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ÖZET

Amaç: Lityum tedavisinin subklinik veya klinik hipotiro-
idizme yol açabileceği bilinmektedir. Biz bu çal›şmada,
lityuma bağl› tiroid hormon değişikliklerinin k›sa ve uzun
süreli lityum kullanan hastalarda farkl› olup olmad›ğ›n›
incelemeyi amaçlad›k. Yöntem: Onyedi k›sa süreli (4 haf-
ta) (7 kad›n, 10 erkek; yaş ortalamas› ± SS: 29.41 ±
7.33), 22 uzun süreli (ortalama 34 ay) (9 kad›n, 13 erkek;
yaş ortalamas› ± SS: 32.13±7.72) lityum tedavisi almakta
olan hasta ve 19 sağl›kl› denek (9 kad›n, 10 erkek; yaş
ortalamas› ± SS: 29.68 ± 9.75) çal›şmaya al›nd›. K›sa sü-
reli tedavi grubunda lityum başlamadan önce ve 4. hafta-
n›n sonunda olmak üzere iki kez, uzun süreli tedavi gru-
bunda ve kontrol grubunda ise bir kez standart radioim-
munoassay (RIA) yöntemiyle serum tiroid hormon değer-
lerinin (T3, T4, serbest T3, serbest T4 ve TSH) ve pasif
hemaglütinasyon yöntemiyle antitiroid antikorlar›n ölçü-
mü yap›ld›. Bulgular: Hem k›sa süreli, hem de uzun süre-
li tedavi grubunda kontrollere göre serbest T4 düzeyle-
rinde azalma ve TSH düzeylerinde artma, ayr›ca uzun sü-
reli tedavi grubunda serbest T3 konsantrasyonunda art-
ma olduğu bulundu. Hiçbir grupta antitiroid antikorlar
saptanmad›. Sonuç: Bu sonuçlar, lityuma bağl› olan tiro-
id hormon değişikliklerinin uzun süreli tedavide de de-
vam etme eğiliminde olduğunu ve ilac›n tiroidi bas-
k›lay›c› etkisinin tiroid otoimmünitesini tetikleyici etkisin-
den çok, onun tiroid bezi üzerine doğrudan toksik etkisine
bağl› olduğunu düşündürmektedir.

Anahtar Kelimeler: Lityum, tiroid, bipolar afektif bozuk-
luk, hipotiroidizm, antitiroid antikorlar

SUMMARY: Thyroid Hormone Profile in Bipolar

Patients on Short and Long Term Lithium Treatment

Objective: It is well known that lithium treatment may
cause subclinical and clinical hypothyroidism. In this
study, we investigated whether lithium-induced thyroid
abnormalities in patients on short-term lithium treatment
differ from those in patients on long-term treatment.
Method: Seventeen bipolar patients (7 females, 10
males; mean age ± SD: 29.41±7.33) on the short-term
lithium treatment (4 weeks) and 22 bipolar patients (9
females, 13 males; mean age ± SD: 32.13 ± 7.72) on
long-term lithium treatment (average 34 months) and 19
healthy controls (9 females, 10 males; mean age ± SD:
29.68 ± 9.75) were included in the study. Thyroid
hormone variables (T3,T4, free T3, free T4 and TSH)
were measured by standard radioimmunoassay (RIA)
and antithyroid antibodies were investigated by passive
hemagglutination on two occasions in the short-term
treatment group (before and 4 weeks after the start of
lithium treatment) and once in the long-term treatment
and control groups. Results: It was found that there was
a decrease in free T4 levels along with an increase in
TSH levels in both the short-term and long-term groups,
and  there was an increase in free T3 levels in the
long- term group compared with the controls. No
antibodies were found in any of the groups. Conclusion:

Our data suggest that lithium-induced thyroidal
abnormalities tend to continue during long-term lithium
treatment, and the antithyroid effect of the drug may
result from its direct toxic effect on the thyroid gland
rather than its property of inducing thyroid
autoimmunity.

