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Ozet

Summary

Amac: Androgenetik alopesi (AGA), sa¢ folikiilinde genetik
olarak belirlenen ve androjenlerin etkisi altinda gercekle-
sen sa¢ dokiilmesidir. Hastaligin etiyopatogenezinde
hereditenin rolii kesinlik kazanmis olmasina ragmen,
hormonal yonii heniiz yeteri kadar agikliga kavusmamis-
tir. Bu ¢aligmada AGA’nin etiyopatogenezinde hormon-
larin roliiniin arastirilmasi amaglanmustir.

Hastalar ve yontem: Klinik olarak AGA tanist alan 20 erkek
hasta ve yaslar1 ile viicut kitle indeksleri hasta grubu ile
uyumlu olan, alopesisi ve higbir endokrinolojik hastalig1
bulunmayan 16 saglikli erkek ¢alismaya alindi. Hasta ve
kontrol grubunda hipofizer (FSH, LH, PRL), adrenal (17-
OH progesteron, androstenedion, DHEA-S, kortizol,
ostradiol) ve testikiiler (testosteron, serbest testosteron)
kaynakli hormonlar ile steroid hormon baglayict
globulinin serum diizeyleri arastirildi.

Bulgular: AGA’li hastalarda serum LH, Ostradiol, 17-OH
progesteron, androstenedion ve kortizol diizeyleri kontrol
grubuna gore anlamli derecede yiiksek bulundu. Diger
hormon diizeyleri agisindan her iki grup arasinda istatis-
tiksel olarak anlamli bir fark olmadig: saptandi.

Sonu¢: Bu 6n ¢alismanmuzin sonuglart AGA etiyopatogene-
zinde periferik androjen metabolizmasmin (17-OH
progesteron ve androstenedion yiiksekligine bagli ola-
rak), hipofiz-adrenal aksin (LH ve Ostradiol yiiksekligine
bagli olarak) ve adrenal bezin (kortizol yiiksekligine bag-
11 olarak) rol oynadigint ve hastaligin sadece tek bir me-
kanizma ile agiklanamayacagini gostermektedir.

Anahtar Kelimeler: Androgenetik alopesi,
Erkek tipi sa¢ dokiilmesi,
Hormonal parametreler
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Objective: Androgenetic alopecia (AGA) is a kind of hair loss
that occurs through the combined effect of genetical pre-
disposition and the action of androgens on hair follicles
of the scalp. Although the role of heredity has been
clearly identified in the etiopathogenesis of AGA, the
hormonal aspect of the disease has not been clarified yet.
In this study, we aimed to investigate the role of the
hormones in the etiopathogenesis of AGA.

Patients and methods: Twenty male patients clinically
diagnosed with AGA and 16 age- and body mass index-
matched healthy males without any hair loss and any
disorders with endocrinological involvement were
included in this study. In patients and control group, the
serum levels of hypophyseal (FSH, LH, PRL), adrenal
(17-OH  progesterone, androstenedione, DHEA-S,
cortisol, estradiol), testicular (testosterone, free
testosterone) hormones, and steroid hormone binding
globulin were determined.

Results: Serum levels of LH, estradiol, 17-OH progesterone,
androstenedione and cortisol were found to be
significantly elevated in patients with AGA compared with
the control group. For the other hormones, no significant
differences were noted between the two groups.

Conclusion: The results of our preliminary study indicate that
peripheral androgen metabolism (due to the elevation of
17-OH progesterone and androstenedione), hypophyseal-
adrenal axis (due to the elevation of LH and estradiol) and
adrenal glands (due to the elevation of cortisol) are
involved in the etiopathogenesis of AGA, and the disease
process can not be explained by only one mechanism.

Key Words: Androgenetic alopecia, Male pattern baldness,
Hormonal parameters

T Klin J Dermatol 2002, 12:189-192

Androgenetik alopesi (AGA), sag¢ folikiilinde
genetik olarak belirlenen ve androjenlerin etkisi
altinda gergeklesen sa¢ dokiilmesidir (1,2).
Multifaktoriyel bir etiyolojiye sahip oldugu

T Klin J Dermatol 2002, 12

diisiiniilen hastaligin herediter kdkenli oldugu
kesinlik kazanmgtir. Ote yandan, alopesi klinik
olarak androjen varligit olmaksizin ortaya
cikmamaktadir (3). AGA, kadinlarda siklikla
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hiperandrojenizimin bir gostergesi olarak kabul
edilirken  (4,5), erkeklerde lokal androjen
metabolizmasinin artmasi sonucu gerceklestigine
inanilmaktadir (6). Yine de bu hastalikta
hormonlarin roliinii aydinlatmak amaciyla gerek
kadinlarda, gerekse de erkeklerde bugiine kadar
cok az sayida ¢aligsma yapilmistir.

