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Giris: Tiroid Orbitopatisi (TO), orbital dokularin otoimmiin olarak etkilendigi ve siklikla Graves hastaliginin ve
hipertiroidinin, nadiren de 6tiroidi veya hipotiroidinin eslik ettigi bir hastaliktir. TO’de orbital bulgular genellikle
1-3 yil siiren aktif bir fazda ortaya ¢ikar. Bu aktif fazi, sessiz ve uzun siiren bir séniim donemi izler [3]. Tedavide
amag, Otiroid durumun saglanmasi, sigaranin biraktirilmasi ve aktif faza giren TO bulgularinin immiinsupresif
tedavilerle baskilanarak, hastanin en az sekel ile soniim donemine ulagtiriimasidir.

TO’nin aktif fazindaki ana tedavi segenegi, anti-inflamatuar ve immiinsiipresif etkilerinden dolay1
glukokortikoidlerdir. Glukokortikoidlerin tedavideki yeri konusunda tartigma bulunmazken, en uygun kullanim
sekli ve protokolii konusunda kesin goriis heniiz yoktur. Bunun sebebi yapilan ¢aligmalarda birbirinden farkli sonug
kriterlerinin alinmasi, farkli aktivite diizeylerine sahip hastalarda tedavilerin denenmesi ve kontrollii randomize
caligmalarin azlig1 sayilabilir. Calismamizda, TO’nin aktif fazinda bulunan ve &tiroid durumdaki hastalarimiza
intravendz (1V) yiiksek doz metilprednizolon ve takiben azalan dozlarda oral verilen prednizolon tedavisinin
etkinliginin arastirilmasi amaglanmistir.

Material ve Metodlar: Ocak 2005 - Ekim 2007 yillar1 arasinda aktif dénemde 1V yiiksek doz steroid tedavisi
uygulanmis 24 TO’li olgunun kayitlari retrospektif olarak degerlendirildi. Tiim olgular &tiroid idi ve hastalarin
higbiri sigara kullanmiyordu. Hastalarda steroid tedavisine kontrendikasyon olusturacak bir durum yoktu.

Aktivite degerlendirilmesi amactyla Mourits ve ark. tarafindan tanimlanan klinik aktivite skoru (KAS) kullanild:
[8] (Tablo 1). KAS’1 4 ve iizerinde olan hastalara 3 giin boyunca 1 gram/giin IV metilprednisolon, ardindan 80 mg/
giin dozundan baglanip haftada 10 mg azaltilarak devam edilen oral prednizolon tedavi rejimi uygulandi.

Tablo 1
Klinik aktivite skoru simflamasi
Agn 1- Son 4 haftada globe iizerinde ya da arkasinda
2- Son 4 haftada bakis pozisyonlarinda
Kizarikhik 3- Kapaklarda
4- Konjonktivada — En az bir kadranda
Sislik 5- Kapaklarda

6- Konjonktivada (kemozis)

7- Karunkiilde

Fonksiyon kaybi 8- Son 1-3 ayda >2 mm proptoz artisi

9- Son 1-3 ayda herhangi bir yonde > 5 derece hareket kaybi

10-Son 1-3 ayda gorme keskinliginde Snellen’e gore 1 sira ya da daha fazla kayip

Tedavi dncesinde ve tedavi sonrasi 3 ayda KAS ve Hertel ekzoftalmometri (HE) ile proptoz 6l¢limleri yapildi.
Hastalarin serum glukoz diizeyi, bobrek ve karaciger fonksiyon testleri, serum kalsiyum diizeyi ve kan basinci
takibi yapildi.

Neticeler; Yas ortalamasi 39 £ 12 y1l (16-60), ortalama takip siiresi 11 ay (6-18) olan 24 hastanin 18°i (%75.0)
kadin, 6’s1(%25.0) erkekti. IV yiiksek doz tedavi dncesi ve sonrasi HE ve KAS degerleri Tablo 2’de gériilmektedir.
Tedavi sonrasi her bir goziin HE 6l¢limii ortalamasinda (p<0.001) ve KAS‘da istatistiksel olarak anlamli azalma
saptand1 (p<0.001). Higbir hastada tedavi sonrasi 3. ayda KAS artis1 yoktu. Hastalarin 6’sinda (%25) niiks
gozlemlendi, bu niikslerin tedavi sonrasi ortalama 8 ayda (6-10 ay) gergeklestigi goriildii.

