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OZET

Tiroid dist sistemik hastaliklarda tiroid
fizyolojisinde  ve tiroid fonksiyon testlerinde degisiklik-
ler olaya ¢ikar. Bu  degisiklikler biyokimyasal olarak
hipotiroidiyi  veya  hipertiroidiyi  diistindiirebilir, fakat
hastalar  klinik  olarak  genellikle  otiroid — goritiniirler.
Tiroid disi  hastaliklarda en sik  rastlamilan  degisiklik,
diistikliiktiir. Bu
calismada, maligniteli hastalik ak-
tivilesinin  bir gostergesi olarak, serum tiroid hormon
diizeylerini  degerlendirdik.  Biz  tiroid hastaligi  hikayesi
bulunmayan maligniteli 37 hastada serum tiroid hor-
mon  diizeylerini  él¢tiik. Olgiimlerin ~ yapildigi  sirada,
hastalardan  17'si  aktif donemde, 2()'si remisyonda
bulunuyordu.  Aktif donemdeki serum  or-
talama total T3 ve serbest T3 diizeyleri, remisyondaki

serum T3  konsanlrasyonundaki

hastalada

olgularda

olgulardaki degerlerden anlami olarak diigtiktii
(p<0.001j.  Aktif donemdeki  olgularin 264.7'sinde
serum  total T3 diizeyleri azalmisti.  Sonug¢ olarak,
maligniteli  olgularda, ozellikle 73 olmak  iizere,

tiroid hormon  diizeyleri hastalik  aktivitesinin

olarak  kullamlabilir.

serum
bir gostergesi

Anahtar Kelimeler: Malignité, Hasta 6tiroid sendromu
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Sistemik hastaliklarda tiroid hastaligi kanitlar:
olmaksizin, tiroid fonksiyonlarinda g¢esitli bozukluk-
lar olabilir. Serum total T (triiodotironin) diizeyi
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SUMMARY

Alteration in  thyroid physiology and thyroid

function tests occur in monthyroidal systemic ill-

nesses. Biochemically, these alterations may suggest
either  hypothyroidism or  hyperthyroidism, but
patients usually appear clinically euthyroid. Low con-
centrations of serum T3 are the most common altera-
tion in nonlhyroidal illnesses. In this study, we
studied the levels of serum thyroid hormones as a
marker of disease activity in patients with malignan-
cy. We have measured serum thyroid hormones levels
in 37 patients with malignancy but no history thyroid
disease. IVlien measurement, malignancy was active
in 17patients and inactive (remission) in 20patients.
In patients with active disease, the mean levels of
serum total T3 and free T3 were significantly lower
than  those of patients with inactive disease
(p<0.001). Serum total T3 levels were decreased in
64.7% patients with active disease. We conclude that
levels of serum dhyroid hormones, especially T3 may
be used as a marker of disease activity in patients
with malignancy.

Key Words: Malignancy, Euthyroid sick syndrome
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siklikla serbest T
azalmis olabilir. Total T® (tiroksin) diizeyi azalmis,

azalir, diizeyi normal veya
normal veya artmis, serbest T' diizeyi normal veya
artmis bulunabilir. TSH (Tiroid Stimiilan Hormon)
diizeyi genellikle normaldir, ancak hafif derecede
artabilir veya azalabilir. TRH'ya (Tirotropin Releas-
ing Hormon) TSH yaniti siklikla normaldir (1,2,3).
Gorildigiu gibi, bu bozukluklar biyokimyasal olarak
hipertiroidiyi taklit

hem hipotiroidiyi, hem de

T Klin Arastuma 1991, 9
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edebilir. Buna karsin, hastalar klinik olarak siklikla
Otiroid goriinirler.

Bu laboratuvar bulgular: herhangi bir sislemik
hastaliga 6zgii degildir. Karaciger hastaliklari, ¢esitli
maligniteler, bobrek yetmezligi, cesitli infeksiyon
hastaliklari, akut myokard infarktiisii, konjestif kalp
yetmezligi, yaniklar, akut psikiyatrik hastaliklar gibi
cesitli hastaliklarda tiroid fonksiyon testlerinde
bozukluklar goriilebilir. Ayrica yetersiz kalori alimi,
biiyik cerahi girisimler sonrasi ve steroid, dopamin,
heparin, penisilin G, fenitoin, propranolol,
amiodaron gibi ilaglarin kullanim: sonrasinda da or-

taya ¢ikabilir (1,2,4,5,6).

