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Fetal dönem - yeni do¤an

Post natal erken dönemde tiroid hormonu, yeni do¤a-
n›n yaflam›nda çok önemlidir. Hele çok so¤uk bir orta-
ma do¤muflsa bu çok daha a¤›rl›k kazan›r.

Tiroidektomi yap›lm›fl, yenido¤an kuzularda perirenal
BAT, BAT UCP içeri¤i kontrollara oranla daha düflük
bulunmufltur, dolay›s›yla bunlar yeterli ›s› üreteme-
mektedirler(1).

Gebeli¤in geç dönemlerinde glucosinolate verilerek hi-
potiroid yap›lm›fl domuz fetuslar›nda tiroid hormon
mitokondrial aktivitesindeki düflüklük sonucu, intra-
uterin yaflam ve do¤umu takiben 48 saat devam eden
doku oksidatif kapasite düflüklü¤ü bulunmufltur. (2) 

Yeni do¤anda so¤u¤a karfl› oluflan termogenez, al›nan
enerji ile de¤iflmektedir. So¤ukda tutulan yeni do¤an
domuz yavrular› düflük ve yüksek doz sütle beslendik-
lerinde, yüksek doz sütle beslenenlerin kanlar›nda ad-
renalin noradrenalinden daha düflük, T3 düzeyi daha
yüksek bulunmufltur. (3) 

Normal do¤an ve sezeryanla do¤an domuzlar so¤uk
ve normal ›s›da tutulduklar›nda, normal ›s›da do¤an-
larda önemli farklar saptanmazken, so¤uk ortamda
do¤anlarda sezeryan do¤umunda BAT termeogenezi-
nin artmad›¤›, buna karfl›n serum tiroid hormon yük-
sekli¤i ve titremeli termegenezle ›s› oluflturulabildi¤i
gösterilmifltir. Yeni do¤an›n BAT kaynakl› termogene-
zinde vaginal do¤um, belkide bunun sa¤lad›¤› bebe¤e
stres, önemli avantaj sa¤lamaktad›r. (4)

Kuzularda postnatal erken ve geç olmak üzere iki adet
post natal termogenetik art›fl zirvesi görülür. Erken
termogenezisine, plazma sempatioadrenal aktivite art-
ma ve BAT sitoplazmas›nda T3 zirvesi ve yine BAT' da
DI-II artmas›na efllik eder. Daha sonraki ikinci termo-
genetik pik, do¤umdan 3-4 gün sonra görülür, bu tüm
dokularda T3' ün nükleer reseptörlere ba¤lanmas›na
ba¤l› olarak gerçekleflir. BAT 'ta ise maksimal ba¤lan-
ma ilk gün görülür, do¤umu takiben 11. güne kadar gi-
derek azal›r. Sonra 30 güne do¤ru tekrar artar. (5)

‹ntrauterin tiroidektomize edilen kuzularda, do¤umu
takiben noradrenalin salg›s›ndaki artmaya ra¤men ter-
megenezi art›ramad›klar› görülmüfltür (6)

Yeni do¤an bir bebe¤in, hayata gözünü açt›¤›nda 2

önemli sorunu vard›r; Bir, soluk alabilmek , iki, düflük
ortam ›s›s›na uyum sa¤layabilmek. 37 C de yaflayan bir
bebe¤in do¤umu hemen takiben 15-25 C aras›ndaki s›-
cakl›¤a uyum sa¤lamas› için buna haz›rl›kl› do¤mas›
gerekir. Bunun içinde üç temel ögeye, yeterli yak›t, ›s›
sisitemi ve bunu ateflleyen mekanizmaya tam olarak
sahip ve haz›r do¤mas› gerekir. Is› oluflumunun temel
yak›t› serbest ya¤ asitleridir. Bebek son trimestr de
önemli ya¤ depolar. Esasta metabolizmas› buna çok
yatk›nd›r. Diabetik annelerde tosuncuk do¤umu bebe-
¤in ne denli kolay glukozu ya¤a çevirebildi¤inin bir
göstergesidir. Hayata at›ld›¤›n›n ilk günlerinde bebek
bu bol yak›t deposu ile do¤ar. Nitekim beslenemesede
günlerce bu yak›t bebe¤e yetebilir. ‹kinci haz›r olmas›
gereken öge yanma odalar›d›r. Bu da kahverengi ya¤
dokusudur. Kemirgenlerde oldukca bol olan bu özel-
leflmifl ya¤ hücreleri, insanda da do¤al olarak bulun-
maktad›r. Yeni do¤an bu özel dokuya daha bol sahip-
ken yafl ilerledikce bunlar›n miktar› süratle azal›r. Yafl-
l›larda son derece az bulunur. Bu dokunun özelli¤i ,
bol sempatik sinir a¤›, bol beta-3 adrenoreseptör ve sü-
ratli kan ak›m› olan ayr›cal›kl› bir sinuzoidal damar
sistemine sahip olmas›d›r. Ancak kahvrengi ya¤ doku-
sunda ›s› oluflabilmesi için üçüncü temel unsur norepi-
nefrin uyar›s› ve tiroid hormonu yeterince varl›¤›, yani
T3 dür. Bilindi¤i gibi , T4 esas hormon olmay›p, esas
hormon olan T3 için bir ön-molekül ve depo maddesi
konumundad›r. Sitoplazmada depolan›r hücre kendi
iste¤i ve gereksinimi do¤rultusunda bu T4 den T3 elde
eder. Bunun için de hücre deiyodinaz enzimlerini kul-
lan›r. Deiyodinazlar 3 tiptir (7,8,9,10,11).