Tablo 2.
Tedavi oncesi ve sonrasi Hertel ekzoftalmometri ve Klinik aktivite skoru ortalamalar:
Tedavi Oncesi Tedavi Sonrasi P
Ort.HE (mm) Sag 21.25 18.50 <0.001
Sol 20.83 18.08 <0.001
Ort. KAS 5.7 2.9 <0.001
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Miizakere: Otoimmiin kdkenli oldugu konusunda kesin kanitlar olsa da TO’nin kesin nedeni
bilinmemektedir. TO’de temel mekanizma orbital fibroblast proliferasyonu ve dokularda glikozaminoglikan
birikimidir. Bu inflamatuar olaym g6z kaslarini, konnektif ve yag dokusunu degisik derecelerde tutmasi
hastaligin farkl klinik belirtiler ile goriilmesine neden olmaktadir.

Yas, cinsiyet, sigara gibi faktdrler TO kliniginde etkili olmakla birlikte tirotoksikoz derecesi ile TO
ciddiyeti arasinda dogrudan bir iligki tespit edilememistir. Yapilan ¢alismalar TO’1i hastalarin normal tiroid
fonksiyon testleri veya hipotiroidi ile de bagvurabilecegini gostermistir [2].

Tiroid orbitopatisi biiylik dlgiide otoimmiin bir hastalik oldugundan tedavisindeki amag¢ immiin yanitt
baskilamaktir. Bu amagla uygulanan medikal tedavi segenekleri kortikosteroid, immiinsiipresif ajanlar
(siklosporin A, azotioprin) ve orbital radyoterapidir.

Radyoterapi, TO olgularinda uygulanan tedavi segeneklerinden bir digeridir. Standart bir protokol
olmamakla birlikte, genel olarak 2000-2500 cGy(rad)’lik diisiik bir doz, ¢oklu fraksiyonlar halinde, 2 haftalik
bir siirede orbitaya uygulanmaktadir [5]. Inflamatuar hiicrelerin ve lenfositlerin radyosensitif olmalarindan
dolayi, steroidlere benzer sekilde, radyoterapi de akut durumlarda etkilidir. Sonuglar, tipik olarak tedavi
baslangicindan sonraki 8 hafta igerisinde ortaya ¢ikmaktadir. Kiimiilatif doz etkilerinden dolay1 tedavi
tekrarlari rélatif kontrendikasyondur. Oral kortikosteroidlerin etkilerini birlikte kullanildiklarinda arttirdigim
belirten ¢alismalar mevcuttur. Ayrica tedavi sonrasi erken donemlerde 6deme yol agtiklarindan steroid
tedavisi kontroliinde verilmelidirler [4].

Kortikosteroidler, Graves oftalmopatideki temel tedavi stratejilerinden biridir. Akut inflamatuar donem,
steroidlerin lenfositik ve fibroblast proliferasyonu inhibitér etkisine bagli olarak en iyi cevap alinan siiregtir.
Genellikle 1 mg/kg/giin (ortalama 60-100 mg/giin) olacak sekilde tedavi baslanir. Bazi klinisyenler bu miktar1
dozlara bolmeyi tercih etmektedir.

Bugiine kadar bu konuda oral ve IV steroid tedavisinin etkinligi ile ilgili yapilmis birgok ¢alisma vardir. Bu
calismalarda oral kortikosteroid tedavisi optik ndropatide ve inflamatuar degisimlerde daha etkili bulunurken,
ekzoftalmus ve okiiler miyopatide daha az etkili bulunmustur [10]

Bircok calisma intravendz kortikosteroid (IVKS) tedavisinin sonuclarinin oral kortikosteroid (OKS)
tedavisinin sonuglarina gore daha iyi oldugunu bildirmistir [ 7]. Taylor ve ark. yaptiklari bir calismada OKS’nin
sadece ortalama diizeyde bir etkiye sahip oldugunu, gecikmis etkilerinin bulundugunu ve yan etkilerinin fazla
oldugunu bildirmiglerdir [2]. Kahaly ve ark. IVKS ile basar1 oranini1 %77, OKS ile % 51 olarak bulmustur [6].
Aktaran ve ark. IVKS tedavisinin proptoz, kapak yiiksekligi, optik néropati, ektraokiiler kas degisikligi ve
g0z i¢i basincinda belirgin diizelme saglamasinin yaninda yumusak doku iyilesmesinde ve optik noéropatide
belirgin derecede etkili oldugunu tespit etmislerdir [1]. Ayn1 calismada TVKS ile olusan yan etkilerin OKS’ye
gore daha diisiik oldugunu gdstermislerdir. Tagami ve ark. ise yiiksek doz IVKS tedavisinin diplopiyi %78
oraninda azalttigini, proptozu %52 oraninda diizelttigini ve gérme keskinliginde %30 oraninda diizelme
sagladigini bildirmisglerdir [9].

