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Akut veya kronik hastaliklarda goriilen tiroid hormon degisimlerinin her ne kadar patofizyolojisi net
anlagilmasa da viicudun metabolik olarak verdigi adaptif cevap oldugu yaklasik son 50 yildir bilinmektedir. Ote
yandan primer altta yatan hastalifin prognozu ile ilgili ¢ikarimlar yaptirabilecegi de bir¢ok calismada
gosterilmistir. Nontiroidal hastalik olarak tanimlanan bu tiroid hormon degisim paterninin en bilinenleri diisiik
triiyodotironin (T3) ve artmis revers T3 (rT3) seviyeleridir. Bircok patogenetik mekanizmanin bu degisimlere
yol actig1 disiiniilse de en bilinenleri deiyodinaz aktivitesindeki, tirotropin (TSH) salgilanmasindaki ve serum
tasiyici proteinlerinde ve/veya hiicresel tasiyici reseptorlerindeki degisikliklerdir. Tiroid hormonlarindaki
degisimler primer altta yatan hastaligin farkli evrelerinde degiskenlik gosterebilir. Ayrica farkl klinik durum
ya da patolojilerde tiroid hormonlari farkl sekillerde etkilenerek ayirici tani giigliigiine neden olabilir. Klinikte
kullanilan bir¢ok ilacin da tiroid hormonlarimi farkli diizeylerde ve yonlerde etkiledigi bilinmektedir.
Degerlendirme yapilirken mevcut durumlar goz éniinde bulundurulmali ve miimkiinse serbest tiroksin (sT4)
ile TSH basta olmak iizere tam tiroid hormon paneli goriilmelidir. Tedavi gerekliligine, laboratuvar bulgulari
yaninda hastanin klinik prezentasyonu ve dykiisii de dikkate alinarak karar verilmelidir. Yapilan ¢ok sayida
¢alismada rutin tiroid hormon replasmani, olumlu veya olumsuz yonde net sonu¢ vermediginden
onerilmemektedir.

Anahtar Kelimeler: Otiroid hasta sendromu, patogenez, ayirici tani, tedavi, prognoz.

Abstract

Although the pathophysiology of thyroid hormone changes observed in acute or chronic diseases is not clearly
understood, it has been known for about the last 50 years that the body has an adaptive metabolic response.
On the other hand, it has also been shown in many studies that it can make inferences about the prognosis of
the primary underlying disease. The most known of this thyroid hormone change pattern, defined as a non-
thyroid disease, are low triiodothyronine (T3) and increased reverse T3 (rT3) levels. Although many
pathogenetic mechanisms are thought to lead to these changes, the most known are changes in deiodinase
activity, thyrotropin (TSH) secretion, and serum carrier proteins and/or cellular carrier receptors. Changes in
thyroid hormones can vary at different stages of the primary underlying disease. In addition, in different clinical
conditions or pathologies, thyroid hormones are affected in different ways, causing difficulty in the differential
diagnosis. Many drugs used in the clinic are also known to affect thyroid hormones at different levels and
directions. Current conditions should be taken into account when evaluating, and if possible, a full panel of
thyroid hormones, especially TSH with free thyroxine (sT4), should be seen. The need for treatment should be
decided by taking into account laboratory findings as well as the patient's clinical presentation and history. In
many studies, routine thyroid hormone replacement is not recommended, as it does not give a positive or
negative net result.

Keywords: Euthyroid sick syndrome, pathogenesis, differential diagnosis, treatment, prognosis.
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Giris

Nontiroidal hastalik (NTH); 1970'lerde, akut ya da kronik/kritik hastaligi1 olup tiroid hastaligi olmayanlarda
tanimlanmistir. Bu vakalarin tiroid hormonlarindaki en yaygin degisiklikler diisiik T3, normal veya hafif
azalmis tirotropin (TSH) ve artmis revers T3 (rT3) seviyeleridir. Bu degisiklikler; "6tiroid hasta sendromu”,