Bu c¢aligmada, aktif ve remisyon donemlerinde

bulunan  maligniteli olgularda tiroid fonksiyon
testleri Olgiilerek, hasta Otiroid sendromu hakkinda
genel bilgilerle birlikte, aktivite gostergesi olarak

tiroid fonksiyon testlerinin degeri tartisilmistir.

MATERYAL VE METOD

Calismaya 28'i erkek, 9'u kadin olmak izere 37
maligniteli hasla alindi. Calisma yapildig1 sirada
14'a  erkek, 3'QU kadin 17 hastada malignité aktif
donemde; 14'Qi erkek, 6'st kadin 20 hastada ise
remisyonda bulunuyordu. Aktifve remisyondaki ol-
gulara gdére malignitelerin dagilimi1 Sekil I'dc veril-
mistir. Hastalarin hepsi klinik olarak &liroid bulun-
mustur. Biri aktif donemde, ii¢ii remisyonda olmak
izere toplam dort hastada tiroid bezinde ( + ) diffiiz
bliyime saptandi. Aktifdonemdeki olgularin yas or-

talamas1 37.65 (16-75), remisyondaki olgularin yas
ortalamasi ise 37.15 (22-60) idi. Arada anlamlt bir
farklilik yoktur.

Sekil 1.  Malignitelcrindagihmi.
AL: Akut Losemi IIDL Hodgkin Dis1 I"nfoma
Ki,: Kronik lijsemi MM Multiple Myeloma

IUI: Hodgkin Hastahg: ST Solid Tiimérler

Turk J Kese Med Sei 1991, 9
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Remisyon kriterleri olarak; akut losemilerde

periferik  kanda blastlarin  kaybolmasi, kemik
iliginde blasl oranin  %5'in  altinda olmasi,
hemoglobin diizeyinin 10 gr/dl'nin, graniilosit
saytsinin ~ 2000/mm 'Gin  ve trombosit sayisinin

100000/mm 'iin {stiinde olmasi, organomegalilerin

kaybolmas1  ve hastanin normal performans
durumuna doénmesi (tam remisyon) (10); Hodgkin
Hodgkin dis1

(HDL) tedaviyi izleyerek viicutta klinik olarak sap-

lenfomalar (HL) ve lenfomalarda
tanabilen timor kitlesi olmamasi ve hastanin nor-
mal performans durumuna dénmesi (tam remisyon)
(11); solid timorlerde tedaviyi izleyerek viicutta
klinik olarak saptanabilen tiimdr kitlesi olmamasi
(tam remisyon) veya baska bir yerde yeni bir tiimor
olusumu olmaksizin mevcut timoér Kitlelerinin
boyutlarinda %50'den fazla kiigiilme olmasi1 (par-
(MM)

hemoglobin diizeyinin 10 gr/dl'nin iizerine g¢ikmasi,

siyel remisyon; multiple  myelomada
serum kalsiyum diizeyinin 12 mg/dPnin altina inmesi
ve M-komponent ile tiimor hiicre kitlesinde %75
azalma olmasi (12) kabul edildi. Kronik myelositler
(KML) ise kronik fazda

asclcre fazda veya blastik krizde

l6semide bulunanlar
remisyonda,
bulunanlar aktif donemde olgular olarak kabul edil-

di.

Dopamin, penisilin G, heparin, propranolol,
amiodaron gibi tiroid hormon diizeylerini etkiledik-
leri bilinen ilaglan kullananlar ile daha dnceden her-
hangi bir tiroid hastaligr tanis1 almis ve tiroid
operasyonu gecirmis olanlar ¢alismaya alinmadilar.