Calismamizda, steroidin hasta takibinde kullanilan 2 parametre (HE ve KAS) iizerindeki etkinligi arastirdi.
Tedavi sonrasi 3. ayda her bir goziin HE 6l¢iimii ortalamasinda (p<0.001) ve KAS‘da istatistiksel olarak anlamli
azalma saptandi (p<0.001). Calismamizda uyguladigimiz 3 giin 1gr/glin IVKS protokolii ve sonrasinda verdigimiz
oral steroid ile idame tedavi sonrasi takiplerdeki niiks oranimizi %25 olarak tespit ettik.

IV metilprednizolonun antienflamatuar etkinligi agiktir ancak Graves oftalmopatisi tedavisindeki yeri
hakkinda kesin goriis heniiz olusmamistir. Birgok ¢alismaci uzun siireli yiiksek doz steroid kullaniminin
gerekliligi ancak ciddi yan etki riskinin oldugu konusunda ortak goriistedirler.

Sonug olarak, iv metilprednizolon graves oftalmopatisi tedavisinde etkin bir yaklasim olarak goziikmektedir.
Ancak literatiirde idiosinkratik kardiovaskiiler 6limler kaydedilmistir ve tedaviden 6nce hastalar kesinlikle
medikal olarak incelenmelidir; bu nedenle gorme kusurlu hastalar i¢in reserve edilmelidir. Hizl1 yanit yararl
bir ozelligidir ve ilk 48 saatte gérme keskinligi diizelmeyen hastalar cerrahiye erkenden yonlendirilebilir.

Bizim calismamizin sinirli yonleri retrospektif olmasi ve erken donemdeki etkinligi yansitmasidir. Ayrica
steroidlerin sadece KAS ve proptozis iizerindeki etkilerini incelememiz bir diger kisitli durumdur. Bu konuda
diger protokollerle kiyaslamali, kontrollii ve daha genis ¢alismalar gereklidir.

Yekun: Tiroid oftalmopatili hastalarda IV yiiksek doz metilprednizolon ve takiben azalan dozlarda verilen
oral prednizolon rejimi TO tedavisinde etkili bir yaklasim olarak goziikmektedir.

Ik 48 saatte gérme keskinligi diizelmeyen hastalar cerrahiye yonlendirilmelidir. Calismamiz erken
donemdeki etkinligi yansitmaktadir Ancak literatiirdeki fatal sonuglar nedeniyle, ancak gérme kusuru
olusturmus hastalarda rezerve edilmeli ve 6nceden medikal olarak olgular ¢ok iyi incelenmelidir. Bu konuda
diger protokollerle kiyaslamali, kontrollii genis kapsamli galigmalara gereksinim oldugunu diisiinmekteyiz.
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Acar D.E., Altiparmak U.E., Ozer P.A., Duman S., Eme¢ S.D.

QALXANVARI VOZIN ORBITOPATIYASI OLAN XOSTOLORDO PULS-STEROID TERAPIYASI

Ankara Elmi-tadgiqat va Tahsil Hospitali, 1 sayli Goz Klinikasi, Ankara, Tiirkiya

XULASO

Magsad: Qalxanvar1 vazin orbitopatiyast olan (TO) eutireoidli xostolorin aktiv fazasinda yiiksok dozali
venadaxili (VD) metilprednizolonun effektivliyinin dyronilmoasi, sonradan oral prednizondan istifads etmoklo.

Material vo metodlar: Steroid miialico alan 24 TO xastalor nazarstdon kegmisdir. Kliniki aktivliyin say1
(KAS) 4 vo daha ¢ox olan xastalors metilprednizolon v/d 3 giin orzindo verilirdi, sonraki oral prednizon ila. Hertel
eksoftalmometrin (HE) gostaricilori va KAS miialicadon avval vo miialiconin 3 ayima hesablanirdi.

