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• Bilaterale (80-90%)/ Unilaterale (10-20%) \

• Età media 40-50aa

• 16 donne e 3 uomini/100.000ab 
all’anno

• FUMATORI

Orbitopatia di Graves



Segni clinici
• Segno di Darlymple: retrazione palpebrale in posizione 

primaria di sguardo

• Segno di von Graefe: discesa ritardata della palpebra 
superiore nello sguardo verso il basso

• Segno di Kocker: aspetto fisso e spaventato dello sguardo

• Segno di Stellwag: riduzione della frequenza e 
dell’ampiezza dell’ammiccamento

• Segno di Rosenbach: sottile tremore palpebrale a palpebre 
socchiuse

• Segno di Moebius: incapacità a mantenere la convergenza 



Valutazione della severità
Valutazione dell’attività

Piano terapeutico

Valutazione del paziente



Severità

Bartalena L, Kahaly GJ, Baldeschi L, Dayan CM, Eckstein A, Marcocci C, Marinò M, Vaidya B, Wiersinga WM; EUGOGO †. The 2021 European Group on Graves' orbitopathy (EUGOGO) clinical practice 
guidelines for the medical management of Graves' orbitopathy. Eur J Endocrinol. 2021 Aug 27;185(4):G43-G67. doi: 10.1530/EJE-21-0479. PMID: 34297684.



Severità

LIEVE : 
Minime alterazioni  palpebrali, esoftalmo<3mm, 

scarsa o assente diplopia, no otticopatia

MODERATA - SEVERA: 
Retrazione palpebrale >2mm, interessamento 

moderato o severo dei tessuti molli, 
esoftalmo>3mm, diplopia

SEVERA: 
Elevato rischio per la funzione visiva per ulcerazione 

corneale o otticopatia



 
Considera 7 parametri, indicativi di una flogosi in 

atto, assegnando 1 punto a ciascun parametro.
 Si ottiene un punteggio complessivo che va da 0 

(assenza di attività) a 7 (massima attività).

SI CONSIDERA FASE ATTIVA CON CAS>3

Mourits et al. Br J Ophthalmol, 1989:73, 639-644

Clinical Activity Score



1. Dolore orbitario spontaneo 
2. Dolore orbitario evocato dal movimento
3. Edema palpebrale  
4. Eritema palpebrale  
5. Iperemia congiuntivale
6. Chemosi 
7. Inflammazione della caruncola o della plica

Al follow up dopo 1-3 mesi si includono:

8. Incremento di proptosi > 2mm  
9. Limitazione alla duzione > 8º.  

10. Riduzione dell’acuità visiva di 1 linea di Snellen

Clinical Activity Score



OFTALMOPATIA DI 
GRAVES

ESAME OFTALMOLOGICO TESSUTI MOLLI
EDEMA PALPEBRALE LIEVE

Clinical Activity Score



ESAME OFTALMOLOGICO TESSUTI MOLLI
EDEMA PALPEBRALE MODERATO

Clinical Activity Score



ESAME OFTALMOLOGICO TESSUTI MOLLI
EDEMA PALPEBRALE SEVERO

Clinical Activity Score



ESAME OFTALMOLOGICO TESSUTI MOLLI
 ERITEMA PALPEBRALE

Clinical Activity Score



ESAME OFTALMOLOGICO TESSUTI MOLLI
 ERITEMA PRETARSALE

Clinical Activity Score



ESAME OFTALMOLOGICO TESSUTI MOLLI
 ERITEMA PRESETTALE

Clinical Activity Score



ESAME OFTALMOLOGICO TESSUTI MOLLI
IPEREMIA CONGIUNTIVALE

Clinical Activity Score



ESAME OFTALMOLOGICO TESSUTI MOLLI
 IPEREMIA CONGIUNTIVALE LIEVE

Clinical Activity Score



ESAME OFTALMOLOGICO TESSUTI MOLLI
 IPEREMIA CONGIUNTIVALE MODERATA

Clinical Activity Score



ESAME OFTALMOLOGICO TESSUTI MOLLI
 IPEREMIA CONGIUNTIVALE SEVERA

Clinical Activity Score



ESAME OFTALMOLOGICO
CHEMOSI CONGIUNTIVALE

Clinical Activity Score



ESAME OFTALMOLOGICO:
INFIAMMAZIONE DELLA CARUNCOLA E 

DELLA PLICA

Clinical Activity Score



•MINIMO:             21-23mm
•MODERATO:     24-27mm
•SEVERO:            >28mm

Anomala protrusione del bulbo oculare

 ESOFTALMO



LIEVI: 
     Secchezza e discomfort oculare

MODERATE: 
Cheratite puntata da esposizione    
Aumento pressione intraoculare

GRAVI:
       Ulcerazione corneale
       Neuropatia Ottica da 
Compressione 
                          

Complicanze Esoftalmo



•Esame visus, motilità, biomicroscopia

•Valutazione della cornea e del film lacrimale

•Campo visivo e OCT per valutazione nervo ottico

•Imaging orbitario (TC/RMN)

Diagnostica oftalmologica



Sintomi: 

• Secchezza, dolore, fotofobia 

• Cheratite da esposizione

• Ulcere corneali nei casi gravi

Gestione:

• Lacrime artificiali, gel/unguenti

• Tarsorrafia nei casi severi

Complicanze corneali

Retrazione palpebrale, esoftalmo→ esposizione corneale



Neuropatia ottica distiroidea
E’ la più grave complicanza di una fase 

attiva dell’oftalmopatia tiroidea 

Colpisce 3–7% dei pazienti con TED

Meccanismo: compressione del nervo ottico da 
muscoli extraoculari ingrossati e tessuto 
infiammato

Segni clinici: Riduzione acuità visiva

Discromatopsia (test di Ishihara alterati)

Difetto pupillare afferente (RAPD)

Alterazioni campo visivo

Emergenza oftalmologica: rischio perdita visiva 
irreversibile



•Disturbi estetici → impatto 
psicologico/sociale

•Disturbi della funzionalità visiva→ 
limitazione nelle attività quotidiane 
e rischio perdita autonomia

Impatto sulla qualità della vita



Questionari Quality of life (QoL)



Astenersi dal fumo

Trattare la disfunzione tiroidea

Evitare l’ipotiroidismo iatrogeno

Ricercare la sindrome dell’occhio secco (Dry Eye)

Inviare a centri specializzati se presenti fattori di rischio

Linee Guida EUGOGO
Raccomandazioni per Orbitopatia Lieve - Raccomandazioni generali

Eur J Endocrinol, Volume 185, Issue 4, Oct 2021, Pages 
G43–G67, https://doi.org/10.1530/EJE-21-0479

https://doi.org/10.1530/EJE-21-0479


Trattamento locale :

• Lacrime artificiali, soprattutto se presente occhio secco

• Gel oftalmici (protezione corneale durante la notte)

Terapia sistemica aggiuntiva per GO attiva:

• Supplementazione con selenio per sei mesi

Linee Guida EUGOGO
Raccomandazioni per Orbitopatia Lieve - Management

Eur J Endocrinol, Volume 185, Issue 4, Oct 2021, Pages 
G43–G67, https://doi.org/10.1530/EJE-21-0479

https://doi.org/10.1530/EJE-21-0479


Linee Guida EUGOGO
Raccomandazioni per Orbitopatia moderata severa – Prima Linea

Eur J Endocrinol, Volume 185, Issue 4, Oct 2021, Pages 
G43–G67, https://doi.org/10.1530/EJE-21-0479

Il trattamento di prima linea raccomandato da EUGOGO prevede 
come trattamento principale la combinazione di una dose 
cumulativa moderata di metilprednisolone endovena (0,5 
g/settimana per sei settimane) con una dose giornaliera moderata 
di micofenolato sodico orale (0,72 g/die). 

