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ÖZET
İlaca bağlı tiroid bozuklukları 

İlaçlar hastalıkları tedavi ederken bazı durumlarda çeşitli yan etkiler 
gösterirler ve bu yan etkiler yeni hastalıkların gelişmesine sebep olabilir. 
Bu ilaca bağlı hastalıklardan biri de ilaç kaynaklı tiroid bozukluklarıdır. 
Yapılan çalışmalarla ilaca bağlı tiroid bozukluklarına neden olan pek çok 
ilaç belirlenmiştir. Özellikle amiodaron, lityum ve interferon gibi ilaçlarla 
çeşitli yan etkiler görülmektedir. Bu ilaçlarla görülen yan etkiler önemsiz 
olduğu gibi kayda değer sonuçlara yol açabilen seviyelerde olabilir. İlaçlar 
tiroid hormonu sentezi, salgılanması, fonksiyonu ve düzenlenmesini etki-
lemek gibi çeşitli mekanizmalarla bu yan etkilere sebep olmaktadırlar. Yan 
etkiler görüldüğünde ilacın dozu azaltılabilir, kullanımına son verilebilir 
veya başka bir ilaç tedaviye eklenebilir. Özellikle risk altındaki hastalar 
ilaç kaynaklı tiroid bozukluklarının belirti ve semptomları konusunda 
eğitilmelidirler ve bu belirti ve semptomlarla karşılaşmaları durumunda 
kendilerine hastaneye başvurmaları gerektiği söylenmelidir.
Anahtar sözcükler: İlaç, hipertiroidizm, hipotiroidizm

ABS TRACT
Drug-induced thyroid disorders

Drugs cure the diseases, but sometimes adverse effects occur and 
these adverse effects may cause new diseases. Drug-induced diseases 
include drug-induced thyroid disorders. The studies show that there 
are few agents implicated in drug-induced thyroid disorders, especially 
amiodarone, lithium and interferons, and that these agents can lead to 
significant consequences or these effects may not be important. Drugs 
induce adverse effects via various mechanisms. They may affect thyroid 
hormone synthesis, release, function or regulation. When adverse effects 
occur, minimizing or discontinuation of the suspected drug or addition 
of a new drug may be required. Particularly in patients at risk should be 
educated on signs and symptoms of drug-induced thyroid disorders. If 
they experience these signs and symptoms they should be advised to 
admit to a hospital.
Key words: Drug, hyperthyroidism, hypothyroidism
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 GİRİŞ

 Teknolojinin gelişmesiyle sağlık alanında yaşanan geliş-
meler neticesinde hastalıkların önlenmesi, teşhis ve tedavi-
si konusunda ilerlemeler kaydedilmiştir. Bu alanlarda kulla-
nılan ilaçların iyileştirici etkisinin yanı sıra zararlı etkileri de 
olmuştur ve tedavi sürecindeki ilacın seçimi bu zararlı etki-
ler göz önünde bulundurularak yapılmaktadır.
 Lazarou ve arkadaşlarının yaptığı bir araştırmaya göre 
ABD’de advers ilaç reaksiyonları nedeniyle yılda 100,000 
ölüm görülmüş, 1,5-2 milyon kişi hastaneye başvurmuştur 
(1). Bu olumsuz rakamlar çerçevesinde bireyler tedavileri 
esnasında ve ilaç kullanım süresince takip edilmelidir.
 İlaç kaynaklı gelişen hastalıklardan biri de tiroid bozuk-
luklarıdır. Çeşitli önlemlerle bunun önüne geçilebilir veya 
hastalığın gelişmesi durumunda oluşturulacak stratejilerle 
iyileşme sağlanabilir.

 Tiroid Hormon Sentezi ve Taşınımı 

 Tiroid hormonları metabolizma hızını düzenleyen, 
vücudun tüm sistemlerinin gelişimini ve fonksiyonlarını 
etkileyen hormonlardır. Bu sebeple tiroid bezinin neredey-
se bütün organ sistemlerini etkilediği söylenebilir. Tiroid 
hormon sentezi, tiroid bezi tarafından alındığında atomik 
iyoda indirgenen iyodür iyonlarına bağlıdır. Organifikasyon 
denilen süreç ile moleküler iyot, tiroglobulin ile kompleks 
halindeki tirozinin fenil halkası üzerinde 3 ve/veya 5 numa-
ralı konumlara bağlanarak iyodotirozin oluşturur 
(monoiyodotirozil-MIT ve diiyodotirozil-DIT). Ardından 
eşleşme denilen mekanizma ile iyotlanmış tirozinler birleş-
tirilir. İki DIT’in eşleşmesin ile T4 (tiroksin) ve MIT ve DIT’in 
eşleşmesi ile T3 (triiyodotironin) oluşur. Daha sonra lizo-
zomlar tarafından MIT, DIT, T4 ve T3 serbestleştirilir. T4 ve T3 
difüzyonla dolaşıma geçer ve tiroid bağlayıcı globulin ve 
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diğer plazma proteinlerine bağlanır. Kullanılan ilaçlar bu 
mekanizmaları veya bu mekanizmaları tetikleyen faktörlere 
etki ederek tiroid bozukluklarına neden olurlar.

