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olarak daha az salgılanmasına rağmen nükleer reseptör için 
10 kat daha fazla afiniteye ve 10 kat daha yüksek etkinliğe 
sahiptir (5).

İyodotironin seleno-deiyodinaz enzim sisteminin bir parça-
sını oluşturan tiroid hormon metabolizmasını düzenleyen 
üç enzim grubu vardır (tip 1=D1, tip 2=D2 ve tip 3=D3). 
T4’ün T3’e aktivasyonundan, T4’ün revers T3’e (rT3) etki-
sizleştirilmesinden, rT3 ve T3’ün T2’ye dönüşümünden so-
rumludur. Tip 1 deiyodinaz esas olarak karaciğerde ve böb-
reklerde bulunur ve T3’ün (12 nmol) ekstratiroid üretiminin 
yaklaşık %30-40’ını oluşturur (6). Tip 2 deiyodinaz hipofizde, 
santral sinir sisteminde ve iskelet kasında bulunur ve T3 (30 
nmol) ekstra-tiroid üretiminin %60-70’ine katkıda bulunur 
(7). Bu enzim sistemi, D1 grubundaki enzimlere benzer re-
aksiyonlar yapmasına rağmen kinetiği, regülasyonu ve pro-
piltiyourasil (PTU) duyarlılığı farklıdır (8). Hem D1 hem de 
D2 sistemi T4 ve T3’ü de inaktif hale getirebilse de ana inak-
tivatör esas olarak iç halka deiyodinizasyonu gösteren (diğer 
sistemlerin aksine) tip 3 deiyodinaz sistemidir (9). D3 kara-
ciğerde, deride ve santral sinir sisteminde bulunur; T4’ün 
rT3’e ve T3’ün T2’ye dönüşümünü katalize eder, ayrıca her 
ikisi de inaktif metabolitler olan rT3’ü rT2’ye dönüştürür. Bu 
enzim sisteminin plasentada fetusu maternal tiroid hormon-
larından koruduğu da düşünülmektedir (10). 

TİROİD HORMON METABOLİZMASI ve  
TİROİD HORMON FONKSİYONLARI

Tiroid hormonlarının ana yapısını bir eser element olan iyot 
oluşturur. Tiroglobulin ve tiroid follikülleri tarafından sentez-
lenen büyük bir molekül içerisinde monoiyodotirozin (MİT) 
ve diodotirozin (DİT) denilen tirozin rezidülerinin birleşme-
si sonucu triiyodotironin (T3) ve tetraiyodotironin (T4) ismi 
verilen tiroid hormonları sentezlenir. Tiroid stimüle edici 
hormon (TSH, tirotropin) hipofiz bezi tarafından salgılanır 
ve tiroid hormon sentezi sırasındaki önemli basamakları 
stimüle eder. Tiroid bezi başlıca T4, az miktarda da T3 sen-
tezler, aktif form olan dolaşan T3’ün önemli bir kısmı T4’ün 
periferik deiyodinizasyonundan kaynaklanır. Vücutta dolaşan 
tiroid hormonlarının %99’undan fazlası proteinlere, en çok 
da tiroid bağlayan globuline (TBG) bağlı olarak bulunur. Sa-
dece serbest tiroid hormonları hücreye girer, daha aktif olan 
form T3’tür, nükleer reseptörleri aracılığı ile tüm vücutta çok 
sayıda oksidatif olayı kontrol ederler (1). 

Serbest T3 ve T4, tüm hücrelere plazma zarı içinden girer ve 
bir nükleer T3 reseptörüne bağlanır. Tiroid reseptörü, nükle-
er süper aile reseptörü grubunun (retinoik asit, retinoid X, D 
vitamini ve peroksizom proliferatör reseptörü) bir parçasıdır 
(2). Bu reseptörlerin hepsi, ikisi bir ligand bağlayıcı bölge ve 
yapısal olarak DNA’ya bağlanan merkezi bir bölge olan altı 
benzer alana sahiptir (3). Normalde, tiroid bezi her gün 110 
nmol T4 ve 10 nmol T3 salgılar (4). T4’e göre T3, kantitatif 
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glukoz ve yağ alımını ve safra tuzlarının kompozisyonunu 
etkiler (18). Hipertiroidide bazal metabolizma ve hepatik ok-
sijen tüketimi artmıştır (19). Ayrıca normal fruktoz-6-fosfat 
ve pentoz siklüsü varlığına karşın hepatik oksijen tutulumu 
artmıştır (20). 