Serum tiroid hormon diizeyleri RITA (radioim-
yapildigi
laboratuvarin bu hormonlar i¢in normal sinirlari
total T' (T-T') 0.7-2.6 ng/ml, total T* (T-T") 4.5-
13.0 mikrogr/dl, serbest T' (S-T') 2.5-7.5 pmol/L,
serbest T' (S-T" 9.4-25.0 pmol/L, TSH 0.25-4.3
mikroU/ml'dir.

munoassay) ile dlgiildii. Olglimlerin

Istatistiksel analizler "Student's t" testi kul-

lanilarak yapildi.

SONUCLAR
Aktif donemde ve remisyonda bulunan
maligniteli olgulardaki tiroid hormon degerleri

sirastyla Tablo 1 ve 2'de verilmistir. Buna gore,
aktif donemdeki olgularin %82.5'indc tiroid hor-
monlarindan en az biri patolojik iken, remisyon-

daki olgularda bu oran %20 bulunmustur. Aktif
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Tablo 1. AktifDéonemdeki Malignité Olgularinda Serum Tiroid Hormon Diizeyleri

1-13 T-T4 S-T3 S-T4 TSH
Hastalar Yas Cins Tam (ng/ml) (ng/dl) (pmol/L) (pmol/L) (uU/ml)
1 47 K AML 05 78 4.7 103 1.7
2. 36 E HL 05 8.6 52 232 0.7
3. 22 E ALL 03 6.0 49 175 0.7
4. 22 E HL 0.6 8.6 30 149 17
5. 24 E ALL 04 5.7 19 92 10
6, 40 E MM 03 5.6 33 9.0 09
7. 75 E HDL 0.7 78 24 10.0 A
8. 24 E AML 14 83 7.6 225 14
9. 60 E HDL 0.7 104 29 16.6 09
10. 16 E KML* 0.7 9.8 25 171 65
11. 35 E AML 04 6.0 22 92 0.1
12 25 K AML 03 126 20 223 12
13. 30 E HDL 09 75 51 14.7 13
14. 32 K Over Ca 0.6 70 59 120 2.6
15. 67 E Test.FS** 04 84 34 245 11
16. 62 E PB.Ad.Ca*** 02 6.6 25 25.0 0.7
17. 23 E RM S # ¥ %= 13 10.0 3.6 192 13
'KMLBIlastikKriz, * *Testis Fibrosarkomu, ***Primeri Bilinmeyen Metastatik Adeno Ca, #%%% Rabdomyosa rkom

Tablo 2. Remisyondaki Malignité Olgularinda Serum Tiroid Hormon Diizeyleri

T-T3 T-T4 S-T3 S-T4 TSH
Hastalar Yas Cins Tam (ng/ml) (ug/dl) (pmol/L) (pmol/L) (uU/ml)
1. 52 K MM 12 103 39 11.7 1.7
2. 31 E HDL 15 73 70 18.6 0.7
3. 31 E KML* 11 88 53 19.6 13
4. 33 K AML 16 8.0 6.3, 132 1.7
5. 36 E HDL 15 83 79 16.0 19
6. 55 K KML* 13 119 5.6 233 21
7. 25 K ALL 12 75 75 21.6 31
8. 30 E KML* 10 6.6 5.0 130 0.8
9. 32 E ALL 10 111 74 21.7 09
10. 34 E HDL 14 09 6.0 118 15
11. 43 E HDL 09 73 52 112 0.9
12. 4“4 K AML 0.7 13.7 31 223 04
13. 53 E AML 14 105 65 23.0 11
14. 31 E AML 10 6.0 43 20.1 13
15. 22 E AML 08 6.8 42 85 14
16. 23 E ALL 13 120 9.0 240 2.0
17. 31 E AML 11 100 6.7 170 19
18. 28 E HDL 08 72 2.7 19.6 03
19. 60 E HDL 12 108 73 21.6 0.7
20. 49 K Meme Ca 09 100 35 20.0 10
*KML Kronik Faz
déonemdeki olgularda en sik rastlanan anormallik Ortalama serum T-T’ diizeyi aktif donemde
T-T’ diisiik, %17.65'inde (3/17) ise alt simirdadir. bulunan maligniteli olgularda 0.61 £0.33 ng/ml,
Remisyondaki olgularin hepsinde T-T’' diizeyi remisyondaki olgularda ise 1.21 £0.28 ng/ml bulun-
normalbulunmustur. mustur. Aradaki fark istatistiksel olarak anlamlidir

T Klin Arastuma 1991, 9
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Sekil 3.  Olgularda T1' ve T1"' diizeyleri.

