Miksodem Komasi
Ve
Tiroid Firtinasi
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Fizyoloji

Tium organ sistemlerini etkiler

Metabolik hiz,kalp hiz1 , ventrikiil kontraktilitesi
Jkas ve sinir sistemi1 uyarilabilirligini arttirir.

Thyroxin(T4) ve Triiodothyronin (T3)

Periferde T4, aktif T3 e ¢evrilir.(3-4 misli daha
potent,T4’e gore)



Tanimlar

Hipertroidi: Troid bezinin hiperfonksiyonuna bagl troid
hormon fazlalig

Tirotoksikoz : Herhangi bir nedenden dolay1 kanda
troid hormon fazlaligi

Tiroid firtimasi: Tirotoksikozun asir: klinik
bulgularla, olumciil olabilecek duizeyde seyretmesi

halidir.
Hipotiroidi:Tirold hormonlarinin iiretiminde yetersizlik

Miks Odem Komasi:sisteminde fonksiyon
bozukluguna yol acan siddetli hipotiroidi olarak
tanmmlanir



Miksodem komasi

* Uzun siire tedavisiz kalmis hipotiroidinin nadir
gorilen ve yasami tehdit eden bir
komplikasyonu

* milyonda 0.22

* 0% 801 uzun siireli takipsiz >60 yas kadin
hastalar



Miksodem komasi

Miksodem Krizi

Ciddi hipotiroidi klinigi

Metabolik acil bir durum
Tedavi edilmemis hipotiroidi ile 1liskili

Coklu organ ve metabolik fonksiyon
bozuklugu

Hayati tehdit etme potansiyeli vardir



Miksodem komasi

Idiopatik Primer Miksédem :

» Bezde atrofi vardir.

T3 ve T4 diisik TSH ytksektir.

* Radyoaktif 1yot tutulumu azdir.

Guatrojen Maddelere Bagh Miksodem :

* Yetersiz iyot alimi1

* Uzun siire lityum, amiodoron ,IL 2, alfa interferon vs ilag alimi
Hashimoto Hastaligi : Kronik Tiroidit sonucu Miksodem

« Tiroid biiyiik ve serttir. Kanda antitiroid antikorlar bulunur.

e Otoimmiin bir hastaliktir.

Hipofizer Miksodem : (Segonder hipotiroidizm) adenom
panhipopituriazim,hemokromatosiz,sarkoidoziz

* TSH noksanligi vardir.

e amenore Ve siirrenal yetersizligi de s6z konusudur.
Postpartum tiroidit:

2-6 ay i¢inde (%2-16)



HIPOTIROIDI

*[stahsizlik, Kilo alma, kabizlik

* Soguk 1ntoleransi

« Ciltte kuruluk, sa¢ dokiilmesi-kirilmasi
* Yiiz, goz, el ve ayaklarda godesiz 6dem

Durgunluk, isteksizlik, uykuya egilim, aklina
toplayamama

* Konusma zorlugu, bellek bozuklugu, isitme kaybi

* Psikiyatrik  bozukluklar (Depresyon, halliisinasyon,
ajitasyon vs.)

* Ses kisikligr ve kalinlasma

* Adet diizensizligi

 Kranial sinir paralizileri



Mixodemli Hastada Klinik
Bulgular

Fatal aritmiler, ekg de diisiik voltaj, bradikardi,
farkli derecede bloklar, t negatiflikler1, uzun qt
nedeniyle ventrikiiler tasikardi

Azalmis intravaskiiler volim ve kardiyovaskiiler
Kollapsa bagli hipotansiyon goriilebilir.

