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OZET

Androgenetik alopesi (AGA) sa¢ dokulmesinin en sik nedenidir. Tibbi
olarak iyi huylu bir durum olmasina ragmen, hastalar Gzerinde 6nemli bir
psikososyal etkiye sahiptir. Dermatoloji poliklinigine en sik bagvuru
nedenlerinden biridir. Bu galisma AGA tanisi alan hastalarda bu hastaliga eslik
edebilecek metabolik, dermatolojik hastaliklar, kan grubu, atopi varligi, serum D
vitamini duzeyi, alkol- sigara kullanimi ve HLA-DR B1 allel pozitifliginin
hastalardaki sikhgli ve hastaligin evresi ile iligkisinin arastiriimasi amaciyla

yapimigtir.

Mersin Universitesi Tip Fakiltesi Dermatoloji Kliniginde 01 Ekim 2017 ile
01 Ekim 2018 tarihleri arasinda 6yku ve klinik muayene ile AGA tanisi almisg,
Hamilton-Norwood siniflamasina gore evre Il ve daha siddetli AGA’ siI olan,
arsiv dosyalarindan demografik 6zellikleri, tiroid fonksiyon testleri (TFT), kan
lipid dlzeyi, D vitamini, IgE dlzeyi, aghk kan sekeri (AKS), kan grubu, bel
cevresi ve HLA-DR B1 bilgilerine ulagilabilen 85 erkek hasta c¢alismaya dabhil
edildi.

Calismaya alinan 85 erkek hastanin hastanin alopesi siddeti Hamilton-
Norwood sinifimasina gore %25,9 (22)'u evre 2, %20 (17) si evre 3, %15,3
(13) U evre 4, %14,1 (12) i evre 5, %14,1 (12)’ i evre 6 ve %10,6 (9) si1 evre 7
idi. Elde edilen verilere gore hastalar sa¢ dokulme siddetine gore
gruplandiriidiginda; hastalarin sa¢ dokilmesinin %45,9 (39) unun hafif, %29,4
(25)" Unan orta, %24,7 (21) sinin ise yogun oldugu gozlendi. Yas ortalamalari
ise 37,81+10,04 (20-64 yas aras!) idi. Hastalardan %85,9 (73)’ unda ailede sa¢
dokulme o6ykusunun oldugu ve ¢ogunlugunun (%47,6) ARh+ kan grubunda yer
aldigr gozlendi. Hastalarin %36,5 (31) inde metabolik sendrom (MetS)
gOzlenirken, %63,5 (54)" U MetS tani kriterlerini karsilamamaktaydi. Alkol ve
sigara kullanimi agisindan bakildiginda; alkol ve sigara kullanmayanlarda
androjenik alopesi gorulme oranlari, 6nceden ve hala igmekte olanlara goére
daha ylksek olmasina karsin, istatistiksel olarak anlamli farkhliklar olmadigi

gozlendi. Hastalardan vitamin D3 seviyesi dusuk olanlarin, normal olanlara gore



androjenik alopesi goérilme sikhginin daha fazla oldugu ve aralarinda
istatistiksel olarak anlamli farkliliklar oldugu gozlendi.

Hastalarin HLA-DRB1 allel sikliklarina goére dagilimlarinda en ¢ok HLA-
DR-B1*01, HLA-DRB1*04 ve HLA-DRB1*11 pozitifligine daha sik rastlandi.
Allellerin spesifik alt tiplerine bakildiginda DR-B1* 04 11, DR-B1* 11 11 ve DR-
B1* 11 13 pozitifligi daha fazla idi.

Bu c¢alisma AGA'nin eglik edebilecek metabolik ve dermatolojik
hastaliklarla iligkisini degerlendirmeyi ve bu hastalarin erken tanisini saglamayi

amaclamaktadir.

Anahtar kelimeler: Androgenetik alopesi, Metabolik sendrom, HLA-DR B1



ABSTRACT

AGA is the prominent cause of the hair loss. Although it is a benign
condition medically it has a significant impact on the patients psychosocially. It
s one of the most common diseases in dermatology. This study was designed
to explore the prevelance of the possible associated conditions like metabolic
dermatological diseases, blood type, atopy, serum and vitamin D levels, alcohol
and tobacco use and HLA-DRBH1 allel positivity in the patients and their
relationship with the stage of the disease.

We included 85 male patients whom are diagnosed as AGA
in Dermatology Clinic of Mersin University Medical Faculty between the dates
01 November 2017 and 01 December 2018 and who are stage 2 and higher
according to Hamilton-Norwood classification and whose information are
accessible for the demographic features, tyhroid function tests, blood lipid
levels, vitamin D, IgE, fasting blood glucose levels, blood types and waist
circumference and HLA-DRB1 information are included in the study.

According to Hamilton-Norwood classification alopecia severity of the 85
male patients that are included in the study is as follows: 25.9% stage 2, 20%
stage 3, 15,3% stage 4, 14,1% stage 5, 14,1% stage 6 ve 10,67% stage 7.
According to the information gathered the classification of the patients for the
severity of the hair loss is as follows: in %45,9 patients mild, %29,4 moderate,
%24,7 severe. Their mean ages were 37,81+10,04 (20-64). It is observed that
%85,9 of patients had a history of hair loss in their families and the blood type of
majority of them (%47,6) was A Rh+.

Among the patients we investigated 36,5% of patients had metabolic
syndrome (MetS) and 63.5% of them didn’t meet the diagnosis criteria for MetS.
Even if the prevalence of AGA was higher in the patients that use alcohol and
tobacco, significant statistical differences were not seen. In patients whose
vitamin D3 levels were low, AGA prevalence was higher compared to those
whose vitamin D3 levels were normal and statistical differences were significant
between those groups. The most prominent HLA-DRB1 allel types in patients
were HLA-DR-B1*01, HLA-DRB1*04 and HLA-DRB1*11. HLA DR-B1* 04 11,

DR-B1* 11 11 and DR-B1* 11 13 were most common specific allel subtypes.



This study is aimed to determine the diseases that can be associated

with AGA and early diagnosis for these patients.

Key words: Androgenic alopecia, metabolic syndrome, HLA-DRB1



GIRIS ve AMAG

Alopesilerin %95’ ini olusturan androgenetik alopesi (AGA), her iki
cinsiyeti en sik etkileyen alopesi nedenidir. AGA, genetik yatkinhdr olan
bireylerde periferik androjenlerin etkisiyle ortaya cikan skatrisyel olmayan
alopesidir ve dermatoloji kliniklerine bagvurma nedenlerinin dnemli bir kismini
olusturmaktadir. Hastaligin patogenezinde androjenik hormonlar, yas ve genetik
faktorler rol oynamaktadir. Sacgli deride anajen donemde kisalma ve telojen sa¢
oraninda artig olur. Kil folliktllerinde minyatirizasyon sureci boyunca birbirini
izleyen kil buyume sikluslari kisalir. Follikuller daha ince, daha kisa olup, soluk
bir kil yapisiyla birlikte yuzeysellesir. Androjenlerin etkilerine hassas olmasi
nedeniyle, minyaturlesme erkeklerde frontotemporal bdlge ve vertekste,
kadinlarda ise tepe bdlgesinde goriliir'. Erkeklerin 30 yasla beraber %30’unda
AGA olustugu, 50’li yaslarda bu oranin %50 oldugu saptanmistir®®,

Ayrica bozulmug serum D3 vitamini metabolizmasinin, bazi molekuler
yolaklarin ve HLA antijenlerinin ekspresyonundaki degisiklerin AGA
hastalarinda sa¢ dokilmesine neden oldugu bildirilmistir.

Son dénemde insulin direnci, MetS ya da koroner arter hastaligi ile AGA
iliskisini arastiran yayinlarin sayisi artmaktadir. Onceki ¢alismalarda, AGA ile
insulin direnci, MetS, kardiyovaskuler hastaliklar (KVH), hipertansiyon (HT), lipid
profil anomalileri, obezite ve prostat karsinomu ile arasinda bir iligki oldugu iddia
edilirken; diger bazi calismalarda bu iliski desteklenmemistir*®. Bu ve benzer
yayinlar tarandiginda, calismalardan bircogunun dermatoloji digi brang
hekimlerince yapilmis oldugu, kiguk dérneklemlerde yuarutaldigu goéralur, buna
ragmen incelenen yayinlarin ¢ogunda insulin direnci, MetS, koroner arter
hastaligi ve 6zellikle erken baslayan ve ileri skala degerlerindeki AGA arasinda
bir iligkiye dikkat cekilmektedir.

Bu bilgileri referans alarak yaptigimiz bu ¢alismada, klinigimizde belirli bir
zaman araliginda AGA tanisi alan hastalarin demografik 6zelliklerinin
incelenerek, bu hastaliga esik edebilecek metabolik hastaliklari degerlendirmek,
iligkili olabilecek genetik faktorlere isik tutmak, erken tarama ve muadahaleler ile

gelecekteki komplikasyonlari 6nlemek amaciyla yapilmigtir.



GENEL BILGILER

Kil sadece memelilerde bulunmakta olup evrim surecinde baslica gorevi
yalitim ve c¢evresel faktdrlerden korunmak olsa da sa¢ ve sakal killarinin
goérunumu c¢aglar icinde degisikliklere ugrayan estetik ve sosyal yonler
icermektedir. Bu nedenle, 6zellikle saglarda ortaya gikabilen gelisim anomalileri,
kil govdesinde ya da renginde olusabilen degisiklikler ve sac¢ kayiplari
psikososyal sorunlara yol acabilmektedir °.

Kil folliktlG insan vicudundaki en dinamik ve karmasik miniorganlardan
biridir. Duyusal, korunma, termoregulasyon, sosyal iletisim gibi pek ¢ok isleve
sahip olup  noroektodermal-mezodermal  etkilesimin  bir  prototipini
yansitmaktadir’. Bir insanda 5 milyon kil folikiili oldugu tahmin edilmekte olup;
80.000 ila 150.000'i sach deride yerlesmistir. Kil ve kil follikilleri dudak
vermilyonu, glans penis ve palmoplantar bolge haricinde tUum vucut yuzeyinde

bulunmaktadir®.

1.Kilin embriyolojisi

Embriyonik gelisimin 8-9. haftasinda kil follikilleri olusmaya baslar. ilk
once kas bdlgesinde, sonrasinda ust dudak ve ¢enede kil gelisimi baglar ve
sefalokaudal olarak ilerler. 4. ayda diger bolgelerde de yeni kil follikulleri gelisimi
gorllir’. Epitelyal ve mezensimal etkilesime bagl olarak kil follikiil gelisimi 8
evrede gerceklesir. Kil follikiil gelisimi icin ilk sinyal mezensimden kaynaklanir.
Bu sinyal epidermisin kalinlagsmasini ve plakodun olugsmasini saglar. Plakoddan
kaynaklanan ikinci sinyal ile de mezengim altindaki hucreler kimelenir ve
dermal papilla olusur 1",

ikinci evrede, germ hiicrelerinin epitel hiicreleri icine uzanmasi ile kil
bulbus cebi olusur. Bu hucrelerin kenarindaki mezengimal hdcrelerden fibroz
kilif, ucundaki mezensimal hucrelerden dermal papilla geligir. Epitelyal hicreler,
en i¢c tabaka olan ve kendisinden kil govdesi ve i¢ kok kilifi gelisecek matriksi
olusturur. En dis tabakada 2 adet bulge (¢ikinti) vardir. Bunlardan ustte
yerlesmis olandan sebase bez gelisimi gergeklesir. Alttaki ¢ikinti ise kok

10,11

hdcrelerinin Uretiminin oldugu bolgedir . Kil follikli yogunlugu fetusta en

fazla sayida olup buyuime ve gelisme ile birlikte follikil yodunlugu giderek

10



azalmaya baslar. Bu azalma govde ve ekstremitelerde daha belirgin olup, bas
bélgesindeki degisim daha az belirgindir® .

Ik olusan killar pigmentsiz, yumusak, ince killardir. Bunlara lanugo killar
denmektedir ve bu killar fetal hayatin 32-36. haftalarinda dokulir ancak
yenidoganlarin yaklasik ugte birinde dogumda gorulebilir. Lanugo kil tipi disinda
terminal ve vellis kil olarak adlandirilan 2 major kil tipi daha mevcuttur.
Terminal killar kalin medulla igeren pigmentli uzun killardir; dogumda sagli
deride, kas ve kirpiklerde bulunur. Vellus killar ise dogumda tum vicutta
gérilebilen; kisa, ince ve renksiz killar olup, genellikle medulla icermez. Puberte
ile genitalde, aksillada, govdede, sakal bolgesindeki vellis killar androjenlerin
etkisiyle terminal killara donusar®.

Yeni kil follikili olusumu dogumdan sonra gozlenmez. Fakat follikil ve

kilin boyutlarinda degismeler yasam boyu devam eder.

2. Kil anatomisi

Kil folikllleri, sebase bezler ve erektor pili kasi ile birlikte pilosebase
uniteyi olusturmaktadir. Her bir kil folliktll epitelyal ve mezenkimal yapilardan
olugur. Epitelyal kisim; ektodermden koken alan, erektor pili kasinin distalinde
yer alan ve siklus boyunca degismeyen bir Ust bolge ve kil bulbusunu da igeren,
mezodermden koken alan ve her siklusta kendini yenileyebilen bir alt bolgeden
olusur. Kil follikilinun ust kisminda infundibulum ve istmus, alt kisminda ise
bulbus ve suprabulbar alan bulunmaktadir. Follikilin Gst kismi kalici olup, alt
kismi her bir sa¢ siklusunda yeniden olusmaktadir. Kil safti distan ice dogru bag
dokusu kilfi, dig kok kilifi, i¢c kok kihfi, kutikula, kil govde korteksi ve
medullasindan olusmaktadir®. Kil follikiilleri Ustte epidermis ile baslar ve
dermiste oblik olarak devam ederler. Muskulus erektér pili, folliktl duvarinin orta
kismindan papillar dermise kadar uzanir. Sebase glandlar ise bu kasin Uzerinde

bulunur. Viicudun bazi bélgelerinde apokrin glandlar da follikiile agilirlar &'°,

2.1 infundibulum
Epidermis ile sebase duktusun acildigi yer olan istmusa kadar uzanan
alandir. infundibular epitel, bir graniler tabakadan ve follikiler Ilimene

deskuame olan korneum tabakasindan olusur® ™.

11



2.2. istmus

Sebase glandin acildig1 yerden erektor pili kasinin yapisma yerine kadar
uzanir. Kil follikilinan kok hucreleri istmusun alt kisminda yerlegirler. Bu kok
hicrelerinin siklusu yavastir ve anajen fazinda ¢ogalirlar. Yavru hicreler dis kdk

kilifa girerler ve buradan asagiya dogru go¢ ederler. Dis kok kilifi ¢cok kathdir
6,10

2.3. Suprabulbar Alan
Kil  follikGlinin suprabulbar bolgesi, istmusun altinda bulbusun
Uzerindedir. Distan ice dogru dis kok kilifi, i¢ kok kilifi ve kil safti olmak Uzere Ug¢

tabakadan olusmaktadir &'°,

2.4. Kil Bulbusu
Follikulin en alttaki kismi olup, subkutan yag dokusunda yer alir. Ayrica
dermal papillaya invajine olmustur ve dermal papilla ise ¢evreye dar bir sap ile

baglidir®™°.

2.5. Dermal papilla

Dermal papillay1 gevreleyen epitelyal hicreler germinatif epitel olarak
bilinir ve yUksek derecede mitotik dzelliklere sahiptir. Dermal papilla ve dermal
kilif mezengimal hicrelerden geligirler. Dermal papillanin hacmi sag follikGlinin
bayuklugunu belirler. Muhtemelen dermal papilla androjen etkisinin esas
hedefidir ®1°.

2.6. i¢c Kok Kilifi
ic kok kilfi distan ice dogru lic tabakadan olusmaktadir: Henle tabakasi,
Huxley tabakasi ve i¢ kok kutikul tabakasi. Bu tabakalarin hepsi keratinizasyona

ugrar®°.

