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TESEKKUR
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Uzmanlik egitimimin ilk giinlinden son giiniine kadar, iyi bir egitim alip, yeterli bir
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hekimlik meslegine olan tutkusu, meslekte gecirdigi yillarin bilgi ve tecriibesiyle
yetinmeyip, her zaman giinceli takip eden, hastalari da bu bu bilgiler 1s18inda son
tedavilerle bulusturup sifa olmak i¢in biiyiik emek veren, bu yonleriyle meslek hayatim
boyunca hep Ornek alacagim, aymi zamanda her konuda destegini hissettiren, tez
calisgmamin planlanip tamamlanmasinda biiyiik katki saglayan Anabilim Dali Bagkanimiz,

saygideger hocam Prof. Dr. Fatma Arzu Kili¢’a;

Egitimimin kisa bir doneminde dahi olsa tecriibelerinden ve bilgilerinden fazlasiyla
faydalandigim, meslege sevkle bagliliklarini 6rnek aldigim, her zaman her konuda
desteklerini esirgemeyen ¢ok degerli hocalarim Dr. Ogr. Uyesi ilkay Can’a ve Dog. Dr.
Sinan Ozgelik’e;

Calismamdaki tetkiklerin yapilmasi, verilerin toplanmasina yardim eden Biyokimya

Anabilim Dalr’nda galisan Prof. Dr. Ozgiir Baykan ve Ars. Gor. Tuggin Mutlu’ya;

Egitim siirecim boyunca birlikte ¢alistigim, ¢aligmamda yardimlarini esirgemeyen
sevgili asistan arkadaslarima, her konuda oldugu gibi tezimde de destegini veren, birlikte
caligmaktan ve klinigimizdeki varligindan biiylik mutluluk duydugum sevgili c¢alisma

arkadasim klinik hemsiremiz Berna Glingormiis’e,
Deri ve Ziihrevi Hastaliklar1 Klinigi tim hemsire, ¢alisan ve personellerine;

Calisma arkadasindan 6te dostum olan, manevi destegini hi¢bir zaman esirgemeyen,
beni her sikintimda destekleyen, motive eden, tezimi her asamada destekleyen ve katkida
bulunan, 6zverili, fedakar, ¢aliskan, disiplinli, basarili, herseyden 6nce de ¢ok giizel bir kalbi
olan sevgili Ars. Gor. Dr. Jale Aylin Akdasli’ye;

Bugiinlere gelmemde maddi ve manevi biiyiikk emekleri olan, hayatim boyunca her

zaman yanimda hissettigim, beni hicbir kosulda yalniz birakmayan, uzmanlik egitiminin



zorlu donemlerinde de her tiirlii desteklerini bana ve aileme sunan, sonsuz sevgilerini hep

hissettigim, haklarini asla ddeyemeyecegim babam Yalgin I¢dz, annem Fatma I¢6z ve ablam

Esra Onal’a;

Varligiyla hayatimiza anlam katan, egitimim siirecinde en ¢ok fedakarlig1 yapmak

durumunda kalan, motivasyon kaynagim, mutlulugum, biricik oglum Selim Aytag’a;

Hayattaki en biiyiik sansim, ikinci uzmanliga beni cesaretlendiren, uzmanlik
egitimim boyunca destegini esirmeyen, sevgisi, anlayisi, fedakarligi ile her zaman yanimda

olan, destegini her zaman her kosulda hissettiren sevgili esim Adil Aytag’a;

Sonsuz siikran ve tesekkiirlerimi sunarim.

Dr. Seyma I¢dz Aytag
Balikesir, 2024
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OZET

Amac: Androgenetik alopesi ¢ogunlukla erkeklerde goriilen, kil folikiillerinde
ilerleyici minyatiirizasyon ile karakterize, bir sa¢ dokiilme paternidir. Metabolik
sendrom, kardiyovaskiiler hastalik, hipertansiyon, gibi hastaliklarin androgenetik
alopesiyle iliskili oldugu bildirilmistir. Asprosin yeni kesfedilen bir adipokindir.
Obezite, tip 2 diabetes mellitus dahil olmak iizere ¢esitli metabolik hastaliklarda
asprosin diizeylerinin arttigi gosterilmistir. Calismamizin amaci serum asprosin
diizeylerinin androgenetik alopesi tanisi koymada ve androgenetik alopesi

komorbiditelerini saptamada bir belirte¢ olarak kullanilabilirligini arastirmaktir.

Gere¢ ve Yontem: Calismaya androgenetik alopesi tanili 80 erkek hasta ile yas
Ozellikleri agisindan uyumlu 77 goniilli dahil edildi. Hasta ve kontrol grubunun
antropometrik, demografik, 6zge¢mis, soygeemis ve klinik verileri kaydedildi.
Androgenetik alopesi tanisina yardimei olarak her hastaya trikoskopi yapildi,
bulgular1 kaydedildi. Androgenetik alopesili hastalar Hamilton-Norwood skalasina
gore derecelendirildi ve siddete gore 3 subgruba ayrildi. Gruplar arasinda metabolik
sendrom, insiilin rezistansi ve dislipidemi varligina bakildi. A¢lik kan sekeri, lipid
paneli, C-reaktif protein, eritrosit sedimentasyon hizi, insiilin ve serum asprosin
diizeyleri oOlgiildii. Viseral adipozite indeksi hesaplandi. Bu parametreler hasta ve
kontrol grubuyla, siddete gore subgruplar arasinda karsilastirildi.

Bulgular: Androgenetik aopesi grubunda metabolik sendrom varligi kontrol
grubuna gore anlamli derecede yiiksek bulundu (p=0,013). Androgenetik alopesili
grupta serum LDL ve total kolesterol diizeyleri kontrol grubuna gore anlamli olarak
yiiksek saptandi (sirasiyla; p=0,009, p=0,021). Androgenetik alopesili hastalar ile
kontrol grubu arasinda serum asprosin diizeyleri (p=0,740) ve visera adipozite
indeks diizeyleri (p=0,869) agisindan anlamli fark saptanmadi. Serum asprosin
diizeyi ile metabolik sendrom ve insiilin rezistansi varligi arasinda anlamli
korelasyon saptanmadi. Serum asprosin diizeyi ile a¢lik insiilini, viicut kitle indeksi,
viseral adipozite indeksi degerleri arasinda anlamli korelasyon izlenmedi (sirasiyla;
p=0,768, p=0,365, p=0,172, p=0,906, p=0,272). Viseral adipozite indeksinin
metabolik sendromla, viicut kitle indeksiyle, insiilin rezistansi ve aglik instilini ile

istatistiksel olarak anlamli korele oldugu goriildi (sirasiyla; p=0,000, p=0,000,



p=0,00, p=0,000). Androgenetik aopes grubunun trikoskopik muayenesinde
frontal bolgede en sik minyatiirize saglar goriiliirken, verteks bolgesinde en sik
saclar aras1 ¢ap farki goriildii. Bal petegi desenli pigmentasyon androgenetik alopesi
siddetiyle anlamli diizeyde korele bulundu.

Sonu¢: Androgenetik alopesi metabolik sendrom gibi pek ¢ok komorbiditeye eslik
etmektedir. Calismamizda hastaile kontrol grubu arasinda serum asprosin diizeyleri
ve visera adipozite indeks agisindan istatiksel anlamli farklilik saptanmadi. Serum
asprosin diizeyleriyle metabolik sendrom ve insiilin rezistansi arasinda anlaml
korelasyon saptanmazken, visera adipozite indeksi ile metabolik sendrom ve insiilin
rezistansi varlig1 arasinda istatistiksel anlamli korelasyon saptadik. Viseral adipozite
indeksinin androgenetik alopesi hastalarinda metabolik sendrom ve kardiyovaskiiler
hastaliklar1  predikte etmekte kullanilabilecek bir gosterge olabilecegini

diisiinmekteyiz.

Anahtar kelimeler: Androgenetik alopesi, asprosin, metabolik sendrom, trikoskopi, viseral adiposite
indeksi



ABSTRACT

Aim: Androgenetic alopecia (AGA) is a common hair loss pattern characterized by
progressive miniaturization of hair follicles, primarily affecting men. Metabolic
syndrome, cardiovascular diseases, and hypertension have been reported to be
associated with AGA. Asprosin is a newly discovered adipokine, and its levels have
been shown to increase in various metabolic disorders, including obesity and type 2
diabetes mellitus. The am of our study is to investigate the usefulness of serum
asprosin levels as a marker for the diagnosis of androgenetic alopecia and the

identification of androgenetic alopecia comorbidities.

Materials and Methods: The study included 80 male patients with androgenetic
alopecia and 77 healthy controls matched for age. Anthropometric, demographic,
medical history, and clinical data were collected. Trichoscopy was performed in al
patients to confirm the diagnosis of androgenetic alopecia and they were classified
according to the Hamilton-Norwood scale. The presence of metabolic syndrome,
insulin resistance, and dyslipidemia was assessed. Fasting blood glucose, lipid panel,
C-reaktive protein, erythrocyte sedimentation rate, insulin, and serum asprosin levels
were measured. Viscera adiposity index was calculated. Comparisons were made

between the patient and control groups and between the severity subgroups.

Results: The prevalence of metabolic syndrome was significantly higher in the
androgenetic alopecia group compared to the control group (p=0.013). LDL and total
cholesterol levels were significantly higher in the androgenetic alopecia group
compared to the control group (p=0.009 and p=0.021, respectively). There were no
significant differences in serum asprosin (p=0.740) and viscera adiposity index
levels (p=0.869) between the androgenetic aopecia group and the control group. No
significant correlation was found between serum asprosin level and the presence of
metabolic syndrome and insulin resistance. No significant correlation was observed
between serum asprosin level and fasting insulin, body mass index, and viscerd
adiposity index vaues (p=0.768, p=0.365, p=0.172, p=0.906, and p=0.272,
respectively). Viscera adiposity index was statistically significantly correlated with
metabolic syndrome, body mass index, insulin resistance, and fasting insulin

Xi



(p=0.000, p=0.000, p=0.00, and p=0.000, respectively). Trichoscopic examination of
the androgenetic alopecia group revealed miniaturized hair as the most common
finding in the frontal region, while the most common finding in the vertex region was
hair diameter difference. Honeycomb pigmentation was significantly correlated with

the severity of androgenetic alopecia.

Conclusion: Androgenetic alopecia is associated with a variety of comorbidities,
including metabolic syndrome. There was no statistically significant difference in
serum asprosin and visceral adiposity index levels between the androgenetic alopecia
group and the control group. While no significant correlation was found between
serum asprosin levels and metabolic syndrome and insulin resistance, we found a
statistically significant correlation between viscera adiposity index values and the
presence of metabolic syndrome and insulin resistance. We believe that viscera
adiposity index may be a useful indicator for predicting metabolic syndrome and

cardiovascular diseases in androgenetic alopecia patients.

Key words. Androgenetic alopecia, asprosin, metabolic syndrome, dermoscopy, marker, HOMA-IR,
visceral adiposity index
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1. GIRIS VE AMAC

Androgenetik aopesi (AGA) cogunlukla erkekleri etkileyen, sik goriilen
ilerleyici, sikatrisyel olmayan sa¢ kaybidir. insidans ve prevalansi yasa ve irka gore
degismektedir. Beyaz erkeklerin %30unun 30 yasina kadar, %80'inin 70 yasina
kadar AGA' ya sahip olacagi bilinmektedir (1). AGA'nin baslangici tipik olarak 30-
40 yaslar1 arasindadir (2). Aile dykiisiit AGA gelisiminde dnemli bir risk faktoriidiir.
AGA hem anneden hem babadan gelen genlerin etkili oldugu, degisken penetransin
goriildiigi poligenik bir hastaliktir. Babasinda AGA olan erkekler, olmayanlara gore
AGA gelisimi agisindan 2,5 kat artmus riske sahiptir (3). Patogenezinde androjenlere
artmig yanit, kisalmis anagen fazi ve bunun sonucunda goriilen folikiiler

minyatiirizasyon vardir (4).

Erkeklerde AGA tipik olarak bitemporal ¢ekilme ve vertekste sag dokiilmesi
ile kendini gosterir. Sa¢ dokiilmesi devam eden bir siiregtir, bu ilerleyis Hamilton ve
Norwood tarafindan tanimlanmustir. Isimlerini verdikleri skalalar da hastaligin

evrelenmesinde kullanilmaktadir (5-7).

Androgenetik alopesinin tanis1 6ykii ve fizik muayene ile konul abilmektedir.
Sagli derinin trikoskopik muayenesi de AGA tanisinda fayda saglamaktadir.
Trikoskopi tinea kapitis, alopes areata, trikotillomani, liken pilanopilaris gibi pek
¢ok dermatolojik hastaligin tanisinda kullanilmaktadir (8, 9). Trikoskopinin

kullanimiyla gereksiz biyopsilerin 6niine gegilmektedir (10).

Androgenetik alopesi sadece sagli deride smirli bir hastalik olmayip, ek
komorbiditelerle seyredebilmektedir. Literatiirde ¢ok sayida epidemiyolojik
calismada AGA hastalarinda metabolik sendrom (MetS), insiilin rezistanst (IR),
hiperkolesterolemi, kardiyovaskiiler hastalik (KVH), hipertansiyon (HT), obezite,
prostat kanseriyle artmig birliktelik bildirilmistir (11-17).

Androgenetik alopesi ile bu metabolik hastaliklar arasindaki iliskinin altinda

yatan patolojik mekanizmalar heniiz net olarak ortaya koyulamamistir. Yiiksek serum



androjen seviyelerinde androjenlerin arter duvarindaki reseptorlere baglanarak HT
gelisiminde potansiyel bir rol sergiledigi ve diiz kas hiicrelerinin endotel
proliferasyonunu tesvik ettigi gOsterilmistir (18). Erken baslangich AGA'll
kadinlarda yiikselmis aldosteron seviyeleri bildirilmistir. HT’nin, androjenlere
periferik duyarliligin artmast ve mineralokortikoid tiretiminin artmasi sonucunda
olustugu distintilmektedir (19). Ek olarak, androjenler lipid metabolizmasini
etkilemektedir. Testosteron yiiksekligi ile yiiksek dansiteli kolesterol (HDL)
konsantrasyonlarinda azalma ve total kolesterol konsantrasyonlarinda artis
gozlenmekte, bu da dislipidemi gelisimine katkida bulunmaktadir (20). Ayrica, IR ve
hiperinsiilinemi, kolesterolden yerel androjenler iireterek ve testosteronun yerel
olarak dihidrotestosterona (DHT) doniisiimiinii artirarak AGA gelisimine katkida
bulunur. TR, 6zellikle tip 2 diabetes mellitus (tip 2 DM) ve MetS olmak iizere bir dizi

metabolik hastaligin temelini olusturur (21).

Yapilan g¢alismalarin 1s1¢inda viicudumuzdaki adipoz dokunun sadece bir
enerji depolama organi olmadigi, pek ¢ok biyoaktif adipokin iireten endokrin bir
organ olarak gorev yaptigi gosterilmistir (22-24). Viseral obezite; adipokinlerin
tiretimi ve proinflamatuar aktivite artigi, insulin sensitivitesinde bozulma, artmis
diabet gelisme riski, dislipidemi, HT, ateroskleroz ve artmis mortalite oranlariyla
iliskilidir (25, 26). Yag dokusu disfonksiyonunu belirlemede hastalarin
antropometrik dl¢timleri ve serum lipid profil verileri kullanilarak hesaplanan viseral
adipozite indeksi (VAI) isminde yeni bir indeks tanimlanmustir (27). Yapilan
calismalarda yiiksek VAI'ye sahip bireylerin, tip 2 DM, MetS, HT gibi
kardiyometabolik hastaliklar agisindan artmis riske sahip oldugu bildirilmistir (28,
29).

Asprosin, 15g21.1 kromozomunda lokalize olan Fibrillin 1(FBN1) geninin 2
ekzonu tarafindan kodlanan, yeni kesfedilen bir glukojenik, protein adipokindir.
Asprosinin major kaynagi beyaz adipoz dokudur. Fakat akciger, kalp, pankreas gibi
farkli organlarda da sentezlenmektedir. Aglik sirasinda salinip, glukojenik ve
oreksijenik etkiler ortaya ¢ikarir. Plazma asprosin seviyeleri dnemli ol¢iide glukoz
metabolizmasi, lipid profili, IR ve Beta(p)-hiicre fonksiyonu ile baglantilidir (30).
Hipotalamusta asprosin, sirastyla istah uyarimini ve sempatik akisi tetikleyen iki
cekirdegi (arkuat niikleus ve paraventrikiiler niikleus) aktive eder, hepatik glikoz

tiretimini indiikler (31). Periferik olarak asprosin, insiilin sinyalini dogrudan etkiler



ve insiilin direnci, inflamasyon ve endoplazmik retikulum stresinde artisa neden olur.
Farelerde asprosinin santral sinir sistemine uygulanmasinin hipotalamik-hipofiz-
testis eksenini uyardigi ve hipofizden salgilanan hormonlarin, luteinize edici hormon
(LH), folikiil stimiilan hormon (FSH) ve testosteronun serum diizeylerini 6nemli
Olgiide arttirdigi bildirilmistir (32). Klinik ve preklinik arastirmalar, obezite, tip 2
DM, polikistik over sendromu (PKOS) dahil olmak iizere gesitli metabolik
hastaliklarda serum asprosin diizeylerinin arttifin1  gostermektedir. Asprosin,
kesfinden bu yana, 6zellikle obezite ve tip 2 DM gibi yiiksek prevalansli kronik
hastaliklarda, klinik teshis pratigine yeni bakis acilari saglamistir.

Androgenetik alopesiye MetS, IR, HT, dislipidemi gibi pek ¢ok komorbidite
eslik edebilmektedir. Calismamizda; AGA hastalarinda MetS, IR sikliginin
belirlenmesini, AGA hasta ve kontrol gruplartyla siddete gére AGA subgruplarinda
serum asprosin diizeylerinin ve VAI degerlerinin belirlenmesini, asprosinin hastalik
ile hastalik siddeti ve bahsi gecen Mets, IR, MetS komponentleri i¢in bir belirteg

olarak kullanilabilirliginin degerlendirilmesini amagladik.



2. GENEL BILGILER

2.1. Sac

Sac¢ terminal diizeyde farklanmis ve kil saftin1 olusturan 6lii keratinositlerden
(trikositler) olusur. Kil saftlar1 derinin kompleks mini orgami olarak kil folikiilii
tarafindan yapilir (33). Saglikli erkek ve kadinlarin ¢ogunda sagli deride 80.000-
120.000 arasinda kil folikiilii bulunur. Kil viicudumuzu orten derinin bir
komponentidir ve kil folikiiliiniin i¢inde bulundugu dermal tabakaya kadar uzanir.
Viicutta el ayasi, ayak tabani, dudaklarin bukkal yiizii ve dis genital bdlgenin bazi
kisimlar1 hari¢ her yerde kil bulunur. Viicut sicakliginin diizenlenmesi, derinin
mekanik hasarlardan korunmasi, sebum sekresyonuna katki saglamak gibi 6nemli
gorevleri vardir. Ornegin kas ve kirpikler gdze yabanci cisimlerin girigini
engellerken, saglar sagh deriyi giines 15181, soguk ve fiziksel travmalardan korur.
Ayn1 zamanda cilt ylizeyinin dokunsal uyaranlara kars1 algisini artiran duyusal bir
islevi vardir (34, 35).

Sacin psikososyal iletisimdeki rolii g6z Oniine alindiginda (gengligin, saglikl
olmanin, dogurganligin ve cinsel giiciin sembolii olarak algilanmasi), sag
dokiilmesinin bireyin 0zsaygisi, kisilerarasi iligkileri ve toplum i¢indeki konumu
tizerinde onemli psikososyal etkisi vardir. Klinik pratikte sik¢a goriilen telogen
effluvium, androgenetik alopesi ve alopes areata gibi sa¢ dokiilmesi ile seyreden
hastaliklar, 6zgiiven eksikligi, anksiyete, depresyon ve sosyal izolasyon gibi birgok
olumsuz psikolojik etkiye neden olabilir. Bu durum, sa¢ dokiilmesini daha da
kotiilestiren bir stres dongiisii yaratabilir. Insanlarda yaklasik olarak bes milyon kil
folikiilii bulunmaktadir. Sa¢in giinliik ortalama biiylime hiz1 0,35 mm’dir. Skalptan
giinde ortalama 100-200 sa¢ dokiiliir (34-36).

2.2. Kilin Embriyolojisi

Kil folikiillerin morfogenezi intrauterin yasamin 9. haftasi1 kadar erken bir

zamanda baslar ve sefalo-kaudal yonde ilerler (37). Bu karmasik siire¢ ektoderm ile



atta yatan mezenkim arasindaki etkilesimden kaynaklanir. Sonic hedhehog, WNT,
BMP-2/4, FGF10 ve Notch’u igeren bir dizi molekiiler mesaj ile ilk olarak sagli
deride ve yiizde ektoderm kaynakli plakod adi verilen fokal kalinlasmalar olusur. Bu
plakodlar dermisin derinliklerine dogru uzanir ve kil germine ve derma
kondensatlarina farklilagir. Kil tohumu genisledikge, kil kokii epiteli dermal papillay1
olusturmak tizere derma kondensati g¢evreler. Sonunda dis kok kilifini, i¢ kok
kilifin1, kil govdesi kiitikiiliinii, korteks ve medullayr meydana getiren katmanlar
olusur. Bu yapi, yag bezi ve apokrin beziyle birlikte kil folikiilii haline gelir (38).
Fetal yasamin 21. haftasinda, epidermal yiizey elektron mikroskobu
taramasinda, viicudun tim bolgelerinde en az bir kil folikiili komponenti oldugu
gortliir. Lanugo, fetal yasam sirasinda olusan ilk kil tipidir; ince, yumusak ve hafif
pigmentedir. Gebeligin ilerleyen dénemlerinde lanugo killarinin yerini vellus killart
alir. Vellus kil kisadir, medullasizdir ve iliskili sebase glandi yoktur. Dogum zamani
civarinda, vellus kili, terminal kil ile yer degistirir. Terminal killar uzun, kalin ve
pigmentedir. Baz1 vellus killar1 gocukluk boyunca viicutta kalir ve zamanla kollar ve
bacaklar gibi belirli bolgelerde terminal killarla yer degistirir. Ergenlik doneminde,
androjenik hormonlar vellus killarinin kasik bolgesinde kaba killarla ve aksiller

bolgede terminal killarla yer degistirmesini uyarir (37-39).

2.3. Kilin ve Sacin Y apisi

Insan kilmin yaklasik %65-95'ini proteinler, %32'sinden fazlasini ise su, lipid,
pigmentler ve diger bilesenler olusturur. Kimyasal olarak %80 oraninda keratin adi
verilen bir proteinden olusur. Keratini diger proteinlerden ayiran ana 6zellik, fazla
miktarda sistin aminoasidi bulundurmasi nedeniyle i¢erdigi yiiksek kiikiirt miktaridir.
Sistin, iki sistein molekiiliiniin disiilfit bag: ile birlesmesi sonucu olusur. Bu baglar,
sac¢in protein zincirlerini birbirine baglayarak saglamlik ve esneklik kazandirir. Sistin
baglarinin sayisi ve konumu, sa¢in kivircikligimi belirler. Daha fazla disiilfit bagi
iceren saglar daha kivircik, daha az disiilfit bag: iceren saclar ise daha diiz olma
egilimindedir. Sistin, kimyasal ve biyolojik etkenlere karsi olduk¢a direngli bir
amino asittir. Bu sayede sag, yilksek sicakliklara, kimyasallara ve
mikroorganizmalara karsi uzun siire dayanikliligini korur. Bu nedenle, insan sagi,
kisinin 6liimiinden yillar sonra bile nispeten saglam bir sekilde kalabilir (40).

