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ANTİTİRoİD MADDELER 

Antithyroid Subslauces 
Summary: Nowadiıys, Thyroid gland and its diseases have a great importance in 

human and animal health. Any dysfunction of thyroid gland would damage animal 

husbandıy sector by causing profound economic loses in animal population. 

In this rewiev selective literatures on antithyroid substances (goitrogen) commonly 

found in Turkey as well as in the world whıch were reported. 

Özet: Ganamazde tiroid bezi ve onun hastalıldan insan ve hayvan sağlığında 

bayak önem ttJ§ımaktadır. Tiroid bezinin herhangi bir fonksiyon bozukluğu hayvan 

populasyonunda derin ekonomik kayıplara sebep olmasıyle hayvancılık sektorine zarar 

vermektedir. 

Bu derlemede, danyada olduğu kadar Tarkiyede de yaygın olarak bulunan an

titroid maddeler (guatrojenler) hakJanda seçilmiş literatarler bildirilmiştir. 

Giriş 

Tiroglossal kanaldan gel~en tiroid bezi, larinlesin sonu ve traheanin başlangıç 

bölgesinin iki yanında, sa!! ve sol lobuluslar halinde geli§ir. Tiroid bezi, kan 

damarlarınca çok zengindir. Birim zaman içinde ve 1 gr. doku a!!ırlı!!ı için bezden akan 

kan miktarı, vücuttaki di!!er bütün dokulardan daha fazladır (4-6 ml./gr./dak.) 

Tiroid bezinin histolojik yapısı incelendij!inde, birçok küremsi folliküllerden 

yapılmı§ oldu!!u görülür. Folliküllerin çeperi, tek sıralı epitel hücreleriyle 

çevrilmi§tir. Folliküllerin ortasındaki bo§luk, yarı sıvı ve protein yapısında "kolloid" 

adı verilen bir maddeyle doludur. 

Tiroid bezi tarafından salgılanan hormonlar iyot içerirler. İyot, iyon halinde, 

iyodidler (r) halinde (22), iyodallar (104') halinde, sindirim kanalında eriyebilir 

birçok kimyasal bile§ikler halinde (3) ve NaCl ile beraber inorganik halde alınır, 

moleküler iyot (lı) halinde solunumla alınması da mümkündür (10). 

1: AIa§.Gör.Dr., Ankara Üniversitesi , Veteriner Fakültesi, Biyokimya 

Anabilim Dalı, Ankara - TÜRKİYE 
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İyodidler halinde genel kan dola§ımına alınan iyot, çok etkili bir tutucu ve 
toplayıcı mekanizmayla, tiroid folliküler hücreleri tarafından alınır. Buna "iyot 

pompası" adı verilir. İyot pompası, tirotropin (TSH) tarafından uyarılır, tiyosinat 
(SCN'), perklorat (CL04), gibi tirotoksik ajanlar tarafından engellendigi gibi,iyotun 

hücre içinde gereginden fazla toplanması da iyot pompasını durdurur (7). 
Antitiroid maddeler, genelolarak tiroid fonksiyonunu inhibe eden maddeler 

olarak tanımlanmaktadırlar. Bu maddelerin kendileri iyot içerir ve çe§itli manovalan 
anyonlarla kompetetif (yarı§malı) reaksiyona girerek normalolarak alınan iyotun 

kullanımını engellerler ve bazı organik bile§ikler, tiroid hormonları sentezini dur

dururlar (23). 
Yine bir antitiroid maddeyi, bazal metabolizma hızını, tiraid hormonlarının 

periferal etkisini, serbest bırakılmasını veya sentezini deği§tirerek engelleyen bir ilaç . 

olarak da tanımlayabiliriz (21). 

Antitiroid maddelerin etkileriyle tiroid hormonlarının salgısı normalin altına 
dü§erse, tirotropin (TSH) salgısı artar ve guatr meydana gelir. Bu nedenle bu gibi 

maddeler guatrojenler olarak isimlendirilir. 

Antitiroid maddeler, iyot metabolizmasını inhibe etmeleri açısından 2 sınıfa 

ayrılırlar: 

ı. Tiroid iyotunu nakledenler. 

