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Kirpikler:
Anatomik ve Fizyolojik Ozellikler,
Kirpik Kayb1 ve Trikomegali

Eyelashes: Anatomical and
Physiological Features, Eyelash Loss and
Trichomegaly: Review

OZET Kirpiklerin temel fonksiyonu gozii korumaktir. Bunun yaminda kirpikler kozmetik agidan da
biiyiik 6neme sahiptir. Kirpik folikiillerinin morfolojik, fizyolojik ve pigmentasyon 6zellikleri diger
kil folikiillerinden farklilik gésterir. Kirpiklerin kaybi; konjenital sendromlari, dermatolojik, oftal-
molojik veya endokrinolojik hastaliklari, neoplazileri, entoksikasyonlar1 ve travmatik nedenleri
igeren ¢esitli hastaliklarin bir bulgusu olarak ortaya ¢ikabilir. Kirpiklerin kaybi altta yatan nedene
bagli olarak, skarl ya da skarsiz olabilir. {zole bir bulgu olarak ortaya gikabilecegi gibi, kas ya da sag
kayba ile birlikte olabilir. Trikomegali, konjenital durumlara, edinilmis sistemik veya lokal hasta-
liklara veya gesitli ilaglara bagh ortaya ¢ikabilir. Trikomegali, Oliver-McFarlane sendromu ve Cor-
nelia de Lange sendromu olmak tizere iki konjenital sendromda tanimlayic1 diagnostik kriterler
arasinda yer almaktadir. Son yillarda, trikomegali ile birlikteligi sik bildirilen ilaglar arasinda epi-
dermal bilytime faktor reseptér inhibitérleri ve topikal prostaglandin analoglar: yer almaktadir.
Kirpiklerin ayrintih degerlendirilmesi altta yatan hastaliklara dair ipuglari saglayabilir. Kirpiklerin
kayb1 veya trikomegali, psikolojik veya kozmetik agidan oldukca rahatsiz edici olabilir ve gesitli
okiiler komplikasyonlarla birlikte goriilebilir. Uygun ve etkin tedavi i¢in altta yatan nedenlerin ve
eslik eden okiiler patolojilerin dogru tespiti olduk¢a 6nemlidir. Tedavi yaklagimi, hastanin istegine,
eslik eden komplikasyonlara ve altta yatan hastaliklara gore belirlenmelidir. Bu ¢aligmada, kirpik
folikiillerinin morfolojik ve fizyolojik 6zellikleri, kirpik kaybinin ve trikomegalinin nedenleri ele
alinarak, bu tiir hastalara klinik yaklagim onerileri sunulmustur.

Anahtar Kelimeler: Kl folikiilii; kirpikler

ABSTRACT Main functions of eyelashes are to protect the eye. Besides this, they have also great im-
portance in terms of cosmetic concern. Morphological, physiological and pigmentation features of
eyelashes differ from other hair follicles. Loss of eyelashes may be the presenting feature of various
diseases including congenital syndromes, dermatological, ophthalmological or endocrinological dis-
orders, neoplasms, intoxications or traumatic causes. Loss of eyelashes may be scarring or non-scar-
ring depending on the underlying etiology. It may occur as an isolated finding or copresent with
eyebrow or hair loss. Trichomegaly may be associated with congenital conditions, acquired sys-
temic or local diseases or various drugs. Trichomegaly is a defining diagnostic feature in two con-
genital syndromes; Oliver-McFarlane syndrome and Cornelia de Lange syndrome. In recent years,
trichomegaly has been more frequently reported with epidermal growth factor inhibitors and topi-
cal prostaglandin analogs. Detailed examination of eyelashes may provide clues to underlying di-
sorders. Loss of eyelashes or trichomegaly may be psychologically or cosmetically disturbing and
may be associated with various ocular complications. Defining the underlying etiologies and asso-
ciated ocular pathologies is quite important for proper and effective therapy. Treatment manage-
ment should be determined according to patient’s demand, associated complications and underlying
disorders. In this review, morphological and physiological features of eyelash follicles and causes of
eyelash loss and trichomegaly were evaluated and recommendations for clinical management of
these patients were presented.

Key Words: Hair follicle; eyelashes
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irpiklerin temel fonksiyonu, goze yabanci

B cisimlerin girmesini engelleyerek ve goz

kirpma refleksinin baglatilmasini saglayarak

gozii korumaktir.! Ayrica, kirpikler yillarca giizel-

lik kavraminin bir parcasi olarak kabul edilmis,

kalin ve uzun kirpiklerin kadinlarda giizellik kav-

ramu ile iligkili oldugu ve pozitif psikolojik etkilere

sahip oldugu gosterilmigtir.! Sag folikiilleri ile ilgili

literatiir oldukca genis olmasina ragmen kirpik fo-
likiillerine ait literatiir bilgisi oldukea kisithdir.

Bu ¢alismada, kirpiklerin anatomik, fizyolojik
ozellikleri, sag folikiiliine gére farkliliklar ele alin-
mis, ayrica kirpik kaybina ve trikomegaliye neden
olan durumlar gézden gecirilmistir.

I KIRPIKLERIN ANATOMIK VE
FiZYOLOJIK OZELLIKLERI

Embriyoda kirpik gelisimi 7-8. haftalar arasinda
gerceklesmektedir.? Tam kirpik folikiilleri embri-
yogenez sirasinda tamamlanir, sayisi dogumdan
sonra artig gostermez.! Kirpik morfolojisi ve bii-
ytime 6zellikleri etnik gruplar arasinda farklhiliklar
gostermektedir.® Ortalama kirpik uzunlugu ist goz
kapaginda 8-12 mm, alt gz kapaginda 6-8 mm ara-
sinda degisirken, ortalama kirpik sayzs1 tist goz ka-
paginda 90-160, alt goz kapaginda 75-80’dir.