"NTH", "hasta 6tiroidi" veya "diisiik T3 sendromu" olarak adlandirilmigtir.2

Tiroid hormonlarindaki bu degisiklikler temelde tli¢ sebebe baglanmistir: deiyodinaz aktivitesindeki, TSH

salgilanmasindaki ve serum tasiyici proteinlerindeki ve /veya hiicresel tasiyici reseptoérlerindeki degisiklikler.3

Genel itibariyle, tiroid hormonlarindaki degisimlerin ¢ogunun, metabolizmanin azalmasina adaptasyonlar
oldugu diistiniilmektedir. Hastaliklarda tiroid hormon metabolizmasindaki degisikliklerin dokulardaki etkileri
bilinmemekle birlikte ortak goriis; hastaligin akut evresinde yararh olsa da, kritik ve uzun dénemde zararh

olabilecegidir.#
Patogenez
NTH'de tiroid hormon metabolizmasindaki degisimler Tablo-1'de 6zetlenmistir.

Deiyodinazlarin etkileri: Tip 1 deiyodinaz (D1), tip 2 deiyodinaz (D2) ve tip 3 deiyodinaz (D3) olmak tizere
¢ tip deiyodinaz vardir. Bunlar, iyodiirii tiroksin (T4) ve tiirevlerinden uzaklastirarak aktive/inaktive eden

selenoprotein yapisindadirlar.

D1; tiroidde, karacigerde, bobrekte ve hipofizde bulunur. Dis halka deiyodinasyon (ORD) aktivitesine sahiptir
ve bu nedenle T4 ile T3'lin aktivasyonunu saglar. Ayrica siilfatlanmis T4 ve T3'e karsi i¢ halka deiyodinasyon
(IRD) aktivitesine sahiptir. D1 aktivitesi, T3 tarafindan diizenlenir, bu da hipertiroidizmde D1’in uyarilmasini

ve hipotiroidizmde baskilanmasini saglar.

D2; beyinde, tiroidde, iskelet kasinda ve hipofizde bulunur ve sadece ORD aktivitesine sahiptir. Boylece T4'li
T3'e ve rT3'd 3,3'-diiyodotironine (T2) dontstiriir. D2'nin T3'e katkida bulundugu ve 6zellikle beyin ile

hipofizdeki T3 iiretimi icin gerekli oldugu diisiiniilmektedir.

D3; beyinde, deride, ¢esitli fetal dokularda, gebe uterusunda ve plasentada bulunur. Yalnizca IRD aktivitesine

sahiptir ve tiroid hormonunun inaktivasyonunu saglayarak T4'lin rT3'e ve T3'lin T2'ye donlisiimiini tetikler.¢
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Tablo 1. NTH'nin patogenetik mekanizmalari35-8

Patogenez

Olas1 mekanizma

Deiyodinazlarin etkileri

TSH salgilanmasindaki degisiklikler

Tiroid hormonlarinin serum ve/veya hiicresel
tasiyicilarindaki degisiklikler

Niikleer tiroid hormon

degisiklikler

reseptorlerindeki

Sitokinlerin etkileri
ilaglarin etkileri

Selenyum eksikligi

Azalmig D1 ve D2 ile artmis D3 aktivitesi

Hipotalamopitiiiter aksta TRH’ye bozulmus TSH yanit1
Azalmis TRH ekspresyonu

Hipotalamusta artmis D2 aktivitesi ve T3 biyoyararlanimi
flaglarin TRH ve TSH iizerindeki supresif etkileri

TBG diizeyinde azalma

MCT8 ekspresyon artisi

TRal/TRa2 ekspresyon artisi

TR ekspresyonu kronik hastalikta artar, akut hastalikta
azalir

IL-1, IL-6, IFN-y, TNF-a ve NF-kB aracili tiroid hormon
sentezinde azalma

Dopamin, steroidler, dstrojenler, yiiksek doz salisilatlar,
fenitoin vs.