2.7.D1s Kok Kilifi

Follikilin en dis tabasini olusturan dis kok kilifi, bazal hucrelerin

bayumesinden gelisir. Dis kok kilifinin en dnemli gorevi kdk hlcre rezervuari

12



olmasidir. Kil bulbusunun alt kisminda tek sirali kiiboidal hicreler, Ust tarafa

dogru ilerlerken cok katli tabaka halini alir® .

2.8.Kutikul

Fiziksel ve kimyasal etkenlere kargi koruyucu gorevi goren kutikul,
baslangicta tek hucre tabakasi halinde iken perifere dogru ilerledikge Ust Uste
binerek kil govdesinde cok katli hale gelir. Olgun hucreler kompakt kutikul
keratini iceren ince pullardan olusur. Kutikulun dig yuzeyi uzun zincirli bir yag

asidi tabakasiyla cevrilidir®'°.

2.9. Korteks

Korteksi olusturacak olan hucreler fuziform bir sekil alirlar ve kil
bulbusundan proksimale dogru yonelirler. Memelilerde korteksin yapitasini sert
alfa keratin filamanlari olusturur. Keratin lifler, silfirden zengin bir matriks
icindedir. Bu yapi sayesinde kil govdesi mekanik streslere karsi dayaniklilik

gosterir®™°.

2.10. Medulla
Medulla, degisken bir yapidir. Devamli veya kesintili olabilir ya da hig
olmayabilir. Poligonal hicrelerden olugsan medulla, vellus tipi killarda

bulunmamaktadir®°.

13
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Sekil 1. Kilin yapisi.

3. Sag¢ siklusu

Saglar tirnaklar gibi surekli blylimez. Erigkin insanda sacli deride killar
birbirinden bagimsiz olarak, es zamanli olmadan buyudr. Bu farkh baylimenin
nedeni bilinmemektedir. Kil siklusunun Kkeratinositleri oksidatif hasardan
koruyarak malign dejenerasyonu 6nledigi distnilmektedir'®'®. Sac follikil
dongusu ile ilgili olarak mevsimsel degisim ve sirkadiyen ritim hipotezleri gogu
yazarca iligkili bulunmamis, bagimsiz follikular Gnitenin otonomisi ile iliskili
oldugu diistinilmustir',

Morfolojik olarak, kil follikilinin, telojenden sirasiyla anajene ve
katajene sonra tekrar telojen evresine donusumu, genetik olarak kodlanmis

karakteristik folliktl degisikliklerinin olusturdugu ritmik tekrarlanan diziyi takip
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eder. Vicuttaki her kilin bagimsiz bir siklusu vardir. Her bir folliktil bir digeriyle
tamamen asenkron bigcimde buyume ve dinlenme gibi evreler gosterir, yani
herhangi bir zamanda her kil follikula farkh gelisim evresinde olup buna
'mozaik duzen' denir. Anatomik vicut bodlgelerindeki follikular kil siklusu,
infantlarda es zamanl iken erigskin insanda sacli deride killar birbirinden
bagimsiz olarak, es zamanl olmadan biiyiir®®'*. Bununla beraber, sag follikiilii
gelisiminde oldugu gibi, farkh deri bolgelerindeki farkl kil follikalu tipleri kismen
farkli siklus kontrolleri gostermektedir. Bunda sakallar Gzerindeki androjenlerin
paradoksik etkilerine kargi frontotemporal insan skalp sac follikllleri en belirgin
ornek olarak gosterilebilir'.

Genel olarak kil follikil gelisimi buyume, regresyon ve dinlenme
fazlarindan olusmaktadir. Bu siklik transformasyonlar endokrin, parakrin ve
otokrin yollarla etki eden sitokinler, hormonlar ve nérotransmitterler ve bunlarin
reseptorlerinin ekspresyonundaki degisikliklere bagli olarak sira digi sekilde
kontrol edilmektedir. Kil folikilinin dinlenme periyodunun sonunda saglar
dokdiliir ve yeni saclar gikar™.Kil follikiillerinin sayisi dogumda maksimum olup
yasla birlikte bir miktar azalir. Her gun ortalama 100-150 sac¢ teli alopesisi
olmayan bireylerde de dokiilmektedir®'®.

Kil gelisim siklusunda genel olarak 3 evre vardir: Anajen, katajen ve
telojen evre. Bu U¢ ana faz diginda son yillarda ekzojen ve kenojen evreler de

tanimlanmistir'®.

3.1. Anajen faz (bliyume fazi)

Anajen evre, dermal papilla ve kil folliktllerinin en aktif oldugu dénemdir.
Vucut boélgesine bagh olarak anajen fazin siresi degisir. Sacl deride 1-10 yil,
ayaklarda 5-7 ay, kollarda ve kirpiklerde 1-6 ay kadar siirer'’. Sacl derideki
killarin %901 anajen fazda olup bu faz hizli byumenin oldugu dénemdir. Kil
gOvdesi sentezi ve pigmentasyonu sadece anajen evrede olur. Saglam bir sa¢
folikilindeki pigment Unitesi dongusel olarak 10 siklus boyunca optimal ¢alisir,
bu da yasamin 40 senesine uyar. Bundan sonra her kil follikilinin pigment
potansiyeli genetik olarak programlanmis sekilde tukenir ve sag¢ rengi

grile§ir12*13.
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3.2. Katajen faz (regresyon fazi)

1-2 hafta kadar kisa suren bu fazda senkronize apoptozis gelisimi nedeni
ile milyonlarca hiicrede yikim izlenir. Follikiillerin {igte ikisinde kayip gdzlenir'®.
Bu evrede en erken morfolojik degisiklik melanosit dendritlerinde retraksiyon

101419 By evrede matriks hiicrelerinde mitotik aktivitenin sona

olugmasidir
ermesi ile bir involisyon hali hakimdir. Bu evre suresince, dermal papilla
yogunlasarak yukari dogru cekilmeye baslar ve “bulge” bdlgesinin altina

13,14

gelir Bu asamada kil follikdlinin boyutu 6nceki boyutunun 1/3’lUne

gerilemistir. Sacli derideki terminal saglarin %1 kadari bu evrededir®.

3.3. Telojen Faz (dinlenme fazi)

Bu fazda, follikilin proliferasyon ve biyokimyasal aktivitesi en alt
seviyeye inmistir. Yaklasik 2-4 ay surer. Normalde sagh deride follikillerin
%10’u bu fazdadir. Bu sure boyunca keratinize ancak metabolik olarak aktif
olmayan sag, follikilin Ust kisimlarinda dinlenme halindedir. Bu evrede Kil
folliklli toksik etkilere acgik degildir. Bu fazda yeni bir anajen sa¢ kok
hidcrelerden gelismeye baslayarak eski dermal papillaya dogru uzanir ve

sonunda telojen fazdaki sac telini follikiilden atarak yerini alir?".

3.4. Ekzojen Faz
Aktif kil dokulmesi normal kil follikil siklusundan ayri bir faz olarak

degerlendirildiginden dolay1 hemen dokilme dncesinde saptanan killardir.

3.5 Kenojen faz
Son yillarda tanimlanan kenojen evre sa¢ dokuldikten sonra kil
bulunmayan folliktllerin yer aldigi donemdir. Anajen sagin uzamasina kadar

surer.
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dA. Anagen faz B Katagen faz C. Telogen faz

Sekil 2. Kil geligsim siklusu.

4. Alopesiler

Alopesinin s6zluk anlami saglarin ya da killarin tamamen ya da yer yer
dokulmesidir. Alopesiler geleneksel olarak skar dokusunun olup olmamasina ve
lokalize veya diffiz bir paternin olusuna gore siniflandirilir. Alopesili hastayi
degerlendirmede klinisyene kolaylik saglamasi agisindan Rook ve Dawber’in
klinik siniflamasi tercih edilebilir®.

A. Sikatrisyel alopesiler

1) Gelisimsel bozukluklar ve herediter hastaliklar

-Aplazia kutis konjenita

-X'e bagl resesif iktiyoz

-Epidermal nevus

-Fasyal hemiatrofi (Romberg sendromu)

-Generalize follikiler hamartoma

-inkontinensiya pigmenti

-Porokeratozis mibelli

-Sikatrizan follikuler keratoz
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-Darier hastalgi
-Epidermolizis bill6za
-Poliostatik fibréz displazi
-Conradi sendromu

2) Enfeksiyoz

- Bakteriyel

- Fungal

- Protozoal

‘Viral

3) Neoplazi

- Bazal hicreli karsinom

- Skuamodz hucreli karsinom
- Metastatik tumorler

- Lenfomalar

- Adneksiyel timorler

4) Fiziksel/kimyasal ajanlar
- Mekanik travma

- Yaniklar

- Radyasyon

- Kostik ajanlar

- Diger kimyasall/ilaglar

5) Sebebi bilinmeyen dermatozlar
- Lupus eritematozus

- Liken planus

- Sarkoidoz

- Skleroderma-morfea

- Liken skleroatrofikus

- Nekrobiyozis lipoidika diabetikorum
- Dermatomiyozit

- Sikatrisyel pemfigoid

- Graham-Little sendromu
.Follikiler misin6z

- Akne keloidalis



- Eroziv pustuler dermatoz

- Brocq’'un psddopeladi

- Folliktler dejenerasyon

- Follikdlitis dekalvans

- Sagh derinin disekan perifolikliti

- Lipodermatdz alopesi

- Amiloidoz

B. Nonsikatrisyel alopesiler

1) Androgenetik alopesi

2) Nonsikatrisyel alopesi ile giden herediter sendromlar
3) Alopesi areata

4) Sistemik hastaliklarla iligkili nonsikatrisyel alopesiler
- Telojen effluvium

- Nutrisyonel veya metabolik eksiklikler

- Endokrin hastaliklar

- llag ve kimyasal ajanlar

- Sifiliz

5) Travmatik nonsikatrisyel alopesiler

-Trikotillomani

-Traksiyonel alopesi

-Diger nedenler

4.1. Androgenetik alopesi

4.1.1 Tanim

AGA, kadin ve erkekleri etkileyen en sik alopesi nedenidir 22 Tiim sag
dokulmelerinin %95'ini olugturmaktadir. Bu hastaligin patofizyolojisinde genler
ve hormonlar birlikte rol aynar. Her ne kadar androgenetik alopesi patogenezi
acikliga kavusturulmasada, Kuster ve Happle 1984 yilinda poligenik hipotezi
One surmuslerdir, daha sonra yapilan galismalarla da poligenetik bir durum
oldugunu gdésterilmistir. Cok sayida ¢alisma, X-kromozomu AR/EDA2R lokusu
ve 20p11 lokusu Uzerinde, androgenetik alopesi icin iki ana genetik risk
lokusunu kesin olarak tanimlamistir. Poligenik kalitim, 4-gen modeli kullanilarak

aciklanabilir. Sadece bir gen gegisi oldugunda hastada bir ddnem az sayida sag¢
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kaybi olur. iki veya lic gen gegisinde orta yasta sa¢ dokilmesi baslar ve dort
gen gegiginde ise erken yasta sa¢ kaybi gorulur. AGA’nin sikhgini tam olarak
tespit etmek zor olsa da erkeklerde %40-%60 arasi oldugu tahmin edilmektedir.
Sikhgin bu kadar fazla olmasi daha yaygin bir kalitim modeli olan poligenik
hipotezi desteklemektedir 2.

Genetik yatkinhgi olan bireylerde periferal androjenlerin etkisiyle, terminal
killarin vellus killara donusmesi ile giden, progresif ilerleyen skatrisyel olmayan
alopesidir '?*. Puberteden sonra baslayip, her iki cinsiyette yasla birlikte siklik
ve siddet artar. Erkekte ve kadinda klinik 6zellikleri farklidir. Minyatlrizasyonun
olmasi, etkilenen saclarda anajen surenin kisalip telojen surenin uzamasi,
AGA’nin her iki cinste gériilen ortak dzellikleridir®>>2°,

Erkeklerde frontal sa¢ gizgisinin geriye ¢ekilmesi, frontal bdlge ve
verteksteki saclarin incelip, oksipital bolgedeki saglarin saglam kalmasi tipiktir.
Kadinlarda ise tipik olarak santral kisimda progresif bir incelme olur. Erkek ve
kadinda farkli klinik bulgular gézlenebilir®*%°.

AGA'nin farkli yaslarda farkli klinikk gorinimde olmasi, hastaligi
tanimlamada ¢ok sayida sinonimin kullaniimasina sebep olmustur. Erkeklerde
erkek tipi alopesi, olagan Kkellik, androjen bagimli alopesi, androgenetik
effluvium, seboreik alopesi, prematir alopesi; kadinlarda ise kronik diffiz
alopesi, kadin tipi alopesi, herediter alopesi, difiz hormonal alopesi olarak
isimlendirilmistir 2"?°. Bunlar arasindan en cok kullanilan terim 1960 yilinda

Orentreich tarafindan tanimlanmis olan “androgenetik alopesi’dir.

4.1.2. Tarihge

AGA ile ilgili ilk tarihsel olarak 4000 yil énce Misir'da tanimlanmistir®.
AGA'nin ilk medikal tanimlamasi M.O. 4. yy’da Aristotales tarafindan yapilmistir.
Kellik ve seminal sekresyon arasinda baglanti kurup, seksuel aktif olunduktan
sonra kellesmenin bagladigini belirtmistir. Sebouraund, 1930 yilinda Padisah
Abdulhamit'in hareminde c¢alismalar yaparak onukoidlerin kellesmedigini ileri
surmustir. Sa¢ konusunda yazilan ilk kitaplardan biri Erasmus Wilson’a aittir ve
kitabinda AGA’nin kisaca senil alopesi oldugunu soylemektedir. Yashliga sinirli
olmadigini belirten Wilson, mental anksiyete, siddetli GzUntller sonucu veya

ruhsal nedenler olmadan da gelisebilecegini vurgulamistir. Michelson’un 1885
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yilinda yazdigina gore, Hebra ve Kaposi'nin kronik seborenin daima primer
oldugunu ve alopesinin ise sekonder gelistigi fikrinde olduklarini, fakat
Pinkus’un ayni goruste olmadigini, onun her iki surecin de ayni nedenlerin
paralel etkileri oldugunu duastunduguna belirtmistir. Radcliffe Croker, 1903
yilinda senil alopesi ve idyopatik prematur alopesiyi kabul etmigtir. Jackson ve
McMurtyry tarafindan yazilan “Sag¢ hastaliklari Gzerine bir tez” adli galigsmada 45
yasindan sonra baglayan alopesiye senil alopesi demiglerdir. Agnes Sevil’ in
1935 yilinda ilk, 1962 yilinda 5. baskisi yapilan “The hair and scalp” adli kitabin
ilk baskisinda mikrobasil hipotezi kabul edilirken, son baskisinda Hamilton’un
1942°deki klasik galismasina yer verilmigtir. Butin bu hipotezler Hamilton'un

1942 yilinda yaptigi calisma ile son bulmustur?’.

4.1.3. Epidemiyoloji

AGA, siklikla 2.-3.dekatta baslamayip her iki cinsi de etkilemektedir. Tim
irklarda gorulebilmesine ragmen prevalansi ve tipleri irklar ve ulkeler arasinda
farklilik gosterebilir '*'. Prevelansi %23-87 arasinda degistigi diistiniilmektedir.
Androgenetik alopesinin 30 yas 6ncesi, erkeklerin %30’unu, 50 yas dncesi %50’
sini, daha ileri yaglarda ise %70’ ini etkiledigi dustinilmektedir. Androgenetik
alopesi, Eskimo ve siyah derili bireylerde oldukga nadir gorulmekte olup, en sik
beyaz erkeklerde gériilmektedir 3**.Salman ve arkadaslarinin Tirkiye’ de
yaptigl calismada erkeklerdeki AGA sikligi %61,7 kadinlardaki sikhdi ise %23,9
olarak bulunmustur®.