Tip-I, TipII, TipIII deiyodinaz, bunlar›n etki yerleri, et-
ki tercihleri organ ve dokularda da¤›lma oranlar› ol-
dukca farkl›l›k gösterir. Tip-I ve Tip-II deiyodinazlar
T4'ü, T3'e, buna karfl›n Tip-III deiyodinaz T4 'ü, etkisiz
bir T3 flekli olan rT3 ( reverse T3) dönüfltürürler.  Tip-I
ve tip-II deiyodinazlar kapasite ve etkileflim sürati ba-
k›m›ndan farkl›l›klar gösterir.

‹ntrauterin yaflamda ilk planda aciliyet gerektiren iki
organ kalp ve beyindir. Beyin ve kalp her ikisi içinde
T4 den T3 dönüflümüne deiyodinaz-II gerekmektedir.
Bu sebeble deiyodinaz-II en erken, intrauterin devreye
giren enzimler aras›ndad›r. Beyin ve kalbin geliflmesi
ve fonksiyonunda bu çok önemlidir. Kahverengi ya¤
dokusunun da do¤umu hemen takip eden saniyelerde
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›s› oluflturabilmesi için bu enzime yeterince sahip ol-
mas› gerekmektedir. Kahverengi ya¤ dokusunda ani
ve yüksek miktarda ›s› oluflmas›, kahverengi ya¤ do-
kusu sitoplazmas›nda flafl miktarda T3 oluflmas› ile
sa¤lan›r. Bu da ancak, bu enzime yeterince sahip ol-
makla sa¤lan›r. Tabiat›yla T3 oluflabilmesi için yeterin-
ce T4 de olmal›d›r. Tiroid dokusuz (atiroidi) do¤anla-
r›n do¤umu takiben ortam ›s›s›na uyum sa¤layama-
d›klar›ndan öldükleri gösterilmifltir (10,11). 

Adolesan dönem

Guvatr s›kl›¤›, 11-18 yafl aras›nda , America ve Japon-
yada % 1-3 bildirilmifltir. K›zlarda daha s›kt›r. Dünya
sa¤l›k teflikilati lateral loblar›n bafl parma¤›n terminal
falanks› geçmesi halinde guvatr kabul edilebilece¤ini
ifade etmektedir. Diffüz veya MNG olur. Adolesan dö-
nemde fizyolojik tiroid büyümesi geçmiflde dile getiril-
miflsede, teyid eden yeterince veri yoktur (12). 

Tiroid hormon yetersizli¤inde pubertenin tam olarak
gerçekleflemedi¤i bilinmektedir. Bu tabiat›yla hormo-
nun yetersizlik derecesiyle de ilgili bir durumdur. Ti-
roid hormonu metabolik 

etkileri a¤›rl›kl› bir hormondur. Adolesan ça¤, büyü-
menin, do¤al olarak metabolizman›n zirve yapt›¤› dö-
nemlerden birisidir. Bu dönemde tiroid fonksiyonu-
nun da bu artm›fl metabolizmaya uyum yapt›¤› bir çok
araflt›rmada gösterilmifltir. Önemli olan bunun nas›l
oldu¤udur. Bu direkt bir etkimidir. Yani bu metebolik
uyum, hipotalamusun de¤erlendirmesi sonucu dafa
fazla TRH salg›lamas›na ilflkin bir uyarlamam›d›r veya
dolayl› bir etkileflimmidir, sorusu akla gelebilir. Dolay-
l› etiler olarak, doku düzeyinde daha fazla T4 harcan-
mas›, tiroid dokusu düzeyinde büyüme hormonunun
etkisi ve k›zlarda artm›fl E2 düzeyi say›labilir. Bilindi-
¤i gibi akromegalililerde guvatr olur (13). Tiroid hücre
membran›nda büyüme hormonu ve IGF reseptörleri
bulunmaktad›r. Akromegali sonucu artm›fl doku bü-
yümesinin gerektirdi¤i tiroid hormon fazlal›¤› bu yol-
la karfl›lan›r. Pubertede de belki bu mekanizma iflle-
mektedir. Nitekim pubertede tiroid hormon turnover'i
artmaktad›r. Ayr›ca tart›flmal› olmakla beraber, genel-
de tiroid volümün de artt›¤› kabul edilmektedir. Tiro-
id volümünün k›zlarda erkeklerden fazla art›fl› sex
hormonlar›n›n etkisini ça¤r›flt›rmaktad›r(14). Bu konu
ile ilgili araflt›rmalarda çeliflen sonuçlara ra¤men ço-
¤unluk etkiyi do¤rulamaktad›r. Tiroid hücrelerinde E2
ve progesteron reseptörleri gösterilmifltir (15). E2 nin
tiroid hücrelerinde proliferatif etkisi do¤rultusunda
klinik di¤er deliller de gösterilebilir; Meme kanserli
hastalarda tiroid nodül oran›n›n genel ortalaman›n
üzerinde oldu¤unu do¤rulayan çal›flmalar mevcuttur,
hatta kad›nlarda tiroid kanser oran›n›n erkeklerden
fazla olmas›nda E2 nin etkisi tart›fl›lmaktad›.r (16,17)