D1, D2 ve D3 aktivitesinin sinirlanmasi

(D1: Tip1 deiyodinaz, D2: Tip2 deiyodinaz, D3: Tip3 deiyodinaz, TRH: Tirotropin uyarict hormon, TSH: Tirotropin, TBG:
Tiroksin baglayici globiilin, MCT8: Monokarboxylate transporter 8, TR: Tiroid hormon reseptorii)

NTH'de deiyodinazlara iliskin veriler geliskilidir. Genel goriis, hem hepatik/renal D1 aktivitesindeki hem de

iskelet kas1 D2 aktivitesindeki azalmaya bagl T4'lin T3'e doniistimiiniin azaldig1 ve hepatik/iskelet kasi D3

aktivitesinin arttig1, bunlarin da T4'ten rT3’e ve T3'ten T2'ye déniistimiin artmasini sagladig1 yoniindedir.%-11

Akut ve kronik veya kritik hastaliklarda goriilen deiyodinaz ve tiroid hormon degisimleri sekil-1'de

gorilmektedir.

Akut hastahik

T, /f"-
"a\_____T RH _/-"

R
O“’I W=

Kronik/kritik
hastalik

e

"-._‘.-‘- . _-_r R H_ ;J,r’/

oy

TSH TSH
Ta (K= IT 4'1 Sekil-1. Akut ve
kronik/kritik hastaliklada
gozlenen degisiklikler. D1,
q},\?‘:"/ T4 -f?:o_? ﬁ.f‘%’,' T4 l~£{fb D2 ve D3 sirasiyla
It3 Pperfer (T3 RN 873 perfer ¢T3 T~ | iyodotironin  deiyodinaz
e 5 S tip 1, tip 2 ve tip 3'tiir.12
et 2 TS TGt 12 T b2 Hp P
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TSH salgilanmasindaki degisiklikler: Kritik hastaliklar, hipotalamopitiiiter seviyelerde aksin
downregulasyonuna ve tiroid hormonlarinda azalmaya neden olurlar. Bu durum NTH’de, hipotalamik diizeyde
azalmis tirotropin uyarict hormon (TRH) diizeylerinin gosterilmesiyle desteklenmistir. Paraventrikiiler
cekirdekte TRH mRNA ekspresyonu, plazma TSH ve T3'lin premortem diizeyleriyle korelasyon
gostermistir.213-15 TSH, hastaliin erken donemlerinde normaldir. Ancak, ¢esitli inhibitorlerin etkileriyle
hastalik ilerledik¢e diisebilir. Kritik hastalarda kullanilan ilaglar da TSH'yi baskilayabilir. Kortikal
merkezlerden inhibitor sinyaller, bozulmus TRH metabolizmasi, pulsatil TSH'nin degismesi ve gece TSH
artisinin kiintlesmesi veya yokluguna bagl azalmis TRH, TSH'yi azaltabilir.3 Bu durumdan o6tiirii eksojen
TRH’nin tedavi modalitesi olabilecegi diisiiniilmiistiir. Kritik hastalarda, TRH uygulamasinin tiroid

hormonlarini ve kardiyometabolik parametrelerin bazilarini diizelttigi goriilmiistiir.1.16

Tiroid hormonlarinin serum ve/veya hiicresel tasiyicillarindaki degisiklikler: T3 ve T4'iin %70-80'i,
tiroksin baglayici globiilin (TBG), kalani ise transtiretin (TTR) ve albiimine baglidir.1? Saglikl kiside, total T4
ve T3’ln yaklasik %0,03'li serbest formdadir. Sepsis veya koroner cerrahi gibi akut olaylarda baglayic
proteinler diserek T4'i diisiiriir. Ayrica indoksil siilfat, serbest yag asitleri, bilirubin gibi baglanma

inhibitorleri de gosterilmistir.6

Intraselliiler T3 ve T4, yalnizca D1, D2 ve D3 aktivitesindeki degisimlere degil, hiicreye tiroid hormonunun
girisine de baghdir ve NTH'de bu giris bozulmustur. Tiroid hormonunun hiicreye girisi bozulursa,
deiyodinasyon gerceklesemez, bu da T3'lin azalmasina ve doku hipotiroidizmine yol acar.” Tiroid hormonlari,
en donemlileri monokarboksilat tasiyici (MCT) ve organik anyon tasiyici polipeptit (OATP) olmak iizere 6zel
tasiyicilarla tasinirlar.’81® OATP1C1, T4'liin kan-beyin bariyerinden gecisinde etkindir.20® MCT8 kortikal
bolgelerde ve hipotalamusta bulunur ve T4 ile T3'ii tasir, MCT10 ise sadece T3'li tasir ve karaciger, bobrek ve

kasta lokalizedir.1%21 NTH’de basta MCT8 olmak iizere, tiroid hormon tasiyicilarinin arttig1 diisiiniilmektedir.16