Bu kontrol gruplu 6n calismada erkeklerde
yiiksek bir prevalansa sahip olan AGA’nin
hormonal etiyolojisi hakkinda daha fazla bilgi edi-
nerek, hastaligin tedavisi igin yapilabilecek yeni
aragtirmalara 151k tutmak amaciyla, AGA tanisi
alan erkek hastalarda hipofizer, testikiiler ve adre-
nal bez kokenli hormonlarin serum diizeyleri dl¢ii-
lerek hastaliin etiyopatogenezindeki rollerinin
belirlenmesi amac¢lanmustir.

Hastalar ve Yontem

Bu ¢alisma, Hacettepe Universitesi T1p Fakiil-
tesi Dermatoloji Anabilim Dali poliklinigine sag
dokiilmesi sikayeti ile bas vuran ve klinik olarak
AGA tanisi alan 20 erkek hasta iizerinde yapilmus-
tir. Hastalarin yaslar1 17-23 arasinda olup (yas ort.
20.9 y1l), ortalama viicut kitle indeksi (viicut agir-
liginin (kg) boy uzunlugunun (m) karesine bdliin-
mesi) 23.06’di. Hastalardaki alopesinin siddeti
Hamilton (7) siiflamasina gore evre 2-4 arasinda
degismekteydi.

Kontrol grubu olarak alopesisi ve herhangi bir
endokrinolojik hastaligi bulunmayan yaglar1 18-24
arasinda degisen (yas ort. 20.4 yil) ve ortalama
viicut kitle indeksi 23.96 olan 16 erkek hasta alin-
di.

AGA’li hastalarda ve kontrol grubunda
hipofizer [luteine edici hormon (LH), folikiil
stimiile edici hormon (FSH), prolaktin (PRL)J;
adrenal [dihidroepiandrostenedion siilfat (DHEA-
S), kortizol, Ostradiol, androstenedion ve 17-
hidroksi (OH) progesteron asetat] ve testikiiler
(testosteron, serbest testosteron) kaynakli olan
hormonlar ile steroid hormon baglayan globulinin
(SHBG) serum diizeyleri 6l¢iildii. Hasta ve kontrol
grubunda kanlar sabah saat 8.00-8.30°da alindi,
bdylece stress ve sirkadian ritm gibi faktorlerden
hormon seviyelerinin etkilenmesi 6nlenmeye cali-
sildi. Steroid metabolizmasinda ortaya ¢ikabilecek
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olan muhtemel farkliliklar1 6nlemek amaciyla da
hasta ve kontrol grubu viicut kitle indeksi agisin-
dan eslestirildi.

Hormonlardan 8 tanesinin serum diizeyleri
HUTF Niikleer tip labratuvarda olgiiliir iken, 3
tanesinin  (androstenedion, = SHBG, 17-OH
progesteron asetat) dlgiimleri 6zel bir labratuvarda
yapildi. Biitlin hormonlarin serum diizeyleri 0l-
¢limlerinde radyoimmiinassay metodu kullanildi.
Hastalarin ve kontrol grubunun sonuglar1 Student’s
t testi ile istatistiksel olarak karsilastirildi ve
p<0.05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul
edildi.

Bulgular

Calismamizda elde ettigimiz hormon diizeyleri
sonuglart Tablo 1°de Ozetlenmistir. Buna gore
androjenik hormonlardan sadece androstenedion ve
17-OH progesterone asetat hasta grubunda yiiksek
bulunmustur. Hastalarin %70’inde yiiksek olan
androstenedion degerleri, hasta grubu ile (4.3+0.98
ng/ml) kontrol grubu (3.45+0.76 ng/ml) arasinda
anlamli artis gostermekteydi (p<0.01). 17-OH
progesterone asetat, hasta grubunda (1.48+0.52
ng/ml), kontrol grubundan (0.94+0.33 ng/ml) be-
lirgin derecede yiiksek bulundu (p=0.001). Diger
biitiin androjenler (testosteron, serbest testosteron,
DHEA-S) ve SHBG diizeyleri normal smirlar i¢in-
deydi ve her iki grup arasinda anlamli bir fark
bulunmadi.

