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PLAZMA cAMP SERUM leULtN Ca*Z, ve Mg+2
- - NIN NORMAL, OTIROID VE
mPEnTlnole HASTALARDA KAR$1LA.$T[RILMA.SI

o G-;EVMY*: O. YIGITBASI®*, §. OKAY***, E. CAKIR****, . VURAL*****

OZET

PLAZMA cAMP, SERUM INSULIN Ca** ve Mg*? KONSANTRASYONLARININ
NORMAL, OTIROID VE HIPERTIROIDILI HASTALARDA KARSILASTIRILMASI.

| Tiroid hormonlar: ile CAMP ins{ilin, Ca+*? ve Mg+*? degerterinin nasil degistiini aragtirmak
igin; 45 hipertiroidili hastada, tedavi sonras: 6tiroid hale gelmig 32 ve kontrol grubu olarak 20
Saﬂlk]l kigide plazma cAMP serum insGlin, Ca+’ ve Mgt? degerleri saptand:.

Cahsma sonunda_. hlpertlrmdlda_ plazma cA_MP seviyesinin arttigi, artan insiilin aslgiianma-
sinin CAMP’1n artan aktivitesi ve Ca*® miktar: ile orantili oldugu ve hipertiroidide Mg+*? sevivele-
rinde bir azaima oldufu sonuclarina variid.

Anahtar Kelimeler-: cAMP, insilin, hipertiroidi.

SUMMARY

- COMPARISON OF THE PLASMA cAMP AND INSULIN, Cat?, Mg**
| CONCENTRATIONS IN NORMAL SUBJECTS AND IN THE PATIENTS WITH
EUTHYROID AND HYPERTHYROID.

To mvestlgate the effect of thyroid hormones on the plasma level of cAMP, serum insulm,
Cat? and Mg*? changes’ 45 hyperthyroids, 32 euthyroids, 20 healthy cases were studied by measu-
ring their CAMP, insulin, Cat?* and Mg*? level in serum.

As a result, it was found that plasma cAMP levels were found to be mcreased but not Mg*?
in hyperthyrmd in which was the secretmn of insulin msulm under the effect of increased activity

of cAMP and Cat® levels.
Key Words: ¢AMP, Insulin, hyﬂer’thyro'idiim'.

Gmls I
" TSH’nin tlrmd hucrelen tizerindeki gegitli etkileri cAMP'n aktivasyo-

nundan kaynaklanir, Bu aktivasyondan once, TSH hiicrelerin basal yiizeyin-
deki 6zgilil TSH reseptorleri ile birlegserek, adenil siklaz: aktive eder ve hiicre-
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de cCAMP olusumunu saglar (1). Hipertiroidide artan tiroid hormon yapimi
direkt veya indirekt olarak plazma cAMP seviyesinin yiikselmesine neden
neden olur (2). '

Tiroid hormonu karbonhidrat metabolizmasinin her asamasint stimii-
le eder; glikozun hiicreler tarafindan hizla ahnmasin saglar, glikolizi ve gli-
koneojenezi artirir, gastrointestinal kanaldan glikoz absorbsiyonunu hizlan-
dirir ve insilin sekresyonunu arttinr (3, 4). cAMP’nin artan aktivitesi, gli-
koneojenezin ve insiilin salgilanmasinin artmasindan sorumludur (5).

Tiroid hormonunun Ca*? metabolizmas: lizerindeki etki mekanizmas)
belirsizdir. Bununla beraber, serum kalsiyumundaki yiikselmenin tiroid hor-
monunun kemik tzerindeki direkt etkisi nedeniyle oldugu diisiiniilir (6, 7).

Kalsiyumun, cAMP’yi yikip AMP haline getirebilen fosfodiesteraz in-
hinisyona ugrattig1 ve boylece cAMP’nin viicutta toplanmasina yardim ettigi
saptanmigtir (8). '

Magnezyumda kalsiyum gibi viicut sivi kompartmaﬂlan icinde asimet-
rik olarak dagilmistir. Hipertiroidizm, plazma Mgt?’da bir azalma ve sel-
liler Mg2 ve Ca*2 degisim oraninda bir artig ile karakterize edilir (4).

Bu c¢alismada yukaridaki disiinceler dogrultusunda, hipertiroidili,
tedavi sonrasi1 Otiroid hale gelmig hastalarda ve kontrol grubunda plazma
cAMP, serum mmsulin, Ca*? ve Mg*? konsantrasyonlarim tayin ederek, hi-
pertiroidili hastalarin klinik takibinde bu parametrelerden yararlanilabilece-
g1 distinuimustir. |

MATERYAL VE METOD

Plazma cAMP, serum insilin, kal-siyum ve magnezyum diizeyleri hi-
pertiroidi, otiroid ve normal kontrol olmak tizere (i¢ grupta tayin edildi.
Denekler Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi tiroid polikliniginden secildi.

