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KARACIGER SIROZUNDA SERUM TiROID
HORMON DUZEYLERI

SERUM THYROID HORMONE LEVELS IN LIVER CIRRHOSIS

) Ali R:‘lza"SANUL
Ahmet Omer OZUTEMIZ
Kamil GURSOY

SUMMARY

Levels of thyroid hormones, serum thyroxine (T,) triiodothyronine (T;) and thyrotropine
(TSH) were measured in 36 patients with liver cirrhosis using radioimmunoassay techniques.
Results were compared with 30 controls.

The mean serum concentration of T, and T, / T, ratio was significantly decreased in cirr-
hotics (p<0.01), while no significant change was noted in serum T, and TSH levels.

Serum T, levels and T,/ T, ratio showed a positive correlation with serum albumin and

prothrombin time and may be useful in assesing the course and prognosis in cirrhotic pa-
tients
(Key Words: Thyroid hormone levels, liver cirrhosis)

OZET
Bu galigmada 36 karaciger sirozlu hastada serum triiodotironin (T,), serum thyroxine (Ty) ve

tirotropin (TSH) diizeyleri radioimmiinoassay metodla Olciilerek arastirilmis ve sonuclar 30
kigilik bir kontrol grubu ile karsilagtirilmugtir.
Sirotik hastalarda ortalama T diizeyleri, T, / T, orani kontrol grubuna gore anlamli sekilde

(p<0.01) diigiik bulunmustur.

Bu sonuglar hastalardaki protrombin zamani uzamasi ve albumin diizeyinin diisiikliigi ile
anlamh bir iliski g&stermekte ve olasilikla altta yatan karaciger hastaliginin prognozunun ciddi
oldugunu gostermektedir.

(Anahtar Sozciikler: Tiroid hormon diizeyi, karaciger sirozu)
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Karaciger, tiroid hormon metaboliz-
masinda dnemli bir rol oynar. Tiroid hor-
monlarmin konjugasyonu, ekskresyonu ve
periferik deiodinasyonu biiyiik oranda ka-
raciferde meydana gelir, ayrica thyroxine
baglayan globiilin de bu organda sentez edi-
lir (1). Karaciger thyroxine (T,)'in triodothy-
ronine (T,)'e cevrildigi en dnemli periferik
organdir (2). :

Cesitli akut ve kronik karaciger hasta-
liklarinda serum tiroid hormon diizeyleri
degisiklik gostermektedir (3, 4). Ayrica kro-
nik karaciger hastalig1 olan hastalarin btiyiik
bir kismu klinik olarak &tiroid olmasina rag-
men standart tiroid fonksiyon testleri bun-
larda yanultic1 sonuglar verebilmektedir (4).

Bu calismada cesitli etyolojilere bagh ola-
rak gelisen KC sirozu vakalarinda serum ti-
roid hormon diizeylerinin gosterdigi degi-
sikliklerin arastirilmast amacglanmistir.

GEREC VE YONTEM

Calismaya Mart 1991-Ocak 1992 tarihleri
arasmda SSK  Tepecik Hastanesi Gast-
roenteroloji klinigine pespese bagvurarak
tetkik edilen 36 karaciger sirozlu hasta (25
erkek, 11 kadin; yas ortalamas: 54.3 + 12.2)
katilmugtir. KC sirozu tarusi 23 hastada ka-
raciger biyopsisi yapilarak kesinlesmistir.
Kalan 13 hastada ise tani, klinik 6zellikler,
biyokimyasal bulgular ve ultrasonografi
yardimiyla konulmustur (bu hastalara cesitli
kontrendikasyonlar nedeni ile karaciger bi-
yopsisi yapilamamustir).

Assit olan tiim hastalara batin ponk-
siyonu yapilarak ascit sivis: biyokimyasal ve
sitolojik olarak incelenmistir. Ttim hastalara
endoskopi yapilarak &zofagus varislerinin
olup olmadig: kaydedilmistir. Alkol kul-
lanma dykiisti ayrintili olarak sorgulanmus,
gerekirse ailenin diger fertlerinden Oykii
genigletilerek kaydedilmistir. Karaciger bi-
yopsisi sonucu malign gelenler, ultrasono-
grafik olarak karaciger malignitesi kusku-
lanulanlar, kalp yetmezligi bulgulari goste-
renler ve herhangibir organinda malignite
kuskusu bulunanlar ¢alismaya alinma-
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muglardir. Ayrica her hastanin son bir ay
icinde kullandif ilaglar kaydedilmis, tiroid
hormonu iceren preparat, antitiroid ilag, be-
tabloker, kortikosteroid kullananlar ile iodlu
kontrast madde ile herhangibir goriintiileme
islemi uygulananlar ve palpasyon ile tiroid
bezi bilyiimesi saptananlar, daha dnce tiroid
operasyonu geciren hastalar calisma dist
brrakalmusglardir.