Karaciğer, kolesterol ve trigliserit metabolizması için ana 
bölgedir ve tiroid hormonları hepatik lipid homeostazında 
önemli bir rol oynar. Tiroid hormonları, hepatositler üze-
rinde LDL reseptörlerinin ekspresyonunu ve lipid düşürücü 
karaciğer enzimlerinin aktivitesini arttırır (21), LDL sevi-
yelerinde bir azalmaya neden olur (22). Tiroid hormonları 
ayrıca apolipoprotein A1’in ekspresyonunu arttırarak yüksek 
yoğunluklu lipoprotein (HDL) sentezini arttırır (23). Hipoti-
rodizmde görülen hiperkolesterolemi ve safra kesesi hipoto-
nisinin, safrada artmış kolesterol doygunluğuna ve normale 
kıyasla artmış olan safra taşı sıklığına yol açtığı düşünülmek-
tedir (24,25). Tiroid hormonları safra asidi yapımını ve total 
miktarını azaltmaktadır. İnsanda safra asidi kinetiğine ilişkin 
yapılan araştırmalarda tirotoksikozda başlıca kolik asit olmak 
üzere primer safra asitleri sentezinde azalma gözlenmektedir. 
Bu muhtemelen T4 tarafından hepatik 12-hidroksilazın inhi-
bisyonu nedeniyledir (26).

Tiroid hormonları vücut ağırlığı, termogenez ve lipoliz üze-
rinde derin etkilere sahiptir. Bu etkilere öncelikle tiroid hor-
monlarının iskelet kası ve yağ dokusu üzerindeki etkisiyle 
aracılık edilir. Tiroid hormonları; karaciğer üzerindeki etki-
leriyle yağ asidi, kolesterol ve karbonhidrat homeostazını da 
düzenleyebilir. Bu nedenle, tiroid fonksiyon bozuklukları, 
hücreler için önemli enerji kaynakları olarak görev yapan ve 
hepatik lipid ve karbonhidrat metabolizmasını olumsuz yön-
de etkileyen besin metabolizmasının sistemik düzensizliği 
gibi, intrahepatik metabolizmasının bozulması ile de sonuç-
lanabilir (27). 

Tiroid ve karaciğer arasındaki ilişki yüzyıla yakın bir süredir 
araştırılmasına karşın aradaki etkileşim tam anlamıyla ortaya 
konulamamıştır. Tiroid ile karaciğerin olası etkileşimleri: 

• Hipertiroidinin sistemik etkilerine ikincil olarak gelişen 
karaciğer hasarı, 

• Tiroid hormonlarının karaciğer üzerine direkt toksik etki-
si 

• Otoimmün mekanizma sonucu gelişen tiroid ve karaciğer 
hastalığı, 

Karaciğerin tiroid hormon metabolizmasında önemli bir rolü 
vardır ve tiroid hormonlarının seviyesi normal hepatik fonk-
siyon ve bilirübin metabolizması için de önemlidir. 

Karaciğer, tiroid hormonu periferik metabolizmasının ana 
bölgesidir ve konjugasyonunda, biliyer atılımında, oksidatif 
deaminasyonunda ve T4’ün T3’e ve revers T3’ün ekstratiro-
roid deiyodinizasyonunda rol oynar. T4 taşıyan proteinler 
olan TBG ile prealbümin ve albümin burada sentezlenir. Vü-
cuttaki dönüşebilen T4’ün %10-30’u karaciğerde olup aktif 
T3’e dönüştüğü başlıca yerdir. Karaciğer rT3 ve T4’ün inaktif 
ürünlerini dolaşımdan uzaklaştırır (11).