Kirpikler, pigmentasyon 6zellikleri, medulla
icermeleri ve uzunluklari nedeni ile terminal kil
ozellikleri tasimaktadir.! Kirpik folikiillerinde ar-
rektor pili kas1 yoktur. Kirpik folikiilleri, Zeis ve
Moll bezleri ile iligkilidir. Zeis bezleri kirpik di-
binde yer alan, yagh salg: iireten sebase bezler-
dir, kanallar kil folikiiliiniin ortasina a¢ilir. Moll
bezleri kirpik dibine yakin yerlesen modifiye
apokrin bezlerdir.?

Kirpikler normal sag folikiiliine kiyasla daha
kisadir.? Ancak saga gore daha kalin ve daha koyu
renklidir.? Kirpiklerin elektron mikroskobik 6zel-
likleri sa¢ kilina benzer 6zellikler tasimakta; kirpik
folikiili temel olarak kiitikiil, korteks ve medulla
olmak tizere ii¢ kisimdan olugmaktadir.? Medulla
kism1 oldukca kalindir ve kirpiklerin giiglii olma-
sin1 saglar.’

Sag killar1 giinde 300-400 um uzarken, kirpik-
ler ginde 120-150 pm uzar.' Kirpikler, sa¢ foli-

kiilleri gibi anajen, katajen ve telojen evrele-
rinden olusan kil siklusuna sahiptir. Anajen evre-
sinde aktif hiicre proliferasyonu ve diferansiyas-
yonu gerceklesmektedir. Anajen, kirpik folikiil-
lerinde ortalama bir-dort ay siirer."* Anajen uzun-
lugu kilin uzunlugunu belirler. Anajen sonrasi fo-
likiil keratinositlerinde apoptozisin (programl
hiicre o6liimii) gerceklestigi katajen evresi baslar, or-
talama 15 giin siirer."** Takibinde kirpik folikiilleri
dinlenme evresi olan telojen evresine girer. Bu
fazda hiicreler diferansiyasyon, proliferasyon ya da
apoptozis sergilemez. Bu evre ortalama dort-dokuz
ay siirer ve telojen-anojen gecisinde eski killarin
dokiilmesi gergeklegir.!?* Tim folikiillerde oldugu
gibi, kirpik folikiileri i¢in de kil siklusu senkronize
degildir. Herhangi bir anda saglarin %5-15’i telo-
jende, %85-90’1 anajende; kirpik killarinin ise yak-
lagik  %50’si %50’si
evresindedir."** Kirpik folikiillerinde, sa¢ folikiil-

telojende, ise anajen
lerine kiyasla anajen evresi daha kisa, telojen ev-
resi daha uzundur.! Anajenin daha kisa olmasi
kirpiklerin saglara kiyasla daha kisa olmalarina

neden olmaktadir.

Kirpikler kivrik yapidadir.? Yapisal 6zellikleri
diiz ve kivircik sag arasinda yer alir.? Kivrilmanin
nedeni olarak, bulbusta matriks hiicrelerinin asi-
metrik yerlesimi, bazal membran ve konnektif
doku elementlerinin tiim kil folikiilii boyunca si-
metrik dagilmamasi gosterilmistir.?

Kirpiklerin pigmentasyon 6zellikleri de nor-
mal sag folikiiliine gore farkliliklar sergilemekte-
dir. Kirpikler daha koyu renklidir ve yaslanma ile
birlikte saglar beyazlarken, kirpiklerde beyazlama
genellikle izlenmez veya c¢ok ileri yaglarda az mik-

tarda izlenir (Resim 1).2* Sag folikiiliinde beyazla-

RESIM 1: Kaglar ve saglarda beyazlamaya ragmen korunmus kirpik pig-
mentasyonu.
(Renkli hali icin Bkz. http://www.turkiyeklinikleri.com/journal/oftalmoloji-dergisi/1300-0365/)
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manin nedeni sa¢ melanositlerinde, melanogenezi
saglayan ve sitoprotektif 6zellikler sergileyen tiro-
zin-iligkili protein-2 (TRP-2) enzim ekspresyonu-
nun izlenmemesidir.> Yakin zamanh bir ¢aligmada,
kirpik melanositlerinde TRP-2’nin yogun eksprese
edildigi ve bu yiizden de kirpiklerin yasa bagl be-
yazlamadig gosterilmistir.?

Son yillarda, dis kok kilifinda yer alan epider-
mal biiytime faktor reseptorleri (EGFR)’nin kil bii-
yimesinde kritik role sahip oldugu gosterilmistir.®
Ayrica, prostaglandinlerin de kil folikiil biiytime-

sini stimiile ettikleri bilinmektedir.”

Kil siklusunun, bazi biyolojik ve pigmentasyon
ozelliklerinin sag folikiiliine gore farkliliklar gos-
termesi nedeni ile baz ilaglarin kirpikler tizerine
etkisi sa¢ folikiillerinden farkli olabilmektedir.