Hipotermi %88 <34 derece
Hipoventilasyon CO2 Narkozu
Agir bir giigstizliik ve bitkinlik hali
Biling degisikligi ve koma




Klinik Bulgular

Renal kan akimi ve GFR azalir, total viicut volimii artar
glomerduler filtrasyon hizinin bir kombinasyonu ve sivi
retansiyonu ile interstisyel mukopolisakkarid birikiminin
neden oldugu serbest suyun bosaltilamamasi olduguna
inanilmaktadir (hiponatremi)

Mesane atonisil, iiriner retansiyon, yiiksek ANP ile
distal nefrona gelen su azalmasi sonucu hiponatremi,
1drarda sodyum yiiksek ya da normal

Idrar osmolalitesi plazmaya gére artmis

Rabdomyolize bagli kreatinin kinazda artma ve akut
bobrek yetmezligi

Anemi, hiperlipidemi, LDH da artma



Klinik Bulgular

Mukopolisakkarit birikimine bagli gastrik
atoni, megakolon, paralitik ileus, asit, yutma
oiicliigii ve aspirasyon pnomonisi

Edinilmis von willebrand sendromu ,faktor
5,7,8,9,10 da azalmaya bagli kanama riski
artmistir.

Sepsise baglh DIC

Grantilositopeni, bozulmus hiicresel immiin
yanit



Hava Yolu Klinik
Bulgular

 solunum cevabinda azalma vardir (alveolar
hipoventilasyon)(COZ2 retansiyonu ve narkozu)

* Solunum yolu enfeksiyonlarina yatkinlik

» Makroglossi ve larinks 6demi: Uyku apnesi
(obstriiktif tipte)

* Plevral effiizyon
* Solunum kaslarinda miyopati
* Solunum kaslarinin miksédemli Infiltrasyonu



HIpOteI'mI (< 355 O C) En kot prognoz viicut 1s1s1 30 un altina

diisen durumlardir,mortalite

Bradikardi
Hipotansiyon
Hipoventilasyon

Biling durum degisikligi (letarj1, konfiizyon,
koma) Hipoglisemi CO2 narkozu
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Myxedema crisis is a severe life threatenlng rorm of decompensated hypothyroidism which is associated with a high mortality
rate. and discontin L .

major role in tropical countries.
Patients are identified on the basis of a low index of suspicion ry
hypothyroidism and precipitating factors. Arrythmias and coagulation disorders are increasingly bcing identiﬁcd ln myxedcma
crisis. Thyroid replacement should be initiated as early as possible with careful attention to hypotension, fluid replacement and
steroid replacement in an intensive care facility. Studies have shown that replacement of thyroid hormone through ryles tube
with a loading dose and maintenance therapy is as efficacious as intravenous therapy. In many countries T3 is not available
and oral therapy with T4 can be used effectively without major significant difference in ojatcomes. Hypotension, bradycardia at
presentation, need for mechanical ventilation, hypothermia unresponsive to treatment, sepsis, intake of sedative drugs, lower
GCS and high APACHE 11 scores and Sequential Organ Failure Assessment (SOFA) scores more than 6 are significant predictors
of mortality in myxedema crisis. Early intervention in hypothyroid patients developing sepsis and other precipitating factors and
ensuring continued intake of thyroid supplements may prevent mortality and morbidity associated with myxedema crisis.

“Enfeksiyon ve tiroid replasman tedavisinin kesilmesi en
onemli tetikleyici faktorlerdir. soguga maruziyet, stroke,
gastrointestinal kanama,



Tetikleyici faktorler

Travma
Miyokard infarktiisii
Konjestif kalp yetmezligi
Yanik
Ameliyat
Metabolik bozukluklar
Hipoksi
Hiperkapni
Hiponatremi
Hipoglisemi
« llaclar
Beta blokerler
Sedatifler
Narkotikler
Amiodaron



Ayirict Tam

Hipoglisemi
Sepsis
Adrenal kriz
Depresyon
Konjestif kalp yetmezIgi
Serebrovaskiiler olay
Hipotermi
[lac doz asimi
Merkezi sinir sistemi enfeksiyonu
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rate. Infections and discontinuation of thyroid supplements are the major precipitating factors while hypothermia may not play a
diogenic shock, resplratory depression, hypothermia and coma.
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Klinik bulgular + Tetikleyici faktorlerin




TANI

* Ral, tiroidektomi sorgulanmali, bilinci kapal1
hastada boyunda guatr veya operasyon skari
arastirilmalidir

* 1laclar



| aboratuvar-Goruntileme

 TSH

» ST4 (tiroksin)

ST3 (triiyodotironin)