T3 ve T4 karaciğerde oksidatif deaminasyon, deiyodinizas-
yon ve konjugasyon yoluyla metabolize edilip safrayla atıl-
maktadır; safrayla itrah günlük hormon metabolizmasının 
%15- 20’sini oluşturur. Safrayla intestinal sisteme atılan tiroid 
hormonları reabsorbsiyon ile yeniden sistemik dolaşıma ka-
tılabilir. Tiroid hormonları bilirübinin hepatik transport ve 
itrahını belirgin bir şekilde etkiler. Bilirübin glukuronid olu-
şumu in vitro koşullarda değişmemesine karşın, ekstra-hepa-
tik faktörler in vivo koşullarda anormal bir bilirübin metabo-
lizmasına sebep olmaktadır. Tiroid hormonları karaciğerde 
glukuronide edilir, sülfatlanır ve daha sonra safraya atılır. Ek 
olarak, bu hormonlar; glukuroniltransferazın enzimatik akti-
vitesinde rol oynayarak ve majör bir organik anyon bağlayıcı 
protein olan ligandin seviyesini düzenleyerek bilirübinin me-
tabolizmasını korur (12). Tiroid hormonlarının durumu safra 
akımını belirgin bir şekilde etkilemektedir. Hayvan deneyle-
rinde tirotoksikoz, hepatik ‘hem’ yıkımının artışı nedeniyle 
safrayla bilirübin atılımının artışına yol açmaktadır; bilirübin 
metabolizmasındaki bu değişim, daha önce tanı konulmamış 
Gilbert sendromu olgularının manifest hale geçmesini sağla-
yabilmektedir (13). Deneysel hipotiroidizm durumunda ise 
safra akımında bir yavaşlama gözlenmiş (14), buna ek olarak 
bilirübinin safrayla itrahı da azalmıştır (15).

Tiroid bezi vücudun tüm organlarının, dokularının ve hüc-
relerinin işleyişini etkileyen hormonları sentezler. Tiroid 
hormonları oksijen tüketim oranlarını, termogenezi, düşük 
yoğunluklu lipoprotein (LDL) reseptörünün ekspresyonunu, 
miyokard kasılmasının ve kemik döngü gücü ve sıklığını dü-
zenler (16,17). Ek olarak, tiroid hormonları gastrointestinal 
sistemin fizyolojisinde büyük öneme sahiptir; mukoza zarla-
rının olgunlaşması için gereklidir ve gastrointestinal motilite, 
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kalarının çoğunda görülen değişikliklerden sorumlu ana fak-
tördür (33). 

Tirotoksikozun neden olduğu karaciğer hasarı nispeten yaygın-
dır. Hepatosellüler ve kolestatik olarak iki tipe ayrılabilir (34).

Hepatosellüler hasar

Hasarlanma mekanizması, hepatik kan akışında uygun bir 
artış olmadan hepatik oksijen talebindeki artış nedeniyle pe-
rivenüler bölgelerde rölatif hipoksi gibi görünmektedir. Hafif 
vakalarda, ışık mikroskobisi karaciğer histolojisinde daha ön-
ceden bahsedilen non-spesifik değişiklikler gösterir. Elektron 
mikroskobu çalışmalarında ise; düz endoplazmik retikulum 
hiperplazisi, sitoplazmik glikojen azlığı ve daha fazla krista 
içerebilen artmış mitokondri sayısının ve büyüklüğünün or-
taya çıkabileceğini göstermektedir (33). Hastaların küçük 
bir kısmında histolojik olarak, hipoksinin en sık görülebile-
ceği bölgeleri etkileyen, sentrizonal nekroz ve perivenüler 
fibrozisten oluşan ilerleyici bir karaciğer hasarı mevcuttur. 
Sentrizonal nekrozun ciddiyeti, plazma izositrat dehidroge-
naz seviyeleri kullanılarak değerlendirilebilir (35). Bu tip bir 
hasarlanma klinik olarak genellikle kendi kendini sınırlayan 
bir hepatittir, ancak fulminan hepatik yetmezlik ile başvuran 
tirotoksikoz hastalarından oluşan birkaç vaka bildirimi vardır 
(36). Aspartat aminotransferaz (AST) ve alanin aminotransfe-
raz (ALT)’da artış, sırasıyla hastaların %27 ve %37’sinde bildi-
rilmiştir (37). Ayrıca bromsulfalein retansiyonu, hipoalbümi-
nemi, alkalen fosfataz (ALP), gama-glutamil transferaz (GGT) 
ve bilirübin düzeylerinde artış görülebilir. Bu değişiklikler 
tedavi ile düzelir. 

