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ÖZET
Amaç: Bu yazıda, akut levotiroksin alımı ile izlenen çocukluk yaş grubundaki hastaların klinik özellikleri ve izlemlerinin tartışılması amaçlan-
mıştır.

Olgu Sunumu: Bu çalışmada aşırı LT4  alımı ile acil servise başvuran dört olgu sunulmuştur. Sadece bir vakada baş ağrısı, tremor ve konvülziyon
gibi belirgin klinik semptomlar görülürken,  10 gün boyunca izlenen  tüm vakalarda  ek herhangi bir komplikasyon gelişmemiştir.

Sonuç: Levotiroksin alımında toksik doz net değildir. Adölesanlarda minimal doz aşımı sonrası semptom görülebilirken, bir çok vakada yüksek
dozlarda semptom görülmeyebilir. Semptomlar ilaç alımından günler hatta aylar sonra ortaya çıkabilir. Klavuzların önerileri alınan LT4 dozuna
dayanmaktadır. LT4 intoksikasyonu için tedavi protokollerinin oluşturulması bir gereklidir.

Anahtar Kelimeler:Çocukluk Çağı, İntoksikasyon, Levotiroksin Sodyum

ABSTRACT

Introduction: In this article, it is aimed to discuss the clinical features and follow-up of patients in the childhood age group followed up with acute
levothyroxine intake.

Cases: In this study. four cases whom were admitted presented to the emergency department with excessive LT4 intake are presented
Only one case had prominent clinical symptoms such as headache, tremor, and convulsions. All the cases were followed up to ten days and the
cases did not developed any complication during this period

Conclucion:The cut-off of toxic dose is unclear. While symptoms may be seen after minimal overdose in adolescents, symptoms may not be seen
at high doses in many cases. Symptoms may appear days or even months after taking the medication. The recommendations of guidelines depend
on the quantity of LT4 that has been ingested. It is necessary to establish treatment protocols for LT4 intoxication
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GİRİŞ
Tiroid hormonları, çocukluk çağında, büyüme-gelişme, enerji meta-

bolizması ve özellikle santral sinir sistemi myelinizasyonunda görevli
olduğu için ayrı bir öneme sahiptir (1). Tiroid fonksiyon bozuklukları
içerisinde en sık gözlenen hipotiroidizm olup, kazanılmış veya konjeni-
tal olabilmektedir. Hipotiroidi tedavisinde en sık kullanılan ilaç levoti-
roksindir ve tedavi dozu  yaşa bağlı olarak değişmektedir (2,3,4).

Suisid amaçlı levotiroksin zehirlenmesi erişkinde fazla görülme-
mektir. Fakat levotiroksin tabletlerin çocuklarda kaza sebepli, akut ze-
hirlenmeleri görülebilmektedir. (5) Levotiroksinin zehirlenmesi genel-
likle asemptomatik seyreder. Bununla birlikte, çocuklarda nöbet, ateş
yüksekliği, hipertansiyon irritabilite  görüldüğü de bildirilmiştir. Eriş-
kinlerde ise aritnmi malign hipertermikoma gibi daha ciddi komplikas-
yonlar bildirilmiştir (5-7). Erişkinlerde 5 miligramın üzerinde olmayan,
asemptomatik alımlarda herhangi bir gastrik dekontaminasyon işlemi
uygulanması ve agresif tedavi başlanması önerilmemekte ise de doz ve
klinik bulgular arasında doğrusal bir ilişki olmadığı da bildirilmektedir.
Çocuklarda ise tedavi konusunda bir uzlaşı yoktur. (8-10).
Bu yazıda, farklı yaşlar ve değişen miktarlarda akut levotiroksin alımı
ile hastanemizde izlenen çocukluk yaş grubundan dört olgu sunulmuş
olup, daha önce tanımlanmış olgular ile birlikte tartışılması amaçlan-
mıştır.

Olgular
Olgu 1: Konjenital hipotiroidi nedeniyle takip edilen 3 yaşında erkek
hasta, 25 mcg’lık levotiroksin etken maddeli tabletten 13 adet alımının
(27 mcg/kg) hemen sonrasında acil servise getirildi. Muayenesinde tan-
siyon arteriyel  70/40 mmHg, Nabız 125/dakika ve Ateş: 37.1 derece
idi. Çekilen elektrokardiyografisi (EKG) normaldi.

Olgu 2: Dört yaşında kız hasta, 25mcg’lık levotiroksin etken madde-
li tabletten 10 adet (16,6 mcg/kg) içtiği fark edildikten 2 saat sonra
acil servise getirildi. Hastada muayenesinde tansiyon arteriyel  90/50
mmHg, Nabız 95/dakika ve Ateş 36.3 derece idi. Çekilen elektrokar-
diyografisi (EKG) normaldi. Hastanın izlemi boyunca semptom geliş-
medi.