Sac lifleri, memelilerde bulunan yiin, tirnak, pence ve boynuz gibi diger a-

keratin materyallerine benzer, tipik bir hiyerarsik yapiya sahiptir. Siiriingenlerde ve



kuslarda keratin esas olarak f-yapraklart formundadir. Keratinli materyaller, sarmal
bir ikincil yapi sergiliyorlarsa a-keratin, tabaka seklinde ise [B-keratin olarak
smiflandirilir (41).

Yetiskin insan sag1 yaklasik 20-180 um genisligindedir ve genellikle yaklasik
90 cm (santimetre) uzunluga kadar uzar. Kiitikiil, korteks ve medulla dahil olmak
tizere 3 katmandan olusur. Bu katmanlar hiicre zar1 kompleksi ile birbirine baglidir

(41, 42).
2.4. Kilin Anatomisi

Kil folikiilii ti¢ 6nemli segmentten olusur. Bunlar infundibulum, istmus ve
inferior segment/alt folikiildiir (bulbus dahil). Ust folikiil kalic1 iken, alt folikiil,
inferior segment, her kil folikiilii dongiisii ile yenilenmektedir.

Infundibulum segmenti, folikiiliin iist kismidir. Epidermis yiizeyinden baslar
ve sebase duktusun agikligina kadar uzanir.

Istmus, sebase gland duktus aciklig1 ile bulge bélgesi arasindaki alandir.
Bulge, folikiiliin arrektor pili kasinin tutundugu alanidir. Ayrica bulge bolgesi, dis
kok kilifinin bir parcast olan ve CK19, CK15 ve CD200 ile boyanan ¢ok sayida
epidermal kok hiicre igerir.

Son olarak, kil folikiiliiniin inferior segmenti, bulge alanindan folikiiliin
tabanina kadar uzanir. Bu segment, dermal papillanin yanlarini ve iistiinii ¢evreleyen
folikiiler matriksi igeren kil bulbusunu igerir. Kil bulbusu dermal papillaya invajine
olmustur. Dermal papilla etrafina ince bir sap ile baghdir ve kilcal damarlar igerir.
Papilla, viicuttaki en yiliksek mitotik indekse sahip olan matriks ile etkilesime girer.
Matriks, kil folikiliiniin hizli béliinen keratinositlerini igeren, kil saftinin uzamasini
saglayan kismidir. Kil saftina rengini veren melanositler matriks hiicreleri arasina
dagilmistir (43).

Kil folikiiliiniin yogun sinir lifleri ile donanmis olmasi1 duyusal sensitivitesini
arttirmaktadir. Bu da hafif bir dokunmay1 dahi kil folikiiliiniin gévdesinin hareketiyle
algilamamizi saglar. Kil folikiillerinde damarsal ag da gelismistir. Damarlar dermal
ve subkiitan vaskiiler pleksustan ¢ikarak arteriolleri, kapillerleri, veniilleri ve santlar

olustururlar (44).



2.5. Kilin Histolojisi

Insan kilinin yapisi iyi bilinmektedir. Medulla, Korteks, kiitikuladan
olugsmaktadir. Medulla, kilin merkezine yakin, gevsek bir sekilde paketlenmis,
diizensiz bolgesidir. Devamli veya kesintili olabilir ya da hi¢ olmayabilir. Korteks

ile ¢cevrelenmistir (42).

Korteks, esas olarak keratin proteinleri ve yapisal lipidlerden olusan kil
govdesinin en 6nemli yapisal komponentidir. Korteks, sagin gii¢, doku ve renk gibi
fiziksel ve mekanik 6zelliklerinin belirlenmesinde hayati rol oynar (34). Korteks,
sacin etrafinda koruyucu bir tabaka olusturan, kiremit gibi {ist iiste binen hiicrelerden
olusan, Olii bir tabaka olan kiitikill ile g¢evrilidir (42). Kiitikiil sa¢ kili hacminin
%10’unu olusturur. Her kiitikiil hiicresi genellikle 0,3-0,5 pum kalinhigindadir ve
goriinlir uzunlugu yaklagik 50 pum ‘dir. Epikiitikiil, A katmani, ekzokiitikiil,
endokiitikiil ve i¢c katman gibi alt katmanlardan olusur. Kiitikiil tabakasinin
biitiinliigi ve 6zellikleri, korteksin fiziksel ve kimyasal saldirilardan korunmasinda
ve sacin temiz ve ¢Oziilmiis bir durumda tutulmasinda 6nemli role sahiptir. Ayni

zamanda sa¢in goriiniimii tizerinde biiyiik bir etkiye sahiptir (35).

I¢ kok kilifi 3 tabakadan olusur. Icten disa dogru i¢ kok kiitikiil tabakasi,
Huxley tabakasi ve Henle tabakasi olarak siralanir. I¢ kok kiitikiil tabakasi kil
saftiin kiitikiil tabakasina bitisiktir ve kil saftim folikiile sabitler. I¢ kok kilifi
hiicreleri, hiicre i¢i ¢imento goérevi goren keratinler ve trikohyalin iiretir. Bu da
biiytliyen kil saftin1 desteklemek ve sekillendirmenin yani sira yukar1 dogru hareketini

yonlendirmek i¢in i¢ kok kilifina giig verir (35).

D1s kok kilifi, bazal hiicrelerin biiytimesinden gelisir ve folikiiliin en dis
epitelyal tabakasini olusturur. Dis kok kilifinin melanositler ve keratinositler de dahil
olmak tizere cesitli hiicre tiplerine farklilasabilen multipotent kok hiicre kaynagi
oldugu kabul edilmektedir. Daha spesifik olarak, bu kok hiicrelerin, arrektor pili
kasinin yapisma yeri ile sebase bezin duktal agiklig1 arasinda yer alan ayr1 bir ¢ikinti

(bulge) bolgesinde bulundugu diisiiniilmektedir (34).



2.6. Kil Siklusu

Kil siklusunun amaci net olmamakla birlikte, deri yiizeyinin iizerindeki debris
ve parazitlerin temizlenmesi, zararli kimyasallarin trikositler iginde atilimi olabilir.
Ek olarak, folikiil dongiisii, folikiil i¢inde {iretilen ardindan deriye ve dolagima
salgilanan hormonlarn, biiyiime modiilatorlerinin, parakrin ve endokrin
salgilanmasinin diizenleyicisi olarak gorev yapabilir (36).

Bu dongii iic asamaya ayrilabilir: anagen (biiylime), katagen (gegis) ve
telogen (dinlenme). Bir yetiskinin kafa derisinde anagen faz yaklasik 3 yil siirer,
ardindan yaklasik 3 haftalik katagen faz ve onun da arkasindan yaklasik 3 aylik
telogen faz gelir (45).

Kil folikiilii biiylime dongiisiiniin {i¢ agamasinin ilerlemesi ve zamanlamasi
genetik ve gevresel faktorler, cinsiyet faktorii, beslenme faktorleri gibi birgok
faktorden etkilenebilir. Aktif bliylime ve dinleme fazlar1 arasindaki gecis hentiz tam
anlagilmamakla birlikte epidermis ve dermis arasindaki kompleks mesajlarla
diizenlenir. Normal sagli deride sa¢ folikiillerinin ¢ogu anagen (%90-95), az bir
kismi katagen (%1°den az1), geri kalani ise telogen fazindadir (%5-10). Telogen fazin
sonunda saglar dokiiliir ve bir sonraki dongii baslatilir. Her giin telogendeki 100 sag
dokiiliir ve yaklasik ayni sayida folikiil anagen faza girer. Anagen fazinin siiresi sagin
uzunlugunu, bulbusun hacmi ise sagin ¢apini belirler (46, 47).

Viicuttaki pek cok bolgede daha kisa anagen, daha uzun telogen faz
goriildiigiinden daha kisa ve uzun siire dokiilmeyen kisa tliyler gézlenir. Edinilmis
immiin yetmezlik sendromu olan hastalarda anagen fazin uzamasi uzun kirpiklere

neden olur (48).

2.6.1. Anagen Faz

Anagen faz, kil folikiiliiniin biiyiiyerek karakteristik sogan sekline ulastigi ve
yeni kil saftinin iretildigi, en aktif biyiime fazidir. Bu, kil folikiiliiniin inferior
segmentinin mevcut oldugu tek asamadir. Alt1 asamaya (I — VI) ayrilabilir. Anagen I
— V (proanagen) sirasinda sa¢ progenitor hiicreleri ¢ogalir, biiyliyen dermal papillay1
sarar, derinin i¢ine dogru biiyiir ve kil saftina ve i¢ kok kilifina farklilagsmaya baglar.
Daha sonra yeni olusan kil safti gelismeye baslar ve kil matriksinde yer alan
melanositler pigment iiretme aktivitesi gosterir; anagen Vl'da (metanagen) dermal

papillay1 c¢evreleyen epitelyal kil bulbusunun olusmasi, subkutan dokunun altinda



yerlesmesi ve deriden ylizeye yeni kil saftinin ortaya ¢ikmasi ile karakterize edilen
sag lifi lireten birimin tam restorasyonu gergeklestirilir. Bu asama kil folikiillerinde
birkag yil siirebilir (35, 43).

Kil saft1 sentezi ve pigmentasyonu sadece anagende gergeklesir. Skalpteki
Saglam bir kil folikiil pigment tinitesi ilk 10 kil dongiisii, yani yaklasik 40 yasina
kadar optimal olarak calisir. Bundan sonra genetik olarak diizenlenen, her bir
folikiiliin pigment potansiyelinin tiikenmesi Sonucu Sag¢in beyazlamasi goriiliir.
Melanokortinlerin ~ yan1  sira, melanosit stimiilan hormon (MSH) ve
adrenokortikotropik hormon (ACTH) ve ayrica kok hiicre faktorii, sinir biiylime
faktori (NGF) ve hepatosit biyiime faktori (HGF) pigmentasyonun

diizenlenmesinde rol oynar (45).

2.6.2. Katagen Faz

Katagen fazi, anagen biiylime fazi sona erdiginde baslar. Katagen fazin
basglangicinda sa¢ matriksi keratinositlerinin farklilasmasi ve ¢ogalmasi Onemli
Olciide azalir, melanositlerin pigment iiretme aktivitesi durur ve kil safti {iretimi
tamamlanir. Kil folikiiliinde apoptozun yonlendirdigi bir regresyon meydana gelir ve
bu da normal ¢apin yaklasik altida biri oraninda bir azalmayla sonuglanir. Katagen
sirasinda 6zel bir yap1 olan comak sa¢ formasyonu olusur. Dermal papilla yogunlasir

ve yukartya dogru hareket eder. Regresyon sonrasi kil folikiilii telogen faza geger. Bu
faz birkag hafta siirer (49).

2.6.3. Telogen Faz

Telogen faz, katagen fazdan sonra baslar; kil dinlenme evresine girer ve bu
siire birka¢ haftadan (kirpikler) sekiz aya kadar (kafa derisi killari) siirebilir. Bu
asamada kil uzamaz, dermal papilla dinlenme asamasinda kalir. Telogen kil
folikiillerinde pigment iireten melanositler ve i¢ kok kilift yoktur. Tiim saglarin
yaklagik %10-15'i herhangi bir anda dinlenme asamasindadir. Bu asamanin sonunda
saclar dokiliir (eksojen faz); birkag hafta sonra kil folikiilii, bulge bolgesindeki kok

hiicreleri uyararak yeniden biiyliime asamasina girer (35).



2.7. Alopes

Alopesi sa¢ kaybi anlamina gelmektedir. Alopesiler gelencksel olarak
sikatrisyel ve sikatrisyel olmayan alopesiler olmak tizere iki gruba ayrilir. Sikatrisyel
olmayan alopesilerde kil folikiilleri korunur ve saglarin yeniden ¢ikma potansiyeli
vardir. Androgenetik alopesi (AGA), telogen effluvium, alopes areata, trikotillomani
sikatrisyel olmayan alopesiler grubunda yer almaktadir (50). Sikatrisyel alopesilerde
kil folikiillerinin dis kok kilifinin bulge alanindaki kok hiicreler, tahrip olarak geri
doniistimsiiz hasarlanir. Fibroz skar dokusu gelisir ve kalict sa¢ kaybi olusur (51).
Liken pilanopilaris, kronik kutandz lupus eritematosus, frontal fibrozan alopesi,
santral sentrifugal alopesi, Brocq’un psddopeladi, folikiilitis dekalvans, dissekan

seliilit sikatrisyel alopesilere drnektir.
2.8. Androgenetik Alopesi

Kellik tarih boyunca insanlarin bir problemi olarak gézlemlenmistir; tarihsel
sliregte Aristoteles kadinlarda ve hadimlarda kelligin goriilmedigine dikkat ¢ekmistir.
Darwin, kelligin sekonder seks karakteri olduguna inanmis ve erkeklerin sag
dokiilmesi yasama ihtimalinin kadinlardan daha ¢ok sonucuna varmustir. Osborn,
kelligin baskin bir kalitm modeli izledigini kesfetmistir. Hamilton ve Orentreich

genetik yatkinlik, androjenler ve yas1 kellikle iligkilendirmistir (52).
2.8.1. Epidemiyoloji

Androgenetik alopesi, hem erkekleri hem de kadinlan etkileyen, sik goriilen,
sikatrisyel olmayan bir alopesi tipidir. Genetik faktorler ve androjenlere duyarliliktan
etkilenir. Prevalans cinsiyete ve irka gore farklilik gosterir; yash erkeklerin
%S50'sinden fazlasin1 ve menopoz sonrast kadmlarin yaklasik %15'ini etkiler. Beyaz
irktaki erkeklerin %30'unun 30 yasina kadar, %50’sinin 50 yasina kadar, %80'inin
ise 70 yasmna kadar AGA'ya sahip olacagi bilinmektedir. Ancak sa¢ dokiilmesi
ergenlik kadar erken bir donemde baglayabilir. Beyaz irktaki kadinlarda kadin tipi
androgenetik alopes prevalansi 3. ve 4. dekad arasinda %3-12, postmenopozal 5.
dekattaki kadinlarda %14-28, ve 70 yas iistii kadinlarda %29-56 olarak bildirilmistir
(1, 52, 53).
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2.8.2. Patogenez

Androgenetik alopesinin patogenezinde genetik faktorler ve hormonlar rol
oynamaktadir. 1951'de Hamilton, AGA'nin kdkeninde androjenlerin, genetigin ve

yas faktoriiniin karsilikli etkilesiminden bahsetmistir (1).

2.8.2.1. Genetik

Androgenetik alopesi yiiksek oranda genetik gegisli bir hastaliktir. AGA'ya
yatkinlik agirlikli olarak genetige baghdir. Yapilan ikiz ¢aligmalarinda, monozigotik
ikizler arasinda %80 ile %90 arasinda yiiksek konkordans orani saptanmistir (54).
Aile analizleri, babasi kel olan erkeklerde AGA riskinin 6nemli Ol¢iide arttigini,
babasi kel olmayan erkeklerde ise riskin 6nemli 6l¢iide azaldigini gdstermektedir.
Ancak annede veya dedede (annenin babasi) pozitif aile dykiisii olmasi durumunda
da AGA gelisme riski artar (3).

Androgenetik alopes i¢in ¢oklu genetik yatkinlik lokuslar1 tanimlanmigtir. Bu
lokuslar arasinda X kromozomu tizerindeki androjen reseptorii (AR)/EDAR2 lokusu,
20p11 kromozomu iizerindeki PAXL/FOXA2 lokusu ve 7p21.1 kromozomu
tizerindeki HDAC9 geni yer alir (55-57).

2.8.2.2. Androjenler

Hamilton'un hipogonadal erkekler iizerindeki gozlemleri, androjenlerin
kelligin geligsmesi i¢in 6n kosul oldugunu ortaya koymustur: ergenlikten 6nce hadim
edilen erkeklerde AGA nin gelismedigini ve yine hadim edilmis erkeklerde AGA’nin
testosteron enjekte edilerek tetiklenebildigini gostermistir (1).

Dogal olarak olusan baskin 2 androjen, testosteron ve dihidrotestosterondur
(DHT). Testosteron Sa-rediiktaz enzimi tarafindan DHT'ye doniistiiriiliir. Sa-
rediiktazin tip 1 ve tip II olmak iizere iki izoenzimi bulunur. Her ne kadar
izoenzimlerin doku dagilimi farklilik gosterse de her ikisi de sagh deri kil
folikiillerinde bulunur. Androjenler, steroid-tiroid hormonu niikleer reseptdr siiper
ailesinin bir {liyesi olan insan androjen reseptOriine baglanarak aktivite gosterir.
Androjen reseptoriiniin yapisinda ligand baglama alani ve DNA baglama alani
bulunur. Hem testosteron hem de DHT, DNA baglama alanini aktive eden ligand
baglama alanina baglanabilir. Reseptor-ligand kompleks daha sonra androjene

duyarli genlerin ekspresyonunu diizenleyen bir transkripsiyon faktorii olarak gorev

11



yapar. Androjen reseptorii erkek gelisimi i¢in ve lireme sistemi, testisler, kaslar,
karaciger, cilt, sinir sistemi ve bagisiklik sistemi gibi organlarin normal isleyisi igin
yetiskin yasami boyunca gereklidir (58).

Fonksiyonel bir androjen reseptoriine sahip olmayan bireyler androjene
duyarsizdir ve disi olarak gelisirler. Yine bu bireylerde kellik olusmaz. Benzer
sekilde, testosteronu DHT'ye doniistiiren enzim olan Sa-rediiktazdan yoksun olan
psodohermafroditlerde de kellik goriilmez. Sagsiz kafa derisindeki DHT
konsantrasyonunun, sagli kafa derisine gore daha yiiksek oldugu gosterilmistir. EK
olarak, sacsiz kafa derisinde hem Sa-rediiktaz hem de androjen reseptoriiniin artan
konsantrasyonlari tespit edilmistir. (1, 59, 60).

Androgenetik alopesinin androjen reseptor sayisindaki artisa bagli olarak kil
folikiillerinin dolasimdaki androjenlere karsi anormal duyarliliginin bir sonucu
oldugu varsayilmaktadir. Yine kil folikiillerinde tip 1 5Sa-rediiktazin daha yiiksek
oranda eksprese edildigi ve androjen bagimli sa¢ biiylimesinde etkili oldugu
distiniilmektedir (61, 62).

Androgenetik alopesi, kil dongiisii dinamiginin degismesi ve kil folikiiliiniin
adim adim minyatiirizasyonunun bir sonucudur. Sacli derideki 6nceden
programlanmis folikiiller, uzun biiylime (anagen) dongiileri ve kisa dinlenme
(telogen) dongiileri yoluyla ilerler. Sa¢ dongiisiinden her gegiste anagen fazin siiresi
azalirken telogen faz uzar. Anagen fazin siiresi sa¢ uzunlugunun ana belirleyicis
oldugundan, yeni anagen sacin maksimum uzunlugu o6ncekine gore daha kisadir.
Sonunda, anagen faz1 o kadar kisalir ki ortaya ¢ikan tiiyler cilt yiizeyine ulasamaz ve
isleyen bir folikiiliin varhiginin tek kaniti folikiiler ostiumdur. Ayrica telogen sag
dokiilmesi ile anagen yeniden biiylime arasindaki latent faz uzar ve bu da skalp
tizerindeki saglarda azalmaya neden olur. Bu sa¢ dongiisii degisikliklerine eslik eden
folikiiler minyatiirizasyon dermal papilla, matriks ve kil saftin1 biitiin olarak etkiler.
Derma papilla kil biiylimesinin siirdiiriillmesi i¢in temeldir ve muhtemelen kil
dongiisiindeki androjen aracili degisikliklerin ve folikiiliin minyatiirizasyonunun
hedefidir (63).

2.8.3. Klinik

Erkeklerde androgenetik aopesinin ilk bulgusu bitempora ¢ekilmedir.

Vertekste de etkilenme vardir. Etkilenen alanlar zamanla tam kellige dogru ilerleme
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gosterir. Kadinlardaki AGA'da ise genellikle frontal sa¢ ¢izgisi korunur. Vertekste

saclarda progresif bir incelme vardir. Bu incelme ‘Noel agact’ goriinimiindedir.

Ancak tam bir kellik olusmaz (64).

Erkek tipi androgenetik alopeside hastalarda klasik ve atipik goriiniimler olabilir.

Klasik patern: Fronto-temporal ¢ekilme, basin tepe noktasinda ve vertekste
saclarin incelmesi, basin iist kisminda tam alopesi, parietal ve oksipital
bolgelerdeki saclarin korunmasi seklinde goriilebilir.

Klasik olmayan/kadin tipi dokilme paterni: Frontotempora sa¢ baglantisi

korunur ve incelme basin tepe kismini etkiler.

Kadin tipi androgenetik alopesi (FAGA) hastaliginda :

Klasik patern: Frontal bolgede belirgin incelme, sag ortadan ayrildiginda Noel
agact desenini andiran, santral incelme ve frontotemporal ¢ekilme
goriilmeden diffiiz incelme seklinde goriilebilir.

Klasik olmayan/erkek tipi: Frontotemporal ¢ekilme ya da vertekste incelme
seklinde gortliir (65).

2.8.4. Simiflama

Androgenetik alopesi derecelendirilmesi ilk olarak 1951 yilinda Hamilton

tarafindan, siddete gore sekiz dereceli bir 6lgek olarak olusturulmustur. 1972 yilinda

Ebling ve Rook, Hamilton derecelendirmesini bes grup olacak sekilde yeniden

diizenlemistir. Norwood da 1975°te 1000 hasta iizerinde yaptig1 ¢calismayla Hamilton

siiflamasina son halini vermistir (7).

Tablo 1: Hamilton-Norwood siniflamasi (7)

Evre 1l

Frontotemporal bolgedeki on sa¢ ¢izgisinde
minimal c¢ekilme vardir ya da c¢ekilme

yoktur.

Evre 2

Frontotemporal bolgedeki on sa¢ ¢izgisinde
simetrik licgensel cekilme alanlar1 izlenir.
Bu c¢ekilme alanlari, dis kulak yolu
hizasindaki koronal ¢izginin 2 cm Oniinden

¢ekilen ¢izginin arkasina uzanmaz.
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Tablo 1 (devami): Hamilton-Norwood siiflamasi

Evre3 Bu evre sa¢ dokiilmesinin kellik olarak
degerlendirilebilecegi ilk evredir.
Frontotemporal bolgedeki ¢ekilme derin ve
simetriktir. On sa¢ ¢izgisinde cekilme
alanlar1, dis kulak yolu hizasindaki koronal
¢izginin 2 cm Oniinden ¢ekilen ¢izginin

arkasina uzanir.

Evre 3 verteks Bu tipte, sa¢ esas olarak vertekste dokiiliir.
Frontotemporal ¢ekilme goriilebilir fakat tip
3’tekini gegmemelidir. Ilerleyen yasla

birlikte daha sik goriilen tiptir.

Frontal veya frontotemporal c¢ekilme tip
Evre4 [11’tekinden daha siddetlidir. Vertekste de
dokiilme vardir. Bu iki genis dokiilme alani
orta derecede yogun bir sa¢ bandi

ile birbirinden ayrilir.

