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OZET

Klinik olarak siklikla birbiri ile karistirilan veya ¢ogu kez bir arada izlenen iki
tablo olan “Androgenetik alopesi ve telogen effluvium tanili kadin hastalarda sa¢ ve
sach deri trikoskopisi’’ isimli bu arastirmada, giiniimiizde giderek artan siklikta
kullanilan trikoskopi bulgularmin tespiti ve bu iki tablodaki trikoskopik bulgularin
birbiriyle karsilastirilmast amaglanmistir. Elde ettigimiz sonuglar dogrultusunda,
invazif olmayan bu tan1 yonteminin KAGA ve TE’de kullaniminin gelistirilmesi adina
literatiire katk1 saglamay1 ve daha uygun tedavi planlari yapabilmek igin yeterli kanit

diizeyini olusturabilmeyi hedefledik.

Aragtirmamizda, Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi (DEUTF) Deri ve
Ziithrevi Hastaliklar Klinigi’ne Nisan 2018 — Aralik 2019 tarihleri arasinda sag
dokiilmesi yakinmasi ile bagvuran, yapilan incelemeler sonucunda Kadin tipi
Androgenetik Alopesi (KAGA) veya Telogen Effluvium (TE) tanilar1 almis olan ve
trikoskopik kayitlar1 bulunan 18 yas ve {lizerindeki tiim kadin hastalar
degerlendirilmistir. Arastirmaya 55 KAGA, 55 TE ve 30 KAGA+TE birlikteligi
olmak iizere toplamda 140 hasta alinmistir. Hastalarin sa¢ ve sach deri
incelemelerindeklinigimizde mevcut olan dijital dermoskop (MoleMax Il, Viyana,
Avusturya) kullanilmistir. Calismadan elde edilen veriler “SPSS 22.0” adli standart
programa kaydedilerek elde edilen verilerde p<0.05 degerleri anlamli kabul edilmistir.

Aragtirmamizda yer alan KAGA ve TE gruplarinda demografik o6zellikler
acisindan istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmamuistir. Hastalik siiresi KAGA
icin 75+79 (6-360) ay ve TE icin 38+38 (6-120) ay olarak hesaplanmistir. Trikoskopik
bulgular frontal ve oksipital alanlarda ayr1 ayri degerlendirilmistir. Tek kil folikiil
iinitesindeki terminal killar ve vellUs killar %25°1ik dilimlere ayrilarak hesaplanmistir.
Frontal bolgede terminal killarin artist KAGA grubunda istatistiksel olarak anlamli
diizeyde daha yiiksek saptanmistir (p<0.001). Tek kil folikiil iinitesinde yer alan ikiden
az terminal kil sayis1 orani karsilagtirildiginda; KAGA olgularinda ¢am agaci
paternine uyacak sekilde %76-100 oraninda ikiden az terminal kil sayis1t TE’ye kiyasla
daha yiiksek oranda bulunmustur. Frontal bolgede velllUs killarin artis1 agisindan
yapilan degerlendirmede de, KAGA olgularinda vellls kil sayisinda TE’ye kiyasla

anizotrikozisi gosterecek sekilde %25 oranindan %100 oranina kadar uzanan bir artis



izlenmistir (p<0.001). Sa¢ dokiilmesi tipleri ile yeni uzamakta olan saglar arasinda
anlamli bir iligski goriillmemistir. KAGA’da folikller minyaturizasyon (p<0.001), bal
petegi gorliniimii (<0.001), sar1 (p=0.004) ve beyaz noktalar (p=0.002) TE’ye gore
daha sik izlenirken; TE’de basit kirmiz1 diiglimler (p=0.003) KAGA’ya gore anlaml
olarak yiiksek oranda tespit edilmistir. Kil ¢ap1 heterojenitesinde %20’den fazla
farklilik izlenmesi anlamina gelen anizotrikozis 55 hastanin 54’iinde pozitif izlenirken,
KAGA’nin patognomonik bulgusu olarak kabul edilmistir. Oksipital bolgede terminal
killarin artist KAGA grubunda istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha yiiksek
saptanmistir (p<0.001). Hormonal duyarliliginoksipital alanda azaldigi KAGA’nin
aksine, TE olgularinda difiz incelmenin gostergesi olarak tek kil folikiil tinitesinde
ikiden az terminal kil daha yiiksek oranda saptanmistir. Vellls killarin artist KAGA’I1
olgularda TE’li olgulara oranla istatistiksel olarak anlamli derecede daha yiiksek
diizeyde saptanmistir (p<0.001). KAGA olgularinda anizotrikozise ikincil vellus kil
oraninda artis oksipital alanda da devam etmektedir. KAGA’da folikiiler
minyatiirizasyon goriilme oram1 TE’ye gore anlamli derecede yiiksek saptanmistir
(p<0.001). Bu bulgu hem oksipital alanda hem frontal alanda saptanan ortak bir
bulgudur. Diger folikiiler paternler arasinda yer alan sar1 (p=0.006) ve beyaz noktalar
(p<0.001) KAGA’da TE’ye oranla istatistiksel olarak anlamli derecede fazla
izlenmigtir. Perifolikiiler paternlerden peripilar bulgu (p=0.013) ve perifolikiiler skuam
(p=0.004) oksipital bolgede TE’de KAGA’ya gore anlamli derecede daha fazla
izlenmistir. Interfolikiiler bir patern olan bal petegi goriiniimii KAGA’da (p<0.001);
basit kirmizi diigiimler ise TE’de (p=0.003) anlamli derecede yiiksek oranda

saptanmuistir.

Arastirmamiz KAGA ve TE ayirici tanist i¢in frontal alan ile oksipital alan
trikoskopik bulgularinin bir arada incelendigi ilk ¢aligmadir. Sag¢ hastaliklarinin ayirict
tanisinda kullanilabilecek trikoskopik veriler arttikca, hem invazif tan1 yontemlerine
olan gereksinim azalacaktir hem de hasta i¢in tan1 asamasi daha konforlu hale
gelecektir. Bunun yani sira hastaliin prognozunu belirlemede ve tedaviyi etkin
yobnetmede de bu veriler kullanilabilecektir. Arastirmamizin sonuglart ayni zamanda
tanisinda en c¢ok giicliigiin yasandig1 erken evre KAGA ve TE ayrimi i¢in de yardimci
ipuclart igcermektedir. Sonug olarak trikoskopi, sa¢ hastaliklarinin ayirici tanisinda

umut vaat edici bir ara¢ olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Elde ettigimiz verilerin klinik



pratikte uygulanabilirliginin gozlenmesi acisindan gelecekte yapilacak olan ¢ok

merkezli, genis ¢apli, prospektif caligmalara ihtiya¢ bulunmaktadir.

Anahtar kelimeler; trikoskopi, androgenetik alopesi, telogen effluvium, dermoskopi



SUMMARY

In this research titled "Hair and scalp trichoscopy in women diagnosed with
androgenetic alopecia (AGA) and telogen effluvium (TE)", which are the two
conditionsthat are clinically inseparable or diagnosed simultaneously, was aimed to
determine and compare the trichoscopic findings,which is being used more frequently
nowadays. According to the results obtained, we intended to contribute to the
literature in order to improve the use of this non-invasive diagnostic method in AGA
and TE, and to have a sufficient level of evidence to make more appropriate treatment
plans.

All female patients aged 18 years and older who applied to theDokuz Eylul
University Faculty of Medicine (DEUFM),Department of Dermatology and
Venerology between April 2018 - December 2019with the diagnoses of Female type
Androgenetic Alopecia (FAGA) or Telogen Effluvium (TE) and who had trichoscopic
recordswere evaluated in our study. A total of 140patients, 55 FAGA, 55 TE and 30
FAGA+TE were included in the study.Hair and scalp of the patients were evaluated by
the digital dermoscope present in our clinic (MoleMax IlI, Vienna, Austria).Data
obtained from the study were recorded to the standard “SPSS 22.0” programme and all

p values <0.05 were accepted as statistically significant.

No statistically significant differences were found in demographic features between
the FAGA and TE groups in the study. Disease duration was calculated as 75 + 79 (6-
360) months for FAGA; and 38 = 38 (6-120) months for TE. Trichoscopic findings
were evaluated separately in the frontal and occipital areas. Terminal hairs and vellus
hairs in the single hair follicle unit were calculated by dividing into 25% slices.
Increased terminal hairs in the frontal region was found to be significantly higher in
the FAGA group (p <0.001). When the ratio of less than two terminal hair count in the
single hair follicle unit was compared; itwas found to be higherin FAGA than in
TE,with a ratio of %76-100,resembling the Christmas tree pattern.In the evaluation of
increase of vellus hairs in the frontal region, an increasein the number of vellus
hairs,which indicates the anisotrichosis,ranging from 25% to100%was foundin FAGA
cases compared to TE cases (p <0.001).



There was no significant relationship between the hair loss types and newly growing
hairs. While follicular miniaturization (p <0.001), honey-comb appearance (<0.001),
yellow (p = 0.004) and white dots (p = 0.002) were more frequently observed in
FAGA than in TE; simple red loops (p = 0.003) were significantly higher in TE.
Anisotrichosis, which means more than 20% difference in hair diameter heterogeneity,
was observed positive in 54 of 55 patients, and was accepted as the pathognomic
finding of FAGA.Increase of terminal hairs in the occipital region was statistically
significantly higher in the FAGA group(p <0.001).

Unlike FAGA, in which a decreased hormonal sensitivity present in the
occipital area, less than two terminal hairs in the single hair follicle unit,as an indicator
of diffuse thinning,were detected significantly higher in TE. The increase in vellus
hairs was found to be statistically significantly higher in patients with FAGA than in
patients with TE (p <0.001). In FAGA cases, the increase in the ratio of vellus hairs as
a result of anisotrichosis continues in the occipital area. The ratio of follicular
miniaturization was found to be significantly higherin FAGA than in TE (p <0.001).
This was a common finding both in the occipital area and in the frontal region.Among
the other follicular patterns, yellow (p = 0.006) and white dots (p <0.001)were
statistically significantly higher in FAGA than in TE. Regarding the perifollicular
patterns, brown peripiral sign (p = 0.013) and peripilar scale (p = 0.004) in the
occipital region were significantly higher in TE than in FAGA. Honey-comb pattern,
which is an interfollicular pattern, was significantly higher in FAGA (p <0.001),
whereas simple red loops were significantly higher in TE (p = 0.003).

Our study is the first to examine the trichoscopic findings of frontal area and
occipital area together for the differential diagnosis of FAGA and TE. As the
trichoscopic data that can be used in the differential diagnosis of hair diseases
increase, both the need for invasive diagnostic methods will decrease and the
diagnosis phase will be more comfortable for the patient. Besides that, these data may
be used to determine the prognosis of the disease and to manage the treatment
effectively. The results of our study also include helpful tips for the differential

diagnosis of early stage FAGA and TE, which are the most difficult to separate. As a



conclusion, trichoscopy appears as a promising tool in the differential diagnosis of hair
diseases.Prospective controlled studies with larger case series are necessary to validate
the results of our study and to evaluate the exact clinical significance.

Keywords:dermoscopy, trichoscopy, female androgenetik alopecia, telogen effluvium



1. GIiRiS VE AMAC

Geg¢mis yillardan bu yana genglik, giizellik ve sagligin en énemli gdstergelerinden biri
olarak kabul edilen saglar, giiniimiizde gelisen teknoloji ve toplumsal degisimin bir sonucu
olarak ayni zamanda gii¢lii bir imajin da simgesi halinegelmistir.Bu algilar tehdit edebilecek
olan sa¢ dokulmesi, eski ¢aglardan beri insanoglunun en eski ve en 6nemli sorunlarindan
biridir.Saclarda ortaya ¢ikan gelisim anomalileri, kil govdesinde ya da renginde olusan
degisiklikler ~ve sa¢ kayiplar1  bireylerde ¢esitli  psikolojik  sorunlara  yol
acabilmektedir.Dolayis1 ile sa¢ dokiilmesi sikayeti, saghigin bozulmasi kaygisinin yanisira
ayni zamanda estetik, sosyal ve psikolojik yonlerden ortaya c¢ikardigi kaygilar ile de

dermatoloji uzmanlarina bagvuru nedenleri arasinda 6nemli bir yer olusturmaktadir.

Kadinlarda ayn1 zamanda kadin tipi sa¢ dokiilmesi olarak da adlandirilan androgenetik
alopesinin (KAGA) sinsi olarak baslamasi, erkek hastalara gore farkli baslangic ve seyir
paterni goOsterebilmesi ve tutulum yogunlugunun erkek hastalar kadar belirgin olmamasi
nedeniyle ¢ogu zaman en Onemli ayirici tanist olan telogen effluviumdan (TE) ayirt
edilebilmesi icin bircok ek inceleme yontemi gerekmektedir. Kesin ayirici tani i¢in bazen
histopatolojik verifikasyon da gerektiren bu tabloda yapilacak islemin invazif bir yontem
olmasive skatris birakma  riski  bulunmasi sebebiyle ileri incelemeye
gidilememektedir(1,4,6).Gergek prevelansi net olarak bilinemeyen KAGA’da bu durum Olsen
ve ark.tarafindan ‘hastaligi tanimlayanherhangi bir goruntileme yontemi veya spesifik
laboratuar testinin bulunmamasina ve net tanisal kritelerin belirlenememis olmasina’
baglanmaktadir(2).2015 yilinda yaymlanmis olan bir konsensus raporunda, Ludwig
skalasinda tanimlanan“cam agaci paterni”’nin (frontovertikal alandaki saglarda incelme)de
genellikle ileri evre KAGA olgularinda izlendigi ve bu skalanin erken dénem KAGA’da

yetersiz kaldig1 vurgulanmaktadir (3).

Son yillarda sa¢ ve saglt deri hastaliklarinin incelenmesinde kullanimi giderek artan
trikoskopi;invazivolmayan, hizli ve kolay bir tan1 yontemi olup, ¢ogunlukla nedene yonelik
ayirt edici bulgular1 gostermektedir.Literatiirde kadin hastalarda bu iki tablonun trikoskopik
olarak ayrimini degerlendiren sadece bir tane calisma bulunmakta olup bu konuda yapilacak
ayrintili yeni bulgulara ihtiyag bulunmaktadir.Bu c¢alismada; TE ve KAGA' lihastalarda
trikoskopik bulgularin incelenenerek sa¢ dokilmesi tipinin belirlenmesi ve trikoskopik



bulgularin ayirt edici roliiniin saptanmas1 amaglanmastir.

2. GENEL BIiLGIiLER

Androgenetik alopesi (AGA), genetik olarak belirlenmis kisilerde periferal
androjenlerin etkisiyle terminal killarin velllUs killarina doniiserek minyatiirizasyonu ile
karakterize, skatrisyel olmayan bir alopesi ¢esididir.En sik goriilen sa¢ dokiilmesi sebebi olan
AGA hem erkek hem kadinlar1 yiiksek oranda etkilemekte olup yillar igerisinde progresif sag
dokiilmesine neden olmaktadir. Erkekte ve kadinda farkli fenotipte bir dagilim paterni
gosteren AGA’nin tanisi klinisyenler i¢in tipik paterninden dolay1 erkeklerde sadece fizik
muayene ile kolaylikla koyulabilirken, kadinlarda ~AGA  tanisinda  zorluklar
yagsanmaktadir(4,5,6). Tan1 koymak i¢in gilinliik pratikte bazi invaziv veya invaziv olmayan
yontemler kullanilabilmektedir.Bu yontemlerin anlasilabilmesi i¢in kil folikiilii anatomisi ve

fizyolojisini ele almak gerekir.
Kil Folikult Embriyolojisi

Insanda kil folikiilleri, embriyojenik gelisimin 8-9. haftalarinda baslar. Once kas
bolgesinde, sonra iist dudak ve ¢enede kil gelisimi baslar ve sefalo-kaudal olarak ilerler. 4.
ayda diger bolgelerde de gelisim goriiliir (7,8). Bir kil folikiil iinitesi; 2-4 adet terminal kil
folikiilt, 1-2 adet vellls kil folikiilii ve isthmusun iist kismindan folikiiler liniteye baglanmis
kas liflerinden olusur (6). Kil folikil gelisimi epiteliyal ve mezensimal etkilesime bagli olarak
8 evrede gerceklesir. Gelisim i¢in ilk sinyal mezensimden gelir ve epidermisin kalinlagsmasi
sonucu ‘plakod’ olusur. Plakoddan gelen ikinci sinyal ile de mezensim altindaki hiicreler
kiimelenerek artar ve ‘dermalpapilla’ olusur (8,9). ikinci evrede, germ hiicrelerinin epitel
hiicreleri i¢ine uzanmasi ile ‘kil bulbus cebi’ olusur. Bu hiicrelerin kenarlarindaki mezengimal
hicrelerden “fibroz kilif’, ucundaki mezensimal hiicrelerden dermalpapilla gelisir. En ig
tabaka olan ve kendisinden kil gbvdesi ve i¢ kok kilifi gelisecek ‘matriks’i ise epiteliyal
hiicreler olusturur. En dis tabakada 2 adet ¢ikint1 (bulge) vardir. Ust yerlesimli olandan sebase
bez gelisimi gerceklesir. Alt yerlesimli ¢ikinti ise kok hiicrelerinin {iretiminin oldugu bolgedir
(8,9). 1k olusan killar pigmentsiz, yumusak, ince ‘lanugo killar’dir ve fetal hayatin 32-36.
haftalarinda dokiiliir. Ancak lanugo killar yenidoganlarin yaklagsik iicte birinde dogumda
goriilebilir. Lanugo kil tipi disinda ‘terminal kil’ ve ‘velliis kil” olmak tizere 2 major kil tipi

daha mevcuttur. Terminal killar kalin, medulla igeren, pigmentli, uzun killardir; dogumda



sach deride, kas ve kirpiklerde bulunur. Velliis killar ise kisa, ince ve renksizdir,genellikle
medulla icermez ve dogumda tiim viicutta goriilebilir. Pubertede genitalde, aksillada,
govdedeve sakal bolgesinde olan vellis killar, androjen hormonlarinin etkisiyle terminal
killara doner(9).