Key Words: Lithium, thyroid, bipolar affective disorder,
hypothyroidism, antithyroid antibodies
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GİRİŞ

Lityum tedavisinin subklinik ve klinik hipoti-

roidizme yol açabildiği bilinmektedir (Lee ve

ark. 1992, Deodhar ve ark. 1999, Kusalic ve En-

gelsmann 1999,  Frye ve ark. 1999, Johnston ve

Eagles 1999). Ancak, lityum kullanan hastalarda

hipotiroidizm riskinin artmad›ğ›n› bildiren çal›ş-

malar da vard›r (Bochetta ve ark. 1992, 1996).

Birçok hayvan (Baumgartner ve ark. 1994, Bola-

ris ve ark. 1995) ve insan (Spaulding ve ark.

1972) çal›şmas›nda lityumun tiroid işlevleri üze-

rine olan bask›lay›c› etkisi gösterilmiştir. Lityu-

mun tiroid üzerindeki esas etkisinin tiroid hor-

monlar›n›n sentezi ve sal›n›m›n› bask›lamak ve

buna kompansatuar olarak tiroid stimüle edici

hormon (TSH) art›ş›na yol açmak olduğu ileri

sürülmektedir (Spaulding ve ark. 1972, Jefferson

1990). Tiroid bezinin iyodini konsantre etme ve

yeterince iyodinli tiroglobulin sentezleme yete-

neklerini bask›lad›ğ› da öne sürülmüştür (Kleiner

ve ark. 1999). Baz› yazarlar lityumun antimanik

etkisinin onun güçlü antitiroid etkisine bağl› ol-

duğunu iddia etmektedirler (Lee ve ark. 2000).

Lityum kullanan hastalardaki tiroid hormon deği-

şiklikleri konusunda metodolojik ve coğrafi fark-

l›l›klar nedeniyle farkl› sonuçlar bildirilmiştir.

Ayr›ca lityuma bağl› olarak gelişen tiroid işlev

bozukluklar›n›n ne zaman başlad›ğ› ve geçici

olup olmad›ğ› konusu tam olarak aç›kl›ğa kavuş-

turulmuş değildir. Bu etkilerin uzun dönemde or-

tadan kalkabileceği, yani geçici olabileceği bildi-

rildiği gibi (Maarbjerg ve ark. 1987, Lombardi

ve ark. 1993), lityum kullanan hastalarda uzun

y›llar sonra tiroid işlev bozukluklar›n›n sürdüğü-

nü bildirenler de vard›r (Piziak ve ark. 1978). Biz

de bu konuyu aç›kl›ğa kavuşturmak üzere, k›sa

ve uzun süreli lityum kullanan bipolar hastalarda

tiroid fonksiyonlar›n› araşt›rmak ve bu iki grup

aras›nda tiroid hormon düzeyleri bak›m›ndan bir

fark olup olmad›ğ›n› incelemek amac›yla bu ça-

l›şmay› planlad›k.