I KIRPIK KAYBINA NEDEN OLAN DURUMLAR

Kirpik kaybi, “madarozis” olarak da adlandirilan,
bircok nedene bagh ortaya ¢ikabilen bir durumdur.
Gintimiizde madarozis ayni zamanda kaglarin
kayb1 i¢in de kullanilmaktadir.® Kirpik kaybi, kon-
jenital veya edinilmis nedenlere bagh olarak ortaya
cikabilmektedir. Dermatolojik, oftalmolojik, en-
dokrinolojik hastaliklara, ilaglara, neoplazilere, en-
toksikasyonlara veya travmatik nedenlere bagh
goriilebilir (Tablo 1).5!! Bu durumlarin ¢ogu kas ve
kirpiklerin beraber kaybina neden olurken, bir
kismi sadece kirpik kaybina yol agmaktadir.

Konjenital kirpik kaybina neden olan durum-
larda siklikla kag tutulumu da izlenmektedir. Kli-
nik bulgularin ¢ocuklukta ortaya ¢ikmasi veya
dogustan var olmasi, ailevi 6zellikler sergilemesi,

TABLO 1: Kirpik kaybina neden olan durumlar.

Durum

bizmut, talyum, altin, civa, kinin, vitamin A, barbitirat.

g0z kapadi ddvmesi, hipotermal hasar, kriyoterapi, kokain-buhari.

adneksiyal neoplaziler (sebase karsinom, ter bezi karsinomu).

Konijenital nedenler: Ektodermal displazi, konjenital atrisi, kriptoftalmos, epidermoliz billoza, progeria, oktilovertebral displazi,
lamellar iktiyozis, konjenital iktiyoziform eritroderma, eritrokeratoderma variabilis, Netherton sendromu,
Conradi-Hiinermann-Happle sendromu, IFAP sendromu, KID sendromu, herediter hipotrikoz, konjenital kil saft anomalileri
(moniletriks, pili torti, vb.), Rothmund-Thomson sendromu, adrenomiyelonéropati, vitamin D-bagimli rikets tip I1A,

Ehlers-Danlos sendromu, inkontinensiya pigmenti, keratozis follikilaris spinuloza dekalvans, lipoid proteinoz, kapak kolobomu,
Menkes hastaligi, diskeratoz konjenita, trikotiyodistrofi, Bloom sendromu, Treacher-Collins sendromu, Johanson-Bizzard sendromu,
akrodermatitis enteropatika, Basan sendromu, Setleis sendromu, Omenn sendromu, Witkop sendromu, xeroderma pigmentozum.
Deri hastaliklari: Alopesi areata, psériyazis, kontakt dermatit, atopik dermatit, seboreik dermatit, nérodermatit, rozase, iktiyoz,
eksfolyatif dermatit, folikiiler musinoz, liken planopilaris, En coup de sabre, Parry-Romberg sendromu, epidermoliz biilloza,
diskoid/sistemik lupus eritematozus, skleroderma, sarkoidoz, amiloidoz, dermatofitoz, akrodermatit, psédopelad,

uleritema ophryogenes, telogen effluvium, anagen effluvium, Stevens-Johnson sendromu, frontal fibrozan alopesi.

ilaglar ve entoksikasyonlar: Miotik ilaclar, antikonvillsanlar, kolesterol disiiriicil ilaglar, antitiroid ilaglar, kolsisin, kemoterapétikler
(doksorubisin, siklofosfamid, metotreksat, setuksimab, paklitaksel, karboplatin, daunorubisin, epirubisin, etoposid, irinotekan,
topotekan, vindesin, vinorelbin, melfalan), borik asit, epinefrin, botulinum toksin A, bromokriptin, propranolol, valproik asit, arsenik,

Endokrin hastaliklar: Hipotiroidizm, hipertiroidizm, hipoparatiroidizm, hiperparatiroidizm, pittiiter yetmezlik, pittiter nekroz sendromu.
Travmatik nedenler: Radyoterapi, yanik (termal, kimyasal, elektrik), kapak lazerasyonu, aviilsiyon, géz cerrahisi,

Enfeksiydz hastaliklar: Enfeksiy6z blefarit, herpes simpleks, herpes zoster, bakteriyel folikilit, fronkdl, vaksinia, mikotik enfeksiyonlar,
demodeks follikiilorum, erizipel, tliberkiiloz , sekonder ve tersiyer sifiliz, kolera, lepra, disekan selillit, folikilitis dekalvans,

HIV enfeksiyonu, viral sigil, molloskum kontagiozum, parakoksidiomikoz, pitriyazis palpebrum.

Neoplaziler: Yassi hiicreli karsinom, bazal hiicreli karsinom, kutandz T-hiicreli lenfoma, melanom, [6semi, neviis, seboreik keratoz,

Psikiyatrik hastaliklar: Trikotilomani, trikoteiromani, trikotemnomani, trikodaganomani
Diger: Vogt-Koyanagi-Harada hastaligi, orak hticreli anemi, mitokondriyopati, biotin eksikligi, malnitrisyon, MMR agisl, idiyopatik.

Kaynaklar
8,9-11,20

10, 11,16, 19, 20

9-11, 20

9-11,20, 21
9-11, 20

9-12,20

9-11, 20

10, 11, 18, 20
9-11,20

IFAP: “Ichthyosis follicularis, alopecia and photophobia” sendromu, KID: “Keratitis-lehthyosis-Deafness” sendormu; MMR: “Measles, Mumps, and Rubella” vaccine.
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sa¢ ve diger ektodermal yapilarin tutulumu, ikti-
yoz, poikiloderma veya vezikiilobiill6z lezyonlar
gibi ek dermatolojik bulgularin ve multisistemik
tutulumun izlenmesi konjenital nedenleri akla ge-
tirir. Kapak kolobomu gibi gelisimsel anomaliler,
kil saft anomalileri, ektodermal displaziler, konje-
nital iktiyozlar, metabolik sendromlar ve herediter
hipertrikozlar kirpik kaybinin izlenebildigi konje-
nital sebepler arasinda yer almaktadir.?!! Diger
konjenital sebepler Tablo 1’de goriilmektedir.