2. Birle§me reaksiyonları ve organik bağlanmalarla ilgili kompleks 
reaksiyonları inhibe edenler. 

İyot naklini inhibe edenler, monovalan anyonlardır (15). Örneğin bunlara 

(SCN), (CI04'), (BF'4), (TC04), (Br') ve (NO 3) örnek gösterilebilir (8,15,19,23). 

Bunlar toksisiteleri nedeniyle hipertiroidizmin tedavisinde kullanılmazlar. İyat nak

lini inhibe edenler, tiroid içi iyot konsantrasyonnunu azaltarak, tiroid bezinin hormon 
sentezini de azaitırlar (15). Bu gibi bir dizi anyon iyota benzer §ekilde, hem tiroid 

bezindeki hem de iyot konsantrasyonu yüksek ekstratiroidal dokulardaki iyotun aktif 
transportunu kompetetif olarak inhibe edebilirler. 

Yüksek dozdaki monovalan anyonlar tarafından, invitro olarak, iyotun organik 
bağlanmasının inhibe edildiği gösterilmi§tir. 

Ayrıca çe§itli anyon ve katyonlar (kalsiyum, molibdat, kobalt, lityum ve iyodid 
gibi) da antitiroid etki göstermektedir. Kalsiyum ve kobaltın antitiroid etkisinin 

mekanizması Mlil tam olarak açıklanabilmi§ değildir. Lityumun, tiroid bezi 
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tarafindan iyotun serbest bırakılmasını bloke ettiği fikri desteklenmekle beraber, 
diğer bir etkisi de hiperliroidizmde, tiroksinin plazmadan yok olma hızının in
hibisyonuyla ilgili olabilir. Bununla beraber bazı deliller senteze ilaveren tiroid 

hormonlan üzerine bir inhibitör etkiye i§aret etmektedir. Molibdatın ise, tiroksin 
(T4) sekresyon hızında ve plazma T4 konsantrasyonunda bir dü§meye sebep olduğu 

rapor edilmi§tir. (19). 
İyotun tiroid proteinine bağlanması üzerine, yüksek dozdaki iyotun inhibitör 

etkide oİduğu (7,19) 1948'de Wolff-Chaikoff tarafından gösterilmekle beraber, bu 

etki kesin olarak açıklanamamı§ fakat tekrar tekrar tasdik edilmi§tir (19). 

İkinci grupta ise tiyonamidler, aminoheterosiklik bile§ikler, fendI türevIeri 

(15,19), çe§itli organik bile§ikler ve doğal guatrojenler (19) vardır. 
Tiyonamidler (tiyoüre, tiyourasil, merkaptoimidawl (15,19) tiyobarbital ve 

goitrin (15) inhibitör etkilerini doğrudan gösterirler. İyodotirozin tC§kili için 
duyarlılığı azaltırlar, monoiyodotirozinin iyodize olarak diiyodotirozin te§kilini 
azaltırlar. Tiyonamid bilC§ikleri genel bir fonnülle §öyle gösterilebilir (15). 
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Formüllı: (15) 

goitrin i VTO ı 

Il_S _vinyı-ı - thiooxcızo lidont! ı 

HN O 
" if Cı !-is s= ÇQt, 

Cı Hs 
~ 

HN O 
thiobcırbital 

i S, s- diethylthiobcırbituric acid ı 

Formül III: (19) 
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\. 
_N_CH 
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'N-CH 
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H3 C 
ı Ccırbimcızo"~ ı 

Aminoheterosiklik bile§ikIerden önceleri bir antitüberküloz etkeni olarak 

kullanılan paraaminosalisilik asit, ratlarda guatrojenik etkiye sahiptir. İnsanlarda 

nadiren guatr meydana getirir. Paraaminosalisilik asit ve sülfanil ürenin guatrojenik 

etkisi, tiyanamidlere benzer §ekilde, büyük miktardaki iyot tarafından azaltılır (15). 