Gebelik 

Gebelik boyunca tiroid hormon parametrelerinde
önemli de¤iflmeler olmaktad›r. Bunlar›n aktif bir regü-
lasyon mu veya gebeli¤in sonucu mu oldu¤u aç›k de-
¤ildir. Fetus 24. haftaya kadar, özellikle ilk 10 hafta an-
nenin tiroid hormon düzeyine muhtaçt›r. Esasda bu
gereksinim çok minimaldir. Ancak fetusun bafllang›ç
gereksinimi ve differansiyasyonu için gereklidir. Nite-
kim a¤›r hipotiroidik kad›nlarda abortus olmasa bile
bebekte malformasyon oran› yüksek olmaktad›r. Hi-
potalamunun gebelikle iliflkin uyumda tiroid üzerine
etkisi a¤›rl›kl› görülmemektedir. Burada da tabiat be-
be¤e öncelik vermifl, temel kontrolu feta-plasental üni-
te b›rakm›flt›r. Akla flu gelebilir anne hipotalamo-hipo-
fizer ünitinin hiçmi etkisi yoktur , elbette vard›r. Fizyo-
lojik koflullarda pek az; Ancak patolojik koflullarda da-
ha a¤›rl›k kazanmaktad›r. Belirgin hipotiroidisi olan
bir kad›nda TSH yükselmesi hipotalamo-hipofizer re-
gülasyonun bir örne¤idir. 

Plasenta bilindi¤i gibi multipotent bir endokrin organ
gibidir. Bir çok hormon salg›lar, buna TRH dahildir.
Ancaktiroid ba¤lam›nda feto-plasental ünite iliflkin et-
kide, korionik gonadotropinlerin ( CG) etkisi a¤›rl›kta-
d›r. Buna karfl›n plasental TRH nin katk›s› a¤›rl›kl› gö-
rülmemektedir; Anne plazma TSH düzeyi ilk trimestr-
de bask›l›d›r, bunda plasental gonadotropinler etken-
dir. Gebelikte anne- tiroid aks farkl› flekillerde etkile-
nir. Etkileyen de¤iflikliklerle ilgili olarak : plasentada
afl›r› tiroid hormon parçalanmas›, tiroid hormon turno-
veri ve da¤›lma volümünde artma , idrarla afl›r› iyod
kayb›ndan söz edilebilir. Bunlar sonucu gebelerde tiro-
id hormon gereksinimi artar Yap›lan araflt›rmalar özel-
likle hipotioridilerde tiroid hormon replasman dozu-
nun , gebelikte % 25 -30 oran›nda art›r›lmas› gere¤ini
belirlemifltir. ‹lk trimestrde anne serum CG düzeyi ile
anne TSH düzeyi aras›nda negatif bir korrelasyon var-
d›r. Hatta bu dönemdeki anne plazma CG grafi¤i, TSH
grafi¤inin ayna hayali gibidir. Anne plazma FT4 ve
TT4 düzeyi, CG düzeyi ile parelellik gösterir. Di¤er bir
deyiflle fizyolojik olarak annede fizyolojik ve hafif bir
hipertiroidi geliflir. Bu iki amac› güdebilir: gebelik se-
bebiyle artm›fl anne metabolizmas›na uyum sa¤lamak
ve bebe¤in ihtiyac› çok az da olsa tiroid hormonunu
sa¤lamak, garanti etmek.(18 )

Plasenta tiroid aç›s›ndan anne ile bebek aras›nda bir
bariyer oluflturur. Plasenta, bir çok molekülü seçici
olarak ve kontrollu flekilde uterao-plasental-anne böl-
gesinden plasenta-fetal bölgeye transfer eder. Bu, her
yönüyle tümüyle aç›kl›¤a kavuflmam›flt›r. Basit diffüz-
yon, moleküler benzerlik, plasentan›n sentez etti¤i mo-
leküllere kar›flma, aktif transport sistemleri ile geçifller
söz konusudur. Aktif geçiflde transport proteinleri ge-
nelde önemlidir. T3 ve T4 de bu yolla geçebilir. 4F2hc
ve LAT1 tranporter proteinleri tiroid hormon ve baz›
amino asitlerin transportunda önemli bulunmufltur.
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Fetal tiroid hormon regülasyonunda plasenta özellikle
gebeli¤in ilk yar›s›nda beyin durumundad›r. ‹kinci ya-
r›da da devam eder ancak giderek a¤›rl›¤› azal›r. Buna
ilaveten fetus-plasenta-fetus döngüsünde yine plasen-
ta bir kontrol -düzenleme merkezi durumundad›r. Fe-
tüsün gelifliminde, özellikle 24. haftadan önce tiroid
hormonu çok az gereklidir. ‹htiyac›n biraz daha artm›fl
olmas›na ra¤men ayni flekilde 24. haftadan sonras›
içinde bunlar› söylemek mümkündür. Tiroid hormon
gereksinimi farkl› fetal dokularda da farkl›l›klar göste-
rir. Örne¤in fetal karaci¤er için gereksinim çok s›n›rl›y-
ken, fetal beyin, kalp ve özellikle terme yak›n haftada
BAT için çok gereklidir. Gereksinim total fetüs baz›n-
da, plasenta taraf›ndan yöneltilir. Doku baz›nda ise,
doku deiyodinaz etkinli¤i ile bunu kendine göre regü-
le eder. Fetus, tip-III deiyodinaz a¤›rl›kl›d›r. Bu yolla
T4 sürekli olarak rT3, yani etkisiz T3 flekline oluflturur.
Beyin ve kalpte ise tip-II deiyodinaz, gerekti¤inde ve
zaman zaman devraye sokularak T3 oluflumu sa¤lan›r,
bu, ne gere¤inde fazla ne de gere¤inden az olacak fle-
kilde regüle edilir. Tip-III-DI, T4' ü rT3 çevirdi¤i gibi,
T3 ' de 3,3' T2 çevirmek suratiyle dokuda süratle tiroid
hormon doku etkinli¤ini azaltacakt›r. Buna karfl›n tip-
II-DI ise T4' ü süratle T3 çevirmek suretiyle gerekli ol-
du¤u zaman süratle tiroid hormon etkisi oluflturacak-
t›r. DI-III ve DI-II bu karfl›t etki dengesi, doku düzeyin-
de aktif olarak korunur (8,19). 

