2009, increasing from 183 children
from twao health boards tested in 1997 to 630 from 13
health boards tested in 2009. 0f 132 children referred
by the screening laboratory with elevated capillary TSH,
98 (M:F ratio 1:1.2, median (range) age 8.9 (0.9-17.9)
years) had adequate documentation and 76 had thyroid
dysfunction {defined as venous TSH =6 mU/l), giving

a prevalence of not less than 5.7%. Fifty-six {(57%) had
tested negative during the previous year, 8 (8%) tested
positive on their first screening test and 23/67 {34%)
were thyroid peroxidase autoantibody negative on initial
venous blood. Two of the 13 (13%) preschool children
were severely hypothyroid (venous TSH 71 and 283

mU/l). Of patients with venous TSH 6-10.9 (n=27), 11.0-
M 0 (P8 anrd 71 0 el I DA Tndlevanns raforral

What is already known on this topic

»>

»>

There is an increased prevalence of autoim-
mune hypothyroidism in children with Down’s
syndrome.

The optimal method and frequency of screen-
ing for hypothyroidism in children with Down's
syndrome is still the subject of debate.

What this study adds

» Community-based capillary screening for

hypothyroidism in children with Down's syn-
drome is both feasible and acceptable.
Annual screening is advisable in view of the
often rapid onset of hypothyroidism in chil-
dren with Down'’s syndrome and should take
place from 1 year of age.

Inconsistencies in the management of this

condition would be alleviated by following a
treatmeoent alnnrithm



 Down sendromlu cocuklarda hipotiroidizm icin en

uygun yontem ve tarama sikligi hala tartisma
konusudur.

* Down sendromunda topuk kani TSH taramasi
kesinlikle mimkunddir ve 1 yasindan itibaren her
vil yapilmalidir. Neredeyse ilk ven6z TSH >11.0
mU /| olan tim hastalar tiroksin tedavisine
ihtiyac duyacaktir, ancak cogu TSH 6—-10 mU / |
olanlarin baslangicta takibi gerekmektedir.




Down sendromlu ¢ocuklarda hipotiroidizm icin toplum taramasi uygulanabilir

Down sendromlu ¢ocuklarda siklikla hizli hipotiroidizm baslangici gz 6niine
alindiginda yillik tarama onerilebilirve 1 yasindanitibaren yapilmasi gerekir.

VTSH >6 mU/I ,fT4 <9 pmol/l veya cocugun semptomlari varsa veya her ikisi de
mevcutsa tiroksin tedavisi gecikmeden baslatilabilir.

VTSH 221 mU /| ise fT4/klinik durumundan bagimsiz olarak derhal tiroksin tedavisi
baslanmalidir.

VTSH <11 mU /|, fT4 referans araliginda ve cocuk semptomsuz ise acil tedavi
gerekmez. Cocugun her yil taranmaya devam etmesi ,yorgunluk ve soguk
intoleransi gibi semptomlarin ortaya ¢ikmasi halinde ailenin daha 6nce basvurmasi
tavsiye edilir.

VTSH 11-20.9 mU / |, fT4 referans araliginda ve cocuk semptomsuz ise, klinisyen
ileride boyle bir tedavinin gerekli olabilecegi gerekcesiyle derhal tiroksin tedavisi
onermelidir. Ailenin bu yonetimi kabul etmekte zorlanmasi durumunda, hipotiroidi
semptomlarinakarsi duyarhlikanlatilmalive ven6z kan takibiile yakin tibbi takibin
gerekli olacagi bildirilmelidir.