Naticalar: Nozarat dovriiniin sonunda HE gostoricilarinin (p<0.001) vo KAS-1n (p<0.001) shomiyyatli deracado
azalmasi miisahids edilirdi. Heg bir xastods KAS-1n artimi miigahids olunmurdu. Miialicays baxmayaragq, 6 xastoda
(25%) residiv bas vermisdir.

Yekun: Yiiksokdozali v/d metilprednizolon, sonraki oral prednizon ils, TO xastalorin miialicasi tiglin effektiv
rejim sayila biler.

Amxap IL.E., Trounap H., Antemapmak V.E., Antemapmak M.B.A., lyman C.

ITYJIbC-CTEPOUJTHASI TEPATIHS BOJIBHBIX C OPBUTOITATUEN
IIIUTOBUTHOM KEJIE3BI.

Hayuno-uccredosamenvcxuii u o6yuarowuti cocnumans, 1nasnas knunuxa 1, Anxapa, Typyust.

PE3IOME

Hean: WccnenoBate 3(GhekTHBHOCT BHyTpHBeHHOro (BB) MeTHINpeAHH30J0HA BBICOKOH O3Bl C
MOCJIEAYIOLIMM OpPAJIbHBIM IMPEAHU30HOM TI0 CXEME, HCIIONB3YEMBbIX MIPU aKTUBHOMH (ha3e 3yTUPOUIHBIX OOJBHBIX C
opburonarueit mutoBuIHOH Xxene3bl (TO).
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Marepuau u metoasi: beut caenan 0630p 24 TO GoNbHBIX, MOMTYYUBIIUX CTEPOUIHOE JiedueHue. /11t 60IbHBIX
co cyeroM knuHu4eckoi aktuBHOCTH (CKA) 4 1 Oonee, METHIIIPEIHU30JI0H 1aBallk B/B B TeUeHUE 3-X JTHEH, C
MOCIIENYIOIIUM OPaJbHBIM NpenHu3oHoM. 3Hadenus sk3odrampmomerpa Hertel (HE) u CKA Berumcnsimucey no
JICYEeHUs U Ha 3 MecsLe JIeYEeHHs.

Pe3yabraTbi: B KOHIIE KOHTPOIBHOTO MEpHO/Ia HAOMIONAIOCH 3HAYUTENbHOE CHIKeHHE B 3HaueHusax HE (p <
0,001) u CKA (p < 0,001) 6onbubix. Hu y onHoro 6onmsHOTO He oT™Meuanochk yeiandeHus B CKA. Hecmorps Ha
JiedeHue, peuuanB Habmonacs y 6 6ombHbIX (25%).

3akJ0ueHne: BHYTpUBEHHBII METHUIIIPETHU30I0H BBICOKOH 03Bl C MOCIEIYIOIIUM OpaTbHBIM IPETHU30HOM
siBIsieTCst 9 PEKTUBHBIM pexkUMOM JIs JiedeHus: TO OONbHBIX.

Acar D.E, Diindar N., Altiparmak U.E., Altiparmak M.B.A, Duman S.

PULSE STEROID THERAPY FOR PATIENTS WITH THYROID ORBITOPATHY

Ankara Research and Training Hospital, 1st Eye Clinic, Ankara, Tiirkiye

SUMMARY

Purpose: To investigate the efficiency of high-dose intravenous (IV) methylprednisolone followed by oral
prednisone on a tapered basis, in the active phase of euthyroid patients with thyroid orbitopathy (TO).

Materials and Methods: Chart review of 24 TO patients who received steroid therapy was performed. For
patients with a clinical activity score (CAS) of 4 and more, methyl prednisolone was given iv for 3 days, followed
by oral prednisolone. Hertel exophthalmometer (HE) and CAS values were evaluated before treatment and at the
3rd month of treatment.

Results: At the end of the follow-up period, there was a significant reduction in the HE (p<0.001) and CAS
(p<0.001) values of patients. Increase in CAS was not seen in any patient. Recurrence was seen in 6 patients
(25%), despite treatment.

Conclusion: High-dose intravenous methylprednisolone followed by oral prednisone is an effective regimen
for the treatment of TO patients.
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