amplıenon - B aminoglutethimide 

- - ------- ---



sulphonamides 

Iolbutamide 

lıC@ SOı _NH_CO_NH_ (CHıh-CH3 
corbutamide 

L amino - sulphanilyl- tiazole 

Formül IV: (19) 
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3-amino-l,ı,4- triaıole 
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HiLC II 
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Fenol türevieri de, organik baglanmalan inhibe eden antitiroid maddelerdir, 

Bu gruba örnek olan rezorsinol, bir deri antiseptigidir ve hipotiroidizme bağlı guatr 

meydana getirir (15), 

OH 

@t~ 
OH 

@OH OO§OH 
r~sorcinol 2,4- dinitrophenol phlor,lucinol 
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~OH 
COOH 

2.4-dihydroxyb@nzoic acid p -hydroxypropioph@non 

Formül V : (19) 

salicylıımid@ 

Formül VI: (15) 
Çe§itli oraganik bileliikler de (buıyl-3,5-diido-4-hydroxybenzoate (BDHB); 

antibiyotikler; 1,1,3- tricyano-2-amino -l -propene ; reserpine;phenylbutazone 
(butazolidine );phenazone 2,3-dimercapto-propanol (BAL: British Anti-Lewisite); 

purin derivatifleri; tirozin analogları) antitiroid etkiye sahiptir (19). 
Fenilbütazon, iyotun tiroid tarafından tutulmasını azaltır. Büyük miktarlarda 

iyot, bazı hastalarda guatrojenik etki yapabilir. Öme@n,iyotveantipirin(= fenazon) 
içeren iyodopirin, hastaların %30'unda guatr meydana getirir (15). 

Antitiroid maddeler, dogal olarak besinlerde de bulunur. (Turp, hardal 
(9,15,19,21), lahana nitratlı maddeler (7,9,15,19,21), Frenk lahanası tohumu, acırga, 

keten tohumu, §eftali, armut, koza tohumu, §algam, çoban çantası, soya fasulyesi, 

ıspanak, çilek (7) gibi). Yalçın ve arkada§ları (25), yaptıkları ara§tırmada, lahanayla 

beslemenin Maltız keçileri ve bunların guatrlı oglakları üzerinde de guatra sebep 

oldugunu bildirmi§lerdir. Şekil I'de goitrogenesisin mekanizması görülmektedir. 
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Antitiroid madde içeren besinlerin fazla alınması veya hipofiz ön lobunun 

yetersiz üretimi tiroid salgısının azalmasına neden olur. Karadeniz sahilinde fazla 

karalahana yenmesi, Do~ Anadolu'nun yüksek olu§u ülkemizde tiroid hastalarının 
oranını artırmaktadır (9). Tiyosiyanat hariç, diger tüm besinsel guatrojenler, tiroid

deki iyot metabolizmasını aynen tiyonamidler gibi etkiler. Ancak besinsel guatrojen

lerin insanlardaki bu tür etkileri tartı§malıdır (15). 

Genetik Eksik Guatrojenler Tiroksin 
enzim iyot ihtiyacının 

eksikliği alımı artması 

~rokste::: 
1 

Hipertirotropinizim 

J 
Asinor hücre hipertrofisi ve hiperplazisi 

1 (guatr) 

Tirozinogenezisin artması 

~/ ı "-

Homeostasisde defekt 
Grave's bastalıjlı 

Kretenizm veya miksödem Ötirodizm Tirotoksikozis 

Şekil i: Goitrogenozisin mekanizması(2) 
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Tablo I: Çe§itli ilaçlann tiroid fonksiyonu üzerine etkileri (11) 

