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Giris

Hipotiroidi, doku duzeyinde tiroid hormonu yetersizligi veya
nadiren etkisizligi sonucu ortaya cikan, metabolik yavaslama ile
giden bir hastaliktir.



1. Hipotiroidi

.. Primer hipotiroidi
.  Sekonder hipotiroidi
m. Tersiyer hipotiroidi

Primer asikar hipotiroidide serum sT4 duzeyi dusuk, serum TSH yuksektir.

Santral (sekonder, tersiyer) hipotiroidide ise serum sT4 duzeyinin dusuk olmasina
karsin, serum TSH duzeyi buna uygun olarak yukselmemistir.



A. Hipotiroidi Nedenleri

Ciddi iyot eksikligi (IE) bolgelerinde hipotiroidinin en sik goriilen
nedeni iyot eksikligidir.

Ciddi IE’nin olmadigi yerlerde hafif, orta IE ve iyot fazlaligi olan

bolgelerde en sik gorulen neden ise kronik otoimmun tiroidit olan
Hashimoto tiroiditidir.

Postpartum, sessiz, subakut veya sitokin aracilikli tiroiditler
sirasinda kalici veya gecici hipotiroidi olusabilmektedir.



A. Hipotiroidi Nedenleri

Daha az siklikla infiltratif ve infeksiyoz hastaliklar, boyun
bolgesinin disaridan 1sinlanmasi, tiroid disgenezisi, tiroid hormon
sentezinde biyokimyasal kusurlar hipotiroidiye neden olabilir.

Antitiroid ilaclar, lityum, dogal veya sentetik guatrojenik
kimyasallar, IL-2 ve IF-a gibi ilaglarin kullanimi da hipotiroidi
yapabilmektedir.



A. Hipotiroidi Nedenleri

Hipotiroidili olgularin énemli bir kisminda OITH (Hashimoto
tirioiditi) soz konusu oldugu i¢in otoimmun kokenli bazi
hastaliklar, ornegin; Tip 1 diabetes mellitus, pernisiyoz anemi,
Addison hastaligl, myastenia gravis, ¢colyak hastaligi, romatoid
artrit, sistemik lupus eritematozus hipotiroidiye eslik edebillir.

Hipotiroidi nadir olarak da tiroid hormonuna doku duzeyinde
diren¢ sonucu ortaya cikabilmektedir.



A. Hipotiroidi Nedenleri

Primer hipotiroidi

Kronik otoimmun tiroidit (Hashimoto tiroditi)

Tiroid cerrahisi

RAI veya boyuna radyasyon tedavisi sonrasi

Ciddi IE veya iyot fazlalig

Tiyonamidler, lityum, amiodaron, IF-a, IL-2, perklolorat, tirozin kinaz inhibitorleri (TKi)
Riedel tiroditi, fibroz tiroidit, hemokromatozis, sarkoidozis

Postpartum tiroidit

Sessiz (agrisiz) tiroidit

Subakut (granulamatoz) tiroidit

Dogumsal tiroid agenezisi, disgenezisi veya tiroid hormon sentezinde kusurlar

Santral hipotiroidi (Sekonder, Tersiyer)

= Hipofiz veya hipotalamus bolgesi tumaorleri (kraniyofarinjioma vb.)

= Inflamatuvar hastaliklar (lenfositik, graniilamatoz)

= infiltratif hastaliklar
=
a

Hemorajik nekroz (Sheehan sendromu)
Hipofiz veya hipotalamus cerrahi veya isinlamasi
Tiroid hormon direnci



B. Hipotiroidi Belirti ve Bulgulari

Hipotiroidide belirti ve bulgular, tiroid hormon eksikliginin neden
oldugu metabolik olaylarda yavaslama sonucu acgiga cikar.

Acliga cikan belirtiler, tiroid hormon eksikliginin derecesi ve
tiroid hormon eksikliginin cikis hizina bagl olduk¢a degiskenlik
gosterir.