Desmond ve arkadaslar 20 yas Uzeri Avustralyali erkeklerin %44,9’ unda
kadinlarin %32,2’ sinde AGA saptamiglardir. Khumalo ve arkadaslari Afrikal
erkeklerde %14,6 ve kadinlarda %3,5 oraninda AGA saptayarak Afrika’ da
nispeten dusuk bir prevalans bildirmiglerdir. Birch ve arkadaslarinin Birlesik
Krallik’ ta yaptiklari ¢galismada 50 yas alti kadinlarin %6’ sinda, 50 yas Uzeri
kadinlarin %38’ inde AGA tespit edilmistir. Otuz yas alti Kafkas kadinlarda AGA
prevalansi %3—6 olarak kaydedilmigken, 70 yas ve Ustu Kafkas kadinlarda bu
oran %29-42" ye vyukselmektedir. Asya populasyonunda 70 vyas uzeri
erkeklerde prevalans %46,9-60 olarak raporlanmigtir. Asya nufusundaki kadin
ve erkek hastalarda AGA sikligi Avrupalilara kiyasla daha d[j§ijktijr19'31’35. ileri

yaslarda prevelansta artis gozlenmektedir. Bas ve arkadaslarinin Tarkiye'de
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yaptiklari AGA prevalans c¢alismasinda Asya ve Afrika nifusuna gére daha
yiiksek, Avrupa niifusu ile benzer bulmuslardir®.

AGA puberta sonrasi donemde baslayip, yasla birlikte sikhgi ve siddeti
artis gosterir. Erkeklerde ¢ogunlukla pubertede baslarken, kadinlarda puberte

ve menopoz sonrasi dénemde iki kez pik yapmaktadir'®'"3°,

4.1.4.Etyopatogenez

AGA patogenezinde sorumlu mekanizma; genetik duyarl kisilerde
androjen hormonlarin etkisi ile ortaya c¢ikan kil folikil minyatlrizasyonudur
Androjenler 19 karbonlu steroidler olup adrenal bezler ve gonadlar tarafindan
uretiimektedir. Androjenler, inutero normal erkek fenotipin olusmasi, libido,
potans, sekonder seksuel karakteristiklerin (pubik, aksiller ve yuzde killanma)
ve kas kitlesinin gelisimi icin gerekli olan steroid hormonlardir. Diger tum steroid
hormonlari gibi androjenler etkilerini intrasellller reseptorlere baglanarak ve
hormon/reseptor kompleksi olusturarak gosterirler. Testosteron, erkeklerdeki
major androjendir. GUglUu androjenler olan testosteron, dihidrotestosteron (DHT),
androstenedion 17-hidroksi grubu icermekte olup bu par¢ca androjen-reseptor
etkilesmesinde ylUksek afinite icin gereklidir. Daha zayif olan 17 ketosteroidler
ise (dihidroepiandrosteron, androstenodion) hedef organ boélgesinde daha guglu
androjenlere donusmeleri acisindan onemlidirler. Erkeklerdeki major androjen
testosteron olmasina ragmen, sag¢ dokulmesinin gelisiminden dihidrotestosteron
(DHT) sorumludur. Testosteron birgok dokuda 5-a rediktaz enzimi aracihgiyla
kendisinden 5 kat daha potent bir hormon olan dihidrotestesterona (DHT)
donusur. Pubik ve aksiller kil baylumesi testosteron bagdimli olup sakallarda kil
bdylumesi ve sacli deride sa¢ kaybi ise DHT bagimlidir. DHT ise temporal sa¢
cekilmesi, akne, prostat buyumesi ile sakal bolgesi, dis kulaklar, burun delikleri
ve ekstremitelerde terminal kil gelisiminde rol alir. Testikuler feminizasyon
(androjen reseptorlerinin yoklugu) olan ve 5-a reduktaz enziminin eksik oldugu
hastalarda AGA gelismez. Bu veriler AGA’nin gelisimi icin DHT un gerekliligini
desteklemektedir®.

Testosteronun, DHT’ ye donusmesini 5-a reduktaz enzimi ile olup bu
enzimin tip | ve tip Il olmak Uzere iki farkli izoenzimi bulunmaktadir. Tip | geninin

5. kromozomda, tip Il geninin ise 2. kromozomda yer aldigi saptanmistir. Tip | 5-
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a reduktaz enziminin deride ve sebase bezlerde dominant izoenzim oldugu, tip
II' nin ise genitolriner dokuda predominant oldugu, dermal papillalar ve kil
folliktllerinin dig kok kilifinda bulundugu gosterilmistir. Guinumuzde AGA’ de tip
II' nin etkili oldugu dusintlmekte olup, tip Il eksikligi olan erkeklerde kelligin
olusmadi§i, oksipital alan ve etkilenmemis sacli deriye gére frontal alan veya
kellik olusan bdlgelerde tip Il 5-a rediktaz enziminin yiksek oldugu, AGA
olusturulmus hayvan modellerinde Tip Il inhibitorlerinin kullaniimasi ile duzelme
oldugu gdsterilmigtir®>373°,

Sag follikullerinin i¢ ve dis kok kilifinda yer alan aromataz enzimi de AGA
etyopatogenezinde onemlidir. Bu enzim testosteron ve DHT' u Ostrojene
cevirmekte olup kadinlarda erkeklere gore frontal bolgede 6 kat daha fazla
saptanmigtir. Enzimin dizeyi 5-a rediktaz enzimi ile ters orantili olup
erkeklerde 5-a reduktaz enzim dizeyinin yuksek, aromataz dizeyinin ise disiuk
olmasi AGA’ nin kadinlarda erkeklere goére daha hafif seyretmesine neden
olmaktadir.

AGA’ da bu enzimlerin diginda baska enzimler de incelenmekte olup
AGA’ I hastalarin frontal bolgesindeki pilosebase Uniteler, normal Kisilerle
karsilastinildiginda zayif etkili 17-ketosteroidlerin ve potent 17-ketosteroidlerin
birbirine donusumunden sorumlu olan 17-B-hidroksisteroid dehidrojenaz
enziminin aktivisinde artis gosterilmistir®®. Andojenlerin disinda insiilin-benzeri
baylume faktort (IGF) gibi buyume faktorlerinin de AGA’ nin patogenezinde yeri
olabilecegi Uzerinde durulmaktadir. Signorello ve ark. 65 yas usti 51 AGA’ li
hastada yaptiklari ¢alismada, vertekste kelligi olan hastalarin serum IGF-1
dizeyinin vertekste kelligi olmayan hastalara gore daha yuksek oldugunu
bildirmistir. Platz ve ark. orta yas ve uUstu 431 erkek hastada yaptiklari
calismada IGF-1 ve IGF baglayici protein (IGF-BP-3) iligkisini arastirdiklari
calismalarinda vertekste kelligi olan orta yas Ustu hastalarda IGF-BP-3 duzeyini
dustik, IGF-1 diizeyini ise yiiksek olarak bulmuslardir®.

Gunumuzde AGA’ nin genetik potansiyelinin de oldugu Uzerinde
durulmakta olup, Kuster ve Happle’ in 1984 yilindaki yeni modeli Uzerinde
durulmaktir. Bu modelde sadece 1 gen gegisi oldugunda hastada ileri yasta ve
az sayida sag kaybi olacagi, 2 veya 3 gen gegisinde orta yasta sa¢ dokilmesi

baslayacadi ve 4 gen gegisinde ise erken yasta ve yogun sag kaybi goruleceqi
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belirtilmistir. Bugiin en kabul géren hipotez de poligenik hipotezdir*'.Ellis ve ark.
1998 yilinda 783 ailede toplam 2959 saglikli erkekte yaptiklari galismada, AGA
olan %81,5 hastanin babasinda kozmetik kellik tespit etmislerdir. Baba-ogul
paternli kalitima neden olan predispozan genin Y kromozomunda lokalize
olabilecegini distndiirmektedir *2. Tek yumurta ikizlerinde yapilan galismalar
%80-%90 gugli uyum oranlari gostermektedir. Aile analizleri 6nemli dlglde
gOstermektedir ki erkeklerde AGA gelisme riski babasinin da AGA olmasiyla
artar. Tersine kellik olmayan kisilerin ogullarinda risk dnemli dlgtde azalir®.
Kadinlarda AGA’nin genetik temeli Uzerinde az sayida c¢alisma vardir.
Ergenlikten kisa sire sonra AGA gelisen kadinlarin erkek ve kadin aile
bireylerinde siklikla AGA 6ykusu bulunmaktadir. Erken ve geg baglangigl kadin
AGA'’ nin genetik olarak farkli durumlar olmasi mumkundur. Kadin AGA iginde
androjenlerin roli daha az kesindir ve bagka faktorler etkili olabilir. Bu amagla
AGA terimi her ne kadar kullanilsa da androjenlerin roliinde belirsizlikler

vardir?’43,

4.1.5. Klinik Bulgular

Erkeklerde ve kadinlarda vertekste sac¢ kaybi ile seyretmekle birlikte her
iki cinsiyette farkli klinik 6zellikler gostermektedir. Erkekte AGA’ nin ilk bulgusu
bitemporal agilmadir. Bunu vertekste agiima, bitemporal bolgede ve orta frontal
bdlgede saclarda incelme, kayip ve frontal sa¢ gizgisinde geriye g¢ekilme izler.
Erkeklerde oksipital bolgedeki sacglarin korunmasi tipiktir. Bununla birlikte, bazi
erkeklerde tam kellik, nadiren de kadin tipi sa¢ dokulmesine benzer sekilde orta
pariyetal alanda diffiiz seyrelme izlenebilir ***. Kadinlarda ise sacl derinin
frontal ve parietal bolgelerinde diffiz incelme tipiktir. Frontal sa¢ ¢izgisi korunur,
ancak sa¢ hacmi énden arkaya dogru giderek azalir. Ozellikle saclar ortadan
ayrildiginda bu goérunum daha belirginlesir ve “gam agaci paterni” olarak
isimlendirilir. Nadiren kadinlarda frontal sag¢ c¢izgisinde g¢ekilme ve bitemporal

acilma izlenebilir®®.
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4.1.6. Tani

Erkeklerde AGA tanisi anamnez ve klinik muayene ile kolaylikla konur.
Sac¢ dokulmesinin belli bir paternde olmasi, sa¢ dokulmesinin puberteden sonra
baslamasi, minyaturize sacglarin dermoskopide goriimesi, aile dykisunun varhgi
tani koymada Onemli kriterlerdir. Tani koymanin sorun oldugu vakalarda tani
koymaya yardimci ¢ok sayida tani yontemi bulunmaktadir. Bunlar:

1-Trikoskopi,

2-Trikogram,

3-Fototrikogram ve fototrikoscan,

4-Histopatolojik inceleme

Erkeklerde AGA tanisi anamnez ve klinik muayene ile kolaylikla konur.
Sac¢ dokulmesinin belli bir paternde olmasi, sa¢ dokulmesinin puberteden sonra
baslamasi, minyaturize saclarin dermoskopide gorilmesi, aile dykisunun varhgi
tani koymada onemli kriterlerdir. Tani koymada guclik yasanan durumlarda
sacl deri biyopsileri gerekmektedir'®2°¢,

Kadinlarda, AGA tanisi koymak fenotipik farkliliklar nedeniyle zorlasabilir.
Sentroparyetal boélgede diffliiz bir incelme, frontal sag¢ cizgisinin korunmasi, orta
hatta olusan genigleme ve minyaturize saclarin varligi beklenen bulgulardir.
Ayrintili bir anamnez ile ek hastaliklarin 6zellikle endokrinolojik hastaliklarin
sorgulanmasi, ilag kullanim Oykusu, vitamin-mineral eksikligi, yakin zamanda
gecirilen operasyon veya gebelik ya da lohusalik hikayesinin sorgulanmasi
ayirici tanidaki hastaliklarin diglanmasi agisindan 6nemlidir. Klinik muayenede
mutlaka sagl deri muayenesi ve gekme testi yapiimali, yuz ve vicut killanmasi
ile tirnaklarin deg@erlendiriimesi ihmal edilmemelidir. Diffuz telojen effluvium,
alopesi areata ve skatrisyel alopesilerle ayirici tanisi yapilmalidir. Klinik
muayene ve anamnez ile tanida suphe duyulan durumlarda laboratuvar,
trikolojik arastirmalar ve histoloji yardimci olabilir'®3°,

Sag, sacli deri, kas ve kirpiklerin dermoskopik incelenmesine trikoskopi
adi verilir. Trikoskopi ile goérllebilen yapilar; sa¢ gévdesi, sag folikil agikliklari,
perifollikiler epidermis, kutanoz mikrodamarlanmalardir. Trikoskopi ile terminal
ve vellus killarin ayrimi yapilabilir. AGA trikoskopisinde en 6nemli ayirt edici
ozellik, %20’den fazla sa¢ g¢ap farkhligi (anizotrikoz) gézlenmesidir ve tanisaldir.

AGA’ da gdzlenen diger dnemli bulgu ise peripilar isarettir. Bu isaret sa¢ safti
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cevresinde yaklagsik 1 mm c¢apinda kahverengi bir halodur. Bir calismada
Kafkasyalilarda peripilar igaretin perifoliktler inflamasyon ile korele oldugu
bagka bir calismada ise peripilar isaretin Asyalilarda postinflamatuar
perifolikller pigmentasyonun bir sonucu oldugu gdsterilmistir. Sari benekler ileri
AGA’ da gorllebilir. Bal petegi pigmentli ag ve beyaz noktalar ginese maruz
kalan bélgelerde belirgindir'®*’.

AGA tanisinda kullanilan kullanilan diger bir yontem ise, 1964 yilinda
tanimlanmis olan semi-invazif bir tani metodu olan trikogramdir. Trikogram kil
koklerinin katajen sa¢ saptanmasi beklenirken, telojen kdk sayisinin %20' nin
lizerinde olmasi patolojik kabul edilir. incelenerek, gelisiminin farkl evrelerindeki
saglari inceleyen vyari invaziv mikroskobik bir inceleme yontemidir. Sag
gelisiminin fizyolojisi ve patolojisini degerlendirerek, alopesiler arasindaki
farklarin ortaya koyulmasi, dogumsal ve edinsel kil safti anomalilerinin ayirici
tanisinin yapilmasini saglamakla birlikte tedavi se¢imi ve takibinde kullanilan
faydali bir testtir. Normal bir trikogramda %85-90 anajen, %15-20 telojen ve %1
katajen evrede sa¢ gozlenmektedir. Sagh derinin normal bdlgelerinde,
anajen/telojen orani 85- 90/10-15 olmasi beklenirken AGA' da bu oran 2/1 gibi
oldukca azalmigtir. Bu testin yapilisi, 5 gun boyunda banyo yapmasi
yasaklanan hastanin frontal bolge orta hattin 2 cm sagi veya solundan ve sag
gizgisinin 2 cm gerisinden, digeri ise oksipital bolgede protuberentia oksipitalisin
2 cm sag veya solundan olmak Uzere iki farkli bolgeden drnekler alinir. Lastik
uclu klemp arasina sikistirilan 50-100 kadar sag teli ¢ekildikten sonra lam-lamel
arasina yayllarak preparat vernigi ile fikse edilir. Sa¢ kokleri 1sik mikroskopunda
40’ Ik buydtmede altinda anajen, katajen ve telojen olarak degerlendirilir ve
degerler yiizde olarak hesaplanir®.

Trikogramin uygun seklide degerlendiirimesi igin tecrubeli bir uygulayici
ve degerlendirici personele ihtiyag vardir. Hasta icin agrili, rahatsiz edici ve
hastanin 5 gun boyunca banyosuz kalmasi gibi nedenler dolayisiyla ¢ok tercih
edilmeyen bir testtir.

Fototrikogram, sacli derinin 1 cm? lik alanindaki saclarin 1 mm' ye kadar
kisaltildiktan sonra, periyodik olarak ayni bdlgenin fotograflanmasi esasina
dayananir. Bu yontem ile anajen/telojen orani, sa¢ buyume hizi, saglarin ¢api

ve dansitesi ve dokilen saclarin miktari hesaplanabilmektedir®®. Bu test
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araciligiyla; buylyen saclar anajen, blylUmeyenler ise telojen fazda olarak
yorumlanir.