* Hormon diizeyler1 bazi 1laglar ile etkilesebilir
Amiodaron

Lityum

Tetkikler istenirken

Ayirict tamida disiiniilen hastaliklar
Eslik eden hastaliklar

Tetikleyici faktorler



| aboratuvar-Goruntileme

* Hasta basi glukoz 6l¢iimii
e Kan kiiltiirti

* Beyin bilgisayarli tomografi (BBT)
* Kardiyak belirtecler

* Arteryel kan gazi
Hipoksemi

Hiperkapni

Respiratuar asidoz

Metabolik asidoz

« Elektrokardiyografi
Bradikardi

Voltaj dusiikligu

* Akciger grafisi

Plevral efflizyon
Kardiyomegali - KKY



Tedavi

Mortalite % 40 — 60
Koti prognostik faktorler
Ileri yas

Bradikardi

Inat¢1 hipotansiyon

1) Destekleyicl tedavi,
2)Tirold hormon replasmani
3)Tetikleyici faktorlerin tedavisi

Tedavi icin TFT beklenmemelidir



Destekleyici bakim

Havayolu, solunum ve dolasimin desteklenmesi:

Havayolu kontrolii, oksijen, damar yolu, kardiyak
monitorizasyon

IV tedavi: Hipoglisemi i¢in dextroz, hiponatremi
icin s1v1 kisitlamasi

Vazopressorler: Tirold hormon replasmani
yapilmadan etkisiz

Hipotermi: Battaniye kullanarak pasif 1sitma
Steroidler: Hidrokortizon 100-200 miligram 1V



Tedavi

* vyalmz t4, yalniz t3 ve t4 + t3 randomize kontrollii calisma yok

 Iv 300-500 mcg t4 (4 mikrogram/kg) bolus verilmesi . takiben 24
saat boyunca 100 mikrogram,24 saat i¢inde t4 diizeyinin normale
gelmesini saglar.

* T4 ten t3 donlisiimii azaldigindan bazi yazarlara gore t3 de
verilmelidir.

* T3 hizh etkilidir, viicut 1s1s1in1 hizli yiikselmesini saglar kan beyin
bariyerini t4 ten daha hizli geger, norolojik bulgularin 6n planda
oldugu hastalarda tedaviye eklenebilir ya da tek basina verilebilir.
(10-20 mcg 1v bolus, takiben her 8 saatte 10 mikrogram, hastanin
bilinci agilana kadar)

T4= levotiroksin
T3= liyotironin



Ip uclar

Eger iv formu yoksa nazogastrik sonda yoluyla
oral formu verilebilir. Aspirasyon !

Gastrik atoni ve 1leus varsa oral form tehlikeli
olabilir

v doz oral dozun 1/2 ya da 1/3 ii olmal

Yiikleme dozu sonrasi t4 75-100 mcg/ giin
Idame doz verillir.



Ip uclar

Orta Hafif derecede hiponatremi ( 120-130
MEQ/L) olgular tiroid hormon replasmani ve su
kisitlamasi 1le

<120 olan durumlarda hipertonik % 3 nacl
infiizyonu ve ardindan furosemid

OlgUlarln %3 5 | n d ee nfe kS | yO n (klasik enfeksiyon bulgular

gorilmeyebilir)

ampirik antibiyotik

Narkotik, sedatif, hiponotik ajanlardan
kacinilmalidir.



Tiroid Firtinasi

 Hipertroidi: Troid bezinin hiperfonksiyonuna
bagli troid hormon fazlaligi

* Tirotoksikoz : Herhangi bir nedenden dolay
kanda troid hormon fazlaligi

* Tiroid firtinasi: Tirotoksikozun asir1 klinik
bulgularla, olumciul olabilecek duzeyde
seyretmesi halidir.



Tirold Firtinasi

« ABD’de hipertroidi insidansi;%0,05-%1,3
* Tedavi edilmeyen vakalarda mortalite%80-100
» Tedavi sonrasi mortalite%15-50



Tirold Firtinasi

 Japonya toplumunda yapilan bir ¢alisma da,troid
firtinas1 toplam populasyonda;0.2/100.000/y1l

Trotoksik vakalarda izlenme orani %5 .4

* Ortalama yas 45 (6-87 yas aralig1)
* K/E arasinda fark yok

Diagnostic criteria,clinicalfeatures,and incidence of thyroid storm basedonnationwide surveys.
AkamizuT,SatohT,lozakiO,SuzukiA,WakinoS, IburiT,etal.
Thyroid (2012) 22:661-79.doi:10.1089/thy.2011.0334



Tirold Firtinasi

» Gelisen tedavi modaliteleri sonrast mortalite
%10 lara diismiistiir.