Kirpik kaybina sik neden olan durumlardan
biri kronik blefarittir.!' Blefaritler, tutulum bolge-
sine gore 6n ve arka blefarit olarak siniflandiril-
maktadir. On blefaritler géz kapaginin deri ve kas
ile iligkili 6n kismini tutarken, arka blefarit goz ka-
paginin tars ve konjonktivadan olusan arka kismini
etkiler.'"12 On blefaritler siklikla stafilokokal veya
seboreik iken, posterior blefaritler siklikla meibo-
mian bez disfonksiyonuna baghdir, siklikla rozasea
ile birlikte izlenmektedir.!? Stafilokokal blefaritte
kapak sinirinda ve folikiillerde inflamasyona baglh
kirpik kaybi izlenebilir, seboreik blefaritte sekon-
der stafilokokal enfeksiyona veya kronik kasimaya
ikincil kirpik kaybi gelisebilir, posterior blefarit-
lerde ise eger inflamasyon 6n kisimlara yayilirsa
kirpik kaybu izlenebilir."! Demodeks follikiiloruma
bagl blefaritlerde de kirpik kayb:i izlenebilir.!
Derin kutanoz enfeksiyonlar da kirpik diplerini tu-
tarak kirpik kaybina neden olabilir. Leprada en sik
goriilen okiiler bulgu madarozistir.? Ozellikle lep-
romatdz leprada ve 10 yildan daha uzun siiren has-
talikta izlenmektedir.!® Kirpik kaybina neden
olabilen diger derin enfeksiyonlar arasinda sifiliz,
titberkiiloz, yaygin seliilit, folikiilit dekalvans, ne-
krotik herpes zoster, herpes simpleks ve dermofitik
enfeksiyonlara bagl kerion formasyonu yer al-
maktadir.'

Alopesi areata, kirpik kaybina sik neden olan
hastaliklar arasindadir (Resim 2).!1%1! Alopesi areata,
siklikla saglar tutan, yamasal tarzda skarsiz kil d6-
kiilmeleri ile karakterize otoimmiin bir hastalik-
tr.!*1> Alopesi areatada kirpik tutulumu, tiim viicut
killarinda dokiilmeye eslik edebilecegi gibi, sag/kas
tutulumu ile beraber veya daha nadir izole bulgu
olarak goriilebilir.'*'¢ Periokiiler tutulum, sag tu-
tulumundan sonra en sik izlenen klinik bulgudur.?

RESIM 2: Alopesi areataya ikincil kirpik kayb!.
(Renkli hali icin Bkz. http://www.turkiyeklinikleri.com/journal/oftalmoloji-dergisi/1300-0365/)

Alopesi areatanin temel ayirici tanisi trikotilomani
ile yapilmalidir. Trikotilomani, hastanin killarim
tekrarlayici yolmas: ile karakterize, obsesif-kom-
piilsif bir psikiyatrik hastaliktir. Klinik olarak, alo-
pesik bolgede degisik boylardaki killarin ve
tamamen normal goriilen etkilenmemis alanlarin
varligi ile karakterizedir.'” Alopesi arata-trikotilo-
mani ayrimi sagh deri biyopsisi ile yapilabilir. Cok
sayida katojen killar, pigment kiimeleri ve kil foli-
kiillerinde travmatizasyon, trikotilomaninin en
6nemli histolojik bulgular: arasindadir.'” Alopesi
areataninda histopatolojisinde ise anajen killar et-
rafinda perifolikiiler ve intrafolikiiler lenfositik in-
filtrat,
pigmenter inkontinans izlenmektedir.'* Alopesiye

anajen killarda minyatiirizasyon ve

neden olabilen bir diger psikiyatrik bozukluk olan
trikotemnomani ise kisginin saglarini obsesif-kom-
piilsif tarzda kesmesi/tirag etmesidir.'® Klinik gorii-
niimii trikotilomaniden farklidir, farkli boylarda
killar izlenmez, histopatolojik bulgular normaldir.'®
Alopesi ayirici tanisinda disiiniilmesi gereken bir
bagka psikiyatrik bozukluk trikoteiromanidir.'®
Tekrarlayici kasima/ovmaya bagh killarin fiziksel
olarak zarar gormesi ve alopesi gelisimi ile karak-
terizedir."”® Trikodaganomani ise birinin kendi kil-
larin1 belirgin kil kaybi olusturacak sekilde
1sirmasidir. '8

Kirpik kaybina neden olabilen dermatolojik
hastaliklar arasinda yer alan bir diger durum atopik
dermatittir. Atopik dermatitte izlenebilen okiiler
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bulgular arasinda g6z kapaginda dermatit, Dennie-
Morgan kivrimi, keratit, keratokonus ve katarakt
yer almaktadir. G6z kapagindaki dermatite ikincil
kirpik kaybi gelisebilir. Kaglarin lateral 1/3’iinde
dokiilme de (Hertoghe bulgusu) atopik dermatitte
izlenebilmekte ve kronik kasimaya ikincil gelis-

mektedir.!*?°

Benzer olarak psoriyazis, seboreik dermatit,
rozase, kontakt dermatit, folikiiler musinozis gibi
dermatolojik hastaliklar da goz kapag: tutulumuna
ve blefarite neden olarak skarsiz kirpik kaybina
sebep olabilmektedir.! Diskoid lupus eritematozus,
skleroderma, “en coup de sabre”, liken planopila-
ris, uleritema ophryogenes, folikiilitis dekalvans,
frontal fibrozan alopesi gibi dermatolojik hastalik-
lar skarli kirpik kaybina yol agabilmektedir.'®!!