Diger bir tani araci olan 2001 yilinda Hoffmann tarafindan gelistirilen
trikoscan (otomatik yazilimh bilgisayarli fototrikogram) ise fototrikogramdan
gelistiriimig, dijital imaj analizi ile epiliminesan mikroskobun bir arada
kullanildigi1 yontemdir. Bu metotta makrofotograf yerine epiliminesan mikroskop
kullaniimaktadir. Gelistirilmis bu yazilim programi ile 20 dakikada sa¢ buyume
hizi, sa¢ dansitesi, sa¢ ¢api, anajen/telojen orani hesaplanir °*°'. Uygulanacak
bdlge secimi trikogram ile aynidir. AGA tanisi icin verteksten ve oksipital
bdlgeden érnek alinabilir, incelenecek boélge Uzerine ortasinda 1,8cm? lik delik
olan plaka yerlestirilir ve bu alana uyan saglar dikkatli bir sekilde 0.5-1mm
uzunlukta traglanir. 2-3 gun sonra tiraglanan bdlgeye ince ve agik renkli saglarin
da gorulebilmesi amaciyla gegici boya ile boyanir ve 11-13 dakika sonra alkol
iceren solusyon ile boyanan bolge temizlenir ve henuz nemli iken x20-x40
buyutme ile mikroskobik goruntuleri alinir. Trikoscan yazilim programi anajen
saglarin gunde 0,3 mm uzamasini temel alarak otomatik olarak anajen/telojen
oranini hesaplar, sonucun dogrulugu fotograf kalitesi ile iligkilidir. Yedi
megapiksel kamera ile 6 mikrometre kalinligindaki saclar rahatlikla analiz
edilebilir. Uygulanan bodlgeye dovme seklinde kuguk bir isaret birakilabilir ve
tedavinin  etkinliginin  daha sonra degerlendirimesinde ayni alan
kullanilabilir’®®®>.  Bu yéntemin en belirgin avantajlari  agrisiz  olmasi,
uygulayicidan bagimsiz ve tekrarlanabilir olmasi ile birlikte yirmi dakika gibi kisa
sirede sonug vermesidir. ince ve acik renkli saglarin gdriinebilmesi icin boya
kullanilmasi gerekliligi ve sacgin islemden oOnce tiraslanmasi yontemin
dezavantajlaridir®. AGA ve diger diffiiz alopesi tanisinda, hipertrikozis
tedavisinde, lazer veya ilag etkinliginin degerlendiriimesinde kullanilabilir.

Tan1 koymada sorun yasanilan vakalarda deri biyopsisi yapilabilmektedir.
Biyopsilerin 4 mm' lik punch aleti ile anajen sa¢ bulbusunu da gostermek
amaclyla subkutan dokuyu da igeren horizontal ve vertikal kesitler olacak
sekilde alinmasi onerilmektedir. Biyopsilerin tipik olarak sa¢ kaybinin oldugu
alan ile birlikte kontrol amagh tutulum olmayan alandan da yapilmasi
onerilmektedir. Horizontal kesitler ile anajen/telojen orani, saft kalinligi, dansite

gibi birgok verinin elde edilebilmesi nedeniyle vertikal kesitlerden daha
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degerlidir. Vertikal kesitler ise follikiler batinluk, inflamatuar infiltratlar  ve
epidermis hakkinda bilgi verir. AGA da beklenen temel histopatolojik bulgu
vellus killarinda artis olup terminal anajen killarin sekonder vellus killariyla yer
degistirdigi goézlenir. Follikil sayisi normale gére daha az olup fibroz kok kilifi
artiklari minyaturize folliklllerin altinda izlenir. Siddetli olgularda vellis killarin
sayisi terminal killar1 geger. Hastaligin erken doneminde AGA’ da follikul sayisi
normal iken, ilerleyen donemlerde follikil boyutunda ve sayisinda azalma
izlenmektedir. Bu nedenle AGA’ nin son asamada sikatrisyel alopesilere
benzeyecegi 6n gorulmektedir. Tanisal histolopatolojik bulgular kil follikGllerinde
kigulme, telojen fazdaki follikil sayisinda artis, zamanla bu follikillerde de

kiiciilme ve atrofidir **.

4.1.7. Siniflama

1951 yilinda Hamilton tarafindan yapilan c¢alismada yaslari 20-89
arasindaki 214 kadin, 312 erkek olgu degerlendirilmis olup, 8 alt gruptan olugsan
ilk siniflandirma olusturulmustur®™. Bu siniflandirma sistemini 1972 yilinda
Ebling ve Rook modifiye ederek AGA’ yi 5 sinifa ayirmistir. Norwood ise 1975
yiinda 1000 erigkin erkek Uzerinde vyaptigi calisma ile Hamilton
siniflandirmasini tekrar modifiye etmistir®®. Erkeklerde kullanilan modifiye

Hamilton- Norwood skalasi tablo 1 ve sekil 3’de gosterilmistir.

Tablo 1: Modifiye Hamilton- Norwood siniflamasi

Frontotemporal bolgede sag¢ ¢izgisinde ¢ekilme yok veya
minimaldir.

Frontotemporal bdlgede sag c¢izgisi simetrik ve trianguler
cekilme gosterir. Frontal bolgenin ortasinda da dokulme
veya seyrelme goérilmesine ragmen frontotemporal
bolgeden daha azdir.

Alopesinin  belirginlestigi ddénemdir. Simetrik derin
frontotemporal ¢ekilme belirginlesmistir.

Siddetli frontal ve frontotemporal sa¢ kaybi vardir.
Tip IV Vertekste belirgin seyreklesme gdzlenir. Bu iki alan tepe
boyunca kalin bir sa¢ bandi ile birbirinden ayriimistir.

Tip |

Tip Il

Tip 1l
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Tip IV' de belirtlen sa¢ bandinin daha da inceldigi
TipV gorulir. Verteks ve frontotemporal sagsiz alanlar
artmigtir.

Sa¢ bandi olarak ifade edilen bolgeler de doékulmuis ve
verteks ile frontotemporal sagsiz alanlar birlegmistir.

Tip VI

Siddetli formdur. Kulagin o6nidnden baslayip, arkaya
Tip VII uzanan ve posterior bdlgeyi at nali seklinde kusatan
saclar kalmistir.

A A A0
IR LI T
A0 A0
IR T INETR

Sekil 3. Erkek tipi AGA’da Modifiye Hamilton-Norwood siniflamasi.

L.

2A

3A

Kadinlardaki AGA paterni erkeklerden farklilik gosterir. Bu nedenle
Ludwig 1977 yilindaki calismasinda kadinlarda AGA tiplerini tanimlarken
verteksteki diffiz incelmeyi esas hastaligi seyrine gore 3 evreye ayirmistir.

Ludwig siniflamasi tablo 2 ve sekil 4’de gdsterilmistir®’.
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Tablo 2.Ludwig siniflamasi

Evre 1 Frontal sa¢ cizgisinin korunmasi, verteksteki sa¢ kaybinin
belirgin bir sekilde farkedilmesi

Evre 2 Evre 1° de gorulen alanlara ek olarak tepedeki saglarin
belirgin seyreklesmesi

Evre 3 Evre 1 ve 2' deki alanlarin tamamen kelligi

Grade | Grade |l Grade I

Sekil 4: Ludwig Siniflamasi

4.1.8. Ayirici tani

lyi bir anamnez ve fizik muayene ile erkeklerde androgenetik alopesi
tanisini koymak oldukg¢a kolaydir. Kadin hastalarda ise diger alopesilerle
karistinlabilir. Kadinlarda, diffUz veya yaygin sa¢ dokulme hikayesi oldugunda
AGA mutlaka akla gelmelidir. Sag¢ kaybinin erken yasta baslamasi, frontal ve
pariyetal alandaki saglarda incelme olmasi, frontal sa¢ gizgisinin korunmasi ve
minyatiirize olmus saclarin varli§i AGA tanisinda énemli bulgulardir™.

Kadinlarda AGA en sik telojen effluviumla karismabilmekte olup, telojen

effluviumda altta siklikla akut ve kronik hastaliklar, hormonal degisimler, demir
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ve protein eksikligi ve ila¢ kullanimi gibi ¢esitli nedenler yer almaktadir. Telojen
effluviumda sa¢ gekme testinin sagli derinin pek ¢ok yerinde pozitif olmasi bu iki
hastaligin ayriminin yapiimasinda énemli bir ipucudur. AGA ile karigabilen diger
bir hastallk olan gevsek anajen sendromunda da sa¢ dansitesinde azalma
izlenir ve sach derinin birgcok alanindan yapilan sa¢ ¢ekme testi pozitiftir.
Mikroskobik incelemede telojen saglar ile gevsek anajen saclarin gorulmesi ile
tanisi konulur. Ayirici taniya giren hastaliklardan bir digeri ise sikatrisyel
alopesilerdir. Bu nedenle sacli derinin inflamasyon, follikler orifislerde tikanma
ve atrofi gibi bulgulari vari§ acisindan degerlendiriimesi gerekmektedir®.
Trikotilomanide ise sa¢ ¢ekme testinin negatif izlenmesi ile alopesik alanlarin
dizensiz sinirh olmasi ve bu alandaki saglarin farkli boyutlarda olmasi ayirici
tanida dnemlidir®®°.

Hipotiroidizm veya hipertiroidizm iligkili alopesi, kemoterapi ajanlari gibi
bazi ilaglarla olusan anajen effluvium, sach derinin paplloskuaméz hastaliklari

da ayirica taniya girmektedir'®*.

4.1.9. Tedavi

AGA’ da erkek ve kadin cinsiyette klinikteki farkliliklar oldugu gibi
tedavide de farkliliklar vardir. AGA tedavisinde amag¢ sa¢ minyaturizasyonunu
azaltmak, terminal kil sayisini arttirmak, telojenden anajene gegisi hizlandirmak
ve sa¢ yogunlugunu arttirmaktir. Tedavi temel olarak medikal ve cerrahi olarak
ikiye ayrilmaktadir. Medikal tedavi de hormonal sagaltimlar ve hormonal
olmayan tedaviler olmak Uzere ikiye ayrilmaktadir. Bu tedavilerin sag
dokulmesini durdurucu etkisi 3-6 ay sonra gozlenirken, yeni sa¢ ¢ikiginin gozle
g6rullr hale gelmesi 6-12 ayi bulmaktadir. GUnumuzde kullanilan bu tedavi
yontemleri kuratif etkili degildir. Hastalara bu tedavileri sirekli kullanmalari
gerektigi, tedavi sonrasi prepubertal sa¢ yogunluguna ulagilamayacagi ve
tedavinin asil  amacinin  progresyonu engellemek oldugu mutlaka
aciklanmalidir*"°,

Erkeklerde AGA tedavisinde, FDA tarafindan onaylanan 2 ajan yer
almaktadir: topikal minoksidil ve oral finasterid. AGA tedavisinde ilk onaylanan
ilagc olan minoksidil aslinda direngli hipertansiyon tedavisinde oral olarak

kullanilan vazodilatér bir ajandir. HT nedeniyle minoksidil tedavisi alan
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hastalarda %100 hipertrikoz gértlmesi tzerine bu ilacin topikal formun alopesili
hastalarda kullanilabilecegi fikrine yol agcmistir ve 1984’ te FDA tarafindan AGA
tedavisinde onay almistir®”’. Minoksidilin aktif metaboliti, finasterid sulfat,
potasyum kanal agonistidir. Potasyum kanallarinin acgilmasi ile intraselliler
kalsiyum azalmasi sonucu epidermal buylime faktérinian (EGF) follikiler
buyumeyi inhibe edici 6zelliginin ortadan kalkmasini saglayarak etki gosterir
6°.Ayr|ca yapllan son c¢aligmalarda minoksidilin dermal papillada
vaskiilarizasyonu tetikledigi ve anjiyogeneze neden oldugu diistinilmektedir*'.
Lee ve arkadaglarinin yaptigi ¢alismada minoksidilin dermal papilladaki
adenozin A1, A2 reseptorlerine ve sulfonilire reseptorlerine baglanarak
vaskuler epidermal bayume faktoru (VEGF) salinimina neden oldugu deneysel

olarak kanitlamislardir ©2

. Minoksidilin, parsiyel minyatirize saglari terminal
killara donusturerek kil follikil morfolojisini kismen normale donustirduga,
anajen fazi uzatti§i, anajen/telojen oranini, sa¢ sayisini ve kil safti kalinligini
arttirdigi gésterilmigtir%. %5 ve %2' lik topikal formlari olan minoksidil ginde 2
kez sach deriye uygulamaktir. Cift kor, plasebo kontrollu klinik ¢calismalarda %2
topikal minoksidilin erkeklerde etkin oldugu goésterilmistir. Yapilan ¢alismalarda
%5 topikal minoksidilin daha hizli ve daha fazla etki ettigi gosterilmistir. Bu
tedavi temporal bolgedeki saglarda etkili degildir. GUinumuzde erkeklerde %5’ lik
formunun kuru sacgli deriye ginde 2 kez, 1ml dozda uygulanip, en az 4 saat
bekletilmesi dnerilmektedir. islem sonrasi ellerin yikanmasi gerektigi hastaya
mutlaka anlatiimalidir. Tedavi etkinliginin degerlendirilmesi igin tedavi en az 6
ay surdurulmelidir. Topikal minoksidil tedavisinin sistemik yan etkisi olmamakla
birlikte, topikal yan etki olarak kuruluk, irritasyon, irritan veya allerjik kontak
dermatit ve fasiyal hipertrikozis gdzlenmektedir®. Koépiik formunda bu yan
etkiler daha az bildiriimektedir.

Finasterid, sentetik 4-aza steroid derivesidir, spesifik olarak tip 2 5a-
redUktaz enzimini inhibe eder. Oral alim sonrasinda testesteronun perifer
dokularda DHT’a donusUminu engelleyerek sagh deri ve serumda DHT
seviyesinde %70 azalma saglar. Bdylece sag foliklllerinde androjenik foliktler
minyaturizasyonunu onler. AGA gelisimini hem total hem anajen sag¢ sayisini
arttirarak onler veya yava§lat|r61'65. AGA' I erkeklerde 1 mg gunlik dozda oral

finasterid kullaniminin etkin oldugu gdsterilmistir®®. Maksimum etkinlik tedavi
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baslangicindan 12 ay sonra ortaya c¢ikar. Price ve ark.” nin yaptigi 96 haftalik
cift kor plasebo kontrollt klinik galismada 1 mg/gun oral finasterid kullaniminin
plasebo kullanan hastalara gore sa¢ kaybi progresyonunu engelledigi ve sag
sayisinda belirgin artisa neden oldugu gdsterilmistir®”®.

Libido azalmasi disinda belirgin yan etkiye rastanmamistir®. Dutasterid de 50-
reduktaz hem tip 1 hem de tip 2 enzimini inhibe ederek DHT oranini
azaltmaktadir. Ancak dutasterid FDA tarafindan henuz onaylanmamistir.

AGA' da diger tedavilerin yetersiz kalacagi durumlarda cerrahi tedavi
uygulanabilir. Transplantasyon, skalp redlksiyonu, rotasyon flepleri, punch
greftleme, tek follikill transplantasyonu cerrahi segenekler arasinda yer alir®.

Cerrahi olarak en sik kullanilan yontem sag¢ transplantasyonudur. Sag
transplantasyonu, kil folliktllerinin oksipital bolgeden alinarak sagsiz verteks ve
frontal alana reinplantasyon iglemidir. Erken donemdeki hastalarda hastaligin
ilerlemesini engelleyici etkisi olmadigi icin éneriimemektedir. ilk kez 1930’ Iu
yillarda punch greft seklinde uygulanmaya baglanmig, zamanla follikiler Unite
transplantasyonu olarak modern ekim seklini almistir®™.

Sag protezleri ve kozmetik kamuflaj siddetli AGA tedavisinde ya da non-
medikal tedavi isteyen hastalarda secenekler arasindadir. Gergek veya sentetik
saclar, peruk, postis kullanilabilir®.

