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Subklinik Tirotoksikoz

ÖÖZZEETT  Subklinik tirotoksikoz, düşük tiroid stimülan hormon (TSH) varlığında normal serum ser-
best tiroksin (sT4) ve serbest triiyodotironin (sT3) düzeylerinin olması durumudur. Aşikar tiro-
toksikozda ise sT4, sT3 veya her ikisinin seviyelerinde yükselme ve TSH değerinde süpresyon
izlenmektedir. TSH alt normal sınırı çeşitli ölçüm kitelerinde 0,2-0,4 µU/mL arasında verilmek-
tedir. Subklinik tirotoksikoz insidansı yayınlarda oldukça farklı olarak verilmiştir. Farklılık, kabul
edilen TSH kesme noktası değeriyle ilişkilidir. Subklinik tirotoksikozda hipertiroidi semptomları
nonspesifik olduğundan subklinik tirotoksikoz sadece biyokimyasal bir tanımlamadır. Ancak,
subklinik olsa bile tirotoksik semptom ve bulgular bulunabilmektedir. Subklinik hipertiroidi ta-
nısı konulmadan önce laboratuvar hataları, TSH’nin sirkadiyan salgı özelliği olması ve günün farklı
saatlerinde alınan kandaki ölçümlerde ufak farklılıklar olabileceği, özellikle sınıra yakın değerle-
rin yanıltıcı olabileceği akıldan uzak tutulmamalıdır. Gereken durumlarda TSH ölçümü tekrar-
lanmalıdır. Subklinik hipertiroidi, ülkemiz gibi iyot yetersizliği bulunan bölgelerde daha sık
görülmektedir. Tirotoksikoz tedavisinde semptomatik anlamda beta bloker kullanımı temel yak-
laşımdır. Klasik hipertiroidi tedavi araçları; antitiroid ilaçlar (propiltiourasil veya metimazol),
radyo iyot veya cerrahi tedavi, sebebe ve vakaya göre değerlendirilmektedir. Bu konuda önemli bir
nokta da 80 yaş üstü hastalardır. Seksen yaş üstünde yaşam süresi TSH düzeyi ile doğru, sT4 dü-
zeyi ile ters orantılıdır. Hastanın klinik olarak doğru değerlendirilmesi, tedavi ve izlemi için nüans
yaratmaktadır.

AAnnaahh  ttaarr  KKee  llii  mmee  lleerr:: Tirotoksikoz; TSH; tiroksin, triiyodotironin 

AABBSS  TTRRAACCTT  Subclinical thyrotoxicosis is the presence of normal serum free thyroxine (fT4) and
free triiodothyronine (fT3) levels in the presence of low thyroid stimulating hormone (TSH). In
the case of obvious thyrotoxicosis, elevation in levels of fT4, fT3, or both, and suppression of TSH
levels are observed. The lower normal limit of TSH subtype is given between 0.2-0.4 μU/mL in var-
ious measurement kits. The incidence of subclinical thyrotoxicosis is quite different in the litera-
ture. The difference is related to the accepted TSH cut-off point value. Since symptoms of
hyperthyroidism are nonspecific, subclinical thyrotoxicosis is only a biochemical definition. How-
ever, even if the condition is subclinical, thyrotoxic symptoms and signs may be present. Before
being diagnosed with subclinical hyperthyroidism, it should not be kept in mind that laboratory er-
rors, that TSH has a circadian secretory feature, and that there may be slight differences in the
measurements taken at different times of the day, especially near-transitory values may be mis-
leading. TSH measurement should be repeated when necessary. Subclinical hyperthyroidism is
more common in regions with iodine deficiency such as our country. The use of beta-blocker in
symptomatic sense is the basic approach in the treatment of thyrotoxicosis. Antithyroid drugs
(propylthiouracil or methimazole), radioiod therapy or surgical treatment, which are classical hy-
perthyroid treatment agents are evaluated according to cause and case. An important point in this
regard is patients over 80 years of age. Life span over 80 years is proportional with TSH level, in-
versely proportional to sT4 level. Clinical evaluation of the patient creates nuances for treatment
and follow-up.

KKeeyywwoorrddss::  Thyrotoxicosis; TSH; thyroxine; triiodothyronine
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SUBKLİNİK TİROTOKSİKOZ NEDİR?

ubklinik tirotoksikoz; tiroid stimulan hormon
(TSH) un baskılı, buna karşın triiyodotironin
(T3) veya serbest T3 (sT3) ve serbest tirok-

sin’in (sT4) normal olması durumudur. TSH baskı-
lıdan kastımız, TSH’nin ölçüm kitlerinde verilen
alt-normal sınırın da altında olmasıdır. TSH alt
normal sınırı çeşitli ölçüm kitelerinde 0,2-0,4
µU/mL arasında verilmektedir. Yeni jenerasyon
TSH ölçüm kitleri (üçüncü jenerasyon), alt sınırın
altındaki TSH değerlerini <1/100 hassasiyetinde öl-
çebilmektedir. Bu sebeple 0,01 µU/mL’den daha
düşük sonuçları görebilmekteyiz.1-3 Subklinik hi-
pertiroidi tanısı konulmadan önce laboratuvar ha-
taları, TSH’nin sirkadiyan salgı özelliği olması ve
günün farklı saatlerinde alınan kandaki ölçümlerde
ufak farklılıklar olabileceği, özellikle sınıra yakın
değerlerin yanıltıcı olabileceği akıldan uzak tutul-
mamalıdır. Gerektiğinde TSH ölçümünün tekrarı
uygun bir yaklaşımdır.