» Oliim sebebi en stk multiorgan yetmezligidir.
* %20 vaka da KKY oliim sebebidir

* Solunum yetm.,aritmi,DIC,GIS
perforasyonu,sepsis diger nedenlerdir

Life-threatening thyrotoxicosis. Thyroidstorm.
BurchHB,WartofskyL.
EndocrinolMetabClinNorthAm (2013) 22:263-77.



Tirold Firtinasi rizyopatoloji

Adrenerjik reseptor hiperaktivitesi

Troid baglayan globulin (TBG) azalmasi
Katekolamin desarji
Beta Adrenerjik hiperaktivite




Hipertiroidi Nedenleri

Primer hipertroidi

« Toksik Diffiiz Guatr(Graves hastaligi) En sik %85

» Toksik Nodiiler Guatr En sik 2.neden

Sekonder Hipertroidi

* TSH salgilayan hipofiz adenomu

« Troidit

« Hashimato troiditi(baslangigta hipertroidi,sonra hipotroid)
» Subakut agrili troidit

« Subakut agrisiz troidit

« Radyasyon troiditi



Hipertiroidi Nedenleri

« Ektopik troid dokusu(struma ovari/teratom)
» Metastatik troid kanseri

« HCG salan tiimorler(molhidatiform)

* Iyotlu kontrast maruziyeti

* Radyoaktif 1la¢ tedavisi

e llaclar

Tiroid hormonu asir1 alimi

Tiroid dokusu iceren sigir eti yeme



Hipertiroidi

GENEL Letarji,asir1 terleme,zayiflik,ates,1s1 intoleransi,Kilo kay

NOROPSIKIATRIK Duygusal labilite ,anksiyete,konfiizyon,koma,psikoz,
Ince tremor,kas erimesi,hiperrefleksi,periodik paralizi

OFTALMOLOIJIK Diplopi,goz tahrisi,kapak gecikmesi,kuru
g0z,ekzoftalmus,oftalmopleji,konjoktiva enfeksiyonu

ENDOKRIN  Boyunda dolgunluk,hassasiyet, Troid bilyiimesi

KARDIYORESPIRATUVAR Dispne,carpinti, gogiis agrisi,genislemis nabiz
basinci,sistemik hipertansiyon,sinus tasikardisi,AF veya Flatter, KKY

GASTROINTESTINAL Ishal,hiperaktif bagirsak sesleri

JINEKOLOJIK Libido azalmasi, oligomenore, menoraji, jinekomasti,
telenjektazi, seyrek kasik killar1
DERMATOLOJIK Sac dokiilmesi ,pretibial miksodem, sicak nemli

cilt,palmar eritem



Ates
Tasikardi
Aritmi
KKY
Ajitasyon
Konfiizyon
Delirium
Stupor
Koma
Nobet

Tirotoksikoz



Troid firtinasini presipite eden
faktorler

9%20-25 vaka da akut presipitan olay tanimlanamaz
Diabetik ketoasidoz
Hipoglisemi
Hiperosmalar koma
Radyoaktif iyot tedavisi
Pulmoner emboli
Antitroid ilaglarin ¢ekilmesi
Iyotlu kontrast madde alim (1131 veya 1123)
Vaskiiler kaza
Cerrahi(6z.troidektomi sonrast)
Stress
Dogum ,gebelik
Eklamsi
Travma(6zellikle boyun bolgesine)
Myokard infarktiisii
Serebrovaskiiler hastalik
Minor cerrahi(dis ¢ekimi )
Genis deri yiizeyine pansuman

Clinical concepts on thyroid emergencies
REVIEW ARTICLE published: 01 July 2014 doi: 10.3389/fend0.2014.00102
Giampaolo Papi , Salvatore Maria Corsello and Alfredo Pontecorvi



Amiodoron

* %37 oraninda 10dIn icerir

* Rutin kullanim dozlar1 giinliik ihtiyacin 10-20
katini saglar

* Kronik kullanimda %?20-30 vaka da hipo-
hipertroidi gelisimine zemin hazirlar



Ayirict Tam

Enfeksiyon ve sepsis
Sempatomimetik ila¢ alimi(kokain,amfetamin,ketamin )
[s1 bitkinligi

Sicak carpmasi

Delirium tremens

Malign hipertermi

Malign noroleptik sendrom
Hipotalamik inme
Feokromasitoma

Psikoz

Organofosfat intok.