Fetusda düflük tiroid hormon ekisinin sa¤lan›rken,
hormon sentezini bask›lamaktan çok, parçalama, ve
hormonal etkiyi yok etme fleklinde regülasyon düzen-
lenir. Fetal tiroid hormon düzenlenmesinde, özellikle
gebeli¤in ikinci yar›s›nda, fetal tiroid de tiroid hormon
salg›s›na bafllad›ktan sonra karaci¤erde, fetüs tiroid
hormon regülasyonunda önemli rol oynamaya bafllar .
Fetal T4, karaci¤er ve plasentada büyük oranda meta-
bolize edilir. Plasentada tiroid hormon reseptörleri
gösterilmifltir. TR-alfalar ve TR-betalar da¤›l›m ve ora-
n› genel anlam›yle fetal karaci¤erdekine eflittir. Bunun
anlam› fetal karaci¤er ve plasenta oldukca eflit oranda
fetal dolafl›mdan tiroid hormonlar›n› çekerler. Plasenta
bol miktardaki DI-III ile T4' ü, rT3' e ; T3' ü de 3',3-T2
ye çevirerek tüketir.  Karaci¤er, T4 den DI-III ile inak-
tif metabolit rT3, DI-I ile T3 ve sulfotransferaz la inak-
tif metabolit T4S yapar. Bunlar, bir bölümleriyle fetal
dolafl›ma da geçerler. rT3, DI-I ile inaktif metabolit 3',3-
T2 dönüflür. 

T3 ise DI-III etkisiyle süratle 3',3-T2 dönüflerek tüketi-
lir. rT3, T3 ve T2 sülfotransferaz enizimi ilede metabo-
lize edilir. (8 ,20,21,22)

Menapoz 

Post menapozal dönemde TSH nin yafla ba¤l› giderek
artmas› dikkat çekici özelliktir. Bu ortalam ayni yafl ke-
sitindeki erkeklerden yüksektir. Post menapoz döne-
mindekir tiroid patolojileri , klinik tiroid hastal›klar› %

2.4, subklinik tiroid hastal›¤› % 23.2 dir. Subklinik gu-
rubun % 73.8 hipotiroid, % 26,2 de tirotoksik özellik ta-
fl›r. Tiroid kanser görülme s›kl›¤› da yafla ba¤l› olarak
artmaktad›r. Menapoz ve tiroid hastal›klar›nda bir di-
¤er iliflki, tiroid klini¤indeki semptom ve bulgular›n
oldukca büyük bölümünün, özellikle tirotoksikoz ba¤-
lam›nda, do¤al olarak menapozda da bulunmas›, tan›-
da güçlükler yaratmas›d›r.(23)

Menapoz iliflkin tiroid yaklafl›m›n› iki bölümde incele-
mek gerekir: Premenapoz ve menapozdaki etkileflim.
Premenapozda, E2 düzeyinde önemli de¤iflkenlikler
yaflan›r. Bu de¤iflkenlikler normal, düflük , zaman za-
manda önemli derecede yüksek düzeyler gösterecek-
tir. FSH nin siklus ortalama düzeyi giderek yükselir.
LH ise daha de¤iflken gidifl gösterir. E2 deki de¤iflken-
lik TBG düzeyini, buda TT4 ve TT3 düzeyinde de¤ifl-
kenliklere sebeb olacakt›r. De¤iflkenli¤in genelde k›sa
süreçde olmas› FT4 ve FT3 düzeylerinde de dalgalan-
malara sebeb olabilecektir. Ancak bu d¤iflimler klinik
önem tafl›mayan düzeylerde kal›r. Premenapozal dö-
nemde de menapozda görülen semptom ve bulgular,
psiko-emosyonel labilite ,duyarl›l›k, terleme, s›cakl›k
hissi, premenapozda da görülebilece¤inden, tiroid
hastal›klar› tan›s›nda zorluklara sebep olabilir. (23, 24,
25)