Subklinik tirotoksikoz insidansı yayınlarda ol-
dukça farklı olarak verilmiştir. Farklılık, kabul edi-
len TSH kesme noktası değeriyle ilişkildir.
Subklinik tirotoksikoz için TSH sınırı <0,1 µU/mL,
<0,3 µU/mL ve <0,4 µU/mL kabul edildiğinde,
subklinik tirotoksikoz prevalansı sırasıyla %0,7,
%2,3 ve %3,2 olarak bildirilmiştir.4,5 İyot eksikliği
bölgelerinde insidans toksik nodüllerin gelişebil-
mesi nedeni ile yaşla belirgin olarak artmaktadır.
Yetmiş yaş sonrası iyot eksikliği bölgelerinde pre-
valans %15’e kadar artan oranda bildirilmiştir.6 

Subklinik hipertiroidi, ülkemiz gibi iyot ye-
tersizliği bulunan bölgelerde daha sık görülmekte-
dir. Ayrıca; kadınlarda, sigara içenlerde ve yaşlı
erişkinlerde de daha sık rastlanmaktadır.6

Tirotoksikozlar birçok şekilde sınıflandırıl-
mışlardır. Tablo 1’de ağırlığa göre sınıflandırılmış-
lardır.

Subklinik hipertiroidi her ne kadar biyokim-
yasal bir tanı gibi görülse de tirotoksik semptom ve
bulgular bulunabilmektedir. Hastaların çarpıntı, sı-
cağa tahammülsüzlük, aşırı terleme benzeri şikâ-
yetleri olabilmektedir. Yaz aylarında bunlar doğal
olarak daha belirgindir. Ancak, şikâyet ve klinik
bulgular klinik hipertiroidi dedirtecek ağırlıkta de-
ğildir. Laboratuvar desteği bu bağlamda önemlidir.

Yaşlılarda subklinik hipertiroidi ile kognitif
kusurlar ve demans ilişkisini saptayan bazı yayınlar
bulunmaktadır. Ancak, son yıllarda iki prospektif
çalışma böyle bir ilişkinin olmadığını belirlemiş-
tir.7,8 Yine de bu konuda prospektif ve daha uzun
süreli araştırmalar gerekmektedir.9

Subklinik tirotoksikoz sebepleri oldukça faz-
ladır. Bunlar ekzojen veya endojen olabilmektedir.
Ekzojen sebepler arasında tiroid hormonu kulla-
nımı ilk sırayı almaktadır. Difüz veya nodüler
guatr tedavisinde L-tiroksin kullanımında TSH
baskılanması hedeftir. Bu da subklinik tirotoksi-
koz demektir. Diğer ekzojen sebepler arasında bazı
ilaçlar sayılabilmektedir; tiroid hormonu kulla-
nımı, dopamin, yüksek doz kortikosteroid, soma-
tostatin analogları, dobutamin, amfetamin,
beksaroten ve bromokriptin gibi. Bu ilaçlar hipo-
talamo-hipofizer etkileriyle TSH düşüklüğüne
sebep olmaktadırlar.5 Endojen sebepleri ise iki
temel gruba ayırmak mümkündür; birincisi gerçek
hipertiroidi yani aşırı tiroid hormonunun yapı-
mına bağlı olan grup, ikincisi ise aşırı tiroid doku
yıkılması ve burada depolanmış hormonların
kontrolsüz olarak dolaşıma katılmasıyla ilgili olan

Derecesi T3 (veya fT3) fT4 TSH

Subklinik Hafif N N 0,1-0,4

Belirgin N N <0,1

Klinik Hafif (T3 tirotoksikoz) � N <0,1

Hafif � � 0,01-0,1

Belirgin �� �� 0,01-0,1

TABLO 1: Tirotoksikozların ağırlığına göre derecelendirilmesi.

TSH: Troid stimülan hormon. N: normal, �: artmış, ��: çok artmış. TSH için 0,4 µU/mL normalin alt sınırıdır. 
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gruptur.10 Bunlar Tablo 2’de görülmektedir; ayırıcı
tanıda tiroid iyot uptake ilk basamak olduğundan,
tabloda bu durum esas alınmıştır.1 Ancak, radyo-
aktif iyot günümüzde nükleer tıp laboratuvarla-
rında tanı aracı olarak rutin kullanılmamaktadır.
Bu bağlamda teknesyum sintigrafisi ve sintigrafik
uptake günümüzde daha yaygın olarak kullanıl-
maktadır. Esasen TSH baskılı ise sintigrafi ayırıcı
tanıda gerekmektedir. Bu hem sintigrafik uptake
(Teknesyum uptake) belirleme hem de olası tok-
sik nodül veya nodüllerin belirlenmesi bakımın-
dan gerekmektedir. Bir diğer önemli parametre de
T3/T4 oranıdır. Oran 20 üzerinde ise hasta hiper-
tiroididir (yüksek uptake grubudur). Buna benzer
bir diğer parametre de sT3/sT4 oranıdır. Oran >3
ise yüksek uptake grubunu, oran <1,5 ise düşük up-
take grubunu düşündürecektir; ancak bu para-
metre ölçümü kitlerde serbest-bağlı ayrımında
farklı yöntemler kullanılması sebebiyle çok güve-
nilir değildir.11 