[la¢ geri ¢ekilme(kokain,eroin vb)



Tani

Klinik bulgular + Tetikleyici faktorlerin

Ates( >38.5)

Hipermetabolizma

Multiorgan yetmezligi

hiperhidroz ve fazla insensibl sivi kaybi
Tasikardi,

Hipertansiyon, kardiyak iskemi, artmis kardiyak
output



Tetikleyici faktorlerin

« Thyrotoxic crisis induced by cytotoxic chemotherapy.
Support Care Cancer. 2005 Mar;13(3):196-8. Epub 2004
Oct 1. Al-Anazi KA, Inam S,Jeha MT,Judzewitch R

* Trauma precipitating thyroid storm. J Assoc Physicians
India. 2011 Feb;59:117-9. Sabnis GR, Karnik ND,Chavan
SA,Korivi DS,Pati MV

« Molar pregnancy-induced thyroid storm J Emerg Med. 2010
Jun;38(5):e71-6. doi: 10.1016/j.jJemermed.2009.08.053.
Epub 2009 Dec. Moskovith JB,Bond MC 18



Tetikleyici faktorlerin

* Thyroid storm induced by aspirin intoxication and the effect
of hemodialysis: a case report. Adv Ther. 2004 May-
Jun;21(3): Sebe A,satar S,Sari A

« Therapy-resistant ventricular tachycardia caused by
amiodarone-induced thyrotoxicosis: a case report of
electrical storm Am J Emerg Med. 2012
Nov;30(9):2092.e5-7. doi: 10.1016/j.ajem.2011.12.035.
Epub 2012 Mar. Erdogan HI,Gul EE,Gok H,Nikus KC

* Thyroid storm induced by blunt thyroid gland trauma. Am
Surg. 2007 Dec;73(12):Delikoukos S,Mantsoz F.



Tetikleyici faktorlerin

* Thyroid storm due to head injury Ulus Travma
Acil Cerrahi Derg. 2014 Jul;20(4):305-7. doi:
10.5505/tjtes.2014.99248. Karaoren GY,Sahin
OT,Erbesler ZA,Bakan N

* Thyroid storm following trauma: a pitfall in the
emergency department. Injury. 2015
Jan;46(1):169-71. doi:
10.1016/j.I1njury.2014.08.003. Epub 2014 Aug
Liang CM,Ho MH,Wu XY,Hong ZJ,Hsu SD,Chen
CJ



_aboratuvar

Primer hipertroidizm:TSH diisiik
Sekonder hipertrodizm:TSH yiiksek

Diisuk TSH,normal FT4,yiiksek FT3
tirotoksikoz icin diagnostiktir

Hafif hiperkalemi
ALP yuksekligi
KCFT yiiksekligi



EKG

Ensik siniis tasikardisi( %40)

2.siklikta AF(%10-35)Yasl hastalarda daha siktir
A.Flatter

Kardiak ileti bloklar

Prematiir ventrikiiler konraksiyon

Prematiir atrial kontraksiyon



Goruntuleme

 Presipitan enfeksiyon kaynagini diglamak i¢cin=PA
AC grafisi ve CT

» Doppler
Aktivite artmis,nodiil 1zlenir

Postpartum sessiz,subakut troiditte ve external asiri
troid hormon aliminda troid dokusu kiiciilmiis ve
doppler azalmis olarak izlenir

* Sintigrafi



Tani

Clinical feature

Scoring points

Thermoregulatory dysfunction
Temperature °F [°C)

PY—99.9 (37.2—37.7)
100—100.9 [37.8—38.2]
101—101.9 [38.3—38.8]
102—102.9 [38.9—39.4]
103—103.9 [39.5—39.9]
=104 [40]