(p<0.001). Aktif donemdeki olgularda ortalama
serum S-T' diizeyi3.71 £1.6 0 pmol/L, remisyondaki
olgularda ise 5.72+1.73 pmol/L olup, aradaki fark
istatistiksel olarak anlamhdir (p < 0.001).

T-T', S-T've TSH diizeyleri bakimindan aktif
donemde ve remisyonda bulunan olgular arasinda
istatistiksel olarak anlamhi farkhhklar sap-

Ortalama serum T-4 diizeyi aktif
olgularda 8.04 +11.90

olgularda 9.19+2.12 mikrogr/dl

tanamamistir.
donemdeki mikrogr/dl,
remisyondaki
(p >0.05); ortalama serum S-T" diizeyi aktif donem-
deki olgularda 1631 £5.7 5 pmol/L, remisyondaki ol-
149 +£1.40

(p>005)

gularda  sirasiyla mikroU/ml  ve
133 +0.68

(Sekil 2 ve 3).

mikroU/ml ol¢iilmiistiir

TARTISMA

Tiroid bezi esas olarak T* (tiroksin) salgilar.
%20'si tiroidden
periferik  dokularda

Bunu 5'-

T 'iin (triiodotironin) sadece

kaynaklanir. Geri kalam

monodeiodinasyon ile T"'den olusur.

Turk J Resc Med Sci 1991, 9
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Tiroid hor-
¢ogu T e

deiodinaz enzimi Kkatalize eder.

monlarinin etkilerinin

baghdir (13).

biyolojik

Tiroid dis1 sistemik hastaliklarda tiroid

fonksiyonlarinda ¢esitli anormallikler ortaya
¢ikmaktadir. Chopra ve arkadaslar1 bu anormallik-
1) Diisiik T

sendromu, 2) Diisiik T ve T' sendromu, 3) Yiiksek

leri dort grupta toplamislardir:

T' sendromu, 4) Cesitli mikst formlar (2). Bunlar
icinde en sik rastlanam diisiik T' sendromudur. Sid-
detli bir sistemik hastalik nedeniyle hastanede yat-
makta olan hastalarin %70 gibi yiiksek bir kisminda
goriilebilecegi bildirilmistir (2,14). Maligniteli ol-
c¢aliymada, aktif donemde
%64.7'sinde T-3

%17.65'inde ise alt simirda bulunmustur.

gularda yaptigimiz
diisiik,
Aktif

iceren diger

bulunan olgularin

donemdeki maligniteli  olgular:

¢alismalarda; Oppenheimer ve akadaslar1 10'u
maligniteli olan 45 tiroid dis1 sistemik hastalikl
bireyin c¢ogunda, serum T' diizeylerini anormal
bireylere gore diisiik bulmuslardir (15). Ayrica,
Hoirmoto ve Nishikavva 15 son ever maligniteli has-

tada serum tiroid hormon diizeylerini normal

bireylerden diisiik saptamislardir (16). Bu hastalar—
daserum T “:’iuzeymdek] azalmanin nedem olarak,
5'-deidoinaz enzim aktivitesinde azalma sonucu
periferik dokularda T"'den T' yapiminin azalmis
olmasi ileri siiriilmiistiir (17). Tiroid hormonlarinin
biyolojik etkilerinin ¢ogunun T 'e bagh olmasi
nedeniyle, serum T' diizeyi diisiik olan bu has-

talarin klinik olarak 6tiroid goériinmeleri ilgingtir.