Evre5 Frontotemporal = bolge ve  verteksteki
dokiilme genisler. Bu iki alani birbirinden
ayiran sa¢ bandi gorece olarak daha seyrek

ve dardir.

Evre 6 Frontotemporal ve verteksteki alopesi
alanlar1 genislemistir. Iki alan1 ayiran

bant bu evrede artik goriilmez.

Evre7 En siddetli sa¢ dokiilmesi tipidir. Lateralde
kulagin hemen oOniinden baglayip, arkaya
uzanan, oksipital bolgede de oldukca

asagida yerlesen, at nali seklinde sa¢ bandi

gortliir.

Hamilton-Norwood klasifikasyonu I1A, IIIA, IVA ve VA olmak {izere toplam

4 tane A varyantina sahip olmasiyla Hamilton'un siniflandirmasindan farklidir.

Kadinlardaki AGA paterni yukarida bahsedildigi gibi erkeklerde goriilenden
daha farklidir. Ludwig 1977 yilinda kadinlarda goriilen AGA tiplerini tanimlayip ve
hastaligin seyrine gore 3 evreye aywrmistir. Ludwig kadinlardaki AGA’da tiim

evrelerde frontal sag ¢izgisinin korundugunu vurgulamastir.
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Tablo 2: Ludwig evrelemesi (66)

Evre Tanim

Evrel Sagin tepesinde farkedilebilir diizeyde
incelme ve seyrelme goriiliir. Bu
seyrelme 1-3 cm’lik On sag¢ ¢izgisinin
arkasindan baslar.

Evre2 Evre 1°deki alanda daha belirgin dokiilme
izlenmesidir.

Evre3 Evre 1 ve evre 2’deki alanlarda tam kellik
goriilmesidir.

2.8.5. Tam

Vakalarin ¢ogunda, iyi alinmis bir tibbi oykii ve klinik degerlendirme, AGA
tamsim1  koymak icin yeterlidir. Oykiide dokiilmenin kag¢ yasinda basladigy,
progresyonu, aile Oykiisii olup olmadigi sorgulanmalidir. Ddkiilmenin paterni
degerlendirilmelidir.

Aile oykiisiiniin varligi, yavas, progresif dokiilme AGA lehinedir. Fakat
bunlarin olmamasi da AGA’y1 diglamaz.

Bununla birlikte, erken evre AGA hastalarinin degerlendirilmesinde, saglt
deri dermoskopisi, sa¢/sa¢ derisi muayenesi, cekme testleri, trikogramlar ve sagh deri

biyopsileri gibi invaziv ve noninvaziv yontemler kullanilabilir (67).
2.8.5.1 Cekme (Pull) Testi

Cekme testi, sach derideki saglar hafifce ¢ekildikten sonra dokiilen saglarin
sayisinin degerlendirilmesidir. Bu test, gozlemciler arasi degiskenligin yiiksek
oldugu, giinliik uygulamada sa¢ dokiilmesinin siddetini kabaca tahmin etmeye
yardimct bir testtir. Yaklasik 50 ila 60 sag¢ telinden olusan bir demet bas parmak,
isaret parmag1 ve orta parmak arasinda tutulup sag sikica cekilir. Ele gelen saglarin
sayist sayilir. Tutulan sa¢in %10'undan fazlasi (alt1 sag teli) kafa derisinden ayrilirsa
cekme testi pozitiftir ve aktif sa¢ dokiilmesine isaret eder. Kolayca cekilip ¢ikarilan
alt1 sa¢ telinden daha az1 normal fizyolojik dokiilme olarak kabul edilir. AGA’da
cekme testi tipik olarak telogen kokleri gosterir. Androjene bagimli alanlar

diizeyindeki  pozitif —¢ekme  testi, hastaligin  karakteristik  siklusunun
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senkronizasyonunu gosterir. Tiim kafa derisi seviyesinde pozitif bir ¢ekme testi ise

telogen effluvium ile iligkilidir (65, 68).

2.8.5.2. Trikogram

Trikogram, kil kokii ve siklusunun degerlendirilmesi i¢in kullanilan semi-
invaziv bir mikroskopik tan1 yontemidir. Lastik kollu bir forseps ile, sa¢ hastaligina
bagli olarak iki spesifik Skalp lokalizasyonundan yaklasik 50 adet sa¢ teli koparilir.
Saglar, kafa derisine dik olarak ve her zaman sa¢ biiyiime yonii boyunca olacak
sekilde tek seferde, hizli ve kuvvetli bir ¢ekme ile alinir. Saglar lam lamel arasinda
151tk mikroskopu altinda degerlendirilir. Kil kokleri ve kok kiliflar1 incelenir.
Sonuglar, koparilan toplam kil sayisinin yiizdesi olarak verilir. Sagli deride normalde
telogen/anagen orani 15/85°tir. AGA’da telogen/anagen oraninda artig goriliir (64,

65, 68, 69).
2.8.5.3. Histopatoloji

Androgenetik alopesi tanisinda nadiren histopatolojiye ihtiyag duyulur.
AGA’da, anahtar histopatolojik bulgu terminal kil folikiillerinin ilerleyici
minyatiirizasyonudur. Terminal saglar velliis saglara doniisiir. Kil saftinin ¢aplari,
boyut ve derinlikleri azalirken, total kil folikiil sayisi stabil kalir. AGA’daki en erken
degisiklik anagen folikiillerin vitréz membraninda fokal bazofilik dejenerasyondur.
Ek olarak, minyatiirizasyonla birlikte kil folikiillerinin alt segmentinin yiizeyel
dermise dogru yiikselisi ve fibroz traktlarda artis goriiliir. Telogen folikiillerde artig
saptanirken, anagen/telogen orani 7/1’den 2/1°e diiser. AGA’da diger karakteristik
bulgu da minyatiirize kil folikiillerinin boyutuyla mukayese edildiginde biiyiik

goriinen sebase glandlarin varligidir (52, 70).

2.8.5.4. Trikoskopi

Dermoskopi, oncelikli olarak kutandz lezyonlarin incelenmesinde kullanilan
noninvaziv bir tekniktir. Dermatoskopi, epiliiminesans mikroskopi sinonimleridir.
Dermoskopi e dermoskopu veya videodermoskop ile yapilabilir (71).
Videodermoskop ile yapilan trikoskopi, yapilar1 daha biiyiik sekilde degerlendirme

imkani sunar (67). Dermoskopi cihazlari non-polarize 15181 kullananlar ve polarize 15131
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kullananlar olmak {izere iki ana gruba ayrilmaktadir. Polarize dermoskopi kontakt ve
nonkontakt, non-polarize dermoskopi kontakt olarak yapilir. Non-polarize cihazlar
istenilen goriintiiyli verebilmek icin su, alkol, mineral yagi, ultrason jeli gibi sivi ara
yizlere ihtiyag duymaktadir (72). Trikoskopi ise sagli deri ve sagin dermoskopik
goriintiilenmesi  i¢in  kullanilan  terimdir (73). Sagli derinin trikoskopik
degerlendirmesi kil safti, kil folikiil aciklig, perifolikiiler ve interfolikiiler cilt yiizeyi
ve kutandz damarlarin degerlendirilmesini saglar. Trikoskopik bazi karakteristik
goriiniimler AGA’nin tanisini kolaylastirabilir. AGA, kil folikiillerinin ilerleyici
minyatiirizasyonundan kaynaklanir ve bu nedenle en erken ve tanisal 6zellik, kil
saftlarinin %20'sinden fazlasinda kalinlik farkinin olmasidir. Normal insan saclh deri
killarinin %10 kadari, 30 um'den daha kalin ve 2-3 mm'den daha kisa, hipopigmente,
mediillasiz killar olarak tanimlanan vellus killardir. AGA'nin trikoskopisinde vellus
killariin oraninin arttig1 goriiliir. On bolgede %10'dan fazla, 0,03 mm'nin altinda
ince saglarin bulunmasi, AGA'nin major tani kriteri olarak kabul edilir. Ayrica tek
sa¢ saft1 igeren folikiiler tinitelerde de artis goriiliir. Bu belirtiler vertekse gore frontal
bolgede daha belirgindir. Perifolikiiler hiperpigmentasyon sa¢ saftinin etrafinda 1
mm ¢apinda kahverenkli halodur. Baslica yiizeyel perifolikiiler lenfositik inflamatuar
infiltratin varligina karsilik geldigi ve negatif prognostik isaret olabilecegine
inanilmaktadir. Ancak perifolikiiler derinin rengindeki degisiklie yol acan
mekanizma tam olarak agiklanamamustir. Yaygin bal petegi pigment deseni klasik
olarak normal kafa derisinde goriiliir ve koyu ten rengine sahip kisilerde daha
belirgindir. Siddetli AGA'l erkeklerde goriiliir. Kel alanlar veya seyrek sach
alanlarin asir1 giinese maruz kalmasi nedeniyle bronzlasmaya karsilik gelen daha

koyu bir pigment agina seklinde goziikiir (74, 75).
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Tablo 3: Androgenetik alopeside sik goriilen trikoskopik bulgular (76)

Androgenetik alopeside trikoskopik bulgular

Sar1 noktalar Folikiiler ostiumun sebum ve keratin ile
dolmasina karsilik gelir.

Beyaz noktalar Bos folikiiler ostium ve bu aana ter
bezlerinin agilmasina karsilik gelir.

Peripilar bulgu Kil saftinin etrafinda yaklastk 1 mm ¢aph
kahverenkli halo

Anizotrikoz %20’den fazla kil saftinin ¢aplar1 arasinda
degiskenlik olmas1

Velliis saglar %10’dan fazla oranda velliis saglarin olmast
AGA igin anlaml

Hiperpigmentasyon Bal  petegi seklinde  pigmentasyon
goriilebilir.

Tek sagl folikiiler tinite Normal sag¢h deride bir folikiilden 2-4 adet
sag ¢ikarken AGA’da tek sag cikar.

2.8.6. Androgenetik Alopesi Tedavisi

Androgenetik alopeside tedavinin genel amaci minyatiirizasyonu durdurmak
ve sa¢ yogunlugunu artirmaktir. Terapotik hedefler DHT {iretimini azaltmak,
vazodilatator etki gostermek, anagen evreyi tetikleyip uzatmak ve inflamasyonu
baskilamaktir. Cesitli farmakoterapdtik ajanlar ve uygulamalar bunu basarmayi

amaclamaktadir (77).

2.8.6.1. Topikal Minoksidil

Topikal minoksidil hem erkek tipi, hem de kadin tipi androgenetik alopesi
icin FDA (Food and Drug Administration) onaylidir. Oral formu 1960’larda HT
tedavisinde vazodilatator olarak kullanilmistir. Oral minoksidilin uzun siireli
kullaniminin bir yan etkisi olarak hipertrikozun kesfedilmesi, sa¢ biiylimesini stimiile
etmek i¢in topikal bir formiilasyonun gelistirilmesini saglamistir. Minoksidil, degisen
etkinliklerle hem %2 hem de %5 kopiik ve sivi ¢ozelti formlarinda bulunmaktadir
(78).
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Topikal minoksidilden fayda saglanmasi, ilacin aktif formu olan minoksidil
stilfata doniistiiriilmesine baglidir. Sag folikiiliinde fenol siilfotransferaz (SULT1AT)
minoksidili minoksidil siilfata doniistiirtir (79).

Minoksidil en biiyiik etkisini sag¢li derinin verteks ve frontal bolgelerinde
gosterir; burada anagen fazi uzatarak sag dokiilmesi hizin1 yavaglattigi ve hem sag
capint hem de sa¢ yogunlugunu artirarak sagin yeniden biiylimesini tesvik ettigi
bilinmektedir. Aktif metabolit olan minoksidil siilfatin, adenozin trifosfata (ATP)
duyarli potasyum kanallarin1 bagladigi ve g¢evredeki diiz kaslar1 gevsettigi ileri
stiriilmektedir. Topikal uygulamanin kutanéz kan akisini 10-15 dakika iginde
uyardigi gosterilmistir. Minoksidilin etkisi kil folikiiline O6zeldir ¢iinkii aktif
metabolitine doniisiim kil folikiillerinde gevredeki deriye gore daha yiiksektir (78).

Topika minoksidil genellikle iyi tolere edilir. En sik goriilen yan etki kontakt
dermatittir.

2.8.6.2. Oral Finasterid

Finasterid DHT {iretimini inhibe eder. Tip Il 5a-rediiktaz enzimini yarigmal
inhibe eder ve boylece testosteronun DHT'ye doniisiimiinii engeller. Yetiskin
erkeklerde oral finasterid standart dozu giinde 1 mg'dir (46).

Oral finasteridin etkinligini degerlendirmek i¢in tedavi en az alti ay devam
etmelidir ve bazi hastalarda faydanin belirlenmesi i¢in 12 aya kadar tedavi
gerekebilir. Faydanin siirdiiriilebilmesi ig¢in oral finasterid kullanimina devam
edilmelidir (80).

Karaciger yetmezligi, azalmis idrar akisi, prostat kanseri ve duygudurum
bozukluklar1 olan hastalarda dikkatli olunmalidir. Ayrica oral finasterid, prostat
spesifik antijen (PSA) diizeylerini diisiirebilir ve bu durum PSA test sonuglarinin
yanlis yorumlanmasina sebep olabilir (81).

Finasterid kullaniminin yan etkileri hastalarin yaklasik %9'unda ortostatik
hipotansiyon, %7'sinde bas donmesi, %5-19'unda erektil disfonksiyon, %1-7'sinde
gjekiilasyon disfonksiyonu ve %2-10'unda libido azalmasidir. Bu yan etkiler zamanla
da azalmayabilir (78).
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2.8.6.3. Oral Dutasterid

Dutasterid hem tip | hem de tip Il 5o-rediiktazin inhibitoriidiir. Finasterid ile
karsilagtirildiginda dutasterid, So-rediiktazin daha gii¢lii bir inhibitoridir (82).
Yetigkin erkeklerde oral dutasteridin standart dozu giinde 0,5 mg'dir. Oral
finasteridde oldugu gibi, oral dutasteridin etkinligini degerlendirmek i¢in tedavi en az
altt ay devam etmelidir. Baz1 hastalarda faydanin belirlenmesi i¢in 12 aya kadar
tedavi gerekebilir. Faydanin siirdiiriilmesi i¢in oral dutasteride devam edilmelidir
(83).

Dutasteridin olumsuz etkileri finasteridinkine benzerdir. 2019’da AGA igin
dutasterid veya finasterid tedavisini degerlendiren randomize ¢aligmalarin Sistematik
derleme ve meta-analizinde, iki ilag arasinda cinsel yan etkilerde (6rnegin; libido
degisikligi, erektil disfonksiyon veya gjekiilasyon bozukluklari) istatistiksel olarak
anlamli farkliliklar tanimlanmamustir (84).

Potansiyel olumsuz etkilerin oOrnekleri arasinda cinsel islev bozuklugu,

jinekomasti, teratojenite ve serum PSA diizeylerinde degisiklik yer alir.
2.8.6.4. Oral Minoksidil

Oral minoksidilin androgenetik alopeside FDA onay1 yoktur. 2,5 mg/giin
dozunda baglanip 5 mg/giin dozuna ¢ikilabilir. 0.625 ile 1.25 mg/giin dozunun
giivenli oldugunu bildiren calismalar olsa da bu dozlarda da etkinlik diisiik
saptanmustir (85).

Oral minoksidilin potansiyel olumsuz etkilerine 6rnek olarak hipertrikoz,
pedal oOdem, periorbital sislik, tasikardi, nadir elektrokardiyogram (EKG)
degisiklikleri ve postiiral hipotansiyon/bas déonmesi sayilabilir. Ayrica tedavinin ilk

ti¢ ile alt1 haftasinda gegici olarak sa¢ dokiilmesinde artis goriilebilir (86).

2.8.6.5. Diger Tedaviler

Topikal finasterid, hormonal tedaviler (FAGA’da), diisiik dereceli lazer
tedavileri, plateletten zengin plazma, mezoterapi, mikroigneleme, sa¢ ekimi diger

tedavi se¢eneklerindendir (78).
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2.8.7. Androgenetik Alopesiye Eslik Eden Komor biditeler

Androgenetik alopesi genetik, hormonlar ve sistemik hastaliklar gibi birgok
faktoriin neden oldugu bir hastaliktir. Son calismalar AGA’nin yiiksek oranda
endokrin hastaliklar ve diger komorbiditelerle iliskili oldugunu gostermistir. AGA
sadece bir cilt hastalig1 degil ayn1 zamanda altta yatan sistemik hastaliklarin erken bir
sinyali de olabilir. Etkili yonetim, zamaninda teshis edilmes ve tedavinin erken
baslatilmasiyla saglanir. Ancak mevcut klinik uygulamada androgenetik alopesi hala
tam olarak anlasilamamis ve tedavi edilememistir. Androgenetik alopesinin fiziksel,
sosyal ve duygusal yiikiiniin yan1 sira iliskili komorbiditelerinin taninmasi, etkilenen

hastalarin prognozunun iyilestirilmesinde ilk adimdir (87).

2.8.7.1. Psikiyatrik Komor biditeler

Sa¢ dokiilmesi kisinin ruh sagligimmi olumsuz yonde etkileyebilir. AGA,
depresyona, anksiyeteye ve 6zgiiven kaybina yol agarak kisinin kendini sosyal izole
etmesine sebep olabilmektedir (87). Androgenetik aopesinin psikolojik etkis
kadinlarda erkeklere gore daha siddetlidir. Sa¢ dokiilmesi olan kadinlarda, sag
dokiilmesi olmayan kadinlara gore daha fazla sosyal anksiyete, daha zayif 6z saygi
ve psikososyal iyilik hali, hayatlar1 tizerinde daha az kontrol hissi ve daha az tatmin
edici yasam kalitesi bildirmislerdir (88, 89).

2.8.7.2. Prostat Kanseri

Androgenetik alopes ile prostat kanseri arasindaki iliskiyi degerlendiren
caligmalar farkli sonuglar vermistir. Bir sistematik derleme ve meta-analizde,
AGA’nin verteks tipi sa¢ dokiilmesinde prostat kanseri riskinde artis bulunmus olup,
verteks dist dokiilmelerde prostat kanseri riskinde artis gézlenmemistir (90).

Androgenetik alopesinin prostat kanseri ile iligkisini aragtiran prospektif bir
calismada erkek tipi kelligin prostat kanserinden 6liim riskinde %56 oraninda artigla
iligkili oldugu bulunmustur (91).

Prostat kanseri tarama kararlarinda AGA'min kullanilmasina ydnelik bir

oneride bulunulmadan 6nce daha fazla dogrulama yapilmasi gerekmektedir.
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2.8.7.3. Kardiyovaskiiler Hastaliklar

Birgok calisma, AGA ile KVH veya KVH risk faktorleri arasindaki iliskiyi
arastirmistir. Verteks dokiilmesi, erken baslangic, hizli sa¢ kaybi agisindan hastalar
degerlendirilmistir. Verteks kelliginin artmis miyokard enfarktiisii riski ile iligkili
oldugu bulunmustur. Verteks tutulumunun siddeti arttikca riskin de arttigi
gosterilmistir (92). Bu nedenle, frontal kellikten ziyade verteks kelliginin
ateroskleroz ile daha yakindan iliskili olabilecegi diistiniilmektedir (93, 94). Erken
baslangi¢ yasinin, erkek ve kadinlarda artmig KVH ile iliskili oldugu, yine erken
baslangic yasi ile AGA siddetinin Koroner ateroskleroz siddeti ile iligkili oldugunu
bildiren c¢aligmalar mevcuttur (95, 96). Serum lipid profili ile AGA iligkisini
degerlendiren calismalarda AGA grubunda kontrol grubuna kiyasla serum total
kolesterol, trigliserid ve diisiik yogunluklu lipoprotein (LDL) kolesterol diizeylerinin
onemli Gl¢iide yliksek oldugu gosterilmistir (97).

Literatiirde AGA ile HT arasindaki iligkiyi arastiran birgok caligma vardir.
Ahouansou ve ark. HT ile AGA'nin gii¢lii bir sekilde iliskili oldugunu ve bu iligkinin
yastan bagimsiz oldugunu iddia etmistir (15). Arias-Santiago ve ark. vaka-kontrol
caligmalarinda, AGA'li hastalarin aldosteron diizeyini ve kan basmcini, kontrol
grubuna gore anlamli derecede yiiksek saptamislardir (98). Yine baska bir
caligmalarinda erken baslangigli AGA'l1 kadinlarda sistolik kan basinci, diyastolik
kan basinci ve aldosteron diizeylerini kontrol grubuna gore yiiksek saptamislardir
(19). Yiiksek aldosteron diizeyleri AGA'da HT nin nedeni olarak kabul edilmektedir.
Mevcut kanitlar, AGA'nin bagimsiz olarak kardiyovaskiiler hastalikla iliskili
oldugunu ve gelecekte kardiyovaskiiler hastaligin erken tahmini i¢in bir gosterge

olabilecegini gostermektedir (87).
2.8.7.4. Metabolik Sendrom

Ilk olarak 1988’de Reaven santral obezite, glukoz intoleransi, IR,
hiperinsiilinemi, sistemik HT, trigliserid diizeyinde yiikseklik, diisitk HDL kolesterol
diizeyi ile karakterize semptomlar kompleksini tanimlamis ve patogenezi tam
aciklanamayan bu tabloyu "Sendrom X" olarak isimlendirmistir. Ayrica Reaven
IR’nin , tip 2 DM, HT ve koroner arter hastaliginin (KAH) etiyolojisinde 6nemli rol
oynadigini ileri stirmiistiir (99).

1989°da Kaplan yayinladigi ¢alisma ile obezite, HT, didlipidemi, IR veyatip
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2 DM’den olusan benzer bulgular1 tasiyan hastalardaki bu klinik durumu "Oldiiren
Dortlii" veya orijinal adiyla "Deadly Qartetet" olarak tanimlamistir.

Metabolik sendrom, HT, santral obezite, IR ve aterojenik dislipidemiyi igeren
bir dizi metabolik anormalliktir. MetS kronik inflamasyona ve vaskiiler endotel
disfonksiyonuna yanit olarak hizlanan ateroskleroz ile iligkilidir ve onemli &lgiide
artmis kardiyovaskiiler riske neden olur. MetSnin patogenezinde, KVH'ye yol agan
inflamasyonun son yolunda rol oynayan hem genetik hem de edinilmis faktorler rol
oynar. MetS, diinya ¢capinda obezitenin katlanarak artmasi nedeniyle son zamanlarda
giderek daha 6nemli hale gelmistir. Yasam tarzi ve risk faktori degisikliklerinin
etkili bir sekilde uygulanabilmesi igin erken tan1 6nemlidir (100).

Metabolik sendromun altta yatan patofizyolojisi igin gesitli hipotezler vardir
ve bunlardan en yaygin kabul goreni insulin direncinin aracilik ettigi dolasimda yag
asitlerinin artigidir. Diger potansiyel mekanizmalar arasinda diisiik dereceli kronik
inflamasyon ve oksidatif stres yer almaktadir (100, 101).