Kirpik kaybinin bir diger lokal nedeni neopla-
zilerdir. Neviis, seboreik keratoz gibi benign neo-
plaziler lokal tutuluma baglh olarak, bazal hiicreli
karsinom, yass1 hiicreli karsinom, sebase karsinom
ise lokal invazyon, skar ve deformasyona neden
olarak kirpik kaybina neden olabilmektedir (Resim
3, 4).1° Daha nadir olarak melanom, kutanéz T-hiic-

RESIM 3: Epidermodisplazi verrusiformisli hastada ¢ok sayida periokuler
kansere ikincil yaygin skarli kirpik kayb.
(Renkli hali icin Bkz. http:/www.turkiyeklinikleri.com/journal/oftalmoloji-dergisi/1300-0365/)

Y B 10 l!.ial'ﬁ.‘. e ..‘.::‘

RESIM 4: Goz kapagindaki bazal hiicreli karsinoma ikincil kirpik kaybr.
(Renkli hali icin Bkz. http://www.turkiyeklinikleri.com/journal/oftalmoloji-dergisi/1300-0365/)

%

reli lenfoma, sklerozan ter bezi karsinomu goz ka-
pagin tutarak kirpik kaybina yol agabilmektedir."

Endokrinolojik hastaliklar da kirpik kaybina
neden olabilmektedir. Bu durumda kirpik kaybina,
kas ve sag kaybu da eglik eder. Hipertiroidizmde kal-
lar incelir, kirilir, yamasal tarzda alopesi izlenir.
Yaklagik %40 vakada difiiz alopesi gelisebilir.?! Pro-
piltiyourasil tedavisi sonras kirpiklerde diizelme
bildirilmistir.”> Hipotiroidizmde killar kabalagir, ki-
rilgan hale gelir, difiiz alopesi izlenebilir, tiroksin
tedavisi sonras alopeside degisken klinik yanitlar
bildirilmistir."® Kirpik kaybina neden olabilen diger
endokrinolojik hastaliklar arasinda hiperparatiroi-
dizm, hipoparatiroidizm, pitiiiter yetmezlik ve pi-
tuiter nekroz sendromu yer almaktadir.!

Lokal veya sistemik ilaglar, entoksikasyonlar,
travmatik nedenler kirpik kaybina neden olan diger

durumlar arasinda yer almaktadir (Tablo 1).°11%

I KIRPIK KAYBI OLAN HASTAYA YAKLASIM

Kirpik kayb1 olan hastaya yaklasimda bulgularin
konjenital mi, edinilmis mi oldugu, eslik eden kas
tutulumunun, sa¢ tutulumunun ve diger klinik bul-
gularin olup olmadig: ve kil kaybinin skarli mi,
skarsiz mi1 oldugu olduk¢a 6nemlidir. Konjenital
olgularda eslik eden diger klinik bulgulara goére
Tablo 1’de yer alan konjenital hastaliklar gézden
gecirilmelidir. Edinilmis olgularda, tek basina kir-
pik kayb1 oldugu zaman oncelikle lokal sebepler
(blefarit, lokal enfeksiyon, neoplazi, travmatik ne-
denler, topikal ilaglar), alopesi areata veya psiki-
yatrik bozukluklara bagli kirpik kaybi akla
gelmelidir. Kirpik kaybina eslik eden kas ve/veya
sa¢ kaybi olan olgularda kil kaybinin skarli mi,
skarsiz m1 oldugu belirlenmelidir. Skarsiz olgu-
larda ayirici tanida 6ncelikle alopesi areata, psiki-
yatrik bozukluklara bagl alopesi, telojen/anajen
efluviyum, travmatik nedenler, deri hastaliklari,
enfeksiyonlar, endokrin hastaliklar, ilaglar ve en-
toksikasyonlar degerlendirilmelidir. Skarl1 olgu-
larda oncelikle skarli alopesi nedenleri (liken
planopilaris, diskoid lupus eritematozus, folikilit
dekalvans, “en coup de sabre”, frontal fibrozan alo-
pesi vb.) ve travmatik nedenler gézden gegirilme-
lidir.
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Olas: ek okiiler patoloji bulgularinin ve kir-
pik diplerinin ayrintili degerlendirilmesi i¢in her
hastada rutin oftalmolojik muayene istenmelidir.
Olasi tanilara yonelik kirpiklerin mikroskobik in-
celenmesi, enfeksiy6z durumlarda yayma ve kiil-
tiir inceleme, dermatozlara ve neoplazilere
yonelik histopatolojik inceleme, endokrinolojik
ve sistemik hastaliklara yonelik ayrintili fizik
muayene ve laboratuvar tetkikleri (parathormon,
Ca, tiroif stimiilan hormon, antiniikleer antikor
luteinizan hormon, folikiil uyarici1 hormon vb.)
istenmelidir.