Tiroid dis1 hastahiklarda serum T' diizeyinde
de degisiklikler olabilir. T* normal, azalmis veya
artmis bulunabilir (5,18,19). izole hipertiroksinemi
bizim olgularimizdan sadece remisyonda bulunan
akut myelositer l6semili (AML) bir hastada
goriilmiistiir. T-T* diizeyi ii¢ hastada diisiik bulun-
mustur. Son evre maligniteli hastalarda yapilan
diger calismalarda; Tanaka olgularin %66.67'sinde
(20), Horimoto ve Nishikavva ise %46'sinda serum
T* diizeylerini diisiik saptamislardir (16). Serum T'
diizeyindeki artisin, serum tiroid hrmon baglayan
globiilin diizeyindeki bir artisa (2) veya periferik
dokularda T*'iin T''e doniisiimiindeki azalmaya
(5) bagh

tiroid hormonlarindaki degisikliklerin mekaniz-

olabilecegi ileri siiriilmiistiir. Serum

masin1 aciklamak icin yapilan calismalar sonucun-
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da, T' ve T"'in emtabolik klircns hizlarinin arttig: ve

yanlanma siirelerinin azaldig: saptanmistir (8,21 ).

Tiroid dis1 hastaliklarda hemen daima T' ve
T 'iin serum proteinlerine baglanmasinda bir azal-
ma vadir. Bu nedenle, serumda serbest formlardaki
tiroid hormonlarinin yizdesinde nisbi bir artis olur.
Baslangigta bu degisiklikte tiroid dis1 sistemik has-
taliklarda protein sentezinde azalma sonucu, serum
tiroksin baglayan prealbiimin konsantrasyonundan
azalmanin roli oldugu ileri sirtdlmistir (18,22).
Daha sonralari ise, tiroid hormonlarinin tiroksin
baglayan globiilinc baglama affinitelcinin azalmis
bildirilmistir (23). Ancak

arkadaslari, tiroid hormonlarinin serum protein-

oldugu Chopra ve
lerine baglanmasini engelleyen bir inhibitoriin
varligin1 ileri sirmisler ve bunu deneysel olarak
kanitlamislardir (24). Yine ayni arastiricilar, bu in-
hibitériin bir doku komponenti olabilecegini ve
doku  biitiinliginin bozulmasi1 ile dolasima
gegebilecegini bildirmislerdir (25). Ayrica bu in-
hibitdriin tiroid hormonlarinin hiicresel "up-takc"ini
azalltig1 (15) ve hormonlarin intravaskiiler alandan
ekstravaskiiler alana gegislerini engelledigi (26)

kanitlanmistir.

Tim bu degisikliklere ilave olarak, TSH sek-
resyonunun zalmasi da disik T' vec T’ diizeylerine
katkida bulunabilir. Hastalik ve hastaneye yatma
stresi sonucu siklikla adrenokortikal steroidlerin
sekresyonunun artmasi, muhtemelen TRH'dan
bagimsiz olarak TSH sekresyonunda bir azalmaya
(27). Wehmann ve

nedeniyle

yol agabilir arkadaslari

hematolojik malignité kemik iligi

transplantasyonu yapilan hastalarda, transplan-

tasyon sonrasinda yaptiklari degerlendirmede,
serum T"'lindcazalmaolan hastalaringogundaTSH
diizeylerinde de azalma saptamislardir (28). Ancak
bizim olgularimizda da gorildigi gibi, hastalarin
¢ogunda TRH'ya TSH yaniti normaldir. Tiroid
homon diizeyleri diisik olan bu hastalarda TSH
regiilasyonunun normal olmasinin nedeni olarak,
TSH regiilasyonu igin diizenleme noktasinin daha

diisiik bir T’ degerine kaymas:1 gosterilmistir (29).