B. Hipotiroidi Belirti ve Bulgulari

En sik gorulenlert;
cilt kurulugu,
kolay tsime,
yorgunluk,

seste degisiklik ve
kabizliktir.

~J



B. Hipotiroidi Belirti ve Bulgulari

Diger belirti ve bulgular;
bradikardi,
kilo alma, sa¢ dokulmesi, solukluk,
terlemede azalma,
gozaltlarinda ve yuzde sisme, dilde buyume
unutkanlik, konsantrasyonda azalma, yavas konusma,
depresyon, sinirlilik,
Isitmede azalma,
adet duzensizlikleri,
kas agrilari ve kas kramplardir.



B. Hipotiroidi Belirti ve Bulgulari
Ciddi hipotiroidili olgularda:

Perikardiyal ve plevral effuzyonlar tabloya eslik edebilir.
Radyografide effuzyonlar nedeni ile kalp golgesi buyuk olarak
gorulebilir.

Daha nadir olarak; karpal tunel sendromu, uyku apnesi,
galaktore veya galaktore olmaksizin hiperprolaktinemi ve

hiponatremi gorulebilir.



C. Tarama ve Tani

Primer hipotiroidi distnulen olgularda ilk istenecek test serum TSH
duzeyidir. Serum TSH duzeyi yuksek olarak bulundugunda, serum
TSH duzeyinin tekrari ile serum serbest T4 duzeyine bakilmahdir.

Asikar hipotiroidide serum TSH duzeyinde yukselme, serum sT4
duzeyinde dusme ile birliktedir.

sT3 duzeyleri delyodinazlarin kompansasyonu nedeni ile genellikle
derin hipotiroidi evresine kadar normal bulunur.

sT3 duzeylerinin de dusuk bulunmasi derin asikar hipotiroidi anlamina
gelir.



C. Tarama ve Tani

Serum sT4 duzeyi dusuklugu ile birlikte serum TSH duzeyinin dusuk
veya sT4 duzeyinin dusuk olmasina ragmen TSH duzeyinin normal
olmasi, santral hipotiroidiyi akla getirmelidir.

Primer hipotiroidi tanisi konulduktan sonra, etiyolojik nedeni
belirlemek icin otoimmun kokenli dusunulen olgularda tiroid
otoantikorlarina, ozellikle anti-TPO’ya (anti tiroid peroksidaz)
bakilmalidir.

Anti tiroid ilag tedavisi veya hipertiroidi nedeni ile cerrahi veya RAI
tedavisi sonrasi gelisen hipotiroidide, TSH baskilamasi bir sure
devam edebileceginden, serum serbest T4 olcumu bu periyotta daha
degerli olabilir.



D. Hipotiroidizm Olgularinda Tanisal Yaklasim
Algoritmasi

Hipotiroidi suphesi
Serum TSH
|
Dusuk Normal Yuaksek
v v v
sT4 Hipotiroidi Hipotiroidi
* suphesi duasuk suphesi yuksek i l
i i gerek yok
Santral TSH 5 l > l_
hipotiroidi baskilanmasinin Asikar B Subkdinik "

’ diger nedenleri 51*‘4 hipotiroidi hipotiroidi

' l
Hipofiz MRG _*_ *
hipofizin diger Dasuk Normal TSH tekran
hormonlar: ¢ ¢

Anti-TPO kontrolu

A Santral hipotiroidi Otiroid .
Sekil 1. Hipotiroidizmli Olgularda Tanisal Yaklasim
*Primer asikar veya subklinik hipotiroidi saptanan tum hastalar en azindan tedavi basinda bir kez, ancak daha sonra gere-
kirse takipler sirasinda US ile mutlaka degerlendirilmelidir