Kil Folikuli Anatomisi

Kil foliktli, insan viicudunun en karmasik ve kiiciik organ fabrikasidir.
Epidermiseoblik uzanan, dermise lokalize, daha spesifik sekilde iist kisminda infundibulumve
isthmus, alt kisminda ise bulbusvesupra-bulbar alan bulunmaktadir. Bir oblik kas olan
‘erektorpili’, folikiil duvarinin orta kismindan papillerdermise kadar uzanir. Kasin iistiinde bir
veya daha fazla sayida sebasegland bulunur. Kil distan ige dogru bag dokusu kilifi, dig kok
kilifi, i¢ kok kilifi, katikul, kil govde korteksi ve kil gévdemedullasindan olugsmaktadir. Kil
saftinin en kalin tabakasini olusturan korteks, kil saftinin dayanikliligindan sorumludur.
Kutikdl, kil saftinin dis kismini olusturmaktadir ve ¢evresel travmalara karsi korunmaktadir.
Infundibulum, epidermis ile sebase duktusunagildigi yer olan isthmusa kadar uzanir.
Isthmusisesebaseglandinacildig1 yerden erektor pili kasinin yapisma yerine kadar uzanir. Kil
folikiluninsupra-bulbar bolgesi isthmusun altinda, bulbusun zerinde olup distan i¢e dogru
dis kok kilifi, i¢c kok kilifi ve kil saftt olmak iizere {i¢ katmandan olusmaktadir. Kil
bulbusu,folikiiliin en alt kismi olup subkutanyag dokusunda yer alir. Dermalpapillay1
cevreleyen epiteliyal hicreler “‘germinatifepitel” olarak bilinir ve yuksek mitotik 6zelliklere
sahiptir. Dermalpapillanin,androjenik etkinin asil hedefioldugu diisiiniilmektedir.I¢c kok kilifi
distan ige dogru;Henle tabakasi, Huxley tabakasi ve i¢ kok kiitikiil tabakasindan olusmaktadir.
Dis kok kilifi, bazalhiicrelerin biiyiimesinden geliserek folikiiliin en dis epiteliyaltabakasini

olusturur.D1s kok kilifinin en 6nemli gérevi kok hiicre rezervuart olmasidir (1,6,10).



Sekil 1. Kilin mikroskobik goériiniimii

Medulla (Oz)
Korteks

Dug kok kilifi
Huxley ve Henle
tabakalan

I ke kalifi

Kistikdla

Matrix

Papilla

Kan damarlan

Kil Folikul Siklusu Fizyolojisi

Viicuttaki killarin hemen hepsi yasam boyunca farkli siirelere sahip biiylime, gerileme,
dinlenme ve kil safti dokiilmesi fazlarindan gecer. Kil folikiil siklusu, primer molekiler
dogas1 bilinemeyen ancak ¢ok sayida ekstra-folikiiler diizenli uyarana maruz kalan ‘kil siklus
saati’ tarafindan kontrol edilir. Kil folikiilii, diizenli olarak pigmente kil saft1 {ireten terminal
kil folikiiliinden, pigmente olmayan kiiciik killart olusturan vellls killarina dogru her iki
yonde degisir. Biiylime dongiisii, etkin biiylimenin gerceklestigi anagen faz; keratinosit
apopitozunun hakim oldugu ve kil folikiiliiniin alt 2/3’{inlin gerileme asamas1 olan katagen
faz; dinlenme sireci olan telogen faz; ve aktif kil dokiilme fazi olan eksojen fazdan olusur.
Eksojen faz, anagen fazin bir bolimiinii olusturur. TUm bu fazlar birbirini izleyerek ‘kil
folikdl siklusu’nu olusturur. Katagen fazin sonunda kil dokiiliir ancak dokiilen killarin kokii
dermiste kalir. Dermal papilladadaha sonra ayni1 kokten yeni bir kil olusarak dongii siirer.

Killarin bliytime stiresi viicutta bulundugu yere gore degisiklik gosterir (1).

Killar ayda yaklasik 1 cm kadar uzarlar, ancak killarin uzamasi siirekli degildir;
blylmesi 16-46 yaslar1 arasinda ideal seviyededir. 50 yasindan sonra kil biiyiimesi azalir.

Ortalama kil siklus sayis1 10 ila 20 arasinda degisir. Fizyolojik sa¢ dokiilme sayisi ortalama

10



100-200/giin seklinde mevsimsel farkliliklar gosterebilir. Anagen faz 2-6 yil, katagen faz 2-3
hafta, telogen faz 3 ay siire alarak terminal kil olugsmasini saglarlar. Hormonal siirecin
etkiledigi kil folikiillerinde, Ostrojen anagen fazi uzatir, tiroksin biiyiimeyi hizlandirir, ancak
kortikosteroidler anageni geciktirir. Ostrojenler kilin bilyiime oranini azaltir, androjenler kilin

biiylime oranini arttirir ve androjen bagimli bolgelerdekil kalinligi artar(10).

Fizyolojik kosullardaki kil folikiilii siklusunun inhibisyonuna neden olacak faktorlerin
varliginda, sa¢ dokiilmesi ortaya cikar. Kil folikiilii neogenezinin terapétik aktivasyonuna
kiyasla, kil folikiiliinlin inhibisyonunu olusturacak faktorlerin nétralizasyonunun,dogasinda
timor indukleme riski olan folikdl indikleyicinin diizenlenmesinden ¢ok daha umut verici ve
¢ok daha giivenlibir segenek oldugu diisliniilmektedir.Dermalpapillaninve kil folikilindeki
bag doku kilifinin transplantasyonu, insan derisinde yeni bir kil folikili olusumunu
desteklemektedir. Morfolojik olarak anagen gelisim, kil folikilunin orta ve ge¢ dénemlerinde
gergeklesir. Anagen faz esnasinda folikiiliin yenilenme kapasitesini tehlikeye atmamak igin
katagen evre siki bir sekilde kontrol edilmelidir. Bu esnada inhisbisyon/dis-inhibisyon
sistemleri siklikla siklusu kontrol ederler. Birgok dermal papilladaki fibroblastin bag dokuya
go¢ etmesi sonucu dermal papilla yogunlasir ve hiicre sayisinda azalma olur. Ancak, normal
katagen gelisimin temel koordinatorii, ‘hairlessgeni’nin(Hr)protein trunudur. Katagen faz, kil
safti ve bulbusunun pargalandig1 hizli organ invollsyonsiirecini baslatir. Matriksin aksine
dermalpapilladaapoptozis yoktur. Erken anagenin sonlanmasi ve katagenin baglamasinin en
erken morfolojik belirtisi; kil folikiilindeki pigment {initesindeki melanositdendritlerin
cekilmesidir. Involiisyon stirecinin  sonunda, folikiiliin proliferatif ve biyokimyasal
aktivitelerinin en aza indigi dinlenme faz1 olan telogen evre, anagen fazi engelleyerek reglle
eder. Folikilsiklusu boyunca hem innervasyon hem de vaskilarizasyon yeniden

yapilanmasiolusur(1,11).

Ug ayr sac tipi tanimlanmistir. Bunlar sirasiyla terminal, vellils ve ara killardir.
Terminal killar; bulbuslar1 adipoz dokuda yer alan, uzun, pigmentasyonu diizgiin ve kalinlig
0.06 mm’den kalin olan killardir. Aksine vellls killar ise; bulbuslar iist dermiste yer alan,
kisa, hipopigmente ve 0.03 mm’den incekillardir. Bu kriterler disindakiler de ara killar olarak
degerlendirilir (12).

Sag¢ folikul siklusu, hormon ve noropetit sentezi igin bir fabrika gorevi gorir. Androjen

metabolizmasinda yer alan enzimlerin tamami kil folikil iinitesinde de yer alir. Androgenetik
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tirdeki alopesilerde hormonlarin katkis1 bilinse de kesin mekanizma tam olarak
aydinlatilamamistir. Hipotalamustan Gonadotropin Salgilatict Hormon (GnRH) uyaris ile
gonadal bezlerde salgilanan androstenedion, over ve adrenal bezlerdeki 17B-hidroksisteroid
dehidrogenazenzimi sayesinde testosterona cevrilir. Sentezlenen serbest testosteron kil
bulbusu veyadermalpapilladakiandrojen reseptoriine baglanir. Bu da folikuldeki 5-alfa
reduktaz enzimi sayesinde dihidrotestosterone (DHT) donerek minyaturizasyona neden olur
(13).Anrojen paradoksu olarak literatiire gecen bilgi ise, erkeklerde androjenlerin sakal
olusumunu arttirirken, saghi deride AGA klinigine yol agmasidir. Hiperandrojenemisi olan
kadinlarda kadin tipi sa¢ dokiilmesi goriilebilmesine karsin, hiperandrojenemi her zaman sart
degildir. Hirsutizm, menstriiel diizensizlik gibi hiperandrojenizmin diger bulgular1 da her
zaman serum androjen diizeylerinin yiikselmesi ile birlikte goriilmeyebilir. Kil
folikiillerininnormalandrojen diizeylerine kars1 artmis duyarhlik bu
durumuagiklayabilmektedir (16).Anormal androjen seviyeleri goriilmeyen KAGA’l
bireylerde, androjensensitivite sendromu da hipopitiitarizm de gozlenebilir(14,15).

2.1. ALOPESILER

Alopesi; viicutta herhangi bir yerdeki kil kaybini ifade edengenel bir terimdir. Alopesiler

skatrisyel ve skatrisyel olmayan alopesiler olmak iizere iki gruba ayrilir.
Skatrisyel Alopesiler

Primer skatrisyel alopesiler, Kuzey Amerika Sa¢ Calisma Grubu tarafindan 2001 yilinda

histopatolojik 6zelliklerine gore siniflandirilmiglardir. Tabloda 6zeti mevcuttur (17).

Tablo 1. Primer Sikatrisyel Alopesilerin Simiflandirilmasi
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Lenfositik Miitrofilik Miks

Kromk kutandz lupus entematozus Folikiilstis dekalvans Folikiilstis (akne) keloidalis
Liken pilanopilans Dissekan selilivfolikiilit (perifolikiilins kapits Folikiilits (akne) nekrotika
Klasik liken pilanopilans absedens et suffodiens) Erozif piistiller dermatoz

Frontal fibrozan alopesi
Graham-Little sendromu
Brocq'un klasik psbdopelad:
Santral santrifugal sikatrisyel alopesi
Alopesi musinoza

Kemtozis folikulans spinuloza dekalvans

Skatrisyel olmayan alopesiler
1) Difuz Alopesiler
Siklus bozukluklari: TE, alopesi areata, anageneffluviumveKAGA

Kil iiretim bozuklugu anomalisi: Konjenital hipotrikoz veya atrisi ve primer kil govdesi

bozukluklari

2) Bolgesel Alopesiler

Kil iiretim bozuklugu: Temporal triangular alopesi, AGA

Karilmus sagla seyredenler: Trikotillomani, tinea kapitis ve traksiyon alopesisi
Siklusbozuklugu: Alopesi areata, sifiliz

Alopesilerde Dermoskopi

Dermoskopi, melanositik ve melanositik olmayan benign ve malign deri lezyonlarinin
tanisinda ve izleminde kullanilan kolay, hizli ve invaziv olmayanbir tanisal aractir. Cihaz
olarak el dermoskobu veya videodermoskop kullanilabilir. Polarize veyapolarize olmayanisik
kullanilarak analizleryapilabilenbu yontemde 1s1k yardimi ile 6-100 kat biiylitme saglanarak
papillerdermise dek deri yapilarimin goriintiilenmesi saglanmaktadir. Sa¢ ve sagli derinin

dermoskopla incelenmesi ‘trikoskopi’ olarak adlandirilir (39).
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Saglikli bir sa¢ derisinde bir folikuler Unitede 2-4 adetterminal kil folikiilii ve 1 veya 2
adet vells kil yapisibulunmasiolagandir. Trikoskopik baki yapilirken ii¢ kategoride analiz

edilmesi dnerilir (39,40).Bunlar su sekilde siniflanabilir;

1. Folikuler pattern
2. Perifolikiler patern

3. Interfolikiiler patern

Resim 1. Normal kil folikiilii trikoskopi goriintiisii

MNormal sa; derisinde bir folikailer tmitede 2-4 adet
terminal kil fobkdili ve 1 veyva 2 adet wvellus kil

meveutiur,

Folikller paterni ii¢ kategoride degerlendirmek fayda saglamaktadir. Bunlar kil
folikiil agikliklarina karsilik gelen nokta paterni, kil govdelerinin degisimive folikiler
tinitenin degisimi olarak siralanabilir. Kil folikiil agikliklar trikoskopide siklikla sari, beyaz,
siyah ve kirmiz1 noktalar olarak gozlenir. Sar1 noktalar; infundibulum bdélgesinin keratinosit
ve sebum ile tikanmasinin dermoskopik goriintiisiidiir. Sar1 noktalar siklikla alopesi
areataningostergesi olup bu hastalik igin sensitiftir ancak AGA’dave alopes iinkognitada bu
bulgulara rastlanir. Dolasimdaki androjen artisinda, minyatiire kil folikiillerinde sebase bez
aktivitesi devam etmekteoldugu i¢in dermoskopide sar1 noktalar izlenmektedir. Beyaz
noktalar; iki sekilde izlenir. ilki skatrisyel alopesilerde, kil kokiinde yikilma sonucu folikiler
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Unitenin diizensiz fibréz doku ile dolmasiin dermoskopik yansimasidir. Liken planopilaris ve
folikilitis dekalvansta gdzlenir. Ikincisi ise Kiigik, diizenli, noktasal ‘igne ucu benzeri’beyaz
benekler olup, sa¢ kaybr ile iliskili olmaksizin koyu deri tipindeki kisilerde gilines goren
bolgelerde goriilmektedir. Bunlar bos kil folikiillerini veya ekrin ter kanali agikliklarim
yansitirlar. Siyah noktalar; kil folikiillerinde katagen evre disinda ani kayiplarin sonucunda
kadavra saglarin goriiniimiidiir. Alopesi areatanin patognomonik goruntust olarak kabul
edilirler (39,40).Kirmz1 noktalar ise keratin tarafindan tikali genislemis infundibulanin,
dilate damarlar ve ekstravaze eritrositler ile ¢evrilmesi sonucu olusur. Bu bulgu siklikla aktif

diskoid lupus eritematozusun belirtisidir (41).

Resim 2. Androgenetik alopesi olgusunda trikoskopik bulgular

Androgenetik alopeside giriilen trikoskopik bulgular.

Peripilar bulgu (kirmmz ok), sagpapt farklihé (san ok), bos folikiil
(vesil ok) (Trikoskopik inceleme x30).

Resim 3. fleri evre Androgenetik alopesi olgusunda trikoskopik bulgular

lleri evre androgenctik alopesi olgulannda hipertrofik
sebase bez akiivitesine bagh olarak bevaz noktalar

gozlenir.
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Kil govdelerini degerlendirdigimizde, saglikli bir kiside trikoskopik muayenede kil
govdeleri benzer kalinlik ve uzunluga sahiptir. %10 oraninda kisa, hipopigmente vellUs
saglarin goériilmesi normaldir. Folikiiler minyaturizasyon; terminal killarin patolojik nedenlere
bagli olarak erken donemde vellls killara doniismesine sebep olur. Bu durum trikoskopide sa¢
capt farkliliginin,saglarin %20’sinden fazlasinda goriilmesine neden olur ve bu tabloya
‘anizotrikozis’ismi verilmektedir. Uzunlugu 10 mm’yi ge¢gmeyen bu incevellls saglarin
%10’dan fazla orandagorilmesi AGA lehine degerlendirilmektedir. Ayrica, bir folikdl
tinitesinde tek kil folikiilii oran1 da terminal killarin ne derecede saglikli oldugunu gosteren bir
diger Olgiittiir. %25’ten fazla kil folikiil linitesinde tek kil goziikmesi hem AGA hem TE
olgularinda gozlenmektedir (42).