Hasta grubu ile karsilastirildiginda AGA’li
hastalarin serum LH, Gstradiol ve kortizol diizeyle-
rinde de belirgin artis saptandi. Hastalarin
%70’inde normalden yiiksek bulunan LH diizeyi,
hasta grubunda (10.82+4.67 mIU/ml), kontrol gru-
buna gore (6.48+2.61 mlIU/ml) belirgin olarak
yilksek bulundu (p<0.01). Hasta grubunun
%65’inde yiiksek olarak odlciilen ostradiol diizeyle-
rinin de hasta (54.33£16.37 pg/ml) ve kontrol gru-
bu (43.19+12.87 pg/ml) arasinda anlamli derecede
farkli oldugu saptandi (p<0.05). Her iki grup ara-
sinda belirgin derecede anlaml fark kortizol hor-
monu i¢in de bulundu. Hasta grubunun %65’inde
yiiksek olan kortizol diizeyleri (21.284+7.99 ug/dl),
kontrol grubunun hepsinde normal sinirlar
(13.13+£5.44 ug/dl) icindeydi. Hipofizer kokenli
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Tablo 1. Androgenetik alopesili hasta ve kontrol gruplarinin serum hormon diizeyleri
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AGA grubu Kontrol grubu Referans p degeri
(ort.£SD) (ort. £SD) araliklari

FSH (mIU/ml) 2.63+1.67 2.39+0.94 09-9.8 AD
LH (mIU/ml) 10.82+4.67 6.48+2.61 22-12 p<0.01
PRL (ng/ml) 8.74+4.59 8.53+5.01 02-94 AD
E, (pg/ml) 54.33+16.37 43.19+12.87 10-60 p<0.05
KORT (ug/dl) 21.28+7.99 13.13£5.44 7-21 p=0.001
A (ng/ml) 4.31+0.98 3.45+0.76 04-45 p<0.01
17-OHP (ng/ml) 1.48+0.52 0.94+0.33 02-1 p=0.001
SHBG (nmol/T) 2.91+0.83 2.98+1.05 09-63 AD
T (ng/ml) 6.05+1.54 5.96+1.28 3-10 AD
ST (pg/ml) 34.46+10.61 32.29+8.74 19-41 AD
DHEAS (mg/ml) 3216+997 3198+749 2000 — 3350 AD

AGA: androgenetik alopesi; T: testosteron; ST: serbest testosteron; DHEAS: dihidroepiandrostenodion siilfat; E,: estradiol; KORT:
kortizol; FSH: folikiil stimiile edici hormon; LH: luteinize edici hormon; PRL: prolaktin; A: androstenedion; 17-OHP:17-
hidroksiprogesteron; SHBG: steroid hormon baglayici globulin; AD: anlamli degil

hormonlar olan FSH ve PRL serum diizeyleri ara-
sinda hasta ve kontrol grubu arasinda anlamli bir
fark saptanmadi.

Tartisma

AGA yaslanmaya ikincil olarak ortaya ¢ikan
alopesiler hari¢ tutulursa tim sach deri
alopesilerinin %99’unu olusturur (7). Erkeklerde
daha sik goriilen ve kadinlara gore daha siddetli
seyreden hastaligin etiyopatogenezi genetik yatkin-
lik ve androjenlerle agiklanmaktadir (1,2). Olaymn
genetik yonii az ¢ok kesinlik kazanmigsa da,
hormonal yonii heniiz yeteri kadar aydinlatilama-
mustir. Bu konu hakkinda literatiirde ¢ok az sayida
calisma vardir (4,5,8). ilk kez Hamilton, AGA’de
testosteron ve genetik faktorlerin rolii oldugunu
ortaya atmistir. Puberteden 6nce kastre edilen er-
keklerde higbir zaman AGA goriilmedigini ve
AGA’li yetiskin erkekler kastre edildiginde sacla-
rinda dokiilmenin durdugunu belirtmistir. Aile
oykiisiinde AGA’si olan kastre erkeklere testoste-
ron verildiginde saclarinda dokiilme basladigi hal-
de, aile Oykiisiinde AGA olmayanlarda bu durum
goriilmemistir (9).