Kadin tipi AGA tedavisinde FDA tarafindan onaylanmis tek tedavi topikal
minoksidildir. Hem premenopozal hem de postmenopozal kadinlar tarafindan
kullanilabilir’'. Kadinlarda topikal %2 ve %5’ lik minoksidil formu ile yapilan bir
calismada, klinik olarak %5 topikal minoksidilin %2 topikal minoksidile gore
tedavi sonucunda anlamli bir fark olusturmadigi gésterilmistir™®. %5’ lik formda
yan etkiler daha sik ve erkeklerdekine benzer yan etkiler ortaya gikmistir’.
Spirinolakton ve siproteron asetat, oral kontraseptif ile kombine
kullanilabilmektedir’®.  Finasterid ~ kadinlarda da AGA  tedavisinde
kullaniimaktadir. Premenapozal donemde erkek fetisun feminizasyonuna
neden olabileceginden gebelik kategorisi X' dir ve Kkontrasepsiyon ile
baslanmalidir. Bu potensiyal riskten dolay1 FDA tarafindan kadinlarda finasterid
kullanimi onaylanmam|§t|r41. Cift kor, plasebo kontrolli yapilan ¢alismalarda
postmenapozal kadinlarda finasterid kullanimi etkili bulunmamistir. Ancak

hiperandrojenizmin eglik ettigi sinirli sayida vakada finasteridin etkili oldugu
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gosterilmistir®®. Finasteridin normoandrojenik kadin hastalarda daha yiiksek
dozlarda (5mg/gun) etkili olabilecegi belirtiimistir™. Dutasterid de endikasyon
digi olarak o6zellikle postmenopozal kadinlarda (0.25-0.5 mg/gun dozunda)
kullanilabilmektedir. Ureme ¢agindaki kadinlarda ve karaciger fonksiyon
bozuklugu olanlarda dikkatli kullaniimalidir.

Antiandrojenlerden siproteron asetat ve spironolakton da kadinlarda AGA
tedavisinde kullaniimaktadir. Bilinen en guglu antiandrojen olan siproteron
asetat, androjen reseptor antagonistidir. En etkili bulunan kullanim sekli
menstriel siklusun 5- 15. glnlerinde 100mg/gun siproteron asetatin 5-25.
glinlerde 50 mikrogram etinildstradiol ile kombinasyonudur’?. Siproteron asetat,
sa¢ kaybinin progresyonunu engeller ve yeni sa¢ c¢ikisini saglar. Kilo artisi,
menstriel  bozukluk, libido kaybi, memede hassasiyet, depresyon,
gastrointestinal rahatsizliklar ve erkek fetliste feminizasyona neden olma gibi
yan etkiler yapabilir. Dogurganlik c¢agindaki kadinlarda beraberinde
kontrasepsiyon uygulamalari onerilir ve gebelik kategorisi X' dir. Karaciger
fonksiyon bozuklugu olanlarda kontrendikedir. Bir aldosteron antagonisti olan
spironolakton, kompetetif olarak androjen reseptoérlerini de bloke edici etkisi
nedeniyle AGA tedavisinde kullaniimaktadir. Onerilen dozu 100-200mg/gin’
dur. Aldosteron antagonisti olarak da gorev yaptigi igin postural hipotansiyon ve
elektrolit bozuklugu gibi diger antiandrojenlerden farkli yan etkilere de sahiptir.
Bu nedenle tedavinin ilk birka¢ ayinda dizenli kan basinci ve elektrolit takibi
onerilir. Menstruel duzensizlikler, memede hassasiyet, halsizlik, Urtiker ve
hematolojik bozukluklar diger olasi yan etkileridir’>’®. Tiim antiandrojenlerde
erkek fetls Uzerinde feminizasyon riski olmasi nedeniyle beraberinde oral
kontraseptif kullanimi ve gebelikten kaginiimasi onerilmektedir.

Cerrahi tedavi, erkekler kadar kadinlarda da AGA tedavisinde tercih
edilen yontemler arasindadir. Ozellikle tedavilere direncli ve kalici bir ¢ézim
isteyen hastalar i¢in bir segenektir. Erkeklerin aksine kadinlarda diffuz doktulme
paterni izlendiginden tedavideki yeri daha sinirhdir””. Temel cerrahi yontem
ototransplantasyonla androjenlere daha az duyarli olan oksipital bolgedeki sa¢
follikUllerinin frontal ve parietal alana transfer edilmesidir. Transfer edilen
saglarin transfer sonrasi dokulmemeleri reseptor duyarhliginin farkl olmasi ile

aciklanabilir’®.
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Mezoterapi ve platelet zengin plazma (PRP) son yillarda alopesi
tedavisinde siklikla kullaniimaktadir. Mezoterapi; bitki ekstreleri, homeopatik
ajanlar, vitaminler ve minerallerin ¢ok klguk dozlarda problemli alanlara
intrakutan ve subkutan enjekte edilmesi iglemidir. Alopesi tedavisi
mezoterapinin yaygin kullanim alanlarindandir®®. Sa¢c mezoterapisi ile ilgili
literatirdeki ilk ¢calisma Abdallah ve ark.” na aittir. Bu ¢alismada androgenetik
alopesi olan 28 erkek hastaya dutasterid iceren karigimlar injekte edilmigtir.
Onbir hafta suren tedavi sonunda cekme testi, hasta ve doktorun degerlendirme
sonuglarina gére mezoterapi tedavisi etkili bulunmustur®’. icerigindeki triinlerin
yanisira uygulama esnasindaki ¢oklu mikrotravma ile elde edilen sitokinler ve
buyume faktorleri aracihigla kil follikulleri uyariimaktadir.

PRP ise plazmanin kuguk volimd iginde konsantrasyonu artmis
platelettir. Plateletlerin anjiyogenez, inflamasyon ve hilcre proliferasyonunu
etkileyen ¢ok sayida buylme faktori ve sitokin icermesinin saptanmasiyla son
zamanlarda ise dermatolojide doku rejenerasyonu, yara iyilesmesi, skar
revizyonu, cilt genclestirme ve alopesi tedavilerinde siklikla tercih

edilmektedir®?83

. Takakura ve ark.” lari hucreler arasi PDGF etkilesiminin
dermal mezenkimal buylime ve kil follikil formasyonu icin gerekli oldugunu
bildirilmis®. PRP tedavisi ile kil folikiillerinde anajen evreden telojen evreye
gecise, kil capi ve yogunlugunda artisa neden oldugu bildirilmis®®®®7_ ince uclu
enjektorle papul veya napaj teknigi ile sagli deriye uygulanabilir ya da dermapen
veya dermaroller ile mikroigneleme yapildiktan sonra deriye uygulanabilir.
Trombositopeni, hipofibrinojenemi, gebelik, emzirme, akut ve kronik
enfeksiyonu olanlarda, antikoagulan tedavi alanlarda, tUmor ve metastaz
varhginda kullaniimamaldir®. islem sonrasi enjeksiyon alaninda hassasiyet,
yanma, agri, kasinti, eritem, ekimoz ve sekonder enfeksiyon gibi yan etkiler

nadiren gozlenebilmektedir.

D ViTAMINi / VDR iLE SAG VE DERI iLiSKiSIi
Deri, D vitamininin sentez, aktivasyon ve aksiyon bélgesidir. insan
keratinositlerinin, 25-OH D3 vitamini ve 1,25-(OH), D3 vitamini Uretebilme

yetenedi oldugu bildirilmistir®®. Aktif vitamin D3 formu olan 1,25-(OH); D3
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vitamini, vitamin D baglayici proteine (VDBP) baglanarak hedef dokuya tasinir.
Hedef hiicrelerde vitamin D reseptérii (VDR) mevcuttur®.

Vucutta bircok dokuda VDR saptanmasi dolayisiyla bu vitaminin
fonksiyonlari hakkinda yeni gorusler ortaya atiimistir. Bu etkilerini 1,25-(OH);
D3 un VDR’ ye baglanarak ve sonrasinda biyolojik etkilere aracilik eden
genlerin transkripsiyonlarini diizenleyerek gésterir®’. 1,25-(OH), D3 vitamininin
keratinositler Uzerinde DNA sentez inhibisyonu, hicre siklusunu durdurmak ve
farklilasmasini uyarmak gibi etkileri vardir®?. Deride bol miktarda VDR bulunur.
Ayrica sa¢ koku kiliflarinin epitel hlcreleri, ter bezleri ve yag bezleri de VDR
icerir’®. Mezodermal papilla hiicreleri ve epidermal keratinositlerin dis kok kilifi
sac siklusu evreleriyle korele sekilde degisik diizeylerde VDR bulundurur®. in
vitro calismalar postnatal sa¢ siklusunun baslamasi i¢cin VDR gerektigini
desteklemektedir. Sa¢ siklusunda VDR’ nin sa¢ gelisiminde dnemli rol oynadigi
gosterilmistir®.

Fareler Uzerinde yapilan bir c¢alismada VDRlerinin yikimi ile kil
folikiilinde anajen baslangigta gelisim defekti oldugu goriimistir®®®. VDR
molekulinin fonksiyonunda veya yapisinda meydana gelen kiguk
degisikliklerin hucre ve doku homeostazinin duzenlenmesinde degisikliklere
neden olabilecegi bildirilmis®. Yapilan calismalarda VDR geni Uzerinde birgok
polimorfizm tariflenmigtir. Fakat Gzerinde siklikla ¢alisilanlar Fokl, Bsml, Taql ve
Apal polimorfizmleridir. VDR’nin bazi hastaliklarda rol oynadidi bilinmektedir.
VDR polimorfizmlerinin farkli populasyonlarda multipl skleroz, meme kanseri,
diabetes mellitus, malign melanom ve psoriasis vulgaris gibi ¢esitli malign ya da
otoimmun hastaliklar ile iliskili oldugu gésterilmistir®®. VDR mutasyonunun
neden oldugu herediter vitamin D -direncgli ragitizm hastaliginda alopesi
gorilmesi®® VDR mutasyonunun alopesiye arasindaki iliskiyi desteklemektedir®.
Bazi gcaligmalar 25-(OH) D vitamini ve seks steroidleri arasindaki iliski oldugunu

goOstermis, fakat doz-cevap iligki sekli kesfedilmis degildir.

Metabolik Sendrom
insiilin direnci sendromu, sendrom X, polimetabolik sendrom, 8limcil
dortli ve uygarhik sendromu gibi farkli isimlerle de bilinen MetS, diabetes

mellitus (DM) ve KVH riskini arttiran bir dizi metabolik degisiklikler toplulugudur.
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Bu metabolik bozukluklar; glikoz intoleransi (Tip 2 DM, bozulmus glikoz
toleransi veya bozulmus aclk glisemisi), insulin direnci, santral obezite,
dislipidemi ve hipertansiyondurmo. Kaplan MetS'nin 6gelerinden olan HT,
hiperlipidemi (HL), hiperglisemi ve obeziteyi 1989 yilinda "6lumcul doértli olarak

%7 llk tanimlandi§i zamandan giinimiize kadar gegen siirede

isimlendirmistir
MetS 6geleri giderek zenginlesmistir. 1998 yilinda Dinya Saghk Orgiitii (DSOY’
nun ilk kez tanimladigi kriterler, klinik deneyimler ve uzlasi toplantilariyla,
zamanla degisimler gostermigtir. Major komponenetleri; santral obezite,
hipertrigliseridemi, dusuk HDL dulzeyleri, HT ve hiperglisemidir. Dunya
genelinde MetS prevalansi, calisilan populasyonun yas ve etnik durumu ile
kullanilan tani kriterlerine gore farkliliklar gosterir. Dinya genelinde en yuksek
prevalans National Cholesterol Education Program Adult Treatment Panel llI
(NCEP-ATP3) tani kriterlerine gore, 45-49 yas araligindaki kadinlarin %60’ 1,
erkeklerin %45’ i MetS tanisi alan Amerika yerlilerindedir'®.

MetS tanisi igin, son on yilda birgok farkh tani kriteri olusturulmustur.
Bunlardan en iyi bilinenler Diinya Saglik Orgiiti (WHO, World Health
Organization), Avrupa insiilin Direnci Calisma Grubu (EGIR, European Group
For Study of Insulin Resistance), Amerikan Ulusal Kolesterol Egitim Programi
Uglincli Erigkin Tedavi Paneli (NCEP-ATP lIl, National Cholesterol Education
Program Adult Treatment Panel Ill) ve Amerikan Klinik Endokrinologlar Birligi
(AACE, 17 Amerikan Association of Clinical Endocrionologits) tarafindan
103

yapilan tanimlamalardir
2001-NCEP ATP Il en sik kullanilan tani kriterleridir'®*.

NCEP ATP I11I-2001 MetS Tani Kriterleri:

Asagidakilerden en az ugunun varhgi olmahdir:

» Abdominal obezite (bel ¢evresi: erkekte >102 cm, kadinda >88 cm)
* Hipertrigliseridemi (=150 mg/dl)

» Dusuk HDL (erkekte <40 mg/dl, kadinda <50 mg/dl)

* Hipertansiyon (kan basinci 2130/85 mmHg)

* Hiperglisemi (aclik kan glukozu 2110 mg/dl)
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HLA

insan lokosit antijeni (HLA), kromozom 6' nin (6p21.3) kisa kolunda
bulunan biyik bir gen kompleksidir. Ug tip HLA vardir: sinif | (A, B, C), Il
(DRB1, DQB1) ve Il (CYP21A2 geni). HLA polimorfizmi inflamatuvar ve
otoimmun hastaliklara kargi duyarlilik veya korunma ile iligkilendirilmistir. AGA’
da T ve B hucrelerinin alopeside patogenezinde yer almasi altta yatan

otoimmun mekanizmanin varhigini diisiindiirmektedir'®.
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GEREG VE YONTEM

1. Olgu Seg¢imi

Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi Dermatoloji Poliklinigi’ ne 01 Ekim 2017
- 01 Ekim 2018 tarihleri arasinda ayaktan basvuru yapan AGA tanisi alan ve
AGA’ nin duzeyi Hamilton-Norwood siniflandirmasina gore (lI-llI-1V-V-VI-VII)
olan; 18 yas Uzeri, 65 yas altindaki daha once sa¢ dokulmesi nedeniyle tedavi
almamis olan hastalardan dosyalarinda TFT , kan lipid duzeyi, D3 vitamini, Ig E
dizeyi, HLA-DR B1 sonuglari, AKS, kan grubu ve bel gevresi bilgilerine arsiv

taramalarinda ulasilabilen 85 hasta ¢alismaya dahil edildi.

2. Arastirma Etik Kurul izni

“Erkek Tipi Androgenetik Alopeside Demografik Veriler, Risk Faktoérleri ve
Bulgularin Degerlendiriimesi” adh tez ¢alismamiz icin icin Mersin Universitesi
Klinik Arastimalar Etik kurulu’'ndan 07/11/2018 tarihli ve 2018/442 sayili Kurul
Karari ile izin alinmistir (Bkz. EK-1).

3. Yontem

Calismaya dahil edilme kritelerini saglayan hastalarin anamnez
notlarindan vyasi, aile Oykusu, eslik eden sistemik hastaliklar (diyabet,
hipertansiyon, kardiyovaskuler hastalik, hiperlipidemi), dermatolojik hastaliklarin
(psoriasis vulgaris, atopik dermatit, alopesi areata dykusu ve tirnaklarda pitting)
varligi, bel cevresi, alkol ve sigara kullanimi ile birlikte Hamilton-Norwood
sinifamasina gore yapilan sa¢ dokilme siddeti kaydedildi. Bu hastalar
alopesinin siddetine goére hafif (lI-lll), orta (IV-V), siddetli (VI-VIl) olarak Ug
gruba; yaslarina gore erken baslangicli (35 yas alti) ve ge¢ baslangigh (35 yas
uzeri) olarak ikiye ayrildi.

Laboratuvar verileri taranarak TFT, kan lipid duzeyi, D3 vitamini, Ig E
dizeyi, AKS, (Beckman Coulter, ABD), HLA-DR B1 (Luminex, Life Match, ABD)
ve kan gruplari (Across, Octo-M, OM-96-1057 2017 Turkiye) sonuglari
kaydedildi.

Calismamizda NCEP ATP 111-2001 tani kriterlerine gore (bel cevresinin

erkekte 102 cm, kadinda 88 cm’ nin Ustinde olmasi, trigliserit degerinin 150
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mg/dl' den yuksek olmasi, HDL' nin erkekte 40 mg/dl, kadinda 50 mg/dl’ den
dusuk olmasi, tansiyonun 130/85 mmHg’ den ylksek olmasi, aglik kan sekerinin
110 mg/dl' nin Ustunde olmasi) 3 veya daha fazla pozitif kriteri olan hasta
metabolik sendrom olarak kabul edildi'®.

Bel Cevresi Olgiimii: Bel gevresi, ayakta ekspiryum sonunda, iliak krest
ile 12. kosta arasinda, orta noktadan yere paralel bir dizlemde bel gevresine
sarilan elastik olmayan bir mezura yardimiyla, hastalardan Olgim sirasinda
midelerini kasmamalari istendi.

