Graves orbitopatisi (GO), Graves hastala-
rinda goriilen retrookiiler dokularin otoim-
mun hastaligidir. Graves hastaliginda temel
otoantijen tiroid stimulan hormon reseptorii
(TSHR) diir. TSHR basta tiroid olmak iize-
re adiposit, fibroblast ve IGF-1(insiilin like
growth factor-1) reseptorii ile iligkili bir¢ok
dokuda bulunur. TSHR antikorlar1 ve aktive T
hiicreleri, GO’nin patogenezinde retrookuler
fibroblast ve adiposit TSHR ve IGF-1 reseptor-
lerini aktive ederek retroorbital inflamasyonu
baglatir. Fibroblast proliferasyonu, inflamas-
yon ve hidrofilik glikozaminoglikanlardan
(GAG) hyaluronik asit nedeni ile ekstraokiiler
kaslarin ve retrookiiler bag dokusunun hacmi
artar. Tiroid stimulan antikorlar ve aktive T
hiicreleri, B ve T hiicrelerinin aktivasyonunu
da tetikleyerek fibroblastlardan GAG sekres-
yonunu artirir. Hidrofilik GAG’larin birikimi
siv1 birikimi, kas sigsmesine ve orbitada basing
artisina neden olur. Bu degisiklikler retrookii-
ler adipogenezle birlikte goz kiiresinin ileriye
dogru yer degistirmesine, ekstraokiiler kas
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disfonksiyonuna ve bozulmus vendz drenaja
neden olur. TSHR antikorlarin yiiksek titrede
olmasi orbitopatinin siddeti ile iligkilidir. GO
gelisiminde genetik faktorler, kadin cinsiyet,
sigara i¢imi, radyoaktif iyot tedavisi risk fak-
torleri arasindadir.

KLINIK BULGULAR

Semptomlar ve Belirtiler

Okiiler semptomlar asagidakilerden birini
veya birkagini igerir:

» Gozlerde yabanci cisim hissi

» Soguk hava, riizgar ve parlak 1s1kta gozlerde
asir1 sulanma

Gozde veya goz arkasinda rahatsizlik veya agr1
Bulanik gérme

Diplopi

Renkleri canli gorememe
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Agir vakalarda gorme kayb1
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mm, kadinlarda 19 mmdir. Ciddi proptozisi
olan hastalarda 30 mm gibi degerler olgiile-
bilir.

» Gorme keskinligi ve renkli gérme gorme ala-
n1 ve renkli kartlar ile degerlendirilebilir

Nadiren hastalarda gormeyi tehdit eden
ciddi orbitopati gelisebilir. GO gelisen hasta-
lar oftamololog ile isbirligi igerisinde buluna-
rak tedavi edilmelidir

Hastalik Aktivitesinin
Degerlendirilmesi

Klinik aktivite skoru (CAS) ile degerlendiril-
mektedir.

Son 1 ayda goziin arkasinda agr1 olmasi
Son 1 ayda goz hareketleri ile birlikte agr
G0z kapaklarinin kizarik olmasi
Konjunktivada kizariklik

G0z kapaklarinin sismesi

Kemozis (Konjunktiva 6demi)
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Sismis carinculler

Hastanin bu 7 parametreden 3 ve iizerinde
puan almas1 hastaligin aktif oldugunu goster-
mektedir.

Tedavi

Tedavinin temelini hipertiroidizmi antitiro-
id ilaclarla kontrol altina almak ve hasta si-
gara iciyorsa, sigaray1 birakmasini saglamak
olusturur. Gereken hastalara suni gézyas1 gibi
lokal tedaviler de verilmelidir. Cerrahi ada-
y1 olan hastalar cerrahiye yonlendirilmelidir.
Radyoaktif iyot tedavisi ise orbitopatiyi ko-
tiilestirebilmektedir. Selenyum, selenyumu
diisiik olan hastalarda yumusak doku sisligini
azaltabildigi icin orbitopatisi olan hastalara
6 ay verilebilir. Orta ve siddetli orbitopatisi
olanlara steroid tedavisi onerilmektedir. Oral
ya da parenteral olarak hastaligin siddetine ve
hastanin durumuna goére planlanabilir. Rad-

Graves Orbitopatisi

yoterapide kontrol altina alinamayan durum-
larda tedavi seceneklerinden biridir. Gluko-
kortikoid tedavinin kontrendike oldugu veya
tolere edilemedigi durumlarda teprotumu-
mab (IGF-1 reseptor inhibitorii), mikofenolat
mofetil, tocilizumab,rituximab diistiniilebilir.

KAYNAKLAR

1.  Eckstein AK; Plicht M; Lax H; Neuhauser M; Mann K;
Lederbogen S, et al. Thyrotropin receptor autoantibo-
dies are independent risk factors for Graves™ ophthal-
mopathy and help to predict severity and outcome of
the disease. ] Clin Endocrinol Metab. 2006;91(9):3464-
70.

2. Burch HB; Wartofsky L. Graves ophthalmopathy:
current concepts regarding pathogenesis and manage-
ment. Endocr Rev. 1993;14(6):747-93.

3. Dickinson AJ; Perros P. Controversies in the clinical
evaluation of active thyroid-associated orbitopathy:
use of a detailed protocol with comparative photog-
raphs for objective assessment. Clin Endocrinol (Oxf).
2001;55(3):283-303.

4. Bahn RS. Graves ophthalmopathy. N Engl ] Med.
2010;362(8):726-38.

5. Mourits MP; Prummel MF; Wiersinga WM; Koorn-
neef L. Clinical activity score as a guide in the mana-
gement of patients with Graves’ ophthalmopathy. Clin
Endocrinol (Oxf). 1997;47(1):9-14.

6. Marcocci C; Kahaly GJ; Krassas GE; Bartalena
L; Prummel M; Stahl M, et al. Selenium and the
course of mild Graves' orbitopathy. N Engl ] Med.
2011;364(20):1920-31.

7. Douglas RS; Kahaly GJ; Patel A; Sile S; Thompson
EHZ; Perdok R, et al. Teprotumumab for the Treat-
ment of Active Thyroid Eye Disease. N Engl ] Med.
2020;382(4):341-52.

8.  Ye X; Bo X; Hu X; Cui H; Lu B; Shao J, et al. Efficacy
and safety of mycophenolate mofetil in patients with
active moderate-to-severe Graves orbitopathy. Clin
Endocrinol (Oxf). 2017;86(2):247-55.

9. Perez-Moreiras JV; Gomez-Reino JJ; Maneiro JR;
Perez-Pampin E; Romo Lopez A; Rodriguez Alvarez
FM, et al. Efficacy of Tocilizumab in Patients With
Moderate-to-Severe Corticosteroid-Resistant Graves
Orbitopathy: A Randomized Clinical Trial. Am J Op-
hthalmol. 2018;195:181-90.

10. El Fassi D; Nielsen CH; Hasselbalch HC; Hegediis
L. The rationale for B lymphocyte depletion in Gra-
ves disease. Monoclonal anti-CD20 antibody the-
rapy as a novel treatment option. Eur J Endocrinol.
2006;154(5):623-32.

623 <€