YÖNTEM

DSM-III-R kriterlerine göre bipolar afektif

bozukluk tan›s› konmuş olan, daha önce hiç lit-

yum kullanmam›ş ve lityum tedavisi için aday

olan 17 hasta (7 kad›n, 10 erkek; yaş ortalama-

s›±SS: 29.41±7.33) k›sa süreli (4 hafta) tedavi

grubu olarak; uzun süredir (en az 2 y›l) lityum te-

davisinde olan 22 bipolar hasta (9 kad›n, 13 er-

kek; yaş ortalamas› ±SS: 32.13±7.72; ortalama
lityum kullanma süresi: 34.04±6.09 ay, lityum
kullanma süresi aral›ğ›: 26-44 ay) ise uzun süreli
tedavi grubu olarak seçildi (Tablo 1). Bütün has-
talar Kayseri ve civar›ndaki ilçelerden gelmek-
teydiler, çal›şma s›ras›nda ötimiktiler ve en az 6
ayd›r (uzun süreli tedavi grubundakilerin ald›ğ›
lityum karbonat d›ş›nda) tiroid işlevlerini etkile-
diği bilinen herhangi bir ilaç almam›şlard›. Has-
talar›n hiçbiri s›k döngülü bipolar afektif bozuk-
luk tan› kriterlerini karş›lam›yordu. Uzun süreli
tedavi grubu oluşturulurken önceden yap›lan dü-
zenli tiroid incelemelerinde hipotiroidizm sap-
tand›ğ› için lityumu kesilmiş veya tiroid yerine
koyma tedavisi başlanm›ş olan hastalar çal›şma-
ya al›nmad›. Hastal›k süresi ortalamalar› k›sa sü-
reli tedavi grubunda 24.47±15.42 ay, uzun süreli
tedavi grubunda 88.18±48.05 ay idi. K›sa süreli
tedavi grubundaki hastalar›n çal›şmaya al›nd›kla-
r› zamana kadar hastal›k dönemi say›s› ortalama
2.94±1.29 iken, uzun süreli hasta grubundakile-
rin 5.81±2.83 idi. Kontrol grubu benzer yaş gru-
bundaki hastane personelinden rastgele seçilen
19 sağl›kl› denekten oluşturuldu (9 kad›n, 10 er-
kek; yaş ortalamas›±SS: 29.68±9.75). Klinik de-
ğerlendirme veya rutin laboratuar tetkikleri sonu-
cunda nörolojik, metabolik, kardiyolojik, renal
veya endokrinolojik hastal›ğ› bulunduğuna karar
verilen denekler çal›şmaya al›nmad›. Bütün de-
neklerin palpasyonla tiroid muayeneleri normaldi
ve klinik olarak tiroid işlev bozukluğunu düşün-
düren bir bulgular› yoktu.

Hormon ölçümleri uzun süreli tedavi grubun-
da ve kontrol deneklerinde bir kez, k›sa süreli lit-
yum grubunda ise iki kez (lityum tedavisine baş-
lamadan hemen önce ve tedavinin 4. haftas›n›n
sonunda) yap›ld›. Venöz kan örnekleri bir gece-
lik açl›ktan sonra sabah 08.00’de al›nd› ve se-
rumlar analiz zaman›na kadar -20°C’de donduru-
larak sakland›.

Bu çal›şma hastane etik komitesi taraf›ndan
onaylanm›ş ve tüm deneklerden bilgilendirilmiş
yaz›l› olurlar› al›nm›şt›r.

Lityum ve tiroid hormonlar› ölçümleri

Serum triiodotironin (T3), tiroksin (T4), ser-
best T3 (FT3), serbest T4 (FT4) ve tiroid stimüle
edici hormon (TSH) konsantrasyonlar› standart
RIA kitleri vas›tas›yla ölçüldü (Amerlex-
Amersham, UK). Bu tiroid hormon değişkenleri-
nin normal  değer ler i  T3:52-175 nmol / l ,
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T4:4-12.5 nmol/L, FT3: 2.56-6.20 pmol/L, FT4:
0.8-2.0 pmol/L ve TSH: 0.3-4.5 mIU/ml şeklin-
deydi. Ölçüm içi varyasyon katsay›lar› şu şekil-
deydi: T3: %3.7, T4:%3.2, FT3: %4.09, FT4:
%3.8 ve TSH: %3.1. Ölçüm aras› varyasyon kat-
say›lar› ise şöyleydi: T3: %4.9, T4: %3.7, FT3:
%6.4, FT4: %6.2 ve TSH: %4.0. Her bir hormon
değeri için en düşük duyarl›l›k s›n›rlar›: T3: 0.15
nmol/L, T4: 4 nmol/L, FT3: 0.5 pmol/L, FT4: 0.6
pmol/L ve TSH: 0.03 mIU/ml idi. Tiroidal mik-
rozomal (TM) ve tiroglobulin (TT) antikorlar› öl-
çümü için pasif hemaglütinasyon metodu (Mu-
rex) kullan›ld›. Plazma ve eritrosit lityum kon-
santrasyonlar› atomik absorpsiyon spektrofoto-
metri yöntemi ile ölçüldü.

İstatistiksel Analiz

K›sa ve uzun süreli tedavi gruplar›ndaki plaz-
ma ve eritrosit lityum düzeyi değerleri eşleştiril-
memiş t testi ile karş›laşt›r›ld›. Gruplar aras›nda
tiroid hormonlar› üzerine lityumun etkilerini kar-
ş›laşt›rmak için çok değişkenli varyans analizi
(MANOVA) kullan›ld›; grup (hastalar, kontrol-
ler) ve cinsiyet denekler aras› faktörler olarak,
hormon değişkenleri (T3, T4, FT3, FT4, TSH)
ise denek içi faktörler olarak al›nd›. Gruplar ara-
s›nda her bir hormonal değişkenin karş›laşt›r›l-
mas› için tek yönlü varyans analizi (ANOVA) ve
post-hoc Bonferroni testi kullan›ld›. Tiroid hor-
mon değerleri ve klinik değişkenler (yaş, hastal›k
süresi, lityum kullanma süresi, eritrosit ve plaz-
ma lityum düzeyleri) aras›ndaki ilişkiyi araşt›r-
mak üzere basit korelasyon-regresyon analizi uy-
guland›.

