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Drug Related Thyroid Myopathy: Hoffmann’s Syndrome
Case Report
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OZET

Hipotiroidi, doku diizeyinde tiroid hormonu yetersizligi veya nadiren etkisizligi sonucu ortaya ¢ikan, metabolik
yavaslama ile giden bir hastaliktir. Hipotiroidi miyopatisi bu endokrin hastaligin seyri siiresince gelisen bir kas
hastaligidir. Bu hastalik yaygin kas glicstiizligu, kas agrilari ve kramplar ile karakterize olmaktadir. Bu olguda
hipotiroidi miyopatisine bagl gelisen Hoffmann sendromlu bir hastanin klinik, laboratuvar bulgulari ve diizen-
lenen hormon replasman tedavisine verdigi iyi yanit aktarilmaktadr. iki yil dnce Graves hastaligi tanisi alan 22
yasinda erkek hasta, 1,5 yil dnce tirotoksikoz nedeniyle bilateral tiroidektomi operasyonu gegirmistir. Tarafimiza
basvurusunda 150 mcg/gtin L-tiroksin kullanmaktaydi. Hastanin éykistinde iki ay 6nce viicut gelistirme amaciy-
la doktor tavsiyesi olmadan kendisine intramuskiiler hormon tedavisi uygulandigi 6grenildi. iki ay énceki metil-
testosteron kullanimindan li¢ hafta sonra baslayan ve bir aydir artarak devam etmekte olan yaygin kas kramplari,
glicstizluk, kas agrisi sikayetleri ile tarafimiza basvurdu. Laboratuvar bulgularinda sT3, sT4 dizeyi distk, tiroid
stimUlan hormon ve kreatinin kinaz duzeyi yuksek saptandi. Proksimal kaslarda belirgin hipertrofik gérinimu
olan hastaya Hoffmann sendromu tanisi koyularak levotiroksin tedavisi 250 mcg/glin olarak diizenlendi. Hasta-
nin takipleri sirasinda klinik ve laboratuvar bulgularinda tam diizelme g6zlenmis olup takip ve tedavisi devam
etmektedir.

Anahtar sozciikler: Hoffmann sendromu; hipotiroidi; miyopati; metiltestosteron.

ABSTRACT

Hypothyroid myopathy is a muscle disease with endocrine disease related abnormal hormone levels and Hoffman'’s
syndrome is a rare form of hypothyroid myopathy. The disease commonly involves muscle weakness, muscle pain,
and cramps. In this case, we talked about the clinical and laboratory findings and his good response to hormone
replacement therapy of a patient with Hoffmann syndrome who developed due to hypothyroidism myopathy. A
22-year-old male patient, diagnosed with graves 2 years ago, after that he had a bilateral thyroidectomy surgery 1.5
years ago, has been still using L-thyroxine 150 mcg/day. In the patient’s history, it was learned that intramuscular
hormone therapy was administered to his 2 months ago for bodybuilding purposes without the doctor’s advice.
When he applied to us, he was suffering from widespread muscle cramps, muscle pain, and weakness for T month.
It is learned that he had methyltestosterone injection 2 months ago and after 3 weeks of injections, symptoms
had been showed up. In laboratory findings, while sT3, sT4 levels were low, TSH and CK levels were high. On exam-
inations, muscle hypertrophy was more specifically seen on proximal muscles. He is diagnosed with Hoffmann’s
Syndrome and L thyroxine treatment has rearranged from 150 mcg/day to 250 mcg/day. During the follow-up of
the patient, complete improvement was observed in the clinical and laboratory findings and the follow-up, and
treatment continues.

Keywords: Hoffman’s syndrome; hypothyroid; methyl testosterone; myopathy.

© Copyright 2022 by Bosphorus Medical Journal - Available online at http://www.bogazicitipdergisi.com


https://orcid.org/0000-0003-4872-5900
https://orcid.org/0000-0003-2701-2987
https://orcid.org/0000-0003-1705-9407
https://orcid.org/0000-0001-6397-9293
https://orcid.org/0000-0003-1853-0467

Tiirkok ve ark., ilag iliskili Tiroid Miyopati: Hoffmann Sendromu Olgu Sunumu

Hipotiroidi doku diizeyinde tiroid hormonlarinin yetersiz
ya da etkisiz diizeyde bulunmasi ile seyreden endokri-
nolojik bir hastaliktir.!] En sik sebebi Hashimoto tiroiditi,
ikinci siklikta ise iyatrojeniktir. En sik karsilasilan semp-
tomlar; miyalji, kuru cilt, dilde hipertrofi, saclarda incelme,
yorgunluk, 6dem ve konsantrasyon eksikligidir. Hipotiroid
miyopatisi hipotiroidiye sekonder gelisen bir tablodur. Prok-
simal kas giicsiizliigii, kramplar, miyalji, egzersiz intoleran-
s1 ve tendon reflekslerinde gec relaksasyon gibi bulgularla
seyreder.[?] Hoffmann sendromu ise hipotiroidi miyopatisi-
nin nadir goriilen 6zel bir formudur. Hoffman sendromuna;
hipotiroid miyopatisinden farkli olarak psédohipertrofi es-
lik etmektedir.B!

