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BOZULMUŞ TİROİD HORMON 
DUYARLILIĞI

19.
BÖLÜM

GİRİŞ

Tiroid hormonunun sentez ve salgılanması 
hipotalamus, ön hipofiz bezi ve tiroid bezinin 
dahil olduğu bir aks ile kontrol edilmektedir. Ti-
roid bezinin ürettiği ana hormonlar tiroksin veya 
tetraiodotironin (T4) ve triiyodotironindir (T3). 
Tiroid hormonları, tiroid bezinde foliküler lü-
men içinde tiroglobuline bağlanarak depolanır. 
Hipotalamustan salınan tirotropin releasing hor-
mon (TRH), ön hipofiz bezinden tiroid stimulan 
hormon (TSH) salgılanmasını uyarır. TSH aracı-
lığıyla ise tiroid bezinden T4 ve T3’ ün sentezi ve 
salgılanması sağlanır. Tiroid hormonları home-
ostazı sürdürmek için uyum içinde çalışır. Tiroid 
hormonun yetersiz olduğu hipotiroidizm, tipik 
olarak bradikardi, soğuk intoleransı, konstipas-
yon, yorgunluk ve kilo alımı şeklinde kendini 
gösterir. Aksine, artan tiroid bezi fonksiyonu-
nun neden olduğu hipertiroidizm ise kilo kaybı, 
ısı intoleransı, diare, ince tiremor ve kas zayıflığı 
olarak klinik bulgu verir. 

Bozulmuş tiroid hormon duyarlılığı (BTHD) 
daha önceden ‘tiroid hormonuna karşı azalmış 

duyarlılık’ ya da ‘tiroid hormon direnci’ olarak 
biliniyordu (1). BTHD tiroid hormonunun et-
kisinde, taşınmasında veya metabolizmasında 
meydana gelen defektlere bağlı bir durum ola-
rak tanımlanabilir (1). TSH ile tiroid hormonları 
arasındaki fizyolojik ilişkiye uymayan laboratu-
var sonucu ve klinik öykü ile başvuran hastaların 
ayırıcı tanısında bozulmuş tiroid hormon duyar-
lılığı da düşünülmelidir.

Bozulmuş tiroid hormon duyarlılığı altta ya-
tan mekanizmaya göre 3 gruba ayrılabilir.
1.	 Tiroid hormonunun hücre membranından 

taşınma kusuru,
2.	 Tiroid hormonunun metabolizma kusuru,
3.	 Tiroid hormon etki kusuru (Tiroid hormon 

direnci),
3.1.Tiroid hormon reseptör beta defekti,
3.2. Tiroid hormon reseptör alfa defekti,
3.3. Reseptörden bağımsız etki defekti.
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Tiroid hormon reseptörüne bağlı olmayan ti-
roid hormon direnci

THD-β fenotipindeki ailelerin %15’inde 
THR-β gen mutasyonları tespit edilememiştir; 
bu durum “tiroid hormon reseptörüne bağlı ol-
mayan tiroid hormon direnci” olarak tanımlan-
maktadır (28).  Klinik ve biyokimyasal olarak 
THR-β gen mutasyonları ile THD’den ayırt edi-
lemez (20). Bununla birlikte, bu ailelerin birço-
ğunda hem THR-β hem de THR-α genlerindeki 
mutasyonlar, mozoizim varlığı genetik analiz-
lerle dışlanmıştır (20). Reseptörlerle etkileşime 
giren kofaktörlerden birinin mutasyonları, bu 
ailelerdeki dirençten sorumlu olabilir (29).

Tablo 1’ de bozulmuş tiroid hormon duyarlı-
lığı alt tipleri özetlenmeye çalışılmıştır (28).

SONUÇ

 BTHD tanı konması ve tedavi etmesi zor bir 
hastalıktır. Özellikle hipotiroidi kliniği olan bir 
hastada, sT4 ve sT3 düzeylerinin artışıyla bir-
likte, TSH düzeyi normal kalmış ya da baskılan-
mamışsa ayırıcı tanıda mutlaka düşünülmelidir. 
Aynı şekilde hipertiroidi kliniği olan vakalarda, 
gereksiz tiroidektomiyi önlemek adına hasta-
da BTHD olabileceği unutulmamalıdır. BTHD 
tanısı konmadan önce, TSH salgılayan hipofiz 
adenomları, heterofil antikor varlığı ve tiroid dışı 
hastalık sendromu ekarte edilmelidir. BTHD’ 
nın kesin tanısı aile taraması ve genetik inceleme 
ile konur. BTHD tedavisi sıklıkla semptomatik 
olup, kesin tedavisi net olarak belirlenememiştir.
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