Düşük uptakeli tirotoksikozlar arasında en sık
sebep tiroiditlerdir. De Quervain ve ağrısız tiroi-
ditte görülen subklinik tirotoksikoz haftalar veya
aylar sonra düzelmektedir. Tiroiditlerde sıklıkla
düşük uptake gösteren subklinik tirotoksikoz söz
konusudur. Düşük uptakeli tirotoksikozlarda en sık
diğer bir sebep tiroid hormonu verilerek (sadece L-
T4 veya L-T4+L-T3 kombinasyonu olarak) yapılan
TSH baskılama tedavileridir. Doza bağlı olarak TSH

ılımlı baskılı (0,1-0,4 µU/mL) veya ileri baskılı (≤0,1
mU/L) olabilmektedir. L-T4 ve L-T3 kombinas-
yonu kullanıldığında sT4’ün normalin alt sınırla-
rına yakın çıkabileceği göz önünde bulundurul-
malı, hatalı yoruma sebep olmamalıdır.

Psikiyatrik hastalıklar ve son yıllarda sıkça
kullanılan merkezi etkili psikotik ilaçların kullanı-
mında TSH düşüklüğü saptanması olasıdır; bunlar
büyük oranda gerçek subklinik tirotoksikoz değil-
lerdir.

Yüksek uptakeli sebepler arasında Graves has-
talığı, toksik adenom veya toksik multinodüler gu-
atrlar yer almaktadır. Sintigrafiyle tanı ve ayırıcı
tanı bu durumlarda kolaydır. Sintigrafide yüksek
uptakeli difüz guatr Graves hastalığı, sıcak nodül
veya nodüllerin görülmesi toksik adenom veya tok-
sik multinodüler guatr tanısı koyduracaktır.12-14

Gebelik ilk trimesterinde yüksek koriyonik
gonadotropinlerin etkisiyle  subklinik tirotoksikoz
hatta klinik tirotoksikoz (gebelik hipertiroidisi) 
görülebilmektedir. Subklinik tirotoksikoz oranı
%18’e kadar çıkabilmektedir.9

KLİNİK GİDİŞ

Subklinik tirotoksikozlar izlemde, subklinik tiro-
toksikoz olarak yıllarca devam edebilmekte veya
ötiroid duruma geçebilmekte veya klinik bir hi-
pertiroidinin öncüsü veya artçısı olabilmektedir.
Bu kısmen sebebe bağlı bir durumdur. 

Normal veya yüksek uptakeli tirotoksikozlar Düşük uptakeli tirotoksikozlar Diğer (uptake düşük veya normal)

Graves hastalığı Sessiz tiroidit Psikiyatrik hastalıklar

Hashitoksikozis Amiodaron tiroditi veya yüksek doz Hipofizer-hipotalamik yetersizlik 

iyot kullanımına bağlı tiroidit

Toksik adenom, toksik multinodüler guatr De Quervain tiroiditi     Santral etkili ilaçlar 

Trofoblastik hastalıklar Palpasyon tiroiditi Ağır non tiroidal hastalıklar

TSH salgılayan hipofiz adenomları (TSH’oma) Postpartum tiroidit Sigara kullanımı

Tiroid hormon rezistansı (T3-reseptör beta mutasyonu) Radyasyon tiroiditi

İyatrojenik tirotoksikoz

Aşırı tiroid hormonu kullanma

Struma ovari

Akut tiroiditler

Foliküler tiroid kanser metastazları

İnterferon kullanımına bağlı  

TABLO 2: Subklinik tirotoksikoz sebepleri.

TSH: Tiroid stimülan hormon.



İzlemde spontan olarak ötiroid düzeye geçişte,
tiroiditler ağırlıktadır, tiroid aksını etkileyen bazı
ilaçların kesilmesi veya dozlarının azaltılması ile
olabilmektedir. Örneğin, L-tiroksin, baskılama
amacıyla kullanılmakta iken, bunu kesmiş veya do-
zunu azaltmış isek ötiroid durum oluşabilecektir.
Merkezi etkili psikoaktif bazı ilaçların kesilmesi de
ötiroidiye geçişe bir diğer örnektir. 