Olgu Sunumu

Yirmi iki yasindaki erkek hasta dort haftadir yaygin kas
agrilar ve kaslarda sislik, 10 giindiir yiiriime mesafesinde
kisalma, kas kramplar ve giicliik sikayetleri ile tarafimiza
basvurdu. 1,5 yil dnce tirotoksikoz nedeniyle bilateral tiro-
idektomi operasyonu sonrasinda 150 mcg/giin levotiroksin
tedavisi baglanmis olup hasta ilacini diizenli kullaniyordu.
Sikayetlerinin baslangicindan ii¢ hafta 6nce doktor tavsiyesi
olmadan viicut gelistirme amaciyla bir ay ara ile iki kez int-
ramuskiiler 100 mg metiltestosteron uygulamasi yaptigini
ifade etti.

Hastanin norolojik muayenesinde proksimal kaslarda daha
belirgin olmak {iizere tiim ekstremitelerde izlenen kas kuv-
veti zaafi mevcuttu. Deltoid, biseps ve triseps kaslarinda
daha belirgin olmak {iizere alt ve {ist ekstremite proksimal
kaslarinda hipertrofik g6riiniim vardi (Sekil 1). Yiiriiyiisii
yavast1 ve egzersiz intolerans1 mevcuttu. Hastanin ifadesi-
ne gore uzun yol yiiriiyemiyor, merdiven cikmakta glicliik
cekiyor ve agirlik kaldiramiyordu. Cildi kuru ve kaba idi. Sol
periorbital 6dem (Sekil 2), seste boguklasma ve konusmada
yavaslama mevcuttu. Derin tendon refleksleri alt ve iist eks-
tremitede normoaktif saptandi. Babinski bilateral negatif
idi ve patolojik refleks mevcut degildi. “Medical Researche
Council (MRC)” skorlamasinda kas giicii bilateral {ist ve alt
ekstremite proksimal kaslarda 4/5, distal kaslarda 5/5 idi.
Vital bulgularinda tansiyon 13/8 mmHg, nabiz 80 dakika,
satiirasyon oda havasinda %98, atesi 36,50C idi. Hastanin
serum biyokimya tetkiklerinde T3 ve T4 seviyesi diisiik tiroid
stimiilan hormon (TSH), anti-tiroglobulin (anti-TPO) ve kre-
atinin kinaz (CK) degerleri artmis olarak saptandi (Tablo 1).

Hastanin tarafimiza ilk basvurusu esnasinda yapilan elekt-
romiyografi (EMG) incelemesinde sinir iletim calismalar1

o X o
Sekil 1. (a) Deltoid ve biceps kaslarinda psddohipertrofik gori-
nim. (b) Deltoid, biceps ve triceps kaslarinda psodohipetrofik
gorinum.

- \
Sekil 2. Sol periorbital 6dem.

normaldi. Ust ekstremite bilateral deltoid, biseps ve triseps,
alt ekstremite bilateral iliopsoas, vastus medialis ve gastrok-
nemius kaslarindan yapilan igne EMG incelemesinde bulgu-
lar normaldi.

Hastada 6n planda ilag iliskili hipotiroidi miyopatisi ve
Hoffman sendromu diisiiniildii. Tiroid hormon replasman
tedavisi 150 mcg/giinden 250 mcg/giine yiikseltildi. Doktor
Onerisi olmadan kullanilan metiltestosteron tedavisine son
verildi. Takiplerinde yapilan tetkiklerde T3, T4, TSH, an-
ti-TPO ve CK degerlerinin altinci ya da normal referans ara-
liga geldigi gozlemlendi (Tablo 1). Taburculugundan 1,5 ay
ve alt1 ay sonraki kontrollerinde hasta merdiven cikabiliyor,
uzun yol yiiriiyebiliyordu, aktif sikayeti yoktu.

Tartisma

Hipotiroid miyopatisinin patogenezi heniiz tam olarak ay-
dinlatilamamis olmakla beraber tiroid hormonlar1 hiicresel
metabolizmada etkili olan temel faktorlerden biridir. T4
hormon eksikligi azalmis mitokondriyal oksidatif kapasite-
ye sebep olarak hiicrede anormal glikojenolizis ve insiilin
direncine sebep olur. Kaslarda glikozaminoglikan birikimi-
ne karsi gelisen kompansatuvar mekanizma ile kas hipertro-
fisi meydana gelir.[4! Tip 2 kas liflerinde glikozaminoglikan
birikimi, aktin-miyozin iinitelerinin zayif kasilabilirligi ve
diisiik miyozin ATPaz aktivitesi Tip 2 kas liflerinin Tip 1 kas
liflerine doniisitimiine sebep olur ve Tip 2 kas liflerinde atrofi
meydana gelir.’) Buna bagli olarak hipotiroidi hastalarinda
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Tablo 1. Hastanin serum T3, T4, TSH, anti-TPO ve CK (creatine kinase) enziminin basvuru ve takipteki degerleri tabloda
belirtilmistir