Olgu 3: Üç buçuk yaşındaki erkek hasta, 100 mcg’lık levotiroksin et-
ken maddeli tabletten 1 adet (7,1 mcg/kg) içmesinin hemen sonrasında
acil servise getirildi. Hastada muayenesinde tansiyon arteriyel  80/50
mmHg, Nabız 105/dakika ve Ateş 36.8 derece idi. Çekilen elektrokar-
diyografisi (EKG) normaldi.

Her üç hastanın da başvuru anında genel durumları iyiydi ve hastalar
acil serviste değerlendirildikten sonra, çocuk servisine yatışı yapılarak
izleme alındılar. Bilinçleri açık, koopere-oryante olan hastaların vital
bulguları stabil seyretti ve izlemleri boyunca semptom gözlenmedi. Ru-
tin laboratuvar incelemeleri yanısıra, elektrokardiyografik incelemeleri
de normal bulunan ilk iki hasta yatışının yedinci, üçüncü hasta ise altın-
cı gününde taburcu edildi.

Olgu 4: 17 yaşında kız hasta, 100 mcg’lık levotiroksin etken maddeli
tabletten 10 adet (20 mcg/kg) içtikten 1 saat sonra başlayan, ellerde tit-
reme; baş ağrısı, huzursuzluk ve çok kısa süren jeneralize nöbet geçir-
me öyküsü ile getirildi. Acil servise başvurusunda konvülziyonu olma-
yan, bilinci açık, ajite ve tremorları mevcut olan hasta çocuk servisine
yatışı yapılarak izleme alındı. İzleminde vital bulguları stabil seyreden
hastanın, yaklaşık 24 saat kadar süren ve sonra kendiliğinden gerileyen
huzursuzluk ve uyku problemi gözlendi. Hasta yatışının 4. gününde ta-
burcu edildi.

Olguların demografik özellikleri, vital bulguları ve laboratuvar de-
ğerleri Tablo 1, 2 ve 3’de verilmiştir.
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TARTIŞMA
Çocukluk çağında levotiroksin kullanımına bağlı ağır toksisite sık

olmamakla birlikte, koma; malign hipertansiyon, aritmi gibi ciddi
komplikasyonların eşlik edebildiği bildirilmiştir (5-7). Sinirlilik, eller-
de titreme, uyku bozukluğu, bağırsak hareketlerinde artma, terleme, hu-
zursuzluk, taşikardi, vücut ısısında ve kan basıncında artış sık görülen
bulgulardır (11-13). Ancak levotiroksin toksisitesi, çoğunlukla benign
bir tabloya yol açar. Amerika  Birleşik  Devletleri’nde 2008 yılında ze-
hir danışma merkezine danışılan çocuk ve erişkin tüm olgular içinde,
yalnızca 3 tanesinde ciddi yan etki rapor edilmiş ve hiç ölüm bildiril-
memiştir (14).

Benign bir tablo olmasına rağmen, semptomların gözlenebilme-
si nedeniyle, çocuklarda yüksek doz tiroid hormon alımında, T3 üre-
timini azaltıp semptomları azaltmaya yönelik olarak antitiroid ilaçlar
(propiltiyourasil, metimazol), steroid tedavisi, gastrointestinal emilimi
azaltmak için kolestiramin veya sempatik aktiviteyi azaltmak için prop-
ranolol kullanılabileceği bildirilmektedir (16,17,18). Ciddi kardiyolojik
veya nörolojik semptom eşlik etmesi durumunda ise plazmaferez veya
hemoperfüzyon önerilmektedir (18). Tedavide aktif kömür uygulaması
tartışmalıdır. Çoklu ilaç intoksikasyonu ile gelen hastalarda gastroin-
testinal emilimi azaltacağı için önerilmekte ise de aktif kömürün levo-
tiroksin emilimine etkisinin olmadığı, hatta duodenum ve jejunumdan
emilimi artırabileceğini öne süren yayınlar da mevcuttur (16,19).