Kirpik kaybi olan hastanin tedavisinde once-
likle altta yatan lokal ve sistemik hastaliklarin te-
davisi ve tetikleyici ilaclarin diizenlenmesi
gerekmektedir. Skarsiz kayiplarda kirpik gelisgimini
uyaracak cesitli kozmetik (maskaralar, kirpik dibi
serumlar1 vb.) ve ila¢ (minoksidil, latanoprost) se-
cenegi kullanilabilse de FDA onayina sahip olan tek
terapotik ajan, bimatoprost %0,03 oftalmik soliis-
yondur."* Bimatoprostun kirpik biiyiimesine etkin
oldugu ¢ok-merkezli randomize kontrollii bir ¢a-
ligma ile kanitlanmigtir.?® Bimatoprostun kirpiklere
etki mekanizmasi kesin olarak bilinmemektedir.
Kirpik folikiillerini stimiile ederek ve anajen evre-
sine sokarak kirpik uzamasini sagladigi ve melano-
genezi artirarak kirpiklerin koyulagmasini sagladig:
disiiniilmektedir.! Topikal bimatoprost, kirpik dip-
lerine giinde bir kez steril bir aplikator yardimi ile
dermal uygulanir. Bu sekilde uygulama ile goz
damlas: seklinde uygulamaya kiyasla daha az dozda
uygulanabilir ve daha giivenlidir.! Uygulama son-
ras1 soliisyonun fazlas1 goz kapagindan temiz bir

bez yardimi ile uzaklastirilmalidir. Tedavi 6nce-
sinde yiizlin temiz olmasi, biitiin makyajin temiz-
lenmis olmasi, kontakt lens kullanicilarinda
uygulama oncesi lensin ¢ikarilmas: ve uygulama-
dan sonra en az 15 dakika takilmamas: dnerilmek-
tedir.! Skarli kayiplarda ise lokal topikal tedaviler
fayda etmeyecegi icin kirpik transplanti, kirpik
grefti gibi cerrahi prosediirler veya estetik kamuf-
laj yontemleri (maskara, dovme, artifisyel kirpik-
ler vb.) kullanilabilir.!!

I TRIKOMEGALI NEDENLERI

Trikomegali genellikle kirpiklerde uzamaya veri-
len isimdir. Son ¢aligmalarda, kirpiklerin daha kiv-
rik héale gelmesi ve pigmentasyon ve kalinlik-
larindaki arti da trikomegali tanimi altinda deger-
lendirilmektedir.?* Giiniimiizde kullanilan objektif
tanim, kirpiklerin 12 mm ve {izerinde uzunluga
sahip olmasidir.?*

Trikomegali, konjenital veya edinilmis birgok
sebebe bagh gelisebilmektedir (Tablo 2). Psikolojik
olarak rahatsiz edici boyutta olabilir, gorme prob-
lemlerine, pitoz, trikiyaz ve korneal ilser gibi okii-
ler komplikasyonlara neden olabilir.

Trikomegali diger anormallikler izlenmeden
sadece ailevi de olabilir. Cesitli konjenital sen-
dromlarin bir par¢asi olabilir (Tablo 2). Konjenital
kalp hastaliginin bir bulgusu olarak ortaya ¢ikabi-
lir. Trikomegali, iki sendromda tanimlayic1 diag-
nostik Ozellikler arasinda yer almaktadir.”> Bu
sendromlar; Oliver-McFarlane sendromu ve Cor-
nelia de Lange sendromudur.?*

TABLO 2: Trikomegaliye neden olan durumlar.

Durum

metastatik renal adenokarsinom*, malnitrisyon*

Konjenital nedenler: Comelia de Lange sendromu, Oliver-McFarlane sendromu, familyal trikomegali, konjenital kalp hastaligi,
Hermansky-Pudlak sendromu, Goldstein-Hutt sendromu, kon-rod distrofisi, Aghaei-Dastgheib sendromu, phylloid hipomelanozis,
tirozinemi, Tip-| okilokutandz albinizm, fenilketondri, Kabuki makeup sendromu.

Edinilmis nedenler: Allerjik rinit, HIV enfeksiyonu, tveit, vernal konjonktivit, dermatomiyozit*, sistemik lupus eritematozus®,

ilaglar: EGFR inhibitdrleri (monoklonal antikorlar: Setuksimab, panitumumab, tirozin kinaz inhibitdrleri: erlotinib, gefitinib),
siklosporin, interferon alfa, prostaglandin analoglan (bimotoprost, latanoprost, travaprost), takrolimus*, topiramat*, zidovudin*

Kaynaklar
20, 23-25

20, 23, 28-32,
35-39
20, 23, 33, 34,
40-43, 44

*: Literatiirde nadir (< 5 vaka raporu) sekilde yer almaktadir.

Turkiye Klinikleri ] Ophthalmol 2015;24(3)

173



Nilay DUMAN ve ark.

KIRPIKLER: ANATOMIK VE FIZYOLOJiK OZELLIKLER, KIRPIK KAYBI VE TRIKOMEGALI

Oliver-McFarlane sendromu; trikomegali sen-
dromu olarak da adlandirilir, nadir goriiliir, otozo-
mal resesif gecigli oldugu distiniilmektedir.*
Trikomegali, retinitis pigmentoza, mental retardas-
yon ve biiytime geriligi ile karakterizedir.”> Diger
bildirilen bulgular arasinda biiytime hormonu ek-
sikligi, hipogonadizm, hipotiroidizm, alopesi areata,
periferal noropati, ataksi, koryoretinopati ve pitiii-
ter disfonksiyon yer almaktadir.”