Hipertiroidi grubu olarak yas ortalamasi 43 olan 36’s: kadin, 9’u erkek
erkek 45 hasta alindi. Klinik olarak hipertiroidi 6n tanisi olan hastalara 1-
131 tle uptake, scan testleri, T3 ve T4 tayinleri yapildi. Bu hastalara antiti-
roid tedavi uygulandi. Klinik olarak diizelmis, yas ortalamasi 38 olan 27’si
kadin 5’i erkek 32 denek Otiroid grup olarak alindi. T3 ve T4 degerler sap-
tandi. Kontrol grubu olarak yas ortalamasi 33 olan 12’si kadin 8’1 erkek
20 kisi alindi. T3 ve T4 degerleri saptand:.

Plazma cAMP ve serum insiilin seviyeleri radyoimmunoassay ile blgiil-
di. CAMP igin Amerlex-M magnetik ayrmah cAMP (1-125) assay sistemi
(single range) kullanmildi. 12 saat aglikla deneklerden saat 8.30-9.30 arast 7.5
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mM EDTA kapsayan tiiplere venoz kan alindi. Kan hemen santrifiij edilip
plazma aynldi. Insiilin igin instlin (1-125) RIA kit (code IM.78 Amersham)
kullanuldi. Deneklerden aymi kosullarda alinan diiz kanlarin serumlan ayni-
di. Plazmalar ve serumlar ¢galigma yapilincaya kadar cam tiiplerde, lizerleri
paraﬁlm ile kapatilarak -20°C’de saklandi .

Serum kalsiyum ve magnezyum seviyeleri icin 12 saat aglikla alinan venéz
kanlarin serumlan aynldi ve aymi giin ¢absildi. Serum kalsiyum seviyeleri
Biotrol kalsiyum BMT ile, Mg seviyeleri Biotrol Magnesium Calmagite ile
Olgtlildii. Sonuglarin degerlendirilmesinde t (student t) testi kullanmilds. p>-
0,05 anlamh kabul edild.

BULGULAR

45 hipertiroidili denekte 'cldc edilen cAMP konsantrasyonlarinin orta-
lamas1 38 + 7.84 pmol / mi, 32 étiroid denekte 21,69 + 6,63 pmol/ ml ve
20 kisilik kontrol grubunda 24,35 + 3,73 pmol / ml bulunmustur (Sekil (1).

p mol/ml
50
55
,’,;
30 P4
%
Z
] Kontrol
' ’ Hiper
10- % L
’ Otiroid

Sekil 1. Hipertiroidili, 8tiroid ve normal kontrol grubunun cAMP diizeylerinin karsilastiniimasi

.___H'ipt_:r_tmidili ve n_ormﬁl kontrol grubu arasindaki cAMP ortalamalar
farkl a_nlamh bulunmugtur (p <0.001). Otiroid ve normal kontrol grubu ara-
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sindaki cCAMP ortalamalarn fark: 2.66’dir. Bu fark istatistiksel olarak anlam-
it bulunmamugtir. Hipertiroidili ve tdiroid grup arasindaki ortalamalar farks
anlamlt bulunmustur (p<0.001). |

45 hipertiroidili denekte elde edilen insiilin degerlennm ortalamasi 60,58
- 13,3 uu/ ml, 32 6tiroid denekte 42,47 + 7,73 uu/ ml 20 kontrol denekte
31,25 + 8.97 uu/ ml bulunmustur Sekil (2) = .

Hu/mi
/g0

60

[ ] Kontrol
Hiper

20.

ATTLLLLL A VAR

Sekil 2. Hipertiroidili, dtiroid ve normal kontrol grubunun insillin diizeylerinin karsilagtirilmas

Hipertiroidili ve normal kontrol grubu arasmdakl insiilin ortalamalar
farki anlamli bulunmustur (p<<0.001).

- Otiroid ve normal kontrol grubu arasindaki ortalamalar farki anlamh

diizeydedir (p<{0,001). Hipertiroidili ve dtiroid grup arasindaki ortalamalar
farki anlamli bulunmustur (p<<0.001).

45 hipertiroidili denekte elde edilen Cat*2? degerlerinin ortalamas: 9.98

4+ 0.71 mg/ 100 ml, 32 6tiroid denekte 9.46 + 0.46 mg / 100 ml, OQ kontml
denekte 9,62 + 0.56 mg/ 100 ml bulunmustur Sekil (3).
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Sekil 3. Iﬁperiimidili. dtiroid ve normal kontrol grubunun Ca*® diizeylerinin kargilastiriimast

Hipertiroidili ve normal kontrol grubu arasindaki Ca*? degerlerinin
ortalamalarimin farki anlamli diizeydedir (p<<0.01). Otiroid ve normal kont-
rol grubu ortalamalar farki anlamli bulunmamustir. Hipertiroidili ve 6tiroid

grup arasindaki ortalamalar farki anlamh bulunmustur (p<<0.001).