In alternativa, in pazienti con diplopia costante o intermittente, 
esoftalmo severo o importanti segni infiammatori dei tessuti molli, 
è possibile impiegare uno schema basato su dosi singole elevate di 
metilprednisolone endovena (0,75 g/settimana per sei settimane 
consecutive).

https://doi.org/10.1530/EJE-21-0479


Linee Guida EUGOGO
Raccomandazioni per Orbitopatia moderata severa – Seconda Linea

Eur J Endocrinol, Volume 185, Issue 4, Oct 2021, Pages 
G43–G67, https://doi.org/10.1530/EJE-21-0479

In caso di mancata risposta o peggioramento dopo la terapia di 
prima linea, le Linee Guida EUGOGO propongono sei possibili 
strategie alternative:

1.Secondo ciclo di metilprednisolone endovena
(0,75 g per infusione a settimana, fino a una dose cumulativa 
massima di 8 g per ciclo), solo dopo accurata valutazione 
oftalmologica e dei parametri biochimici (in particolare enzimi 
epatici).

2.Glucocorticoidi orali associati a ciclosporina o azatioprina.
3.Radioterapia orbitale combinata con glucocorticoidi orali o 

endovena, utile soprattutto per migliorare la motilità oculare e 
la diplopia.

4.Teprotumumab, con il miglior effetto sull’esoftalmo.
5.Rituximab (da evitare nei pazienti a rischio di neuropatia 

ottica).
6.Tocilizumab, indicato nei pazienti resistenti ai glucocorticoidi.

https://doi.org/10.1530/EJE-21-0479


Linee Guida EUGOGO
Neuropatia ottica Distiroidea 

Eur J Endocrinol, Volume 185, Issue 4, Oct 2021, Pages 
G43–G67, https://doi.org/10.1530/EJE-21-0479

La neuropatia ottica distiroidea rappresenta un’emergenza 
oftalmologica. La terapia endovenosa ad alte dosi è il trattamento di 
prima linea, ma in assenza di risposta rapida è necessario procedere 
senza ritardo alla decompressione chirurgica per prevenire danni visivi 
irreversibili.

Primo trattamento:
Metilprednisolone endovena ad alte dosi (0,5–1 g per 
somministrazione) per 3 giorni consecutivi, oppure a giorni alterni 
nella prima settimana per ragioni di sicurezza.

Monitoraggio quotidiano dei parametri oftalmologici.

Dopo una settimana → valutazione:
Risposta: continuare con metilprednisolone endovena (0,5 
g/settimana, dose cumulativa <8 g/ciclo).
Risposta parziale: proseguire metilprednisolone, valutando urgenza 
chirurgica.
Assenza di risposta o peggioramento della funzione visiva (acuità, 
campi visivi): indicazione a chirurgia decompressiva orbitale urgente 
(con imaging pre-operatorio raccomandato).

https://doi.org/10.1530/EJE-21-0479


E’ INDICATA PER LO PIU’ NELLA PATOLOGIA CON INTERESSAMENTO VISIVO 

Decompressione orbitaria

● Riduzione acuita’ visiva , alterazioni  e/o 
peggioramento del campo visivo e/o della visione dei 
colori

● Non responsivita’ alla terapia steroidea ad elevato 
dosaggio (70-100 mg prednisolone/die) o che si 
manifesta dopo riduzione del trattamento steroideo

● Esposizione corneale per proptosi tale da non essere 
correggibile con chirurgia palpebrale



Valutazione preoperatoria

● Acuita’ visiva 
● Funzione del nervo ottico
● Proptosi
● Esposizione corneale
● IOP
● Motilita’ oculare estrinseca
● Rmn orbita con sottrazione grasso/muscolo



Collaborazione Multidisciplinare

• Endocrinologo → Gestione funzionalità tiroidea e 
terapia sistemica

• Oculista → monitoraggio visus, motilità, rischio corneale 
e nervo ottico

• Radiologo → imaging mirato

• Supporto psicologico e riabilitazione visiva (psicologo, ortottista)