Subklinik tirotoksikozun klinik tirotoksikoz
düzeyine geçiş olasılığını da ifade etmiştik. Yani
TSH baskılaması daha derinleşmekte, ilaveten sa-
dece sT3 veya  hem sT3 hem de FT4 yükselmesi söz
konusu olmaktadır. Tirotoksik şekle dönüşümde
Graves hastalığı, toksik adenom veya toksik multi-
nodüler guatr ön sıradaki olasılıklardır. Klinik dü-
zeyde hipertiroidiye geçiş TSH 0,4-0,1 µU/mL arası
olan ılımlı subklinik tirotoksikoz grubunda %6,8,
TSH <0,1 µU/mL olan  ağır subklinik tirotoksikoz-
larda ise %20 olarak verilmiştir.9 Klinik düzeyde
hipertiroidide özellikle Graves hastalığında, antiti-
roid kullanımı sırasında sT3 ve sT4 normal sınır-
lara geldiğinde bir süre daha TSH baskılı, yani bir
süre daha subklinik tirotoksikoz devam etmekte-
dir.

SUBKLİNİK TİROTOKSİKOZUN
YARATTIĞI OLUMSUZLUKLAR 

Subklinik tirotoksikoz bazı koşullarda önemli risk
ve olumsuzluklara sebep olabilmektedir. Burada
yaş önemli bir faktördür. Altmış beş yaşından sonra
bu olumsuzluklar riski çok belirgin şekilde art-
maktadır. Altmış beş yaş altında ise, predispozan
kişilerde olumsuzluklar ortaya çıkabilmektedir.
Kardiyovasküler hastalık ve osteoporoz ilk sırada
listelenen olumsuzluklardır.1

KARDİYOVASKÜLER RİSK

Tiroid hormonu sempatik tonüsü artırmaktadır.
Katekolaminlerin sentezi arttığı gibi katekolamin-
lere duyarlılık da artmaktadır. L-tiroksin ile tedavi
edilenlerde idrarda katekolamin ekskresyonu art-
maktadır.15

Subklinik hipertirodide supraventriküler
erken vurular kabaca üç kata yakın artmaktadır.
Tedavi sonrası genelde normale dönmektedirler.16

Beta bloker kullanımı bunlarda yararlı olmaktadır.

En önemli olumsuzluk atriyal fibrilasyon (AF)
dur. Subklinik tirotoksikozda aynı yaş grubunda
TSH, normal olanlara oranla anlamlı derecede daha
sıktır. Genel risk artımı 1,68, %95 güven aralığı
(GA) 1,16-2,43 bulunmuştur.17 Özellikle yaş aralığı
60-65 yıl olanlarda oran daha da artmaktadır. Alt-
mış beş yaş altı kadınlarda %0,23; 65 yaş üstünde ise
%2,27 oranında bildirilmiştir.1 Bu oranlar yaşla
açıkça artış göstermekle beraber, 65 yaş altında da
normal TSH’lilere oranla küçük de olsa bir artış gö-
rülmektedir. Ülkemizden bildirilen bir araştırmada,
subklinik tirotoksikozlu hastalarda elektro-
kardiyografi (EKG)’de kaydedilen maksimum P
dalga süresinin (Pmax) ve maksimum P dalga süre-
sinden minimum P dalga süresinin çıkarılması ile
hesaplanan P dalga dağılımının daha uzun olduğu
saptanmıştır. Bunun AF riskini belirleyebileceği
ifade edilmiştir.18 Hücre yıkımı ağırlıklı subklinik
tirotoksiklozlarda (örneğin; hashitoksikozis) AF
daha geç yaşlarda ortaya çıkabilmekte ve çoğu kez
ateroskleroz gibi ilave faktörlerin de etkisi önemli
olabilmektedir. Buna karşın Graves hastalığında gö-
rülen AF, daha çok hastalığın şiddetiyle ilişkilidir. 

Subklinik tirotoksikozu olan hastalarda AF se-
bebiyle emboliye bağlı serebral felç olayları da öti-
roid yaş ve cins kesitlerindeki populasyona oranla
daha fazla bulunmuştur.9

Kardiyovasküler hastalık riski minimal artmak-
tadır; risk 1,21, %95 GA 0,99-1,46 bulunmuştur.17

Tiroid hormonu; strok volümünü, miyokard kont-
raktilitesini ve ejeksiyon fraksiyonunu artırmakta-
dır. Sol ventrikülde konsantrik hipertirofi oluşmak-
tadır. Bunlar klinik düzeyde hipertiroidide çok be-
lirgin olmakla beraber, subklinik tirotoksikoz düze-
yindeki tiroid hormon fazlalığında da görülebilmek-
tedir. Değişiklikler TSH’nin baskılanma derecesinin
yanı sıra, süreyle de ilgilidir.19 Ancak kalpteki bu et-
kiler ağır bir klinik hipertiroidideki, örneğin; bir
Graves hastalığındaki boyutta değildir. Bununla be-
raber başka nedene bağlı kardiyovasküler bir sorun
varsa bunu net olarak olumsuz etkilemektedir. Ör-
neğin; bir valvulopatiye bağlı kardiyak yetmezliği
veya koroner sklerozuna bağlı kardiyak sorunu,
subklinik tirotoksikoz önemli derecede olumsuz et-
kileyecektir. Subklinik hipertiroidide 65 yaş sonrası
kardiyak nedenlerle ölüm oranı artmaktadır.9
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KEMİK VE MİNERAL METABOLİZMASI