 İlaç Kaynaklı Tiroid Bozukluklarına Neden Olan
 İlaçlar

 İlaç kaynaklı tiroid bozukluklarına neden olan ilaçlar 
Tablo 1 ve Tablo 2’de gösterilmiştir (2). TSH (tiroid uyarıcı 
hormon) baskılanması, T3/T4 hormon sentezinin etkilen-
mesi gibi doğrudan etkilerle tiroid bozukluklarına neden 
olan ilaçlar Tablo 1’de, halihazırda tiroid bozukluğu bulunan 
ve bunun için levotiroksin kullanan hastalarda, levotiroksi-
nin metabolizmasını, emilimini etkilemek yoluyla dolaylı 
olarak tiroid bozukluklarına neden olanlar ise Tablo 2’de 
gösterilmiştir.
 Wilber ve Utiger adlı araştırmacıların yaptığı çalışma 
normal kişilerde ve hipotiroidi hastalarında yüksek doz glu-
kokortikoidlerin TSH’yı baskıladığını göstermiştir (3). Bu 

nedenle kronik olarak yüksek doz glukokortikoid kullanan 
hastalarda bu durum göz önünde bulundurulmalı ve gerek-
li izlemler yapılmalıdır. Reksinoidler A vitamini türevi ilaçla-
rın bir alt sınıfıdır ve spesifik nükleer hormon reseptörü, reti-
noid X reseptörü (RXR) ile etkileşir. Beksaroten ve diğer ikin-
ci kuşak reksinoidler akciğer, meme ve tiroid kanserlerinin 
tedavilerinde kullanılırlar (4,5). Yapılan çalışmalarda reksi-
noidlerin serum TSH düzeylerini düşürdüğü ve hipotiroi-
dizm semptomlarına neden olduğu görülmüştür (6-8). Lit-
yum şizofreni tedavisinde kullanılmakta olan bir ilaç olup 
hipotiroidizm, hipertiroidizm ve guatr gibi sonuçlara neden 
olduğu görülmüştür. Bu üç değişik belirtinin görülmesinde 
cinsiyet farklılıkları, ilacın kullanım sürelerindeki değişikliğe 
bağlı olarak tiroid peroksidaz gibi oto-antikorların düzeyin-
deki değişiklikler önemli rol oynamaktadır (9). Hiperprolak-
tinemi gibi ciddi hastalıklarda kullanılan dopamin agonisti 
olan bromokriptin serum TSH seviyelerini baskılayabilmek-
tedir. Tiroid hormonuna karşı selektif hipofiz direnci olan 
hastalarda bromokriptinin serum TSH seviyelerini azalttığı 

Tablo 1: İlaç kaynaklı tiroid bozukluklarına neden olan ilaçlar

İlaçlar Farmakolojik Etkileri Tiroid Bozukluğuna Neden Oluş Şekli

Amiodaron Antiaritmik etki
T3/T4 salınımını inhibe eder ve

Jod-Basedow hipertiroidizmine neden olur

Aminoglutetimid Steroid hormon sentezi inhibisyonu  T3/T4 salınımını inhibe eder 

Dopamin agonistleri Dopaminerjik etki TSH baskılanmasına neden olurlar 

Fenitoin Antikonvülsan, antiaritmik etki Tiroksin bağlayıcı globulinden ayırır

Furosemid Diüretik etki Tiroksin bağlayıcı globulinden ayırır

Glukokortikoidler Antiinflamatuar, immunosupresif etki TSH baskılanmasına neden olurlar 