Yiiksek kan glikozuna yanit olarak pankreasin hiicreleri tarafindan salgilanan
bir peptit hormonu olan insiilin, karaciger, kaslar ve yag dokularinda glikoz alimim
artirirken, lipoliz ve hepatik glukoneogenezi inhibe ederek anabolik etkilerini
gosterir. Yag dokusundaki insiilin direnci, lipolizin insiilin aracili inhibisyonunu
bozarak, insiilinin antilipolitik etkisini daha da inhibe eden dolasimdaki serbest yag
asitlerinde artisa yol agar.

Serbest yag asitleri kastaki protein kinaz aktivasyonunu inhibe ederek glukoz
aliminin azalmasina yol acar. Karacigerde glukoneogenezi ve lipogenezi tesvik eden
protein kinaz aktivasyonunu arttirirlar. Net etki, Oglisemiyi siirdiirmek i¢in
hiperinsiilinemik durumun yaratilmasidir. Sonunda kompansasyon basarisiz olur ve
insiilin sekresyonu azalir.

Serbest yag asitleri ayn1 zamanda pankreasin [ hiicrelerine karsi lipotoksik
olup insiilin sekresyonunun azalmasina neden olur. IR ayni zamanda insiilinin
vazodilatator etkisinin  kaybolmasi ve serbest yag asitlerinin neden oldugu
vazokonstriksiyon nedeniyle HT gelisimine de katkida bulunur. HT’ye neden olan ek
mekanizmalar arasinda artan sempatik aktivasyon ve bdobreklerden sodyumun
yeniden emilimi de yer alir (100, 102).

Insiilin direnci ayrica serum viskozitesinde artiga, protrombotik durumun
indiiklenmesine ve yag dokusundan pro-inflamatuar sitokinlerin salinmasima neden

olur ve bu da KVH riskinin artmasina katkida bulunur (103).
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Adipositlerin endokrin ve immiin &zelliklerinin kesfi, MetS'nin gelisim
mekanizmasinin anlagilmasina katkida bulunmustur. Visseral yag dokusundan
saliman adipokinlerin MetS ve KVH ile iligskili oldugu gosterilmistir. Leptin,
hipotalamusun aracilik ettigi enerji homeostazisini kontrol eden ve T helper 1 (TH1)
yolunu aktive eden bagisiklik hiicrelerini uyardigi bilinen bir adipokindir. Obezite
leptin diizeylerini artirir ve daha yiiksek leptin diizeyleri, artan kardiyovaskiiler riskle
dogrudan iligkilidir. Adiponektin antiinflamatuar ve antiaterojenik bir adipokindir ve
leptinin tersi etki gosterir. Adiponektin anti-aterojenik 6zelliklere sahiptir ve hem
vaskiiler reaktiviteyi hem de diiz kas proliferasyonunu azaltir ve plak stabilitesini
artirtr. Adiponektinin diabet, HT ve akut miyokard enfarktiisii gelisimine karsi
koruyucu bir faktér oldugu disiiniilmektedir. Yag dokusunda artis, azalmis
adiponektin ve daha yliksek leptin seviyeleri ile iligkilidir ve bu da sonugta KVH
riskini artirir (100).

1998 yilinda Diinya Saglik Orgiitii (DSO) tarafindan, 2001 yilinda 10. Ulusal
Kolesterol Egitim Programi Eriskin Tedavi Paneli’nde (National Cholesterol
Education Program Adult Treatment Panel; NCEP-ATP 1llI) MetS tami kriterleri
tanimlanmigtir. 2005 yilinda Uluslararas1 Diabet Federasyonu (IDF) ise farkli etnik
gruplara gore farkli esik degerlerin tariflendigi global bir kilavuz yayinlamistir (104).

Tablo 4: NCEP:ATP Il Metabolik Sendrom Tani Kriterleri (105)

Abdominal obezite/ Erkek: > 102 cm

Artmis bel cevresi Kadin: > 88 cm

Artmis trigliserid >150 mg/dL’nin iizerinde olmasi ya da
yiikseklik sebebiyle ilag tedavisi almak

Diisiik HDL kolesterol Erkek: <40 mg/dL
Kadin: <50 mg/dL

Yiiksek kan basinci >130/85 mm Hg ya da yiiksek tansiyon
sebebiyle ila¢ kullaniyor olmak

Yiiksek a¢hk kan sekeri >100 mg/dL. ya da yiikseklik sebebiyle
tedavi aliyor olmak

*5 kriterden 3’iiniin varlig1 metabolik sendrom tanis1 koydurur.
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Tablo 5: International Diabetes Foundation (IDF)-2005, Metabolik Sendrom Tani
(106)

Bel cevresi erkeklerde > 94 cm
kadinlarda > 80 cm olmasi

Trigliserid > 150 mg/dL’nin iizerinde olmasi ya da yiikseklik sebebiyle ila¢ tedavisi
aliyor olmak

HDL kolesterol Erkek: <40 mg/dL, Kadin: <50 mg/dL ya da LDL yiiksekligi sebebiyle
ila¢ kullaniyor olmak

Sistolik kan basinei>130, diyastolik kan basmmci>85 mm Hg ya da yiiksek tansiyon
sebebiyle ila¢ kullaniyor olmak

Aclik plazma glukozu>100 mg/dL (5.6 mmol/L) ya da éncesinde Tip 2DM tanis1 almis
olmak

* Metabolik sendrom tanis1 koyabilmek i¢in santral obezite mutlaka olmali, ona ek olarak diger
kriterlerden en az 2 tanesi bulunmalidir.

Diinya Saglk Orgiitii’niin MetS tani kriterlerinde IR de bulunmaktadir. IR
genelde hiperinsiilinemiye eslik eder, ancak her zaman hiperglisemiyle birlikte
goriilmez. Hiperglisemi, IR’nin ileri evresidir. IR’de altin standart tanilandirma
yontemi, Oglisemik insiilin klemp testidir. Uygulamasi zor, masrafli bir test
oldugundan, klinik pratikte tercih edilmez. Klinik pratikte en c¢ok tercih edilen
HOMA-IR (Homeostatik Degerlendirme Modeli-Insiilin Direnci) formiiliidiir.
Normal bireylerde HOMA-IR degeri 2,7’ den diisiik olarak bildirilmektedir. 2,7 nin
tizeri ise degisik derecelerde IR’yi yansitir. [HOMA-IR: aglik insiilini (pu/ml) x aglik
plazma glukozu (mg/dl) / 405)] formiiliiyle hesaplanir (107).

2.8.8. Andogenetik Alopesi ve Metabolik Sendrom iliskisi

Metabolik sendrom, santral obezite, HT, glukoz intoleransi, insiilin direnci
(IR) ve dislipidemiyi iceren bir grup metabolik anormalliktir. MetS tanisi alan
hastalarin kardiyovaskiiler olaylara ve diabete karsi daha savunmasiz olmalari
muhtemeldir. AGA'nin MetS ve IR ile iligkisi yillardir ¢esitli ¢aligmalarda
arastirilmistir. Kumar ve ark.’nin 100 AGA vakasini (20-50 yas) kapsayan bir vaka-
kontrol ¢alismasinda, vakalarin %S53'inde ve kontrollerin %17'sinde MetS
gozlenmistir (p=20,001) (17). Qiu ve ark’nin. 2022 yilinda yaptiklar1 19 ¢alismay1
iceren Sistematik derleme ve metaanalizde, AGA'll hastalarin, kontrollere kiyasla
3,46 kat daha fazla MetS riskine sahip oldugu gosterilmistir (108). AGA ile MetS,
HT, didiipidemi ve obezite gibi metabolik hastaliklar arasindaki iliskinin altinda

yatan patolojik mekanizmalar heniiz net bir sekilde ortaya konamamistir. Mevcut
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bulgular, bu iliskiyle ilgili ¢esitli faktdrlerin oldugunu desteklemektedir. Androjenler,
ozellikle DHT, androjene duyarli folikiillerdeki androjen reseptorlerine baglanarak
folikiiler minyatiirlesmeye yol acarak AGA'nin patogenezinde énemli bir rol oynar.
Yiiksek serum androjen seviyeleri, arteriyel duvardaki reseptorlere baglanarak HT
gelisiminde potansiyel bir role sahiptir, diiz kas hiicrelerinin endotelyal
proliferasyonunu tesvik eder (109). Ayrica androjenler lipid metabolizmasini da
etkiler.  Yiiksek  testosteron  diizeyleriyle  birlikte ~ HDL  kolesterol
konsantrasyonlarinda azalma ve total kolesterol konsantrasyonlarinda artis gbzlenir
ve bu durum dislipidemi gelisimine katkida bulunur (6). Erken baslangighh AGA'l1
kadinlarda yiiksek aldosteron rapor edilmistir. HT ve androjenlere karsi periferik
duyarliligin artmasi, mineralokortikoid iiretiminin artmasindan kaynaklanabilir (18).
Ayrica IR ve hiperinsiilinemi, kolesterolden lokal androjenler {ireterek ve
testosteronun DHT'ye lokal donilisiimiinii artirarak AGA'nin gelisimine katkida
bulunur (16). Ayrica IR, basta tip 2 diabet ve MetS olmak tizere bir dizi metabolik
hastaligin temelini olusturur (110).

2.9. Viseral Adipozite indeksi

Viseral obezite adipokinlerin {iiretiminde, proinflamatuar aktivitede artis,
insulin sensitivitesinde bozulma, artmis diabet gelisme riski, dislipidemi, HT,
ateroskleroz ve artmis mortalite oranlariyla iligkilidir. Epidemiyolojik ¢aligmalarin
cogunda parametre olarak viicut kitle indeksi (VKI) ve bel gevresi kullanmilmaktadir.
Ancak VKI yag kiitlesi ile kas kiitlesi arasinda ayrim yapamaz. Bel cevresi 6lgiimii
santral obeziteyi tespit etmek igin kullanilsa da i¢ organ ve deri alti yaglar ayirt
edemez. Bu yiizden yag dokusu disfonksiyonunu belirlemede bel cevresi, VKI,
trigliserid, HDL parametrelerinin kullanildigi, cinsiyetin de hesaba katildig1 viseral
adipozite indeksi (VA1) isminde yeni bir indeks tanimlanmustir. Yapilan calismalarda
yilksek VAI’ye sahip bireylerin, Tip 2 DM, MetS, HT gibi kardiyometabolik
hastaliklarda artmis riske sahip oldugu bildirilmistir (28, 29, 111, 112). Hesaplama
formiilii asagidaki gibidir (27).
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BEL CEVRESI TG 1,31
— X X
39,68 + (1,88XVKI) = 1,03~ HDL

ERKEKLERDE VAl =

BEL CEVRESI TG 1,52
— X X
36,58 + (1,89XVKI) = 0,81~ HDL

KADINLARDA VAI =

Klinisyenlerin VAI'yi klinik uygulamada bir tarama indeksi olarak
kullanabilmeleri, hastalar1 yiiksek ve diisiik VAI gruplarina siniflandirabilmeleri igin
belirli cut off degerlerine ihtiyaglar1 vardir. Amato ve ark. Sicilyali beyaz
popiilasyonda MetS ile giiclii bir sekilde iliskili oldugu kanitlanan VAl'nin yasa gore
siniflandirilmis cut off noktalarmi belirlemislerdir. MetSu saptamak icin VAI'nin
uygun cut off noktalar1 30 yas alt1 i¢in 2,52, 30-42 yas aras1 hastalar i¢in 2,23, 42-52
yas arast 1,92, 52-66 yas arasi1 1,93 ve 66 yas lstil i¢in 2,00 olarak tanimlanmistir
(113).

2.10. Adipokinler

Yag dokusu, adipositler, endotel hiicreleri, mast hiicreleri, fibroblastlar, ¢esitli
bagisiklik hiicreleri, kok hiicreler gibi cok ¢esitli hiicre tiirlerini igerir. ilging olarak,
bu dokudan 600'den fazla farkli adipokin tiirii salgilanir. Adipokinler hormonlar,
sitokinler, bliylime faktorleri, vazodilatorler ve 6nemli sinyal molekiilleri de dahil
olmak iizere cesitli islevlere sahip bir¢ok maddeyi icerir. En c¢ok arastirilan
adipokinler adiponektin, leptin, resistin, kemotaktik protein 1 (MCP-1), TNF-a, IL-6,
IL-1pB, IL-10 ve doniistiiriici biyiime faktorii (TGF)-f'dir. Adipokinlerin etkilerini
aciklayan molekiiler mekanizmalar tam olarak aydmlatilamamigtir. Adipokinler
enerji ve istahin diizenlenmesi, lipid ve glukoz metabolizmasi, insiilin islevi,
endotelyal hiicre islevi, inflamasyon, kan basinci, hemostaz, ateroskleroz, metabolik

sendrom vb. gibi bir¢ok farkl: siireci etkileyebilir (114).

2.11. Asprosin

Asprosin ilk olarak Romere ve ark. tarafindan tanimlanmis olup, hepatik
glikoz salmimini modiile eden, aglikla salinimi indiiklenen protein yapida bir
adipokindir. Asprosin ilk olarak progeria sendromlu bir grup hastada tanimlanmustir.
Progeria sendromlu bireylerde FBN1 geninde heterozigot, kesik mutasyonlar bulunur
ve asir1 zayiflik, deri alti yag kiitlesinde azalma ve kismi lipodistrofiye ragmen
insiilin duyarliliginin siirdiiriilmesiyle iliskili plazma asprosin eksikligi goriiliir (115).

15g21.1 kromozomunda lokalize olan Fibrillin 1(FBN1) geninin 2 ekzonu tarafindan
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kodlanan, profibrillinin C-terminal {iriinii olan 140 aminoasitlik bir proteindir (116).
Asprosinin major kaynagi beyaz yag dokusudur. Fakat akciger, kalp, pankreas (
hiicreleri) gibi farkli organlarda da sentezlenmektedir. Aclik sirasinda salinir ve
glukojenik ve oreksijenik etkiler ortaya ¢ikarir. Plazma asprosin seviyeleri dnemli
o6l¢iide glukoz metabolizmasi, lipid profili, insiilin direnci (IR) ve B-hiicre fonksiyonu
ile baglantilidir.

Salgilandiktan sonra dolagimdaki asprosinin periferik ve merkezi modiile
edici etkiler gosterdigi bulunmustur. Sirasiyla olfaktor reseptor 4M1 (OR4M1) ve
protein tirozin fosfataz reseptorii 6 (Ptprd) olarak adlandirilan hiicre yiizeyi
reseptorlerine baglanir. OR4M1 (rodopsin ailesi iiyesi) insanlarda birincil asprosin
reseptori olarak kabul edilirken, OLFR734 farelerdeki reseptoriidiir (31).

Asprosin kana salindiktan sonra karacigere gecer ve G protein-CAMP-PKA
yolagini aktive ederek dolasima karacigerden hizli glikoz salinimina yol acar; ayrica
glikoz, negatif feed back yaparak salinim dongiisiinde asprosin seviyelerinin
baskilayicisi olarak da gorev yapabilir (117).

Insiilin direnci olan insanlar ve fareler, patolojik olarak yiiksek plazma
asprosini gosterir. Asprosinin immiinolojik veya genetik yollarla fonksiyon kaybina
ugramasi, hepatik glikoz saliniminin azalmasina ikincil olarak glikoz ve insiilini
diisiiriicii etkiye sahiptir.

Beyin, yeme davraniglarinin farkli yonlerden diizenlenmesinde asprosin
onemli bir rol oynar. Aclik, tokluk gibi istah mekanizmasinin iiyeleri, hipotalamusun
arkuat gekirdeginde yer alan karmasik bir sistem tarafindan diizenlenir. Periferik
asprosinin, kan-beyin bariyerini gegerek hipotalamik beslenme dongiisiinii aktive
ettigini, istah uyarimina yol ac¢tigin1 ve uzun vadede yaglanmanin devamini sagladigi
yapilan ¢aligmalarla gosterilmistir (115). Asprosin G protein-cCAMP-PKA yolagini
kullanarak protein tirozin fosfataz & reseptoriine (Ptprd) baglanarak hipotalamusun
(ARH) arkuat ¢ekirdegindeki agouti ile iliskili peptid (AgRP) noronlarini aktive eder.
Yine arkuat nukleustaki POMC noéronlarmi GABA araciligiyla inhibe eder.
Boylelikle istah artar. Ve yine asprosin, NADPH oksidaz aktivasyonu ve ardindan
reaktif oksijen tiirlerinin (ROS) iiretiminin aracilik ettigi cAMP-PKA sinyal yolunun
aktivasyonu yoluyla paraventrikiiler niikleustaki (PVN) sempatik ¢ikisi tetikler.

Boylece kalp atisi hizlanir, kan basinct, renal sempatik sinir aktivites artar (31).
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Arkuat niikleus Paraventrikiiler
niikleus
gk =
POMC noron aktivitesi inhibisyonu ‘ Sempatik ativite, kan basinci, renal sempatik sinir
AgRP néronlarim stimulasyonu, istah artlslt aktivitesinde

Sekil 1: Asprosinin santral sinir sistemi iizerindeki etki yolaklar1 (31)

Obez kisiler arasinda asprosin diizey degisiklikleri tartigmalidir. Normal
kilolu bireylerle karsilastirilldiginda obez  yetigskinlerde serum asprosin
konsantrasyonu artarken, obez ¢ocuklarda serum asprosin konsantrasyonlar1 dnemli
olglide azalmistir (116-120).

Asprosin farelerde hepatik glukoz iiretimini module etmek igin olfaktor
reseptor 734'e (OLFR734) baglanir. Asprosin ve reseptorii OLFR734'in testislerdeki
lokalizasyonuna dayanarak, erkek fertilitesi iizerine etkisini arastiran bir ¢alismada
asprosin infiizyonunun serum FSH, LH ve testosteron seviyelerini arttirdigi
bulunmustur. Ayrica asprosin uygulanan gruplarda sperm yogunlugunun,
hareketliliginin ve ilerleyici hareketinin arttig1 gézlenmistir (32).

Farelerde asprosinin santral sinir sistemine uygulanmasinin hipotalamik-
hipofiz-testis aksin1 uyardigi ve hipofizden salgilanan hormonlar, LH, FSH ve
testosteronun serum diizeylerini 6nemli 6l¢iide artirdig: bildirilmistir (32).

Periferik olarak asprosin, insiilin sinyalini dogrudan etkiler ve insiilin direnci,
inflamasyon ve endoplazmik retikulum stresinde artisa neden olur. Klinik ve
preklinik arastirmalar, obezite, tip 2 DM, (PKOS) dahil olmak tizere ¢esitli metabolik
hastaliklarda dolasimdaki asprosin diizeylerinin arttigin1 gdstermektedir. Asprosin,
kesfinden bu yana, 6zellikle obezite ve tip 2 DM gibi yiiksek prevalanshi kronik
hastaliklarda, klinik teshis pratigine yeni bakis a¢ilar1 saglamistir.
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3. GEREC VE YONTEM

Etik Kurul

“Serum asprosin diizeyinin androgenetik alopeside belirteg olarak
kullanilabilirliginin degerlendirilmesi ” isimli ¢alismamiz Balikesir Universitesi Tip
Fakiiltesi Tibbi Arastirmalar ve Etik kurulu tarafindan incelendi. 31.05.2023 tarihli
ve 2023/81 no’lu karar ile kabul edildi.

Bu calisma Balikesir Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri birimi
tarafindan 2023/072 proje numarasi ile kabul edildi. Caligmadaki tiim finansal
giderler (laboratuvar testleri ve diger tiim Ol¢limler) Arastirma Projeleri birimi

tarafindan proje destegi kapsaminda karsilandi.
Calisma Dizaym ve Olgu Secimi

Eyliil 2023 ve Mart 2024 tarihleri arasinda dermatoloji poliklinigine bagvuran
AGA’ll erkek hastalarin hepsi calismaya davet edildi. Calismaya AGA tanisi
konulan, 18-65 yas araliginda, 80 goniillii erkek hasta dahil edildi.

Kontrol grubu olarak dermatoloji poliklinigine bagvuran, AGA dis1 tanilar
almis (tinea pedis, tinea unguium, seboreik keratoz vb.), yas bakimindan uyumlu 77

gontlli erkek alindi.

Calismaya dahil edilen hasta ve kontrol grubuna ¢alismanin amaci anlatilip
gerekli izinler alinarak ‘Hasta Grubu Bilgilendirilmis Onam Formu’ ve ‘Kontrol
Grubu Bilgilendirilmis Onam’ formlar1 imzalatildi. Aragtirmada veri toplamak i¢in
‘Hasta Grubu Olgu Kayit Formu’ (Ek-1) ve ‘Kontrol Grubu Olgu Kayit Formu’
(Ek-2) dolduruldu.
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Calismada Hasta Grubuna Alinma Kriterleri

1. 18-65 yaslar1 arasinda olmak
2. Erkek cinsiyet

3. Androgenetik alopesi tanisi olanlar
Calismada Hasta Grubu Dis1 Birakilma Kriterleri

1. 18 yas alt1, 65 yas iistii olmak

2. Kadin cinsiyet

3. Hepatik, renal hastaligi olanlar (viral hepatit Oykiisii, siroz veya karaciger
yetmezligi, bobrek yetmezligi gibi)

4. Enfeksiydz, inflamatuar, otoimmiin, malign hastalig1 olanlar

5. Herhangi bir nedenle hormonal tedavi (androjen veya antiandrojen tedavisi gibi)
yadasistemik steroid tedavisi amakta olan hastalar

6. Insiilin duyarlilastiric1 ilaglar veya insiilin tedavisi alanlar
Cahismada Kontrol Grubuna Alinma Kriterleri

1. 18-65 yaslar1 arasinda olmak

2. Erkek cinsiyet

3. Sistemik inflamatuar bir hastaligi olmayan bireyler
4. Androgenetik alopesi tanis1 olmayan bireyler

Calismada Kontrol Grubu Dislama Kriterleri

1. 18 yas alt1, 65 yas {istii olmak

2. Kadin cinsiyet

3. Androgenetik alopesi tanisi olan bireyler

4. Hepatik, rena hastaligi (viral hepatit Oykiisii, siroz veya karaciger yetmezligi,
bobrek yetmezligi gibi) enfeksiydz, inflamatuar, otoimmiin, malign hastalig1 olanlar
5. Herhangi bir nedenle hormonal tedavi (androjen veya antiandrojen tedavisi gibi)
yadasistemik steroid tedavisi amakta olan hastalar

6. Insiilin duyarlilastiric ilaglar veya insiilin tedavisi alanlar
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Calisma Protokolii

Hazirladigimiz standart formda hastalarin kimlik bilgileri, yas, egitim
durumu, meslek bilgisi, sigara ve alkol kullanimi, ek hastaliklari, ilag kullanimi
sorgulandi, kaydedildi.

Katilimcilarin sigara kullanim durumu hi¢ kullanmamais, kullanip birakmis, su
an kullanmakta seklinde gruplandirildi. Sigara kullanan grupta kullanim miktar1 <20
paket/yil, >20 paket/y1l olarak iki gruba ayrildi. Alkol kullanimi, hi¢ kullanmryor,
sosyal igici (haftada 1’den az), diizenli igenler (haftada 1 ve tizeri kullanim) seklinde
siiflandirild.

Kilo 6lgtimleri katilimcilar hafif kiyafetler giyerken ve ayakkabi giymeden
yapildi. Boylar1 metre (m) cinsinden ve kilolar1 kilogram (kg) cinsinden olg¢iilerek,
VKI’leri kg/m? olarak hesaplandi. VKI (kg/m?) hesaplamasma gore; VKI <18.5
kg/m? olanlar zayif, 18,5-24,99 kg/m? arasinda olanlar normal kilolu, 25-29,99
kg/m? arasinda olanlar asir1 kilolu, >30 kg/m? Olanlar obez olarak degerlendirildi
(122).