Tedavide kullanılabilecek ilaçlar veya tedavi yaklaşımları belirlen-
miş olmakla birlikte, kimlere tedavi başlanması gerektiği konusu açık

Olgu 1 Olgu 2 Olgu 3 Olgu 4

Yaş (yıl) 3 4 3,5 17

Vücut Ağırlığı (kg) 12 15 14 50

Cins Erkek Kız Erkek Kız

Başvuru süresi Hemen Hemen Hemen 1 saat sonra

Kaza / özkıyım Kaza Kaza Kaza Özkıyım

Vücut ısısı (°C) 37.1 36,3 36.8 36,3

Nabız (atım/dk) 125 95 105 150

Kan basıncı (mmHg) 70/40 80/40 80/50 100/60

Tablo 1. Olguların demografik özellikleri ve vital bulguları

Olgu 1 Olgu 2 Olgu 3 Olgu 4

WBC (x10³ / μL) 11.3 8 7.140 8.680

Hb g/dL 12,9 11,1 12,8 13,7

PLT (x10³ / μL ) 488 450 300 375

AST (U/L) 21 26 21 24

ALT (U/L) 12 12 10 62

Üre (mg/dL) 22 32 26 13

Kreatinin (mg/dL) 0,28 0,42 0,28 0,6

Tablo 2. Olguların başvuru sırasındaki laboratuvar değerleri

Yatış 12 saat 2.gün 3.gün 4.gün 10.gün

1.Olgu 2,69 1,65 0,55 0,39 0,32 4,07

TSHuU 2.Olgu 1,21 0,631 0,221 0,125 0,09 6,75

mL(0,7-5,97) 3.Olgu 2,3 0,78 0,39 0,125 0,631 3,47

4.Olgu 4,4 0,99 0,57 0,24 0,259 0,321

1.Olgu 4,3 4,6 5,28 4,78 4,8 5,18

FT3pg 2.Olgu 5,12 5,03 5,17 4,91 4,46 3,92

mL(2,41-5,5) 3.Olgu 4,22 5,0 5,9 4,8 5,03 4,5

4.Olgu 4,08 4,6 4,55 4,27 4,47 3,72

1.Olgu 2,4 3,47 3,09 2,52 2,05 1,45

FT4pg 2.Olgu 5,5 4,6 2,9 2,5 1,97 1,25

mL(0.96-1,77) 3.Olgu 4,4 3,44 3,4 2,9 3,16 1,22

4.Olgu 16,4 2,7 2,57 2,2 2,08 1,51

Tablo 3: Olguların laboratuvar takibi

*Referans değerlerin üstünde ** Bizim hastalarımız B:Bilinmiyor, PTU:Propitiyourasil, K:Kız,  E: Erkek

Tablo 4:Literatürde tanımlanmış hastalar ve hastalarımızın yaş, cinsi-
yet başvuru sırasındaki FT4 ve TSH değerleri, en yüksek ve normal
düzeylere ulaşma zamanı

değildir. Bu nedenle burada, izlediğimiz hastalar yanı sıra literatürde-
ki hastaların verileri birlikte değerlendirilmiştir. Hastalarımız ve daha
önce tanımlanmış hastaların yaş, cinsiyet, toplam ve aldıkları ilaç mik-
tarı, başvuru sırasındaki serbest T4 ve TSH değerleri ile en yüksek ve

Normal düzeylere ulaşma zamanları Tablo 4’de görülmektedir.

Tablo 1’de de görülebileceği gibi hastalarımızın yaşları 3 ile 17 ara-
sında değişmekteydi, kız/erkek oranı eşitti ve başvuru anındaki vital
bulguları normal sınırlar içindeydi. İlk üç hasta ilaca kaza sonucu  ma-
ruz kalmışken dördüncü hasta özkıyım amaçlı maruz kalmıştı. Ayrıca
tablo 2’de de görülebileceği gibi, hastaların laboratuvar değerlerinde
herhangi bir sapma gözlenmedi. Daha önce tanımlanmış olan Ergül ve
arkadaşlarının (16) çalışmasında da hormon düzeyleri dışında laboratu-
var değerlerinde herhangi bir sapma gözlenmemiştir

Olgularımız ve daha önce tanımlanmış olgular birlikte değerlendi-
ğinde, çoğunun (%72) cinsiyetinin kadın olduğu dikkati çekmektedir
(Tablo 3). Bizim olgularımızda özkıyım amaçlı alım, adölesan yaşta
olan bir kız hastamızda (%25) gözlenmiştir, diğer hastalarımızın yaşları
3-4 arasında değişmektedir. Ergül ve arkadaşlarının çalışmasında özkı-
yım amaçlı alım oranı %43 bulunmuş ve alanların %83’ünün adölesan
kız olduğu dikkati çekmektedir.