Heparin Antikoagülan etki Tiroksin bağlayıcı globulinden ayırır

İnterferonlar Antiviral, antikanser etki Tiroidite neden olurlar

İnterlökin-2 Antikanser etki Tiroidite neden olurlar

İyodür Antiguatr etki
T3/T4 salınımını inhibe eder ve

Jod-Basedow hipertiroidizmine neden olur

Karbamazepin
okskarbazepin

Antikonvülsan etki TSH baskılanmasına neden olurlar 

Metformin Antihiperglisemik TSH baskılanmasına neden olurlar 

Metirapon Steroid hormon sentezi inhibisyonu TSH artışına neden olur

Metimazol Antitiroid etki T3/T4 sentezini inhibe eder

NSAIDs Analjezik, antiinflamatuar, antipiretik etki Tiroksin bağlayıcı globulinden ayırır

Probenesid Gut tedavisinde kullanılır Tiroksin bağlayıcı globulinden ayırır

Propiltiyourasil Antitiroid etki T3/T4 sentezini inhibe eder

Reksinoidler Antikanser etki TSH baskılanmasına neden olurlar 

Sunitinib Antikanser etki Tiroidite neden olurlar

Somatostatin analogları Büyüme hormonu inhibisyonu TSH baskılanmasına neden olurlar 
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görülmüştür (10). Sağlıklı kişilere uygulanan dopamin 
infüzyonu sonrasında TSH atım sıklığında değişme olma-
dan TSH atım genişliğinin azaldığı görülmüştür (11,12). 
Somatostatinler, adenilat siklaz sinyalizasyonu, kalsiyum 
akışı ve hücre polarizasyonu aracılığıyla hormon salgılan-
masını inhibe etmek için hipofiz hücreleri üzerindeki 5 ayrı 
ekstraselüler reseptöre bağlanır (13). Somatostatin analog-
ları, tiroid hormonuna karşı hipofiz direnci sendromu olan 
hastalarda (14) ve cerrahi müdahale ile kontrol edilemeyen 
TSH salgılayan hipofiz tümörü tedavilerinde etkilidirler (15). 
Sağlıklı gönüllülere somatostatin uygulanmasının tekrarla-
nan kan ölçümlerinde serum TSH atım genişliği ve sıklığın-
da azalmaya neden olduğu görülmüştür (16). Ayrıca uzun 
dönem somatostatin analoğu kullanımının tiroid hormonu 
seviyelerinde çeşitli değişikliklere neden olduğu görülmüş-
tür (17-19). Amiodaron iyotça zengin bir ilaç olup günü-
müzde aritmi tedavisinde kullanılmaktadır. Ağırlıkça %37,3 
oranında iyot içerir. Her 200 mg tablet 75 mg iyot taşır ve 
yaklaşık olarak 6 mg serbest iyot salar. Bu nedenle önerilen 
günlük alımı ve toksik doz aralığını aşarak T4 ve T3 üretimini 
inhibe eder (20). Amiodaron ayrıca periferal dokularda tip 1 

5’ deiyodinaz aktivitesini inhibe eder. İyot içeriğine ek olarak 
amiodaronun tiroid üzerine etkisi, yapısının tiroid hormonu 
ile olan benzerliğine bağlı olabilir. Bunun yanında ilacın 
doğrudan toksik etkilerinden meydana gelen tiroid bozuk-
lukları da oluşabilir. Amiodaron’un tiroid bezi üzerine etkile-
ri tedaviye başladıktan birkaç hafta sonra ortaya çıkabilir ve 
ilacın bırakılmasından aylar sonra bile devam edebilir (21). 
Amiodaron’a bağlı iki ayrı hipertiroidi tipi ortaya çıkabil-
mektedir ve ikisi arasındaki farkı kestirmek bazen zordur. 
Tip 1 amiodaron kaynaklı tirotoksikozis ilacın yüksek iyot 
içeriğiyle ilişkilidir ve çoğunlukla tiroid bezi bozuklukları 
için risk faktörleri olan hastalarda görülür (örneğin, otoim-
mun tiroid bozukluğu, multinodüler guatr). Tip 2 amioda-
ron kaynaklı tirotoksikozis, tiroiditin tahrip edici inflamatu-
var tipi sonucu oluşur. Bu genellikle görünüşte tiroid bezi 
normal olan hastalarda görülür (22).

 İlaç Kaynaklı Tiroid Bozuklukları İle İlgili Belirti ve
 Semptomlar

 İlaç kaynaklı hipertiroidizm ve hipotiroidizmin klinik 
özellikleri genellikle hızlanmış veya bozulmuş metabolizma 
veya altta yatan otoimmün olayla ilişkilidir. Hastalığın şid-
deti, süreci ve uzunluğu hastadan hastaya değişkenlik gös-
terir. İlaç kaynaklı tiroid bozukluklarıyla ilişkili belirti ve 
semptomlar klasik tiroid hastalıklarıyla aynıdır ve Tablo 3’de 
gösterilmiştir (23).