Menapoz döneminde E2 ve SERM (Specific Estrogen
Receptors Modulators) kullan›m›, tiroid klini¤ini etki-
liyebilece¤i düflünülebilir. E2 kullan›m›n›n , TBG deki
de¤iflikliklere sekonder ve doza ba¤l› olarak tiroid öl-
çümlerini, özellikle plazma total tiroid hormon düzey-
lerini etkileyebildi¤i bilinmektedir. Serbest hormon
fraksiyonlar› veya indeksleri bak›ld›¤›nda bunlar›n et-
kilenmedi¤i görülmektedir. Kullan›m bafllad›¤›nda,
TSH de geçici bir dalgalanma olabilir, sonra bafllang›ç
seviyesine döner. Ancak hipotiroid kad›nlarda , E2 ku-
lan›m›nda 

L-tirosin dozunun art›r›lmas› gere¤i gösterilmifltir. Bir
çal›flmada, E2 bafllanan hipotiroid kad›nlarda FT4, 1.7
ng/dl den 1.4 ng/dl düflmüfl, serum TSH düzeyi ise
0,9 mU/L den 3,2 mU/L yükselmifltir, hatta 18 olgu-
nun 7 sinde TSH 7 mU/L den fazla yükselmifltir. Buda
E2 tedavisi bafllanan hipotiroid postmenapozal kad›n-
larda tiroid hormon gereksiniminin artt›¤›n› ve triodi
hormon dozunun tekrar titre edlmesi gere¤ini vurgu-
lamaktad›r (26). 

SERM ' ler son y›llarda daha s›k kullan›lmaya bafllan-
m›flt›r. Raloxifenin plazma TBG düzeyini de¤ifltirme-
di¤i bu sebeblede plazma total ve serbest tiroid hor-
mon düzeylerinde de¤iflikli¤e yol açmad›¤› 15 olguluk
kontrollu bir çal›flmada gösterilmifltir; Buna karfl›n
droloxifen' in premarin ile yap›lan çift kontrollu bir ça-
l›flmada, premarinin TBG yi 2.7 ng/ml, droloxifenin
ise 2.1 ng/ml yükseltti¤i; bununTT4 üzerine etkileri-
nin ise s›ras›yla % 18 ve % 11 gibi oldu¤u vurgulanm›fl-
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t›r. SERM lerin temel molekülü olan tamoxifenin TBG
yi art›rd›¤› klasik bir bilgidir. Sonuç olarak SERM' lerin
ekisi ile ilgili araflt›rmalar henüz yeterli düzeyde de¤il-
dir. Tiroid hormon parametreleri üzerine etkileri, belki
SERM in molekül özelli¤i baz›nda da farkl›l›k göstere-
bilecektir. (23,24,27,28) 

Menapoz sonras› kad›nda tiroid, post menapozal oste-
oporoz ve çeflitle amaçla yap›lan tiroid hormon ( özel-
likle TSH bask›lama dozunda) tedavi ba¤lam›nda da
önem kazanmaktad›r. Tiroid hormonlar›n›n kemik tu-
roverini art›rd›¤› klasik bilgidir. Hipertiroidide turno-
ver belirgin flekilde artmaktad›r. Y›k›m yan› s›ra yap›m
da artmaktad›r. Hafif tirotoksikozlarda yap›m y›k›m
dengesi bozulmam›fl veya minimal bozulmufl ve klinik
önemsiz düzeyde kalmaktad›r. Buna karfl›n orta ve
a¤›r tirotokskozlarda bilanço ileri derecede negatifle-
flir. Özellikle a¤›r hipertiroidilerde, ifltahda azalaca¤›n-
dan, kemik kayb› çok daha belirgindir. Hipertiroidiler-
de artan y›k›m ve yap›m biyokimyasal marker'lar›n›n,
ötiroid duruma gelmeyi takiben 3 ayda normale dön-
dü¤ü gösterilmifltir (30). Di¤er taraftan osteoporoz ya-
p›c› etkide, tirotoksikozun süresi de önemlidir. Özel-
likle kronik gidiflli hipertroidiler : toksik adenom, özl-
likle toksik multinodüler guvatr da a¤›r osteoporoz
görülebilir. Hafif, klinik bak›mdan çok önemli görül-
meyen bir tirotoksikoz, uzun süre devam etti¤inde, os-
teoporotik etki klinik önemli düzeye gelebilir. Bu özel-
lik uzun süreli kullan›ld›klar›ndan tiroid hormon teda-
visinde önem kazan›r. 65 yafl üzerinde, daha önce tiro-
toksikoz hikayesi olan, halen E2 ve l-tiroksin kullan-
makta olan 9704 kad›nda, tarama fleklinde TSH ölçü-
mü ve kemik tetkikleri yap›ld›¤›nda, kalça k›r›¤› olan
ve vertebra k››r›¤› olanlarda, TSH ile iliflki araflt›r›lm›fl:
TSH bask›lanmas›n›n kalça k›r›¤› riskini 3 defa, verteb-
ra k›r›¤› riskini ise 4 defa art›rd›¤› belirlenmifltir. L-Ti-
roksin kullanmas›na ra¤men TSH normal s›n›rlarda ise

herhangi risk artmas› saptanmam›flt›r (31). 