Subklinik tirotoksikoz osteoporoz sebebidir; her-
hangi osteoporotik kırık riski 1,13 olarak bildiril-
miştir. Ortalama 7,5 yıl izlemde subklinik tirotok-
sik bir grupta osteoporotik kırık %13,5 bulunmuş,
normal TSH kontrol grubunda ise bu oran %6,9
olarak saptanmıştır. Görüldüğü gibi fark iki kata
yakındır.1 Subklinik tirotoksikoz mevcut osteopo-
rozu da süratlendirebilmektedir. Tiroid hormonu
hem kemik yıkımını hem de yapımını uyarmakta-
dır. Diğer bir deyişle yıkım-yapım döngüsünü sü-
ratlendirici etkisi bulunmaktadır. Bu bağlamda her
ikisi de kemik döngüsünü süratlendirdiğinden
subklinik hipertiroidide osteoporotik etki, postme-
nopozal subklinik tirotoksik kadınlarda daha ağır-
lık tadır.  Bilindiği gibi döngünün aşırı süratlenmesi
osteoporoz sebebidir. Subklinik düzeyde hipertiro-
dilerde ise son yıllarda konuya daha fazla dikkat çe-
kilmektedir. Giderek artan yayınlar subklinik
düzeydeki tirotoksikozlarda kemik dansitesinin
azaldığını ve kırılganlığın arttığını vurgulamakta-
dır.20 Bu, özellikle gereksiz ve aşırıya kaçabilen L-
tiroksin ile yapılan TSH baskılama tedavilerine
dikkat çekmek için önemlidir. Ancak tartışmalar
da bulunmaktadır. Örneğin; hafif subklinik tiro-
toksikozun (TSH 0,1-0,4 µU/mL) kemik dansitesini
azaltmadığı bildirilmiştir.1

Osteoporozun süratlenmesinde patogenez bağ-
lamında bir tartışmada olumsuzluk doğrudan tiroid
hormon fazlalığından mı, yoksa TSH düşüklüğünden
mi noktasındadır. Büyük olasılıkla her iki etki de söz
konusudur. Hipotalamo-hipofiz-tiroid hormon set
pointi yüksek örnekleri içeren bir grupta, bunlarda
T3 ve T4 normal olmasına karşın TSH düşükür,
kemik dansite düşük bulunmuştur.20 Hem osteob-
lastlarda hem de osteoklastlarda TSH reseptörleri
(TSHR) nin varlığı gösterilmiştir. TSH, osteoklasttaki
reseptörlerine bağlanarak differansiyasyonunu bas-
kılamaktadır. TSH’nin tiroid hormonundan bağımsız
olarak kemik resorbsiyonunu azaltıcı etkisi olduğu,
hangi nedenle olursa olsun düşüklüğünün kemik re-
zorpsiyonunda artma sebebi olduğu ifade edilmiştir.
Nitekim rekombinant TSH enjeksiyonunu takiben
idrarda kemik yıkım belirteçlerinde azalma gösteril-
miştir. TSHR’lerinin %50 kaybının bir osteoporoz
sebebi olduğu gösterilmiştir.21-24

Subklinik tirotoksikozun osteoporotik etkisi
yaşla artmaktadır. Altmış beş yaş üstü ve 65 yaş altı
gruplar bu bağlamda fark göstermektedir. Altmış
beş yaş üzerinde, yaş ilerledikçe anabolik etkili
hormonların (büyüme hormonu, östrojen ve an-
drojenler) giderek azalması, protein sentez kapasi-
tesinin düşmesi, kalsiyum emiliminde olumsuz-
luklar; belki de paratiroid hormonun yüksekçe ol-
ması gibi olumsuzlukların yanı sıra subklinik tiro-
toksikozun da devreye girmesi osteoporoz oluşu-
muna katkı sağlamaktadır. Bu etki postmenopozal
kadınlarda daha net olarak görülmektedir.

SUBKLİNİK TİROTOKSİKOZ İÇİN
AYIRICI TANILAR

Düşük serum TSH ve normal sT4 ve sT3 saptanan
durumlarda ayırıcı tanı nedenleri arasında şunlar
bulunmaktadır:

- Santral hipotiroidizm,
- Tiroid dışı hastalıklar,
- Hipertiroidizmin iyileşme dönemi.

IRKSAL FARKLILIKLAR

Afrika kökenli insanlarda; TSH değerlerinin dağılı-
mında normalin varyantı olarak tanımlanabilecek bir
değişiklik olması nedeni ile TSH düşük saptanabil-
mektedir. Sağlıklı siyah insanların yaklaşık %3’ünde
serum TSH <0,4 µU/mL olarak bulunmaktadır.25

ÖLÇÜM KİTİNE İLİŞKİN TEKNİK OLUMSUZLUK

Biyotin-streptavidin afinite sistemleri kullanan test
kitleri ile ölçüm yapılıyor ise, ölçüm kanı alımı ön-
cesi 5-10 mg biyotin içilmesi, TSH düzeylerinin
düşük ölçülmesine neden olabilmektedir. Biyotin-
streptavidin kullanılan TSH kitleri ile ölçüm yapı-
lacaksa ölçüm biyotin alımının kesilmesinden en az
iki gün sonra yapılmalı veya tekrar edilmelidir.26,27

