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Çocukluk çağının gizli tehlikesi; subklinik hipotiroidi
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Insidious danger in childhood era’s; subclinical hypothyroidism

erlemed

Öz
Tiroid hormonları; santral sinir sistemi gelişimi, büyüme, gelişme, vücut ısısı regülasyonu, lipit, karbonhidrat ve 
enerji metabolizması, iskelet sistemi üzerinde önemli role sahiptir. Diğer yönden çocukluk çağında santral sinir sis-
temi myelinizasyonunda görevli olduğu için önemi farklıdır. Subklinik hipotiroidi, serum tiroid stimulan hormon 
seviyesinin orta düzeyde artması ile birlikte serum tiroid hormon seviyelerinin normal referans laboratuvar aralı-
ğında olmasıdır. Çocuklarda %2 oranında görülmektedir. Etiyolojisinin büyük bir kısmını otoimmün tiroidit ve iyot 
eksikliği oluşturmaktadır. Asemptomatik olguların zamanında tanımlanması ve tedavisi önemlidir. Olgularda guatr, 
büyüme-gelişme geriliği veya duraksaması, ders başarısında azalma, negativizm, depresyon, obezite, demir eksikliği 
anemisi, dislipidemi, kemik yaşı geriliğinde levotiroksin tedavisi başlanması uygundur.
Anahtar sözcükler: Çocukluk çağı, subklinik hipotiroidizm

Abstract
Thyroid hormones have an important role on the central nervous system, growth, development, body temperature regu-
lation, metabolism of lipid, carbohydrate and energy, musculoskeletal system. The other hand, it has a different impor-
tance for its role in the myelinization of the central nervous system during the childhood period. Subclinical hypothy-
roidism (SH),  is diagnosed when peripheral thyroid hormone levels are within normal reference laboratory range but 
serum thyroid-stimulating hormone levels are mildly elevated. Prevalance of subclinical hypothyroidism in chilhood is 
seen about %2. The majority of its etiology is due to the autoimmune thyroiditis and iodine deficiency. It is important 
to diagnose and treat the asymptomatic cases in a timely manner. Thyroxin treatment should be started if goiter, growth 
velocity is slowed down, decline in school success, negativism, depression, obesity, refractory iron deficiency anemia 
dyslipidemia, bone age retardation. 
Keywords: Childhood, subclinical hypothroidism
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Giriş
Tiroid hormonları ve metabolik etkileri: Tiroid hormonla-
rı, santral sinir sistemi gelişimi, büyüme- gelişme, vücut 
ısısı regülasyonu, lipit, karbonhidrat, enerji metabolizması 
ve iskelet sistemi üzerinde önemli rol sahibidir. Çocukluk 
çağında santral sinir sistemi myelinizasyonunda görevli 
olduğu için önemi farklıdır. [1]. Yapılan bir çalışma tiroid 
hormon eksikliğinin tedavi edilmediğinde  günlük IQ’da 6 
puanlık bir kayıp olduğu göstermiştir [2]. 
Serum T3 (triiyodotironin) ve T4 (tiroksin)  düzeyleri 
hipotalamus-hipofiz-tiroid aksı tarafından kontrol edil-
mektedir.  Tiroid bezinden salınan T4 ve T3, hipofizden 
salgılanan tirotiropin (TSH) kontrolü altında sekrete ol-
maktadır. Serum T4 ve T3 düzeyinin azalmasıyla beraber 
hipotalamustan tirotiropin salıverici hormon (TRH) sal-
gılanır. TRH hipofiz bezini tiroid uyarıcı hormonu (TSH) 
salgılanması için uyarmaktadır [3]. TSH da, tiroid bezinin 
T4, T3 sentezlemesi ve depo dolaşımına salınmasından so-
rumludur. TSH salınımı serum tiroksin düzeyine bağlıdır. 
Artan tiroksin feedback ile TSH’nın hipofizden salgılan-
masını baskılamaktadır. TSH pulsatil salınan ve diurnal 
varyasyon gösteren bir hormondur. TSH’nın düzeyleri 
yaşa, cinsiyete ve eşlik eden otoantikorlara göre değişiklik 
göstermektedir [4]. Birçok çalışmada TSH’nın üst sınırı 
4,2m UI/L alınmaktadır (Tablo1) [5-8].