D Vitamini Sonuglarinin Degerlendirilmesi: 25(OH)D; duzeyi; 30
ng/ml’ den dusuk ise D3 vitamini eksikligi, 30 ng/ml’ den ylksek ise normal D3
vitamini duzeyi, 150 ng/ml’ den yuksek ise D3 vitamini intoksikasyonu olarak
kabul edilmektedir. (Beckman Coulter, DXI 180, ABD)

HLA DRB1* Allel ve AIlt Tiplerinin PCR-SSOP Yontemiyle
Belirlenmesi: Doku tipleme laboratuvarlarinda yaygin olarak tercih edilen
PCR-SSOP doku tiplemesi yontemi; tek bir baz giftinin genetik degiskenlikleri
tespit edebilen guglu bir tekniktir. PCR-SSOP ile HLA doku tiplendirme ve bazi
polimorfik genlerdeki mutasyonlar taranmaktadir. Bu teknigin temeli PCR
reaksiyonunda 3’ ucunda birka¢ baz uyumsuzlugu olan primerler yerine, tam
uyumlu primerlerin kullaniimasi temeline dayanir. Bir primer giftinin iki primeri
ayni kromozomda lokalize olan uyumlu dizilerin motiflerini buldugu zaman
amplifikasyon gerceklesecedi icin bu teknigin rezolisyonu ¢ok ylksektir. Ayni
zamanda en hizli genomik tipleme ydntemlerindendir. ClUnkd bu teknikte
amplifikasyon sonrasi asamada, amplifikasyonun gerceklesip
gerceklesmedigi, agaroz jel elektroforezi ile kolayca saptanabilmektedir.
Calismada vendz kan ornekleri High Pure PCR Template (Cat.No.1 796 828)
kit ile DNA ekstrakte edildi. DNA o6rneklerinde HLA DR allel gesitleri, Sekans
Spesifik Oligonukleotid Prob (SSOP) metodu kullanilarak belirlendi.
Hibridizasyon proseduru ve polimeraz zincir reaksiyonlari icin HLA-DRB1 (Lot
No: 04226A) kodlu kitler kullanildi. Uriin, renk kodlu mikrokiirelere eslenik
lokus-spesifik oligonukleotit problar ve iki PCR karisimindan olusur. Her
numune i¢in PCR, Uretici protokolu kullanilarak SSO-prob karigimi ile hibridize
edilerek gergeklestirildi. Hibridizasyon sonrasi numuneler analizér kullanilarak

analiz edildi.
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4. istatistiksel Analiz

Calismamizdaki surekli degiskenlerin tanimlayici istatistikleri ortalama ve
standart sapma tanimlayici istatistikleri ise frekans ve yuzde (%) ile ifade
edilmigtir. Androjenik alopesi ile bel gevresi ve metabolik sendrom arasindaki
iliskinin tespitinde Ki-Kare testi kullanilmistir. HLA frekanslari, dogrudan sayma
yoluyla elde edilmistir. Verilerin analizi SPSS 11.5 programinda yapilmistir.
Analizlerde istatistik anlamlilik seviyesi i¢in p<0.05 degeri kriter olarak alindi.
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BULGULAR

Tanitici Ozelliklere iliskin Bulgular

Klinik olarak AGA tanisi alan hastalarin; eslik eden metabolik ve
dermatolojik hastaliklar, kan grubu, atopi varligi, serum D3 vitamin diuzeyi, alkol-
sigara kullanimi ve HLA-DR B1 allel pozitifliginin hastalardaki sikligi ve
hastaligin evresi ile iligkilerini saptama amaciyla bu galigmada yer alan toplam

85 hastanin verileri incelendi.

Tablo 3. Tanitici 6zelliklere iligkin analiz bulgular

Sleiimler Fre Yiizde
¢ kans (n) (%)
Tip 2 22 25,9
Tip 3 17 20,0
Sac dokiilme giddeti T:p 4 13 15.3
Hamilton-Norwood .p ’
Siniflamasi Tip 5 e il
Tip 6 12 14,1
Tip 7 9 10,6
Sag dokiilme (l—)lftgf gg ggj
kategorik Yogun 21 247
Sag tipi Dug " e
¢up Kivircik 8 9,4
g e il Yok 12 14,1
Aile éykiisu Var 73 85,9
Yok 66 77,6
Ek hastalik w S 22
HL 8 8.2
. Yok 81 95,3
Alopesi areata Var 4 4.7
Psoriasis Yok & 2.0
Var 1 1,2
. . Yok 85 100,0
Atopik dermatit Var 0 0,0
ires Yok 84 98,8
Tirnaklarda pitting Var 1 1,2
Asla 41 48,2
Sigara Onceden 13 15,3
Hala igmekte 31 36,5
. . 20 paket yil ve alti 35 81,4
Sigara miktari >20 paket yil ) 18,6
Asla 39 45,9
Alkol Onceden 10 11,8
Hala icmekte 36 42 .4
Toplam 8 190

42



Calisma kapsamina alinan bu 85 hastanin alopesi siddeti Hamilton-
Norwood siniflmasina gore %25,9 (22) u evre 2, %20 (17) si evre 3, %15,3
(13) U evre 4, %14,1 (12) i evre 5, %14,1 (12) i evre 6 ve %10,6 (9) sI evre 7
idi. Elde edilen verilere gore hastalar sa¢ dokilme siddetine goére
gruplandiriidiginda; hastalarin sa¢ dokilmesinin %45,9 (39) unun hafif, %29,4
(25) Unun orta, %24,7 (21) sinin ise yogun oldugu go6zlendi. Sag¢ tipi
bakimindan hastalarin %90,6 (77) sinin sagi duz, %9,4 (8)’ Unun ise kivircik idi.
Hastalardan %85,9 (73) unda ailede sa¢ dokulme oykusu varken iken, %14,1
(12) inde ailede oykisunun olmadidi 6grenildi. AGA tanili hastalarin %77,6
(66)’ sinda bu hastaliga eslik eden herhangi bir ek hastalik yok iken, %3,5 (5)
inde DM, %8,2 (9) sinde HT ve %8,2 (8) sinde ise HL mevcut idi. Hastalardan
%95,3 (81) Unun gecirilmis veya mevcut alopesi areata varligi gézlenmezken,
%4,7 (4) sinde alopesi areata dykusu mevcut idi. Hastalarin %98,8 (84)’ inin
psoriasis yokken, sadece 1 (%1,2) hasta da psoriasis varligi belirlendi.
Hastalarin hi¢birinde atopik dermatit varhigr gorulmedi. Hastalardan %98,8 (84)
inin tirnaklarinda pitting gézlenmek iken, sadece 1 (%1,2) hastanin tirnaklarinda
pitting  varligina  rastlandi. Sigara  kullanim  agisindan hastalar
degerlendirildiginde %48,2 (41) sinin asla kullanmadigi goézlenirken, %15,3
(13)’ unun oOnceden kullandigi, %36,5 (31) inin ise hala igmekte oldugu
belirlendi. Hastalardan sigara kullananlarin %81,4 (35)" Gnun yilda 20 paket ve
altinda sigara kullandigi belirlenirken, %18,6 (8) sinin yilda 20 paket ve
uzerinde tlukettigi gozlendi. Hastalarin %45,9 (39)' unun asla alkol tiuketmedigi
gozlenirken, %11,8 (10) inin Onceden tukettigi, %42,4 (36)' unun ise halen

icmeye devam ettigi saptandi (Tablo 3).

Tablo 4. Hastalarin yas dagilimlarina iligkin bulgular

Olgiimler Ort+S.Sapma Min-Maks
Yas 37,81+10,04 20,00-64,00
<35 n(%) 31 (%36.,5)

S35 n(%) 54 (63,5)

Hastalarin yas ortalamasi 37,81+10,04 (20-64 yas arasi) idi. 35 yas
altinda 31 (%36,5) hasta oldugu gozlenirken, 54 (%63,5) hastanin 35 yas ve
ustliinde oldugu goézlendi (Tablo 4).
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Tablo 5. Yapilan klinik dlgumlere iliskin analiz bulgulari

Frekans (n) Yizde (%)

Metabolik sendrom Yok 54 63,5
Var 31 36,5

Bel gevresi <102 46 541
=102 39 45,9

Kan basinci =130/85 10 11,8
<130/85 75 88,2

<100 48 57,1

AKS =100 36 429
<150 37 43,5

TG 150 48 56,5
<40 29 34,1

HDL S40 56 65,9
Duslk 7 12,7

IgE seviye Normal 37 67,3
Yiksek 11 20,0

Duslk 2 2.4

TSH Normal 82 96,5
Yiksek 1 1,2

ST Normal 82 96,5
4 Yiiksek 3 3,5

. Dusuk 50 82,0
Vit D, Normal 11 18,0

Tablo 5 de hastalardan elde edilen klinik olgumlere iligkin bulgular

Ozetlendi. Hastalarin %54,1 (46)’ inin bel ¢evresinin 102 cm ve altinda oldugu

belirlendi. Kan basinci bakimindan degerlendirildiginde hastalarin %88,2 (75)’

sinin tansiyonunun 130/85 mm Hg altinda oldugu goézlendi. Hastalardan %57,1
(48) inde AKS degeri 100 ve alti olarak bulundu. Trigliserit (TG) degeri

acisindan hastalarin %56,5 (48) inin 150 ve Uzerinde oldugu go6zlenirken,

hastalarin %65,9 (56) unda yuUksek yogunluklu lipoprotein (HDL) degeri 40 ve

Uzeri idi. Hastalarin IgE duzeyinin %67,3 (37), tiroid stimulan hormon (TSH)

dizeyinin %96,5 (82) ve sT4 duzeyinin %96,5 (82) ile normal deger araliginda

oldugu saptandi. Vit D3 seviyesinde ise %82,0 (50)’ inin disik deger araliginda

oldugu belirlendi.
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Sekil 5. Hastalarin metabolik sendrom varligina iligkin bulgular.

Sekil 5 incelendiginde hastalarin %36,5 (31)" inde MetS gozlenirken, %63,5

(54) Unde gbzlenmedigi belirlendi.

Tablo 6. Hastalarin metabolik sendromu

karsilastiriimasina ait bulgular

ile sa¢ dokulme evrelerinin

Metabolik Sendrom

e Topl
Olgiimler Yok Var oplam p
n % n | % N %
2 14 25,9 8 25,8 22 25,9
S 3 11 20,4 6 19,4 17 20,0
dZ‘imme 4 |8 14,8 5 [161 |13 15,3
. 5 7 13,0 5 16,1 12 14,1
evreleri 0.606
6 10 18,5 2 6,5 12 14,1 ’
7 |4 7,4 5 16,1 9 10,6
Toplam
54 100,0 31 100,0 | 85 100,0
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Hastalarin MetS varligi ile sa¢ dokulme evreleri arasinda istatistiksel

olarak anlamli farkhliklar saptanmadi (p=0,606, p>0,05) (Tablo 6).

Tablo 7. Hastalarin metabolik sendromu ile yas gruplarinin kargilastiriimasina
ait bulgular

) Metabolik Sendrom Toplam
Olglimler Yok Var p
n % n % N %
Yag grubu <35 22 40,7 |9 290 |31 36,5
>35 32 59,3 |22 71,0 |54 63,5 |0,280
Toplam 54 100,0 | 31 100,0 | 85 100,0

Hastalarin MetS varligi ile yas gruplari arasinda istatistiksel olarak

anlaml farkhliklar olmadigi gézlendi (p=0,280, p>0,05) (Tablo 7).

Tablo 8. Hastalarin metabolik sendromu ile yas gruplarinin kargilastiriimasina
ait bulgular

Metabolik Sendrom Toblam
Olgiiml Yok Var P o
er Min- Min- Min-
Ort+ss Maks Ort+ss Maks Ort+ss Maks
Yas 36,048,6 | 20-55 | 40,9+11,6 | 21-64 37,8+10,0 | 20-64 | 0,032
Tablo 8 incelendiginde hastalardan MetS olmayanlarin yas

ortalamalarinin, MetS olanlarin yas ortalamalarina gore daha dusuk aritmetik
ortalamaya sahip oldugu ve aralarinda istatistiksel olarak anlaml farkliliklar
oldugu belirlendi (p=0,032, p<0,05) (Tablo 8).

Tablo 9. Hastalarin kan gruplarina iligkin analiz bulgulari

Kan grubu Frekans (n) Yuzde (%)
A+ 40 47,6
A - 2 2,4
B+ 14 16,7
B - 1 1,2
0+ 18 21,4
AB + 8 9,5
AB - 1 1,2

Hastalarin kan gruplarina iligkin analiz bulgulari Tablo 8 de o6zetlendi.

Buna gore hastalarin ¢odunlugunun (%47,6) ARh+ grubunda yer aldigi
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gozlenirken, 1 (%1,2) hastanin B Rh- ve yine 1 (%1,2) hastanin AB Rh-
grubunda yer aldiklari belirlendi (Sekil 6).

Kan Grubu Dagilim
4
B+ B 0+ AB + AB

Sekil 6. Hastalarin kan gruplarina iliskin dagilimlari

Kan gruplarina goére androjenik alopesi dagilimlari incelendiginde A Rh+
kan grubunda yer alan hastalarda daha yogun goéruldugu, A Rh-, B Rh- ve AB
Rh- kan gruplarinda yer alan hastalarda daha duguk seviyelerde gozlendi, buna
kargin istatistiksel olarak anlamli farkhliklar saptanmadi (p=0,654, p>0,05)
(Tablo 10).

Tablo 10. Hastalarin kan gruplarina goére androjenik alopesi dagilimlarina iligkin
bulgular

Kan Androjenik Alopesi Toplam P
grup Hafif Orta Yogu
n
n| % n % n % n %
A+ 16 41,0 15 60,0 9 45,0 40 47,6 0,654
A- 1 2,6 0 0,0 1 5,0 2 24
B+ 7 17,9 3 12,0 4 20,0 14 16,7
B - 0 0,0 1 4,0 0 0,0 1 1,2
O+ 11 28,2 3 12,0 4 20,0 18 214
AB + 4 10,3 2 8,0 2 10,0 8 9,5
AB - 0 0,0 1 4.0 0 0,0 1 1,2
Toplam 39 100,0 | 25 100,0 | 20 100,0 | 84 100,0
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Tablo 11’ de hastalara uygulanan klinik 6lgumlerin ortalama dagilimlari verildi.

Tablo 11. Hastalara uygulanan klinik dlgumlerin ortalama dagilimlari

Olgiimler Ort+S.Sapma Min-Maks
Bel cevresi 99,89+10,20 70,00-122,00
Aclik kan sekeri 102,70+£23,07 69,00-261,00
Trigliserit 200,29+138,35 40,00-841,00
HDL 44 20+14,71 22,00-151,00
Ige duzeyi 123,34+£195,82 5,00-947,00
TSH dizeyi 1,44+0,73 0,20-5,30
Serbest t4 duzeyi 12,36+3,31 6,84-22,11
Vitamin D3 duzeyi 22,11+7,85 7,86-47,22

Yapilan analiz sonucunda hastalarin bel c¢evresi 99,89+10,20
ortalamaya sahip idi. Acglik kan sekeri degeri 102,70+23,07 olarak bulundu.
Hastalarin TG degerleri 200,29+138,35 seklinde belirlendi. HDL degerleri ile
yapilan analiz sonucunda 44,20+14,71 ortalama da go6zlendi. Hastalarin Ig E
dizeyi 123,34+195,82 olarak saptandi. TSH dizeyi ile yapilan analiz
neticesinde 1,44+0,73 ortalama degere sahip oldugu belirlendi. Serbest T4
dizeyi acisindan hastalarin 12,36+3,31 degeri araliginda belirlendi. Hastalarin

vitamin D3 dlzeyi 22,11+7,85 oldugu gozlendi (Tablo 11).