Tiroid hormonu bafll›ca 3 sebeble kullan›lmaktad›r. Hi-
potiroidlerde replasman ba¤lam›nda; Nodüler guvatr
ve diffüz guvatrlarda bask›lama ve hatta küçülmenin
sa¤lanmas› ba¤lam›nda, ›l›ml› TSH-bask›lma tedavisi
fleklinde; Tiroid kanserlerinde daha a¤›rl›kl› TSH bas-
k›lama tedavisi fleklinde. Hipotiroidilerde replasman
dozunda tiroid hormon tedavisinin kemikte olumsuz-
luk yaratmad›¤› gösterilmifltir. Tiroid hormon tedavi-
sinin, TSH bask›lama tedavisi fleklinde uygulanmas›,
yukarda da de¤inildi¤i gibi, guvatr ve nodül küçültme
amac› veya tiroid kanserlerinde olabilir.  Kullan›mda
osteoporotik etki ilac›n dozu ve kad›n›n osteoporoz
risk a¤›rl›¤› ile orant›l›d›r. Il›ml› bask›lama tedavisinin,
post menapozal dönemde osteoporotik etkisi tart›flma-
l›d›r. Araflt›rmalar osteoporoz klini¤i aç›s›ndan önemli
olmad›¤›n› vurgulamaktad›r. Ancak özellikle menapo-
zu takip eden ilk 2 y›lda ve kad›nda da osteoporo›z
risk a¤›rl›¤› varsa osteoporoz süratlenmesinde önem
kazanabilir. Proflaktik osteoporoz tedavisini gerektire-
bilir. Buna karfl›n tiroid kanseri tedavisinde oldu¤u gi-
bi a¤›rl›kl› TSH bask›lama amac›yla tiroid hormon kul-
lan›m›nda osteoporotik etki aç›kt›r ve mutlak osteopo-
roz yak›ndan izlenmeli, koruyucu veya tedavi edici sa-
¤›t›m uygulanmal›d›r. Sonuç olarak tiroid hastal›klar›
ve osteoporos s›k görülen kliniksel problemlerdir. Bir
çok çal›flmaya ra¤men tiroid hormonlar›n›n iskelete et-
kisi ile ilgili konfüzyon devam etmektedir. Tüm hiper-
tiroidiler veya tiroid kanseri, diffüz guvatr, nodüler
guvatr›n tedavisi amac›yla L-tiroksin kullan›m›na ba¤-
l› TSH bask›lamas›n›n kemi¤i olumsuz etkiledi¤i, post-

TTaabblloo 11.. Yafll›l›k tiroid iliflkin de¤erler TTaabblloo 22.. Yafll›l›kla hormonlarda de¤iflim

Artar Azal›r De¤iflmez

A: azal›r, N: normal, Y: yükselir veya artar
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difllerimiz dökülmektedir bunu tedavi etmeyelim mi ?
Diz artrozu sebebiyle yürüyemeyene protez takmaya-
l›m m› ? Daha çarp›c›, estetik olan›, beyazlanm›fl saçla-
r› boyamayal›m m› ? Bu örnekleri ço¤altmak mümkün-
dür.

Olumsuz yaklafl›m cevaplar›da getirilebilir. Hormon
tedavilerinde fizyolojik profile ne denli yaklafl›rsak ba-
flar› o denli fazla olmaktad›r. O zaman fizyolojik düzey
bzoulmam›flsa onu de¤ifltirmeye çal›flmak organizma-
n›n aleyhinde bir durum yaratabilir. Tiroid yetersizli¤i
olan bir yafll›y› tamamen normal plazma T3 düzeyine
getirdi¤inizde, anti-aritmiklerle zor kontrol edilen,
aritmiler ortaya ç›kabilir, ancak serum T3 düzeyini dü-
flürdü¤ünüzde bunlar›n a¤›rl›¤› azal›r vey tamamen
ortadan kalkar; Menapozdan sonra E2 tedavisinde
tromboembolik patolojiler ve makroangiopatik komp-
likasyonlar sebebiyle morbidite ve ölüm oran› yak›n
dönemdeki baz› araflt›rmalarda artm›flt›r (33) . Baz›
araflt›rmalarda büyüme hormon tedavisi sonras› baz›
kanser türleri artmaktad›r ( 34).

Anti-ageing tedavi, bildi¤imiz gibi yafll›larda yakla-
fl›mlardan birisidir. Amac› yafll›l›kta fiziksel, cinsel,
ruhsal olumsuzluklar› mümkün olan en aza indirmek,
yaflam kalitesini art›rmakt›r. Haraslanmaya karfl› doku
direncini art›rmak, hasara u¤ram›fl dokuda tamiri sü-
ratlendirmek, immun yeterlili¤i olumlu etkilemektir.
Temelini minimal dozlarla eksilen hormonlar› yerine
koyma oluflturmaktad›r. Bu düflünceye göre, en az›nda
azalman›n, k›smen de olsa, fizyolojik olmad›¤› kabul
edilmektedir. Ancak tart›flma yine de sürmeketidir.
Aynen E2 tedavisindeki günümüzdeki tart›flma gibi,
postmenapozal E2 yararl› m›, zaral›m›; verilecekse 5
y›l m› veya daha uzunmu? Önümüzdeki y›llar bu ko-
nulara daha aç›kl›k getirecektir. 

Benim kiflisel kan›m hormonlar› anti-aging stratejisi
düzeyinde vermektir. Buna E2 de dahildir. Ancak en-
dobrinolog ve/veya geriatrist yak›n kontrolunda.

6. Polk DH, Callegari CC, Newnham J, Padbury JF, Reviczky A,
Fisher DA, Klein AH., 1987 Effect of fetal thyroidectomy on new-
born thermogenesis in lambs. Pediatr Res. 1987 May;21(5):453-7. 