E. Hipotiroidizm Igin Riskli Durumlar

Tablo 3. Hipotiroidizm Acgisindan Degerlendirilmesi Gereken Riskli Durumlar

60 yas uzeri kadinlar

Gebe veya gebelik planlayan kadinlar

Tekrarlayan dustik, 610 dogum hikayesi

RAI tedavisi veya boyun bolgesine radyasyon alanlar

Tiroid cerrahisi gegirenler

Tip 1 diabetes mellituslu hastalar

Otoimmun hastaligi olanlar (Vitiligo, Sjogren sendromu, sistemik lupus eritematozus, romatoid artrit)
Down sendromu

Turner sendromu

Ailede OITH 6ykiisii olanlar

Guatr ve/veya anti-TPO pozitifligi

Lityum, amiodaron, IF-a, sunitinib, sorafenib ve diger TKi’leri kullananlar
Aciklanamayan hiperprolaktinemi

Aciklanamayan hiperkolesterolemi

Agiklanamayan anemi

Kalp yetmezligi




F. Hipotiroidi Tedavisi

Biyolojik aktif olan T3 hormonunun, T4’ten donusumu ile
olustugundan hipotiroidi tedavisinin temeli L-tiroksin
(LT4)’dir.

Serum TSH duzeyinin 10 mU/L oldugu buttn olgularin tedavi
edilmesinde genel bir fikir birligi olmasina karsin, TSH duzeyinin

4,5-10 mU/L oldugu olgularda tedavinin yarari tartismalidir.



F. Hipotiroidi Tedavisi

Genc ve yasli hastada replasmana baslama sekli degiskendir.

Genc hastalarda planlanan tam dozla tedaviye baslanabilir. Ancak,
genellikle uygulanan bir hafta kadar yarim doz, daha sonra tam doza
gecme seklindedir. Hedef doza ulastiktan 8-10 hafta sonra TSH
degerlendirilmeli ve gerekirse 12.5-25 ug/gun dozlar seklinde dozla
oynanmalidir.

Yaslida (265-70 yas),0zellikle koroner kalp hastaligi varsa 12.5-25
ug/gun dozlarla baslayarak 7-10 gunde bir 12.5 ug/gun olarak doz
artirilmali ve hasta olasi gogus agrisi acisindan uyariimalidir.



F. Hipotiroidi Tedavisi

L T4, a¢ karina daha iyi emildigi icin ilag ogunden en az 30
dakika once bir miktar su ile icilmelidir. Bazi 6zel durumlarda
gece yatarken, son yemekten ug¢-dort saat sonra bos mideye

alinabillir.

Mumkunse tedavide baslangicinda kullanilan ticari preparat ile
devam etmeli ve preparat degisiminden kaciniimalidir. Degisiklik
yapillmak zorunda kalinirsa, serum TSH duzeyinin 6-8 hafta

sonra kontrol edilmesi uygundur.



F. Hipotiroidi Tedavisi

Tiroid hormonunun emilimini, proteinlere baglanmasini ve

metabolizmasini etkileyebilecek yeni ilaclar baslandiginda,

gerekli aralik birakilmali ve 6-8 hafta sonra serum TSH duzeyi
olgulerek doz ayarlamalidir.

Tiroid hormonu ile birlikte demir sulfat, kalsiyum karbonat gibi
ilaclar kullanilacaksa en az 4 saat ara birakilmalidir.

H. pylori gastriti, atrofik gastrit, Colyak hastaligi gibi bazi
gastrointestinal sistem hastaliklarinda doz gereksinmesi artabilir.



F. Hipotiroidi Tedavisi

Tedaviye basladiktan sonra, doz ayarlamasi 6-8 hafta araliklarla
serum TSH duzeyi Olgulerek yapilmalidir.

Dozlarda artisin 12,5-25 ug/gun olarak yapilmasi ve doz

degistirildikten sonra yeni olgum i¢in 6-8 hafta beklenmesi
uygundur.