Resim 4. Anizotrikozis ve normal sach deri olgularinda trikeskopik bulgular

Anizotrikozis Normal sach deri

Kil govdeleri degerlendirildiginde; proksimal ¢aplar distalcaplarindandaha ince olan
saclara ‘incelmis saglar’ denir. Sagli deride frontal ya da oksipital farki olmaksizin tek tip
incelme sikla TE lehine degerlendirilmektedir.Bukdilebilir saclar’olarak isimlendirilen
saclarimiseboyu normal saglarla aynidir ancakproksimal kisimlart incedir. Alopesi areatanin
aktif evresinde peribulbar lenfosit infiltrasyonuna bagli olarakoncelikle proksimal killarda
incelme olur ve farkli uzunluklarda, kirilmis, iinlem isareti saclar olusur. inflamasyon
arttikca,saglarin deriden c¢iktiktan sonraki birkag mm uzunlukta kirilmasiyla olusan kirik

saclar en cok alopesi areatada izlenir. Komsu folikiillerin harabiyeti sonucunda dis kok
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kiliflariin birlegsmesi nedeniyle ortaya ¢ikan ‘tutam saclar’ ise, ayni kil folikiiliinden 5’den
fazla sa¢ ¢ikmasiyla karakterizedir. Dissekan seliilit, folikulitis dekalvans ve akne keloidalis
nucha igin karakteristik bir bulgudur. Virgiil ve tirbiison saglar tinea capitisde izlenir.
Inflamatuar atagn ilk evrelerinde, proksimal kil saftinin daha ince oldugu saclara konik killar
denmektedir. Siklikla alopesi areatanin bulgusu olsa da TE’de de izlenebilir. Gizlenmis sa¢

bulgusu ise psoriyazis i¢in yeni tanimlanmis bir antitedir (43,44).

Perifolikiiler paterni ele alacak olursak, 4 bulguyu acgiklayabiliriz. Perifolikller
skuam; kil saftinin sagh deri yiizeyinden birka¢g milimetre yiikselecek sekilde tiibiiler veya
yakalik seklinde skuam tarafindan sarilmasidir. Diskoid lupus eritematozusta, liken
planopilariste, frontal fibrozan alopeside ve folikulitis dekalvansta gordlebilir. Peripilar
bulgu; perifolikiler inflamasyona bagl folikiiler agikligigevreleyenkahverengi-gri haloyu,
yani hiperpigmentasyonu tanimlar. AGA’da, nadiren TE’deve %2-7 oraninda saglikli
bireylerde izlenir. Ayn1 mekanizma ile peripilar agikligi beyaz halo ¢evrelerseperipilar beyaz
halo adin1 alir. Perifolikiiler inflamasyon ve fibrozise bagli olarak 0Ozellikle skatrisyel
alopesilerde perifolikuler sttli pembe renk izlenebilir ve bu durum perifolikler eritem

olarak isimlendirilir (45).

Interfolikiler patern siklikla pigmente ve vaskiiler kisimlar olarak ikiye ayrilir. Bu
kategorinin izlenebilmesi i¢in polarize 151k kullanan enerji kaynaklar ve filtreler gereklidir.
Pigmente patern kontakt dermoskopide en iyi go6zlemlenebilirken, wvaskuler patern
videodermoskopta en iyi izlenir. Pigmente patern icerisinde en sik izlenen bal petegi
gorinumd, yarattig1 konstrast ile sari, beyaz ya da siyah noktalarin belirginlesmesini saglar.
Bu durum siklikla sagsiz deri bolgesinde fazla giines maruziyeti sonucu pigmente bir ag
yapist olusumuna neden olur. Bu paternirreguler ¢izgi ve bosluklarla karakterizedir. Cizgiler
siklikla hiperkromik melanositik rete kopriileri ve bosluklart olusturan hipokromik supra-
papiller epidermisten olusur. Trikoskopik olarak kutan mikro damarlarda; diizgiin araliklarla
seyreden, cok sayida,kirmizi, kement veya firkete seklinde yapilardan olusan interfolikiiler
basit kirmizi diigiimler, interfolikiiler kivrik kirmmzi diigiimler, sub-papiller damar
pleksusunu yansitan dallanan kirmizi hatlar gibi damarsal desenler yaygin veya yamasal
olarak gozlenebilir. Basit kirmiz1 diigiimlerin gbzlenmemesiepidermalatrofiyi yansitir ve bu
durum ileri evre AGA olgularinda izlenir. Kivrik kirmizi digiimler ise akantozisi yansitir.

Bilindigi iizere akantozis, inflamasyonunyogunoldugu psoriyazis ve folikilitis dekalvans gibi
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tablolardaizlenmektedir. Dallanan kirmizi hatlar ise normal veyainflamatuarsacli deride
izlenebilir. Bu yapilarin sub-papillerpleksusu gosterdigi diistiniilmektedir. Vaskiiler yapilar
acik deri tipindekikisilerde daha kolay anlasilabilirken, koyu deri tipindekikisilerde pigmente
patern ile karigabilir (43).

Resim 5. Telogen Effluvium olgusunda trikoskopik bulgular

Interfoliktler basit ve lavrdk kmmz
diugtmnler (resim a ve resim b'de ist ok);
dallanan kormun hatlar (resim b'de ak ok)

(Trikeskopi x 40)

Sach deri psorivazisinda ke
larmuz diagimler (Trikoskopi x 400

Fotodokiimentasyon amaciyla alinan makro goriintiilleme fotograflar1 igerisindeki kil
parametreleri sa¢ yogunlugu, sa¢ uzunlugu ve sag ¢esitliligi olarak {ice ayrilir. Sa¢ yogunlugu,
1.4x13 mm dikdortgen bir makro gorintilemedeki mid-pariyetal hattaki sa¢ sayisi ile
hesaplanir. Dortten az sag sayisi kellik; Sile 10 arasindasag sayist ¢cok diisiik sa¢ yogunlugu;
11ile 20aras1 sa¢ sayisi diisiik sa¢ yogunlugu; 20ile 30aras1 sa¢ sayisi orta sa¢ yogunlugu; 30
ile 40aras1 sa¢ sayis1 yiiksek sa¢ yogunlugu ve 40’dan fazlasac¢ sayisi ise ¢ok yiiksek sac

yogunlugu olarak siralanir. Sa¢ kalinlig1 ise ince, orta ve kalin olarak siniflandirilir. Sag
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kalinligr skoru 30-40 pm ise ince, 50-80 pm ise orta ve 90-110 pm ise kalin olarak
nitelendirilir (46).

Tablo 2. Sa¢ sayisina gore sa¢ yogunlugunun smiflandiriimasi

<4 tel Kellik

5-10 tel Cok diisiik sa¢ yogunlugu
11-20 tel Diisiik sa¢ yogunlugu
21-30 tel Orta sa¢ yogunlugu

30-40 tel Yiiksek sa¢ yogunlugu
>40 tel Cok yiiksek sa¢ yogunlugu

2.1.1. ANDROGENETIK ALOPESI

Erkeklerde erkek tipi sa¢c dokiilmesi, olagan kellik, androjen bagimli alopesi,
androgenetikeffluvium;  kadinlarda ise kadmm tipi sa¢ dokiilmesi, kadinlarda
androgenetikalopesi, kronik difiizalopesi, herediteralopesi, diflizhormonalalopesi, olagan
kadin tipi kellik gibi farkli isimlendirmeler kullanilan, skatrisyel olmayan bir alopesi
cesididir. AGA, genetik predispozisyonu olan kisilerde, periferikandrojenlerin etkisi ile
terminal killarin vellUs killara doniisiimii olarak adlandirilan minyaturizasyon siirecinin bir
sonucudur (6). Yavas ve progresif bir sa¢ dokiilmesi tarifleyen ve skatris bulgusugdstermeyen
tiim kadinlar aksi ispatlanana dekAGAolarak kabul edilmektedir(16).

Epidemiyoloji

AGA kadin ve erkekleri etkileyen tiim sa¢ dokiilmelerinin en sik nedenidir. AGA
prevalansi beyaz erkekler i¢cin %50 ve beyaz kadinlarin i¢in %19 olarak saptanmistir (19).
Ulkemizde Salman ve ark’nin yaptigi bir prevalans ¢alismasinda erkeklerde AGA orani
67.1%, kadinlarda 23.9% olarak bulunmustur (20).

Patofizyoloji

AGA’da anagen evre, aylar veya haftalar olacak sekilde kisalir, ancak telogen evreye
gegis siiresi uzar. Telogen evre siiresi ise degismez. Bu sebeple anagen saglarin telogensaclara

olanoran1 azalir ve telogen evredeki saglar hizla kdklerinden ayrilir. Frontal sag ¢izgisinin
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¢ekilmesi, frontaldaki ve verteksteki saglarin difiiz olarak incelip oksipito-pariyetal bolgedeki
saclarin etkilenmeden kalmasi ile klinik verir. Kadin tipi sa¢ dokiilmesinde mid-frontal sach
deri bolgesinde difuz bir alopesi mevcuttur. Diflizalopesi, mikroskopik boyutta her folikdil
tinitesine diisen terminal kil sayisinda azalmayr temsil eder. Folikiiler {initede

minyaturizasyon ise ge¢ dénemin gostergesidir (21).

AGApatofizyolojisinde genler ve hormonlar birlikte rol oynarlar ve kalitim,
ebeveynlerinden birinden veyaherikisinden olmak (zere hemen her zaman poligeniktir.
KAGA olan kadinlarda aile oykiisii bulunma olasilig1 erkeklere gore daha diistiktiir. Erkek
tipi AGAgenellikle DHT ile iligkilidir. Erkek tipi AGAolgularinda testosteronu DHT’ye
dontistiren 5 alfa reduktaz Tip 2 enzimi aktivitesinde ve DHT diizeylerinde artis
gozlenmektedir, ancak bu durum kadinlarda tam olarak aydinlatilamamistir. KAGA,
hiperandrojenizm bulgular1 olan kadinlarda goriilebildigi gibi, hiperandrojenizm varligi
KAGA tanisiigin sart degildir. Bu durumu artmis androjen seviyeleri ile agiklayamadigimiz
durumlarda, androjenlerin fizyolojik konsantrasyonuna karsi bir hipersensitivite de
mekanizmalar arasinda siralanabilir. Ergenlik sonrast gelisen olgularda aile Oykiisi
bulunurken, perimenapozal ya da menapozal olgularda androjen metabolizmasindaki

degisiklikler 6n plana ¢ikar (22).

Sawaya ve ark.’nmin yaptigi bir calisjmada AGA’ll erkek ve kadmlarin kil
folikillerindeandrojen reseptori ve androjen donusturict enzim olan 5 alfa-reduktaz tip I,
tipll vesitokrom P-450 aromataz tanimlanmistir. Bu ¢alismada, hem kadin hem erkeklerde
frontal bolgenin oksipitale kiyasla daha ylksek oranda androjen reseptorl ve 5 alfa-rediktaz
izoenzimleri igerdigi ancak oksipital bolgede daha yiiksek seviyede aromataz enzimi oldugu
saptanmistir. Kadinlar erkeklerle kiyaslandiginda frontal alanda %40’dan daha diislik
androjen reseptor yogunlugu saptanmistir. Ek olarak, 5 alfa-rediiktaz izoenzimleri kadinlarda
frontal bolgede 3-3,5 kat daha az yogunlukta saptanmistir. Ayrica androjen reseptor ve
enzimlerinin dis kok kilifi ve daha az olarak da dermal papillada lokalize oldugu tespit
edilmistir.Bu bulgular kadin ve erkeklerdeki farkli klinik paternlerdeki AGA olusumunu
aciklamaktadir (23).

Literatiirde AGA etyopatogenezi lizerine yapilan bazi caligmalar bulunmaktadir.
Ramos ve ark.minyaturizefolikiillerdemikroinflamasyon saptandigini ve bu durumun yiiksek

apoptozis indeksinden kaynaklandigini diisiinmiislerdir(24).Buna karsin Kolivras ve
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ark.alopesiareata olgularinda T hiicre infiltrasyonu saptarken AGA olgularinda bu duruma
rastlamamiglardir(25).Yazdabadi ve ark.’nin yaptigi bir ¢alismada erektor pili kasinin yok
olmasimin, AGA patogenezindeki geri doniisiimsiiz durumu agiklayabilecegi savunulmustur.
Bu c¢alismada alopesi areatada da perifolikiiler inflamasyon olmasina karsin erektor pili
kasinin intakt kalmasinin, alopesi areataningeri doniisiimlii bir tabloolmasininnedeni oldugu
vurgulanmigtir(28).Mahe ve ark. AGA’dasa¢ buyimesinde IL-1’in negatif etkisi oldugunu
savunmuslardir (27).Histopatolojik verifikasyon agisindan AGAanaliz edildiginde; sa¢
follikiil sayisinda azalmanin gdzlenmemesi ve inflamasyonun izlenmemesi ayirict bulgular
arasinda yer almaktadir. Bu olgularda tek kil follikiil iinitesine bagl terminal kil sayisinda
azalma oldugu biyopsi materyalinde de izlenmektedir. AGA’da vellUs killar artmistir, hafif
derece telogen sayisinda da artis izlenir. Buna karsin oksipital alan gibi tutulmamis deri

normal gérinimdedir (26).

Son yillardayapilan bazi calismalarda, AGA’l1 bireylerde artmig metabolik sendrom
sikligr gozlenmektedir ki bu durum obezite, insulin direnci, hipertansiyon, hiperprolaktinemi
ve artmis aldesteron seviyeleri ile dekorele bulunmustur (29,30).Bunun yani sira koroner arter

hastaligi ile iligkili yayinlar da mevcuttur (31,32).
Klinik bulgular

KAGA tipik olarak frontal sa¢ gizgisinin korundugu, orta frontal alanda yani tepe
bolgesinde difiiz sa¢ yogunlugu azalmasi ile karakterizedir. Sag kaybi Ozelliklefrontal bolgede
belirginleserek yilbasi agaci paternini olusturur(26). KAGA siniflamasi tarihsel olarak farkli
tanimlamalara sahiptir. Giinlimiizde birgok arastirmada kullanilan ve gegerliligi kabul edilen

KAGA siniflamalari agagida 6zetlenmektedir.

1.Ludwig simiflamasi (1977): Frontal sag ¢izgisinin korundugu,pariyetalya da fronto-
vertikal alandakidifiz dokilmeninesas alindigi KAGA’y1 hastaligin seyrine gore ii¢ evreye
ayirmistir(33).
Evre I:Frontal sa¢ ¢izgisi korunarak santral bolgede saglarin minimal seyreklesmesi

Evre 11:Tepedeki saclarda belirgin seyreklesme

Evre I11:Tepe kisminda tama yakin veya tam kellik
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Sekil 2. Ludwig simflandirmasi

Ludwig smiflamasi

Ludwig, KAGA’da frontal sa¢ ¢izgisinin korundugunu vurgulayarak, M seklindefronto-
pariyetal c¢ekilmenin, serumda yiiksek oranda bulunan testosteron diizeyleriyle iligkili
olabilecegini savunmustur. Kadinlarda, Hamilton tarafindan tanimlanmis olanerkek tipi kellik
klinigine nadir rastlanir. Bu tip olgularda hiperandrojenizme kaynak olusturabilecek tiimor,
virilizan sendromlar veya ekzojennedenler arastirilmalidir. Buna karsin, virilizasyon bulgusu

olmayan normal kadinlarda da post-menopozal dénemde bu tip dokilmelere rastlanabilir.

2.0lsen simiflamas1 (1994):Fronto-vertikalalopesidedahil olmak iizere KAGA’nin
mutlakdifiiz sa¢ seyrelmesi seklinde izlenmek zorunda olmadan, frontal bolgede ‘¢cam agaci

paterni’seklinde goriilebileceginibildirmistir (26).

3.Sinclair simiflamas1 (2004):Hastalarin sa¢ dokiilmelerinin ciddiyetine iliskin
algilarinin fotografik olctisiidiir.Saglarin merkezi olarak ayrilmasiyla elde edilen bes renkli
fotografi igerir. Hasta ve hekim birden besedek sa¢ dokulmesindeki siddeti kisisel olarak
puanlar (34).

Sekil 3. Sinclair simflandirmasi

Sinclair simiflamas:

Ewre 1 Evre 2 Evre 3 Evied Evia 3

Tam
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Erkeklerde AGAtanisi siklikla anamnez ve saglideri muayenesi baz alinarak kolaylikla
koyulabilmesine karsin, KAGA’dabu durum klinisyen i¢in biraz daha zordur. Baglangi¢ yas,
siiresi ve progresyon hizi ayirici tani agisindan sorgulanmalidir. Aile dykiisii pozitif belirteg
olarak kabul edilmektedir. Androjen metabolizmasinda yer alabilecek ilaglar, hormonal ve
nutrisyonel destekler de mutlaka aydinlatilmalidir. Kadin hastalarin  hiperandrojenizm
bulgular1 ac¢isindan jinekolojik ve obstetrikhikayesinin sorgulanmas1 gerekmektedir.
Hirsutismus, seste kalinlasma ve klitoral hipertrofitan1 koymada 6énemli bulgular arasinda yer
almaktadir. Sa¢ kaybmin erken yasta baslamasi, frontal ve pariyetalalanda saglarda azalma
olmasma karsinfrontal sa¢ ¢izgisinin korunmasi ve minyatiirizasyonAGAtanisinda
yardimcidir. Kadinlarda, difliz veya yaygin sa¢ dokiilmesi hikayesi oldugunda KAGA
tamisimutlaka  akla  gelmelidir ~ (16).  Altta  yatan  slipheli  bir  endokrin
bozuklukdiisiiniillmedigindelaboratuar tetkiklerine ihtiya¢ yoktur. Virilizasyon ile alakali
anamnez alindiginda DHEA-S ve testosteron duzeyleri incelenmeli; tiroid patolojisi

diisiiniilityorsa TSH diizeyine bakilmalidir (5).