BULGULAR

K›sa süreli tedavi grubunun plazma lityum de-
ğerleri (ortalama±SS: 0.7±0.18 mmol/l) uzun sü-
reli tedavi grubunun değerlerinden (ortalama±SS:
0.52±0.1 mmol/l) önemli ölçüde yüksekti

(t=5.059, p<0.001). Tablo 2 gruplar›n tiroid hor-
mon değerlerini göstermektedir. Gruplar aras›nda
tiroid hormon değişkenleri bak›m›ndan anlaml›
derecede fark vard› (F= 7.3, sd= 15,195,
p<0.001), fakat cinsiyetler aras›nda anlaml› bir
fark yoktu (F=1.0, sd= 5.63, p>0.05). Grup ve
cinsiyet aras›ndaki etkileşim anlaml› değildi. T3
ve T4 değerlerinde gruplar aras›nda anlaml› bir
fark yoktu (s›ras›yla, F= 1.08, sd= 3,67, p>0.05;
F= 1.74, sd= 3,67, p>0.05). K›sa süreli tedavi
grubundaki bazal (tedavi öncesi) hormon değer-
lerinin ortalamas› kontrol grubunun değerlerin-
den farkl› değildi. Bu grupta 4. hafta ortalama
FT4 değeri tedavi öncesi bazal değerden ve kont-
rollerin ortalama FT4 değerinden anlaml› derece-
de düşüktü (F= 13.98, sd= 3,67, p<0.001) (şekil
1). Uzun süreli tedavi grubunun FT4 değeri de
kontrol grubunun değerinden anlaml› biçimde
düşüktü. K›sa süreli tedavi grubunun 4. hafta FT3
değerleri kontrollerinkinden farks›zd›. Uzun süre-
li lityum grubunda ise ortalama FT3 değeri kont-
rollerinkinden anlaml› ölçüde artm›şt› (F= 5.07,
sd= 3,67, p<0.01). K›sa süreli tedavi grubunun 4.
hafta ortalama TSH değeri hem bu grubun bazal
değerlerinden, hem de kontrol grubununkinden
anlaml› biçimde yüksekti (F= 50.87, sd= 3,67,
p<0.001) (Şekil 2). Uzun süreli tedavi grubunun
ortalama TSH değeri de kontrol grubununkinden
yüksekti. Hastalar›n tiroid hormon değerlerinin
normal değerlerin d›ş›na ç›k›p ç›kmad›ğ›n› araş-
t›rd›ğ›m›zda, her iki tedavi grubundaki hastalar›n
hiçbirinde tedavi sonras›nda T3, T4, FT3 ve FT4
değerleri normal değerlerin d›ş›nda değildi. An-
cak k›sa süreli tedavi grubunda 4 haftal›k lityum
tedavisinden sonra 3 hastada (%17.6), uzun süreli
grupta ise 1 hastada (%4.5) subklinik hipotiro-
idizm (TSH normal değerlerin üzerinde) tespit
edildi. Hiçbir grupta özel antitiroid antikorlar
(TM ve TT) saptanmad›.

Uzun süreli lityum grubunda FT3 değerleri
hem plazma lityum düzeyleri ile (r= 0.48,
p<0.05), hem de lityum tedavisinin süresi ile (r=
0.36, p<0.05) pozitif bir korelasyon göstermek-
teydi. Bu grupta FT4 değerleri ile eritrosit lityum
düzeyleri aras›nda negatif bir ilişki bulundu (r= -
0.36, p<0.05). K›sa süreli lityum grubunda da T3
değerleri ile eritrosit lityum düzeyleri aras›nda
negatif bir korelasyon olduğu gözlendi (r= -0.2,
p<0.05). TSH değerleri ile plazma veya eritrosit
lityum düzeyleri aras›nda hiçbir grupta bir kore-
lasyon bulunmad›. Ayr›ca, hastal›k süresi ve epi-

TABLO 1. Guplar›n sosyodemografik ve klinik özellikleri.