Sistemik hastaliklar sirasinda serum tiroid hor-
monlarinin azalmasi1 bir adaptasyon mekanizmasi
olarak dustnilmislir. Buna gore, serum T''liniin
azalmasi diger dokularin metabolik aktivitelerinde
boylece viicudun enerji

azalmaya yol ag¢makta,
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tiketimi azalacagindan kas kitlesi ve yag depolari
3
hastalara disardan T

3
verilerek azalmis olan T dizeyi yiikseltildiginde,

korunabilmektedir. Bu

kas proteinlerinin parcalanmasinin da arttig:
gosterilmistir (30). Bu nedenle, bu hastalara tiroid
hormonu verilmesine karsi ¢ikilmistir. Sistemik has-
taligin tedavisinden sonra, tiroid hormonlarindaki
bozukluklarin diizeldigi gézlenmistir (1,2). Bizim ol-
da, aktif

%82.5'inde tiroid homon degerleri anormal iken,

gularimizda déonemde bulunanlarin
remisyonda bulunanlarin sadece %20'sinde anor-

mal bulunmustur. Remisyonda bulunan ¢esitli
maligniteli hastalarda yapilan ¢aligsmalarda, serum
tiroid hormon diizeyleri normal bulunmustur
(28,31,32). Sistemik hastaligin iyilesme peryodu
sirasinda TSH sekresyonunun arttigi gosterilmistir
(33). Bu yanit muhtemelen serum T’ ve T"'iiniin nor-
maledahag¢abukdoénmesinikolaylastirir.

Sistemik bir hastalig1 olan ve serum T4 ve T3
diizeyleri diisik olan hastalar klinik olarak o&tiroid
goriiniirler. Tiroid hormonlarina spesifik hiicresel
yanitlar1 ayalamada prostreseptor faktorlerin etkisi
sekilde

hiicresel yanitlar, mevcut tiroid hormon diizeylerine

oldugu ileri sirtilmiistir. Bu spesifik
daha duyarli veya daha az duyarli hale gelebilirler.

Yani, herhangi bir spesifik biyolojik  yanit,
postreseptor faktdrlerin etkisiyle arttirilmis veya
azaltilmis olabilir. Boylece sistemik hastalikl:
kisilerde, bu faktorlerin etkisiyle biyolojik yanitlarin
klinik olarak otiroid

artmasi, hastalarin

gorinmelerinenedenolabilir(34).

Sistemik hastaliklarda tiroid fonksiyon bozuk-
lugunun derecesi ile hastaligin prognozu arasinda
iliski oldugunu gosteren g¢alismalar vardir (4,7,8.,9).
Slag ve arkadaslari yogun bakim iinitesinde yatan 86
hastada yaptiklar1 c¢aligsmada, norlalite oranini
serum T' diizeyi 3 mikrogr/dl'den fazla olanlarda
%15 bulmuslardir (4). McLarty ve arkadaslari ise,
siddetli bir hastalik nedeniyle hastanede yatan vc
daha sonra O6len haslalarda serum T' diizeylerinin
giderek azaldigini goéstermislerdir (7). Hematolojik
malignité nedeniyle kemik iligi transplantasyonu
Wehmann ve arkadaslar:

yapilan hastalarda

tarafindan yapilan arastirmada, transplantasyon
sonrasinda Olen veya graft versus host hastalig:
gelisenlerde serum T've T’ diizeylerinin transplan-

tasyon Ooncesi degerlere gore azaldigini gostermisler,

/o Klin Arastirma 1991, 9
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herhangi bir komplikasyon gelismeden taburcu

edilen hastalarda ise tiroid hormon diizeylerini nor-

mal bulmuslardir (28).

Aktif donemde ve remisyonda bulunan malig-

niteli hastalarda yaptigimiz bu c¢alismada, aktif

donemde bulunan olgularda serum T-T' ve S-T°

diizeylerini remisyondaki olgulara gore anlaml

olarak diisiik bulduk. Yukarida belirttigimiz gibi, sis-
temik hastaliklardaki bu T3 dusiikligi sistemik has-

taligin tedavisinden sonra normale dénmektedir.

Yani serum T3 diizeyi ile sistemik hastaligin ak-

livitesi arasinda bir paralellik bulunmaktadir.