Erkeklerde AGA’nin etiyopatogenezinde rolii
olabilecek hormonlarin kan diizeyleri hakkinda az
sayida calisma yapilmis ve celiskili sonuglar elde
edilmistir. Yapilan ilk ¢aligmalarda AGA’si olan
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erkeklerde DHEA-S, testosteron, serbest testoste-
ron ve SHBG diizeyleri yiiksek olarak bulunmus
iken (10), daha sonraki calismalar bu sonuglari
desteklememistir (8,11,12).

Bizim calismamizda AGA’li hastalarda serum
diizeyi anlamli olarak artis gosteren androjenik
hormonlar androstenedion ve onun prekiirsorii olan
17-OH progesteron asetatdi. Biyolojik olarak zayif
etkili androjenik hormon olan androstenodiona asil
O6nemini aktif androjenik hormonlar olan testoste-
ron ve DHT’a doniismesi kazandirmaktadir. Sag
koklerinde in vitro olarak yapilan ¢aligmalarda bu
aktif androjenik hormonlar ile kiyaslandiginda
major metabolitin androstenedion oldugu gosteril-
mistir (11,13). Bizim sonuglarimiz da daha 6nce
yapilan c¢aligmalardaki bu bulgulan desteklemekte
ve androstenedion ile onun prekiirsorii olan 17-OH
progesteron asetatin belirgin olarak yiiksek bulun-
mas1 sa¢ kokiinde androstenedionun ana role sahip
androjenik hormon olabilecegini gdstermektedir.
Yine ayni1 sekilde son zamanlarda yapilan ¢alisma-
larin (8,11) sonuglarini destekler nitelikte biz de
calismamizda DHEA-S, testosteron, serbest testos-
teron ve SHBG serum diizeylerinde yiikselme sap-
tamadik.

Adrenal bezden androjenik hormonlarin
yanisira kortizol da salgilanmaktadir. Calismamiz-
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da AGA’li hastalarda kortizol seviyesinin kontrol
grubuna goére anlamli derecede yiliksek bulunmasi
daha Once sadece bir ¢alismada rapor edilmistir
(14). Bu durum sa¢ dokiilmesinin stressden de
kaynaklanabilecegine ait klinik izlenimi destekler
niteliktedir. Bu bulgunun ileride yapilacak farkli
calismalarla desteklenmesi artmis adrenal fonksi-
yonu siiprese etmek amaciyla sistemik tedaviler
denenebilecegi konusunda bir baslangi¢ noktasi
olusturabilir.

Bu caligmada AGA’li hastalarda kanda Ostra-
diol diizeyleri de yiiksek bulunmustur. Bu artig
periferik dokuda androstenedionun aromataz
enziminin etki etmesiyle Ostradiole g¢evrilmesine
bagl olabilir ¢iinkii erkeklerdeki dstradioliin %801
androjenlerin periferde Ostradiole ¢evrilmesi sonu-
cunda olugsmaktadir (15). Hasta grubunda kontrol
grubuna gore anlaml derecede yiiksek bulunan LH
diizeyinin de ostradioliin hipofiz bezinden salgila-
nan LH tarafindan modiile edilmesine bagh oldugu
diistiniilmektedir (14).

Sonug olarak AGA’li hastalarda androstene-
dionun yiiksek bulunmasi olayda esas olarak
periferik androjen metabolizmasinin rol oynadigini
gostermektedir. Ostradioliin yiiksek bulunmasi da
bu hipotezi desteklemektedir ve  Ostradiol
yiiksekliginin LH artis1 ile birlikte olmasi da
AGA’nin etiyopatogenezinde hipofiz-adrenal aksin
da rol oynadigmi disindiirmektedir. Artmis
kortizol diizeyi de adrenal bezin roliinti destekler
niteliktedir ve de bu durum heterojen ve kompleks
bir patogeneze sahip olan AGA’nin
etiyopatogenezinde stressin de muhtemel bir rolii
olabilecegini akla getirmektedir. Ancak bu 6n ¢a-
lismamizin  sonuglarini kesinlestirmek i¢in ¢ok
sayida hasta ve kontrol {izerinde yapilacak galigma-
lara gerek vardir.
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