Kolestatik hasar

Tirotoksikozlu hastaların %64’ünde serum ALP düzeyi yük-
sek saptanır. Bununla birlikte, kemik ve/veya karaciğerden 
kaynaklanabildiği için bu mutlaka karaciğere özgü değildir. 
Bu nedenle, GGT (%17) ve bilirübindeki (%5) yükselmele-
re kolestazın bir göstergesi olarak bakmak önemlidir (38). 
Kolestatik hasarlanması olan hastalarda, histolojik özellikler, 
hepatosellüler hasarlanmada görülen non-spesifik değişiklik-
lere benzerdir. Bununla birlikte, ek olarak sentrilobüler int-
rahepatositik kolestaz görülebilir (39). Sarılık nadirdir ancak 
ortaya çıktığında, tirotoksikoz (kalp yetmezliği/sepsis) veya 
intrinsik karaciğer hastalığının dışlanması gerekir (34). Tedavi 
ile bu enzim değişiklikleri düzelir. Ancak ALP kemik izoen-
zimi artmış osteoblastik aktiviteye bağlı olarak tedavinin ilk 

• Karaciğer hastalığına ikincil olarak gelişen tiroid hormon 
metabolizması değişiklikleri,

• Karaciğer fonksiyonları üzerine tiroid hormonlarının su-
bklinik fizyolojik etkileri şeklinde olduğu öne sürülmüş-
tür (28).

TİROİD HASTALIKLARI ve KARACİĞER

Hipertiroidizm ve Karaciğer

Hipertiroidizmde, hastaların bazal metabolik hızı artmakta 
ve genellikle kalori alımı artan enerji tüketimini karşılayama-
dığından kilo kaybı ile sonuçlanmaktadır. Bununla birlikte, 
serum total kolesterol ve trigliserit seviyeleri, revers koles-
terol taşınımı yolu ile artan klirens nedeniyle azalır ve adipoz 
dokudan lipoliz nedeniyle hepatik β-oksidasyon artar (29). 
Hipertiroidi durumunda, aşırı hepatik lipid oksidasyonu ve 
oksidatif fosforilasyon, hepatik doku hasarına neden olan re-
aktif oksijen türleri üretebilir (30). Gerçekten de, kontrolsüz 
ve/veya uzun süreli hipertiroidizmde hepatit ve karaciğer yet-
mezliği olduğu bildirilmiştir (31). Ek olarak, hipertiroidizm 
glukoneogenezi ve glikojenolizi tetikleyebilir. Hipertiroidizm 
diyabetik hastalarda hiperglisemiyi ve ayrıca kötü glisemik 
kontrolü tetikleyebildiği bilinen bir klinik fenomendir (32). 

Hipertiroidide steatozisden siroza kadar değişebilen geniş 
spektrumlu hepatik anormallik tanımlanmıştır. İğne biyopsi 
çalışmaları ışık mikroskobundaki tirotoksikozis bulgularını; 

• Hepatosit vakuolizasyonu,

• Balon dejenerasyon,

• Nükleer glikojen, 

• Mononükleer hücrelerin ılımlı infiltrasyon, 

• Sentrilobüler intrahepatik kolestaz,

• Kupffer hücre hiperplazisi olarak tanımlamıştır (33).