Tablo 2: Levotiroksin alan hastalarda tiroid fonksiyonlarını 
etkileyen ilaçlar

Etki Mekanizması İlaçlar

Levotiroksin absorbsiyonunu  
inhibe edenler

Demir
Kalsiyum
Alüminyum Hidroksit
Kolestiramin
Kolestipol
Sukralfat
Raloksifen

Hepatik metabolizmayı
arttıranlar

Fenobarbital
Fenitoin
Karbamazepin
Rifampin
Reksinoidler

Tiroksin bağlayıcı globulin 
seviyelerini arttıranlar

Östrojen
Raloksifen
Metadon
Mitotan
Fluorourasil

Tiroksin bağlayıcı globulin 
seviyelerini azaltanlar

Androjenler
Glukokortikoidler
Nikotinik asit

5' Deiyodinazı inhibe edenler 

Propiltiyourasil
Metimazol
Propranolol
Glukokortikoidler
İyodür

Tablo 3: İlaç Kaynaklı Tiroid Bozukluklarıyla İlgili Belirti ve 
Semptomlar

Hipotiroidi Hipertiroidi

Ataksi İştah değişiklikleri
Hiperlipidemi Atriyal fibrilasyon
Bradikardi Görme değişiklikleri, fotofobi
Hipotermi Göz iritasyou
Saç dökülmesi Azalmış adet kanaması
Adet düzensizliği ve kısırlık Efor intoleransı veya dispne
Konstipasyon Eksoftalmi
Mental bozukluklar Yorgunluk ve kas zayıflığı
Soğuk periferal ekstremite Diyare
Miyalji Sıcağa intolerans ve terleme
Depresyon Gözkapağı çekilmesi
Miksödem Sinirlilik
Kuru cilt Palpitasyon
Kilo artışı Periferal ödem
Soğuğa hassasiyet Uyku bozuklukları
Dispne Ani felç
Yorgunluk Taşikardi
Kısık, boğuk ses Tremor

Kilo kaybı
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 İlaç Kaynaklı Tiroid Bozukluklarının Ayırıcı
 Tanısında Göz Önünde Bulundurulması
 Gereken Durumlar

 Hipertiroidizm ve hipotiroidizm semptomları olan has-
talarda, sorunun ilaç kaynaklı olup olmadığının kesin tespiti 
için hastalığın birincil nedenleri belirlenmeli ve kapsam 
dışında tutulmalıdır. Bu durumlar Tablo 4’de gösterilmiştir 
(23).

 Risk Faktörleri 

 İlaç kaynaklı tiroid bozukluklarının görülme sıklığını ve 
şiddetini arttıran Hashimoto tiroiditi, radyoaktif iyot tedavi-
si, doğum sonrası tiroid hastalığı öyküsü, aile bireylerinde 
tiroid hastalığı görülmesi, kadın cinsiyeti gibi bazı risk fak-
törleri mevcuttur. Tedavi süresince bu faktörler göz önünde 
bulundurularak ilaç seçimi yapılmalıdır (23).

 Morbidite ve Mortalite

 Tedavi edilmeden bırakılmış hipertiroidizm, önemli 
derecede morbidite ve mortaliteyle ilişkili yapısal tiroid bezi 
değişiklikleri, osteoporoz, aşırı hipertiroidizm semptomları, 
disritmi ve kalp yetmezliği gibi kardiyak komplikasyonları 
içeren ciddi tıbbi sorunlara neden olabilir (24,25).
 Şiddetli, kontrolsüz hipotiroidizm, ölümcül olabilen 
hipotermi, biyokimyasal anormallikler, solunum yetmezliği, 
kardiyovasküler kollaps ve miksödem komaya varan sonuç-
lara neden olabilirler (26,27). Önemli derecede ilerlemiş 
guatr estetik açıdan kabul edilemez olabilir ve solunum 
sıkıntısı, yutma güçlüğü gibi sorunlara neden olabilir, bazı 
durumlarda cerrahi müdahale ile rahatlama sağlanır.

 Korunma-Önlem 

 İlaç Kaynaklı Tiroid Hastalıklarının Önlenmesine Yar-
dımcı Yaklaşımlar (23)
• Tiroid bozukluğuna neden olduğu bilinen ilacı kullan-

maktan kaçınmak
• Guatra sebep olan maddelerden kaçınmak
• İyot eksikliğini önlemek için yeterli miktarda iyot tüket-

mek
• Yeterli miktarda selenyum tüketmek
• Altta yatan tiroid anormalliklerini doğrulamak
• İlaç kaynaklı tiroid hastalıklarının olası semptomlarına 

karşı hasta ve ailelerini bilgilendirmek
• Tedavinin başlamasından önce ve daha sonrasında peri-

yodik olarak tiroid seviyeleri izlenmelidir
• Eğer mümkünse yüksek riskli hastalarda tiroid hastalı-

ğıyla ilişkisi olamayan alternatif ilaçlar kullanılmalıdır.