SUBKLİNİK TİROTOKSİKOZ AYIRICI
TANISINDA LABORATUVAR TETKİKLERİ

1. TSH ölçümü, üçüncü jenerasyon ölçüm set-
leri ile yapılmalıdır. Tanı için TSH=0,00 µU/mL gibi
bir sonuç veren eski jenerasyon TSH kitleriyle ölçüm
değerlendirilmemeli; test, üçüncü jenerasyon ölçüm
setleriyle tekrarlanmalıdır. TSH 0,2 veya 0,4 µU/mL
altında ise sT3 ve sT4 de ölçülerek subklinik-klinik
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tirotoksikoz ayırımı yapılmalıdır. sT3 ve sT4 normal
ise, TSH iki-üç ay sonra tekrarlanmalıdır.

2. Anamnezde tiroid değerlerini etkileyecek
herhangi bir ilaç olup olmadığı sorgulanmalıdır. 

3. Tiroid sintigrafisi, 24 saatlik I-131 uptake,
yapılamıyorsa sintigrafik (teknesyum) uptake de-
ğerlendirilmelidir.

4. Ultrason ve Doppler tetkikiyle nodül varlığı
ve tiroid bezi kanlanması ölçülmelidir.

5. Graves hastalığı ayırıcı tanısı için TSH re-
septör antikoru (TRAb) ölçülmelidir.

6. Sık aritmiler veya AF saptanmış ise EKG, hol-
ter-EKG, ekokardiyografi tetkikleri yapılmalıdır.

7. Kemik dansite ölçümü ve biyokimyasal
kemik döngü belirteçleri; postmenopozal kadınlar,
yaşlılar ve daha önce osteoporoz saptanmış kişi-
lerde istenilmelidir.

HER SUBKLİNİK TİROTOKSİKOZ
TEDAVİ EDİLMELİ MİDİR?

Yanıt; sebebe göre, kişinin komorbid hastalıklarına
göre ve kişinin yaşına göre değişebilmektedir. Bazı
hastalarda tedavi gereksizdir, bazılarında ise mut-
laka tedavi edilmelidir. Diğer taraftan tedavi edile-
cekse nasıl tedavi edelim sorusu da önemlidir.
Tablo 3’te özetlenen Amerikan Tiroid Derneği
[American Thyroid Association (ATA)] Ekim 2016
kılavuzundaki yaklaşım biraz modifiye edilerek
önerilebilmektedir. 

a) Önemli derecede (Evre 3-4) kalp yeter-
sizliği veya AF’si olan veya ciddi derece osteopo-
rozu olanlarda subklinik tirotoksikoz mutlaka te-
davi edilmelidir. Bunlarda hedef TSH 0,4-1,0

arasına, hatta hastanın özelliğine göre daha yük-
seğe subklinik hipotiroidi düzeyine çekilebil-
mektedir.

b) Altmış beş yaş altında TSH 0,1-0,4 µU/mL
arasında bulunduğunda genelde tedavi gerekmeye-
cektir. Çarpıntı hissi gibi bazı şikâyetler için beta-
bloker kullanılabilmektedir. Beta-bloker çoğu kez
şikâyetleri ortadan kaldıracaktır. Ancak, bunlarda
yüksek evreli bir kalp yetersizliği veya AF varsa te-
daviyle TSH >0,4 µU/mL’ye çıkarılmalıdır.

c) Altmış beş yaş altında TSH <0,1 µU/mL
olanlarda da bundan olumsuz etkilenecek komor-
bid  hastalık yoksa, tedavinin gerekip gerekmeye-
ceği hasta bazında değerlendirilmelidir. Bazı
tirotoksik şikâyetler beta-blokerle kontrol edilebi-
liyor ise, tedavi çoğu kez gerekmeyebilir.

d) Menopoz sonrası kadınlarda, 65 yaş altı da
olsa dikkatli olmak gerekmektedir. Kemik dansitesi
izlenmelidir. Ciddi bir postmenopozal osteoporoz
gözleniyorsa TSH 0,1-0,4 µU/mL arasına çekilebil-
mektedir.

Burada sorun TSH’nin <0,1 µU/mL altında tu-
tulması gereken, örneğin; diferansiye tiroid kan-
serlerinde nasıl davranılması gerektiğidir. ATA,
Nodül-Tiroid Kanser Kılavuzu’nda TSH’nin 0,1-0,4
µU/mL arasına, hatta 0,4-1,0 µU/ml arasına çekile-
bileceğini ön görmektedir.

e) Yaş >65 olup, TSH <0,1 µU/mL bulunan
subklinik tirotoksikozlar tedavi edilmelidir.

f) Yaş >65 olup, TSH 0,1-0,4 µU/mL subklinik
tirotoksikozlarda, kişinin ağırlıklı tirotoksik şikâyeti
yoksa veya beta-blokerle şikâyetleri kayboluyorsa
tedavi gerekmemektedir, izlem yapılmaktadır. 