Başlangıçta da belirtildiği gibi tedavinin ne zaman başlanması gerek-
tiği konusu açık değildir. Toplam dozun göz önüne alınması gerektiğini
bildiren çalışmalar yanında, alınan doz ile semptomlar arasında bir iliş-
ki bulunmadığı ve hastaların tedavisinde esas önemi klinik bulguların
oluşturduğu öne sürülmektedir. Tiroid hormon düzeylerindeki değişik-
liğin ise tedavinin belirlenmesinde önem taşımadığı anlaşılmaktadır.
Örneğin, Tenenbein ve arkadaşlarının çalışmasında, 15 yaş altı dokuz
olgu bildirilmiştir. Çalışmada hastaların aldıkları toplam levotiroksin
dozu 1,8 mg ile 30 mg arasında bulunmuştur (15). Hastaların serbest T4
düzeyleri referans değerlerin çok üstünde (19,9-84,7 ng/dL) seyretme-
sine rağmen hiçbir olguda ciddi yan etki bildirilmemiş ve tedavi veril-
memiştir. Yazıda, toplam levotiroksin alımının 2 mg’ı aşmadıkça tedavi
verilmesi önerilmemektedir (15). Çok yakın zamanda ülkemizden bil-
dirilen bir çalışmada, çocukluk yaş grubunda 14 olgu sunulmuş, hasta-
ların klinik seyir ve tedavisi tartışılmıştır (16). Bu olgu serisinde, akut
toksisite bulguları olarak kabul edilen hipertansiyon ve taşikardi sadece
iki hastada (%14,3) saptanmış, ancak üç hastaya (%21,4) tedavi başlan-
mıştır (Tablo 3). Tedavi başlanan üçüncü hastanın semptomu yoktur ve
tedavi başlanma nedeni yüksek doz levotiroksin almasıdır. Semptomları
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olup tedavi verilen iki hastanın aldıkları toplam doz 2 mg’ın altındadır
(1,25 mg ve 1,40 mg). Ancak alınan dozlar kilogram başına hesaplan-
dığında sırasıyla 65 ve 122 mcg/kg olduğu görülmektedir. Semptomu
olmamasına rağmen tedavi başlanan üçüncü hastanın kilogram başına
alımı da 133 mcg/kg bulunmuştur. İzlediğimiz son olgu (Olgu 4), elle-
rinde titreme, baş ağrısı, huzursuzluk ve çok kısa süren jeneralize nöbet
geçirme öyküsü ile başvurmuş ancak tedavi başlanmamasına rağmen
semptomlar 24 saat içinde kendiliğinden sonlanmıştır ve hastanın aldığı
toplam doz 1 mg, kilogram başına alımı ise 20 mcg/kg’dır.

Bu nedenle, erişkinlerde alınan toplam dozun göz önüne alınması
önemli olsa da çocukluk yaş grubunda vücut ağırlıkları değişebildiği
için toplam levotiroksin miktarından ziyade kg başına ne kadar alındığı
dikkate alınmalıdır. Örneğin Tsutaoka ve arkadaşlarının (21) çalışma-
sında 3,5 yaşındaki bir çocuğun toplam 3,6 mg (220 mcg/kg) tiroksin
alımı sonucu tonik klonik nöbet geçirdiği bildirilmektedir.

Ayrıca, hastalarda semptomların ortaya çıkışı zaman alabilmektedir.
Alınan levotiroksin kanda aktif olan T3 formuna dönüşür. Bu neden-
le kan seviyesi, alımdan 1-2 saat sonra artmaya başlar ve semptomlar
T4’den T3 ‘e dönüştükçe ortaya çıkar.  Bu dönüşüm 6-10 gün kadar
sürebileceği için kan tiroid hormon seviyesinin 10 gün kadar yüksek
kalabileceği bildirilmektedir (5,6).  Tablo 3’de de görülebileceği gibi
değerlerin normal düzeylere ulaşması 3 ile 30 gün arasında değişmekle
birlikte, çoğunluğu ilk 10 günde düzelmiştir (9,10,16). Bu nedenle, he-
nüz bir fikir birliği olmamakla birlikte, hastaların izlem süresinin 7-10
gün kadar sürdürülmesi uygun olacaktır.

Sonuç olarak, levotiroksin intoksikasyonu benign bir tablo olmasına
rağmen tedavi gerektiren durumlar olabilir. Bu nedenle tedavi kararı
verilmesi gereken çocuk ve adölesan olgularda semptom varlığı önemli
bir faktör olsa da, tedavi yaklaşımı erişkinlerden farklı olabilir. Yaş ara-
lığına bağlı olarak vücut ağırlığı çok değişebileceği için tedaviye karar
verilmesi aşamasında, semptomlar yanı sıra, kilogram başına alınan do-
zun da hesaplanması uygun yaklaşım gibi görülmektedir.
Ayrıca   ilaç zehirlenmelerinin çocuklarda önlenebilir morbidite ve
mortalite nedenleri arasında yer aldığı ve bu konuda ailelelerin çocuk-
ların ilaçlara maruziyetini önleme konusunda eğitilmesi  gerektiği de
unutulmamalıdır.
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