Cornelia de Lange sendromu; tipik yiiz gori-
nimi, kisa boy, gelisme geriligi, mental retardas-
yon, hirsutizm, kardiyak, norolojik, kas-iskelet
anomalileri ve gastrointestinal malformasyonlarla
karakterize, nadir gorillen bir sendromdur.?%
Tipik yliz gortiniimii; kavisli kaglar, sinofiris, triko-
megali, displastik ve diisiik kulaklar, kii¢itk burun,
antevert nostriller, uzun ve belirgin filtrum ve ince

iist dudak ile karakterizedir.*

Edinilmis trikomegali nedenleri arasinda yer
alan hastaliklardan biri allerjik rinittir. Okiiler tu-
tulumun izlendigi allerjik rinitli ¢ocuklardaki kir-
pik uzunlugunun kontrole kiyasla anlamli olarak
daha fazla oldugu gosterilmigtir.?® Bunun, artan
konjonktival mast hiicrelerinden salinan prostag-
landine bagh olabilecegi diistintilmektedir.”® Ay-
da

trikomegali bildirilmistir, ancak bu bulgunun ko-

rica, bazi atopik dermatit olgularinda

insidental olup olmadig: netlik kazanmamistir.?*

Edinilmis trikomegali yapabilen bir diger
durum HIV enfeksiyonudur.** HIV-iligkili triko-
megali hem ¢ocuk hem de erigkin hastalarda bildi-
rilmigtir.?*30 HIV-iligkili trikomegalinin etiyopato-
genezi kesin olarak bilinmemektedir. Immiinolo-
jik disregiilasyon, bilinmeyen bir viral proteine
bagli pilosebase iinite bilyiimesi, paraneoplastik hi-
pertrikoz, malniitrisyon, zidovudine bagl triko-
megali gibi cesitli faktorler sorumlu tutulmus-
tur.%? Eski caligmalarda HIV-iligkili trikomegali-
nin 6zellikle ilerlemis hastalik ve artmis viral akti-
vite ile iligkili olabilecegi gosterilse de son yayinlar
bunu desteklememektedir.?+? Eski calismalarda
HIV ile trikomegali birlikteligi daha sik iken, son
yayinlarda HIV’li hastalarda trikomegalinin sik iz-
lenmemesinin nedeninin etkin antiretroviral te-
davi olabilecegi disiiniilmektedir.?’

Edinilmis trikomegali ile iligkili olabilen bir
diger durum tveittir.”* Bayer ve ark., 90 endojen
iveit hastasini ve 360 kontrolii dahil ettikleri calig-
malarinda, tiveitli hastalarda hem tist hem de alt
g6z kapagindaki kirpiklerin kontrole kiyasla an-
lamli olarak daha uzun oldugunu goéstermiglerdir.
Tek tarafli iiveit varliginda bile bilateral trikome-
gali saptamis ve trikomegalinin {iveitte izlenen
immiin sistem degisikliklerine bagli olabilecegi yo-
rumunu yapmislardir.3!

Trikomegaliye neden olabilen bir diger okiiler
hastalik, bilateral allerjik konjonktivit varlig: ile ka-
rakterize vernal konjonktivittir.?*3? Pucci ve ark.,
93 hastay1 ve 186 kontrolii dahil ettikleri ¢aligma-
larinda, vernal konjonktivitli hastalarda tist kirpik-
lerin kontrole kiyasla anlamli daha uzun oldugunu
ve bunun okiiler bulgularin siddeti ile korele oldu-
gunu gostermiglerdir.®> Trikomegali nedeninin
okiiler inflamasyon ve immiin reaksiyonlar olabi-
lecegini 6ne stirmiglerdir.®

Sistemik veya topikal ila¢ kullanimi da triko-
megaliye neden olabilmektedir. Trikomegali ile
birlikteligi daha sik bildirilen ilaglar arasinda EGFR
inhibitérleri ve prostaglandin analoglar yer al-
maktadir. EGFR, epidermisin bazal ve suprabazal
tabakalarinda, sebase bezlerde ve kil folikiillerinin
dis kok kilifinda eksprese edilmektedir.® EGFR
overekspresyonu kanser gelisimi ile iligkili bulun-
mustur ve giniimiizde EGFR inhibisyonu mesane,
meme, kolorektal, bag-boyun, akciger ve over kan-
seri gibi bircok kanserin tedavisinde kullanilmak-
tadir.** EGFR inhibisyonu ya setuksimab,
panitumumab gibi monoklonal antikorlarla veya
erlotinib, gefitinib gibi kii¢clik molekiillii tirozin
kinaz inhibitorleri yolu ile saglanabilir.?®* EGFR in-
hibitérlerinin yan etkileri arasinda paptilopiistiiler
dokinti, kserozis, kasinti, mukozit, paronisi ve tri-
komegali gibi deri bulgular yer almaktadir. Setuk-
simabin ve erlotinibin trikomegali ile birlikteligi
diger EGFR inhibitorlerine gore daha sik rapor
edilmigtir.*