Hastalarin HLA-DRB1 allel frekans dagdilimindan elde edilen sonuglara
goére en ¢cok HLA-DRB1*01, HLA-DRB1*04 ve HLA-DRB1*11 allelleri saptandi.
(Tablo 12)

Tablo 12. Hastalarin HLA-DRB1 allel siklik dagihmlarina iliskin bulgular

Alt Tipi Yiizde
HLA-DRB1 Allel Siklig: Sayisi (Frekarzs; (%)
n
DRB1* 01 10 15,62
DRB1* 03 7 10,92
DRB1* 04 15 23,40
DRB1* 07 7 10,92
DRB1* 08 1 1,56
DRB1* 09 1 1,56
DRB1* 10 1 1,56
DRB1* 11 16 24,96
DRB1* 13 5 7,80
DRB1* 15 1 1,56
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Hastalarin HLA-DRB1 allel alt tiplerine bakildiginda en cok DRB1* 04*11,
DRB1* 11*11 ve DRB1* 11*13’e rastlandi (Tablo 13).

Tablo 13. Hastalarin HLA-DRB1 allel alt tiplerinin sikhk dagilimlarina iligkin
bulgular

HLA-DRB1 Alel Sikhigi Frekans (n) Yiizde
(%)

DRB1* 01 01 1 1,6
07 1 1,6

11 2 3,1

13 1 1,6

14 1 1,6

15 2 3,1

16 2 3,1

DRB1* 03 04 2 3,1
09 1 1,6

11 2 3,1

13 2 3,1

DRB1* 04 04 2 3,1
07 1 1,6

11 4 6,4

13 3 4,8

14 1 1,6

15 3 4,8

16 1 1,6

DRB1* 07 07 2 3,2
10 1 1,6

11 2 3,2

14 1 1,6

15 1 1,6

DRB1* 08 13 1 1,6
DRB1* 09 10 1 1,6
DRB1* 10 10 1 1,6
DRB1* 11 11 7 11,2
13 4 6,4

14 2 3,1

15 2 3,1

16 1 1,6

DRB1* 13 13 1 1,6
14 1 1,6

15 1 1,6

16 2 3,1

DRB1* 15 15 1 1,6
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Hastalarin  HLA-DRB1  degerlerine  gbore  androjenik  alopesi
dagilimlarinda; HLA-DRB1*04 ve HLA-DRB1*11 daha sik goéruldagua, HLA-
DRB1*08, HLA-DRB1*09, HLA-DRB1*10 ve HLA-DRB1*15’te daha az gozlendi,
ancak istatistiksel olarak anlaml farkhliklar saptanmadi (p=0,774, p>0,05)
(Tablo 14).

Tablo 14. Hastalarin HLA-DRB1 degerlerine gobre androjenik alopesi
dagilimlarina iligkin bulgular

Androjenik Alopesi Toplam

HLA-DRB1 Hafif Orta Yogun P

n % n % n % n %
DRB1* 01 6 20,00 |3 16,67 |1 6,25 10 15,63
DRB1* 03 2 6,67 3 16,67 | 2 12,50 |7 10,94
DRB1* 04 6 20,00 [5 27,78 |4 25,00 [ 15 23,44
DRB1* 07 3 10,00 |1 5,56 3 18,75 |7 10,94
DRB1* 08 1 3,33 0 0,00 0 0,00 1 1,56
DRB1* 09 1 3,33 0 0,00 0 0,00 1 1,56 | 0,774
DRB1* 10 1 3,33 0 0,00 0 0,00 1 1,56
DRB1* 11 7 23,33 | 6 33,33 |3 18,75 | 16 25,00
DRB1* 13 3 10,00 [ O 0,00 2 12,50 |5 7,81
DRB1* 15 0 0,00 0 0,00 1 6,25 1 1,56
Toplam 30 100 18 100 16 100 64 100

HLA-DRB1 allel sikhginin gorulme oranlart incelendiginde; HLA-
DRB1*0411, HLA-DRB1*1111 ve HLA-DRB1*1113 gruplarinda daha sik
goruldigu gdézlenmesine ragmen yapilan karsilastirma sonucunda istatistiksel
olarak anlamh farkliliklar olmadigi belirlendi (p=0,779, p>0,05) (Tablo 15).

Tablo 15. Hastalarin HLA-DR B1 Allel sikligina goére androjenik alopesi
dagihimlarina iliskin bulgular

HLA-DRB Allel Androjenik Alopesi Toplam P
Sikhgi Hafif Orta Yogun

n % N % n % n %
DRB1* 01 01 1 3,33 0 0,00 0 0,00 1 1,56 0,779
DRB1* 01 07 1 3,33 0 0,00 0 0,00 1 1,56
DRB1* 01 11 2 6,67 0 0,00 0 0,00 2 3,13
DRB1* 01 13 0 0,00 1 5,56 0 0,00 1 1,56
DRB1* 01 14 0 0,00 1 5,56 0 0,00 1 1,56
DRB1* 01 15 1 3,33 0 0,00 1 6,25 2 3,13
DRB1* 01 16 1 3,33 1 5,56 0 0,00 2 3,13
DRB1* 03 04 0 0,00 1 5,56 1 6,25 2 3,13
DRB1* 03 09 0 0,00 1 5,56 0 0,00 1 1,56
DRB1* 03 11 1 3,33 1 5,56 0 0,00 2 3,13
DRB1* 03 13 1 3,33 0 0,00 1 6,25 2 3,13
DRB1* 04 04 1 3,33 0 0,00 1 6,25 2 3,13
DRB1* 04 07 0 0,00 0 0,00 1 6,25 1 1,56
DRB1* 04 11 2 6,67 2 11,11 0 0,00 4 6,25
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DRB1* 04 13 1 3,33 1 5,56 1 6,25 3 4,69
DRB1* 04 14 1 3,33 0 0,00 0 0,00 1 1,56
DRB1* 04 15 1 3,33 2 11,11 0 0,00 3 4,69 0,779
DRB1* 04 16 0 0,00 0 0,00 1 6,25 1 1,56
DRB1* 07 07 1 3,33 0 0,00 1 6,25 2 3,13
DRB1* 07 10 0 0,00 0 0,00 1 6,25 1 1,56
DRB1* 07 11 2 6,67 0 0,00 0 0,00 2 3,13
DRB1* 07 14 0 0,00 0 0,00 1 6,25 1 1,56
DRB1* 07 15 0 0,00 1 5,56 0 0,00 1 1,56
DRB1* 08 13 1 3,33 0 0,00 0 0,00 1 1,56
DRB1* 09 10 1 3,33 0 0,00 0 0,00 1 1,56
DRB1* 10 10 1 3,33 0 0,00 0 0,00 1 1,56
DRB1* 11 11 4 13,33 2 11,11 1 6,25 7 10,94
DRB1* 11 13 2 6,67 1 5,56 1 6,25 4 6,25
DRB1* 11 14 0 0,00 1 5,56 1 6,25 2 3,13
DRB1* 11 15 1 3,33 1 5,56 0 0,00 2 3,13
DRB1* 11 16 0 0,00 1 5,56 0 0,00 1 1,56
DRB1* 13 13 0 0,00 0 0,00 1 6,25 1 1,56
DRB1* 13 14 1 3,33 0 0,00 0 0,00 1 1,56
DRB1* 13 15 1 3,33 0 0,00 0 0,00 1 1,56
DRB1* 13 16 1 3,33 0 0,00 1 6,25 2 3,13
DRB1* 15 15 0 0,00 0 0,00 1 6,25 1 1,56
Toplam 3 100,00 | 18 100,00 | 16 100,00 | 64 | 100,00

Sigara kullanimi agisindan hastalardan sigara kullanmayanlarda

androjenik alopesi gorulme oranlari, onceden ve hala icmekte olanlara gore

daha yuksek olmasina karsin, istatistiksel olarak anlamli farkhliklar olmadigi
g6zlendi (p=0,463, p>0,05) (Tablo 16).

Tablo 16. Hastalarin

sigara kullanimi ile androjenik alopesi karsilastiriimasina

ait bulgular
Androjenik Alopesi Toplam p
Hafif Orta Yogun
n % n % n % n
Sigara Asla 23 | 59,0 10 | 40,0 8 38,1 | 41 0,463
kullanimi 8,2
Onceden 4 10,3 5 20,0 4 19,0 |13
53
Hala 12 | 30,8 10 | 40,0 9 42,9 | 31
icmekte 6,5
Toplam 39 | 00,0 25 |100,0 | 21 100,0 | 85
00,0
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Hastalardan bel gevresi 102 cm’ den kuguk olanlarda androjenik alopesi
gorulme oranlari, bel gevresi 102 cm’ den yuksek olanlara gore daha yuksek
oldugu gozlendi, ancak istatistiksel olarak anlamli farklilhklar olmadigi gozlendi
(Tablo 17).

Tablo 17. Hastalarin bel gevresi ile androjenik alopesi karsilastirilmasina ait
bulgular

Androjenik Alopesi Toplam P
Hafif Orta Yogun
n % n % n % n %
Bel <102 64,1 13 52,0 |8 38,10 | 46 | 54,1 0,151

gevresi 25
2102 14 359 |12 48,0 |13 61,90 | 39 | 459

Toplam 39 100,0 | 25 100,0 | 21 100,0 | 85 | 100,0

Hastalarin alkol kullanimlari incelendiginde; asla alkol tliketmeyen
hastalarin gorulme sikliklari, 6nceden ve hala icmekte olan hastalara gore daha
yuksek oldugu gozlendi ve aralarinda istatistiksel olarak anlamli farkliliklar
saptandi (p=0,032, p<0,05) (Tablo 18).

Tablo 18. Hastalarin alkol kullanimi ile androjenik alopesi karsilastiriimasina ait
bulgular

Androjenik Alopesi Toplam P
Hafif Orta Yogun
n % N % n | % n | %
Alkol Asla 18 |46,2 14 56,0 7 1333 39 | 459 0,032
kullanimi | Onceden 1 2,6 3 12,0 6 | 28,6 10 | 11,8
Hala 20 51,3 8 32,0 8 | 381 36 | 42,4
icmekte
Toplam 39 100,0 | 25 100,0 |21 ]100,0 |85 | 100,0

Hastalardan vitamin D3 seviyesi dusuk olanlarin, Vitamin D3 seviyesi
normal olanlara gore androjenik alopesi gorulme sikhginin daha fazla oldugu ve
aralarinda istatistiksel olarak anlamli farkhliklar oldugu goézlendi (p=0,045,
p<0,05) (Tablo 19).
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Tablo 19. Hastalarin vitamin D3 seviyesi ile androjenik alopesi
kargilastiriimasina ait bulgular

Androjenik Alopesi Toplam P
Hafif Orta Yogun
N % n % n % n %
Vitamin Disik 23 | 85,2 17 1944 62,5 50 |82,0 0,045
D; seviye | Normal 4 14,8 1 5,6 6 37,5 11 18,0
Toplam 39 | 100,0 | 18 | 100,0 |16 | 100,0 | 61 100,0
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5.TARTISMA
AGA, periferal androjenlerin etkisi sonucunda terminal killarin vellus
killara déntismesi ile baglayan belirli paternlerde ortaya ¢ikan en sik gorulen
nonskatrisyel alopesi tipidir. Puberteden sonra herhangi bir zamanda
baslayabilir ve her iki cinsiyette de yagla birlikte sikh@i ve siddeti artar. AGA’ nin
frekansini tam olarak tespit etmek zor olsa da erkeklerde %40-%60 arasi
oldugu tahmin edilmektedir. Tum irklarda gorulebilmesine ragmen prevalansi ve

3135 Her ne kadar

tipleri, irklar ve bdlgeler arasinda farkhlik gosterebilir
androgenetik alopesi patogenezi acgikliga kavusturulamasa da patofizyolojisinde
genler ve hormonlar birlikte rol oynar. Kuster ve Happle 1984 yilinda poligenik
hipotezi 6ne surmus olup, sonrasinda yapilan calismalarla da poligenik bir
kalitim oldugu gosterilmistir. Toplumda goériime sikliginin bu kadar fazla olmasi
daha yaygin bir kalitim modeli olan poligenik hipotezi desteklemektedir'®’.
Mevcut kuguk prevalans verilerine dayanarak, beyaz erkeklerin%30' unun
AGA'ya 30 yas, %50' sinin kadar 50" ye ve%80' inin 70 yasina kadar AGA

108109 " llerleyen yas, aile gegmisine bakilmaksizin tiim

olacagini biliniyor
erkekler AGA igin bir risk faktortdir. Chumlea ve arkadaslarinin ¢alismasinda,
AGA'’ i erkeklerde sag¢ kaybinin yagsla birlikte artig gosterdigi ve AGA gelisme
olasiligi 20 yasinda yaklasik %10 tahmin edilmekteyken 50 yasinda bu tahminin
%70’ lere ciktigi saptanmistir. Arastirmacilar, bu yasa baglh sa¢ dokulmesi
hususunda ailede sa¢ dokulmesi dykusunun 6nemli 6lgude katkisi bulundugunu
tespit etmislerdir. Yirmi yasinda sa¢ dokulme olasiligi kiginin ailesindeki AGA’ Ih
akraba sayisina bagll olarak %30-50’ ye yukselmistir. Aile dykusunun AGA
Uzerine olan etkisi 25-45 yas arasinda en fazla saptanmistir. Diger bir deyisle
aile dykusu olan ve olmayanlar arasindaki fark en fazla 25-45 yas araliginda
gorulmastur. Bu yas araligindaki kisilerde AGA’sI bulunan akraba sayisinin sag
dokiilmesi olasiligini biyik élciide arttirdigi ortaya konmustur®®. Aile analizleri,
kel babalari olan erkeklerde AGA icin anlamli olarak ylksek bir risk oldugunu
gosterirken, kel olmayan babalari olan erkeklerde risk dnemli dlgiide azalr'®.
Tum bu sonuglar baba-ogul paternli kalitima neden olan predispozan genin Y
kromozomunda lokalize olabilecegini ya da parental imprinting 6zelligine sahip

bir gen tutulumu oldugunu distndirmistir. imprinting genetik materyalin
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anneden veya babadan kalitilmis olmasina bagh olarak, farkh ekspresyonudur.
Sadece bir ebeveynden kalitilan genin ekspresyonu ile sonuglanir. Boylece,
AGA vyatkinhginin baba-ogul gegigli bir gen veya genleri de igeren poligenik
kompleks bir kalittim sekli olmasi muhtemeldir %°.Chumlea ve arkadaslarinin
Amerika Birlesik Devletler’ inde yapilan 2004’ te yayinlanan ¢aligmalarinda 18-
49 yas arasi 254 katilimcida erkek AGA ve aile dykusu iligkisi arastiriimistir.
Erkeklerde AGA Hamilton-Norwood evrelemesi ve global degerlendirme ile
Olcllmus, aile dykusu belirleyicileri ebeveynler, buylukbaba ve buyukannelerdeki
AGA oOykisu olmustur. Hamilton-Norwood evrelemesi ile yapilan
degerlendirmelerde babalari ve maternal buyukbabalarinda sa¢ dokulmesi olan
vakalarda sa¢ dokulmesi iki kat daha fazla saptanmigtir. Maternal
blayukbabanin pozitif dykisunun bir egilim olarak kaydedilmesine ragmen sag¢
dokulmesi belirleyicisi olmak igin istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir.
Babalarinda sa¢ dokulmesi olan erkeklerde belli bir dizeyde sa¢ dokulmesi
olma olasihgi babalarinda sa¢ dokulmesi olmayan erkeklere kiyasla 2,5 kat
fazla bulunmustur. Bu calisma maternal buylkbabadaki AGA varliginin AGA
gelisiminde 6nemli rol oynadidina dair yaygin inanci desteklemektedir. Ayrica
bu calismayla baba, anne ve maternal blytkbabada AGA olmasinin bir erkekte
AGA olusmas! igin riski 6nemli dlgiide artirdigi gosterilmistir®. Jang ve
arkadaslarinin 2013’ de yayinlanan Koreli hastalarda yaptiklari galismada AGA’
Il erkek hastalarin %70,2’ sinde (585/833), AGA’ll kadin hastalarin %66,2’ sinde
(255/385) aile oykusu saptanmistir. Hem erkek hem kadin hastalar en sik
paternal kalitim ile iliskili bulunmustur'’’. Baslangic yasinin aile &ykiisiyle
iliskisi karsilastirildiginda katilimcilar 30 yas alti baglangi¢ yasi olanlar erken, 30
yasindan sonra baslayanlar ise ge¢ baslangi¢c yasi olarak siniflandiriimistir.
Erken baslangicli AGA olan erkeklerde ge¢ baslangicl gruba gére daha yuksek
oranda paternal aile dykusu saptanmigtir.