Nitekim aktif doénemdeki

%64.7'sinde serum T-T'u dusuk,

maligniteli olgularin
%17.65"'inde alt
sinirda oldugu halde, remisyonda bulunan olgularin
normal bulunmustur.

aktif

hepsinde serum T-T 'i

Yaptigimiz taramalar sonucunda, literatiirde
ve remisyon donemlerindeki maligniteli hastalarda
serum tiroid hormon diizeylerinin karsilastirildig:
bir ¢aligmaya rastlamadik. Ancak izole olarak aktif
doénemdeki maligniteli olgularda serum tiroid hor-
diusuk (15,16,20),

(28,31,32)

mon remisyondaki

bildiren

diizeylerinin

olgularda normal oldugunu

Bizim hasta

birlikte,

calismalar mevcuttur. grubumuz

heterojen godrinmekle olgularin

¢ogunlugunu hematolojik maligniteler olusturmak-

tadir. Sonug¢ olarak, 06zellikle hematolojik olmak

tizere, malignitelerde hastalik aktivitesini izlemede

ve prognozu tahmin etmede, basta serum T

diizeyleri olmak tiizere, tiroid hormonlarinin bir

kriter olarak kullanilabilecegini diisiiniiyoruz.

KAYNAKLAR

1. Tibaidi JM, Surks MI: Effects of monthyroidal illness on
thyroid function. Med Clin North Am 1985. 69:899-911.

2. Chopra 1J, Ileshman JM. Pardridge WM. Nicoloff .IT:
Thyroid function in nonthyroidal illnesses. Ann Intern
Med 1983, 98:946-57.

3. Feclicella JV: Effects of illness on thyroid function tests.
Postgrad Med 1989, 85:213-5.

4. Slag MP, MorleyJE, elson MK, et al: Ilypothyroxincmia
in critically ill patients as a predictor of high mortality.
JAMA 1981. 245:43-5.

5. Gaven LA. Rosenthal WA, Cavalicri RR: The diagnostic
dilemma of isolated hyperlhyroxinemia
JAMA 1979,242:251-3.

in acute illness.

Turk J Rest- Med Sei 1991, 9

10.

11.

12.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

195

Allen DB, Dietrich KA, Z.imcrman J.I: Thyroid hormone
metabolism and level of illness severity in pediatric cardiac
surgery patients. J Pediatrl989, 114:59-62.

MaUrly DG, Ratcliffe WA, McColl K. et al: Thyroid hor-
mone levels and pronosis in patients qwilh serious non-
thyroidal illness. Lancet 1975, 2:275-6.

Kaptein E M, Griebe DN, Spencer CA, el al: Thyroxine me-
tabolism in the low thyroxine statcof critical nonthyroid ill-
nesses. J Clin Endocrinol Metab 1981, 53:764-71.

Hepner GW, Chopra 1J:
in patients with liver disease.
139:1117-20.

Serum thyroid hormones
Arch Intern Med 1979,

Wiernik PII: Acute leukemias In De Vita
VT Jr, Ilellman S, Rosenberg SA, eds. Cancer:

in adults.
Prin-
ciples and practices of oncology, ed 2. Philadelphia: JB
Lippincolt 1985,p,1711.

De Vila VT Jr, Jaffe ES, Ilellman S: Ilodgkin's disease
and the non-Ilodgkin's lymphomas. In de Vila VT Jr, Ilel-
man S, Rosenberg SA, eds. Cancer: Princples and practices
of oncology, ed 2. Philadelphia: JB Lippincolt, 1985, p.1623.

Lichlenstein A. Golde DW: Myeloma, heavy chain disease
and macroglobulinernia. In Haskell C M. ed. Cancer Treat-
ment, ed 3. WB Saundes Company, 1985. p.740.

Schimmel M, Uliger RD: Thyroidal and peripheral produc-
tion of thyroid hormones: Review of recent findings and
their clinical implications. Ann Intern Med 1977. 87:760-8.

Bermudez F, Surks MI. Oppenheimer JII: High incidence

of decreased scrum triidothyroninc concentration in
patients with nonthyroidal disease. J Clin Endocrinol

Metab 197541:27.

Oppenheimer .III, Schwartz HL, Mariash CN, et al:
Evidence for a factor in the sera of patients with non-
thyroidal disease which inhibits iodolhyroninc binding by
solid matrices, serum proteins, and hepalocytes. J Clin En-
docrinol Metab 1982.54:757-66.