7. Polk DH. , 1988 Thyroid hormone effects on neonatal thermoge-
nesis. Semin Perinatol. 1988 Apr;12(2):151-6

8. Fisher D.A., Brown R.S Thyroid physiology in the perinatal pe-
riod and during chilhood Lewis Braverman, Robert D. Utiger .
Werner's & Ingbars's , The Thyroid.  Liincott, 2000 S: 965

9. Jean Himms- Hagen Does brown adipose tissue ( BAT) have a
role in the physiology or treatment of human obesity.
Reviews in Endocrine & Metabolic Disorders 2001 2: 395-401

10. Enrique Silva Catecholamines and the sympathoadrenal system
in thyrotoxicosis Lewis Braverman, Robert D. Utiger . Werner's
& Ingbars's , The Thyroid.  Liincott, 2000 S: 642

11. Antonio C Bianco, J. Enrique Silva, 1987 Optimal responce of key
enzymes and uncoupling protein to cold in BAT depends on lo-
cal T3 generation. Amer. J. Physiological  253-263

12. Thomas P. Fooley  1993 Goiter in Adolescents Endoc. & Metab.
Clin. North America 22:593

13- Cheung NW, Boyages SC. 1997 The thyroid gland in acrome-
galy; An ultrasonographic study. Clin Endocrinol. 46:545-549,
1997

menapozal dönemde bunun daha a¤›rl›kl› oldu¤u,
özellikle kortikal kemi¤in etkilendi¤i gösterilmifltir.
(23,30,31,32)

Yafll›l›k 

Yafll›da tiroid hormonuyla iliflkin parametreler bir çok
etkinin alt›ndad›r. Yaflla tiroid hormon serum düzeyi
azalmaktad›r. Özellikle T3 azalmaktad›r. fiu soru akla
gelebilir , bu azalma yafll›l›¤a aktif bir uyummudur;
Yoksa yafllanan organizman›n, hipotalamus-hipofiz-ti-
roid-periferik hücreler platformunda tiroid hormon re-
gülasyonu aç›s›ndan bir yeteneksizli¤imidir. Temelde
yafll›l›kta azalan bir çok parametre için ayni fleyi dü-
flünmek olas›d›r. Yafll›larda önemli bir di¤er etken fak-
törde, say› ve çeflidi giderek artan sürekli kullan›lan
ilaçlar›n hormon parametrelerine olas› etkileridir. Yafl-
l›larda, s›kca görülebilen hastal›klar›n veya s›kca kulla-
n›lan ilaçlar›n serum tiroid hormon düzeyinde ki se-
beb olduklar› de¤iflmeler, ölçülen tiroid hormonlar›n›n
yorumlanmas›nda güçlükler yaratabilir. Bulunan de-
¤erin fizyolojik mi patolojik mi oldu¤unda tereddütte
kal›nabilir. Yafll›l›kla tablo-1 ve 2 de verildi¤i gibi ol-
dukca önemli fizyolojik de¤iflmeler gözlenir.  Son y›l-
larda yafll›larda '' anti-aging tedavi'' de günde 5- 7.5
micgr. T3 ' ün tedavi protokoluna ilavesinin yararl› ol-
du¤u gösterilmifltir. Bunun ilavesi ile protein sentezi
dahil hücrede her türlü vital yap›m olumlu etkilemek-
tedir. 

Yukarda da de¤indi¤imiz gibi yafll›l›k da bir çok hor-
monda azalma olur . Bunu fizyolojik mi kabul edelim,
son y›llarda gündemde olan ve tart›fl›lan konu budur.
Bunun cevab›n›n bu gün verilebildi¤ini sanm›yoruz.
Yaflla gelen olumsuzluklar ve bunlar›n tedavine ilflkin
evet veya hay›r cevab›nda, aç›kca görülecektirki, teda-
vi yaklafl›m› a¤›r basmaktad›r. Örne¤in: Yaflla barsak-
tan emilen kalsiyum, D vitamini azalmaktad›r. Bunu
tamamlamayal›m m›? Kemikler yaflla gücünü yitir-
mektedir, osteoporoz tedavisi yapmayal›m m›? Yaflla

Kaynaklar

1. Schermer SJ, Bird JA, Lomax MA, Shepherd DA, Symonds ME.,
1996 Effect of fetal thyroidectomy on brown adipose tissue and
thermoregulation in newborn lambs. Reprod Fertil Dev. 1996;
8(6):995-1002

2. Herpin P, Berthon D, Duchamp C, Dauncey MJ, Le Dividich J.,
1996 Effect of thyroid status in the perinatal period on oxidative
capacities and mitochondrial respiration in porcine liver and
skeletal muscle. Reprod Fertil Dev. 1996; 8(1):147-55.

3. Herpin P, Berthon D, Bertin R, De Marco F, Dauncey MJ, Le Di-
vidich J.,1995 Cold-induced changes in circulating levels of ca-
techolamines and thyroid hormones are modulated by energy    
intake in newborn pigs. Exp Physiol. 1995 Sep; 80(5):877-80.

4. Clarke L, Darby CJ, Lomax MA, Symonds ME. ,1994
Effect of ambient temperature during 1st day of life on thermo
regulation in lambs delivered by cesarean section. J Appl Physi-
ol. 1994 Apr; 76(4):1481-8.