Gunumuzde, sa¢ dokulmesini degerlendirmede kullanilabilecekaltin standart bir
tantyontemihalen bulunmadigi i¢in, bu konuyu aydinlatmak adina ¢ok sayida c¢alisma
mevcuttur. Ideal 6l¢iim; invaziv olmayan, uygulamasi kolay, iiretken, ekonomik ve tiim temel

biyolojik parametreleri agiklayacak nitelikte olmalidir.

Giinliik dokiilen sag sayisi, sag¢ dokiilmesinin aktif olup olmadigini saptamada kolay ve
pratikbir yontemdir. Gelisim siklusu nedeniyle telogen saglar her giin dokiilmekte ve yerlerini
anagen saglar almaktadir. Giinliik dokiilen sa¢ sayis1 ortalama 100’diir. Sa¢in sampuanlanmasi
veya sa¢ bakimi yapilmasi sag dokiilmesini etkiledigi i¢in, hastadan 1 haftalik siirede yastikta,
dusta, tararken dokiilen saglari toplamasi istenir. Giinde ortalama 100’den fazla sag telinin
dokiilmesi aktif dokiilmeye isaret eder. Saginin 6nemli bir boliimiinii kaybetmis bir hastada

gunlik 50 adetsagin dokiilmesinin deaktif dokilmeyi gosterebilecegi akilda tutulmalidir (35).

Klinik oykiisiinde alopesi olan olgularda taniyr kolaylastiran yontemlerden
birdigerisag ¢ekme testidir. Bu yontemde aktif sa¢ dokiilmesini saptamak amaciyla
dermoskopive global fotograflama yontemi kullanilir. Hasta 5 giin dus almaz ve yaklasik 60
sa¢ teli bas ve isaret parmaklar1 arasinda sikica tutulur ve yavasga cekilir. Epile edilen saclar

sayilirve kokleri kabaca tetkik edilir. Yuzde ondan fazla depile sa¢ kokiu bulunmasi
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durumunda test pozitif kabul edilir. Bunun anlami ise telogen saglarda artisanlamina
gelmektedir. Ancak bu durum hem AGA’dahem TE’de izlenebilir (36).

Kil bulbusunun kokleriyle birlikte lamlarin ortasina koyularak mikroskopide
degerlendirilmesi islemine‘trikogram’ismi verilmektedir. Bu yontem ile kil safti kalinligi,
kilgap1 ve minyaturizasyon degerlendirilebilir. Fototrikogramisesagli derinin bir alanindan
(1cm?) giinler igerisinde seri halinde biiyiitiilmiis fotograflar alinarak inceleme yapilan bir
testtir. Sabit bir kamera ile siklikla 24-72 saat arasinda sa¢ biiylimesinin degerlendirilmesi
amaciyla karsilastirma yapilir. Siklus durumuna ek olarak fototrikogram lineer biiyiime hizi,
cap ve dansite Olcumune deolanak tanir. Bir (st versiyon olarak fototrikogram ile
mikroskopinin birlesmesi sonucu yeni bir tani aract olan“Tricho-Scan” karsimizagikmaktadir.
Killar alindiktan sonra 6zel bir siv1 ile boyanarak 20 ve 70 biiylitmede saclar otomatik olarak
fotograflanir. Telogen killar kirmiz1 renkte, anagen killar yesil renkte ve siklus sonu olan
saclar sar1 renkte izlenir. Ek olarak terminal ve velliis kil ayrimi, sa¢ yogunluguve killarin

uzama miktari belirlenebilir (37,38).
AGA’da Trikoskopi Bulgular:

AGA’nin trikoskopik bulgular1 kadin ve erkek hastalarda benzerdir. Bulgular siklikla
oksipital alanakiyaslafrontal alanda daha baskin izlenir. Folikiiler minyaturizasyon isareti
olan sa¢ ¢apr farklihigimin sach derideki saclarin %20’sinden fazla gorilmesi AGA igin
tan1 koydurucudur. Normalde %10’dan az olmasi1 beklenen vellUs killar AGA’da artmstir.
Tek sac teline sahip folikul Unitelerinde artis izlenmektedir. Perifolikiiler inflamasyonu temsil
eden peripilar halo (kahverengi-beyaz) gézlenmektedir. Ancak bu bulgu TE’de veya normal
sacli deride deizlenebilir. Sar1 noktalar ve bos folikiiller de izlenebilir. ileri evre AGA

olgularinda kronik giines hasarina bagl bal petegi pigment paterni saptanabilir(47,48).

Klinik olarak tan1 koyulamayan olgularda basvurulmasi gereken bir diger yontem ise
histopatolojik verifikasyondur. Biyopside vertikal kesitler horizontal kesitlere gére daha
anlamli bulunmaktadir. Butln olarak alinanvertikal sagli deri biyopsilerinde terminal
killarnormalde dermisten subkutise dogru penetredir. AGA’da en patognomonik bulgu
minyaturizasyondur. Bunun disindavellUs killarda artis dikkat ¢ekicidir. Transvers Kesitlerde
AGA'da terminal killarin yerini rezidiiel anjiyofibrotik traktiisler ve vellls killar alir. Fibroz

kok kilif artiklar1 minyatiirize folikiillerin altinda yerlesir. Horizontal kesitlerde ise
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minyatiirlesmis kilfolikiilleri saptanir. AGA genellikle non-inflamatuar bir alopesi tipi olarak
kabul edilse defolikiiler bazda mikroinfalamatuar infiltrat izlenebilir.Sikliklacevap olarak
sebase bezlerde genisleme gozlenir. En degerli histolojikbulgular; daha kiigiik kil folikiillerine
gecis, terminal killarin yerini alan fibrdz traktusler, telogenfazdaki folikullerde artmave
zamanla bu folikillerde gelisenatrofidir. Terminal killarin vellUs killara oran1 normalde 7:1
olarak saptanirikenAGA’da bu oran <4:1, kronik TE’de>8:1 biiylik olacak sekilde
degerlendirilir(49,50,51).

Resim 7: Androgenetik alopesi olgusunda, horizontal kesim follikiiler minyaturizasyon
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Tedavi

KAGA i¢in kanitlanmis ve kabul edilir ortak bir tedavikilavuzu yoktur. KAGA dogasi
geregi progresif bir tabloolup, tedavideki temel amaclardan ilki sa¢ dokulmesini durdurmak,
ikincisi ise yeni sa¢ c¢ikisini indiiklemektir. Tedavisegeneklerinin etkinliginin az olmasi,
toleransin diisiik olmasi, hastaya tedavi siiresince verilen bilginin kisitli olmasi, hastalarin 6n

yargisi ve yan etkiler siklikla tedavininsonlandirilma ya da basarisizliknedenleri arasindadir.

2018 yilinda yaymmlanan Avrupa Klavuzu’'na gére KAGA olgularinda sirasiyla
minoksidil %2 solusyon, minoksidil %5 kopuk, hiperandrojenizmde hormon takviyesi,
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hormonal problemi olmayan olgularda hormon takviyesi, sa¢ transplantasyonu, diisiik
yogunluklu lazer tedavisi ve plateletten zengin plazma (PRP) yer alir. Bu tedavi bi¢imleri;
kanit diizeyi, ilerlemeyi durdurma, iyilesmeyi hizlandirma, giivenlik ve pratiklik parametreleri
baz alinarak yapilmistir. Tedavilerde en hizli ve giicli yanit erken baslandigi takdirde

alinmaktadir(52).

Minoksidil, en yiiksekkanit diizeyi’'ne sahip olan ve tim klavuzlartarafindan
Onerilen tedavi se¢enegidir. Ana etki mekanizmasi tam olarak ¢oziilememekle birlikte anagen
faz1 uzattigr ve kil folikiil ¢apinda biiyiime yaptigi diistiniilmektedir. Bu uyariyipotasyum
kanallari agarak yaptigi savunulmakla birlikte bu durum tam olarak kanitlanamamistir.Es
zamanli hiicre biliylimesini arttirmakta, kolajen sentezini inhibe etmekte, vaskiiler endotelyal
blyume faktoriinii ve prostoglandin sentezini arttirmaktadir(53).KAGA’da minoksidil %5
koptik giinde tek doz uygulanmasi ile minoksidil %2 spreyin giinde iki defa uygulanmasinin
benzer etkide oldugu saptanmistir. Minoksidil 1 ml icerecek sekilde bir pipet ya da kapak
yardimt ile kuru saclh deriye glinde bir veyaiki defa uygulanmalidir. Kpiik formu kadinlarda
giinde tek uygulama seklinde olmalidir. Sprey formu kullanilacak ise hipertrikozis riski
oldugundan sadece etkilenen bdlgeye uygulama yapilmasi konusunda dikkatli olunmalidir.
Tedavicevab1 6 ay sonra degerlendirilmelidir. Eger klinik cevap s6z konusu ise etkililigi
strdirmek icgin tedaviyedevam edilmelidir(52). Minoksidil aktivitesi kil foliktllerindeki
sulfotransferaz enzim aktivitesi dl¢iilerek hesaplanir. Bu enzimin sensitivitesi %93, spesifitesi
%83 olarak hesaplanmistir.8 hafta boyunca minoksidil alan gruptasulfotransferaz enzim
aktivitesi Olclldiiglinde herhangi bir diren¢ gelismedigi takdirdeklinik yanitta azalma s6z
konusu degildir. Bu veriler 1s18inda tedaviye yanitsizolgulardaminoksidil konsantrasyonu
arttirllarak enzim seviyesinde artig saglanabilir. Minoksidilin aktif metaboliti olan minoksidil
sulfatin daha kolay penetrasyonu saglanirsa tedavi etkinligi artabilir.Bu etkin madde,gelecek
donemlerdeki tedaviplani agisindanumut vaad edici goziikmektedir (54,55,56). Hastalara
tedavininilk ayinda gecici artan telogen sa¢ dokiilmesi hakkinda bilgi verilmelidir. Dikkat
edilmesi gereken bir digerhusus ise; minoksidil tedavisi kesildikten sonra sa¢ dokiilmesinde
artis izlenebilecegidir. Vazodilatasyona bagli risk olusturabileceginden, gebelik ve laktasyon
doneminde minoksidil tedavisinden kagmilmalidir. 2018 Avrupa Klavuzu’nda, giinde bir kez
kullanilan %35 kopiik formunun, giinde 2 kez kullanilan %2 solusyon formuna gore bir
Ustnliigliniin olmadig1 belirtilmektedir. Klinik cevabi arttirmak adma, kombinasyon

tedavileride onerilmemektedir. Bu kombinasyon tedavileri arasinda ginseng, azelik asit, oral
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nutrisyon preparatlari ve betametazon solusyon sayilabilir(52).Mikroigneleme yontemleri ile
minoksidil tedavisi uygulandiginda klinik yanitta artis oldugu bildirilmistir. 30 KAGA
hastasin1 igeren bir randomize kontrolli ¢alismada, %0.25 finasterid ve %3 minoksidil
beraber uygulandiginda, tek basina minoksidile gére daha etkin bulunmustur(57,58).Ancak
tim bu kombinasyon tedavileri, yeterli kanit diizeyi icermemeleri nedeniyle2018 kilavuzuna
dahil edilmemistir. Hangi formun tercih edilecegi konusundadnemli bir nokta ise, %5’lik
kopuk formun %2’lik formaoranla daha fazla yan etkiye neden olabilecegi icin klinisyenler
dikkatli olmalidir. Bu yan etkiler arasinda; bas agrisi, kasinti, hassasiyet, papulopustuler

dokiiler, irritan ya da alerjik kontakt ekzemalarsayilabilir (59,60).

2018 Avrupa AGA Kilavuzu’na gore, hiperandrojenizm bulgular1 olan ya da
hormonal seviyesi normal olan hastalarin hormonal terapi almasinin kanit diizeyi orta (3)
olarak belirlenmistir. Klinisyen ve hasta icin pratik olmakla beraber, bu yaklasim ayni
zamandagiivenli ve etkilibulunmaktadir. Androjen yiiksekligiolan kadinlarda, spironolakton
ve siproteran asetat gibi anti-androjen tedavilerfayda gostermektedir. Bu ajanlar androjen
reseptorleri ile yarisarak etki ederler. Ancak bu sistem ,gebelerde erkek fetislerin
feminizasyonuna neden olacagindan mutlak kontrasepsiyon oOnerilmelidir. Bu ajanlar es
zamanli olarak kontrasepsiyonile birlikte kullanildiginda, terapétik etkiyi arttirmakta ve
menstruel diizensizlikleri azaltmaktadir. Spironolakton zayif bir androjen sentez inhibitorii
olup, 200 mg/gin dozunda sa¢ doOkllmesini azaltma ya da saclarda buyimenin
indiklenmesinde etkili ve guvenlidir. Siproteran asetat androjen reseptorlerini bloklayarak,
gonadotropin salgilayic1 hormonu inhibe eder. Premenapozal kadinlarda ayda ilk 10 giin
streyle 100mg/gun ya da postmenapozal kadinlarda 50 mg/gln olarak onerilir (61).Kareer
Voegeli ve ark. yaptiklar1 bir ¢aligmada akne, hirsutismus ve alopesi klinigi veren 228
kadinhastada DHEAS, androstenedion, seks hormonu baglayici globulin seviyelerine
bakmustir. Bu gruptaki 63 hasta polikistik over sendromu Kriterlerine uyarken, 101 hastada
hiperandrojenizmiuyaran artmis androjen seviyeleri, 51 hastada normal androjen seviyesi, 7
hastada diisiik seks baglayici proteindiizeyi, 4 hastada ge¢ baslangiclikonjenital adrenal
hiperplazi ve 2 hastada over tumori saptanmistir. Hormon seviyeleri ¢esitlilik gosteren bu
genis grup analizinde; yiiksek doz siproteron asetat ve diisiik doz etinil estradiol
kontrasepsiyon tedavisi hirsutismusu azaltmaktadir. Hormon baskilayic1 etkisi olmayan
spironolakton tedavisi ise normal androjen seviyelerindeki izole alopesilerde daha basarili

bulunmustur (62).Sinclair ve ark.’nin yaptigi bir ¢alismada, esit sayida siproteron asetat ve
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spironolakton alan hasta kiyaslanmistir. Calisma sonunda %44 hastada yeni sag
cikigiizlenmis; %44 hastada sa¢ ¢ikisi izlenmemis ve %12 hastada sacglardokilmeye devam
etmistir. Tedavi cevabim etkileyen tek anlamli faktoriin Sinclair seviyesinde artis oldugu
ancak yas, cinsiyet, Ludwig seviyesi, hormonseviyeleri, ferritin diizeyi ya da vellUs killarin
terminal killara oranmintedavi cevabmmetkilemedigi goriilmiistiir. Ilaglararasindaetkililik

diizeyinde iseanlamli bir fark bulunmamigtir(63).

KAGA hastalarinda 5-alfa rediiktaz inhibitérlerinin kullanimi, etkinlik kanit
diizeyinin diisiik bulunmasi nedeniyle 2018 Avrupa AGA Kilavuzunda yer almamistir.5-alfa
rediiktaz inhibitorleri testosteronu daha aktif metaboliti olan DHT’ye cevirilmesini
engellerler. Bu durum, gebe kadinlarda erkek fetiisiin maturizasyonunun bozulmasi nedeniyle
mutlak bir kontrendikasyon sebebidir. Bu ajanlarin kullanim dozlar1 ile alakali ortak bir gorUs
yayimlanmamustir. Scheinfeld ve ark.’nin yaptigi bir derlemede 1 mg finasterid KAGA da
etkisiz saptanirken, bazi ¢calismalarda 2,5 ve 5 mg dozlarinin etkili oldugu bulunmustur (64).
Nisan 2019 yilinda TC. Saglik Bakanlig: tarafindan; hekimlere gonderilen bir bilgilendirme
yazisinda, ‘AGA’d aendike olan finasteridin 1 mg/gin formunda bile depresif mod, depresyon
ve/veya intthar diislincesi gibi psikiyatrik semptomlara yol agabilecegi ve bu durumda
tedavinin kesilmesi ve tibbi destek alinmasi 6nerilmelidir’agiklamasi yer almistir(65). Hu ve
ark. 2019 yilinda yayimladigi bir derlemede, 1 mg/giin finasterid dozunun KAGA’da anlamli
Klinik cevap saglamadigini, 1 ila 5 mg/giin degisen dozlarda kullandiginda ise premenopozal
ve post-menapozal kadinlarda klinik yamitlarda farklilik olusturdugunu, ancak gecerli bir

sagaltim Onerisi verilemedigini belirtmislerdir (66).