Ilorimolo M. Nishikawa M: Studies on the pituitary and
thyroid function in patients with nonthyroid illnesses.
Nipon Naibunpi Gakkai Zasshi 1988, 64:119-27.

Chopra 11, Solomon DIL Chopra U, et al:

Recent Prog Horm

Pathways
of metabolism thyroid hormones.
Res. 1978.34:521-567.

Oppenheimer J11. Squef R. Surks MI. et al: Binding of
thyroxine by scrum proteins evaluated by equilibrium
dialysis and elecirophorelic techniques. Alteration in non-
thyroidal disease. J Clin Invest 1963,42:1769.

Borst GC, Eil C. Burman IT):
lhyroxinemia. Ann Inlern Med 1983, 98:366-78.

Euthyroid hyper-



196

20.

21.

22.

23.

25.

26.

Tanaka Y: Thyroid hormone metabolism in nonthyroidal
illnesses. II. A new method for measuring serum thyroid
hormone bilding inhibitor and its clinical application. Nip-
pon Naibunpi Gakkai Zasshi 1988,64:279-88.

Bellabarba D, Inada M, Varsano-Aharon RH, et al:

Thyroxine transot and turnover in major nonthyroidal ill-
ness. J Clin Endocrinol Metab 1968, 28:1023-30.

Socolow E L, Woeber KA, Purdy RH, et al: Preparation of
1131 labeled humen serum prealbumin and its metabolism
in normal and sick patients. J Clin Invest, 1965, 44:1600-09

Reilly CP, Wellby ML: Slow thyroxine-binding globulin
in the pathogenesis of increased dialysable fraction of
J Clin Endocrinol

thyroxine in nonthyroidal illness.

Metab 1983,57:15-18.

Chopra 1J, Chua Teco GN, Nguyen AH, et al: In

search of an inhibitor of thyroid hormone binding to
serum proteins in nonthyoid illnesses. J Clin Endocarinol

Metab 1979,49:63-9.

et al: An
hormones to

Chopra 1J, Solomon DH, Chau teco GN,
the binding of thyroid
serum proteins is present in extrathyroidal
Science 1982,215:407-9.

inhibitor of
tissues.

Kaptein EM, Robinson WJ, Grieb DA, et al: Peripheral

serum thyroxine, triidothyronine and reverse

triiodothyronine Kinetics in the low thyroxine state of acute
nonthyroidal illnesses. J Clin Invest 1982, 69:526-35.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

SARDAS ve Ark.

MALIGNITELi OLGULARDAHASTAOTIROIDSENDROMU

Wilber JF, Utiger RD: The effect of glucocorticoids on
thyrotropine secretion. J Clin Invest 1969,48:2096-103.

Wehmann RE, Gregerman RI, Burns W, et al: Suppression
of thyrotropin in the low-thyroline state of severe non-
thyroidal illness. N Engl J Med 1985, 312:546-52.

Surks MI:

tumor-bearing

MH, Lee KY,

release in

Kumara-Siri Regulation

of  thyrotropin rats.

Endocrinology, 1981,109:1760-68

Gardner DsF, Kaplan MM, Stanley CA, et al: Effect of
triidothyronine replacement on the metabolic and pituitary
responses to starvation. N Engl J Med., 1979, 300:579-584

Melmed S, Geola FL, reed AW, et al: A comparison of
methods for assessing thyroid fuction in nonthyroidal ill-
ness. J Clin Endocrinol Metab 1982, 54:300-6.

Vilska S, Lahteenmaki P, Kaihola HL, Salmi TT: en-
docrine status and growth after malignancy treated in
childhood or adolescence. Int J Fertil 1988, 33:283-90.

Bacci V, Schussler GC, Kaplan TB: The relationship be-
tween serum triiodothyroinne and thyrotropin during sys-
temic illness. J Clin Endocrinol Metab 1982,54:1229-35.

Surks MI, Gajower MM, Tai M, et al: Decreased
hepatic nuclear L-triiodothyronine receptors in rats
and mice bearing transplantable neoplasms.

Endocrinology 1978,103:2234-39.

T Klin Arastrma 1991, 9