5. Wu SY, Kim JK, Tjioe DT, Huang WS, Chopra IJ. ,1992. Analysis
of nuclear 3,3',5-triiodothyronine receptor in the brown adipose
tissue (BAT) of the postnatal lamb. Horm Metab Res. 1992 Sep;
24(9):416-9. 



KONUfiMA MET‹NLER‹

67

26. Türkiye Endokrinoloji ve Metabolizma Hastal›klar› Kongresi

14. Banu SK, Arosh JA, Govindarajulu P, Aruldhas MM, 2001 Tes-
tosterone and estradiol differentially regulate thyroid growth in
Wistar rats from immature to adult age. Endocr Res. 2001
Nov;27(4):447-63 

15. Lewy-Trenda I. 2002 Estrogen and progesterone receptors in ne-
oplastic and non-neoplastic thyroid lesions. Pol J Pathol.
2002;53(2):67-72.

16. Dinda S, Sanchez A, Moudgil V. , 2002 Estrogen-like effects of
thyroid hormone on the regulation of tumor suppressor prote-
ins, p 53 and retinoblastoma, in breast cancer cells. Oncogene.
2002 Jan 24;21(5):761-8. 

17. Manole D, Schildknecht B, Gosnell B, Adams E, Derwahl M. ,
2001 Estrogen promotes growth of human thyroid tumor cells by
different molecular mechanisms. J Clin Endocrinol Metab. 2001
Mar;86(3):1072-7. 

18. Glinoer D,Thyroid disease during pregnancy. Lewis Braverman,
Robert D. Utiger. Werner's & Ingbars's , The Thyroid. Liincott,
2000 S: 1013

19. Ritchie JW, Taylor PM, 2001 Role of the System L permease
LAT1 in amino acid and iodothyronine transport in placenta. Bi-
ochem J. 2001  15;356(Pt 3):719-25.

20. Santini F, Pinchera A, Ceccarini G, Castagna M, Rosellini V,
Mammoli C, Montanelli L,Zucchi V, Chopra IJ, Chiovato L. ,
2003 Evidence for a role of the type III-iodothyronine deiodina-
se in the regulation of 3,5,3'-triiodothyronine content in the hu-
man central nervous system. Eur J Endocrinol. 2001 Jun;144(6):
577-83.  

21. AJ, Evans IM, Pickard MR, Bandopadhyay R, Sinha AK, Ekins
RP, 2001 Thyroid hormone receptor expression in rat placenta.
Placenta. 2001 Apr;22(4):353-9

22. Huang SA, Dorfman DM, Genest DR, Salvatore D, Larsen PR.,
2003 Type 3 iodothyronine deiodinase is highly expressed in the
human uteroplacental unit and in fetal epithelium. Biochem J.
2001 Jun 15;356(Pt 3):719-25.

23. Schindler AE, 2003 Thyroid function and postmenopause Gyne-
col Endocrinol. 2003 Feb; 17(1):79-85. 

24. Letonturier P., 1983 Thyroid function in women: problems cre-
ated by oral contraceptives, pregnancy and menopause  Contra-
cept Fertil Sex (Paris). 1983 Jan;11(1):79-84.  

25. Zapantis G., Santoro N., 2003 The menopausal transition: charac-
teristics and management. Best Practice & Research Clinical En-
docrinol. & Metab. 2003, 17: 33-52

26. Arafah BM. Increased need for thyroxine in women with
hypothyroidism during estrogen therapy. N Engl J Med 2001;
7:344 (23): 1785 

27. Neil JLG, Franklyn JA., Sarne DH, Refetoff S, Sheppard MC.
Thyroid Function Tests DeGroot L.J., Jameson J.L. Endocrino-
logy 4.ed 2001 s:1361

28. Duntas LH, Mantzou E, Koutras DA., 2001 Lack of substantial ef-
fects of raloxifene on thyroxine-binding globulin in postmenopa-
usal women: dependency on thyroid status.Thyroid. 2001; 11(8):
779-82.

29. Marqusee E, Braverman LE, Lawrence JE, Carroll JS, Seely EW.,
2000 The effect of droloxifene and estrogen on thyroid function
in postmenopausal women J Clin Endocrinol Metab. 2000;
85(11):4407-10.

30. Sabuncu T, Aksoy N, Arikan E, Ugur B, Tasan E, Hatemi H. ,
2001 Early changes in parameters of bone and mineral metabo-
lism during therapy for hyper- and hypothyroidism. Endocr Res.
2001 Feb-May;27(1-2):203-13.

31. Bauer DC, Ettinger B, Nevitt MC, Stone KL; Study of Osteoporo-
tic Fractures Research Group. Risk for fracture in women with
low serum levels of thyroid-stimulating hormone. Ann Intern
Med. 2001  3;134(7):561-8.  

32. Greenspan SL, Greenspan FS. 1999 The effect of thyroid hormo-
ne on skeletal integrity. Ann Intern Med. 1999 May 4;130(9): 750-
8.  

33. Teede H.L. , 2003 Hormonr replacement therapy, cardiovascular
and cerebrovascular disease. Best Practice & Research Clinical
Endocrinol. & Metab. 2003, 17: 73-90

34. Wilton P. Safety and Growth Hormone replacement in adults.
Growth Hormone replacement in adults, First 5 years of KIMS,
2000, S:182-189 