KAGA'’da diisiik doz lazer tedavisinin kanit diizeyi, 2018 AGA kilavuzunda iki(2)
olarak degerlendirilmis olup, giiclii bir secenek olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Bu kilavuzda 6
aydan dahauzun siire tedavi devaminin yarar ya da zarar1 adina gecerli bir Oneride
bulunulamayacagi belirtilmistir. Son derece kolay bir yontem olanbu tedavi secenegi,
‘Lasertaragi’ ya da koruyucu baslikla evde de uygulanabilir. Bu cihazlar FDA tarafindan
2007°de erkek tipi AGA’da, 2011 yilinda da kadin tipi AGA’da onaylanmistir.
Tedaviseklininsiiresi cihaza gore degiskenlik gostermektedir. Yan etkileri son derece sinirlive
tolere edilebilir olacak sekilde, sa¢h deride kuruluk, kasint1 ve hassasiyet olarak siralanabilir.
Ik defa Endre Mester tarafindan lazerlerin karsinojenik etkileri arastirilirken, bu bazi

bolgelerde killarda biiylimeye sebep oldugu farkedilmistir. Bu aralik ise 500-1100 nm, glg¢
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dansitesi 3-90 Mw/cm2 ve fluences 1-10J/cm2 olarak belirlenmistir (67). Jimenez ve
ark.tarafindan yapilan genis gapli ¢ift kor randomize kontrollii bir ¢alisma en yiiksek kadin
populasyonunu icermekte olup, haftada ¢ giin lazer tedavisinin istatistiksel olarak anlamli
sekilde sa¢ yogunlugunda arttirdigini1 vurgulamislardir (68). Emsat ve ark. nindiisiik doz lazer
tedavisi ile minoksidil kombinasyonu kullandiklar1 bir ¢alismada, kombinasyon
tedavisiiledaha basarili sonuglaralinmistir(69).Tabaei ve ark.’nin, sa¢ transplantasyonu éncesi
diisiik doz lazer tedavisinin foto-biyomodulasyon nedeniyle graft sahasinda sag¢ ¢ikigini
artticagina dair bir ¢alismast mevcuttur(70). Friedman ve ark. tarafindanyapilan ¢alismada, 44
AGA’ll kadin hastada plaseboya gore lazer tedavisi alanlarda terminal killarda %51
oranindaartis oldugu saptanmustir (71). Tum bu veriler, en diisiik dozda 1ginsal akis ve diisitkk
termolizisin indiklenmesinin folikiler stimulasyonda yeri oldugunuveAGA’da diisiik doz

lazer tedavisinin etkinbir segenek oldugunu desteklemektedir.

Trombositten zenginlestirilmis plazma (PRP), 2018 KAGA tedavikilavuzunda kanit
diizeyi Ui¢ (3) olarak yer almakta olup, sa¢ dokiilmesi yakinmasi olanhastalarin sikbagvurdugu
bir yontemdir. Az sayida hasta iizerinde uygulanmasi ve uzun dénemli takiplerinin olmamasi
nedeniyle etkinligi kanitlanmis net bir protokol yayimlanmamistir.PRP tedavisinde teknikler
ve kitler uygulayiciya bagl olarakdegismekle birliktesiklikla su sekildeuygulanir;oncelikle
Ozel bir jel bulunan kuguk tiplerin icine az miktarda kan alinir ve santrifiij islemi uygulanir.
Bu islemin sonunda tiiplerdeki kan bilesenlerine ayrilir. Her mililitresinde yaklasik 200.000
trombosit bulunan bu kanin kirmizi hiicrelerden olusan kismi ayristirilarak,1,5 milyona kadar
trombosit yogunluguna sahip olan bir jel elde edilir. Iste bu trombositten zengin plazma
hicreleri, AGA olan alanlardaki kil folikiillerine enjektor, maske ya da dermapen isimli
cihazla ulastirilir. 2018 yilinda Badran ve ark.’ninuygulamateknikleri {izerine yaptiklar1 bir
derlemede, etkinligin goriilebilmesi i¢in 4-5 hafta araliklarla 3-4 kez intradermal enjeksiyon
uygulanmasi ve bu tedavinin6 ayda bir tekrarlanmasi onerilmistir (72). Puig ve ark.‘nin
yaptig1, kadin hastalarda PRP tedavisinin etkinligini arastiran ¢ift kor ve plasebo kontrolli
calismada, bu tedavi biciminin sag¢ kiitle indeksi ve sa¢ yogunlugunda istatistiksel olarak
anlaml bir artis saglamadigi, ancak sa¢ dokiilme yogunlugu ve hizina ek olarak sag
kalinligin1 olumlu yondeetkiledigi vurgulanmistir (73).Tawfik ve ark. KAGA hastalarinda 6
aylik takipleri sonucu sa¢ yogunlugunda ve sa¢ kalinliginda artis oldugunu saptamiglardir
(74).Son zamanlarda PRP tekniklerinin ve igeriklerinin sa¢ dokiilmesinde yarari olabilecegi

gibi zarar1 olabilecegini iddia edenderlemeler de mevcuttur. Bir derlemede, PRP icerisindeki
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trombosit sayisinin  1.48 milyon {nite’den fazla olmasiin fibroblast artis1 sonucu
anjiyogeneziste rolii oldugu vurgulanmigtir. Bunun yani sira PRP igeriginde 16kosit
bulunmasinin saf iirline kiyasla perifolikiiler inflamasyona katki saglayabileceginden iiretim

bi¢cimi son derece 6nem tasimaktadir (75).

Medikal tedavilere yanitsiz olgularda sa¢ ekimi diistiniilmelidir. Bu tedavi sekli,
oksipital alandaki iyi korunmus donor sahadan, sag¢ ¢ikisi olmayan greft sahasina yeni kil
koklerin konulmasi prensibine dayanir. Bu durumu kolaylastiran etmen ise folikiiler tinitedeki
papillalarin gerekli kosullar saglandig1 takdirde yeniden neo-vaskularizasyon olusturabilme

yetenegidir (76).

AGA’da tedaviyeerken baslanmasi, ozellikle Ludwig 1-2 olan KAGA olgularinda
basar1 sansini arttirmakta ve yeni sag¢ c¢ikisini indiiklemektedir. Taninin erken koyulabilmes1
icin tetkiklerin  gelistirilmesi, genetik ve molekiiler belirteclerinyakin  zamanda

tanimlanabilmesi ile tedavilerde basar1 oran1 artacaktir.
2.1.2. TELOGEN EFFLUVIUM

Kadinlarda izlenen yaygin sa¢ dokiilmelerinde klinik olarak AGA ve TE ayrimi zordur.
Baz1 olgularda ise her iki tablo bir arada izlenebilir. Ancak, bu iki klinik tabloyu ayirt etmek,
tedavi plan1 ve prognoz agisindan 6nem tasimaktadir. Normal sagli deride folikiillerin %90-
95°i anagen fazda, geri kalami ise telogen fazdadir. Insan kili telogen hale gelip dokiilmeden
once sadece birkag ay ile birkag¢ yil arasinda biiyliyebilir. Bu durumu hizlandiran patolojik ya
da fizyolojik degisikliklerin goriilmesi sonucu, normal olan telogen saclarlarda dokilmede
artig saptanir. Bu artis sonucunda olusan TE, inflamatuar olmayan ve skatrisyel olmayanbir
alopesi ¢esidi olarak karsimiza ¢ikar. TE klinik olarak akut ve kronik TE seklinde iki gruba
ayrilir. 6 aydan kisa sureli dokulmeler akut TE, 6 aydan uzun streli dokilmelerise kronik TE
olarak degerlendirilir. Kronik TE siklikla 4-5.dekad:1 etkilemektedir.Dogum sonrasi anagen

fazin kisalmasi ile gézlenen tipine ise telogen gravidarum ismi verilmektedir(77).
Epidemiyoloji

TE kadinlarda erkeklere gore daha sik olup, gercek insidansi bilinmemektedir. Kronik
TE siklikla orta yasli kadinlari etkiler (77).
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Patofizyoloji

Farkli folikiiler siklusa dayali 5 fonksiyonel TE tipi tanimlanmigtir. Bunlar; hizli
anagen ayrilma, gecikmis anagen ayrilma, kisa anagen sendromu, hizli telogen ayrilma ve
gecikmis telogen ayrilmadir. Hizli anagen ayrilmada,folikiiller uyarilarak anagen donemi terk
ederveyaklasik 2-3 ay stren telogen donemin sonunda artmig sa¢ dokiilmesiyle sonuglanan
erken telogene girer. Bu durum siklikla ciddi hastalik, ilaca bagl sa¢ kayiplarindaki gibi
fizyolojik stres sonrasinda olusur. Gecikmis anagen ayrilma; dogum sonrasi sa¢ kaybinin
sebebidir. Kisa anagen sendromu; anagen surenin idiyopatik olarak kisalmasin 1ifade
etmektedirve direngli telogen sa¢ dokiilmesine sebep olur. Hizli telogen ayrilma; normal
telogen donemin kisalmasinin bir sonucudur. Folikil de tekrar anagen faza girmek (zere
uyarilir. Minoksidil gibi ilaglar, hizli telogen ayrilmay:1 tetikleyebilir. Gecikmis telogen
ayrilma; uzamis bir telogen donemi sonrasinda anagen déneme gecisi takiben olusur. Bu
durum,h ayvanlarin kis postlarin1 dokmeleri esnasinda eszamanli sa¢ dongiisii ile birlikte olur.

Bazi1 insanlarda mevsimsel olarak gortlebilir (78,79).
Klinik

Sa¢in incelmesi, sag¢li derinin yami sira tiim viicutta boélge ayrimi olmaksizin
izlenebilir. Taniy1 desteklemek igin yapilacak sa¢ ¢ekme testi siklikla vertekste ve oksipital
bolgede daha belirgin pozitiftir. Negatif sa¢ ¢cekme testi ise kronik TE tanisini ekarte ettirmez.
Trikogram testinde telogen orant %20’den fazla olmak {izere normal anagen ve telogen saglar
goralur ve telogen sag oranin%20’den fazla olmasi hemen hemen daima anormal bir durumun
gostergesidir. Aktif TE’de 60 saniyelik sa¢ sayiminda 100’den fazla sa¢ bulunur.
Inspeksiyonda telogen saclar depigmente bulbus ve i¢ kok kilifi yoklugu gosterirken, anagen
saclar ise i¢ kok kilifi varligr ile ayrilir (80).Telogen saglarda 6 aydan uzun siireli dokiilme
olmasi, ancak sagli derideki ta¢ bolgesinde sa¢ yogunlugunda azalma olmamasi klinisyeni TE
lehine diistindiirmelidir. Buna karsin KAGA olgularinda aktif dékiulme lehine pozitif sa¢

cekme testi gozlenirken, siklikla ta¢ bolgesinde azalma daizlenir(81).
Tam

Kronik TE tanist diger difiiz telogen sa¢ kaybi nedenlerinin diglanmasiyla koyulur.

Hastadan ayrintili hikaye alinmali ve sebep olan durumlarla ilgili tiim tetkikler
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istenmelidir.Tan1 Oncesi mutlaka TE nedenlerini arttiran ya da azaltan faktorleri
degerlendirmek ve dislamak gereklidir. Kronik TE’ninen sik bildirilen nedenleri arasinda
tiroid bozukluklari, asikar demir eksikligi anemisi, akrodermatitis enteropatika ve
malnutrisyonlar siralanmistir. Hem hipertiroidi, hem hipotroidi sirasiyla %50 ve %33
oraninda difiiz sa¢ dokiilmesi yapabilmektedir (82). Diger hastaliklarin tedavisindekullanilan
ilaglarin da bu sa¢ dokiilmesini tetikleyebilecegi diisiiniilmektedir. Hipotiroidi mitozu
engelleyerek, katagen fazi indiiklemekte ve sacin telogen fazdan anagen faza gecisinde
gecikme yaratmaktadir. Buna karsin hipertiroidinin TE’deki mekanizmasi tam olarak
aydinlatilamamistir. Dikkat c¢ekilen bir diger nokta ise; hipotiroidinin siiresi ve siddeti ile
alopesi siiresi arasinda herhangi bir iligskinin olmadigidir. Eger kil folikiilleri atrofiye

ugramadiysa replasman tedavisi sa¢ dokiilmesi yakinmasini azaltabilir (83).

Derin anemi, difiiz sa¢ dokiilmesi sebebi olarak sayilabilir ancak anemi olmaksizin
davakalarin yaklasik %20’sinde serum ferritin seviyesi 20 ng/dl altinda saptanir. Bu durum
sa¢ dokulmesi sorununu daha kompleks hale getirmektedir. Demirin ribonukleaz kofaktorii
olmast nedeniyle, eksikliginde DNA sentezini azaltarak matriks hicrelerindeki
profliferasyonu azalttig1 diisiiniilmektedir. Sonu¢ olarak kil folikiilleri DNA sentezinin
diizgiin yapamadiklar1 i¢in telogen fazdan anagen faza gec¢is yapamazlar. Bu sebeple
hastalarda anemi mevcutolmasa bileserum ferritin diizeylerinin 70 ng/dl iizerine ¢ikarilmasi
onerilmektedir(84).

Akrodermatitis enteropatika ve ¢inko eksikligi, siddetli TE nedenlerinden biri
sayilabilir. Buna karsin subklinik ¢inko eksikligi, baska herhangi bir bulgu vermeksizin sa¢
dokiilmesi nedeni olarak degerlendirilmemelidir. Bu sebeple subklinik ¢inko eksikliginde
replasman sa¢ dokiilmesini durdurmayabilir ve hasta mutlaka AGA ayirici tanisi agisindan

degerlendirilmelidir(85).

Katidiyete bagli protein-kalori malnutrisyonu, sa¢ dokulmesininbir diger nedeni
olabilir. Marasmus; kuru,cansiz, ince, diiz saclara neden olabilir ve siklikla kil saft
anomalilerid eeslik eder. Kwashiorkor; sa¢ dokiilmesini periodik olarak etkilediginden
belirsiz zamanlarda kil folikiiliiniin telogen evreye girmesine neden olur.Hastalarda‘Pohl

Pinkus’ cizgilenmeleri, pigment kayb1 gibi sa¢ renk degisiklikleri gozlenir (86).
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Esansiyel yag asidi eksikleri de pigment kaybi yoniinde sa¢ renk degisiklikleri ile
klinik verir. Metabolik bozukluklardan bobrek ya da karaciger yetmezliginde saglarda
seyrelme izlenir. Malignensilerde, hipoproteinemiye bagli sa¢ dokiilmeleri ilk bulgulardan biri
olabilir. Sistemik lupus eritematozus ve dermatomiyozit kliniginde dedifiiz sa¢ dokulmesi yer
alabilir. Sifiliz kliniginde giive yenigi paterninde dokulme patognomonik olsa da, difliz sa¢

dokilmesi deizlenebilir (87).

Ila¢ Tliskili Difiiz Sa¢ Dokiilmesi, Ila¢ Baslandiktan 6-12 Hafta Sonra Baslar Ve Ilag
kullanildig: siirece progresif sekilde devam eder. Siklikla anagen faza hizli gegis nedeniyle
ortaya cikar. Taniy1 koyabilmek icin ilag dykiisiinde son 3 ay sorgulanmalidir. ilag kesilince
sa¢c dokiilmesinin durmasi ve yeniden baslandiginda artis1 taniyr desteklemektedir.
Retinoidler, telogen duraklama defekti sonrasi anagen siiresini azaltirlar. Retinoidler
disindaTE’yesiklikla sebep oldugu diisiiniilen ilaglar arasinda heparin, propranalol, kaptopril,

allopurinol, borik asit, fenitoin, kozmetikler, amfetaminler, levodopavebromokriptin yer alir

(88).
Telogen Effluvium’da Trikoskopi

TE’ye 06zgu spesifik bir trikoskopik bulgu tanimlanmamistir. Normalde dokilen
telogen saglarin hemen ardindan olusan anagen saglar gozlenemediginden, sa¢ ya kerato-
sebas6z materyal ile dolarak sari nokta, ya da bos folikiil seklinde izlenir. Sa¢ kaybi
KAGA’da oldugu gibi frontal alan agirlikli degildir, trikoskopi bulgular1 tim sach deride
benzerdir. Tek sag teline sahip folikiiler iinite sayisi KAGA’da oldugu gibi artmistir. Yeni
cikan saglar sivri uglari, sert ve pigmente govdeleriyle dikkat ceker. Peripilar halo
inflamasyona baglh olarak gozlenebilir. Ozet olarak; sa¢ yogunlugundave g¢esitliliginde
azalma, bos folikiiller ve sar1 noktalar izlenebilir. TE siklikla birdiglama tanisidir. Ancak,
kadinlarda izlenensa¢c dokilmelerinde AGA ve TE'nin sikliklabir arada bulunabilecegi de
akilda tutulmalidir. Erken dénem olgularda KAGA ve TE ayrimi bu nedenle son derece

giictiir. Kesin tani i¢in sacli deri biyopsisi yapilmasi gerekmektedir(45).
Histopatoloji

TE’de histopatojik verifikasyonda sirasiyla su bulgular yer alir. Dermis-adipoz doku

ile st epidermis kiyaslandiginda tiim kil folikiilleri boyutlar1 benzer saptanmasina karsin
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terminal killarda azalma saptanmustir. Inflamasyon ve skatri sbeklenmez. Tim telogen

saglarda %20’den fazla artis olmas1 TE lehine diisiindiiriir (89).