Tablo1. Yaşa göre tiroid hormon düzeyleri
Term yenidoğan 4. gün……….1,3-16mU/L

Süt çocuğu 1-12 ay……...0,9-7,7 mU/L

Prepuberte….0,6-5,5 mU/L 

Puberte……..0,5-4,8 mU/L 

Serbest T3

Çocuk ve erişkinlerde… 200-400pg/dl

Serbest T4

Term yenidoğan 3. gün………2,0-4,0 ng/ml

Süt çocuğu .1-12 ay……...0,9-2,6 ng/ml 

Prepuberte….0,8-2,2 ng/ml 

Puberte……..0,8-2,3 ng/ml 

Tanım
Tiroid hormonlarının yaş ve cinsiyete göre olması gereken 
değerden düşük olması hipotiroidi,  yüksek olması hiperti-
roidi olarak tanımlanır (Tablo1). Akılda tutulması gereken, 
sıklıkla gözden kaçan başka bir konu ise subklinik hipot-
roidizmdir (SH) [9]. Çocukluk çağında oluşturabileceği 
sonuçlar nedeniyle erişkinden çok farklı bir öneme sahip 
olan bu durum iceberg altındaki kısım olduğu için daha 
tehlikelidir. Gizli seyretmesi nedeniyle çocuklarda ciddi 
olumsuz etkilere yol açmaktadır (Şekil1) [7-9]. Subklinik 
hipotirodizm serum TSH seviyesinin orta-hafif düzeyde 
(genelde 5-10 mIU/L) artması ile birlikte serum tiroid hor-
mon seviyelerinin normal olması ile karakterizedir [7-10].

Şekil 1. Çocuklarda hipotiroidizmin durumu

Marwaha ve arkadaşlarının Hindistan’da yapılmış iki ça-
lışmasında beş ile onaltı yaş arası çocuklarda TSH’nın or-
talama değeri 3,17 mIU/L, 97 persentil değeri 7,5 mIU/L 
ölçüldüğü belirtilmiştir [11-12]. 
Amerikan Endokrinoloji Derneği ve Amerikan Tiroid 
Derneği tarafından 2005 yılında TSH seviyelerinin 4,5-5 
mUI/L arasında tutulması gerektiği açıklanmıştır [10].
Epidemiyoloji
Amerika Birleşik Devletleri Ulusal Sağlık ve Beslen-
me Araştırması’nın (NHANES III; National Health and 
Nutrition Examination Survey) 1327 adölesan ile yaptığı 
çalışmada %1,7 SH tespit etmiştir [13]. Genel olarak ya-
yınlarda ise çocuklarda %2 erişkinlerde ise %1-10 arasın-
da tespit edilmiştir [4,13,16]. Hindistan’da Marwaha’nın 
39961 çocuk ile yaptığı çalışmada %6,1 SH tespit edilmiş-
tir [12].  Lazar ve ark. retrospektif analizlerinde 6 ay ve 
6 yaş arasında TSH değeri 5,5-10 mIU/L olan çocukların 
oranı %2,9 olarak bulunmuştur [16]. 
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Etiyoloji
Subklinik hipotiroidinin etiyolojisinin büyük bir kısmını 
(%50-80) otoimmün tiroidit oluşturmaktadır. Bu olgularda 
tiroid otoantikorları yüksektir. Nadiren TSH reseptör antiko-
ru varlığı da olabilir.  Önemli nedenlerden biri de iyot meta-
bolizması ile ilgili olandır. İyotun hem eksikliği hem de fazla 
alımı ile tiroid sentezi bozulmakta ve SH’ye yol açmaktadır 
[17,18]. Aşırı iyot maruziyetine en tipik örneklerden biri ye-
nidoğanların göbek temizliğinde iyot içeren solüsyonların 
kullanılması sonucunda oluşan subklinik hipotiroididir [19]. 
Diğer risk faktörleri olarak  sigara kullanımı, siyah ırk, çev-
resel faktörlerden soğuk yerde yaşam da sayılabilir [20-21]. 
Diğer nedenler Tablo 2’de verilmiştir [3,22,23].

Tablo 2. Subklinik hipotiroidi nedenleri
•	 İyot eksikliği

•	 Otoimmünite (Hashimato, Çölyak hastalığı..)

•	 Obezite

•	 Genetik nedenler (TSH reseptör mutasyonu,..)