Cardiovascular dysfunction
Tachycardia [beats per minute]

=39
9—109
110—119
120—129
130—139
=140

Congestive heart failure
Absent
Mild [Pedal cedemal
Moderate [Bibasal rales or crackles]
Severe [Pulmonary cedemal

Atrial fibrillation
Absent
Present

Central nervous system dysfunction

Absent

Mild [Agitation]

Moderate [Delirium, psychosis, extreme lethargy)
Severe [Seizures, coma)

Gastrointestinal-hepatic dysfunction
Absent
Moderate [Diarrhoea, nauseafvomiting, abdominal pain]
Severe [Jaundice]

Previous episode of thyroid storm

Absent

Present
Total
=45
25—-44
=25

10
15
20
25
30

10
15
20
25

10
15

Highly likely thyroid storm
Suggestive of impending storm
Unlikely to represent storm

Adapted from Burch and Wartofsky [1993].



Tedavi 5B

* Presipite eden durumun tedavisi
 Troid firtinasi tedavisi; 5 adimdan olusur

1.destekleyici bakim

2.tirold hormon saliminin inhibisyonu
3.yeni hormon iiretiminin Inhibisyonu
4.periferik Betamimetik reseptor blokaji
5.periferal T4-T3 doniisiimiinii engellemek



Tedavi 5B

Block sentez (antitroid drugs)

Block release (iodine)

Block T4 conversion to T3(propilthiouracil)
Block enterohepatik circulation(kolestramin)
B-bloker

Endokrin and metabolic emergencies:throid storm
Ther Adv Endocrinol Metab (2010)1(3)139-145D0I:10.1177
Carrel R,Maffin G




1.destekleyic1 bakim

« Resusitasyon

* Genel:glivenlik cemberti

* Hipoksi ve doku i1skemisi yonetimi

« Ates:external sogutma,parasetamol(aspirin kontrendike)
« Dehidratasyon:IV sivi

« Beslenme:

Glukoz,multivitamin,tiamin,folat,(hipermetabolizmaya sekonder aclik
ve wernicke ensefalopatisini engellemek i¢in)

« Kolestiramin(troid hormonlarinin enterohepatik abs.engeller)
« Kardiak dekompansasyon.
Hiz kontrolii,inotropik,ditiretik, gerektiginde sempatolitik



2.tiroid hormon saliminin Inhibisyonu

* Propilthiourasil(PTU)

T4-T3 doniisiimiin azaltir

600-1000 mg yiikleme dozunu takiben4 saatte bir 200-250 mg
Giinliik doz 1200-1500 mg

Nasogastrik veya PR verilebilir

* Metimazol

Yeni troid hormon sentezini inhibe eder

Giinliik doz 1200 mg(400 mg yikleme)

PR verilebilir



3.yeni hormon iiretiminin inhibisyonu

Lugol solusyonu
Potasyum iyodid
[opanik asit
Ipodat

Lityum karbonat



4.periferik Betamimetik reseptor
blokaji

* Propranolol

1-2 mg IV yavas puse veya 40-80 mg oral baslanir her 10-
15 dk da bir tekrarlanabilir(istenen etkiye ulasilana dek)

bronkospasm ve KKY de kontrendike
 Esmolol

e Rezerpin

« Guanetidin

Katekolaminlerin salinimini inhibe eder




5.periferal T4-T3 donlisimiini
engellemek

 Hidrokortizon

Baslangicta 100 mg IV,sonra giinde 3 kez 100
mg

* Deksametazon

6 saatte bir 2 mg IV



[lave Tedaviler

 Troid hormonun kandan
uzaklastirilmasi(plazmaferez,hemoperfiizyon,plazma

degisimi)
 Lityum (troid hormon sentezini azaltir,I kullanim kontr.ise)
* Reserpin ve guanetidin
 Potasyum perklorat (6z.amiadoron )
« Kesin tedavi
Radyoaktif 1yot ablasyon tedavisi
Cerrahi tedavi



Giiriltiili bir klinik
Multiple organ yetmezligi
Resusitasyon

Tan1 ve presipite eden faktorleri ortaya
koymak oneml1

Ayirict tani,0zellikle travma hastalarinda