Yaş 29.68±9.75 29.41±7.33 32.13±7.72

Cinsiyet (K/E) 9/10 7/10 9/13 

Hastal›k süresi (ay) – 24.47±15.42  88.18±48.05

Epizot say›s› – 2.94±1.29 5.81±2.83

Lityum süresi (ay) –  –  34.04±6.09

Kontrol grubu

N= 19

Ort±SS

K›sa süreli 

tedavi grubu

N= 17

Ort±SS

Uzun süreli 

tedavi grubu

N= 22

Ort±SS
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zot say›s› ile tiroid değişkenlerinin hiçbiri aras›n-
da bir korelasyon saptanmad›.

TARTIŞMA

Bulgular›m›z hem k›sa süreli (4 hafta), hem
de uzun süreli (ortalama 34 hafta) lityum kulla-
nan hastalarda kontrollere göre serbest T4 (FT4)
düzeyinde anlaml› bir düşme ve TSH düzeyinde
anlaml› bir yükselme olduğunu ortaya koymakta-
d›r. Ayr›ca uzun süredir lityum kullanan hastalar-
da serbest T3 (FT3) düzeylerinde belirgin bir ar-
t›ş da gözlenmiştir. Bu bulgular lityum tedavisine
bağl› olarak hipotiroidizm ve FT4 konsantras-
yonlar›nda azalma olduğunu bildiren birçok ça-
l›şmayla uyumlu görünmektedir (Perrild ve ark.
1990, Lee ve ark. 1992, Lombardi ve ark. 1993,
Deodhar ve ark. 1999, Kusalic ve Engelsmann
1999, Johnston ve Eagles 1999). Lityumun tiroid
üzerindeki primer etkisinin tiroid  hormon sente-
zi ve sal›n›m›n› bask›lama ve buna kompansatuar
olarak gelişen TSH art›ş› olduğu ileri sürülmek-
tedir (Spaulding ve ark. 1972, Jefferson 1990).
Lombardi ve arkadaşlar› (1993) bipolar hastalar›
15-24 ay izledikleri bir çal›şmada lityum tedavi-
sinin erken dönemlerinde görülen “subklinik hi-
potiroidizm”in hastalar›n çoğunda geçici olduğu-
nu, bir grup hastada ise 24. ay›n sonunda da de-
vam ettiğini bildirmişlerdir. Maarbjerg ve arka-
daşlar› da (1987) tedavinin ilk y›l›nda oluşan lit-
yuma bağl› tiroid hormon değişikliklerinin lit-
yum tedavisi sürdürüldüğü halde daha sonraki
y›llarda normale dönme eğiliminde olduğunu bil-
dirmişlerdir. Çal›şmam›zda uzun süreli tedavi

grubundaki hastalarda düşük FT4 ve yüksek TSH
bulgular› bu bahsedilen çal›şmalarla uyumsuz gi-
bi görünmektedir ve lityuma bağl› tiroid disfonk-
siyonunun geçici olmad›ğ›n› düşündürmektedir.
Endemik guatr bölgelerinde yaşayan ve lityum
kullanan hastalar›n tiroid bezi ile ilişkili anormal-
likleri gösterme olas›l›klar›n›n daha fazla olduğu
bildirilmiş olduğu için (Martino ve ark. 1982),
çal›şmam›zda uzun süredir lityum kullanan has-
talarda tiroid hormonlar›n›n normal kontrollerden
yüksek bulunmas› belki bizim hastalar›m›z›n en-
demik guatr bölgesinde (Özbak›r ve ark. 1995)
yaş›yor olmalar›yla aç›klanabilir.