Niikleer tiroid hormon reseptorlerindeki degisiklikler: Tiroid hormonu niikleer reseptdrleri al/a2 ve
B1/B2'dir.722 Kronik hastalikta bu reseptorlerin ekspresyonlarinin arttigi, akut hastalikta ise azaldig

bildirilmektedir.”

Sitokinlerin etkileri: Sitokinler, hormonlarin tiretim yolaklarini degisik diizeylerde downregulasyona ugratip

T4 ile T3'lin baskilanmasina yol agabilirler.23

llaglarin etkileri: Kritik hastalara sik¢a uygulanan ilaglarin tiroid hormonlarim degistirebilecegi

bilinmektedir. Sik kullanilan ilaglarin tiroid fonksiyonlari tizerindeki etkilerinin 6zeti tablo-2’de goriilmektedir.
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Tablo 2. Sik kullanilan ilaglarin tiroid hormon diizeylerine etkileriz4-26

flag ad: TSH sT4 sT3 Etki mekanizmasi
Steroidler* Normal/ = Normal/ | Disiik Periferik deiyodinasyon supresyonu, TRH’ye TSH
Diisiik Diisiik yanitinin azalisi ve TSH supresyonu
Dopamin Diisiik Diisiik Diisiik TRH’ye TSH yanitinin azalisi ve TSH supresyonu
Amiodaron** Normal/ | Yiiksek Normal/ | Tiroid hormon sentez artisy, periferik deiyodinasyon
Yiiksek Diisiik supresyonu, destriiktif tiroidit
Biotin Diisiik Yiiksek Yiiksek interferens
Fenitoin Normal Diistik Normal/ | Tiroid baglayici proteine tiroid hormon baglanmasinin
Diistik supresyonu, tiroid hormon metabolizmasi artisi, T4’iin
hiicresel aliminin artisi
Heparin Normal Yiiksek Yiiksek Tiroid baglayici proteine tiroid hormon baglanmasinin
supresyonu, T4’iin hiicresel aliminin azalis
Salisilat Normal Normal/ | Normal/  Tiroid baglayici proteine tiroid hormon baglanmasinin
Diistik Diistik supresyonu
fyodiirler*** Yiiksek Diistik Diistik Tiroid hormon sentez ve salinim azalisi
Lityum Yiiksek Diistik Diistik Tiroid hormon salinim azalisy, tiroid glanda iyot girisinin
azalis

*Prednizon 20 mg/giin veya listili esdegeri dozlarda tiroid fonksiyonlari etkilenmesi beklenir.
**Kisa vadede (yaklasik ilk 3 ay) hipotiroidi etkisi de olabilir.
***Jyotlu radyokontrast ajanlarin genelde ilk birkac ayda hipotiroidi etkisi beklenir, sonrasinda hipertiroidi etkisi de
olabilir. Bu ajanlarin periferik deiyodinasyon supresyonu etkileri de vardir.
(TSH: Tirotropin, sT4: Serbest tiroksin, sT3: Serbest triiyodotironin, TRH: Tirotropin uyarici hormon)

Selenyum eksikligi: Selenyum, az sayida kanita ragmen kritik hastalarda diisiik saptandigindan ve

selenoenzim D1, D2 ve D3'li sinirlayacagindan, NTH patogenezinde etkin oldugu diisiiniilmektedir.2?
Laboratuvar