Calismaya alnan hastalarmn klinik 6zel-
likleri Tablo-1 ve Tablo-2'de gosterilmistir.
Kontrol grubu olarak, ayni hastanenin gast-
roentereloji poliklinigine bagvuran, klinik,
biyokimyasal, ultraso-nografik ve gastros-
kopik olarak tetkik edilerek herhangi bir pa-
toloji saptanmayan 30 Kkisi c¢aligmaya
alinmastir (18 erkek, 12 kadin; yag ortalamas:
50.1+9.7).

Tablo 1: Calismaya Katilan Hastalarin
Etyolojik Tanilar

Hasta Sayisi 36
Erkek/Kadin 25/11

Yas Ortalamasi (+ SD, Y1) 543+ 12.2
Viral/Kriptojenik/Alkol/PBS™* - 23/7/5/1

*PBS: Primer Biliyer Siroz

Tablo 2: Karaciger Sirozlu Hastalardaki

Klinik Ozellikler
N Yizde

Splenomegali 35 97
Endoskopik 6zofagus

varisleri 34 94
Assit 30 80
Spider Nevi 20 55
Odem 11 30

Tim kan 6rnekleri 12 saat acliktan sonra
sabahleyin antekubital ven yoluyla alinmis
ve serum ayrildiktan sonra tiroid hormon
diizeyleri tayin edilmek {izere 20 C"'de sak-
lanmustir. Bu serum Orneklerinde bir hafta
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icersinde T,, T,, TSH diizeyleri radioimmu-

noassay (RIA) metodla olgtilmistiir. Total
T, ve total T, dl¢iimlerinde DPC (Diagnostic

Products Corporation) firmasimm coat-a-
count kiti, TSH 6l¢timiinde ise ayni firmanin
IRMA-Count kiti ile calisilmustir.

[statistiki analiz: Elde edilen sonuclar
E.U. Bilgi Islem Merkezinde MINITAB
paket programi kullanilarak korelasyon ana-
lizi yapilarak degerlendirilmis, p degerinin
0.05'den daha az olmas: istatistiki olarak an-
lamli kabul edilmistir.

SONUCLAR VE BULGULAR

Hastalarin karaciger fonksiyon testleri
Tablo-3'de Gzetlenmistir. Goraldagii gibi,
normal degerlere gore en onemli farkliliklar
bilirubin diizeyi artmasi, protrombin zama-
ni uzamasi ve serum alblimin diizeyindeki
azalmahdir.

Tablo 3: Karaciger Sirozlu Hastalarda
Karaciger Fonksiyon Testleri

Normal
Degerler

Ortalama
+ SEM

Test Birim

Total Bilirubin ~ mg/dl  2.51+£0.833 0.30+1.2

Direkt Bilirubin ~ mg/dl  1.01£0.18 0+02
Total Protein G/dl 6.59+0.15 6.5+8.0
Albumin G/dl 2.96+0.09 35+4.8
SGOT .U 48.72+3.62 5+40
SGPT LU 31.7542.97 5£35
Protrombin

Zamani Saniye 17.38+1.58 13-15

Alkalen Fosfataz ~ 1U/ml 12836+ 14.21 45- 15

Tablo-4'de hasta ve kontrol grup-
larindaki ortalama tiroid hormon diizeyleri
gosterilmistir. Buna gore karaciger sirozlu
grupta T, diizeyi ve T, / T, oraru kontrol
grubuna gore anlamli bir sekilde dustik kal-
maktadir. T3 / T4 ve T3 diizeylerindeki bu

anlamli distikliik, hastalarin cinslerine gore
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dagilimindan ve ascit olup olmamasindan
etkilenmemistir. Serum T, diizeyi de kara-

5

ciger sirozlu hasteiarda diigiik bulunmasina
ragmen bu istatistiki olarak |, anlam
tagtmamaktadir. TSH diizeyleri ise her iki
grupta da benzer sekilde bulunmustur.
Ayrica  serum T3 diizeyi ile, alblimin

diizeyleri ve potrombin zamanmnin uzamast
arasinda, korelasyon analizi ile pozitif bir
iliski saptanmustir (p<0.05).

Tablo 4: Hasta ve Kontrol Gruplarinda TSH
ve Tiroid Hormon Duzeyleri

Test Hasta Kontrol
Grubu (36) Grubu (30)
T4 (ug/d)) 6.74+0.77  812+0.27
T3 (ng/dl)  *65.32+7.25 135.05 + 4.37
T3/ T4 *10.64 + 0.95 16.85+ 0.84
TSH (uU/ml)  1.67 + 0.27 146+ 0.15

Sonuglar ortalama = SEM olarak gosterilmistir.
“p < 0.01

TARTISMA

Kronik karaciger hastaligi olan hasta-
larda yapilan bir¢ok arastirmada, serum ti-
roid hormon diizeylerinin anlamh degi-
siklikler gosterdigi bildirilmistir (5, 6). Troid
bezinden salgilanan total tiroid hormon-
larmin %851 T, ve % 15 T, seklindedir.