Bu değişiklikler genelde non-spesifiktir. Bu değişikliklerin, 
tirotoksikozun doğrudan etkisinin bir sonucu olup olmadı-
ğı veya kendi başlarına hepatik fonksiyon bozukluğuna yol 
açabilecek konjestif kalp yetmezliği, enfeksiyon veya yetersiz 
beslenme gibi durumlardan mı kaynaklandığı açık değildir. 
Gelişen hepatite bağlı olarak splanknik oksijen gereksinimi 
dolaşımın sağlayabileceğinden daha fazla arttığı için, ortaya 
çıkan rölatif doku hipoksisi muhtemelen hipertiroidizm va-
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de bazal metabolizma ve hepatik oksijen tüketimi azalmıştır 
(46). Minimal hipotiroidizm durumlarında bile artmış serum 
GGT ve ALT seviyeleri tespit edilmiştir. Glikoneogenezde ve 
aminoasit kullanımındaki defekt sonucu üre azotu yapımında 
azalma gösterilmiştir (47). Bu bulgular genellikle tedavi ile 
kaybolur. 

Hipotiroidizmin üç özelliği karaciğer hastalıklarını taklit ede-
bilir (33): 

• Miyopatili olgularda; AST yüksekliği ile birlikte miyaljiler, 
yorgunluk ve kas krampları, 

• Miksödem hastalarında assit,

• Kretinizmde sarılık.

Ayrıca miksödem komada, hiperamonyemi ile ilişkili koma 
da bildirilmiştir (48).

Hipotiroidide nadiren asit gelişmekte olup oluşum meka-
nizması tam olarak anlaşılamamıştır. Beraberinde bulunan 
konjestif kalp yetersizliği ile ilişkili olduğu düşünülse de mik-
södemli hastalarda konjestif kalp yetersizliği olmaksızın da 
asit gelişebilmekte; bu ise sentrizonal konjesyon ve fibrozise 
atfedilmektedir. Bununla birlikte normal sağ kalp basınçları 
olan hastalarda şiddetli hipotiroidizmin vasküler endotelin 
artmış geçirgenliğine neden olduğu ve bunun vücutta asit 
ve seröz efüzyona neden olduğu ileri sürülmüştür (49). Asit, 
tiroksin tedavisiyle kaybolmaktadır. Asit sıvısı eksüda karakte-
rinde olup protein miktarı >2.5 g/dl ve serum asit-albümin 
gradienti >1.1 g/dl düzeyindedir (50). 

Hipotiroidi hastalarında hepatik düşük dansiteli lipoprotein 
reseptörü (LDL-R) ekspresyonu nedeniyle kolesterol alımın-
da bir bozulmaya neden olan hiperkolesterolemi vardır (51). 
Bu da kolesterol devri ve atılımında bir azalmaya ve serum 
apolipoprotein B (ApoB), total kolesterol ve LDL kolesterol 
seviyelerinde belirgin bir artışa yol açar. Hipotiroidi hastala-
rında, trigliseritlerin plazmadan klirensinde ve ara LDL par-
çacıklarının birikiminde bir azalma gözlenmiştir (52). Klinik 
hipotiroidizmde hastalar, özellikle kas ve kahverengi yağda 
azalmış bir bazal metabolik hız nedeniyle kilo alırlar (27). Ek 
olarak, hipotiroidizm, non-alkolik yağlı karaciğer hastalığı 
(NAFLD) ile ilişkilidir. Hipotiroidizm, NAFLD gelişmesi için 
bir risk faktörü olarak kabul edilir; hem hipotiroidizm hem 
de NAFLD hiperlipidemi, obezite ve insülin direnci ile ilişki-
lidir ve hipotiroidi hastalarında NAFLD prevalansı artmıştır 
(53-55). 

3-4 ayı yükselebilir ve normal düzeye inmesi 20. ayı bulabilir 
(33). Bunların yanı sıra hipertiroidinin primer biliyer kolan-
jitte kolestazın ağırlaşmasına yol açabildiği bildirilmiştir (40).