Hospitalize veya kritik hastalarda, diisiik/subnormal total T4, diistik T3 ve diisiik/subnormal/normal TSH gibi
santral hipotiroidizme benzer tiroid fonksiyonlar1 goriilebilir.28 504 hospitalize hastanin dahil edildigi bir
¢alismada; hastalarin yarisinda tiroid fonksiyonlari normal iken %24 ’tinde normal T3 ve yiliksek rT3, %19 unda
diisiik T3 ve normal T4, %8’inde diisiik T3 ve diisiik T4 izlenmis ve mortalite diisiik T4 saptananlarda en yiiksek
(%30) bulunmus. Ayrica TSH genel olarak normal aralikta iken 6zellikle diisiik T4 diizeyleri olanlarda
subnormal seviyeler saptanmis. Bagka bir calismada ise, 247 yogun bakim hastasinin 97’sinde (%44.1), normal
(%23.6) veya azalmis (%20.5) TSH ve azalmis serbest T3 (sT3), 24'tinde (%23.3) azalmis serbest T4 (sT4)

diizeyleri izlenmis.2°

Laboratuvar degerlendirmede bir diger 6nemli nokta hormonlarin yar1 émiirleri olup sirasiyla T4, T3 ve rT3

yar1 émiirleri; 7, 1 ve 0.2 giindiir.1?
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T3:NTH’de T3 genelde diisiik saptanmakla birlikte tiroid fonksiyonlarini degerlendirirken ¢ok sik kullanilmasa
da, dusiik TSH’li hastalarda hipertiroidi ve NTH ayiriminda yararl olabilir. Diisiik T3, akut dekompanse kalp
yetmezligi olan yogun bakim hastalarinda hem tiim nedenlere bagh hem de kardiyak 6liimlerin bir prediktorii

olarak tanimlanmistir.30

rT3: Serum rT3 NTH’si olanlarda, bobrek yetmezligi ve /veya bazi edinilmis immiin yetmezlik sendromu (AIDS
gibi) olanlar disinda ytiksek beklenir.31 Hafif hipotiroidizmi olanlarda rT3 normal veya hafif yiiksek olabilir, bu

da yararhiligini sinirlar.32 Klinikte rutin 6l¢ciim endikasyonu yoktur.

T4: Total T4, tiroid baglayici proteinlerde azalma, TSH'nin kiintlesmesi ve T4 klerensinin nondeiyodinatif
yollarinin aktivasyonuna bagli olarak NTH'de diiser. Buna karsin sT4 diizeyleri ise NTH’de genelde normalken,
azalmis veya artmis da olabilir. Ayrica T4, D1'in akut inhibisyonu veya tiroid baglayici proteinlerin artisiyla
erken fazlarda yiikselebilir. Bu durum genelde yaslilarda ve psikiyatrik bozuklugu olanlarda goriiliir. Hastalik

siiresi uzadikea, T4 klerensinin nondeiyodinatif yollar: etkinlesir ve T4 normale geriler.133

TSH: NTH’'de TSH subnormal veya normal goériilebilir ve hastalar gecici santral hipotiroidik olabilirler.?
NTH'den iyilesenlerde, TSH'deki artisin T4'lin normallesmesinden 6nce oldugu gosterilmis. NTH'si olanlar,
santral hipotiroidizmlilere benzer sekilde TSH'lerinde kiintlesmis bir gece artisina sahiptir, ancak genellikle
TRH'ye normal TSH yamti vardir. Calismalarda, subnormal TSH’si (0,05-0,3 mU/L) olanlarin, primer
hastaliklar iyilestikten sonra ¢ogunun otiroid oldugu gosterilmis; TSH’si 0,01 mU/L’nin altinda olanlarin
%75'inde hipertiroidizm gozlenmistir.3334 Altta yatan hastaligin iyilesme déneminde, TSH gecici olarak 20
mU/L’ye varabilecek sekilde yiikselebilir. Bu hastalar, primer hastaliklar1 iyilestikten sonra tekrar

degerlendirilmelidir. TSH>20 mU/L olanlarda ise genelde kalic1 hipotiroidizm gelisir.3°

NTH'de klinik evrelere gore tiroid hormon degisimleri ve olasi mekanizmalar tablo-3 ve tablo-4’te ifade

edilmistir.