Çal›şmada hem k›sa süreli tedavi grubunun 4.
haftas›nda, hem de uzun süreli grupta TSH dü-
zeylerinin kontrollere göre yüksek olduğunu göz-
ledik. Bu bulgu, 6 ay ile 6 y›l aras›nda lityum
kullanan bipolar hastalar›n %45-82’sinde bazal
veya tiroidi stimüle edici hormonu salg›lat›c›
hormon (TRH)’a cevap olarak TSH art›ş› oldu-
ğunu bildiren birçok kesitsel veya uzun dönemli
izleme çal›şmalar›yla uyumlu bir bulgudur
(Piziak ve ark. 1978, Lazarus ve ark. 1981,
Lombardi ve ark. 1993, Bochetta ve ark. 1991,
Lee ve ark. 2000). Genellikle TSH art›ş›n›n tiroid
hormon sal›n›m› bask›lanmas›na ikincil bir cevap
olduğuna inan›lmakta ise de (Spaulding ve ark.
1972, Jefferson 1990), lityumun TSH sal›n›m›n›n
negatif geri bildirim (feedback) inhibisyonunda
bir azalmaya yol açarak hipotiroidizm oluşturdu-
ğunu ileri sürenler de vard›r (Hinkle ve ark. 1981).
Hem lityumun, hem de TRH’un hücrede cGMP
üretimini art›rd›ğ› gösterilmiştir, bu da hücre kül-

TABLO 2. Gruplar›n Tiroid Hormon Değerleri

T3 (nmol/l)

T4 (nmol/l)

FT3 (pmol/l)

FT4 (pmol/l)

TSH (µIU/ml)

Ort

124.57

8.11

3.05

1.76

1.30

SS

25.56

0.81

0.55

0.32

0.50

Ort

127.26

8.55

3.30

1.57

1.75

SS

27.99

1.02

0.68

0.48

0.53

Ort

122.66

7.98

3.15

1.02
b

2.57
d

SS

18.28

0.99

0.57

0.34

0.45

Ort 

136.50

8.56

3.85
a

1.20
c

3.06
e

SS

22.77

1.00

0.83

0.33

0.63

F(sd=3,67)

1.08

1.74

5.07

13.98

50.87

p

>0.05

>0.05

<0.01

<0.001

<0.001

a: kontrol grubununkinden anlaml› derecede farkl›

b: kontrol grubununkinden ve k›sa süreli tedavi grubunun bazal değerlerinden anlaml› derecede farkl›

c: kontrol grubununkinden anlaml› derecede farkl›

d: kontrol grubununkinden ve k›sa süreli tedavi grubunun bazal değerlerinden anlaml› derecede farkl›

e: kontrol grubununkinden anlaml› derecede farkl›

Ort: Ortalama

SS:Standart sapma

sd: serbestlik derecesi

Tiroid hormon

değişkenleri

Kontrol grubu

N=19
Karş›laşt›rma

K›sa süreli tedavi grubu 

N=17

Bazal                           4. hafta

Uzun süreli tedavi

grubu N=22
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türlerinde TRH’un uyard›ğ› fosfoinozitol dönü-
şüm (turnover) h›z›n› yükseltebilir. Lityum kulla-
nan hastalarda TRH’a TSH cevab›n›n bu yolla
artm›ş olabileceği bildirilmektedir (Jaffer ve ark.
1993). Bu mekanizma bu çal›şma ve önceki ça-
l›şmalarda bulunan yüksek TSH değerlerinden
sorumlu olabilir. Lityuma bağl› TSH değişiklik-
lerinin serum lityum düzeyleri ile pozitif bir ko-
relasyon gösterdiğini bildiren çal›şmalar da var-
d›r (Tellian ve Rueda-Vasquez 1993). Fakat biz
çal›şmam›zda böyle bir ilişki bulmad›k. Bochetta
ve arkadaşlar› (1991) artm›ş TSH değerlerinin
s›kl›kla antitiroid antikorlara sahip olan hastalar-
da bulunduğunu öne sürmüşlerdir. Çal›şmam›z-
daki hastalarda antitiroid antikorlar saptanmad›ğ›
halde FT4 değerlerinde düşüş ve TSH değerlerin-
de art›ş bulunduğu için, bizim verilerimiz Boc-
hetta ve arkadaşlar›n›n bulgular›n› destekleme-
mektedir.

Çal›şmada uzun süreli lityum grubunda FT3
düzeylerinin kontrollere oranla belirgin biçimde
artm›ş olduğu bulundu. Bu sonuçla uyumlu ola-
rak, Deodhar ve arkadaşlar› (1999) da lityum te-
davisi ile T3/T4 oranlar›n›n yükseldiğini bildir-
mişlerdir. Bu bulgular lityum karbonat›n T4’ü
T3’e çeviren deiodinaz enzimini indüklediğini
bildiren daha önceki bir çal›şman›n sonuçlar›yla
uyumlu görünmektedir (Baumgartner ve ark.