Bel gevresi arkus kosta ve spina iliaka anterior siiperior aras1 mesafenin orta
noktasindan ol¢tiliip kaydedildi.

En az 10 dakika oturur pozisyonda istirahatten sonra, sag koldan tansiyon
aleti ile iki dakika aralikla iki kez tansiyon olgtildii. Her iki 6l¢iimiin ortalamasi
kaydedildi. Sistolik kan basincinin >140 mmHg ve/veya diyastolik kan basincinin >
90 mmHg olmasi ya da antihipertansif kullaniyor olmak HT olarak tanimlandi.

Birinci, ikinci ve tigiincii derece erkek akrabalardaki AGA &ykiisii sorgulandi.
AGA’nin baslangi¢ yasi, daha 6nce bu nedenle doktora basvurup basvurmadiklari,
AGA’ya yonelik tedavi alip almadiklar1 sorgulandi. Baslangi¢c yas1 18 yas ve alt1
olanlar adélesan baslangigli, 30 yas ve alt1 olanlar erken baslangigcli AGA olarak
degerlendirildi.

Hamilton-Norwood skalasina goére AGA’li  grubun alopesi siddeti
derecelendirildi. Hastalar dokiilmenin siddetine gore ii¢ subgruba ayrildi. Evre I, 11,
[11 olanlar; grup | (hafif), evre I11V, 1V olanlar; grup Il (orta siddetli), evre V, VI, VII
olanlar; grup Il (siddetli) olarak gruplandirildi. Hastalarin parietal bolgeleri ve
verteks bolgeleri akol ile silindikten sonra klinik envanterimizde bulunan Dermlite
DL4 & dermoskopu ile x10’luk biiyiitmede incelendi. Trikoskopi bulgular hasta

kayit formuna not edildi. Hastalar trikoskopi yontemi ile anizotrikoz, minyatiir saglar,
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tek sac safti, beyaz noktalar, sar1 noktalar, peripilar isaret, bal petegi pigmentasyon,
kahverengi noktalar, kirmizi yapisiz alan gibi AGA’da goriilebilen bulgularin varligi
agisindan degerlendirildi ve pozitif bulunan degerler hasta takip formuna islendi.

Calismaya katilan tiim katilimcilarin aksam yemegini takiben 12 saatlik aglik
sonrast sabah kan 6rnekleri alindi. Alinan kan 6rneklerinde tam kan sayimi, C-reaktif
protein (CRP), eritrosit sedimentasyon hizi (ESH), aglik kan sekeri (AKS), insiilin,
tire, kreatinin, aspartat amino transferaz (AST), alanin amino transferaz (ALT), gama
glutamil transferaz (GGT), total kolesterol, LDL, HDL, trigliserid, diizeyleri 6l¢iildii.
AGA grubu ve kontrol grubu hastalarindan sar1 kapakli jelli biyokimya tiipiine
estradan bir tiip kan alindi. Alman bu tiip Ornegin pihtilasmast i¢in 20 dakika
bekletildikten sonra siipernatant kismi1 4000 rcf devirde 10 dakikalik santrifiij islemi
sonrasinda ayrildi. Elde edilen serum siipernatant1 kapakli eppendorflara alinarak
calisma gilinline kadar -40°C’de saklandi. Analiz gilinlinden dnce Ornekler sirasiyla
+4°C ve oda sicakligina alinarak asamali olarak ¢ozdiiriildii. Asprosin Ol¢iimleri
ELISA metoduyla ve ticari kitte yer alan direktiflere gére serum numunesinden
calisildu.

Insiilin direncini belirlemek i¢cin HOMA-IR formiilii kullamldi (HOMA-IR:
aclik insiilini (pu/ml) x aglik plazma glukozu (mg/dl) / 405). 2,7 veiizeri HOMA-IR
degerleri IR ile uyumlu olarak degerlendirildi.

Hasta ve kontrol grubunun MetS agisindan degerlendiriimesinde asagida
belirtilen NCEP ATP III tan1 kriterleri kullanildi:

(a) Erkeklerde bel ¢evresi >102 cm, (b) Trigliserid degeri >150 mg/dL, (c)
Erkeklerde HDL-C <40 mg/dL, (d) AKS > 110 mg/dL ve (e) Kan basinc1 > 130/85
mmHg

Asprosin 6l¢iimii i¢in ELISA kiti (Human Asprosin ELISA kit, Katalog No:
201-12-7193 SunRed Biotechnology Company, China) kullanildi. insan asprosin
diizeyi tespiti amaciyla iretilen kitin duyarlilig1 0,756 ng/mL, 6l¢iim araligi 1-300
ng/mL, ¢alisma i¢ci CV degeri <10%, calismalar aras1 CV degeri <12%’dir.

Serum AKS ve lipid profili diizeyleri (AU680, Beckman Coulter, ABD), kan
hemogram parametreleri (LH 780, Beckman Coulter, ABD) ve CRP diizeyleri (BN

I, Siemens, Almanya) ticari kitler araciligiyla otoanalizor kullanilarak belirlendi.
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Istatistiksel yontem

Verilerin tanimlayict istatistiklerinde ortalama, standart sapma, medyan en
diisiik, en yiiksek, frekans ve oran degerleri kullanilmistir. Degiskenlerin dagilimi
Kolmogorov Simirnov, Shapiro-Wilk test ile oOlgiildii. Nicel bagimsiz verilerin
analizinde ANOVA (Tukey test), bagimsiz 6rneklem t test, Kruskal-Wallis, Mann-
Whitney U test kullanildi. Nitel bagimsiz verilerin analizinde ki-kare test, ki-kare test
kosullar1 saglanmadiginda Fischer test kullanildi. Analizlerde SPSS 28.0 programi

kullanilmustir.



4. BULGULAR

4.1. Androgenetik Alopes Hasta ve Kontrol Grubunun Ozgecmis,
Soygecmis, Sosyodemografik Verileri

Calismamiza 80’1 hasta ve 79’u kontrol grubu olmak {izere toplam 159 erkek
hasta dahil edildi. AGA hasta grubunun yas ortalamasi 37,4+8,6 iken kontrol
grubunun yas ortalamasi 36,7+8,3’tii. Hasta ve kontrol grubu arasinda hastalarin yas:

anlaml1 (p=0,489) farklilik gostermemistir (Tablo 6).

Tablo 6: Hasta ve kontrol gruplarinin yas ortalamalar1 ve medyan degerleri

Hasta grubu Kontrol grubu
Ort.tss Medyan Ort.tss M edyan p degeri
Yas 37,4+8,6 37,0 36,7+8,3 36,0 0,489 ™

Hasta ve kontrol grubunda en ¢ok tiniversite mezunu katilimec1 bulunmaktaydi
(swrastyla n:34 %42,5, n:36 %46,8). Hasta ve kontrol grubu arasinda egitim durumu
anlaml1 (p<0,05) farklilik gostermemistir (Tablo 7).

Hasta ve kontrol grubu arasinda sigara ve alkol kullanim orani anlamli

(p<0,05) farklilik gostermemistir (Tablo 7).

Androgenetik alopesi hasta grubunda herhangi bir ek hastaligi olan kisi
sayist 12 (%]15) iken kontrol grubunda 7 (%9,1) idi. Hasta ve kontrol grubu arasinda
ek hastalik hastalik varligi agisindan anlamli (p<0,05) farklilik saptanmamistir
(Tablo 7). Hasta ve kontrol grubu arasinda herhangi bir hastalik sebebiyle ila¢
kullanim oranit anlamli (p<0,05) farklilik gostermemistir (Tablo 7).
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Tablo 7: Hasta ve kontrol gruplarinin sosyodemografik ve 6zgegmis 6zellikleri

Hasta grubu Kontrol grubu
N % N % p degeri

Egitim durumu
[lkokul 10 %12,5 8 %10,4
Ortaokul-Lise 24 %630,0 17 %022,1
Universite 34 %42,5 36 0646,8 0,709 X
Yiksek lisans 3 %63,8 3 93,9
>Yiksek lisans 9 %11,3 13 %16,9
Sigara ) 41 %513 31 9640,3 0167 X
kullanimi (+) 39 %48,8 46 %059,7 '
Alkol kullaninu
) 55 %688 40 %651,9
Sosyal i¢ici 18 %22,5 25 %32,5 0,092 X
Diizenli i¢ici 7 %68,8 12 %15,6

0 68 %850 70 %90,9 2
Ek hastalik @) 12 %15,0 7 %9.1 0,256 X
lla ) 68 %850 70 9690,9 0256 ¥
kullanimi

Androgenetik aopes grubundaki kisilerin  65’inde  (%81,3), kontrol
grubundaki kisilerin 30’unda (%39) aile Oykiisii pozitifti. Aile dykiisii hasta
grubunda kontrol grubundan anlamli (p=0,000) olarak daha yiiksekti. ~AGA
grubundaki kisilerin 41’inde (%51,3), kontrol grubundaki kisilerin 16’sinda (%20,8)
babada AGA oykiisii pozitifti. Hasta grubunda babada AGA varlhig: kontrol
grubundan anlamli (p=0,000) olarak daha yiiksekti (Tablo 8).

Tablo 8: Hasta ve kontrol gruplarinin soygecmis 6zellikleri

Hasta grubu Kontrol grubu
p degeri
n % n %
o e e ) 15 %18,8 47 %61,0 ©
Aile oykiisii ) 65 %813 20 96390 0,000
) 39 %48,8 61 %79,2 Xz
Babada AGA = =7 %513 16 Y I
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Sekil 2: Hasta ve kontrol grubunun soygec¢mis grafikleri

4.2. Androgenetik Alopesi Hasta Grubunun Hastalik ile Tlgili Verileri

Androgenetik alopes grubunda hastaligin baglangi¢ yasi ortalama 25,2+7,1
idi. Hastalarin 63’tinde (%78,8) hastalik erken baslangichiydi. 15 (%18,8) hastada
hastalik adolesan donemde baslamisti. Hastalar igerisinde 18 kisi (%22,5) AGA
sebebiyle doktora bagvurmustu (Tablo 9).

Tablo 9: Androgenetik alopes hasta grubunun hastalik ile ilgili verileri- |

Minimum Maksimum Medyan Ort.+ss/n-%

(yas) (yas) (yas)

AGA baslangi¢ yasi 15,0 55,0 24,0 252 + 7,1
Erken (-) 17 %21,3
baslangi¢(<30yas) (+) 63 %78,8
Adoélesan () 65 %81,3
baslangi¢(<18 yas) (+) 15 %18,8

- 62 %77,5
Doktora basvuru E_B) 18 %225

Androgenetik alopesi grubunda Hamilton-Norwood skorlamasina gore 1
hasta (%1,3) evre I, 16 hasta (%20) evre 1, 9 hasta evre 1l1, 16 hasta (%20) evre
IV (I11Verteks), 12 hasta (%15) evre 1V, 14 (%17,5) hasta evre V, 10 hasta (%12,5)
evre VI olarak siniflandirilmistir (Tablo 10).

60 hastada (%25) verteks tutulumu varken, 20 (%75) hastada verteks
tutulumu yoktu. 26 hasta (%32,5) grup | (hafif), 28 hasta (%35) grup Il (orta
siddetli), 26 hasta (%32,5) grup |11 (siddetli) olarak degerlendirildi (Tablo 10).
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Tablo 10: Androgenetik alopesi hasta grubunun hastalik ile ilgili verileri- 11

n %
Evrel 1 %1,3
Evrell 16 %20,0
Evrelll 9 %11,3
Hamilton-Norwood androgenetik EvrelllV 16 %20,0
alopesi siddet skorlamasi Evre IV 12 %015,0
EvreV 14 %17,5
Evre VI 10 %12,5
Evre VII 2 %2,5
) 20 %25
Vertekstutulumu ) 60 %75
Grup | (hafif) 26 %32,5
Siddete gore subgruplar Grup Il (orta siddetli) 28 %35
Grup I (siddetli) 26 %32,5

4.3. Androgenetik Alopesi Hasta Grubunun Trikoskopik Bulgulari

Caligmamizda AGA grubunun frontal bolge trikoskopi bulgularini
degerlendirdigimizde en sik saptadigimiz bulgu minyatiirize saglardi. Minyatiirize
sa¢ 79 (%98,8) hastada gortliirken, 1 (%1,3) hastada goriilmedi. Saglar arasi ¢ap
farki 77 (%96,3) hastada goriiliirken, 3 (%3,8) hastada goriilmedi. Tek sa¢ saft1 74
(%92,5) hastada goriiliirken 6 hastada (%7,5) goriilmedi. Bal petegi pigmentasyon 48
(%60) hastada goriiliirken, 32 (%40) hastada goriilmedi. Perifolikiiler pigmentasyon
44 (%55) hastada goriliirken, 36 (%45) hastada gortilmedi. Sar1 noktalar 32 (%40)
hastada goriiliirken, 48 (%60) hastada goriilmedi. Beyaz noktalar 31 (%38,8) hastada
gortiliirken, 49 (%61,3) hastada goriilmedi. Yapisiz kirmizi alan 27 (%33,8) hastada
goriiliirken, 53 (%66,3) hastada goriilmedi. Kahverengi noktalar 23 (%28,8) hastada
goriliirken, 57 (%71,3) hastada goriilmedi (Tablo 11).
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Tablo 11: Androgenetik alopesi hasta grubu frontal bolge trikoskopi bulgulari.

n %
Minyatiirize sa¢ E+)) 719 ‘;ﬁ‘);?é
Saclar arasi ¢ap farka E:z) 737 (Zféz
Yapisiz kirmizi alanlar 8) 2? :))//Zgg:g
Perifolikiiler pigmentasyon E;)) 22 ;20;12:8
Cok sach folikiiler iinite E;)) %) (y:))/log%o
Beyaz noktalar EB) gi Zzgég
Sar1 noktalar E:z) gi 224618:8
Tek sag safti E:B) 764 ;fg?z’i;
Bal petegi pigmentasyon E:z) ig ;"‘6"8:8
K ahverengi noktalar 8) 2; 3;;;2

Androgenetik aopesi grubunun verteks bolgesi trikoskopi bulgularini
degerlendirdigimizde bu bolgede en sik saptadigimiz bulgu saglar arasi ¢ap farkiydi.
74 (%92,5) hastada goriiliirken, 6 (%7,5) hastada goriilmedi. Minyatiirize sa¢ 68
(%85) hastada goriiliirken, 12 (%]15) hastada goriilmedi. Tek sac safti 74 (%76,3)
hastada goriiliirken 30 hastada (%23,8) goriilmedi. Bal petegi pigmentasyon 50
(%62,5) hastada goriiliirken, 32 (%37,5) hastada goriilmedi. Perifolikiiler
pigmentasyon 36 (%45) hastada goriiliirken, 44 (%55) hastada goriilmedi. Yapisiz
kirmiz1 alan 26 (%32,5) hastada goriiliirken, 54 (%67,5) hastada goriilmedi. Beyaz
noktalar 22 (%27,5) hastada goriiliirken, 58 (%72,5) hastada goriilmedi. Sar1 noktalar
12 (%15) hastada goriiliirken, 68 (%85) hastada goriilmedi. Kahverengi noktalar 8
(%10) hastada goriiliirken, 72 (%90) hastada goriilmedi (Tablo 12).
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Tablo 12: Androgenetik alopesi grubu verteks bolges trikoskopi bulgulari

n %

. . . (-) 12 %15,0
Minyatiirize sa¢ (+) 68 %085,0
(_) 6 %7,5
Saclar arasi ¢ap farka +) 74 %92,5
) 54 %67,5
Yapisiz kirmizi alanlar +) 26 %32,5
- ] (_) 44 9655,0
Perifolikiiler pigmentasyon +) 36 %45,0
) 68 %85,0
Sar1 noktalar (+) 12 %15,0
) 19 2623,8
Tek sa¢ safti (+) 61 %76,3
iler it O 75 Lty
Cok sach folikiiler iinite +) 5 %6,3
) 58 %72,5
Beyaz noktalar +) 22 %27,5
Bal petegi desenli () 30 %37,5
pigmentasyon (+) ct 662,5
. ) 72 %90,0

+ 01U,
Kahverengi noktalar ) ) %10.0

4.4. Androgenetik Alopesi Hasta ve Kontrol Grubunun Fizyolojik
Parametreleri
Hasta ve kontrol grubu arasinda boy, kilo, bel ¢evresi, VKI degerleri anlaml
farklilik gostermemistir (sirasiyla p=0,075; p=0,976; p=0,777; p=0,333). Hasta ve
kontrol grubu arasinda sistolik ve diyastolik kan basinct anlamli (p<0,05) farklilik
gostermemistir (sirasiyla p=0,209; p=0,227) (Tablo 13).

40



Tablo 13: Androgenetik alopesi hasta ve kontrol grubunun fizyolojik parametrel eri

Hasta grubu Kontrol grubu

Ort.tss Medyan Ort.tss Medyan p deger
Boy 176,1+6,3 175,0 177,8+6,5 178,0 0,075
Kilo 83,1£11,5 84,5 83,1£10,5 820 0,976
Bel ¢evresi 97,349,3 97,0 96,9+9,0 97,0 0,777
VKIi 26,8+3,4 26,8 26,2+2,8 257 0333 "
VKI N % n %
Normal kilolu 27 %33,8 30 %39,0
Asiri Kilolu 38 %47,5 40 %51,9 0216 *
Obez 15 %18,8 7 %9,1

4.5. Androgenetik Alopesi Hasta ve Kontrol Grubunun Laboratuvar
Verileri
Hasta ve kontrol grubu arasinda Hgb, Htc, Wbc, PIt, AKS, insiilin, HOMA-
IR, trigliserid, HDL, CRP, sedimentasyon, AST, ALT, GGT, iire, Kreatinin
degerleri anlamli (p>0,05) farklilik gdstermemistir. Hasta grubunda LDL, total
kolesterol diizeyleri kontrol grubundan anlamli olarak daha yiiksekti (sirasiyla
p=0,009; p=0,021) (Tablo 14).

Tablo 14: Androgenetik alopesi hasta ve kontrol grubunun laboratuvar verileri

Hasta grubu Kontrol grubu
p
Ort. +ss Medyan Ort.+ss Medyan degeri

AKS 95,0+ 12,9 93,0 933+124 920 0,307 ™
Insiilin 8,87 + 6,31 7,00 8,16 + 4,37 6,93 0,727 ™
HOMA-IR 2,16+ 1,79 1,54 191+ 1,14 152 0694 "
Trigliserid 1536+955 1265 186,7 = 338,1 130,0 0804 M
HDL 50,7 + 10,2 50,0 50,9+ 12,5 490 0838 ™
LDL 1398+419 1375 123,0+ 32,4 120,0 0,009 M
Total 219,0+558 2115 198,8 + 45,9 2010 0,021 ™
kolesterol

CRP 4,27 +5,85 3,13 4,25 + 3,67 3,08 0,057 ™

Sedimentasyon 8,94 + 5,86 8,00 9,05+ 5,35 900 0634 ™
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Sekil 3: Hasta ve kontrol grubunun LDL ve total kolesterol grafikleri

4.6. Androgenetik Alopesi Hasta ve Kontrol Grubunun M etabolik
Sendroma Ait Verileri
Androgenetik alopesi grubunda 22 kiside (%27,5), kontrol grubunda 9 kiside
(%11,7) MetS saptandi. Hasta grubunda MetS istatistiksel olarak anlamli derecede
yiiksek saptandi (p=0,013). Hasta ve kontrol grubu arasinda HT, bel ¢evresi, HDL,
AKS, trigliserid MetS kriter varligr anlamli (p>0,05) farklilik gostermemistir (Tablo
15).

Hasta ve kontrol grubu arasinda | R anlamli (p=0,406) farklilik géstermemistir
(Tablo 15).

Tablo 15: Hasta ve kontrol grubunun metabolik sendroma ait verileri

Hastagrubu Kontrol grubu

n % n % p degeri
M etabolik ) 58 %725 68 %883 ..., x
sendrom (+) 22 %275 9 %11,7
Metabolik sendrom kriteri
() 44 %550 49 %636 Xz
il (+) 36 %50 28 %364 O
. (-) 53 %066,3 55 %71,4 -
Belgevresi ) 27 %338 22 s A
() 69 %086,3 70 %090,9 -
HDbL (+) 11 %138 7 %91 0,360
() 61 %76,3 61 %79,2 -
AKS (+) 19 %23,8 16 %20,8 0,655
Trigliserid ) 49 %613 50 %649 0632 X

42



Tablo 15 (devam)

(+) 31 0638,8 27 0635,1
Insiilin <27 60 %75,0 62 %805 0406 ¥
rezistansi >27 20 %25,0 15 %195

1000% < 100,0%
80,0% - 80,0% -
60,0% - 60,0% -
400% 400% -
20,0% 20,0% -
0,0% 0,0%

() )

Metabolik Sendrom Insiilin Rezistansi

<27 >2.7 ‘

B Hasta Grubu OKontrol Grubu B Hasta Grubu OKontrol Grubu

Sekil 4: Hasta ve kontrol grubunun metabolik sendrom ve insiilin
grafikleri

4.7. Androgenetik Alopesi Hasta ve Kontrol Grubunun Serum Asprosin
Diizeyleri ve Viseral Adipozite Indeksine Ait Verileri
Androgenetik alopes hasta grubunun ortalama serum asprosin seviyesi
133,5+72,3 ng/ml iken kontrol grubunun serum asprosin degerleri 132,9+74,2
ng/ml olarak bulundu. AGA grubunun ortalama VAI diizeyi 1,90+1,29 iken
kontrol grubunun ortalama VAI diizeyi 2,07+2,09 olarak bulundu. Hasta ve
kontrol grubu arasinda asprosin, VAI degeri anlamli farkhilik gostermemistir

(sirastyla p=0,740; p=0,869) (Tablo 16).

Tablo 16: AGA hasta ve kontrol grubunun serum asprosin, viseral adipozite
indeksine ait verileri

Hasta grubu Kontrol grubu
Ort.tss/n-% Medyan Ort.tss/n-% Medyan p degeri
Asprosin 1335+ 72,3 107,4 132,9+ 74,2 108,2 0,740 ™
VAI 1,90+ 1,29 1,54 2,07 +2,09 154 0869 ™
. <1,98 51 %63,8 51 %66,2 x
VAIST8 20 w363 26 %338 0.744




4.8. Androgenetik Alopess Hastahlk Siddeti ile Degiskenlerin
Karsilastirilmasi

Grup I11°te hastalarin yagt grup 1’den anlamli (p<0,05) olarak daha yiiksekti.
Grup II ile grup I, grup III arasinda hastalarin yasi anlamli (p>0,05) farklilik
gostermemistir. Grup I, grup II ve grup III arasinda tant yasi anlamhi farklilik
gostermemistir. Grup 1, grup II ve grup III arasinda boy, kilo, bel cevresi, VKI
degeri anlamh (p>0,05) farklilik gostermemistir. Grup I, grup II ve grup III arasinda
egitim durumu anlamh (p>0,05) farklilik géstermemistir. Grup I, grup II ve grup III
arasinda sigara, alkol kullanim orani anlaml (p>0,05) farklilik gdstermemistir
(Tablo 17).