43 hipé.rti-roidili denekte elde edilen Mgt degerlerinin ortalamasi 1.87
+ 0.067 mg / 100 ml, 32 Otiroid denekte 1.99 4 0.068 mg / 100 mi, 20 kont-
rol denekte 1.92 + 0.096 mg/ 100 ml bulunmustur. Sekil (4).

Hipertiroidili ve normal kontral grubu arasindaki Mg*2? degerlerinin
ortalamalar: farki anlamh diizeydedir (p<0.05). Otiroid ve normal kontrol
grubu arasindaki ortalamalar fark: anlamh bulunmusgtur (p<<0.01). Hiper-
tiroidilt ve 6tiroid grup arasindaki ortalamalar fark: anlamh diizeydedir

(p<0.001).

TARTISMA

‘Hipertiroidide ekstraselliiler cAMP’dckl artisin mekanizmasi agik ola-
rak bilinmemektedir. cCAMP’nin plazma seviyesindeki artgimin, cAMP’nin
hilcre p_ernwabilite'siﬂdeki artma veya kandaki hidrolizinde azalma ile agik-
lanabilecefii bildirilmigtir (9). Tedavi edilen hipertiroidili hastalarda tiroid
hormon sewyelermm normal sinirlara gelmesi ile plazma cAMP seviyeler
de normal sintrlara iner. Bundan dolay: hipertiroidilerde artan tiroid hormon
yapimu direkt veya indirekt olarak plazma cAMP seviyelerinin yiikselmesine
neden olmaktadir (10). Hipertiroidili hastalarda, tiroidin hiperfonksiyonunun
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Sekil 4. Hipertiroidili, 6tiroid ve normal kontrol grubunun Mg+* diizeylerinin kargtlagtiriimas

bir nedeninin, adenil siklaz cAMP sistemi yoluyla, anormal tiroid stimiila-
torlerinin stimiilasyonu oldugu diigiiniilebilir (11). Hem TSH hemde LATS’
in tiroid uizerindeki etkisine cAMP aracilik ettigi igin hipertiroidili hastalarda
cAMP konsantrasyonlarinda belirgin bir artis beklenir (12). Hipertiroidih
hastalarda plazma cAMP seviyelerinin normal bireylere gore arttif1 ve te-
davi sonras: otiroid hale gelen hastalarda normal sinirlara indigi birgok arag-
tirmact tarafindan gostertlmistir (13, 14, 15, 16).

Yodphat Krausz ve arkadaglar1 (17), insiilin saliniminin aktivasyonu
ile paralel olarak cAMP olusumunun glukozu uyardifi ve epinefrin ve so-
matostatin gibi insiilin salgilanmasinun inhibitdrlerinin, islet cAMP birikimi
icin de inhibe edici oldugunu gosterdiler. Sutherland ve Robinson (18) cAMP’
nin artan aktivitesinin, artms glukoneojenezden ve artmig insiilin salgtlan-
masindan sorumlu oldugunu bildirdiler. Hipertiroidili hastalarda serum 1n-
silin konsantrasyonlann kontroller ile karsilastinldiginda 8nemli miktarda
artmis, hasta otiroid hale geldiginde normale gelmig oldugu bulunmusgtur
(19, 20). --
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Tiroid hormonunun kalsiyum metabolizmas: Gizerindeki etki mekaniz-
masi belirsizdir. Bununla beraber, serum kalsiyumundaki yikselmenin tiro-
id hormununun kemik iizerindeki direkt etkisi nedeni ile oldugu disiiniiliic
(6, 7, 21). Hlpertlrmdﬂx hastalarin biiyiik cogunlugu normal sinirlar i¢inde
plazma kalsiyum seviyesine sahiptir. Bununla beraber genellikle ortalama
plazma kalsiyumu, normal kigilerde bulunandan daha yiiksek olmaya egi-
limlidir (22, 23). John D. Baxter ve Philip K. Bondy (24) yaptiklan ¢alisma-
da, hipertirordili hastalarin 6nemli bir bolimiiniin normal kisilerden daha
yiiksek plazma kalsiyum seviyelerine sahip olduklarim1 ve seviye yiiksekli-
ginin hipertiroidizmin varlif ile ilgili oldugunu gostermiglerdir.

Hipertiroidizmde, total plazma magnezyum konsantrasyonu diigiiktiir.
Hastalar otiroid hale geldiklerinde normal seviyeye yikselir (25, 26). Yapti-
gimiz ¢aliymada hipertiroidili hastalarda, normal ve 6tiroid gruba gore daha
duguk Mg sewycsn saptadik.
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