Tablo 3. NTH'de tiroid hormonlarinin klinik evrelere gore degisimi36-38

Hastalik evresi sT3 rT3 sT4 TSH

Hafif Diistik Yiiksek Normal/Hafif yliksek Normal

Orta Daha diisiik Daha yiiksek Normal Normal/ subnormal
Ciddi Cok daha diistik Cok daha ytiksek Diisiik Diisiik
fyilesme Diistik Yiiksek Normal/Hafif diisiik Yiiksek
fyilesme sonrasi Normal Normal Normal Normal

(TSH: Tirotropin, sT4: Serbest tiroksin, sT3: Serbest triiyodotironin, rT3: Revers triiyodotironin)
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Tablo 4. NTH'de tiroid hormon degisimlerinin olas1 mekanizmalari®

Tiroid hormonlarinin degisimleri Olas1 mekanizmalar
Deiyodinaz aktivitesinin inaktivasyonu
Malniitrisyon
Serbest radikaller
Hiperkortizolemi
flaglar
T4 doku aliminin azalmasi
Selenyum eksikligi
Dolasimda inhibitérlerin varhigi
Sitokinler
rT3 artmasi
Baglayici proteinlerin azalmasi
TSH veya etkisinin azalmasi
Klerensinin azalmasi
Yiiksek rT3 Deiyodinaz aktivitesinin inaktivasyonu
Doku aliminin azalmasi
Baglayici proteinlerin artmasi
Yiiksek sT4 Klerensinin azalmasi
Doku aliminin azalmasi
Baglayici proteinlerin azalmasi
Dolasimda inhibitérlerin varhgi
Diisiik sT4 flaglar
Klerensinin artmasi
TSH veya etkisinin azalmasi
Stres hormonlarinin artmasi
flaglar
Hipotalamik-pittiiter-tiroid aks disregiilasyonu
Glikozilasyon azalmasi
Yiiksek TSH Iyilesme sonrasi olasi supresif faktorlerin diizelmesiyle gecici yiikselme
(TSH: Tirotropin, sT4: Serbest tiroksin, sT3: Serbest triiyodotironin, rT3: Revers triiyodotironin)

Diisiik sT3

Diisiik TSH

Farkli Hastaliklarda ve Klinik Durumlarda Tiroid Fonksiyon Degisiklikleri ile Prognoza Etkisi

NTH’de tiroid fonksiyon degisiklikleri, hastaligin ciddiyetine gore degisir. Diisiik T4; yogun bakim hastalarinda
prognoz ile iligkilidir. Serum T4 diisiikliigii, hormon eksikliginin bir sonucu olmaktan ¢ok muhtemelen kritik
hastalarda ¢oklu sistem yetersizliginin bir prediktoriidiir.! Benzer olarak diisiik T3; hospitalizasyon siiresi,
yogun bakim basvurusu ve akut kalp yetmezIligi olanlarda mekanik ventilasyon ihtiyaciyla iliskilidir ve toplum
kokenli pndmonisi olanlarda 30 giinliitk mortaliteyi dngérdiirmektedir.340 280 hastanin dahil oldugu bir
calismada yogun bakimda 1 hafta beslenme agigini tolere edenlerde TSH, T4, T3 ve T3/rT3 daha diisiik
saptanmis. Daha diisiik T3, daha yiiksek T4 yogun bakimdan erken taburculugun daha yiiksek oranda olmasi
ile iliskili iken T4'lin takipte daha da diismesinin bu yarari sinirlayabildigi gézlenmis. Bununla birlikte 35 kritik
hastanin dahil edildigi baska bir ¢alismada ytiksek kalori alim1 malniitrisyona gore, plazma T3/rT3 oranindaki
diistisii gecici olarak azaltmis.4143 Ataoglu ve arkadaslarinin 3 yillik takip siiresi olan ve 1164 hastayi
inceledikleri retrospektif kohortunda, hem diisiik sT3 hem de yiliksek sT4 diizeylerinin hospitalize NTH’li
kronik hastalarda uzun dénem mortalite riskinin bagimsiz gostergeleri oldugu sonucuna varilmis.4* 14859