Faktör TSH <0,1 µU/mL TSH 0,1-0,4 µU/mL

Yaş >65 yıl Evet Tedavi gerekliliğini değerlendir

Yaş <65 yıl ve aşağıdaki komorbid hastalıklar var Evet Tedavi gerekliliğini değerlendir

Kalp hastalığı Evet Tedavi gerekliliğini değerlendir

Osteoporoz Evet Tedavi gerekliliğini değerlendir

Menopoz (östrojen ve bifosfonat kullanmıyor) Evet Tedavi gerekliliğini değerlendir

Hipertiroidi semptomları Evet Tedavi gerekliliğini değerlendir

Yaş <65 yıl ve komorbid hastalık yok Tedavi gerekliliğini değerlendir Tedavi verme, izle

TABLO 3: Subklinik tirotoksikoz sebepleri.

TSH: Tiroid stimülan hormon.
TSH için 0,4 µU/mL normalin alt sınırıdır. Evet: Tedavi et.
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SUBKLİNİK TİROTOKSİKOZ
NASIL TEDAVİ EDİLİR ?

Antitiroid tedavi ilk planda düşünülmemelidir.
Daha sonra değineceğimiz gibi antitiroid ilaç kul-
lanımının subklinik tirotokskozda ancak sınırlı bir
alanı bulunmaktadır. Subklinik tirotoksikozun za-
rarı, antitiroidlerin önemli yan etkisi karşılaştırıl-
dığında antitiroid kullanılmaması veya çok sınırlı
kullanımı ağırlık kazanmaktadır.

Tedavi planlarken, herşeyden önce subklinik
tirotoksikoz geçici mi, sürekli mi netleştirilmelidir.
Bu sebeple İki-üç ay aralıklarla TSH ölçümleri tek-
rarlanmalıdır.28 Subklinik tedavi algoritması Şekil
1’de görülmektedir.

Tirotoksikoz tedavisinde semptomatik an-
lamda beta-bloker kullanımı temel yaklaşımdır.
Klasik hipertiroidi tedavi araçları antitiroid ilaç-
lar (propiltiourasil veya metimazol), radyo iyot
veya cerrahi tedavi, sebebe ve vakaya göre değer-
lendirilmektedir. Herşeyden önce subklinik tiro-
toksikozun hastadaki olumsuzlukları ile anti-
tiroid sağıtım veya radyo iyot veya cerrahi gibi
temel tedavi yaklaşımlarının olumsuzlukları
hasta bazında tartışılmalıdır.

a) Sebep toksik adenom ise ve bu sintigrafik
olarak gösterilmişse subklinik hipertiroidide tedavi,
radyo iyot tedavisidir. Fonksiyon subklinik hiper-
tiroidi düzeyine gelmişse hemen radyo iyot teda-

ŞEKİL 1: Subklinik tirotoksikozda tedavi algoritması.
TSH: Tiroid stimülan hormon.

Subklinik tirotoksikoz
2-3 ay sonra TSH tekrarla

<65 yaş >65 yaş

Yok

Yarar gördü

Devam
izle

Yarar görmedi

Herhangi
şikâyeti yok

Beta-bloker 
tedavisi

Atriyum 
fibrilasyonu var

Tirotoksikozu 
tedavi et

Tirotoksikozu 
tedavi et

Tirotoksikozu 
tedavi et

Tirotoksikoz 
tedavi gereğini 
hasta bazında 

değerlendir
Tirotoksikoz 

tedavi gereğini 
hasta bazında 

değerlendir

Tirotoksikoz 
tedavi gereğini 
hasta bazında 

değerlendir

Herhangi 
tedavi verme 

izle

Osteoporoz ve/veya 
düşük grade 

kalp yetersizliği var

TSH 0,1-0,4
µU/mL

TSH 0,1-0,4
µU/mL

TSH 0,1-0,4
µU/mL

TSH <0,1
µU/mL

TSH <0,1
µU/mL

Tirotoksik bazı
şikâyetler var

Komorbid hastalık Komorbid hastalık

Tirotoksikozu 
tedavi et

Yok VarVar



visi uygulanmalıdır. Ancak, hasta radyo iyot teda-
visini kabul etmiyor ise, cerrahi tedavi öngörülür
ve hasta antitiroidle ötiroid duruma getirilerek no-
dülektomi, lobektomi veya hastanın özelliğine göre
daha geniş bir cerrahi uygulanmalıdır.

b) Sebep toksik multinodüler guatr ise, subkli-
nik hipertiroidi düzeyine gelmişse bunda da hemen
radyo iyot tedavisi uygulanmalıdır. Ancak tiroid
volümü çok büyükse veya hasta radyo iyot, tedavi-
sini kabul etmiyorsa, antitiroidle ötiroid duruma
getirilerek tiroidektomi yapılmalıdır.