Resim 8: Telogen Effluvium olgusunda horizontal kesit: telogen saclarda artis

Tedavi

Hastaligin dogal seyri konusunda danigmanlik, TE tedavisinin temel dayanagidir.
TE’nin kendiliginden gerileme egilimi gdsterebilecegi hastaya anlatilmalidir. Ancak detayli
bir anamnez sonrasi tetikleyici ajan ortadan kaldirildiktan sonra, 3 ila 6 ay igerisinde sag
dokiilmesi durur. Ozellikle siipheli ilag ykiisii olan olgularda son ii¢ aylik anamnez dikkatlice
alimmalidir. Eg zamanli olarak seboreik ekzema gibi sagli deri hastaliklarinin tedavisi de sag
dokiilmesini durdurabilir. Tedavinin basaris1 i¢in hastanin psikososyal yonden gii¢lii olmasi
gerekmektedir. Bunun icin hastaya tedavinin 3 asamasi olan katagen fazin durdurulmasi,
anagen fazin indiiklenmesi ve eksojen fazin inhibisyonu basamaklart uygun bir terminoloji ile
anlatilarak yanit i¢in uzun bir siirecin gerekebilecegi anlatilmalidir.Giincel tedavi se¢enekleri
icerisinde, FDA tarafindan onaylanmig olan v ckatagen fazi durdurarak anagen fazi
indiikleyebilen bir segenek halen bulunmamaktadir. Ancak katagen indiikleyici ilaglar
arasinda yer alan beta-blokerler, retinoidler, antikoagulanlar ya da antitiroid ilaglardan
kacinilmas1  ve katagen indiikleyici metabolikbozukluklarin(tiroid  disfonksiyonu,
hiperandrojenizm, hiperprolaktinemi) diizeltilmesi sa¢ dokiilmesini azaltir. Katagen tetikleyici
olabilecek demir, ¢inko, estradiol ya da protein replasmani yapilmasi klinigin iyilesmesinde
fayda saglar. Ancak kilavuzlara girebilen bir multivitamin ya da antioksidan takviyesi hen(iz

yoktur. Biotin takviyelerinin TE klinik seyrinde anlamli iyilesme sagladigi
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gosterilememistir(90). Dengeli bir diyet ve sabit viicut agirhigi TE kliniginipozitif yonde
etkilemektedir. Literatlr verilerinegore ferritin seviyesinin 40 ng/dL iizerinde tutulmasi sag
dokiilmesini geriye dondiirebilir. Siklikla demir replasmanina 3-6 ay arasinda devam edilmeli
ancak asir1 demir yiikklemesinden kagiilmalidir(91).FDA tarafindan minoksidil sadece
KAGA’da onayl1 olmakla birlikte, endikasyon dis1 olarak kullanildig1 kronik TE hastalarinda
da iyi klinik yanitlar alinabilmektedir(92). Davis ve ark.tarafindan kafein, niasin, pantenol,
dimetazon igeren nis bir polimer tiizerinde ¢alismakta olup, arastirmacilar bu
kombinasyonunsag¢ c¢apini 2-3 um uzattigmivurgulamiglardir (93). Stemoksidin; potent bir
propil-4-hidroksilaz inhibitdrii olarak hipoksiye cevap olarak calisilan yeni tanimlanmis bir
ajandir. Topikal olarak %35 konsantrasyonda ii¢ ay siireyle kullanildiginda folikiiler yogunluk
artis1 oldugu in-vitro ¢alismalarda kanitlanmistir (94). Sa¢c nemlendiricisi ve besleyici olarak
bakir, demir, biotin, kafein, ginseng, ginko ve ciice palmiye ekstratlar1 dakullanilabilir. Bu

amacla nioksin isimli yeni bir ajan tanimlanmuistir (95).

Sonug olarak AGA ve TE siklikla birbirine karisan iki klinik antite olmasina karsin,
baz1 belirgin farklar1 da klinisyen i¢in Onemli ipuglart olusturmaktadir.Bu ipuglari

asagidakitabloda 6zetlenmistir(96).

Tablo 3. Kronik TE ve AGA olgularimin; Klinik ve Dermoskopik Bulgulariin Karsilastirilmasi

Kronik TE AGA
Sa¢ hacminde azalma Difiz Vertekste azalma
Fronto-pariyetal alanda agilma Izlenmez Belirgindir
Kil ¢ap farkliligi Mevcut degil Mevcut
Vellus kil yogunlugu Degismez Artar
Telogen saclar Artar Aktif dokilme

3. GEREC VE YONTEMLER

‘Telogen effluvium ve androgenetik alopesili kadin hastalarda trikoskopik bulgularin
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incelenmesi ve karsilastirilmast’isimli bu calismada, Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi
(DEUTF) Deri ve Ziihrevi Hastaliklar Klinigi’ne Nisan 2018 — Aralik 2019 tarihleri arasinda
sa¢ dokiilmesi yakinmasi ile bagvuran, yapilan incelemeler sonucunda KAGA veya TE
tanilar1 almis olan ve trikoskopik kayitlar1 bulunan 18 yas ve iizerindeki tiim kadin hastalar
degerlendirilmistir. Arastirmamiz tek merkezli, gozlemsel ve tanimlayici nitelikte bir
arastirma olarak kurgulanmistir. Arastirmaya dahil edilmesi gereken katilimer sayis1 Open Epi
programi kullanilarak hesaplanmis olup hasta ve kontrol grubu i¢in alinmasi gereken olgu
sayist en az 140 olarak hesaplanmistir (Confidence limits %5; Design effectl; Confidence
Level %95).Arastirma igin 27.03.2019 tarihinde Dokuz Eyliil Universitesi Etik Kurulu-
Girigimsel Olmayan Arastirmalar Etik Kurulu’ndan onay alinmistir (Karar no: 2019/07-50).

Hastalarin trikoskopik incelemeleri, DEUTF Dermatoloji Anabilim Dal1 biinyesinde
bulunan kontakt, polarize olmayan dijital dermoskop (MoleMax II, Viyana Avusturya)
kullanilarak x40 biiylitmede yapilmistir ve kayitlar veri tabaninda saklanmaktadir. Olgularda
gozlenen klinik ve trikoskopik bulgular ¢alisma i¢in hazirlanmig olan “Olgu rapor formu’na

kayit edilmistir.

Calismaya alinma olciitleri:

1. 18 yas ve lizerindeki kadin olgular

2. DEUTF Dermatoloji Klinigi’ne sa¢ dokiilmesi yakinmas1 ile basvuran ve yapilan

rutin incelemeler sonucunda KAGA veya TE tanis1 almis olan olgular

3. DEUTF Dermatoloji Klinigi’nde trikoskopik kayitlar1 bulunan olgular

Calismaya dahil edilmeme olciitleri:
1. 18 yasindan kiigiik olgular
2. Sagli deriyi etkileyen psoriyazis, allergik veya irritan ekzemalar, siddetli seboreik
ekzema, pitriyazis rubra pilaris, liken planopilaris, diskoid lupus eritematozus ve
benzeriherhangi bir inflamatuar dermatozu bulunan olgular
3. KAGA veya TE disinda sag¢ dokiilmesine yol acabilecek diger sebeplerin varligi
4. Trikotillomani, dermatitis artefakta gibi sa¢ ve sagli deriyi etkileyebilecek psiko-

somatik hastaliklarin bulunmasi

Olgu rapor formu’na hastanin yas1 ve egitim diizeyi gibi demografik verileri, klinik
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bulgular, sa¢ dokiilmesinin siiresi, giinliikk dokiilen sag sayisi, sa¢ bakim {iriinii kullanima, eslik
eden komorbiditeler, sa¢ cekme testi sonuglari, daha once kullanilan tedaviler ve aile
Oykiistikayit edilmistir. Tiim olgularda menstruasyon diizensizlikleri, hirsutizm, virilizasyon
varhigi ve gebelik Oykiisii agisindan ayrintili  sorgulamalar yapilmistir. Olgulardan
klinigimizdeki incelemeler esnasinda istenmis olan TSH, ferritin, tam kan sayimi, ¢inko, folik
asit, B12 diizeyi ve vitamin D diizeyi ile birlikte gerekli goriilen olgulardan istenmis olan
hormon profili testleri (DHEAS, androstenedion, FSH, LH, prolaktin, total ve serbest
testosteron gibi) de hastane bilgi islem sisteminde yer alan kayitlarindan alinmistir.
Trikoskopik incelemelere ait goriintiiler her bir hastada en az 4 farkli alandan alinmis olup
(frontal, oksipital, sag ve sol pariyetal alanlar)degerlendirmeleri bu konuda uzman olan 2 ayr1
hekim tarafindan kor olarak yapilmistir. Celiskide kalinan goriintiilerde 3. bir hekimin

gorilisiine bagvurulmustur.

Arastirma sonunda elde edilen verilerin degerlendirilmesi i¢in “Statistical Package for
Social Sciences for Windows 22.0” programindan yararlanilmistir. Istatistiksel analizlerde ki-
kare testi ve Mann-Whitney U testleri kullanilmigtir. Elde edilen verilerde %95 giiven araligi

ile p<0.05 degerleri anlamli olarak kabul edilmistir.
4. BULGULAR

Demografik veriler

Arastirmamiza, klinigimize difliz sa¢ dokiilmesi yakinmasi ile basvuran 142 hasta
alinmistir. Bu hastalardan biri ilk etapta klinik olarak TE, digeri ise AGA olarak
degerlendirilmistir. Ancak, yapilan trikoskopi analizi ve diger incelemeler sonucunda bu
olgularin biri alopesi inkognita, digeri traksiyon alopesisi tanilarin1 almistir. Sonrasinda bu iki
hasta calismadan ¢ikarilmis olup verileri istatistiksel analizlere dahil edilmemistir. Sonug
olarak arastirmamiza TE grubunda 55, AGA grubunda 55 ve TE+AGA grubunda 30 kisi
olmak (zere toplam 140 olgu dahil edilmistir (Tablo 4). Olgular yas, hastalik siiresi, egitim
diizeyi ve giinliik dokiilen sa¢ sayis1 gibi klinik ve demografik veriler acgisindan birbiri ile
karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli farkliliklar izlenmemistir (p>0.05). Olgulara ait

klinik ve demografik dzellikler Tablo 5’de 6zetlenmistir.

Tablo 4. Arastirmada yer alan olgularin 6zeti
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142 hasta

1 hasta AA inkognita

1 hasta traksiyon =1
alopesisi

55 KAGA

S5 TE

30 KAGA +TE

Tablo 5. TE, KAGA ve TE+AGA olgularina ait klinik ve demografik ozellikler

Degiskenler TE KAGA TE + KAGA (n p degeri
(n =55) (n=55) =30)

Yas, yil

Ort % ss (min- maks) 32+10 (18-59) 43+13 (19-73) 43+16 (18-72) 0.112

Hastalik siiresi, ay

Ort + ss (min- maks) 38+38(6-120) 75+79(6-360) 45+43(6-120) 0.084

Egitim diizeyi, n(%)

Tlkokul 5(3,6) 9 (6,4) 3(2,1) 0.231

Lise 14 (10) 15 (10,7) 10 (7,1)

Universite 36 (25,7) 31(22,1) 17 (12,1)

Giinliik dokiilen sa¢ sayisi, n(%)

<100 4(2,9) 4(2,9) 1(0,7) 0.164

>100 51 (36.4) 51 (36.4) 29 (20.7)

Olgularin laboratuvar verileri degerlendirildiginde, hemoglobin, ferritin, folik asit ve
B12 diizeylerinin TE grubunda, KAGA ve TE+KAGA gruplarina gore kismen daha diisiik

oldugu belirlense de bu farkliliklar istatistiksel anlamliliga ulasmamistir (p>0.5) (Tablo6). 55

KAGA olgusunun 12’inde ve 55 TE olgusunun 9’unda demir eksikligi anemisinin mevcut

oldugu belirlenmistir. TSH, ¢inko ve D vitamini diizeylerinin ise gruplar arasinda benzer
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degerlerde oldugu gozlenmistir.

Tablo6. TE, KAGA ve TE+KAGA olgularina ait laboratuvar bulgulari

Degiskenler TE KAGA TE + KAGA p degeri
ort+ss (min-maks) (n=55) (n=55) (n=30)

Hemoglobin (gr/dL) | 12.63+1.04 (10.10-15) 13.04+1.35(8-15.07) 13.19+1.09 (9.9-14.1) 0.188
TSH (mU /L) 2.06+1.65(0.36-10.2) 1.95+1.65(0.39-10.6) 2.21+1.11(0.30-4.35) 0.743
Ferritin (ng/ml) 21.01+31.80(1.9-22.6) 26.85+18.82(4.2-82) 34.91+60.98(5.80-342) 0.257
Folik Asit (ng/ml) 8.1+3.39(3.45-22.8) 8.73+3.53(3.63-22.0) 8.88+3.46(4.2-15.6) 0.459
B12 (pg/ml) 281.73+187.95(51-902) | 298.83+£192.46(87-869) | 304.77+171.26(88-761) | 0.700
Cinko (ug/dL) 77.5+£16.89(39-112) 77.42+12.36(56-118) 73.73+11.88(48-92) 0.981
Vit D (ng/ml) 18.76+8.52(6.13-47.09) | 18.37+8.06(4.2-38.2) 21.71+9.15(10.04-38.16) | 0.834

Hb normal araligi: 12-16 g/dL; TSH normal araligr: 0.38 — 5.33 mU / L; Ferritin normal araligi: 11 - 306.8

ng/ml; Folik asit normal araligi: 3.1 - 19.9 ng/ml; B12 normal araligi: 126,5 =505 pg/ml; Cinko normal araligi:
70 — 114 ug/DI; Vitamin D diizeyi normal araligi:30 — 100 ng/ml
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Tablo 7.TE, KAGA ve TE+KAGA olgularinin es tamilarin degerlendirilmesi

Komorbiditeler, n (%) TE KAGA TE+KAGA
(n=55) (n=55) (n=30)
Hipertansiyon 0 6 (10.9) 4(13.3)
Diabetes mellitus 0 5(9.1) 3(10)
Hipotiroidi 509.1) 509.1) 6 (20)
Demir eksikligi anemisi 9 (16.4) 12 (21.8) 6 (20)
Polikisitk over sendromu 0 8 (14.5) 0
Ritm bozuklugu 0 4 (7.3) 0
Serebro-vaskuler hastalik 0 2 (3.6) 0
Hipertiroidi 0 1(1.8) 0
Romatoid artrit 1(1.8) 3(5.5) 0
Astim 2 (3.6) 1(1.8) 2(6.7)
Seboreik ekzema 4 (7.3) 0 3 (10)
Vitiligo 1(1.8) 1(1.8) 0

Her iki grupta da en sik eslik eden komorbidite demir eksikligi anemisi olarak
saptanmstir. Ikinci sirada KAGA’da bunu hormonal diizensizliklerin beklendigi polikisitk
over sendromu (PKOS) izlerken, TE’de hipotiroidi izlemistir. Toplam olgu sayisi bazinda
bakildiginda ise, hipotiroidinin TE ve KAGA gruplarinda esit sayida kiside izlendigi
goriilmiistiir (Tablo 7).

Trikoskopik bulgular

Arastirmada yer alan TE, KAGA ve TE+KAGA olgularinda yapilan frontal bolge
trikoskopisine ait bulgularin sikligi Tablo 8’de 6zetlenmektedir. Frontal bolgede terminal
killarin artist KAGA grubunda istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha yiiksek saptanmistir
(p<0.001). Tek kil folikiil iinitesinde bulunan ikiden az bulunan terminal kil sayis1 orani
karsilagtirildiginda; KAGA olgularinda ¢am agaci paternine uyacak sekilde %76-100 oraninda
tek terminal kil sayis1 TE’ye kiyasla daha yiiksek oranda bulunmustur.

Frontal bolgede vellis killarin artist agisindan yapilan degerlendirmede de, KAGA
olgularinda vellis kil sayisinda TE’ye kiyasla anizotrikozisi gosterecek sekilde %25

oranindan %100 oranina kadar uzanan bir artis izlenmistir (p<<0.001). Sa¢ dokiilmesi tipleri ile
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yeni uzamakta olan saglar arasinda anlamli bir iliski gorilmemistir. KAGA’da folikuler

minyatiruzasyon, bal petegi gorlinlimil, sar1 ve beyaz noktalar TE’ye gore daha sik izlenirken;

TE’de basit kirmizi1 diigtimler KAGA’ya gore anlamli olarak yiiksek oranda tespit edilmistir.

Arastirmada yer alan TE, KAGA ve TE+KAGA olgularinda yapilan oksipital bolge

trikoskopisine ait bulgularin siklig1 Tablo 9’de Ozetlenmektedir. Oksipital bolgede terminal

killarin artisi, KAGA grubunda istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha yiiksek saptanmigtir

(p<0.001). Oksipital alanda hormonal duyarlilik azaldigi i¢in KAGA’nin aksine TE

olgularinda difiiz incelmenin gostergesi olarak tek kil folikiil iinitesinde ikiden az terminal kil

daha yiiksek oranda saptanmustir.