•	 Sendromlar(Down sendromu, Williams Sendromu,..)

•	 İlaçlar (amiodaron, lityum,sülfonamidler,antitiroid ilaçlar)

•	 İnfiltratif hastalıklar (amiloidoz,hemakromatozis,tümör,..)

•	  Laboratuvar hatası

Dual oksidaz 2 (DUOX2) geninde missense mutasyon, fos-
fodiesteraz 8B  gen mutasyonu, tiroid peroksidaz mutas-
yonları, TSH yükselmesine neden olarak SH kliniği oluş-
turabilirler [24-26]. Doğumsal hastalıklarla da birliktelik 
gösterilmiştir [14]. Down sendromlu hastaların %32’sinde, 
Williams sendromlu hastaların üçte birinde SH tanımlan-
mıştır [16,17]. Tip 1 diyabet de tiroid disfonksiyonları için 
predispozan bir faktördür. Soliman ve ark. Tip 1 diyabetli 
hastalarda (ortalama yaş 10) %11,2 oranında subklinik hipo-
tiroidi tespit edildiğini belirtmiştir [18].  

Klinik ve semptomatoloji
Olgularda çoğu zaman klinik ve semptom tespit edilmese 
de bazı olgularda guatr, okul başarısında düşüklük, geliş-
me geriliği, boy ve kilo persentil kaybı, refrakter demir 
eksikliği anemisi,  kolesterol metabolizmasında bozukluk 
gibi ciddi bulgular gözlenebilmektedir [1-4]. Çocuklar-
da negativizm, panik atak, depresyon, dikkat dağınıklığı 
subklinik hipotiroidinin habercisi olabilir [6,27]. 
Wu ve ark.’nın yaptığı çalışmada SH’li adölesanlarda kog-

nitif fonksiyonların, subklinik hipertiroidili adölesanlara 
göre daha düşük olduğu gözlenmiştir [13]. Subklinik hipo-
tirodili hastalarda panik atak, depresyon, dikkat dağınıklı-
ğı, hafıza bozukluğu gibi nörolojik problemler de tanım-
lanmıştır.  Törel Ergür ve arkadaşlarının yaşları 7 ile 17 
yaş arasında değişen 20 SH’li hastada uyguladığı WISC-R 
testinde, stroop testi skorlarının belirgin düşük olduğu gös-
terilmiştir ki bu da dikkat eksikliğini destekler niteliktedir 
[27]. Aijaz ve ark. yaptıkları çalışmada SH’li hastalarda 
dikkat dağınıklığının, sağlıklı kontrollere göre daha sık 
olduğunu saptamışlardır [4]. İlginç olarak aynı çalışmada 
levotiroksin ( LT4 ) tedavisinin nöro-kognitif performans 
üzerinde belirgin etki yapmadığı savunulmuştur.
İzlem ve Tedavisi