c) Sebep subklinik hipertiroidi düzeyinde gidiş
gösteren bir Graves hastalığı ise bir-iki yıl kadar an-
titiroid ilaç (ilk seçenek metimazol, yan etki olursa
propiltiourasil) ile tedavi öngörülebilir. Ancak, an-
titiroid tedavi yaklaşımı için Graves hastalığı varlı-
ğını ispatlamak gerekmektedir. Graves diyebilmek
için; iyot veya teknesyum uptake yüksek veya üst
normallerde olmalı, sintigrafide tiroid bezinde
difüz yüksek aktivite tutulumu olmalı, T3/T4 oranı
>20 veya en azından bu değere yakın olmalı, oran
çok düşük olmamalıdır. Bunlara ilaveten, oftalmo-
pati varsa veya TRAb yüksekse Graves tanısı doğal
olarak ağırlık kazanacaktır.

d) Hashimoto hastalığında subklinik tirotoksi-
koz geçici veya kalıcı olabilmektedir. Sürekli subk-
linik tirotoksikoz söz konusu olduğunda mutlak
tedavi gerekip gerekmediğini değerlendirmek ge-
rekmektedir. AF veya ağırlıklı bir kalp yetersizliği
ve önemli derecede bir osteoporoz yoksa beta-blo-
ker tedavi çoğu kez yeterli olacaktır. Ancak, be-
lirttiğimiz komorbid hastalıklar varsa tedavi
mutlaka gerekecektir. Bu durumda radyo iyot te-
davi veya cerrahi tedavi öngörülebilmektedir.
Temel tedavi olarak antitiroid tedavinin burada
yeri bulunmamaktadır.

e) Hücre yıkımı ağırlıklı subklinik tirotoksikoz-
ların Hashimoto dışındaki diğer iki sebebi de De
Quervain tiroiditi ve sessiz tiroidittir. Burada subk-
linik tirotoksikoz genelde geçicidir. Beta-bloker çoğu
kez yeterli olmaktadır. Sessiz tiroiditlerde tekrarlar
da olabilmektedir. Tekrarlayan sessiz tiroiditlerde
hastanın özelliğine göre, örneğin; guatr çok büyükse
cerrahi tedavi veya çok büyük değil ise, uptake de-
ğerleri yeterli yükseldiğinde radyo iyot tedavi öngö-
rülmektedir. 

SONUÇ

Subklinik tirotoksikoz; olumsuz etkilenecek bir
hastalık yoksa hastada tirotoksik olarak yorumla-
nabilecek herhangi şikâyet yoksa ve hasta 65 yaş
altında ise tedavi vermeyip izlenmelidir (Şekil 1).   

Subklinik tirotoksikoz; olumsuz etkilenecek
hastalık yok, ancak hastada ılımlı tirotoksik şikâ-
yetler var ise, 65 yaş altında beta-blokerle izlen-
melidir. 

Subklinik tirotoksikoz; olumsuz etkilenecek
hastalık yoksa, 65 yaş altında ancak, beta-blokerle
kontrol edilmeyen tirotoksik yakınmaları varsa te-
davi edilmelidir.

Subklinik tirotoksikoz; 65 yaş altında, osteo-
poroz, çok ileri grade olmayan kalp yetersizliği var
ise, TSH 0,1-0,4 µU/mL arasında ise tedavi gereği
hasta bazında değerlendirilmelidir. 

Subklinik tirotoksikoz; 65 yaş altında, AF var-
lığında, TSH 0,1-0,4 µU/mL aralığında da tedavi
edilmelidir.

Subklinik tirotoksikoz, 65 yaş altında, osteo-
poroz, önemsenebilecek aritmiler özellikle AF, kalp
yetersizliği var ise ve TSH <0,1 µU/ml altında ise
tedavi edilmelidir.

Subklinik tirotoksikoz; 65 yaş üstünde TSH
0,1-0,4 µU/mL arasında ise tedavi gerekliliği hasta
bazında değerlendirilmelidir.  

Subklinik tirotoksikoz; 65 yaş üstünde TSH
<0,1 µU/ml ise tedavi edilmelidir.

ÇÇııkkaarr  ÇÇaattıışşmmaassıı

Yazarlar herhangi bir çıkar çatışması veya finansal destek bil-
dirmemiştir.

YYaazzaarr  KKaattkkııllaarrıı

FFiikkiirr//KKaavvrraamm::  Taylan Kabalak; TTaassaarrıımm::  Ilgın Yıldırım Şimşir;
DDeenneettlleemmee//DDaannıışşmmaannllııkk:: Ilgın Yıldırım Şimşir, Taylan Kaba-
lak; VVeerrii  ttooppllaammaa  vvee//vveeyyaa  İİşşlleemmee:: Sinan Altıner; AAnnaalliizz  vvee//vveeyyaa
YYoorruumm:: Ilgın Yıldırım Şimşir, Sinan Altıner; KKaayynnaakk  TTaarraammaassıı::
Ilgın Yıldırım, Şimşir Sinan Altıner, Taylan Kabalak; MMaakkaalleenniinn
YYaazzıımmıı:: Ilgın Yıldırım Şimşir, Taylan Kabalak; EElleeşşttiirreell  iinncceelleemmee::
Sinan Altıner; KKaayynnaakkllaarr  vvee  ffoonn  ssaağğllaammaa::  Ilgın Yıldırım Şimşir,
Taylan Kabalak; MMaallzzeemmeelleerr:: Ilgın Yıldırım Şimşir, Taylan Ka-
balak.
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