 Hastalığın Yönetimi

 Yeni başlamış tiroid disfonksiyonu olan hastalarda eğer 
uygunsa tiroid düzensizliklerine neden olan ilaçlar kesilme-
lidir. Tiroid anormalliklerinin çözümü birkaç ay sürebilir ve 
bazı vakalarda bu durum geri dönüşümsüz olabilir. Eğer ilaç 
kesilemiyorsa veya ilacın bırakılmasından sonra durum 
çözülemiyorsa uygun antitiroid tedavisi veya tiroid hormon 
replasmanı gerekli olabilir.

İlaç Kaynaklı Tiroid Bozukluklarının Yönetimi
Hipertiroidizm      
- Adrenerjik β blokörler     
- Kalsiyum kanal blokörleri
- Glukokortikoidler
- İyot
- İyotlu kontrast maddeler
- Metimazol
- Tiroidektomi

Hipotiroidizm
- Tiroid hormon replasmanı (levotiroksin) 

 İlaç kaynaklı hipotiroidizm en iyi levotiroksin ile tedavi 
edilir. Düşük dozlarda tedaviye başlanır ve gittikçe artarak 
devam eder. Bu durum ötiroidiye ulaşılıncaya kadar devam 
eder.

Tablo 4: İlaç Kaynaklı Tiroid Bozukluklarının Ayırıcı Tanısında 
Göz Önünde Bulundurulması Gereken Durumlar

Hipotiroidizm Hipertiroidizm

Otoimmun Tiroidit (Hashimoto)
Konjenital kretinizm
Dishormonogenez
TSH eksikliği
Guatra neden olan maddeler 
kullanılması
İatrojenik tiroid bezi tahribatı
(cerrahi, radyasyon kaynaklı)
İdiyopatik atrofi
İyot eksikliği

Grave's hastalığı
Tiroid hormonuna hipofiz direnci
Tiroidit
Tirotoksikozis factitia
Plummer hastalığı
Toksik multinoduler guatr
Tümörler
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 Amiodaron kaynaklı hipertiroidizmin tedavisi biraz 
daha karışıktır. Çünkü tirotoksikozun iki tipi arasındaki farkı 
ayırt etmek genellikle zordur. Potasyum perklorat ile kom-
bine metimazol, propiltiyourasil gibi antitiroid ilaçlar tip 1 
amiodaron kaynaklı hipertiroidizm tedavisinde kullanılır. 
Trip ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada amiodaron kay-
naklı tirotoksikoz görülen iki hasta amiodaron ile tedavi 
kesilmeden potasyum perklorat ve karbimazol ile tedavi 
edilmiştir (28). Aksine tip 2 amiodaron kaynaklı hipertiroi-
dizm sıklıkla methimazol’e cevap vermez ve altta yatan inf-
lamatuvar olaydan dolayı kortikosteroidler ile tedavi daha 
etkilidir (23).
 Lityum kullanımına bağlı görülen hipertiroidizm tedavi-
sinde karbimazol, radyoiyodin kullanılabilir veya tiroidekto-
mi düşünülebilir. Daha önce kaydedilen klinik bir vakada lit-
yum kullanımına bağlı tiroid bozuklukları görülen bir hasta-

da semptomlara göre, kardiyak bozukluk için propranolol, 
hipotiroidizm için günlük tiroksin alımı uygun görülmüştür 
(29).

 Hastalar için Bilgiler

 Tiroid öyküsü olan bireyler ilaç kaynaklı tiroid kompli-
kasyonları için daha fazla risk altındadır. Tiroid anormal-
likleriyle ilişkili olduğu bilinen ilaçlar alan hastalar hipoti-
roidizm, hipertiroidizm veya bez büyümesi gibi semp-
tomların tanınması ve rapor edilmesi için bilgilendirilme-
lidir.
 Özellikle yorgunluk, konstipasyon, palpitasyon, sinirlilik, 
sıcak veya soğuğa hassasiyet ve diğer yeni ve alışılmadık 
semptomlar görülürse en yakın sağlık kuruluşuna danışma-
sı gerektiği tavsiye edilmelidir (23).
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