hastanin dahil edildigi genis bir metaanalizde kardiyovaskiiler hastaliklari olanlarda NTH, tiim nedenlere bagh
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mortalite ve kardiyak mortalite riskinde artis ile bagimsiz olarak iliskilendirilmis.*> Baska bir metaanalizde,
4593 hastadan olusan 17 ¢alisma incelenmis ve bu ¢alismalarin 11'i, diisiik T3 ve normal T3 olan kronik bébrek
yetmezlikli hastalarin mortalitesini karsilastirmis. Diisiik T3 grubunda mortalite, normal T3 grubuna gore daha
yuksek saptanmis ve diisiik T3'lin, bu hastalarin kisa vadeli prognozunda uzun vadeli prognozuna gore daha
etkin oldugu sonucuna varilmis.*¢ Baska bir ¢alismada karaciger yetmezligi olan 87 hasta incelenmis ve sT3
kisa vadeli prognoz iizerine etkili saptanmis.#” Tiirkiye’de yapilan bir calismada, kronik obstriiktif akciger
hastalig1 olan stabil 83 hasta, akut alevlenmeleri olan 20 hasta ve 30 saglikli goniillii karsilastirilmis, stabil
hastalig1 olanlarda TSH ve sT4 diizeylerinin saglikli goniillillere benzer, sT3 diizeylerinin %25 daha diisiik
oldugu gozlenmis. Akut alevlenmelerin sT3 diizeylerinde daha fazla ve TSH diizeylerinde daha az bir diisiise
neden olabilecegi; hormonlarin klinik stabilizasyondan sonra bazal seviyelere donebilecegi saptanmis.*® Yasar
ve arkadaslari, 120 tane akciger kanserli hastay: incelemis ve NTH'nin bu hastalarda kotii prognostik indeks
olabilecegini gozlemlemisler.#® Keskek ve arkadaslarinin 423 obez ve obez olmayanlarda karsilastirmali
yaptiklari calismada, obezlerde NTH daha sik olarak saptanmis, bu da yag dokusunun inflamasyon etkisine
baglanmis.5° Tip 1 diyabetli ve diyabetik ketoasidoz tanili 20 hastanin incelemesinde diyabetik ketoasidozun
NTH’ye neden oldugu; tiroid hormonlarinin asidozun siddeti ile korele olarak etkilendigi saptanmis.5! Akut
iskemik inme ile takip edilen 255 hastanin incelemesinde, basvurudaki serum sT3 diizeylerinin diisikligi ile
hastalarin 1 yillik mortalitesinin anlaml iliskide oldugu go6zlenmis.52 Hospitalize 54 yeni tip koronaviriis
(COVID-19) hastasinin degerlendirilmesinde; T3’tin, COVID-19'un erken déneminde prognostik bir belirteg

olabilecegi gozlenmis.53 Tablo-5'te farkli hastaliklarda tiroid fonksiyonlarinin degisimleri gériilmektedir.

NTH’si olan psikiyatri hastalarinda, tiroid fonksiyon anormalliklerinin, altta yatan psikiyatrik bozukluk, madde
kullanimi ve bazi psikiyatrik ilaglarin uygulanmasi gibi faktorlere baglhi 6nemli 6l¢iide degisebilecegi
diistintilmektedir.5* Tablo-6'da sik goriilen psikiyatrik hastaliklarda beklenen tiroid fonksiyon degisimleri

6zetlenmistir.
Degerlendirme, Yonetim ve Tedavi

Tiroid hastaligl acisindan klinik siiphesi olmayanlarda tiroid fonksiyon bozuklugu saptandiginda, primer
hastalik remisyonu sonrasinda tekrar sT4 ve TSH diizeyleri degerlendirilmelidir. Sadece TSH 6l¢limii yaniltici
olabileceginden degerlendirmede yetersizdir. Ayrica santral hipotiroidizm ayirici tanisinda; kortizol 6l¢timii ile

diger 6n hipofiz hormonlar1 yardimci olabilir.
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Tablo 5. Farkli hastaliklarda tiroid fonksiyonlarinin degisimleri285+