Tablo 8. TE, KAGA ve TE+KAGA olgularinda frontal alanda izlenen trikoskopik bulgular

Trikoskopik bulgular, n(%) TE KAGA TE+KAGA p degeri
Frontal Bolge (n=55) (n=55) (n=30)
Folikuler paternler
Terminal kil
%25 9 (6.4) 1(0.7) 0
9%26-50 27 (19.3) 5 (3.6) 12 (8.6) <0.001
%51-75 9 (6.4) 14 (10) 10 (7.1)
%76-100 10 (7.1) 35 (25) 8 (5.7)
Vellus kil
%25 19 (13.6) 5(3.6) 4(2.9)
9%26-50 35 (25.0) 20 (14.3) 20 (14.3) <0.001
%51-75 0 22 (15.7) 6 (4.3)
%76-100 1(0.7) 8(5.7) 0
Yeni uzamakta olan saclar 36 (25.7) 46 (32.9) 26 (18.6) 0.290
Folikller minyaturizasyon 5 (3.6) 54 (38.6) 25 (17.9) <0.001
Sar1 noktalar 17 (12.1) 34 (24.3) 16 (11.4) 0.004
Siyah noktalar 214 2(1.4) 0 0.570
Beyaz noktalar 4 (2.9) 16 (11.4) 2(1.4) 0.002
Perifolikller paternler
Peripilar bulgu 42 (30) 32 (22.9) 22 (15.7) 0.042
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Perifolikuler skuam 12 (8.6 ) 4(2.9) 8 (5.7) 0.310
Perifolikiler eritem 11 (7.9) 5(3.6) 29 (20.7) 0.105
Interfolikiiler paternler
Bal petegi goriiniimii 11 (7.9) 32 (22.9) 10 (7.1) <0.001
Basit kirmiz1 diigiimler 25 (17.9) 11(7.9) 16 (11.4) 0.003
Kivrik kirmizi digiimler 4(2.9) 6 (4.3) 3(2.1) 0.797
Dallanan kirmizi hatlar 12 (8.6) 9 (6.4) 8 (5.7) 0.516
Kil ¢api heterojenitesi >%20 5(3.6) 54 (38.6) 25(17.9) <0.001
Tablo 9. TE, KAGA ve TE+KAGA olgularinda oksipital alanda izlenen trikoskopik bulgular
Trikoskopik bulgular, n(%) TE KAGA TE+KAGA p degeri
Oksipital Bolge (n=55) (n=55) (n=30)
Folikuler paternler
Terminal kil
%25 14 (10) 7 (5) 7 (5)
%26-50 32 (22.9) 20 (14.3) 16 (11.4)
%51-75 3(2.1) 17 (12.1) 4(2.9) <0.001
%76-100 6 (4.3) 11 (7.9) 3(2.1)
Vellus kil
%25 23 (16.4) 6 (4.3) 7 (5.0)
%26-50 32 (22.9) 31 (22.1) 22 (15.7) <0.001
%51-75 0 13 (9.3) 1(0.7)
%76-100 0 5 (3.6) 0
Yeni uzamakta olan saclar 30 (21.4) 43 (30.7) 22 (15.7) 0.09
Folikller minyaturizasyon 3(2.1) 52 (37.1) 16 (11.4) <0.001
Sar1 noktalar 17 (12.1) 33 (23.6) 11 (7.9) 0.006
Siyah noktalar 1(0.7) 2(1.4) 0 0.530
Beyaz noktalar 1(0.7) 15 (10.7) 0 <0.001
Perifolikller paternler
Peripilar bulgu 44 (31.4) 32 (22.9) 23 (16.4) 0.013
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Perifolikuler skuam 14 (10.0) 3(21) 7 (5.0) 0.004

Perifolikiler eritem 7 (5.0) 6 (4.3) 1(0.7) 0.768
Interfolikiiler paternler

Bal petegi goriiniimii 5(3.6) 24 (22.1) 4(2.9) <0.001

Basit kirmizi diigtimler 28 (20.0) 12 (8.6) 15 (10.7) 0.003

Kivrik kirmizi diigiimler 7 (5.0) 7 (5.0) 3(2.1) 0.921

Dallanan kirmiz1 hatlar 14 (10.0) 13(9.3) 8 (5.7) 0.949
Kil ¢api heterojenitesi >%20 3(2.1) 52(37.1) 16 (11.4) <0.001
Kil safti kalinhg:

Ince 19 (13.6) 36 (25.7) 17 (12.1)

Orta 28 (20.0) 18 (12.9) 10 (7.1) 0.002

Kalin 8 (5.7) 1(0.7) 3(2.1)

Vellls killarin artis, KAGA’li olgularda TE’li olgulara oranla istatistiksel olarak
anlamli derecede daha yiiksek diizeyde saptanmistir (p<0.001). KAGA olgularinda
anizotrikozise ikincil vellus kil oraninda artis oksipital alanda da devam etmektedir. Oksipital
alanda da frontal alanda oldugu gibi, sa¢ dokiilmesi tipleri ile yeni uzamakta olan saglar

arasinda anlaml bir iligki goriilmemistir (p>0,05).

KAGA’da folikiiller minyatiirizasyon goriilme orant TE’ye gore anlamli derecede
yiiksek saptanmistir (p<0.001). Bu bulgu hem oksipital alanda hem frontal alanda saptanan
ortak bir bulgudur. Diger folikiiler paternler arasinda yer alan sar1 (p=0.006) ve beyaz
noktalar (p<0.001) KAGA’da TE’ye oranla istatistiksel olarak anlamli derecede fazla

izlenmistir.

Perifolikuler paternlerden peripilar bulgu (p=0.013) ve perifolikiler skuam (p=0.004)
oksipital bolgede TE’de KAGA’ya gore anlaml1 derecede daha fazla izlenmistir. interfolikiiler
paternler olan bal petegi goriiniimii; KAGA’da (p<0.001), basit kirmizi diigiimler ise TE’de
(p=0.003) anlaml1 derecede yiiksek oranda saptanmaistir.

KAGA ve TE olgular1 kil safti kalinlig1 a¢isindan da karsilastirilmis olup ince saclar
KAGA’da anlaml diizeyde daha fazla saptanmistir (p=0.002).
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5. TARTISMA

Klinik olarak siklikla birbiri ile karistirilan veya ¢ogu kez bir arada izlenebilen iki
tablo olan ‘Adrogenetik alopesi ve telogen effluvium tanili kadin hastalarda sa¢ ve sagh deri
dermoskopisi’ isimli bu arastirmada, giiniimiizde giderek artan siklikta kullanilan trikoskopi
bulgularmin tespiti ve bu iki tablodaki trikoskopik bulgularin birbiriyle karsilastirilmast
amaclanmistir. Elde ettigimiz sonucglar dogrultusunda, invazif olmayan bu tani yonteminin
KAGA ve TE’de kullannominin gelistirilmesi adina literatiire katki saglamay1 ve uygun tedavi

plan1 yapabilmek i¢in yeterli kanit diizeyini olusturabilmeyi hedefledik.

Literatlirde KAGA ve TE aymrimini yapan ilk dermoskopi ¢aligmas1 Rakowska ve ark.
tarafindan 2009 yilinda yaymlanmigtir. Bu c¢alisma, toplamda 139 kisi olacak sekilde
retrospektif olarak kurgulanmis olup 59 KAGA, 33 TE ve 39 saglikli kontrol hastasini
icermektedir. Arastirmadaki KAGA olgularinin ortalama yasi 36.2 (18-59), TE olgularinin
ortalama yas1 32.2 (18-56) olarak belirtilmistir ve olgularin yas ortalamasi bizim
calismamizda yer alan KAGA ve TE hastalar1 ile benzerlik gdstermektedir. Caligmanin
sonunda yazarlar iki major ve iki minor kriter varliginda bu iki hastaligin ayrimimin
yapilabilecegini ifade etmislerdir. Major kriterler sirasiyla;(1) frontal bdlgede dortten fazla
sar1 nokta izlenmesi, (2) frontal alanin oksipital alana gore sa¢ kalinlik ortalamasinda azalma
saptanmasi, (3) frontal bolgede %10°dan fazla ince sa¢ (0.03mm’den ince) gdzlenmesi olarak
belirtilmistir. Minor kriterler ise; frontal alan oksipital alanla kiyaslandiginda (1) tek kil
folikiil iinitesinde artis, (2) vellUs killarda artis ve (3) perifolikiiler pigmentasyon artis1 olarak
siralanmistir. Bu ¢aligmada yer alan tlim hastalarin tanilar1 ayn1 zamanda histopatojik olarak
da verifiye edildigi i¢in kanit diizeyi gii¢lii bir ¢alismadir. Bu ¢alismada KAGA olgularinda
peripilar bulgunun frontalde oksipitale kiyasla daha fazla oldugu ve bu bulgunun KAGA ve
TE ayrimda gii¢lii bir belirteg oldugu vurgulanmistir. Arastirmacilar kronik TE hastalarina
0zgii bir bulgu tanimlayamamak ile beraber yeni uzamakta olan saglarin varliginin TE lehine
degerlendirilebilecegini belirtmislerdir. Sonu¢ olarak TE tanisinin, daha ¢ok diger tablolarin
dislanmasi ile koyulmasinin daha miimkiin olabilecegini soylemislerdir (99). Rakowska ve
ark.tarafindan yapilan ¢alismada saptanan ve KAGA ile TE ayrimini gosteren tablo asagida

verilmistir (99).

Tablo 10. TE ve KAGA olgularinda izlenen trikoskopik bulgular
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KAGA TE
Kil folikiil iinitesinde tek kil + ++
Yeni uzamakta olan saclar ++ +/-
Peripilar bulgu + ++
Vellus killar - +
Anizotrikozis - +
Frontal alanda baskin degisikler - +

Bizim ¢aligmamizda; oksipital ve frontal alan ayr1 ayr1 degerlendirilmis olup ortak
bulgular elde edilmistir. Bunlar sirasiyla tek kil folikiil tinitesinde ikiden az terminal kil
bulunmasi, vellUs killarda artis olmasi, anizotrikozis izlenmesi, sar1 ve beyaz noktalarin
gbzlenmesi, peripilar bulgunun varligi, bal petegi goriinlimiiniin eslik etmesi ve basit kirmizi
diigiimlerin yoklugu olarak siralanabilir. Frontal ve oksipital alanlarda bulgularin varlig1 veya
yoklugu mevcut tabloya gore degiskenlik gostermektedir. Arastirmamizda saptadigimiz bu

bulgular ileriki boliimlerde ayrintili olarak degerlendirilecektir.

Arastirmamizda yer alan olgularin demografik verileri analiz edildiginde,
poliklinigimize sa¢ dokiilmesi yakinmasi ile bagvuran hastalarin ana yogunlugunu KAGA ve
TE ayrimi olmaksizin biiylik cogunlukla {iniversite mezunu olgularin olusturdugu
gorilmistiir. Her iki hastalik arasinda bu agindan fark olmamasi, yiiksek egitim diizeyinin
artmis farkindalik ile iliskili oldugunu diisiindiirmektedir. Literatiirde yer alan arastirmalar bu
acidan tarandiginda, KAGA ve TE’li hastalarda egitim diizeyi ile iliskili bir agiklamaya
rastlanmamistir. Arastirmamizdaki olgularda ortalama sa¢ dokiilme siiresi literatiir verileri ile
uyumlu olarak KAGA olgularinda 75 ay; TE olgularinda 38 ay olarak saptanmis olup her iki
hasta grubunda esit sayidaki kisilerde giinliikk 100 telden fazla sa¢ dokiilmesi tanimlanmaistir.
Benzer sekilde, her iki hasta grubunda en sik eslik eden komorbidite demir eksikligi anemisi
olarak saptanmistir. Bununla birlikte, KAGA’da ikinci siray1 PKOS olustururken TE’de ikinci

siray1 hipotiroidi olusturmustur.

Bircok alopesi tablosunun trikoskopik analizlerinin  yapildig1 caligmalari
inceledigimizde, Karadag Kése ve ark. 59 KAGA hastasinin tiimiinde sa¢ ¢ap1 farkliligi ve
buna ek olarak peripilar bulgu, bos folikiiller, beyaz nokta, sar1 nokta, kisa velliis killar, basit
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kirmiz1 diigiimler, dallanan damar yapilari, epidermal skuam ve bal petegi pigment paterni
tespit etmislerdir. Kronik TE’ye sahip 19 kiside ise sa¢ ¢ap1 farkliligi, sar1 nokta, kisa vellus
killar, basit kirmizi diiglimler, dallanan damar yapilari, epidermal skuam ve bal petegi
gorliiniimii izlemislerdir. Saptanan bulgular bizim c¢alismamizdaki bulgular ile uyumludur.
Aragtirmacilar bu bulgulan trikoskopik x30 biiyiitmede saptadiklarini ve analizleri folikuler
ve interfolikiiler paternler olarak iki ana grupta incelediklerini belirtmislerdir (100). Bizim
caligmamizda trikoskopik incelemenin x40 biiylitme olarak kurgulanmis olmasi ile ayirici

olabilecek daha genis ¢apli bulgularin analiz edilebildigi soylenebilir.

Inui ve ark.’mn 60 AGA’l hastayr degerlendirdigi bir calismada, folikiiler
minyatiirizasyon bulgusu olan sa¢ ¢ap1 farkliligi hastalarin tamaminda izlemis olup ayrica
35’inde peripilar bulgu ve 14’linde sar1 nokta izlenmistir. Arastirmacilar peripilar bulguyu
%66 oraninda saptamis olmakla birlikte Fitzpatrick 4 deri tipi lizerindeki hastalarda bu
bulguyu belirlemenin zor oldugunu belirtmislerdir (101). Bizim g¢alismamizda sadece kadin
olgular dahil edildigi halde benzer oranin saptanmasi, bu bulgunun cinsiyet ayrimi

yapmaksizin trikoskopide ortak ve degerli bir bulgu olabilecegini diisiindiirmektedir.

Sa¢ kalinhiginda %?20°’den fazla gesitlilik anlamima gelen ‘“‘anizotrikozis”, vellls kil
donilisimiinii ifade etmekte olup AGA’da patognomonik bir bulgudur. Park ve ark. 76
AGA’l1 erkek hastada %71,1 ile en sik sa¢ cap1 farklilig1 izlemis ve bunu kisa velliis saclar,
peripilar bulgu ve bal petegi pigment paterni izlemistir (102). Kaliyadan ve ark.’nin yaptig
bir calismada trikoskopinin KAGA’da kullanilabilecek kullanigli ve pratik bir arag
oldugundan bahsedilmistir. Sa¢ kalinliginda %20°den fazla ¢esitlilik, peripilar bulgu ve sar1

noktalarin analiz i¢in faydali bilgiler verebilecegine vurgu yapilmistir(103).

Arastirmamizda, KAGA’da frontal alanda folikiiler minyatiirizasyon 55 hastanin
54’linde saptanmis olup, TE’ye gore anlamli derecede yiiksek tespit edilmistir. Folikiiler
minyatiirizasyonun oksipital alanda da 55 hastanin 52’sinde saptanmis olmasi ve yine TE’ye
gore anlamli derecede yiiksek bulunmasi; bu bulgunun KAGA’da her iki alan i¢in anlaml
oldugu sonucuna ulastirmaktadir. Oksipital alan gibi hormonal sensitivite beklenmeyen
alanlarda da folikiiler minyaturizasyonun fazla izlenmesi; trikoskopik bakinin subjektifligine
dayandirilabilecegi gibi 6rneklem grubunun siddetli KAGA olgularindan segilmis olmasina
da baglanabilir.
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Literatiirde yer alan c¢aligmalar1 olgulardaki alopesi siddetine gore inceledigimizde;
Kibar ve ark. AGA siddetini cinsiyet ayrimi ile inceledikleri bir ¢alismada, 143 kadin hastada
ortak ve anlamli istatistiksel bulgular sirasiyla minyaturizasyon, perifolikiiler pigmentasyon,
kil folikiil tinitesinde tek kil, kivrik kirmizi damarlar, dallanan kirmizi hatlar, gizli sag
bulgusu, sar1 ve beyaz noktalar seklinde siralamistir. Erken evre KAGA’da peripilar bulgu,
sar1 noktalar, anizotrikozis ve kil folikiil {initesinde azalma ge¢ evreye goére daha sik
saptanmasina karsin higbiri istatistiksel olarak anlamli saptanmamistir. Bunun yan sira, kil
folikil Gnitesinde 1-2 kil géziikmesinin hem KAGA hem TE’de ortak olarak bulunabilecegini
vurgulamislardir (104). Tawfik ve ark. tarafindan yapilan 79 KAGA hastasinin dermoskopik
analizinde, hastalarin tiimiinde anizotrikozis izlenmistir. Bunun yani sira kil folikdil iinitesinde
tek kil olmasi %97.4 (77/79), peripilar kahverengi halo % 32.9 (26/79), peripilar beyaz halo
%10.1 (8/79), bal petegi goriinimii %17.7 (14/79), sar1 noktalar %15.2 (12/79), beyaz
noktalar %20.3 (16/79) ve gizli sa¢ bulgusu %7.6 (6/79) olarak saptanmistir. Arastirmacilar,

sar1 ve beyaz noktalarin goriilme sikliginin ileri evre Ludwig ve Sinclair siniflamast ile korele

sekilde arttigin1 savunmuslardir. Kontrol grubunda yer alan kronik TE’li bes hastanin ise

hi¢birinde anizotrikozis, peripilarhalo, sar1 ve beyaz noktalar izlememislerdir (105).

Zhang ve ark.’nin Ludwig siniflamasima gore KAGA ile trikoskopik bulgular (x10
biiylitmede) arasindaki iliskiyi aragtirdigi ¢alismalarinda, KAGA'nin karakteristik trikoskopik
ozellikleri kahverengi ve beyaz peripilar halo, beyaz noktalar, bal petegi goriiniimii ve fokal
atrisi olarak belirlenmistir. Ayrica beyaz peripilar halo, bal petegi goriiniimii ve fokal atrisi ile
Ludwig Evre 3 arasinda pozitif korelasyon bulunmustur(106). Bizim ¢alismamizda,
interfolikiiler paternler icerisinde yer alan ve kronik gilines hasarinin gostergesi olan bal petegi
goriiniimii, KAGA ayiric1 tanisinda istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek oranda
saptanmistir. KAGA olgularinda hormonal insensitivite alan1 olan okspital alanda dahi bal
petegi gorliniimiiniin izlenmesi literatiir verileri ile uyum gostermektedir. TE’de ise frontal
alanda bal petegi goriinimii 55 hastanin 44’iinde izlenmezken; oksipital alanda 55 hastanin
50’sinde gozlenmemistir. Bu durumda, bal petegi goriiniimii saptanmasinin TE’yi dislamak

acisindan énemli bir bulgu oldugu sdylenebilir.