Çocukluk çağı SH’li olguların tedavisinde halen ortak bir 
fikir birliği bulunmamaktadır. Tarama testlerinin son za-
manlarda yaygınlaşması sonucunda saptanan SH’li olgu 
sayısı, özellikle genç yaş grubunda belirgin artış göster-
miştir [28]. Fakat hastalığın tedavisi için çocuk endokri-
nologları arasında halen uzlaşma yoktur. Çocukluk çağı 
SH’nin tedavi edilmediği takdirde aşikar hipotiroidiye 
gidebilme olasılığı oldukça yüksektir. Özellikle yaşamın 
ilk yılında tedavi edilmeyen olgularda aşikar hipotiroidi ve 
bunun sonucunda da büyüme-gelişme geriliği ve nörokog-
nitif disfonksiyon oluşma olasılığı akılda tutulmalıdır. Bu 
nedenle serbest T4 seviyesinin düşük olup TSH seviyesi 
10-20mIU/L arasında olan olguların tedavi edilmesi ge-
rektiği konusunda görüşler yoğunlaşmaktadır [10,29].
Prematürelerde gözlenen geçici hipotiroksineminin teda-
visi tartışmalıdır. Ancak düşük T4 düzeyleri ile gelişme 
geriliği ve serebral palsi arasında bir ilişki de gösterilmiştir 
[30]. Bir araştırmada 27 haftadan küçük olan prematürele-
re LT4 verilmesi Bayley zihinsel gelişim skorunun kontrol 
grubuna göre daha yüksek bulunmasına yol açmıştır [31].
İtalya’da bir çalışmada subklinik hipotiroidisi olan (guatrı 
olmayan ve tiroid antikorları negatif olan) 5ile 15 yaş arası 
92 çocuk tedavi verilmeden takip edilmiş. Bu çocuklardan 
6 tanesinde ilk 6 ay içinde, 16 tanesinde 6-12 ay içinde, 22 
tanesinde 12-24 ay içinde TSH düzeyleri normal seviyeye 
ulaşmış. Hastalardan 54’ünde TSH seviyesi 5-10 mIU/L 
arasında kalmış, 11 hastada ise TSH 10mIU/L’nin üstüne 
çıkış göstermiştir. İzlem esnasından bu hastaların hiçbirin-
de hipotiroidi semptomları ortaya çıkmamıştır [6].
Moore çalışmasında yaşları 10 ile 18 arası olan 18 hafif-or-
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ta derece TSH yüksekliği olan, otoimmün tiroid hastalığının 
eşlik ettiği (tiroid antikorları pozitif) normal T4’lü, guatrı ol-
mayan çocuğu takip ettiğini belirtmiş. Bu çocuklardan 11 ta-
nesi tedavisiz takip edilmiş.  Çocuklardan 7 tanesine ise 5-10 
yıl boyunca tedavi verilmiş ve tedavi bitiminden 1 yıl sonra 
test yapılmış. Bu 7 hastanın TSH’sı normal bulunmuş. Teda-
vi almayan hastalardan 10’unda hafif TSH yüksekliği devam 
etmiş, yalnız 1 hastada TSH yüksek, T4 düşük seyretmiştir. 
Tedavi alan 3 hastada (TSH değerleri 50mI U/L iken) izlemde 
TSH değeri (3-10mIU/L arasına) gerilediğini belirtmiştir [32].
Italya’da otoimmün tiroid hastalığıyla birlikte subklinik hi-
potiroidisi olan fakat klinik şikayeti olmayan çocuklarda ya-
pılan çalışmada TSH değeri üst limitin 2 katı ve üstü kadar 
artmış 55 hastaya tedavi verilmiş. Bu hastaların  %29’unda 
hafif yükseklik devam etmiş, %29 hastada normal sınıra dön-
müş, %42 hasta ise normal sınırın 2 katının üstünde devam 
etmiş. Tedavi ile artan TSH değerinin, aşikar hipotiroidi ile 
bağlantısı açıklanamamış. Artan tiroid volümü ve antiroid an-
tikorların tiroid fonksiyonlarını bozduğu düşünülmüştür [33].
Başka bir çalışmada subklinik hipotiroidili 30 çocuğa tiroksin 
tedavisi başlanılmış. Tedavi esnasında tiroksin dozu giderek 
azaltılmış ve izlenen hastaların 14’ünde TSH 5 mIU/L altına 
düşmüş, 12 hastada TSH 5-9.9 mIU/L arasında seyretmiş, 4 
hastada 10-15mIU/L arasında seyretmiş. Bu 30 hastanın hiç-
birinde tedavinin kesiminden sonra TSH yüksekliği başlangıç 
TSH değerinden daha yüksek olmamış ve hiçbirinde hipoti-
roidi semptomu gelişmediği belirtilmiş [34]. 
Sonuç olarak; laboratuvar tetkikleri SH ile uyumlu bir ço-
cuk olguda guatr, büyümede yavaşlama, negativizm, dep-
resyon, ders başarısında düşme, obezite semptomlarının 
yanı sıra demir tedavisine dirençli anemi, dislipidemi, ke-
mik yaşı geriliği mevcutsa LT4 tedavisi başlanmalıdır [22]. 
Subklinik hipotiroidi saptanan çocuk olgular 3-6 ay aralarla 
düzenli izlenmelidir. Tiroksin tedavisi esnasında, özellikle 
infant ve küçük çocuklar daha sık izlenmeli, izlem sırasında 
büyüme-gelişme ve kemik yaşı değerlendirilmeli, serbest 
T3 ve serbest T4 düzeyleri takibi yapılmalıdır [10].
Maddi Destek ve Çıkar İlişkisi  
Çalışmayı maddi olarak destekleyen kişi/kuruluş yoktur 
ve yazarların çıkara dayalı bir ilişkisi yoktur.
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