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Graves hastalig: ilk olarak 1835 yilinda Dr.
Robert James Graves tarafindan tanimlanmaigtir.
Almanca ve Fransizca konusulan tilkelerde, 1840
yilinda egzoftalmik guatri tanimlayan Karl von
Basedow’un adiyla’Basedow Hastalig1” olarak
da bilinir. Graves hastaligi, hipertiroidizm, gu-
atr, goz hastalig1 (orbitopati) ve bazen pretibial
veya lokalize miksddem olarak adlandirilan der-
mopatiden olusabilen otoimmiin bir hastaliktir.

Graves hastalig tirotoksikozun en yaygin nede-
nidir (1).

EPIDEMIYOLOJi

Graves hastaliginin (GH) insidanst ile ilgili
veriler ozellikle uygulanan yontemlere duyar-
lidir. Baz1 bolgelerde hastane kayitlar1 Graves
hastalig1 olan hastalar1 eksik kaydetme egilimin-
dedir. Bununla birlikte 6zellikle Iskandinav iilke-
lerinde higbir vatandas tilke ¢apindaki kayitlara
kaydedilmeden kan testi yaptiramayacagindan
bu iilkelerden elde edilen veriler Graves hastalig1
epidemiyolojisi hakkinda en giivenilir bilgi kay-
naklaridir. Graves hastalig1 prevalans: genel po-
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piilasyonda yaklasik %1 ila %1,5'tir. Hastaligin
insidansi yilda 20 ila 30 yeni vaka/100000dir(2).
Graves hastalig1 tim diinyada kadinlarin yak-
lagik % 2’sini ve erkeklerin ise % 0.2’sini etkiler
(kadin / erkek orani yaklagik 10:1). Graves has-
talig1 en ¢ok 20 ila 50 yas arasindaki yetigkinler-
de goriiliir ve 40 yasin altindaki hipertiroidizmli
hastalarin birgogunda Graves hastaligi oldugu
ongoriilebilir (3).

Avrupa Graves Orbitopati Grubuna (EUGO-
GO) gore Graves Orbitopatisinin(GO) prevalan-
s1 Avrupa ve Japonyada sirastyla 10.000 kiside 10
ve 10.000 kiside 16dir. Bu nedenle Graves’ li has-
talarin yaklasik % 5’inde ayirt edici GO belirtile-
ri vardir, ancak bir¢ok hastada hafif oftalmopati
belirtilerine sahip oldugundan daha az tanina-
bilir hastaliga sahiptir. Ayrica, GO semptomlar1
hipertiroidizmin asikér olarak ¢ikmasi 6ncesin-
de, sirasinda veya sonrasinda ortaya cikabilir.
Ek olarak, bu tiir hastalarin yaklasik %2’si, optik
noropati ile birlikte siddetli GO gelistirir ve bun-
larin da yaklagik % 50’si sonunda dekompresyon
cerrahisine ihtiyag duyar. GO ile birlikte pretibial
miks 6dem prevalansi 10.000 kiside 0.15 olarak
bildirilmistir(4).
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Graves Hastaligi Tedavisinde Yeni
Tedaviler

Graves hastalig1 tedavisi uzun yillardir 6nem-
li ol¢tide degismedi, ancak ufukta biiyiik degi-
siklikler izlenmektedir. Tiroidal ve ekstratiroidal
Graves hastalig1 icin yeni ve hastaliga 6zgii teda-
viler, esas olarak hastaligin ana otoantijenlerini
ve / veya immiinolojik yanitta dnemli bir rol oy-
nayan molekiilleri hedeflemeyi amaglamaktadir.
Graves hastaliginin gelecekteki nedensel olarak
yonlendirilmis tedavisi bityiik olasilikla TSHR'yi
bloke eden veya TSHR otoantikorlarinin uyarici
etkisini bloke eden monoklonal antikorlar1 veya
kiigitk molekiilleri igerecektir. Bu baglamda,
bir insan anti-TSHR monoklonal antikorunun
(K1-70) faz I galigmalar1 devam etmektedir(22).
Onemli bir endise, bu antikorun TSH etkisi ile
ilgisi olmayan geleneksel olmayan sinyallesme
potansiyeline sahip olmasidir. Bunlarin diginda
TSHRye spesifik kii¢iik molekiillii antagonistler
ile ilgili calismalar bildirmis olmakla beraber he-
niiz yeterli ¢aliyma yoktur. Teprotumumab insu-
lin-like growth factor 1 reseptoriine baglanarak
etki eder ve Graves oftalmopatisi i¢in ABDde
FDA onay1 almigtir(23). Iki randomize kontrollii
¢alismada (n> 300) mikofenolat mofetilin orbi-
tal inflamasyon, diplopi, goz kasi hareketliligi,
proptozis ve GO-QOL (Graves orbitopatisinde
yasam kalitesi) iizerinde yararl etkileri oldugu-
nu ve yiiksek oranda fayda orani ve giiven veri-
ci gtivenlik profili ile birlikte gostermistir. GO’li
hastalarda Tocilizumab, ve Rituximab ile baz
geliskili ¢aligmalar vardir(24). Iscalimab (tiro-
id hiicrelerinin ve orbital hiicrelerin yiizeyinde
ifade edilen CD401 hedefleyen antikor), tedavi
edilmemis Graves hipertiroidizmi olan hastala-
ra uygulandiginda yaklasik % 50 yanit oranina
yol agmustir(25). Bu nedenle TSHR'ye kars1 daha
yeni, daha giiglii ve oldukga spesifik kii¢iik mole-
kiiller, biyolojikler ve reseptdr peptitlerinin gelis-
tirilmesi, TSHR otoantikorlarinin patofizyolojik
etkilerini iyilestirebilir(2).
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SONUC

Graves Hastaligi en sik goriilen tirotoksi-
koz sebebi olup, tanisi genellikle spesifik klinik
ozelliklerle konulabilmekle birlikte arada kali-
nan vakalarda antikor, doppler USG, sintigrafik
yontemlerle tani netlestirilebilmektedir. Graves
Hastalig1 bir¢ok sistemi etkileyen bir hastalik ol-
dugundan multidisipliner yaklasim takip ve te-

davide onemlidir.
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