Calismamiza sag¢ dokulmesi nedeniyle klinigimize bagvuran AGA tanisi
almis 85 hasta dahil edildi. Acibucu ve ark. tarafindan yapilan ¢alismada yas
ortalamasi 36.280 + 7.740 iken benzer sekilde bizim c¢alismamizda da
hastalarin yas ortalamasi 37,81+10,04 (20-64 yas arasi) bulundu'. 35 yas
altinda 31 (%36,5) hasta oldugu gozlenirken, 54 (%63,5) hastanin 35 yas ve

ustlinde oldugu goézlendi.
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Aile oykusu bakimindan degerlendirildiginde daha Onceki calismalara
benzer sekilde bizim ¢alismamizda da hastalarin %85,9 (73)’ unda aile 6ykusu

varken, %14,1 (12)’ inde ailede dykusunun olmadigi 6grenildi.

Kan grubu antijenleri ve hastaliklar arasinda iligki olduguna dair
literaturde birgok veriye rastlanmasina ragmen bu iligkiyi agiklayacak olan kesin
mekanizmalar henldz bilinmemektedir. Eritrositlerde bulunan ¢ok sayida
antijenik yapinin ve hicre yapisma molekullerinin hastaliklarin gelisiminde rol
oynadidi belirtiimigtir. Bu antijenler, mikroorganizmalar icin reseptorler ve
ligandlar olarak gérev yapabilir ve vicuttaki normal ve malign hucrelerin

hareketinde rol oynayabilir'™

. Cesitli calismalarda kan gruplar ile belirli cilt
hastaliklari arasinda iligki oldugunu gosterilmis. Bu birliktelik bu hastaliklarin
patogenezinin bazi yonlerini aciklamaktadir’*1"°, Ornegin bir calismada malign
melanomun O Rh - negatif grupta istatistiksel olarak anlamli bir artis gosterdigi
saptanmis'™. Calismamiz AGA, ABO kan grubu ve Rhesus faktérii arasindaki
iligkiyi degerlendiren ilk g¢alisma olma oOzelliginde olup, literatirde benzer bir
calismaya rastlanmamistir. Bu g¢alisma sonuglarina gore hastalarin
¢ogunlugunun (%47,6) A Rh+ kan grubunda yer aldigi ve bu kan grubunda yer
alan hastalarin AGA siddeti daha fazla olmasina ragmen istatiksel olarak
anlamh farklihk saptanmadi. Kontrol grubunun olmamasi nedeniyle saglikli
populasyon ile arasinda anlaml farkin olup olmadigi bilinmemektedir.

1972 yilinda ilk kez AGA’'nin MetS ile arasinda iligki olabilecegi gindeme
gelmis ve o tarihnten bu yana bu iliskiyi ispatlamaya yonelik birgok calisma
yapilmis. Fakat AGA ve MetS'i birbirine baglayan altta yatan patofizyoloji tam
olarak anlasilamamigtir. Bununla birlikte androjenlerin fazlahiginin bu iki kogulun
altinda yatan mekanizmanin temelini olusturdugunu varsayilmaktadir''®'"’.

AGA ve MetS arasindaki iliskiyi saptamak amaciyla yapilan ¢alismalar
incelendiginde, negatif bir iliski ile karsilastirildiginda pozitif bir iligkiyi
destekleyen c¢ok sayida calisma saptanmistir. Vaka kontroli ve kesitsel
calismalar da dahil olmak Uzere ¢ok sayida galisma bu iki hastalik arasinda
gliclii bir iliski oldugunu gostermistir''®'"°. 80 Taylandli erkekte yapilan bir vaka
kontrol calismasinda, erken baslangi¢li AGA olan hastalarin 3.48 kat daha
yiiksek MetS riskine sahip oldugunu gdzlenmis'®. Baska bir calismada AGA

olan ve olmayan iki grup erkek karsilastinimis ve AGA grubundaki
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hastalarin%25' inin AGA olmayan grupta %10 bulunmus; bu fark istatistiksel
olarak anlamli oldugu bulunmustur''2.

AGA ile KVH arasindaki iligki ilk olarak 1970' lerde KVH ile sa¢ dokulmesi
arasindaki pozitif iliskiyi bildiren bir raporda belirtilmis'?'. Koroner arter hastalig
ve AGAtanisi alan hastalari iceren c¢alismalar, AGA ile koroner arter
hastaligi arasindaki anlamli iliskiyi daha da desteklemisler'??. AGA tanili 7126
hasta ile yapilan bir galismada, kalp hastaligindan 6lum riski olduk¢a yuksek
bulunmus. Bu calismada bir doz-cevap iliskisinden bahsedilmis yani alopesi
siddeti ne kadar yUksek olursa, kardiyovaskuler hastalik riskinin de o kadar
artttigi belirtilmis'®. AGA' II hastalarda KVH tespiti ve énlenmesi igin farkli
kilavuzlar olusturulmamig olsa da bu sonuglar arastirmacilarin AGA ile
bagvuran hastalarda MetS ve kardiyovaskiuler risk faktorleri igin tarama dnerisini
hakli cikarmasina yol agmistir''®.

Bu bilgiler 1s1ginda biz de hastalarimizda NCEP-ATP3 kriterlerine gore
MetS da arastirdik. Daha 6nce yapilan galismalarda AGA hastalarinda vucut
kitle indeksi ve bel gevresi belirgin olarak daha ylksek bulunmus. Hirsso ve
ark. orta ve yogun alopesi olan genc¢ erkeklerde, alopesi az olan veya hig
olmayan erkeklere kiyasla daha yuksek vulcut kitle indeksi ve bel cevresi
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gOstermigtir Bizim calismamizin sonucu bunu desteler nitelikte degildi.

Hastalarin cogunun bel ¢evresi 102 cm altinda idi.

Birgok calismada HT ile AGA arasinda kuvvetli bir iliski oldugunu ortaya
konmus'®*. Bu iliskinin minerakokortikoid reseptérlerine baglanan androjenlerin,
yuksek kan basincina veya hiperaldosteronizme neden olarak ortaya c¢iktigi
disundlmis. Ayrica AGA olgularinda serum androjen duzeyindeki artis
damarlarda diz kas hucrelerinin proliferasyonuna neden olurak hipertansiyon
edilimini arttirir. Arias-Santiago ve ark. erken baglangi¢cli AGA olan kadinlarda
kontrollere kiyasla anlamli derecede yuksek aldosteron duzeyleri ve
hipertansiyon oldugunu gostermis®'?®. Benzer sekilde Ahouansou ve ark. 250
beyaz erkekte AGA ve hipertansiyon arasinda guglu bir iliski oldugunu ortaya
koymuslar. Hipertansif hastalarin %82’ sinde ve normotensif hastalarin %56’
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sinda AGA tespit etmigler <*. Calismamizda ise hastalarin blylk ¢cogunlugunda

%388,2) tansiyonunun normal oldugu gozlendi.
(%88,2) y gug
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Hirsso ve ark. glisemik degerlerde, AGA’ll hastalarin %21’ inde kontrol
grubunun %12 sinde diyabet oldugunu bildirmisler'?®. Matilainen ve
ark. kontrollere kiyasla erken baslangicli androjenik alopesi olan erkekleri
hiperinsiilinemi icin 2 kat riskli bulmuslar?®. Gopinath ve ark. yilksek plazma
glikozu ile androjenik alopesi arasinda anlamli bir iligki bulamamislar. Ancak,
androjenik alopesi grubunda HOMA, insulin direnci ve aglik insulin direnci
indeksi anlamli olarak daha yiiksek bulunmus'®. Yiiksek plazma glikozundan
ziyade insulin direncinin, metabolik sendromun altta yatan patofizyolojik nedeni

olarak 6ne siriimustiir'?’

. Calismamizda insulin ve insdilin direnci parametreleri
degerlendiriimedi. Hastalarin %42,9° unda AKS degeri 100 ve Uzeri olarak

bulundu.

Androjenlerin, HDL seviyelerini azaltig1 ve ateroskleroza yatkinlik yaptigi
bilinmektedir. Dusuk HDL degerleri ve ylksek TG degerleri, ateromun
aterotromboza donusmesi ile iligkilendirilmistir. Arias-santiago ve ark. yakin
tarihli bir calismada kel erkeklerde TG, total kolesterol ve HDL daha ylksek
oldugunu yayinladilar®. Lotufo ve ark. Physician health calismasinda 19112
hastalik kohortta, 55 yas sinirindan bagimsiz olarak verteks kelligi olanlarda
koroner olay yasanmasinin daha fazla oldugunu bulmuglar. Bu artisin
hiperlipidemi ve hiperlipidemi birlikteli§i oldugunda daha fazla oldugu

gozlenmis'?®

. Sasmaz ve ark. verteks tipi AGA’ si olan 41 erkek hastayi normal
sa¢ yapisina sahip 36 kontrol ile serum total kolesterol, HDL, LDL, TG ve
lipoprotein A yonunden karsilastirmis. AGA’ i grupta serum TG ve lipoprotein A
dizeyleri anlamh derecede yuksek bulunurken total kolesterol ve LDL kolesterol
dizeyleri yuksek olmakla beraber aradaki farkin istatiksel olarak anlamli
olmadigini bulmuslar'?®®. Sadighha ve Zahed, verteks tipi androjenik alopesi
olan erkeklerde kontrollere gére daha dusuk HDL kolesterol ve daha yuksek TG
diizeylerini gostermistir'°. Acibucu ve ark., Chakrabarty ve ark. ve Ola Ahmed
Bakry ve ark. tarafindan yapilan c¢alismalarda da TG degerleri, kontrollere
kiyasla istatistiksel olarak anlamli bulunmus''?'*"32, Bu nedenle, AGA' Ii
hastalarda lipid profillerinin arastirimasinin gerektigi daha sonra yapilan

calismalarda da vurgulanmistir™?

. Bizim calismamizda ise TG hastalarin
%56,5 inde ylksek bulunurken, androjenlerin HDL dizeyini dusurtcu etkisinin

bilinmesine ragmen hastalarin %65,9° unda ylksek bulunmustur. Kontrol
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grubunun olmamasi nedeniyle saglikli populasyon ile arasinda anlamh fark olup

olmadigi bilinmemektedir.

MetS’ in AGA ile iligkisi Uzerine birgok calisma yapilmis ve bu iligkinin
proinflamatuvar bir durumundan kaynaklanabilecedi One suridlmus. Arias-
Santiago ve ark. erken baslangi¢li androjenik alopesi olan 77 katilimcinin ve 77
kontrolin vaka kontrol ¢alismasinda, androjenik alopesili erkeklerin %60' inda,
androjenik alopesili kadinlarin %48,6' sinda, erkek kontrollerin %12,5' inde ve
kadin kontrollerin %8,1' inde MetS oldugunu gostermigler (P <0.0001) (5).
Severi ve ark., Hamilton-Norwood siniflamasina gore 2-4 arasi skorlari hafif-
orta; 5 ve Uzeri degerleri siddetli olarak degerlendirdikleri klinik ¢alismalarinda,
siddetli AGA’ nin MetS riskini 2,2 kat arttirdigini gostermisler'®*. Su ve ark. ise
40-91 vyaglar arasi 740 erkek katihmciyla yaptiklar kesitsel populasyon
calismalarinda, AGA varliginin  MetS igin 1,21 kathk bir riskle
iliskilendirmisler'*®. Mumcuoglu ve ark. tarafindan yapilan calismada vakalar ve
kontroller arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunamamistir'®. Yive
ark. MetS ve AGA arasindaki iligkinin cinsiyete 6zgu olabilecegini ve sadece
kadinlarda anlamli iligkiler oldugunu ¢alismalarinda gbstermi§lerdir136.

Ulkemizdeki genel populasyonda, MetS prevalansi %7,5 — 20’ dir (5). Bu

oran erkeklerde %28, kadinlarda ise %40 olarak bildirilmistir'®’

. Calismamizda
elde edilen veriler Glke ortalamasinin tzerinde olup hastalarin %36,5’ inde MetS
saptandi. Ayrica MetS saptanan hastalarin yas ortalamalarinin, MetS
olmayanlarin yas ortalamalarina goére daha yuksek oldugu ve bu farkin da

istatistiksel olarak anlamli oldugu belirlendi (p<0,05).
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SONUG VE ONERILER

AGA’ nin risk faktorlerinin, eslik edebilecek hastaliklarin ve gen yolagini
aydinlatmaya yoénelik yapilan c¢alismamiza dahil edilen 85 hastanin yas
ortalamasi 37,81+10,04 idi. Bunlarda 31’ i 35 yas altinda iken 54’ Unun 35 yas
ve Ustunde oldugu goézlendi. Hastalarin Hamilton-Norwood siniflmasina gore
dagihmi %25,9’ u evre 2, %20’ si evre 3, %15,3" U evre 4, %14,1" i evre 5,
%14,1’ i evre 6 ve %10,6’ sI evre 7 idi. Sa¢ dokulmesi siddetine gore %45,9’
unda hafif, %29,4’ Unda orta, %24,7’ sinde ise yodun sa¢ dokulmesi oldugu
gozlendi.

Vit D3 seviyesinin hastalarin %82,0’ inda dusuk deger araliginda oldugu
belirlendi. IgE, TSH ve sT4 dederlerinin normal oldugu saptandi. Calismaya
dahil edilen hastalarin gogunun (%47,6) kan grubu A Rh + idi.

AGA’ nin MetS ile iligkisini arastirmaya yodnelik yapilan bu calismada
hastalarin %36,5 (31)" inde MetS saptandi. MetS varligi ile sa¢ dokulme evreleri
arasinda istatistiksel olarak anlamli farkhliklar saptanmadi (p=0,606). Bu hasta
grubunda MetS olanlarin yas ortalamalarinin daha oldugu saptandi.

Hastalarin buyuk ¢gogunlugun bel ¢cevresi 102 cm’ den kuguktu. Ancak bel
cevresi 102’ den yuksek olanlara gore istatistiksel olarak anlaml farkliliklar
olmadigi gozlendi.

Cevresel faktorlerin de AGA etyolojisinde roli olduguna dair son
zamanlarda yapilan c¢aligmalarin aksine calismamiza dahil edilen hastalarin
cogunun alkol ve sigara kullanmadigi saptandi.

Hastalarin  HLA-DRB1  degerlerine  gbore  androjenik  alopesi
dagihimlarinda; HLA-DRB1*04 ve HLA-DRB1*11 daha sik gérildugua, HLA-
DRB1*08, HLA-DRB1*09, HLA-DRB1*10 ve HLA-DRB1*15’ te daha az
gozlendigi saptandi. Alellerin alt gruplari incelendiginde; HLA-DRB1*0411, HLA-
DRB1*1111 ve HLA-DRB1*1113 daha sik goérildiglu gdzlenmesine ragmen,
yapilan karsilastirma sonucunda istatistiksel olarak anlamli farkliliklar olmadigi
belirlendi (p=0,779).
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Tablo 20. AGA ile iligkili bulunan risk faktorleri

1. ileri yas (=35 yas) 5. TG yuksekligi

2. Aile 6ykusu 6. Vit D3 eksikligi

3. ARh + kan grubu 7.HLA-DR B1*0411 ,1111,1113
4. Metabolik Sendrom

Tablo 20’ de AGA ile iliskili bulunan risk faktorleri gosterilmigtir.

Sonu¢ olarak; AGA hastalarinin poligenik gegigini aydinlatmaya yonelik
kapsamli ¢caligmalarin yapilmasi ve bu hastalarda artmis MetS riski nedeniyle
belirli araliklarda hastalarin takiplerinin yapiimasi gerekmektedir. Bazi HLA ve
kan grubu tiplerinde sik gozlenmesi ise, bu verilerin ileride AGA gelisimi risk
faktorini tespit edebilecek laboratuvar ydntem olarak kullanilabilecegi ileri
surulebilir. Ayrica vitamin D eksikliginin AGA’ i hastalarda arastiriimasi, uzun
doénem vitamin D eksikligiyle iligkili olabilen kanser, metabolik sendrom, allerjik

hastaliklari, otoimmun hastaliklarin 6ntine gecilebilmesinde yardimci olabilir.
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