Acik acili glokom tedavisinde kullanilan topi-
kal prostaglandin analoglar: (bimatoprost, latanop-
rost, travaprost) da trikomegali gelisimine neden
olabilmektedir (Resim 5, 6).2* Fare modellerinde
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RESIM 5: Glokom nedeni ile her iki goze topikal prostaglandin analogu kul-
lanan iki hastada cift tarafli trikomegali.
(Renkli hali icin Bkz. http:/www.turkiyeklinikleri.com/journal/oftalmoloji-dergisi/1300-0365/)

prostaglandin Fy, ve latanoprostun kil folikiillerini
ve folikiiler melanositleri stimiile ettigi, kil folikiil-
lerini telojen fazdan anajen faza soktugu ve anajen
faz1 uzatti1 gosterilmistir.”?* Cesitli ¢aligmalarda,
bimatoprostun latanoprosta kiyasla daha sik ve
daha erken trikomegaliye neden oldugu gosteril-
mistir.2*

Tablo 2’de yer alan diger ilaglarin da trikome-
gali ile iliskisine dair literatiir verisi mevcuttur,
ancak daha 6nceki derlemelerde asetolazolamid,
benoksaprofen, kortikosteroidler, diazoksid, mi-
noksidil, penisilamin, psoralen, streptomisin ve siil-
fat gibi ilaglarin trikomegali ile iligkili olabilecegi
belirtilse de bu iligkiye dair ¢aligma ya da olgura-
poru seklinde yeterli kanit yoktur.*

Trikomegali ile iligkisi tam netlik kazanma-
yan, literatiirde birlikteligi nadir olgular seklinde
rapor edilen durumlar arasinda malniitrisyon, alo-
pesi areata, sistemik lupus eritematozus, dermato-
miyozit ve metastatik renal adenokarsinom yer
almaktadir.?>3? Bu durumlardaki trikomegalinin
koinsidental olup olmadig: netlik kazanmamaisg-
tir.?* Ayrica, bazi kaynaklarda porfiri, akrodini,
hipotiroidi, POEMS sendromu, anoreksi nevroza,
linear skleroderma, hepatopati, Kala-azar ve ge-
belik gibi durumlarin trikomegali ile iligkili ola-
bilecegi belirtilse de bunlarla ilgili caligma ya da
olgu raporu seklinde yeterli literatiir kanit1 yok-

tur 20,24,31

RESIM 6: Glokom nedeni ile tek géze topikal prostaglandin analogu kullanan
iki hastada tedavi edilen gézde trikomegali.
(Renkli hali icin Bkz. http://www.turkiyeklinikleri.com/journal/oftalmoloji-dergisi/1300-0365/)

¥ TRIKOMEGALILI HASTAYA YAKLASIM

Trikomegalisi olan hastaya yaklagimda bulgularin
konjenital mi, edinilmis mi oldugu, eslik eden kas
tutulumunun, sa¢ tutulumunun ve diger klinik bul-
gularin olup olmadig: ve iliskili olabilecek ilag kul-
lanim Oykiisiiniin sorgulanmasi olduk¢a 6nemlidir.
Cocuklukta ortaya ¢ikan, kalitimsal ve sendromik
ozellikler sergileyen trikomegali hastalarinda kon-
jenital nedenler gozden gecirilmelidir. Konjenital
hastalarda eslik eden diger klinik bulgulara gore
Tablo 2’de yer alan konjenital hastaliklar gézden
gecirilmelidir. Trikomegali diger viicut killarinda
artig ile beraberse yaygin hipertrikoz nedenleri
gozden gecirilmelidir. Edinilmis trikomegali hasta-
larinda 6ncelikle lokal nedenler (allerjik rinit,
iiveit, vernal konjonktivit, topikal ilag/ila¢ dig1 iiriin
kullanimi) degerlendirilmelidir. Lokal nedenler bu-
lunamazsa sistemik ila¢ kullanimi, HIV enfeksi-
yonu, immiin sistem disfonksiyonu, sistemik lupus
eritematozus, dermatomiyozit gibi sistemik hasta-
Iiklarin varlig: agisindan ayrintili inceleme ve ek
tetkikler yapilmalidir. Trikomegaliye bagh okiiler
komplikasyon riski nedeni ile her hastada oftalmo-
lojik konsiiltasyon istenmelidir.

Trikomegali tedavisi i¢in oncelikle hastanin
tavri, beklentisi ve olasi okiiler komplikasyonlar
degerlendirilmelidir.”> Gérmeyi bozan, trikiyazis ve
korneal iilser riski tagiyan hastalarda mutlaka te-
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davi gerekirken, komplike olmayan olgularda kir-
piklerin periyodik kisaltilmasi veya hasta trikome-
galisinden memnunsa tedavisiz takibi 6nerilebilir.?

[ SONUG

Sonug olarak, kirpik folikiilleri morfolojik ve bii-
ylime 6zellikleri agisindan diger kil folikiillerin-
den farklilik gostermektedir. Kirpik kaybi ve
trikomegalisi konjenital nedenlere, edinilmis has-
taliklara veya ila¢ kullanimina bagl gelisebilir.

Kirpiklerin ayrintili degerlendirilmesi altta yatan
hastaliklarin aydinlatilmasinda ipuglar: saglayabi-
lir. Altta yatan hastaligin saptanmasi, uygun ve
etkin tedavinin belirlenebilmesi agisindan ol-
duke¢a 6nemlidir. Kirpik folikiillerinin molekiiler
ozellikleri, ilaglarin ve hastaliklarin kirpik foli-
kiillerine etki mekanizmalar1 ve kirpik patolojisi
ile iligkileri, netlik kazanmayan hastaliklarin kir-
pik patolojileri ile iligkisi hakkinda daha ileri ¢a-
lismalara ihtiyag vardir.
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