Grup I ve grup III’te ek hastalik orani grup II’den anlamli (p<0,05) olarak
daha yiiksekti. Grup I ve grup Il arasinda ek hastalik varligi anlamh (p>0,05)
farklilik gostermemistir. Grup I, grup II ve grup III arasinda HT orant anlaml
(p>0,05) farklilik géstermemistir. Grup I ve grup III’te kronik hastaliga bagh ilag
kullanim orani grup II’den anlamli (p<0,05) olarak daha yiiksekti. Grup I ve grup
IIT arasinda kronik hastaliga bagh ila¢ kullanim oran1 anlamli (p>0,05) farklilik
gostermemistir (Tablo 17).

Tablo 17: Androgenetik alopesi hastalik siddeti ile degiskenlerin

karsilastirilmasi- |
! Grup-I 2 Grup-lI > Grup-IlI p
Ort.+ss 352 + 83 362 + 78 410 + 89 A
Yas Medyan  34,0° 36,0 38,5 0,034
Tam Ort+ss 345 + 9,0 331 £99 375 + 114 0372 K
yasi Medyan 34,0 31,0 36,5 ’
176
== - + =
Boy Ort.+ss 4 57 1769 + 70 1750 + 6,2 0557 A
Medyan 175,0 177,0 174,5
: Ort+ss 816 + 124 843 + 11,0 832 + 114 K
Kilo Medyan 80,0 86,0 85,0 0,344
Bel Ort+ss 96,4 + 94 9%,8 £+ 89 988 + 98 0601 A
cevres Medyan 96,0 95,0 100,0 ’

. Ort.tss 26,2 + 3,3 269 £ 32 272 + 38 A
VKl Medyan 26,2 26,3 27,5 0.568
VKI
Normal kilolu n-% 11 %440 8 %276 8 %30,8 0507 X

Asiri kilolu n% 11 %440 16 %552 11 %42,3



Tablo 17 (devam)

Egitim Durumu

Tlkokul n% 1 %4,0 3 %103 6 %23,1
Lise (Ortaokul) n-% 10 %400 7 %24,1 7 %26,9
Universite n-% 10 %400 13 %448 11 %423 0501 X

N

Yiksek lisans n-% 1 %4,0 %6,9 0 %0,0
>Yiksek lisasns n-% 3 %120 4 %138 %7, 7

N

Sigara ) n% 15 %600 14 %483 12 %46,2 0566 X
Kullannm: (+) n% 10 %400 15 %517 14 %538 ’

Alkol

Kullanimi

) n-% 18 %720 16 %552 21 %080,8

Sosydl igici n% 4 %160 11 %379 3 %115 0,113 X
Diizenli igici n% 3 %120 2 %06,9 2 %7,7

Ek ) n% 21 %840 29 %100 18  %69,2

0,006 X
hastalk  (+) n% 4 %160 0 %00 8 %308
() n% 17 %680 18 62,1 18 %692 i
HT 0,833 X
(+) n% 8 %320 11 %379 8 %308
' ) n% 20 %800 29 %100 19 %731 i
Ilag () 0 0 v 0 0’014 X

kullammi (+) n% 5 %200 0 %00 7 %269

Grup I, grup II ve grup III arasinda aile dykiisii, babada AGA orani anlaml
(p>0,05) farklilik gostermemistir. Grup I, grup II ve grup III arasinda AGA
baslangici, erken baslangi¢ oran1 anlamli (p>0,05) farklilik gostermemistir (Tablo
18).

Grup III’te adélesan baslangi¢ oran1 grup I’den anlamli (p<0,05) olarak daha
yuksekti. Grup II ile grup I, grup III arasinda adélesan baglangi¢c orani anlaml
(p>0,05) farklilik gostermemistir (Tablo 18).

Grup I, grup II ve grup III arasinda doktora bagvuru orani anlamli (p>0,05)
farklilik gostermemistir. Grup I, grup II ve grup III arasinda asprosin, VAI degeri
anlaml1 (p>0,05) farklilik gostermemistir. Grup I, grup II ve grup III arasinda sistolik
kan basinci, diyastolik kan basinci degeri anlamli (p>0,05) farklilik gostermemistir
(Tablo 18).
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Tablo 18: Androgenetik alopes hastalik siddeti ile degiskenlerin karsilastirilmasi- |1

! Grup-| 2 Grup-II * Grup-111 P

Aile ) n-% 7 %28,0 5 %172 3 %11,5

AR 0,311
oykusii  (+) n-% 18 %72,0 24 %82,8 23 %88,5

Babada (- n-% 12 %48,0 14 %48,3 13 %50,0

0,988
AGA +)  n% 13 %52,0 15 %51,7 13 %50,0
AGA Ort+ss 26,0 + 55 254 + 64 244 + 90 0190
baslangici Medyan 25,0 24,0 22,0 ’

Erken ) n-% 5 %20,0 7 %241 5 %19,2

0,891
baslangic (+) n% 20 %800 22 %759 21 %808

Adslessn () n% 23 %920 25 %862 17 %654

0,036
baslangic (+) n% 23 %80 4 %138 9 %346

Doktora () n% 20 %800 19 %655 23 %885

0,118
basvuru  (4)  n% 5 %20,0 10 %345 3 %11,5

Orttss 1455 + 751 126,7 £ 728 129,7 + 70,3

Asprosin 0,480
Medyan 119.4 102,7 101,8
. Ortdss 2,02 + 148 1,71 + 097 199 + 143
VAI 0,817
Medyan 1,83 1,51 1,45
. <198 n% 15 %60,0 19 %65,5 17 %65,4
VAI 0,895
>198 n% 10 9%40,0 10 %345 9 %34,6
Sistolik Ortdss 1263 + 10,7 1268 + 151 1238 + 12,2
kan 0,672
basinct Medyan 128,0 125,0 1220
Diyastolik Orttss 828 + 93 829 + 108 797 + 7,8
kan 0,383
basinct Medyan 81,0 81,0 79,5

Grup 1, grup II ve grup III arasinda Wbc, Plt, AKS, insiilin, HOMA-IR,
trigliserid, LDL degeri anlamli (p>0,05) farklilik gostermemistir (Tablo 19).

Grup III'te HDL degeri grup I’den anlamli (p<0,05) olarak daha diistiktii. Grup II ile
grup 1, grup III arasinda HDL degeri anlamli (p>0,05) farklilik gostermemistir. Grup
[11’te total kolesterol degeri grup I’den anlamli (p<0,05) olarak daha yiiksekti. Grup
IT ile grup I, grup III arasinda total kolesterol degeri anlamli (p>0,05) farklilik
gostermemistir (Tablo 19).
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Tablo 19: Androgenetik alopes hastalik siddeti ile laboratuvar parametrelerinin

karsilastirilmasi.
! Grup-I 2 Grup-11 * Grup-Ill
Ort+ss 15,7 = 0,9 154 + 1,0 147 + 1,6
Hgb 0,006 K
Medyan 15,8 3 15,33 14,9
Ort+ss 455 + 25 453 + 25 494 + 32,2
Htc 0,043 K
Medyan 452 3 4543 43,5
Ortt+ss 7,32 + 1,48 831 + 2,74 7,28 + 1,49
WBC 0,336
Medyan 7,10 7,40 7,20
Ort+ss 232,7 + 51,5 2428 + 481 2521 + 62,3
Plt 0,653 K
Medyan 235,0 238,0 2415
Ort+ss 94,2 + 8,6 936 + 157 972 + 131
AKS 0,288 K
Medyan 94,0 90,0 96,0
. Ort+ss 95 + 83 8,7 = 58 84 + 4,6
Insiilin 0,960 X
Medyan 6,9 7,3 6,8
HOMA - Ort+ss 2,31 + 233 211 + 167 208 + 1,34 0,983 K
IR Medyan 1,56 1,68 1,51 ’
Ort+ss 46,8 = 7,7 50,9 + 116 543 + 95
HDL 0,016
Medyan 45,0 3 49,0 54,5
N . Ort+ss 1514 + 97,9 138,7 + 751 1724 + 112,7
Trigliserid 0,599 K
Medyan 128,0 128,0 1245
Ort+ss 1295 + 37,2 1398 + 381 1496 + 489
LDL 0,234 A
Medyan 121,0 136,0 1445
Total Ort+ss 203,1 + 41,0 2161 + 57,6 2374 + 62,5 0,027 ¥
kolesterol  Medyan 201,03 213,0 2335 ’
4.9. Androgenetik Alopess Hastallk Siddetine Gore Trikoskopi

Bulgularimin Karsilastirilmasi

Frontal bolgede Grup 1, grup Il ve grup Il arasinda minyatiirize sag, saclar

arasi ¢cap farki, yapisiz kirmizi alanlar, perifolikiiler pigmentasyon, sart noktalar,

tek sa¢ saft, beyaz noktalar, kahverengi noktalarin varligi anlamli (p>0,05)

farklilik gostermemistir (Tablo 20).

Grup III’te bal petegi desenli pigmentasyon orami grup I ve grup II’den anlamlh

(p<0,05) olarak daha yiiksekti. Grup I ve grup Il arasinda bal petegi desenli

pigmentasyon orani anlamli (p>0,05) farklilik gostermemistir (Tablo 20).
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Tablo 20: Androgenetik alopesi hastalik siddetine gore frontal bolge trikoskopi
bulgulariin karsilastirilmasi

' Grup-| 2 Grup-ll > Grup-lll
) () n% O %0,0 O %0,0 1 %3,8 X2
Minyatiirize sa¢ |y o5 25 061000 20 %1000 25 96962 P O0°
Saglar arasi¢cap (-) n-% O %00 O %0,0 3 %11,5 5005 X
farki (+) n% 25 %1000 29 %1000 23 %885 "
Yapisizkimizi () n-% 14 256,0 22 %759 17 %654 0304 X
aanlar () n% 11 %440 7 %241 9  346%
Perifolikiiler () n% 13 %520 11 %379 12 5462 o x
pigmentasyon () n% 12 %480 18 %621 14 %538
() n% 14 %560 17 %586 17 %654 -
Sarimoktalar o 11 opaa0 12 dld 9 %346 077
() n% 1 %40 3 %103 2 %77 N
Teksagsafti N 1 op 24 04060 26 %897 24 9923 PO
() n% 16 %640 21 %724 12 %462 N
Beyaznoktdlar ) L os 9 360 8 %276 14 %538 O
Bal petegi () n% 13 %520 14 %483 5 %1972
desenli 12 12 0,030 *
-0, 0, 0, 0, !
sigmentasyon (D W% 5 %480 ST %517 21 %808
Kahverengi () n% 18 %72,0 22 %759 17 %654 0689 X
noktalar (+) n% 7 %280 7 %241 9 %346
1000% -
80,0% -
60.0%
400% -
20,0%
0,0%
Grup-l Grup-11 Grup-I11
OBal Petegi Desenli Pigmentasyon (-)
@ Bal Petegi Desenli Pigmentasyon (+)

Sekil 5: Siddete gére AGA gruplarinda frontal bolge bal petegi pigmentasyon
bulgusu

Vertekste grup II ve grup III’te minyatiirize sa¢ orani grup I’den anlaml

(p<0,05) olarak daha yiiksekti. Grup II ve grup III arasinda minyatiirize sa¢ orani
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anlaml (p>0,05) farklilik gostermemistir. Grup I, grup II ve grup III arasinda saglar
arast ¢ap farki, yapisiz kirmizi alanlar anlamli (p>0,05) farklilik gostermemistir
(Tablo 21).

Vertekste grup 11 ve grup I1I’te perifolikiiler pigmentasyon orani grup I’den
anlamli (p<0,05) olarak daha yiiksekti. Grup II ve grup III arasinda perifolikiiler
pigmentasyon orani anlamli (p>0,05) farklilik gostermemistir. Grup I, grup II ve
grup III arasinda sart nokta, tek sa¢ safti, cok sach folikiiler iinite orant anlaml
(p>0,05) farklilik gostermemistir. Grup 11I’te beyaz nokta varligr grup I’den anlamh
(p<0,05) olarak daha yiiksekti. Grup II ile grup I, grup III arasinda beyaz nokta
varligr anlamli (p>0,05) farklilik géstermemistir (Tablo 21).

100,0% - 100,0% -~
80,0% - 80,0% -
60,0% - 60,0% -
40,0% - 40,0%
20,0% 20,0% -
0,0% 0,0% -

> S

AN

OMinyatiirize Sag (-) O Perifolikiiler Pigmentasyon (-)

B Minyatiirize Sag (+) B Perifolikiiler Pigmentasyon (+)

Sekil 6: Siddete gore AGA gruplarinda vertekste minyatiirize sag ve
perifolikiiler pigmentasyon bulgusu

Vertekste grup II ve grup III’te bal petegi desenli pigmentasyon varligr grup
I’den anlamli (p<0,05) olarak daha yiiksekti. Grup II ve grup III arasinda bal petegi
desenli pigmentasyon varligt anlamli (p>0,05) farklilik gostermemistir. Grup I, grup
I ve grup III arasinda kahverengi nokta varligi anlamli (p>0,05) farklilik
gostermemistir (Tablo 21).
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Tablo 21: Androgenetik alopesi hastalik siddetine gore verteks bolgesi trikoskopi
bulgularinin karsilastirilmasi

' Grup-| 2 Grup-ll * Grup-llI

) () n% 0O %00 0 %00 1 %38 Xz
Minyatlirize sa¢ -\ op 25 041000 29 %1000 25 %962 P00
Saglar arasicap (-) n% O %0,0 O %0,0 3 %11,5 5005 X
farki (+) n9% 25 %1000 29 %1000 23 %885 "
Yapisizkirmizi () n-% 14 2%56,0 22 %759 17 %654 0304 X
aanlar (1) n% 11 %440 7 %241 9 %346
Perifolikiler () n-% 13 %520 11 %379 12 %462 .o x
pigmentasyon  (+) n% 12 %480 18 %621 14 %538

- -0 0, (0] [0)
snokialr ) 0011 oas0 12 e o s O

() n% 1 %40 3 %103 2 %77 -
Teksagsaf ' 1 op 24 04960 26 %897 24 %923 P00

() n% 16 %640 21 %724 12 %462 2
Beyaznoktdar |\ o 9 o360 8 %276 14 os3s 0120
Bal petegi () n% 13 %520 14 %483 5 %192

- XZ

Sﬁg‘ﬁ}”é'masyon @ n% 2 og0 2 %517 21 %808 OO0
K ahvereng () n% 18 %720 22 %759 17 %654 | ..o x
noktalar () n% 7 %280 7 %241 9 %346

4.10. Metabolik Sendromu Olan ve Olmayan Grup arasinda Serum

Asprosin Diizeyleri ve VAl’nin karsilastiriimasi

Metabolik sendrom olan ve olmayan gruplar arasinda serum asprosin diizeyi
anlamli (p>0,05) farklilik gostermemistir. Metabolik sendrom olan grupta VAI

degeri metabolik sendrom olmayan gruptan anlamli (p<0,05) olarak daha yiiksekti

(Tablo 22).
Tablo 22: Serum asprosin diizeyi ve visera adipozite indeksinin metabolik sendrom
korelasyonu
Metabolik Sendrom (+) Metabolik Sendrom (-) deseri
Ort.tss Medyan Ort.tss Medyan p degent
Asprosin 1276 £56,7 111,2 1346+ 76,6 106,2 0,768 ™
VAI 3,22+1,92 2,80 1,68+ 1,54 1,38 0,000 ™
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Metabolik
sendrom

Q!

Metabolik
sendrom

(+)

Metabolik
sendrom

)

Metabolik
sendrom

(+)

Sekil 7: Serum asprosin ve VAI diizeylerinin MetSile korelasyon grafikleri

4.11. Serum Asprosin Diizeyleri ve VAI’nin VKI, HOMA-IR, Achk
Insiilini, AKS ile korelasyonu
Asprosin ile VKI, HOMA-IR, insiilin, VAI degeri arasinda anlamli (p>0,05)
korelasyon gozlenmemistir (Tablo 23).

Tablo 23: Serum asprosin diizeyinin viicut kitle indeksi, HOMA-IR, insiilin, viseral
adipozite indeksi ile korelasyonu.

VKI HOMA-IR Insiilin VAI
neorogn P 0,010 0,073 0.110 20,088
» 0,906 0.365 0172 0.272

Spearman Korelasyon

VAl ile VKI, HOMA-IR, insiilin degeri arasinda anlamli (p<0,05) pozitif
korelasyon gozlenmistir. VAI ile aghk kan sekeri arasinda anlamli (p>0,05)

korelasyon gozlenmemistir (Tablo 24).

Tablo 24: Viseral adipozite indeksinin viicut kitle indeksi, HOMA-IR, insiilin, a¢lik
kan sekeri ile korelasyonu.

VKi HOMA-IR Insiilin AKS

VAI P 0,353 0,537 0,563 0,142

R 0,000 0,000 0,000 0,076
Spearman Korelasyon
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5. TARTISMA

Androgenetik alopesi, erkeklerde sik goriilen, progresif sag kaybidir. Yasa ve
irka gore insidans ve prevalanst degismektedir. Beyaz erkeklerin %30'unun 30 yasina
kadar, %80'inin 70 yasina kadar AGA' ya sahip olacagi bilinmektedir (1). AGA
maternal ve paternal genlerin etkili oldugu, degisken penetransin gorildiigi
poligenik bir hastaliktir. Patogenezinde androjenlere artmis cevap, kisalmis anagen
fazi ve bunun sonucunda goriilen folikiiler minyatiirizasyon vardir (4). AGA’ya
bircok komorbidite eslik edebilmektedir. Her yastan erkegin, 6zellikle de geng
erkeklerin duygu durumunu ve sosyal islevselligini etkilemektedir. Depresyona,
anksiyeteye ve ozgiiven kaybina yol agarak kisinin kendini izole etmesine sebep
olabilmektedir. Aukerman ve ark.’nin derlemesinde alopesiden etkilenen bireylerin
cogunun kaygi, caresizlik ve azalan Ozgiiven duygularindan muzdarip oldugun
bildirilmigtir. Hastalarin saclarindan memnuniyetsizligi genel viicut imajinda
memnuniyetsizlige ve buna bagli olarak yasam kalitesinde de diisiise yol agmaktadir.
AGA’nin sadece bir sa¢ hastaligi degil, sistemik hastaliklarin erken bir bulgusu
olabilecegi diistiniilmektedir (87, 122). Trieu ve ark.’nin yaptiklari metaanalizde
AGA’nin artmis siklikta KVH, MetS, IR, HT, yiikselmis serum kolesterol diizeyi ile
iliskili oldugunu bildirmislerdir (123). Bu yiizden AGA tanisinin, bahsi gecen
komorbiditelerin erken saptanmasi ve tedavi edilmesi, yonetilmesi ve hastalarda
morbiditenin azaltilmasi agisindan 6nemli oldugunu diisiinmekteyiz.

Androgenetik aopesinin baglangic tipik olarak 30-40 yaglart arasindadir,
ancak yapilan arastirmalar puberteden hemen sonra bile baslayabilecegini
gostermistir (2, 124, 125). Bizim ¢alismamizda AGA’nin ortalama baslangi¢ yasi
25,2£7,1 idi. Hasta grubunun %18,8’inde AGA adolesan donemde baslangic
gostermekteydi. Adolesan donemde baglangic gosteren hastalarin - %93 linde
literatlirle uyumlu olarak aile dykiisii pozitifti. Yine bu hastalarin % 60’inda babada
AGA 6ykiisii mevcuttu.

Ozcan ve ark.’nin pediatrik popiilasyonda yaptig1 calismalarinda AGA’s1 olan
adolesanlarda siklikla MetS kriterlerinden birinin pozitif oldugunu belirtmislerdir
(126). Bizimde ¢alismamizda addlesan baslangi¢li hastalarin %66’sinde (n=10) MetS

kriterlerinden biri pozitifti.
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Erken baslangicli AGA i¢in yas sinir1 c¢alismalar arasinda farklilik
gostermektedir (16, 127). Biz calismamizda erken baslangigli AGA igin yas araligini
2017°de Nargis ve ark.’nin ¢alismasindakine benzer olarak puberteden 30 yasa kadar
kabul ettik (128). Agaoglu ve ark. 1507 erkek tiniversite 6grencisi lizerinde yaptiklar
calismalarinda, erken baslangicli AGA’ nin prevalansini %19,2 olarak bulmuslardir
(129). Calismamizda hasta grubunun %78,8’inde erken baslangicli AGA mevcuttu.

Paik ve ark. AGA’nin prevalansina yonelik yaptiklar1 ¢alismalarinda 3. ve 7.
dekad arasinda evre 111'V’yi en sik goriilen evre olarak saptamislardir (130). Biz de
calismamizda Hamilton-Norwood skalasina gore hastalar1 evreledigimizde esit hasta
sayis1 (N=16) ve oran1 (%20) ile evre Il ve evre 11V yi en sik goriilen evreler olarak
saptadik. 26 hasta (%32,5) grup | (hafif), 28 hasta (%35) grup Il (orta siddetli), 26
hasta (%32,5) grup Il (siddetli) AGA olarak degerlendirildi. Kim ve ark.
calismalarinda AGA hastalarinda fronto-verteks tutulumu %60, frontal tutulumu
%34,3, verteks tutulumunu %45,5 olarak saptamiglardir (131). Bizim ¢alismamizda
hastalarin %75’inde verteks tutulumu mevcuttu. Literatiirle uyumlu olarak siddetli
dokiilme grubundaki hastalarin yaslari, hafif dokiilme grubundakilere gore anlamh
olarak daha yiiksek saptandi. Calismamizda AGA hasta grubunun trikoskopik
bulgularin1 degerlendirdigimizde frontal bolgede en sik saptadigimiz bulgular
sirastyla minyatiirize saglar (%98,8), saclar arasi1 ¢ap farki (%96,3), tek sag¢ saftiydi
(%92,5). Verteks bolgesindeki en sik trikoskopik bulgular sirasiyla saglar arasi ¢ap
farki (9%92,5), minyatiirize saglar (%85), tek sa¢ saftiydi (%76,3). Her iki bolgede de
en az goriilen bulgu ¢ok sagl folikiiler tiniteydi. Ummiti ve ark.’nin ¢alismasinda da
calismamizla uyumlu olarak AGA hastalarinda en sik trikoskopik bulgu, saglar
arasinda cap farki olarak (anizotrikoz) bulunmustur. Bal petegi pigmentasyon
alopesinin giddetinden bagimsiz, sik gorilen bir trikoskopik bulgu olarak
saptanmustir (132). Grup I11’te (siddetli grup) frontal bolgede en sik gézlenen bulgu
%96,2 ile minyatiirize saglardi. Grup IllI’te verteks bolgesinde en sik gozlenen
bulgular %100 oranla minyatiirize saglar ve saglar arasi ¢ap farkiydi. Frontal bolgede
grup I, grup II ve grup III arasinda minyatiirize sag, saglar aras1 ¢ap farki, yapisiz
kirmizi alanlar, perifolikiiler pigmentasyon, sart noktalar, tek sa¢ safti, beyaz
noktalar, kahverengi noktalar varligi a¢isindan anlamli farklilik izlenmemistir. Grup
[II’te bal petegi pigmentasyon orani grup I ve grup II’den anlamli olarak daha
yiiksekti. Verteks bolgesinde grup II ve grup III’te minyatiirize sag, bal petegi

pigmentasyon ve perifolikiiler pigmentasyon orani grup I’den anlamli olarak daha
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fazla saptandi. Literatiire baktigimizda ¢alismamizla benzer sekilde Hu ve ark., Kibar
ve ak. ve Zhang ve ark.’nin g¢alismalarinda bal petegi pigmentasyon hastalik
siddetiyle korele olarak saptanmustir (75, 133, 134). Kibar ve ark.’nin ¢alismasinda
cok sacli folikiiler tnite ile perifolikiiler pigmentasyon hafif siddette alopesi
grubunda sik goriiliirken, bal petegi pigmentasyon, beyaz ve kahverengi noktalar
siddetli alopesi ile iliskili bulunmustur (133). Hu ve ark. galismalarinda AGA
hastalarinda trikoskopik degerlendirmede anizotrikoz, perifolikiiler pigmentasyon,
beyaz peripilar isaret, sar1 noktalar, igne ucu beyaz noktalar, fokal atrisi, skalp
pigmentasyonu bulgularint saptamislardir. Anizotrikoz, beyaz peripilar isaret, sar1
noktalar, igne ucu beyaz noktalar, fokal atrisi ve skalp pigmentasyonunun hastaligin
siddetiyle istatistiksel olarak anlamli pozitif korele oldugunu saptamislardir.
Perifolikiiler pigmentasyon erken evre alopesi ile iliskili saptanmistir. Ummiti ve ark.
perifolikiiler pigmentasyonu erken evre AGA’nin bir bulgusu olarak bildirirken,
bizim c¢alismamiz Kuczara ve ark.’nin sistematik derlemesine benzer olarak bunu
desteklememektedir (132, 135). Calismamizda Grup Il ve grup llI’te perifolikiiler
pigmentasyon orani grup I’den anlamli olarak daha yiiksekti. Grup Il1I°te beyaz
noktalarin varligi grup I’den anlamli olarak daha yiiksekti.