Test Tarih Referans Deger
Basvuru 3. giin 10. giin 45. glin 6. ay

S-T3 1,59 1,89 3,58 3,98 2,41 1,71-3,71 pg/ml

S-T4 0,66 0,85 2,69 1,95 1,45 0,7-1,48 ng/dL

TSH > 100,00 126,77 24,90 12,40 1,42 0,34-4,94 plU/ml

Anti-TPO 38,37 33,24 34,70 28 26 0-34 1U/ml

CK 3421 1183 356 183 126 0-190 U/L

kas kasilmalarinda yavaslama goriiliir.

Kas karnitin seviyesinin azalmasi da kas miyopatisine ne-
den olan diger bir mekanizmadir. Anabolik steroidler tiroid
mekanizmasini cesitli yolaklarla uyarici veya inhibe edici
etki gosterebilmektedir. Metiltestosteron, sentetik androjen
reseptdr agonisti olan anabolik etkili bir steroid hormondur.
Androjenik anabolik steroid kullanimi tiroid baglayici glo-
biilin (TBG) diizeyini azaltir ve bu sebeple serum T3 ve T4
diizeyi artar, TSH kompansasyon mekanizmast ile azalir.!6!
Buna bagli olarak tiroid stimiilasyonun azalmasiyla dola-
simdaki total T3 ve T4 konsantrasyonlari azalir.

Bizim olgumuzda T3 ve T4 seviyesi azalmis, TSH seviyesi
artmis olarak izlendi. Olgumuzda anabolik steroid kullani-
mi ve tiroidektomi 6ykiisii olan hastamizin mevcut miyopati
klinigi Hoffmann sendromu ile iliskilendirilmis olup kullan-
dig1 levotiroksin tedavisinde doz artisina gidilerek 150 mcg/
giinden 250 mcg/giine ¢ikarildi. Hastanin klinigimizde takip
edildigi siire boyunca CK, alanin aminotransferaz, aspartat
aminotransferaz ve kreatinin seviyelerinde anlaml diisiis
ve Klinik bulgularinda gerileme izlendi. Hastanin takipleri
tarafimizca devam etmekte olup alt1 aylik klinik takibinde
tam iyilesme g6zlenmistir. Bu olgumuzda hipotiroidi miyo-
patisinin 6zel bir formu olan Hoffmann sendromunun miyo-
pati ayiric1 tanisinda akilda bulunmasi gereken, tedaviye iyi
yanitl1 bir sendrom oldugu vurgulanmaistir.

Aciklamalar

Bilgilendirilmis onam: Olgu sunumunun ve beraberindeki go-
riintlilerin yayinlanmasi icin hastadan yazili bilgilendirilmis
onam alindi.

Hakem Degerlendirmesi: Dis bagimsiz.
Cikar Catismasi: Bildirilmemistir.

Yazarlik Katkilari: Konsept — C.G.T., 0.A., C.D., M.G.S., M.F.0.; Di-
zayn-C.G.T,,0.A,, C.D.; Denetim - C.G.T., 0.A., C.D., M.G.S., M.F.0.;
Meteryal - C.G.T., 0.A., C.D.; Veri toplama veya isleme — C.G.T., O.A.,
C.D.; Analiz ve yorumlama - C.G.T., O.A., C.D.; Literatiir arama —
C.G.T,,0.A,, C.D.; Yazan - C.G.T.; Kritik revizyon — C.G.T.

Kaynaklar

1. Hanmayyagari BR, Guntaka M, Nagesh VS, Paladugu S, Kasha
S. Endocrine myopathy: Case-based review. ] NTR Univ Health
Sci 2016;5:158-62.

2. Chawla J. Stepwise approach to myopathy in systemic disease.
Front Neurol 2011;2:49.

3. Ozdag MF, Eroglu E, Ulas UH, Ipekdal I, Odabasi Z, Vural O.
Early diagnosis and treatment reverse clinical features in Hoff-
mann's syndrome due to hypothyroid myophaty: A case report.
Acta Neurol Belg 2005;105:212-3.

4. Mangaraj S, Sethy G. Hoffman's syndrome - A rare facet of hy-
pothyroid myopathy. ] Neurosci Rural Pract 2014;5:447-8.

5. Fariduddin MM, Bansal N. Hypothyroid Myopathy. Treasure
Island (FL): StatPearls Publishing; 2022. Available at: https://
www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK519513/. Accessed Nov 14,
2022.

6. Small M, Beastall GH, Semple CG, Cowan RA, Forbes CD. Alte-
ration of hormone levels in normal males given the anabolic
steroid stanozolol. Clin Endocrinol (Oxf) 1984;21:49-55.