Halen kabul edilen goriise gore T, T,'den
cok daha giiclii etkiye sahiptir ve T,'tin me-
tabolik olarak T,'e doniiserek esas etkisini
meydana getirebildigi kabul edilmektedir
(7). Bu doniisiim igin gerekli olan 5'mo-
nodeiodinase enzimi basta karaciger olmak
tizere tiim hiicrelerde mevcuttur ve kronik

karaciger hastaliginda enzim diizeyi azal-
maktadir (6, 7, 8). T4’L"m enterohepatik

siirkiilasyonu da var olup, sadece % 3
kadar: tekrar reabsorbe edilebilmektedir (1).
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Ayrica tiroid hormonlarini plazmada
baglayarak tastyan 3 6nemli protein olan,
thyroxine baglayan globtlin (TBG), thyro-
xine baglayan prealblimin ve albiimin de ka-
raciger tarafindan sentez edilmektedir (6).

Kronik karaciger hastaliklarinda klinik
olarak hastalarda hipotiroidizm bulgular: ol-
maksizin, diigiik serum total T, diizeyleri ile

birlikte normal total T, ve TSH diizeyleri bil-
dirilmistir (5, 9, 10). Bizim sonuclarimiz da
bu ¢alismalar ile benzerlik gostermektedir.
Kogar ve arkadaslar (11) akut hepatit-B ol-
gularinda da benzer sonuglar bulmuslardir.
T,iin T,y'e periferik doniigiimiiniin bir
gostergesi olan T, /T, oraru, cahsmamizda

kontrol grubuna gore anlamh sekilde diisiik
bulunmustur. Bu sonug¢ Borzio (9) ve Ya-
manaka'nin (10) ¢ahigmalar ile uyumluluk
gostermistir.

Hasta sayimiz az oldugu igin, serum ti-
roid hormonlarmin siroz etyolojilerine bagh
olarak gosterdigi degisiklikleri yorumla-
mamiz miimkiin degildir. Literatiirde bu ko-
nuda en ¢ok alkolik siroz, primer biliyer
siroz ve kronik aktif hepatit sirozu ile ilgili
yaymnlar vardir (12,13,14). Olgu sayisinu art-
tirarak, Ozellikle metabolik nedenlerle ge-
lisen siroz olgularinda tiroid fonksiyonlari-
nin incelenmesi ilgin(; sonuglar ortaya ¢ika-
rabilir.

Bazi gahsmalarda, tiroid hormon diizey-

leri ile, kronik karaciger hastaliginin ciddi-.

yeti ve prognozu arasmnda iliskinin olabile-

cegi gosterilmistir (6,15). Bizim vakalarimi-

zin uzun siireli takipleri heniiz bitmemig ol-
makla birlikte, hastalarda, buldugumuz
diigiik serum T, diizeyinin, uzamug prot-

rombin zamaru ve diiglik albiimin diizeyi ile
iliskili olmasi, belki yukarida adi gecen
calismalarla dolayli bir benzerlik gdsteriyor
olabilir.

Bazi ilaglar T,'tin Ty'e hepatik enzimatik
monodeiodinasyonunu inhibe edebilir. Kli-
nisyen ic¢in bunlardan en Onemlileri, glu-
kokortikoidler, propranolol ve iyodlu kont-
rast maddeler olup, yiiksek T, diizeyi ile
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birlikte -diigiik T, diizeylerinin ¢ikmasina
neden cizhilirler (7). Bu durum testleri de-
gerlendirirken mutlaka goéz oniine almma-
lidir. Ayrica altta yatan bir primer KC hasta-
lig1 olmaksizin, (burada ayrintilarna gi-
rilmeyecek cesitli mekanizmalar ile) hi-
pertiroidi  olgularmin % 15-76'sinda ka-
raciger fonksiyon testlerinde bozukluk ola-
bilecegi, hipotiroidizm olgularinda ise % 50'
ye kadar varan oranlarda SGOT yiikselmesi
olabilecegi klinisyenin aklinda olmalidir (7,
16).

Sonug olarak, bu caligmada, cesitli et-
yolojilere bagh karaciger sirozu olgularinda,
tiroid hormon diizeyleri arastirilmis ve total
T, ve T, / T, oramumn anlamh olarak dii- -

siiklik gosterdigi saptanmustir. Diisiik se-
rum total T, diizeyi uzamug protrombin za-
man1 ve diisiik albiimin dtizeyi ile iligkili
bulunmus olup, olasilikla altta yatan ka-
raciger hastaliginin prognozunun ciddiye-
tini gostermektedir.
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