Calismamizda ortalama hastalik siiresi 12,2 yildi. Hastalarin  %22,5’i
tarafimiza basvurmadan 6nce AGA’ya yonelik tedavi i¢in hekime basvurmustu.
Erken baslangich grupta doktora bagvuru, gec baslangich gruba gore anlamli olarak
daha yiiksekti. Bunun nedeninin Nargis ve ark.’nin da ¢alismalarinda belirttigi gibi
hastalarin sadece ilk yillarda sa¢ dokiilmesinden endise ve rahatsizlik duymalar1 ve
yas ilerledik¢e yavas yavas durumu kabullenmeleri olabilecegi diisiiniilebilir (128).

Hamilton AGA’nin patogenezinde androjenlerin, genetik faktorlerin ve yasin
etkili oldugunu bildirmistir (6). AGA’nin patogenezinde genetigin etkisi iyi
belirlenmis olmasina ragmen literatiirde ailesel faktorleri arastiran epidemiyolojik
caligmalar smirli sayidadir. 2020 yilinda Ding ve ark. Cin’de yaptiklar1 kohort
calismada erken baslangigh AGA’nin anneden ¢ok babadan genetik aktarimi ile
iligkili oldugunu belirtmislerdir (136). Chumlea ve ark.’nin ¢aligmalarinda babasinda
AGA olan erkeklerin, olmayanlara gore AGA gelisimi agisindan 2,5 kat artmigs riske
sahip oldugu belirlenmistir (3). Su ve ark. ¢alismalarinda birinci ve ikinci derece
akrabalarda AGA Oykiisli olmasinin AGA riskini arttirdigin1 ancak iiciincii derece
akrabalarda Oykii olmasmin riski arttirmadigini bildirmislerdir. Baba ve baba

tarafindan akrabalarda AGA olmasinin anne ve anne tarafindan akrabalarda olmasina
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gore riski daha fazla arttirdigini bildirmislerdir (137). Jang ve ark. galismalarinda
AGA alopesi hastalarinda aile Oykiisiinii %70,2 olarak saptamiglardir (138). Biz
calisgmamizda AGA grubunda aile 6ykiisiinii %81,3 oraninda, kontrol grubunda %39
oraninda pozitif olarak saptadik. AGA grubunda babada AGA &ykiisii %51,3’ken
kontrol grubunda %20,8’di. Hasta grubunda aile 6ykiisii ve babada AGA Oykiisii
kontrol grubundan anlamli olarak daha yiiksekti. Erken baslangigli AGA grubu ile
gec baslangicli AGA grubunu aile oykiisii yoniinden karsilastirdigimizda anlamli
fark saptamadik.

Su ve ark. tarafindan polisler {izerinde yapilan prevalans ¢alismasinda normal
popiilasyona oranla erkek tipi AGA’nin polislerde 2 kat daha sik goriildigi
saptanmigtir. Bunun obezite, giines 1s181na fazla maruziyet, stresli yasam tarzi ile
iliskili olabilecegini varsaysalar da giines 11g1na maruziyetin kesin olmayan 6lgtimii
ve ayrica resmi stres dlgeginin kullanilmamasi nedeniyle kanitin giiglii olmadigindan
bahsetmislerdir (139). Biz c¢alismamizda AGA grubu ile kontrol grubunu egitim
diizeyi agisindan karsilastirdigimizda her iki grup arasinda anlamli fark saptamadik.
Erken baslangicli grupta tiniversite ve {lizeri egitim diizeyinde olmay1 anlamli olarak
yiiksek saptadik.

Androgenetik alopesinin patogenezine yonelik ¢alismalarda sigaranin bir risk
faktorii olup olmadigr aragtirllmistir. Field ve ark.’nin yaptiklar1 ¢alismada sigara
kullaniminin serum androjen diizeylerinde yiikselmeye neden oldugunu gosterilmistir
(140). 2022°de yapilan bir derlemede sigara igmenin Vvazokonstriksiyon, kil
folikiiliinde serbest radikal hasari, DNA hasar1 olusturma, yaslanmay1 arttirma ve
hormonal etkilerle sa¢ dokiilmesine neden oldugu bildirilmistir (141). Su ve ark.’nin
yaptig1 ¢aligmada sigara igme durumunun ve son donemde icilen sigara miktarinin
AGA ig¢in istatistiksel olarak anlamli bir risk faktorii oldugu bulunmustur (137).
Gupta ve ark.’min yaptig1 metaanalizde sigara i¢mis olan erkeklerin, hi¢ sigara
igcmemis erkeklere kiyasla AGA yasama olasiliginin 1,8 kat daha fazla oldugu
saptanmistir (142). Calismamizda AGA ve kontrol grubu arasinda sigara kullanimi
acisindan anlamli fark saptamadik. Siddete gére AGA subgruplari arasinda Sigara
kullanimi agisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptamadik.

Alkol tiiketimi ve AGA arasindaki iliskinin degerlendirildigi ¢alismalarda
farklt sonuglar mevcuttur. Severi ve ark. AGA prevalanst ve risk faktorlerini
belirlemeye yonelik yaptiklar1 ¢aligmalarinda alkol kullanimimin AGA igin belirgin
artmus risk ile iligkili oldugunu bildirmislerdir (143). Nargis ve ark. ¢alismalarinda
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erken baslangic AGA’l1 olgularin %73,3’linde alkol kullamimi Oykiisii oldugunu
bildirmislerdir (128). Salman ve ark.’nin AGA epidemiyolgjisiyle ilgili yaptiklart
calismalarinda alkol kullanimi AGA ile iliskili bulunmamistir (2). Calismamizda
AGA grubunda hastalarin ¢ogunlugu (%68,8) alkol kullanmiyordu. %22,5’1 sosyal
iciciydi, %8,8’1 diizenli alkol (her hafta) kullanmaktaydi. AGA ve kontrol grubu
alkol kullanimi ag¢isindan karsilastirildiginda anlamli fark saptanmadi. AGA
siddetine gore subgruplar karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli bir fark
saptanmadi. Bu nedenle, alkoliin AGA ile iliskilendirilebilmesi i¢in daha genis bir
calisma popiilasyonunda, tiiketilen alkoliin siiresi ve miktarinin belirlenecegi
calismalar yapilmasi gerektigini diistinmekteyiz.

Literatiirde artmis VKI ve abdominal obezitenin AGA’yla iliskisine dair
veriler degiskendir. AGA epidemiyolojisi ile ilgili yapilan ¢ok sayida ¢alismada VKI
hasta ve kontrol grubunda istatistiksel olarak anlamli farkli bulunmamistir. Danesh-
Shakiba ve ark.’nin ¢alismasinda AGA grubunda daha diisiik VKI saptanmstir (2,
144-146). Buna karsilik literatirde AGA’nin siddetinin, artmus VKI’yle iliskili
oldugunu gosteren ¢alismalar da mevcuttur (14, 147, 148). Erken baslangigli AGA
hastalarmn klinik profillerinin degerlendirildigi iki calismada AGA grubunda kontrol
grubuna gore istatistiksel olarak anlamli yiiksek bel g¢evresi Ol¢limii saptanmistir
(148, 149). Biz ¢alismamizda hasta grubunda ortalama VKIi’yi 26,8 +3,4, kontrol
grubunda ise 26,2+2,8 olarak saptadik. Hasta grubunun %33,8’i normal kilolu,
%47,5°1 asin kilolu, %18,8’1 obez olarak degerlendirilmistir. Kontrol grubunun
%39’u normal kilolu, %51,9’u asir1 kilolu, %9,1°1 obez olarak degerlendirildi. Hasta
grubunun ortalama bel ¢evresi 97,349,3 cm kontrol grubunun ise 96,9+9 cm olarak
saptadik. AGA ve kontrol grubu arasinda VKI, bel gevresi agisindan anlamli fark
saptamadik. Hastalik siddetine gére AGA subgruplarini karsilastirildigimizda bel
cevresi ve VKI’nde anlamli fark saptamadik .

Viicut kitle indeksi, viicut yag yiizdesinin giiclii bir prediktorii gibi kullanilsa
da, hem erkeklerde hem de kadinlarda viicut yag yiizdesi ile dogrusal degil, egrisel
bir iliski gosterdigi bilinmektedir (112). 2006 yilinda Romero-Corral ve ark.
tarafindan  yapilan 40 epidemiyolojik ¢aligmanin degerlendirildigi derlemede
VKIi’nin mortalite riskini belirlemede iyi bir prediktdr olmadig: bildirilmistir (150).
Bu derlemenin iizerine yine aym dergide VKI’ni kardiyovaskiiler risk faktorii olarak
kullanmaya devam etmeli miyiz?” baslikli bir basyazi yaymlanmistir. Bu yazida

“Kardiyovaskiiler riskin degerlendirilmesi ve primer/sekonder olarak azaltilmasinda
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VKI’'nin klinik veya epidemiyolojik bir ara¢ olarak kullanimi, kalici olarak
terkedilebilir” ifadesi yer almistir (151). 2004’te Yusuf ve ark.’nin 15152 vaka ve
14820 kontrolii iceren vaka-kontrol c¢alismalarinda abdominal obezitenin
kardiyovaskiiler risk faktorii oldugu bildirilmistir. Bu bulgular 1s181inda viseral adipoz
dokunun fonksiyonunun degerlendirilmesi igin klasik parametrelerden (bel g¢evresi,
VKI ve lipidler gibi) daha yiiksek duyarlilk ve ozgiilliige sahip, rutin olarak
uygulanabilir bir kardiyometabolik belirtecin tanimlanmasi ihtiyact dogmustur (27,
112).

Viseral adipozite indeksi ilk olarak 2010 yilinda tanimlanmistir. Hastalarin
antropometrik Ol¢iimleri ve serum lipid profil verileri kullanilarak hesaplanir. Kadin
ve erkeklerde sabit degerler degismektedir. Amato ve ark.’nin 1498 beyaz erigkinde
yaptiklar1 retrospektif calismalarinda artmis VAI’nin artmis kardiyovaskiiler (2,5 kat)
ve serebrovaskiiler (1,5 kat) riskle iliskili oldugu saptanmustir (113).

Viseral adipozite indeksinin, adipoz doku disregiilasyonu durumunda,
endokrin fonksiyon bozuklugunun ve adipoz dokudaki diisiik dereceli inflamasyonun
iyi bir gostergesi oldugu gosterilmistir. Kiside VAI’nin artmas: degisken yag
dagilim1 ve fonksiyonu ile karakterizedir ve adipositokin tiretimindeki degisiklikler,
artan lipolitik aktivite ve inflamasyonun IR nin patogenezinde 6nemli rol oynadigina
inanilmaktadir (29). 2022 yilinda Jiang ve ark.’nin 27309 hasta {izerinde yaptigi
kesitsel arastirmada, artmis VAl’nin, IR ile gii¢lii pozitif korelasyonu oldugunu
saptanmistir (152).

Metabolik sendrom gectigimiz yiizyillda onemli bir halk sagligi sorunu
olmustur. MetS'lu yetiskinlerin kiiresel prevalansi farkli tan1 kriterlerine gére %12,5-
31,4 arasinda degismektedir (153). Hastaligin insidansinin artmasi, finansal
kaynaklarin yanlig kullanimina yol agar ve iyi bir yasam kalitesine ulagmanin 6niinde
bir engel olusturur. Goldani ve ark.nin yash hastalarda VAI’'nin MetS
komponentlerini predikte edebilirligini degerlendirdikleri galismalarinda, VAI’nin
MetS komponentleri i¢in ucuz, kolay uygulanabilir, iyi bir prediktér oldugu
bildirilmistir (154).

2023 yilinda Su ve ark.’nin Amerikali erigkin erkeklerde visera adipozitenin
serum testosteron diizeyine etkilerini arastirdiklar1 kesitsel bir calismada, VAI
yiiksekligi olan erkeklerin daha diisiik total testosteron diizeylerine sahip oldugu,
bunun da ileri yas ve obez erkeklerde daha belirgin oldugunu saptanmistir (155).

Mongraw-Chaffin ve ark.’nin 1835 katilimc1 iizerinde yaptiklari ¢alismada baslangig
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vizitinde, 2. ve 3. vizitlerde hastalarin serum seks hormonlarini 6lgiip, bilgisayarli
tomografi ile viseral ve subkutan yag doku Ol¢iimlerini yaptiklari galismalarinda;
serbest testosteronun viseral ve subkutan yag dokusu ile negatif korele oldugunu
saptamiglardir. Yiiksek DHEA, kadinlarda artmis viseral yag dokusu ile iliskiliyken,
erkeklerde iligkili bulunmamustir. Yiiksek SHBG, her iki cinsiyette de anlaml
derecede daha diisiik yaglanma diizeyleri ile iliskili bulunmustur (156).

Androgenetik alopesi patogenezinde androjenlerin etkisi  bilinmektedir.
Literatiir baktigimizda AGA ve androjenlerin iliskisini degerlendiren ¢alismalardan
Zhang ve ark.’nin ¢aligmasinda AGA hastalarinda serum androjenlerinin tedavi
oncesi ve sonrasi degerleri karsilastirilmistir. Total testosteron, serbest testosteron,
DHT diizeyleri AGA grubunda kontrollere gore yiiksek, seks hormonu baglayan
globulin (SHBG) her iki grupta benzer saptanmistir. Antiandrojen (finasterid) tedavi
sonrasi, total ve serbest testosteron ile DHT diizeylerinde diisiis izlenirken, SHBG
diizeyi degismemistir (157). Khaled ve ark.’nin ¢alismasinda AGA’s1 olan hastalarin
kontrol grubuna kiyasla serum testosteron ve DHT diizeyleri yiiksek bulunmustur.
Hem frontal bolge hem vertekste AGA siddetiyle, serum androjen seviyeleri arasinda
giiclii iliski saptanmistir. AGA’da daha ¢ok testosteronun folikiil diizeyinde potent
DHT’ye doniismesi ve reseptor diizeyinde artmis duyarlilik sebep olarak
suclanmaktadir. Artmis VAI’de ise yukarida bahsi gecen Su ve ark.’nin ¢alismasinda
oldugu gibi serum androjenlerinde diisiis bildirildiginden, artmis viseral obezitenin
farkli bir mekanizmayla AGA sikligin1 ve siddetini arttirdigi diisiiniilebilir. Adipoz
doku bilindigi lizere bir endokrin organ gibi davranarak c¢ok sayida adipokin
salgilamaktadir.  Adipokinler proinflamatuar ve antiinflamatuar  6zellikler
gosterebilmektedir (114). Wu ve ark.’nin AGA hastalarinda serum adipokin
diizeylerini  arastirdiklart  ¢aligmalarinda  adipokinlerin  proinflamatuar  ve
antiinflamatuar 6zelliklerinin AGA patogenezinde rol oynayabilecegi diistiniilmiistiir
(158). Literatiirde viseral adipozitenin AGA ile iliskisini degerlendiren az sayida
calisma vardir. Bunlardan birinde Colgegen ve ark. epikardiyal adipoz doku ile AGA
iligkisini incelemislerdir. Siddetli AGA grubunda artmis epikardiyal adipoz doku
saptamiglardir (159). Tirkmen ve ark.’nin AGA ve kontrol grubunda biyoelektriksel
empedans analizi (BIA) ile viicut yag dagilimini Slgtiikleri ¢alismalarinda, AGA
grubunda yag yiizdesi, obezite derecesi, metabolik yas, viicut kitle indeksi (VKI) ve
viseral yag diizeyi kontrol grubundan daha yiiksek saptanmistir (160). Tim
bunlardan yola ¢ikarak ¢alismamizda AGA ve kontrol grubunda, siddete gére AGA
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subgruplarinda VAI diizeyini karsilastirdik. Calismamizda AGA grubu VAl
ortalamasmi 1,9+1,29, kontrol grubunun ortalamasin1 2,07+ 2,09 olarak saptadik.
AGA grubu ve kontrol grubu arasinda, ayn1 zamanda siddete gére AGA subgruplari
arasinda VAI diizeyinde itatistiksel olarak anlamli fark saptamadik. Martinez-
Sanchez ve ark.’nin retrospektif kesitsel c¢aligmalariyla Jiang ve ark. ‘nin
calismalarinda  VAI ile HOMA-IR arasinda pozitif korelasyon saptanmistir (152,
161). Yang ve ark’nin ¢alismasinda ise yapilan korelasyon analizi, VAI’nin IR’yi
gosteren HOMA-IR ileiliskisi olmadigini gostermistir (162). VAI’nin PKOS’lu geng
kadinlarda, obezlerde ve yeni teshis edilen akromegalisi olan hastalarda IR’yi
predikte edebildigine dair yaymlar mevcuttur (163-165).

Amato ve ark.’nin calismasinda BMI ve bel gevresi ile VAI arasinda
korelasyon saptanmamustir (27). Yang ve ark.’nin Tip 2 DM hastalarinin birinci
derece akrabalar iizerinde yaptiklari ¢alismalarinda VAI ile BMI arasinda pozitif
korelasyon izlenmistir (162). Biz calismamizda VAI ile VKI, HOMA-IR, insiilin
degeri arasinda anlaml pozitif korelasyon gozlerken, VAI ile AKS arasinda anlaml
korelasyon gozlemedik.

Lazzer ve ark.’nin obez hastalar iizerindeki retrospektif calismalarinda
VAI’nin MetS'nin saptanmasinda giivenilir bir indeks oldugu kanaatine varilmistir
(166). Bijari ve ark.’nin 2021 yilinda yaptiklari derlemede VAI'nin MetS igin,
uygun, diisik maliyetli ve kolay uygulanabilir bir tarama belirteci oldugu, bununla
beraber uygulanabilirligini degerlendirmek, optimal cut-off belirlemek ve bundan en
fazla fayda gorecek popiilasyonlar1 belirlemek icin daha fazla galigmaya ihtiyac
oldugu sonucuna varilmistir (29). Biz de ¢alismamamizda literatiirle uyumlu olarak
MetS'u olan grupta VAI degerini MetS'u olmayan gruptan anlamli olarak daha
yiiksek saptadik.

Ahouansou ve ark. 250 erkek iizerinde yaptiklar1 calismada hipertansif
erkeklerin %82’sinde normotansif hastalarin %56’sinda AGA saptamistir (p< 0,001).
Bunu da iki mekanizma ile agiklamiglardir. Bunlardan biri AGA patogenezindeki
artmis androjenlerin kan damarlarindaki reseptdrlere baglanarak kan basmcini
yukseltmesi, digeri ise hipertansif hastalarin ¢ogunda mevcut olan
hiperaldosteronizmin, steroid hormonlarinin pluripotansiyel kapasitesi nedeniyle
alopesi gelisimine dogrudan katkida bulunmasidir (15). Calismamizda hasta ve
kontrol gruplarinin sistolik ve diyastolik kan basinglarini karsilastirdik. AGA
grubunda ortalama sistolik kan basincin1 125,7+12,8 mmHg diyastolik kan basincini

59



81.8£9.4 mmHg olarak bulduk. Kontrol grubunda ortalama sistolik kan basincini
123,2+11,5 mmHg diyastolik kan basincini 79,9+9.2 mmHg olarak bulduk. AGA ile
kontrol grubu arasinda, AGA’nin siddetine gore subgruplar arasinda sistolik ve
diyastolik kan basing diizeyleri a¢isindan anlamli fark saptamadik.

Greger ve ark. yaptiklar1 deneysel calismalarinda androjenlerin HDL
diizeylerini azalttigini gostermislerdir (167). Sharrett ve ark.’nin g¢aligmalarinda
yuksek trigliserid ve diisik HDL degerleri, ateromdan aterotromboza gecisle ve
artmis koroner arter hastaligi riskiyle iliskili bulunmustur (168). Bu nedenle AGA'l1
hastalarda lipid profilinin arastiritlmasinin bu riskleri azaltmak ag¢isindan 6nemli
olabilecegi diisiiniilebilir. Literatiire baktigimizda Arias-Santiago ve ark.’nin yaptigi
calismada hem kadmn tipi hem erkek tipi AGA gruplarinda kontrol grubuyla
kiyaslandiginda anlamli yiiksek trigliserid, LDL, total kolesterol diizeyi saptanmistir
(95). Biz de galismamizda hastalarin trigliserid, LDL, total kolesterol, ve HDL
diizeylerini kontrol grubuyla karsilastirdik. Hasta grubunda LDL, total kolesterol
diizeylerini kontrol grubundan anlamli olarak daha yiiksek saptadik. Siddete gore
subguplart karsilastirdigimizda Grup I1I’te HDL degerini grup I’den anlamli olarak
daha distik saptadik. Grup II ile grup I, grup III arasinda HDL degeri anlamhi
farklilik gostermemistir. Grup III°te total kolesterol degeri grup I’den anlamli olarak
daha diisiiktii. Grup II ile grup I, grup III arasinda total kolesterol degeri anlaml
(p>0.05) farklilik gostermemistir.

Androgenetik alopesiye IR, endotelyal disfonksiyon, KVH’nin artmis oranda
eslik ediyor olmasi kronik inflamasyonun anahtar rol oynadigini diisiindiirmektedir
(169). Bu sebeple literatiirdeki ¢alismalarda CRP ve ESH degerlendirilmistir. S6zen
ve ark. 41 AGA olgusu ve 40 kontrol grubunun katildigi caligmalarinda yiiksek
sensitiviteli CRP diizeylerinin olgu ve kontrol grubunda benzer oldugunu
saptamiglardir. Yiiksek sensitiviteli CRP ile VKI ve bel ¢evresi arasinda belirgin
pozitif korelasyon saptamislardir. Calismamizda olgu ve kontrol gruplar1 arasinda
ESH ve CRP diizeylerini karsilastirdigimizda iki grup arasinda istatistiksel anlaml
fark saptamadik. Banger ve ark. da ¢alismalarinda ¢alismamiza benzer sekilde ESH
ve CRP diizeylerinde anlamli fark saptamamislardir (169). Buna karsin Hirsso ve
ark. calismalarinda orta ve siddetli AGA hastalarinda CRP’yi anlamli yiiksek olarak
saptamislardir (148). Calismamizda siddete gore Subgruplar arasinda da ESH ve CRP
diizeylerinde anlamli farklilik saptamadik.