F. Hipotiroidi Tedavisi

L T4 replasman tedavisinde TSH hedefi hastaya gore
degiskendir;

Hasta grubu TSH hedefi

Geng ve orta yasl 0,4-2,5 mU/L
=265-70 yas 3-6 mU/L
>80-85 yas <10 mU/L

Gebelik planyan 0,4-2,5 mU/L



F. Hipotiroidi Tedavisi

Hipotirodiye ait bazi klinik degisikliklerin, serum TSH duzeyi
normale donse bile birkag ay icinde normale donebilecegi
konusunda hasta bilgilendirilmelidir.

Hipotiroidili LT4 tedavisi alan olgularin %5-10’'unda uygun TSH
duzeyine ragmen semptomlar devam etmektedir. Bu tip
olgularda LT3+LT4 kombine tedavisi dusunulmustur.



F. Hipotiroidi Tedavisi

Gunluk doz 200 pg uzerine ¢ikan olgularda, uygun TSH duzeyi
saglanmadi ise hasta uyumsuzlugu veya emilim sorunlari
dusunulmelidir.

Tiroid hormon replasman tedavisi alanlarda %20 oraninda asiri
doz kullanimi bildirildiginden tedavide asiri dozdan,
kardiyovaskuler sistem, kemik ve duygulanim bozuklugu gibi yan
etkiler nedeni ile kaciniimalidir.



2. Subklinik Hipotiroidi

Subklinik hipotiroidi; serumda serbest tiroid hormon duzeyleri

normal iken yuksek TSH duzeylerinin saptandigi biyokimyasal
bir tanimlamadir.

Subklinik hipotiroidide genellikle klinik olarak herhangi bir
semptom ve bulguya rastlanmaz veya bulunan bulgu ve
belirtilerin, bulunan degerlerle agiklanmasi zordur.



A. Subklinik Hipotiroidi Taramasi

Genel olarak 35 yasindan sonra her 5 yilda bir TSH bakilmasi
onerilebilir.



B. Subklinik Hipotiroidi Tanisi

TSH 24,5 mU/mL ve normal sT4

Ancak,

bu dlzeydeki TSH yuksekliklerinin anlamli bir kismi kendiliginden
duzelebilir. Bu nedenle, 1-3 ay icindeki tekrarlanan benzer bir sonucla
teyit edilmesi ve gerekirse ayirici taninin da yapilmasi gerekir.

***Gebelerde ve fertilite beklentisi olanlarda teyit icin bu sureler beklenilmez.



B. Subklinik Hipotiroidi Tanisi

Subklinik hipotiroidi tanisinda,
TSH degeri Uu¢ aylik donem iginde

en az iki kez olculerek TSH yuksekliginin kalici olduguna karar
verilmelidir.

Subklinik hipotiroidi hastalarinda tedavi endikasyonunu
belirlemek icin,

tiroid otoantikor duzeyleri olgulmeli ve
tiroid US yapilmahdir.



B. Subklinik Hipotiroidi Tanisi

Asikar hipotiroidiye ilerleme kumulatif insidansi %33-55 olup,
yillik progresyon hizi %2-4’tur.

TSH ve anti-TPO duzeyleri yukseldikgce hastanin asikar
hipotiroidiye progresyon hizi da artar.

Hastalarin hemen hemen yarisinda, ozellikle anti-TPO negatif
olanlarda, 2-5 yil icerisinde TSH normal sinirlara donebilir.



C. Subklinik Hipotiroidi Nedenleri

Kronik tiroidit (Hashimoto tiroiditi)

Gecirilmis veya gecirilmekte olan diger tiroiditler
(subakut, sessiz, postpartum)

Tiroid bezi hasari (cerrahi, postablatif, radyoterapi)

llaclar (amiodaron, radyokontrast ajanlar, lityum, IFN-a,
sulfoniltreler gibi)

Asikar hipotiroidinin yetersiz replasmani
Infiltratif hastaliklar (Amiloidoz, Sarkoidoz vs.)
Santral hipotiroidi

Toksik ajanlar (cevresel)



D. Subklinik Hipotiroidide Ne Zaman Tedavi
Gerekir?

Tedaviyi belirleyici ana faktorlerden biri TSH duzeyidir.