He K. ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada; yeni tanı 236 
Graves hastalığı olan hasta değerlendirilmiş ve %77.9 hastada 
en az bir karaciğer fonksiyon testi (KCFT) anormalliği sap-
tanmıştır. Hastalarda ALT %63.6, AST %42.5, ALP %66.3, GGT 
%36.1, total bilirübin %7.8, direkt bilirübin %18.8 sıklığında 
normal değere göre yüksek bulunmuştur. KCFT anormalliği 
olan grupta, olmayan gruba göre tirotropin reseptör antikoru 
(TRAb) düzeyi anlamlı olarak yüksek bulunmuştur. TRAb ile 
AST, ALP, GGT ve bilirübin arasında korelasyon varken ALT 
ile korelasyon saptanmamıştır. TRAb düzeyi yüksek olanlarda 
KCFT anormalliği olma ihtimali yüksek saptansa da mekaniz-
ma belirlenememiştir (41). 

Tiffany YL ve arkadaşları tarafından yapılan retrospektif bir 
kohort çalışmasında; 2002-2016 yılları arasında son 6 ay için-
de KCFT anormalliği bulunan yeni tanı tirotoksikozis olan 
1516 vaka seçilmiş, erkek cinsiyet, Afro-Amerikan ırk, TSH 
<0.02 mIU/mL olması KCFT anormalliği ile ilişkili saptan-
mıştır. TSH <0.02 mIU/mL olan grupta TSH >0.02 mIU/ml 
olan gruba göre ALP anlamlı derecede farklı olarak yüksek 
bulunmuştur. TSH <0.02 mIU/mL olan grupta herhangi bir 
KCFT anormalliği yaklaşık %45 iken (AST %13, ALT %13, ALP 
%35, GGT %2, total bilirübin %9, direkt bilirübin %6), TSH 
>0.02 mIU/ml olan grupta yaklaşık %32 (AST %18, ALT %14, 
ALP %22, GGT %2, total bilirübin %15, direkt bilirübin %12) 
tespit edilmiştir (42). 

Hipotiroidizm ve karaciğer 

Hipotiroidizm, hepatositlerin yapısını ve işlevini doğrudan 
etkiler. Hipotiroidizmde azalmış bilirübin ve safra atılımı ol-
ması, safra akışının azalmasına bağlı olarak kolestatik sarılık 
görüldüğü bildirilmiştir. Deneysel hipotiroidizmde, bilirübin 
üridin difosfat (UDP)-glukuroniltransferazın aktivitesi azalır, 
bu da bilirübin atılımında bir azalmaya neden olur (15). Hipo-
tiroidizm ayrıca intestinal motilitenin azalmasına yol açarak, 
enterik kolesterolün intestinal emiliminin artmasına sebep 
olur (43). Hipotiroidizmde görülen azalmış bilirübin atılımı, 
hiperkolesterolemi ve safra kesesinde hipotoni üçlüsü safra 
kesesi taşlarının görülme sıklığını arttırır (44). 

Tiroid hormonları hepatik mitokondriyal metabolizmanın 
düzenlenmesinde önemli rol oynamaktadır (45). Hipotiroidi-
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vakada immünolojik reaksiyon sonucu gelişmektedir. En sık 
gözlenen yan etkiler ateş, ürtiker ya da eklem ağrısı şeklinde 
olup hastaların %1-15’inde ve genellikle tedavinin ilk birkaç 
haftası içinde ortaya çıkmaktadır (59). Yan etkiler yüksek 
dozda metimazol kullanımında daha sık ortaya çıkmakta, 
ancak böyle bir doz ilişkisi PTU için saptanmamaktadır. PTU 
ve metimazol gibi antitiroid ilaçların kullanımına bağlı olarak 
gelişen sarılık olguları bildirilmesine karşın, belirgin hepato-
toksisite sıklığı oldukça düşüktür (60). 