Tam TSH Total T3 sT3 rT3 Total T4 sT4 TBG
Acllk{ . Normal/azalir Azalir Azalir Artar ol Normal/ artar
malniitrisyon azalir
Normal/ ilk
; . trimesterde
Gebelik Ik trimesterde Normal/ Normal Normal/ artabilir/ son Normal/
azalir artar artar - artar
trimesterde
azalabilir
Kalp hastaliklari Normal/ azalir Azalir o)/ RfomE ol Normal
Azalir artar azalir
Normal/
Bobrek hastaliklar: Normal/ azalir Normal/ Normal/ Normal azalir/ Normal/ Azalir
azalir azalir artar azalir/ artar
. Normal/ Normal/ Normal/
Karaciger Normal/ artar artar/ artar/ RiEiELy artar/ Normal/ azalir Azalir
hastaliklar1 artar
azalir azalir azalir
Akciger hastaliklar Normal Normal Azalir Nzl;rtr;l/ Normal Normal
Diyabetes mellitus Normal Azalir Azalir NZ:?;?]/ Azalir Normal/ artar
EnfeI_(SIyon/ Azalir Azalir Azalir Azalir Normal
Sepsis
HIV/AIDS Normal/ artar o Bl o Normal Normal/ azalir o
artar azalir azalir artar

(TSH: Tirotropin, sT4: Serbest tiroksin, sT3: Serbest triiyodotironin, rT3: Revers triiyodotironin, TBG: Tiroksin baglayici
globiilin)

Tablo 6. Psikiyatrik hastaliklarda tiroid fonksiyon degisiklikleris*

Tam TSH Total T4 sT4 Total T3 sT3 TBG
AKkut psikoz Normal Artar
Hizli dongiilii bipolar | Hafif artar Hafif azalir
bozukluk
Manik bozukluk Artar Artar
Karisik affektif Artar
bozukluk
Depresyon Hafif artar/ Hafif artar/ Artar Hafif artar/

azalir azalir azalr
Posttravmatik stres Hafif artar Normal Hafif artar Normal Hafif
bozuklugu artar
Mevsimsel affektif Hafif
bozukluk azalir
Alkol bagimlihig: Azalir Azalir Azalir
Nikotin bagimhihig: Normal/ azalr Hafif artar Hafif

artar
Yeme bozukluklari Azalir Normal/ azalir Normal/ Azalir Azalir
hafif artar

(TSH: Tirotropin, sT4: Serbest tiroksin, sT3: Serbest triiyodotironin, TBG: Tiroksin baglayici globiilin)

Levotiroksin replasmaninin etkinligine dair yeterli veri olmadigindan, NTH'de rutin hormon replasmani
onerilmemektedir. Hipotiroidizm sliphesi olanlarda; TSH yiikselme derecesi ve hastanin klinik durumu

degerlendirilmelidir. TSH normalin st sinir1 ile 10 mU/L arasindaysa; 1-2 hafta iginde kontrol edilmelidir,
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levotiroksin replasmani bu asamada diisiiniilmez. Bu hastalarin ¢ok azinda primer hastaliklar: iyilestikten
sonra hipotiroidizm saptanir. TSH; 10 mU/L’'nin tizerindeyse, sT4’e, klinik siipheye ve NTH evresine bagh
olarak levotiroksin replasmani uygun olabilir. Hipertiroidizmden siiphelenilenlerde (TSH genellikle<0.05
mU/L ve normal veya yliksek normal T4 ve/veya T3) iyilesme sonrasinda degerlendirme plani ile antitiroid

ilag baslanmasi dnerilebilir.3>

Sonug olarak; NTH, hospitalize ve/veya kritik durumdaki bir¢ok hastada yaygindir. Viicudun kendini belli
durum ve patolojilere adaptasyonu olarak degerlendirilebilir. Patogenezin karmasik oldugu diistiniilmektedir.
Hormonal degisimler ve diizeyleri hastaligin evrelerine gore farklhiliklar gostermektedir. Hormonlarin
diizeyleri altta yatan hastaligin prognozu ile de iliskilidir. Tedavide ise akut ve belli sinirlardaki degisimlerin

izlemi, kronik/progresif degisimlerin ise klinik takibe gore gerekirse tedavi edilmesi uygundur.
Cikar Catismasi

Yazarlar herhangi bir ¢ikar ¢atismasi olmadigini beyan ve taahhiit ederler.
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