Etki Mekanizması 

Hipotalamik uyarı 

TSH salgısının 
inhibisyonu 

TSH salglSınİn 
artırılması 

İyot pompasının 
blokajı 

Organifikasyonun 
inhibisyonu 

T 4 ve T3 serbest 
bırakılmasını 

inhibisyonu 

T3 ve T4 'ün azalmı§ 
dönü§ümü 

Artmı§ parçalanma 

{i- adrenerjik 
reseptörlerin 
fazlasının 

modülasyonu 

İlaç 

Amphetamine 

Dopamine 
Levodopa 

Glucocorticoids 
Bromocriptin 

Metoclopramide 

Perchlorate 
Thiocyanates 
Nitroprusside 

Propylthiouracil 
Methimazole 
Sulphonylureas 
6 - mercaptopurine 

Lithium 

Propylthiouracil 
{i- adrenergic 
blockers 
Amiodarone 
Phenobarbital 

B-adrenergic 
blokers 

Etkisi 

TSHda azlı§ 
TRH ya verilen etkisi azaltılmı§ 
TSH cevabı 

TRH'ya bağlı olarak TSH artı§ı 

T 4 ve T3 üretiminin bloklanması 

T 4 ve T3 üretiminin azalı§ı 

T3 ve T 4'ün orta derece geçici 
azalması 

T3'de azall§ 

T 4 ve T3'ün hafif azalı§ı ve TSH 
nın artı§ı 

T3 ve T 4 'ün azaltılmı§ adrenerjik 
etkisi 
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Tiroid bezi, vücutta normal fonksiyonların optimal seviyede devamı için gerek

li olan hücre metabolizmasını düzenler. Tiroid hormonlarının karbonhidrat, lipid ve 
protein metabolizması üzerine etkilerinin yanısıra hücrelerde oksijen kullanımının 
kontrol edilmesi ve büyüme - geli§me için de gerekli oldugu bilinmektedir. 

Tiroid bezindeki bir fonksiyon bozuklugunun üretimde çe§itli sorunlara yol 
açabilmesi nedeniyle, veteriner hekimlik açısından bezin önemi daha da artmaktadır. 

Antitiroid maddeler, tiroid fonksiyonunu inhibe eden maddeler olarak, 

klinikte hipertiroidizmin tedavisinde kullanılırlar (2,15,21) Arninoheterosiklik 

bile§ikler, hipeniroidizm tedavisinde, tiyonamidlerden daha az güçlü maddelerdir. 
Propiltiyourasil, tiroksinin triiyodotironine perifer dönÜ§ümünü inhibe eder ve 

hipertiroidli hastalarda tedavi edici etki gösterir (15). 

Bazı hayvan türlerinde bu tip maddelere kaT§1 duyarlılık vardır. Örnegin, 

propiltiyourasil köpeklerde hiperaktif tiroid bezini deprese edici bulunmu§tur. 

Birkaç türde-metiltiyourasil vey.! tiyourasilden daha az yan etkilere sahip Oldugu 
için-propiltiyourasil tavsiye edilmektedir. Metimazol ise propiltiyourasilden daha 
uzun etkilidir (bu maddeler plasentayı geçerek fetus hipotiroidizmine de sebep 

olurlar). Ratlarda sülfanamidler tiroid aktivitesini azaltırken, lahana tav§anlar 
üzerinde guatrojenik etkiye sahiptir (21). Benzer ~kilde çe§itli ilaçların etki §ekli ve 

etki mekanizması Tablo I'de görülmektedir. 
Tiyourasil ve tiyosiyanat tipi guatrojen maddeler hayvanlarda ayrıca genelik 

orijinli metabolik bozukluklara da yol açmaktadırlar (24). 

Ülkemizde özellikle iyot yetersizliginden ileri gelen, endemik guatrın en çok 

görüldügü bölgeler; Bolu -Kastomonu ve civarı, Isparta-Burdur ve civarı ile Dogu 
Karadeniz bölgesidir (17,18). 

Dogu Karadeniz Bölgesi halkının beslenmesinde önemli yer tutan ve goitrin 
içeren karalahana (12,19), hayvanlara da kısmen yedirilmektedir (5). Karalahanayla 

beraber alınan goiırin, tiroid fonksiyonunu aksatarak hayvanların tüm verimlerini 

olumsuz etkilemektedir (1,4,6,13,14,16,20,24). 

Antitiroid madeler (tiyoüre, tiyourasil ve bunların türevIeri) agırıık kazancını 

saglamak ve marketlerde satılan etlerdeki yag oranını artırmak için etçi hayvanlarda 
kullanılmakla beraber tavsiye edilmemektedir. Halen çiftlik hayvanı üretiminde 

kullanımları deneyseldir (21). 



 



 