Inflamasyona bagli olarak gelisen kahverengi hiperpigmentasyon olan ‘peripilar
bulgu’,bizim g¢aligmamizda frontal alanda her iki hastalik igin istatistiksel olarak anlamli

bulunmamistir. Buna kars1 bu bulgu TE olgularinda oksipital bdlgede 55 hastanin 44’iinde

47



pozitif saptanmistir. Oksipital bolgede peripilar bulgu istatistiksel olarak TE olgularinda
AGA’ya kiyasla anlamli derecede yiiksek saptanmistir. Bu durumun nedeni AGA’da
hormonal reseptorlerin sikliginin azalmasi ile iligkili olarak aktif inflamasyon da azalmaktadir
seklinde aciklanabilir. Her iki hastaligin tanisin1 koyarken trikoskopik analizde frontal ve
oksipital alanlarin ayr1 degerlendirilmesi 6nem arz etmektedir. Literatiirde bu farklilig: tespit

eden herhangi bir ¢calisma olmadigindan bilime katki saglayabilecegi diistiniilmektedir.

Arastirmamizda saptadigimiz bulgular AGA ve TE ayirict tanilart agisindan
degerlendirildiginde, her iki tabloda da hi¢bir zaman siyah nokta goriilmemesi dikkate deger
bir bulgudur. Kawolska ve ark. tarafindan yazilan makalede, siyah noktalarin alopesi areata
disinda baska hastaliklarda da gdzlenebildigi savunsa da AGA ve TE’de higbir zaman siyah
noktalarin izlenmeyecegi belirtilmektedir. Sonu¢ olarak 6zetlemek gerekirse, siyah nokta
varligi alopesi areata tanisim1 desteklerken; anizotrikozis varligt AGA tanisini
desteklemektedir (107).Bizim ¢aligmamizda siyah nokta varligi her iki hastalik i¢in frontal ve
oksipital alanda ayr1 ayr1 degerlendirilmis olup higbirinde siyah nokta izlenmemistir.
Klinisyenler siyah nokta varlifi gosteren trikoskopik degerlendirmelerde AGA ve TE

tanilarindan uzaklasmalidir.

Sar1 noktalar; Lima ve ark.’nin yaptiklart bir derlemede dort ayri hastalikta
tanimlanmistir. Bunlar; AGA, alopesi areata, kutan lupus eritematozus ve dissekan selliilit
olarak belirtilmistir. Onceki donemlerde Ross ve ark.’nin yaptig: bir calismada sar1 noktalarin
sadece alopesi areatada izlendigi savunulsa da, diger ¢alismalarda farkli hastaliklarda da
saptanmistir. AGA’da saptanan sar1 noktalarin, folikiiler minyaturizasyonun saglanamadigi
kosullarda, kil folikiillerinin sebase materyal ile dolmasi ile iliskili oldugu diisiiniilmektedir.
AGA’lI olgularda frontal bolgede oksipitale kiyasla daha yogun, diizensiz sekil ve ¢apa sahip
sar1 noktalar izlenmektedir. Frontal alanda dortten daha fazla sayida sar1 nokta saptanmasi
KAGA i¢in major trikoskopik tami kriterlerinden birisi olarak kabul edilmektedir (108).Sar1
noktalar agisindan kadin hastalar analiz edildiginde, Kibar ve ark. 143 hastanin 25’inde,
Deloche ve ark. 7 kadin hastanin birinde, Inui ve ark. 10 hastanin sar1 nokta varligi
saptamistir. Androjen hipersensitivitesine bagli sebum artis1 olarak degerlendirilen sari
noktalar kadin hastalarda erkeklere gore daha az goriilmesine karsin, tiim AGA olgularinda
trikoskopide degerli bir bulgu olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Bizim ¢alismamizda da frontal
alanda KAGA’da sar1 nokta goriilme orami (%24.3’e karsin %12,1) TE’ye gore anlamli
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derecede yiiksek ve istatistiksel olarak anlamli tespit edilmistir. Bu durum mevcut literatiir
verileri ile uyumludur. Ancak oksipital alanda hormonal sensitivite olmamasi nedeniyle,
KAGA olgularinda bu oran TE’ye kiyasla yine daha yiiksek bulunsa da istatistiksel anlamliga
ulagsmamistir. Bu durumun, trikoskopik bulgular1 anatomik lokalizasyonuna gére ayirmanin

O6nemini kanitlayarak bilime katki saglayabilecegi diisiiniilmektedir.

Arastirmamizda yer alan KAGA olgularinin frontal alan bakisinda, kil folikiiliindeki
fibrozise bagl olarak izlenen beyaz noktalaringdriilme oram1 TE’ye gore anlamli derecede
yuksek ve istatistiksel olarak anlamli tespit edilmistir (%11,4’e karsin %2,9). Oksipital alanda
ise KAGA olgular1 kendi aralarinda degerlendirildiginde yiiksek oranda beyaz nokta
saptanmamasina karsin, TE ile kiyaslandiginda yine istatistiksel olarak anlamli derecede

yuksek oranda bulunmustur.

Herskovitz ve ark., Ludwig 1 klinigine sahip 45 KAGA’l hastadafrontal alanda 6’dan
fazla wvellis kilingézlenmesinin tan1 koydurucu ipuglari arasinda olmasi gerektigini
savunmuslardir. Aragtirmacilar vellUs kil1 “70 biyutmede 0.03 mm ¢apindan kiigiik, 2mm’den

kisa kil” olarak tanimlamiglardir(109).

Frontal alan1 ayr1 ele aldigimizda, tek kil folikiil iinitesinde ikiden az terminal kil
bulunmasi arastirmamizdaki 55 KAGA olgusunda TE’ye kiyasla daha yiiksek oranda
bulunmustur. Bizim ¢alismamiz x40 biiylitmede %?25’lik dilimlere ayirarak kurgulanmaistir.
%350°den fazla alanda ikiden az terminal kil sayis1 arastirmamizdaki KAGA olgulariin
%35’ indebulunmustur. Dikkat edilmesi gereken 6nemli bir nokta; TE olgularinda difuz bir
incelme olmasi nedeniyle tek kil {initesinde ikiden az terminal kil bulunmasinin %25-50 gibi
yiiksek bir oranda saptanmis olmasidir. Ancak ayirici tani agisindan tek kil iinitesinde ikiden
az terminal kil bulunmast KAGA olgularinda istatistiksel olarak anlamlidir. VellUs killar1 ise
x40 biiyiitmede %?25’ten %100’e varan tiim oranlar icin KAGA’da TE’ye kiyasla artmis
izlenmistir. Bu noktada TE hastalarinda %25-50 araliginda bir yigilma olmasina karsin;
istatiksel analizlerde KAGA’dakitiim oranlardaki artis anlamli bulunmustur. Vellls killar her
iki hastalikta da izlenmektedir ancak KAGA’da toplam alan1 %25’ten %100’ e uzanan sekilde
kapsamaktadir. Ancak oksipital alani degerlendirdigimizde bu durum tam tersi sekilde
karsimiza ¢ikmaktadir. Oksipital alanda hormonal duyarlilik azaldigi i¢in; KAGA’nin aksine
TE olgularinda difuz incelmenin gostergesi olarak tek kil folikiil iinitesinde ikiden az terminal

kil daha yiiksek oranda ve istatistiksel olarak anlamli saptanmistir. KAGA olgularinda
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anizotrikozise bagli olarak vellls kil oraninda artis ise oksipital alanda da devam etmektedir.
TE olgularinda vellUs kil artig yiizdesi %25-50’lik bir alan1 kaplarken, KAGA olgularinda
cogunlugu %25-75lik alanda gdézlenmektedir. Arastirmamizda, bu iki hastaliki¢in bulgularin
kapladigr alana gore ylizdelik dilimlere ayrilarak ayrintili analiz yapilmasinin 6nemi
kanitlanmistir. Literatiirde her iki hastaligi anatomik bolgelerine gore ayirarak ayrintili olarak

inceleyen baska herhangi bir caligmaya rastlanmamuistir.

Ross ve ark.,2006 yilinda dermoskopinin sa¢ hastaliklarinda tanidaki yerini belirlemek
amaciyla coklu hastalik grubunda yaptiklar1 bir calismada, AGA (64 hasta) ve TE (3 hasta)
hastalarinda damar paternleri degerlendirmistir. Basit kirmizi diigiimler normal sagli deride de
goriilmekle birlikte 29 AGA hastasinda da izlenmistir. Buna ek olarak 6 hastada kivrik
kirmizi diigiimler, 13 hastada dallanan kirmizi hatlarin varligi da raporlanmistir. Kivrik
kirmiz1 diigiimler izlenen AGA olgularinda ayni zamanda olarak seboreik ekzema varligini
saptadiklarint da belirtmislerdir. TE grubunda ise sadece dallanan kirmizi hatlar izlenmistir
(102). Bizim ¢aligmamizda basit kirmiz1 diigiimler ileri evre KAGA olgularinda (Ludwig 3
veya Sinclair 4-5) gozlenmemis olup bu durum epidermal atrofinin varhg ile
iliskilendirilmistir. TE olgularinda ise frontal (%17,9’a karsin %7,9) ve oksipital alanlarda
(%20’ye karsin % 8,6) basit kirmizi diiglimlerin goriilme oran1 KAGA’ya gore anlamli
derecede yiiksek tespit edilmistir. Kivrik kirmizi diglimler bizim calismamizdaki TE
olgularinda da Ross ve ark.’nin g¢alismasi ile benzer olarak seboreik ekzemanin eslik ettigi
olgularda gbzlenmistir. Ancak frontal alan ve oksipital alan bakisinda kivrik kirmizi diigiimler
ve dallanan kirmizi hatlar agisindan her iki hastalik icin istatistiksel olarak anlamli bir fark

Saptanmamigstir. Saptadigimiz bu bulgular literatiirle verileri ile uyumludur.

Papulo-skuamoz hastaliklarda goriilmesi beklenen perifolikiiler eritem ve skuam,
hastaliklarin klinigi geregi TE ile karistirilabilmektedir. Bu sebeple bizim caligmamizda
perifollikiiler eritem ve skuam bulgular1 frontal ve oksipital alanlarda ayr1 ayri
degerlendirilmistir. Bu bulgulart her iki alanda da AGA ve TE ayriminda kullanilabilecek
istatistiksel olarak anlamli bir farklilik saptanmamistir. Anizotrikozis agisindan
degerlendirildiginde ise, KAGA olan tiim hastalarda hem frontal hem temporal alanda,
Ozellikle oksipital bolge ile karsilastirildiginda, anizotrikozis ve vellls killarda artig
izlenmistir. Lacarrubba ve ark.da benzer olarak erken evre AGA'da minyatiirlesmenin yiiksek

oldugunu vurgulamislardir(110).
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Literatiirde yer alan caligmalardatrikoskopi ve histopatojik verifikasyon iligkisi ilk kez
Sana Bhamla ve ark.tarafindan yapilmistir. Histopatolojik olarak kesin tani1 koyulan
olgularda, trikoskopide izlenen belli paternlerin AGA’y1 destekledigi belirtilmistir.
Trikoskopik olarak AGA’da ince sa¢ yogunlugunda artis, sa¢c ¢ap kalinligi yogunlugunda
artig, tek folikiil {initesinde artig, sari noktalar ve perifolikiiler hiperpigmentasyonun
karakteristik oldugu saptanmistir. Bu ¢aligmada sa¢ kalinlig1 yogunlugundaki artisin AGA’da
daha fazla gozlendigi ve bu ozellik ile AGA’nin diger sa¢ dokiilme tiplerinden ayrildig
vurgulanmistir(111). Tiim alopesi tiplerinin trikoskopik farklar1 ile karsilastirildigi bir diger
calismada; KAGA’da diger caligmalara benzer sekilde sa¢ kalinlik cesitliliginde artis, ince
killar, sar1 noktalar, vellls killar, bal petegi goriiniimii ve peripilar bulgu saptanmistir. TE
olgularinin trikoskopik farklarinda ise ince saglar, sar1 noktalar, peripilar eritem ve yeni
uzamakta olan saglar izlenmistir. Bu ¢alismada da TE hastalarinin en sik bulgusunun %70
oraninda ince saglar oldugu vurgulanmigtir. Ayn1 zamanda akut TE olgularinda ince saglarin

gbzlenmedigi ifade edilmistir(112).

Gilinimiize dek elde edilen ¢alisma verileri sonucunda TE’ye 6zgi herhangi bir
spesifik trikoskopik bulgu tanimlanamamistir. TE, sa¢ yogunlugunda azalmaya eslik eden bos
kil folikiilleri ile karakterizedir. TE’nin KAGA’dan ayrimi; kil saft kalinhiginda degisikligin
ve peripilarhalonun varligi ile yapilabilir. TE’deki bulgular, KAGA oldugu gibi lokalize degil,
tiim sacli deriyi etkileyecek sekildedir. Ozet olarak TE’de sa¢ yogunlugunda ve ¢esitliliginde
azalma, bos folikiiller ve sar1 noktalar izlenebilir; tek sa¢ teline sahip folikiiler iinitelerin
sayis1 artmigtir; yeni ¢ikan saglar sivri uclari, sert ve pigmente govdeleriyle dikkatigeker; ve
TE tanis1 siklikla diger hastaliklarin dislanmasi ile koyulur. Kadinlardaki sa¢ dokiilmelerinde

siklikla KAGA ve TE'nin bir arada bulunabilecegi de her zaman akilda tutulmalidir (113).

Klinigimize difliz sa¢ dokiilmesi yakinmasiile bagvuran ve ilk degerlendirmede TE ve
KAGA 06n tanilan ile arastirmaya dahil edilmesi planlanip sonraki dénemlerde yapilan ileri
incelemeler sonucu alopesi inkognita ve traksiyon alopesisi tanilari alarak c¢alisma dis1
birakilan iki olgu olmustur. Traksiyon alopesisinin erken bulgular1 arasinda sa¢ yogunlugunda
azalma ve perifolikiiler eritem yer almaktadir. Kirik sacglar ve lale saglarin yani sira
trikotillomaniden farkli olarak sag1 ¢epegevre g¢eviren ince, beyaz renkli keratin silendirleri
goriilebilir. Hastalik kroniklestikce skatrisyel alopesiye doniistiigii icin bu evrede folikiiler

acikliklar kaybolur (97). Bizim hastamizda da frontal alanda sa¢ yogunlugunda azalmaya
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eslik eden perifolikiiler eritem, beyaz keratin silendirler ve lale saclar izlenmis olup TE
tanisindan uzaklagilmistir. Diger olguda ise farkli boyutlarda ancak homojen dagilan sari
noktalar, yeni uzamakta olan telogen, iinlem isareti ve kadavra saglarin saptanmasi {izerine
alopesi areata inkognita siiphesi ortaya ¢ikmis olup yapilan histopatolojik inceleme ile de

tanist dogrulanmistir (98).

Arastirmamizin kisitliliklari; trikoskopik degerlendirme 6ncesi yikama igin standardize
bir yontem olmamasi, hastalik siddetine goére siniflandirma yapilmamas: ve histopatolojik

verifikasyon yapilmamasi olarak siralanabilir.

6. SONUC

Arastirmamiz, KAGA ve TE ayiric1 tanisi i¢in frontal alan ile oksipital alan
trikoskopik bulgularinin birarada karsilastirildigr ilk calismadir. Elde ettigimiz veriler
dogrultusunda, tek kil folikiiliinde ikiden az terminal kil izlenmesi, vellus killarin artisi, sart
ve beyaz noktalarin varligi, balpetegi goriiniimii, anizotrikozis varliginin; buna karsin basit
kirmizi diglimlerin  yoklugunun klinisyenleri KAGAtanisina yonlendirmesi gerektigi
sonucuna ulasilmaktadir. Sa¢ hastaliklarinin ayirici tanisinda kullanilabilecek bilimsel veriler
arttikca, son yillarda rutin pratikte giderek artan sikliktakullanilan trikoskopi sayesinde hem
invazif tan1 yontemlerine olan gereksinim azalacaktir hem de hasta i¢in tan1 asamasi daha
konforlu hale gelecektir. Bunun yani sira hastaliin siirecinin izlenmesi ve prognozun
belirlenmesi i¢in de aymi yontem kullanilabilir. Arastirmamizin sonuglari ayn1 zamanda
tanisinda en ¢ok giicliigiin yasandigi1 erken evre KAGA ve TE ayrimi i¢in de yardimer ipuglari
icermektedir. Sonug olarak trikoskopi, sa¢ hastaliklarinin ayirici tanisinda umut vaat edici bir
ara¢ olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Elde ettigimiz verilerin klinik pratikte uygulanabilirliginin
gbzlenmesi acisindan gelecekte yapilacak olan ¢ok merkezli, genis capli, prospektif

caligmalara ihtiya¢ bulunmaktadir.
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