Genellikle TSH=10 mU/L olan tum hastalarin tedavi edilmesi
gerektigi yonunde fikir birligi vardir.

Ancak, TSH 4,5-10 mU/L olanlari tedavi etmenin faydali olup
olmadigi konusu hala tartismalidir.

TSH 4,5-10 mU/L olanlarda hipotiroidiye baglanabilecek
semptomlar da varsa tedavi edilmesi, en azindan 3-6 aylik bir
deneme tedavisi onerilmektedir.



E. Subklinik Hipotiroidide
Tedavi Algoritmasi

1-3 ay arayla tekrarlanan,
TSH =210 mU/L TSH >4,5-5 ve <10 mU/L ise
Yas <65-70 Yas 265-70
Semptom var Semptom yok
Y l l
LT4 LT4, 3-6 ay kullan, 6-12 aylik aralarla takip

yanit varsa devam,

yok ise ilag kes ve takip et

Sekil 1. Subklinik hipotiroidide tedavi algoritmasi




F. Subklinik Hipotiroidide LT4 Tedavisi Baslama
Lehine Degerlendirilebilecek Olan Faktorler

Tablo 2. Subklinik Hipotiroidide LT4 Tedavisi Baslama Lehine Degerlendirilebilecek Olan

Faktorler

TSH degeri 1-3 ay arayla (2 kez>8 mU/L)
Progresif TSH artisi

Evre Il, guatr varhgi

Yiksek titrelerde antitiroid otoantikor varlig
Klinik semptomlarin varligi

Cocuk ve adolesan yas

Bilinen kardiyovaskuler risk faktorlerinin varligi (ilimh dozlarda ve kontrolli)
Sigara

Dislipidemi

Bipolar bozukluk, depresyon

Gebelik veya gebelik plani

infertilite, ovulatuvar disfonksiyon




G. Subklinik Hipotiroidi Tedavisi

Subklinik hipotiroidili olgularda tedaviye baslama dozu;

TSH degeri Gunluk levotiroksin dozu

4-8 mU/L 25 ug
8-12 mU/L 50 ug

>12 mU/L 75 ug



G. Subklinik Hipotiroidi Tedavisi

Subklinik hipotiroidide TSH hedefi;

Genc ve orta yaslilarda 0,5-2,5 mU/L,
Yaslilarda (265-70 yas) 3-6 mUI/L,
Cok yaslilarda (>80-85 yas) ise <10 mU/L olarak belirlenmelidir.



G. Subklinik Hipotiroidi Tedavisi

LT4 baslandiktan sonra hedef degerlere ulasilincaya kadar;
6-8 haftalik araliklarla TSH olcumu yapilmali,
ardindan 6-12 aylik kontroller onerilmelidir.

Semptomlar tedaviye cevap veriyorsa LT4'e devam edilebilir, cevap
vermiyorsa kesilip hasta takibe alinmalidir.
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3. Ne zaman endokrinoloji uzmanina
danigilmasi gerekir?

Hipotiroidi suphesi olan bebekler ve cocuklar
Tedavi dozunun ayarlanamadigi olgularda
Gebelik

Gebelik planlayanlar

Kalp hastaligi olanlar

Tiroid bezinde nodul bulunmasi

Hipofizer hastalik veya adrenal yetmezlik gibi endokrinolojik
hastaliklarin olmasi

Tiroid testlerinde uyumsuzluk
llaclarla olusan hipotiroidiler



4. Kaynakca

Turkiye Endokrinoloji ve Metabolizma Derneqgi Tiroid Hastaliklari
Tani ve Tedavi Kilavuzu (2020)



Tesekkurler