1994). Bu bildiride, yüksek T3 düzeylerinin dü-
şük T4 değerlerinin kompansasyonuna bağl› ola-
bileceği de öne sürülmüştür. Ayr›ca, lityum pro-
flaksisi süresince yüksek T3 serum düzeyine sa-
hip olan hastalar›n düşük T3 düzeyleri olan has-
talara k›yasla daha iyi prognoza sahip olduklar›
da bilinmektedir (Hatterer ve ark. 1988). Çal›ş-
mam›zda uzun süreli lityum grubundaki hastala-
r›n hepsi lityum proflaksisine iyi cevap vermiş
olan hastalard›.

Baz› yazarlar lityumun tiroidi bask›lay›c› etki-
sinin, onun tiroid otoimmünitesini tetikleyici
özelliğinden kaynakland›ğ›n› ileri sürmüşlerdir
(Calabrese ve ark. 1985). Bochetta ve arkadaşlar›
(1991) lityum proflaksisinde olan hastalarda yak-
laş›k %15 oran›nda antitiroid antikorlar bulundu-
ğunu ve bu oran›n lityum tedavisinin süresi ile
ilişkili olduğunu öne sürmüşlerdir. Bu önceki ça-
l›şmalar›n aksine hastalar›m›z›n hiçbirinde antiti-
roid antikorlara (TM ve TT) rastlanmad›. Normal
popülasyonda bile tiroid antikor s›kl›ğ›n›n %5-15
oran›nda olduğu bildirildiğine göre (Bochetta ve
ark. 1996) bu uyuşmazl›k gruplardaki denek say›-
s›n›n azl›ğ›, hastalar›n yaşlar›n›n oldukça genç ol-
mas› veya lityum tedavi süresinin 5 y›ldan daha
az olmas› ile aç›klanabilir. Ayr›ca, lityumun teda-
vi öncesinde antikor pozitif olan deneklerde anti-
kor titresi art›ş›na neden olduğu da çoğunlukla

ŞEKİL 1. Gruplar›n FT3 ve FT4 değerleri

a: kontrol grubununkinden anlaml› derecede farkl› (p<0.01)

b: kontrol grubununkinden ve k›sa süreli tedavi grubunun bazal

değerlerinden anlaml› derecede farkl› (p<0.001)

c: kontrol grubununkinden anlaml› derecede farkl› (p<0.001)

FT3 FT4

Kontrol grubu 4. Hafta Uzun süreli

grup

a

b
c

ŞEKİL 2. Gruplar›n TSH değerleri

d: kontrol grubununkinden ve k›sa süreli tedavi grubunun bazal

değerleriden anlaml› derecede farkl› (p<0.001)

e: kontrol grubununkinden anlaml› derecede farkl› (p<0.001)

Bazal
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grubu
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kabul edilen bir görüştür (Kleiner ve ark. 1999).
Biz uzun süreli tedavi grubundaki hastalarda te-
davi öncesinde antikor ölçümü yapmad›ğ›m›z
için, bu konuyu ayr›nt›l› olarak tart›şmam›z ola-
naks›zd›r. Ancak, hastalar›m›zda antitiroid anti-
korlar bulunmadan tiroid hormon değerlerinde
değişikliklerin olmas›, lityumun antitiroid etkisi-
nin tiroid otoimmünitesini tetikleyici etkisinden
değil, onun doğrudan tiroid bezi üzerine olan
toksik etkisinden kaynakland›ğ› düşüncesini do-
ğurmaktad›r.