Literatiirde AGA’yla insiilin iliskili bozukluklar arasindaki baglantiya yonelik

60



¢ok sayida calisma bulunmaktadir. Insiilin ve insiilin benzeri biiyiime faktérii 1 (IGF-
1), Sa-rediiktaz aktivitesini indiikleyebilen ve testosteronun DHT'ye doniisiimiiniin
artmasina neden olabilen peptid hormonlardir (170). IR dolasimi etkileyerek
vazokonstriiksiyona ve kil folikiillerinde mikrosirkiilasyonun bozulmasina, lokal
doku hipoksisine ve bunlarin sonucunda da folikiiler minyatiirizasyona neden olabilir
(16, 171). Cesitli ¢aligmalar, siddetli veya orta derecede AGA's1 olan hastalarin,
normal veya hafif AGA's1 olanlara gore artmis aclik serum glukozu ve aglik
insiilinine sahip olma ihtimalinin daha yliksek oldugunu gostermistir. Banger ve
ark.’nin ¢aligmasinda AGA grubunda kontrol grubuna goére belirgin AKS
saptanmistir (169). Gonzalez-Gonzalez ve ark.’nin 80 gen¢ AGA’l1 erkek ve 80
saglikli kontrol grubu arasinda yaptigi vaka kontrol ¢alismasinda HOMA-IR vaka
grubunda belirgin olarak yiiksek saptanmistir. Mumcuoglu ve ark. calismalarinda
erken baglangicli AGA grubunda istatistiksel olarak anlamli yiiksek HOMA-IR
diizeyleri saptamistir (16). Calismamizda hasta ve kontrol grubu arasinda AKS,
HOMA-IR diizeyleri anlamli farklilik gdstermemistir. AGA siddetine gore
subgruplarda AKS, HOMA-IR diizeyleri karsilagtirildiginda anlamli  fark
bulunmamastir.

Bakry ve ark.’nin 100 orta-siddetli AGA hastast ve 100 saglikli kontrol
grubunu karsilastirdiklar1 ¢alismalarinda, MetS tani kriterlerine gére 39 vakayave 19
kontrole MetS tanis1 konulmus ve her iki grup arasinda MetS agisindan anlamli fark
saptanmistir (p=0,002). 25 vakada ve 10 kontrol deneginde hem MetS hem de IR
saptanmis olup her iki hastaligin eszamanli varlig1 vakalar ve kontroller arasinda
istatistiksel olarak anlamli farkli bulunmustur (p=0,008). AGA grubunda belirgin
yiksek oranda MetS ve HOMA-IR yiksekligi saptanmistir (21). Biz de
calisgmamizda hasta grubunda MetS oranini kontrol grubundan anlamli (p<0,05)
olarak daha yiiksek saptadik. AGA ve kontrol grubu arasinda MetS kriter varliginin
anlamli farklilik gostermedigini saptadik. AGA siddetine gore subgruplar MetS
acisindan karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark saptamadik.

Simdiye kadar sozii gecen pek ¢ok metabolik bozuklugun, kardiyovaskiiler
komorbiditenin AGA’ya eslik ediyor olmasi, AGA’nin hastalar i¢in yalnizca bir
kozmetik problem olmadigin1 gostermektedir. AGA ile iligkili bu metabolik
bozukluklar ve bozulmus metabolik durumlar, adipokinlerin hastaligin
patogenezinde rol oynayabilecegini diisiindlirmektedir. Ancak sinirl sayida ¢alisma

adipokinlerin AGA'daki roliinli degerlendirmistir.
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Adipoz doku 6nceden enerji depolama organi olarak diisiiniilse de, artik enerji
tilkketimi, glikolipid metabolizmas1 ve inflamatuar yanit siireclerinde yer alan gesitli
adipokinlerin salgilandigi aktif bir endokrin organ olarak kabul edilmektedir.
Adipokinler, baslica adipositler tarafindan iiretilen kiiclik molekiil agirlikl1 biyolojik
olarak aktif proteinlerdir, ancak bir¢ok {iyesi adiposit olmayan hiicreler tarafindan da
eksprese edilir ve salgilanir. Adipokinler proinflamatuar (leptin gibi) ve
antiinflamatuar (adiponektin gibi) olarak siniflandirilabilir (114). Obezite ve yiiksek
kalorili diyetler de dahil olmak tizere bazi durumlar, adiposit fonksiyonunda
dengesizlik, proinflamatuar adipokinlerin ekspresyonunun artmasi ve antiinflamatuar
adipokinlerin ekspresyonunun azalmasiyla karakterizedir ve bu durum, kronik, diisiik
dereceli bir inflamatuar duruma sebep olur (172). Adipokinlerin sa¢ dongiisii lizerine
etkilerini anlamaya yonelik literatiirde az sayida ¢alisma mevcuttur. Iguchi ve ark.
insan sacli derisi kil folikiilleri tarafindan leptin tiretimi olasiligini aragtirmak
amaciyla yaptiklart ¢alismalarinda folikiiler dermal papilla ve i¢ kok kilifinda leptin
salgilandigin1 ve leptin reseptorii bulundugunu géstermislerdir (173). Yang ve ark.
calismalarinda beyaz adipoz doku kaynakli leptinin, sa¢ dongiisii ilerlemesi sirasinda
farkli sekilde eksprese edildigini gdstermislerdir. Leptin diizeyinin erken anagen
fazda en diisiik seviyede olup, ge¢ anagen fazda artip ve telogen fazda zirveye
ulagtigim1  gostermiglerdir. Bu da, leptinin  sa¢ dongiisiiniin  ilerlemesini
diizenleyebilecegini diisiindiirse de leptinin sa¢ dongiisiinii ve sa¢ biiyiimesini nasil
etkiledigi tam olarak anlagilamamistir (174). Adipokinlerin AGA ile iligkisini
degerlendiren az sayidaki ¢aligmadan birini Yang ve ark. 2017°de 29 AGA hastas1 ve
19 kontrol grubu iizerinde gergeklestirmistir. Yiiksek plazma leptin diizeyleri, ¢cok
degiskenli lojistik analizde AGA gelisme riski ile pozitif korelasyon gdstermistir.
Dolagimdaki leptin AGA'nin gelisimini etkileyebilir sonucuna varilmistir (175).
Sumikawa ve ark. caligmalarinda mutant ve vahsi tip fareleri kullanarak leptinin kil
folikiilii dongiisii tizerindeki etkisini degerlendirmistir. Leptinin kil folikiillerindeki
dermal papilla hiicrelerinde iiretildigini ve leptin reseptorii eksikligi olan farelerin kil
folikiil dongiilerinde anormallikler goriildiigiini bildirmislerdir. Ayrica leptin
enjeksiyonunun sa¢ dongiisiinde anagen faza gegisi tetikledigini bildirmislerdir.

Matilainen ve ark.’na gore erken baslangicli AGA IR’nin Klinik bir
gostergesidir, AGA ile IR arasindaki iliski konusunda tartigmalar mevcuttur ve IR
durumundaki adipokin degisiklikleri lizerine ¢alismalar eksiktir. 2023 yilinda Wu ve
ark. 80 AGA’l1 hasta ile 60 saglikli kontrol iizerinde serum leptin, adiponektin,
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resistin, visfatin, insiilin ve 25-hidroks vitamin D diizeylerini degerlendirmistir.
Kontrol grubuyla karsilastirildiginda AGA hastalarinda daha yiiksek serum leptin
diizeyi ve daha diisiik adiponektin/leptin orani (p<0.05) goriilmiistiir ve her ikisi de
hastaligin siddetiyle pozitif korelasyon gostermistir. IR’si olmayan AGA grubuyla
karsilastirildiginda IR’si olan AGA grubunun serum leptin diizeyleri anlamli yiiksek
bulunmustur (p<0.05) (158). Bu c¢alismalar 1s18inda AGA'li  hastalarda
proinflamatuar ve antiinflamatuar adipokinler arasinda bir dengesizlik olabilecegi ve
bunun da AGA patogenezinde yer aldigi diisiiniilebilir. IR de adipokin diizeylerini
etkileyebilir. Biz de bu sebeple ¢alismamizda AGA'll hastalar ve kontrol grubu
arasinda adipokin diizeyleri, IR’yi karsilastirmayi, AGA siddetiyle korelasyonunu
aragtirmayr amagladik. Calismamizda AGA’l1 hasta grubuyla, saglikli kontroller
arasinda daha once AGA hastalarinda diizeyleri hi¢ arastirilmamis, yeni kesfedilen
bir adipokin olan asprosin diizeylerini karsilastirdik.

Asprosin 2016 yilinda Romere ve ark. tarafindan kesfedilen oreksijenik,
glukojenik, protein yapida bir adipokindir (116). Fibrillin 1 (FBN1) geninin iki
ekzonu (ekzon 65 ve ekson 66) tarafindan kodlanir. FBN1 geni, 15021.1
kromozomunda yer almaktadir (30). G protein-CAMP-PKA yolagi iizerinden
karacigerden glukoz salimimini saglar. Plazma asprosini ayni zamanda kan-beyin
bariyerini gegcer ve cAMP'ye bagimli bir yolakla oreksijenik AgRP+ néronlarini
dogrudan aktive eder. Anoreksijenik POMC+ noéronlarin1 GABA'ya bagimli bir
sekilde inhibe eder, bu da istah uyarimi, adipoz dokuda ve viicut agirliginda artis ile
sonuglanir. Insanlarda genetik asprosin eksikligi diisiik istah ve asir1 zayiflik ile
karakterize edilen bir sendromla sonuglanir. Ayrica obez insanlarin ve farelerin,
patolojik olarak yiiksek asprosin konsantrasyonlari sergiledigi ve monoklonal bir
antikor kullanilarak plazma asprosinin nétralizasyonunun, obez farelerde istah1 ve
viicut agirligini azalttigi ve glisemik profillerini iyilestirdigi gosterilmistir (115, 176).
Asprosin diizeyleri, IR ve obezite de dahil olmak iizere MetS’un gdstergesi olan
bircok patolojiyle iliskilidir. Asprosinin fonksiyonlarmin ve IR ile olan iliskisinin
arastirilmasinin, IR ile iliskili hastaliklarin tedavi edilmesinde de faydali olabilecegi
distiniilmektedir.

Li ve ark.’nin ¢alismasinda serum asprosin diizeyi Tip 2 DM’li kadinlarda
saglikli deneklere gore dnemli 6lgiide daha yiiksek saptanmis (p < 0,001) ve AKS,
glikozile hemoglobin (HbAlc) ve HOMA-IR (p < 0,05) ile pozitif korelasyon
gostermistir. PKOS hastalarindaki asprosin diizeyi de saglikli deneklerden daha
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yiikksek saptanmistir (p < 0,001), fakat Tip 2 DM hastalarindan daha diisiik
saptanmistir (p < 0,05). AKS, HbAlc, HOMA-IR, LDL ve testosteron ile asprosin
pozitif korelasyon gostermistir (p<0.05) (177). Naiemian ve ark.’nin ¢alismasinda 97
Tip 2 DM’li hasta ile 97 saglikli bireyin asprosin degerlerini karsilastirilmis, Tip 2
DM’li grupta asprosin diizeyini anlamli yiiksek bulunmustur. Serum asprosin
konsantrasyonlar1, saglikli kisilerde VKI ve AKS ile koreleyken, Tip 2 DM grubunda
VKI, AKS, HbAlc, HOMA-IR, trigliserid, total kolesterol/HDL oranmiyla belirgin
korele olarak izlenmistir (178).

Mishra ve ark. 2021 yilinda fareler iizerinde yaptiklar1 ¢alismada, asprosin
monoklonal antikorlar tireterek, farelere enjekte etmislerdir. Farelerde istah kaybu,
kilo kaybi, kan glukoz diizeyinde diisme izlenmistir. Anti-asprosin antikorlarinin
MetS itizerinde cift etki gosterdigi, hem istah1 azaltarak yeme davranisini azalttigi,
hem de kan glukozunu diisiirdiigii sonucuna varmislardir. Bu ¢alisma da, ¢agimizin
onemli bir hastalif1 olan MetS tedavisinde insanlarda yapilacak yeni ¢aligsmalarin
ontinti agmaktadir (179).

Literatiirde asprosinin obezite ile iliskisini degerlendiren c¢alismalarda
ozellikle pediatrik grupta celiskili sonuglar bildirilmistir. 2019°da Ugur ve ark.
arastirmalarina zayif, normal kilolu, fazla kilolu ve obez (smif I, sinif II ve siif III)
olmak {izere toplamda 116 eriskin goniilli dahil etmislerdir. Katilimcilardan es
zamanl olarak tiikiirik ve kan ornekleri alinmig ve serum asprosin diizeyleri
Olgtilmistiir. En diisiik asprosin diizeyi ise zayif kisilerde tespit edilmistir (119). Bu
calismayla korele olarak Silistre ve ark. da obez ¢ocuklarda normal kilolu ¢ocuklara
gore daha yiiksek asprosin diizeyi saptamiglardir. 2019°da Wang ve ark. 117 obez,
bariatrik cerrahi olacak hastay1 ve 57 saglikli kontrolii ¢aligmalarina almistir. Obez
grupla saglikli grubun asprosin diizeyleri karsilastirildiginda obez grubun asprosin
diizeyi belirgin yiiksek saptanmustir. Cok degiskenli varyans analiziyle ameliyattan 6
ay sonra asprosin yiiksekligiyle asir1 viicut agirligi kaybi arasinda anlamli bir iliski
oldugu gosterilmistir. Yas, cinsiyet, sigara igme, HbAlc, kolesterol ve trigliserid
diizeltildikten sonra serum asprosin diizeyi, bariatrik cerrahi sonrasi 6 aylik asir1 kilo
kayb1 ylizdesinin tek bagimsiz belirleyicisi olarak saptanmistir. Bariatrik cerrahiden
6 ay sonra ise asprosin seviyeleri onemli Ol¢iide azaldigimi bildirmislerdir. Bu
verilerden yola ¢ikarak yiiksek asprosin diizeylerinin obezitenin sonucu mu yoksa
morbid obezite sonrast koruyucu geri bildirim mekanizmast mi oldugu

bilinmemektedir. Calismalarinda, daha yiiksek serum asprosin diizeylerinin daha
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fazla bariatrik kilo kaybi ile iligkili olmasini, asprosinin basit bir sekilde istah
kontrolii ve glukoz regiilasyonundan daha karmasik islevlere sahip olabilecegi
seklinde yorumlamislardir (118). Corica ve ark. pediatrik hasta grubunda yaptiklari
calismalarinda ise VKI ile serum asprosin diizeylerinin negatif korele oldugunu, obez
hastalarda normal kilolu ¢ocuklara gore daha diisiik asprosin diizeyi saptadiklarini
bildirmisglerdir (120). Long ve ark. ¢alismalarinda ise pediatrik obez hastalarda
saglikli kontrollere gore asprosin diizeyini yiiksek saptamislardir (117). Biz
calismamizda VKI ile asprosin arasinda anlamli korelasyon saptamadik. Literatiirde
asprosinin VKI ile iliskisini degerlendiren calismalarda geliskili sonuglar olmasi
sebebiyle daha fazla ¢alisma yapilmasi gerektigini diisiinmekteyiz.

Calismamizda olgu ve kontrol grubu arasinda, siddete gore AGA gruplar
arasinda serum asprosin diizeylerini karsilastirdik. MetS’u olan hastalar ile olmayan
hastalar arasindaki asprosin diizeylerini karsilastirdik. MetS, AKS, HOMA-IR, aglik
insiilin diizeyi, VKI ile asprosinin korelasyonunu degerlendirdik. AGA olgu
grubunda asprosin diizeyi ortalamasimi 133,5+72,3 ng/ml kontrol grubunda
132,9+£74,2 ng/ml olarak saptadik. AGA grubu ile kontrol grubu arasinda, siddete
gore androgenetik alopesi subgruplari arasinda serum asprosin diizeylerinde anlaml
fark saptamadik. Calismamizda literatiirdeki verilerin aksine asprosin diizeyiyle
MetS, VKI, AKS, HOMA-IR, aclik insiilini, VAI arasinda anlamli korelasyon
saptamadik. Literatiirii taradigimizda asprosin ve VAI'nin AGA hastalarindaki
diizeylerini arastiran bir calismaya rastlamadik. Asprosin ve VAI’nin MetS, IR,
artmis VKI’yle iligkisini inceleyen calismalar mevcuttu. AGA’nin hastalar icin
sadece kozmetik bir sorun olmayip, ¢ok sayida komorbiditeyle birliktelik gosterdigi
bilinmektedir. Biz de ¢alismamizda AGA hastalar1 ve kontrol grubunda MetS, IR
varh@, VKI, AKS, lipid profili ile VAI ve asprosin diizeylerini, korelasyonlarini,

siddete gore subgruplar arasi farklilik olup olmadigini arastirdik.
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6. SONUCLAR

Calismamizda, yaslar1 benzer AGA hasta grubu ile kontrol grubunun serum
asprosin diizeyleri, VAI degerleri olciiliip, bunlarm MetS, IR, hastalik siddeti ile

korelasyonun degerlendirilmesi amaglanmustir.

Androgenetik alopesi hasta ve kontrol grubu Kkarsilastirildiginda, olgu
grubunda ailede AGA Oykiisii ve babada AGA 0Oykiisii anlamli derecede
yliksek saptandi (sirasiyla p=0,000, p=0,000).

Calismamizda AGA grubunun trikoskopik bulgularini degerlendirdigimizde
frontal bolgede en sik saptadigimiz bulgular sirasiyla minyatiirize saglar,
saclar arasi cap farki, tek sac saftiydi. Verteks bolgesindeki en sik trikoskopik
bulgular sirasiyla saclar arasi ¢ap farki, minyatiirize saglar, tek sa¢ saftiydi.
Her iki bolgede de en az goriilen bulgu ¢ok sagh folikiiler tiniteydi. Her iki
bolgede bal petegi desenli pigmentasyon AGA siddetiyle anlamli diizeyde
korele bulundu. Vertekste Grup II ve grup III’te perifolikiiler pigmentasyon
orani grup [’den anlamli (p<0,05) olarak daha yiiksekti.

AGA ve kontrol gruplar arasinda bel ¢evresi, VKI, sistolik ve diyastolik kan

basinglar1 bakimindan anlamli fark saptanmadi.

Calismamizda AGA ve kontrol gruplar1 arasinda AKS, total kolesterol,
trigliserid, HDL, ESH, CRP bakimindan anlamli fark saptanmadi. LDL ve
total kolesterol AGA grubunda anlamli derecede yiiksek saptandi (p=0,009,
p=0,021).

Hasta ve kontrol grubu arasinda serum insiilin diizeyi, HOMA-IR ve IR

acisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi.

Androgenetik alopesi grubunda MetS, kontrol grubuna gore istatistiksel olarak
anlaml1 derecede yiiksek saptandi (p=0,013).

Siddete gore Grup I, grup II ve grup IIl arasinda MetS, IR, AKS, aglik
insiilini, asprosin, serum lipid profili, VAI, VKI, bel gevresi, sistolik ve

diyastolik kan basinci agisindan anlamli (p>0.05) farklilik gostermedi.
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AGA olgu ve kontrol grubunun VAI degerleri arasinda ve siddete gére AGA

gruplarmin VAI degerleri arasinda istatistiksel anlaml1 fark saptanmadi.

Viseral adipozite indeksi degerleri ile MetS varligi, IR, aclik insiilini, VKI

arasinda istatistiksel anlamli korelasyon saptandi (sirasiyla p=0,000, p=0,000,
p=0,000, p=0,000).

Androgenetik alopesi sadece deri ile smirli olmayan komorbiditelerle
seyredebilen bir hastaliktir. Bu komorbiditelerin erken saptanmasi ve yonetimi
Oonem arz etmektedir. Literatlire bakildiginda su ana kadar AGA ve eslik eden
komorbiditeler ile iliskili olarak serum adipokin diizeylerini arastiran ¢ok az
sayida arastirma oldugu gorilmiistiir. Biz calismamizda serum asprosin
diizeyinin eslik¢i komorbiditelerle korelasyonunu saptamadik. VAI degerinin
ise MetS, IR, VKI ile anlaml diizeyde iliskili oldugunu saptadik. Ucuz, kolay
uygulanabilen bir indeks olan VAI’'nin AGA’ya eslik eden komorbiditeleri

erken predikte edebilecegini diistinmekteyiz.

Calismamizin ana limitasyonlar1 6rneklem bilyiikligiiniin azligi olup kesitsel
bir ¢alisma oldugundan net bir sebep-sonug iliskisi kurmak i¢in daha biiyiik
orneklem grubu ile cok merkezli, prospektif caligmalara ihtiya¢ duyulmaktadir.
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8. EKLER

EK-1: Hasta Olgu Kayit Formu

AD-SOYAD: -
TARIH:
TC KIMLIK NO: TELEFON:
YAS- DOGUM TARIiHi: MESLEK:
EK HASTALIK: HT /DM /KVH / BOY:
NOROLOJIK KILO:
] BEL CEVRESI:
KULLANILAN iLACLAR: .
TANSIYON:
Alle Oykiisu: VUCUT KIiTLE iINDEKSI (VKi):
HAMILTON-NORWOOD SKALASINA

GORE DERECESI
1.
2 2A
3 3A
4, AN
5. A
6.
7.

AGA Ik TANI TARIHi:

AGA AILE OYKUSU: VAR / YOK

AGA’YA YONELIK KULLANILAN iLACLAR:
SIGARA:

ALKOL:

ISTENILECEK TETKIiKLER: (Rutin biyokimya, hemogram, achik kan sekeri, achk
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lipid profili, sedimentasyon, CRP)

SERUM ASPROSIN DUZEYI:
VISERAL ADIPOZITE iNDEKSI

DERMOSKOPi BULGUSU:
Minyatiirize saglar

Saclarda cap fark:

Yapisiz kirmizi alanlar
Perifolikiiler pigmentasyon
Sar1 noktalar

Tek sac safti

Cok sach folikiileri iinite

Beyaz noktalar

Bal petegi desenli pigmentasyon

Kahverengi noktalar



EK 2: Kontrol Olgu Kayit Formu

AD-SOYAD:
TC KIMLIK NO: Tarih:
YAS- DOGUM TARIHi: Telefon:
Tani: Meslek:
KULLANILAN ILACLAR: Boy:
Aile oyKkiisii: Kilo:
Bel cevresi:
SIGARA: Tansiyon:
Viicut Kitle indeksi (VKI):
ALKOL:

ISTENILECEK TETKIiKLER: (Rutin biyokimya, hemogram, achk kan sekeri,
achik lipid profili, ssdimentasyon, CRP)

SERUM ASPROSIN DUZEYi:
VISERAL ADIPOZITE iNDEKSI
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EK-3: Ozgecmis

Bireysel Bilgiler
Adi-Soyad: : Seyma I¢oz Aytac
Uyrugu
Dogum yeri vetarihi
fletisim adresi "o
Yabanci dili : Ingilizce
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