PTU kullanımında tedavinin ilk iki ayında olguların %15-
30’unda asemptomatik, geçici transaminaz yükselmeleri 
saptanabilmesine karşın, semptom ya da sarılık gelişmemesi 
durumunda tedaviye takip altında devam edilebilmektedir 
(61). PTU’ya bağlı olgularda hepatotoksisite hemen bütün 
olgularda hepatosellüler niteliktedir. Hepatotoksisite, daha 
ziyade 30 yaşın altındaki kadınlarda ve tedavinin ilk birkaç 
ayında ortaya çıkmakta ve tedavinin kesilmesiyle birlikte ta-
mamen gerilemektedir (62). PTU’nun aktif metabolitlerinin 
endoplazmik retikulumun makromolekülleriyle etkileşme-
si sonucu sentrilober nekroz geliştiği iddia edilmiştir. Hafif 
hepatik hasar durumunda PTU tedavisine devam edilebilir. 
Ancak belirgin hepatit gelişmesi durumunda ilaç derhal kesil-
melidir. PTU, ilaçla ilişkili karaciğer yetmezliğinin üçüncü en 
sık nedenidir ve ilaçla ilişkili karaciğer transplantasyonlarının 
%10’unu oluşturur (63).

Karaciğer fonksiyon testlerinde anormallik karbimazol ve me-
timazol ile çok daha az görülür. Bu ajanlar ilacın kendine özgü 
bir reaksiyonu olarak kolestazı indükler (64). Bilirübin, ALP ve 
GGT seviyelerinin yükselmesi en sık görülen anormallikler-
dir. Bu tür karaciğer fonksiyon bozukluğu genellikle tedavinin 
başlamasından sonraki 2-3 hafta içinde ortaya çıkar ve ilacın 
kesilmesine rağmen birkaç ay boyunca devam edebilir. Karaci-
ğer biyopsisinde baskın özellik intrahepatik kolestazdır. 

Silva Nde O. ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada; tiroid 
hastalığı olan 100 hasta retrospektif olarak değerlendirilmiş 
ve %71’inde Hashimoto tiroiditi tanısı bulunmuştur. Bu has-
taların ALT düzeyleri normal limitin üst sınırından 0.64 kat 
daha yüksek saptanmıştır. ALT düzeyleri yüksek olan hasta-
ların sistemik arteryel hipertansiyon ölçümü daha yüksek, 
karın çevresi ölçümü daha büyük ve TSH düzeyleri ≥3 mIU/
mL’den daha yüksek olarak değerlendirilmiştir. ALT düzeyi-
nin normal limitin üst sınırından 0.64 kat yüksek oluşu karın 
çevresi ile bağımsız ilişkili ve ALT düzeyi total kolesterol dü-
zeyi ile pozitif korele saptanmıştır (56). 

Saha B. ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada; primer hi-
potiroidizmli 114 hasta değerlendirilmiş ve bu hastaların 
%59’unda en az bir KCFT anormalliği bulunmuştur. Kreati-
nin kinaz %37, AST %35, ALT %29, amilaz %15, ALP %3’ünde 
normal değerinin üzerinde izlenmiştir. TSH düzeyi ile serum 
enzim seviyeleri arasında korelasyon saptanmamıştır (57). 

Tiroid fonksiyonları ve NAFLD riskini değerlendiren toplum 
tabanlı, prospektif kohort çalışması olan Rotterdam çalışma-
sında; 9419 hasta median olarak 10 yıl takip edilmiş, yüksek 
fT4 düzeyi azalmış NAFLD riski ile ilişkili ve yüksek TSH dü-
zeyleri, NAFLD’de klinik olarak anlamlı fibrozis olma riskinin 
artmasıyla ilişkili olarak gözlenmiştir (58). 

Literatürde subklinik ve klinik hipotiroidizm ile NAFLD iliş-
kisini destekleyen çalışmalar bulunurken, aksini gösteren ve 
ilişki saptanmayan çalışmalar da mevcuttur. 

Antitiroid tedavi ve karaciğer

Günümüzde antitiroid tedavide aktif olarak PTU ve metima-
zol kullanılmaktadır. Antitiroid ilaçların 40 yaşın üstündeki 
hastalarda dikkatle kullanılması önerilmekte ve düşük doz 
metimazolün PTU’ya kıyasla daha güvenli olduğu iddia edil-
mektedir. Antitiroid ilaçlarla ortaya çıkan yan etkiler çoğu 
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