Kad›nlar›n lityumun yol açt›ğ› tiroid hormonu
değişiklikleri bak›m›ndan erkeklerden farkl› ol-
mad›ğ› şeklindeki bulgumuz lityum alan kad›n-
larda erkeklere oranla daha çok hipotiroidizm ge-
liştiğini bildiren çal›şmalar›n sonuçlar› ile uyum-
lu değildir (Perrild ve ark. 1990, Bochetta ve ark.
1991, 1992, Johnston ve Eagles 1999). Bu uyum-
suzluk bizim hasta grubumuzdaki kad›n say›s›n›n
görece az olmas›na  bağl› olarak ortaya ç›km›ş
yanl›ş negatif bir sonuç olabilir veya özellikle ti-
roid antikorlar›na sahip olan kad›nlarda hipotiro-
idizm gelişme riskinin yüksek olduğu bildirilmiş
olduğu gözönüne al›n›rsa (Bochetta ve ark.1992),
hastalar›m›z›n hiçbirinde antikor pozitifliği olma-
mas›na bağl› olabilir.

Çal›şmam›z›n baz› k›s›tl›l›klar› vard›r. Lityu-
mun tiroid fonksiyonlar› üzerine zaman içinde

oluşan etkisini daha iyi incelemek için lityumun
yeni başland›ğ› hastalar› uzun süre boyunca izle-
mek daha uygun olurdu. Ayr›ca uzun süreli lit-
yum grubunu oluştururken, önceden yap›lan dü-
zenli tiroid incelemesi s›ras›nda hipotiroidizm
saptand›ğ› için lityumu kesilenler veya tiroid ye-
rine koyma tedavisi başlananlar çal›şmaya al›n-
mad›ğ› için, bu grubun sonuçlar› bir miktar yanl›
olabilir. Fakat buna rağmen çal›şma grubumuz-
daki tiroid hormonlar›n›n kontrollere göre anlam-
l› biçimde değişmiş bulunmas› bulgular›m›z›n
önemini art›rmaktad›r.

Sonuç olarak, bu çal›şma lityumun tiroid hor-
mon profilini FT4 düzeylerinde azalma, FT3 ve
TSH düzeylerinde artmaya yol açarak değiştirdi-
ğini doğrulamaktad›r. Bu değişiklikler, uzun sü-
reli lityum tedavisi boyunca devam ediyor gibi
görünmektedir. Bulgular›m›z ayn› zamanda lit-
yum kullanan hastalardaki tiroid işlev bozuklu-
ğunun cinsiyet, hastal›k süresi ve hastal›k dönemi
say›s› gibi diğer değişkenlerden etkilenmediğini
de ortaya koymaktad›r. Subklinik tiroid anormal-
liklerinin bile psikiyatrik sonuçlar›n›n olduğu bi-
lindiğine göre, lityum alan hastalarda hipotiro-
idizm riskini azaltmak için düzenli klinik muaye-
ne ve laboratuar testlerinin yap›lmas›n›n önemi
ortadad›r.
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kontrol Anoreksiya

ADÖPRÇ: Problem çözme; ADÖİLT: İletişim

ADÖROL: Roller; ADÖDTV: Duygusal tepki verebilme

ADÖGİG: Gereken ilgiyi gösterme; ADÖDVK: Davran›ş kontrolü

ADÖGNF: Genel işlevler; RBSÖ Benliks: Benlik sayg›s›

**p<0.01; *p<0.05

Değişkenler

RBSÖB Benliks

ADÖDTV

ADÖDVK

ADÖGIG

ADÖGNF

ADÖILT

ADÖPRC

ADÖROL

Ort

,94

1,78

1,78

1,79

1,57

1,78

1,75

1,74

SS

1,22

,51

,32

,30

,47

,58

,46

,37

Ort

2,71

2,16

2,02

2,20

2,15

2,22

2,14

2,13

SS

2,23

,73

,65

,55

,75

,72

,67

,54

z

-2,136

-1,574

-0,348

-2,704

-2,318

-1,644

-1,924

-1,930

p

0,033*

0,110

0,72

0,007**

0,020*

0,100

0,054

0,053

TABLO 2. Değişkenlerin Grup Ortalamalar›.

ÖZÜR VE DÜZELTME 

Türk Psikiyatri Dergisinin 2000; 11(1):17-22 sayfas›nda “Anoreksiya Nervozada Belirti Şiddetini
Yorday›c› Olarak Aile İşlevselliği ve Benlik Sayg›s›” başl›kl› yaz›da dizgi yanl›şl›ğ› olmuştur.
Tablonun düzelmiş hali aşağ›dad›r. Yanl›şl›ktan ötürü yazarlardan ve okurlar›m›zdan özür dileriz.
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