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Abstract

Amag: Melazma alin, iist dudak, yanaklar, ¢ene ve nadiren de 6n
kollarda simetrik, diizensiz sinirli, agik veya koyu kahverengi
edinsel bir hipermelenozdur ve erkeklerde kadmlardan ¢ok daha
az siklikta goriilmektedir. Kadinlarda 6strojen, progesteron ve
tiroid hormonlarinin melazma etiyopatogenezinde rol oynadigi
gosterilmistir. Melazmali erkek hastalarda da serum liiteinize
edici hormon (LH) diizeylerinde yiikseklik ve testosteron dii-
zeylerinde disiiklik oldugu bildirilmistir. Biz de ¢aligmamiz-
da melazmali erkek hastalarda serum LH, follikiil stimiile edi-
ci hormon (FSH), testosteron, dstradiol, progesteron ve tiroid
hormonlarinin etiyopatogenezdeki roliinii belirlemeyi amagla-
dik.

Gereg¢ ve Yontemler: Calismamiz melazmasi olan 13 erkek hasta ve
yaslar hasta grubu ile uyumlu 14 erkek kontrol ile gerceklesti-
rildi. Hasta ve kontrol grubundan alinan kan &rneklerinde se-
rumda LH, FSH, testosteron, Ostradiol, progesteron ve serbest
T3 (sT3), serbest T4 (sT4), tiroid stimiile edici hormon (TSH)
diizeyleri elektrokemiluminasan metot ile 6l¢iildi. Hasta gru-
bunda melazmanm klinik tipi (sentrofasiyal, malar ve
mandibular) belirlendi. Wood 15181 ile incelemede gozlenilen
morfolojik degisiklikler g6z 6niine alinarak, epidermal, dermal,
mikst ve indetermine tip olarak siniflandirild.

Bulgular: Hasta ve kontrol grubunun hormon diizeyleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi (p> 0.05). Yedi
hastanin (%53.8) epidermal, 3 hastanin dermal (%23.1), geri ka-
lanmn mikst tip (%23.1) melazmaya sahip oldugu belirlendi.
Dokuz hastada melazma sentrofasiyal (%69.2), 4 (%30.8) has-
tada ise malar bolgelerde yerlesmisti.

Sonu¢: Calismamizda melazmasi olan erkeklerde seks ve tiroid
hormon diizeyleri kontrol grubundan farkli bulunmadi.

Anahtar Kelimeler: Melazma, erkek, seks ve tiroid hormonlari
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Objective: Melasma is an acquired, irregularly patterned, light to dark
brown hypermelanosis in symmetric distribution over the fore-
head, upper lips, cheeks, chin and rarely forearms. In men, it is
much less common than in women. In women, estrogens and pro-
gesterone have been implicated in the pathogenesis of melasma.
In addition, it is reported that the circulating luteinizing hormone
(LH) was significantly higher and testosterone was markedly low
among melasmic men. In this study, we aimed to determine
whether circulating levels of LH, follicular stimulating hormone
(FSH), testosterone estradiol, progesterone, and thyroid hormones
play a role in the etiopathogenesis of melasma in men.

Material and Methods: We evaluated circulating levels of LH, FSH,
testosterone, estradiol, progesterone, free T3 (fT3), free T4
(fT4), and thyroid stimulating hormone (TSH) in 13 men with
idiopathic melasma and compared the results with 14 age
matched control subjects. Wood’s lamp was used to determine
whether melasma was epidermal, dermal, mixed or indeter-
mined. In addition, three clinical patterns of melasma (centrofa-
cial, malar, mandibular) were determined in the patient group.

Results: There was no statistically significant difference between the
patient and control groups in circulating levels of LH, FSH, tes-
tosterone, estradiol, progesterone, fT3, fT4, and TSH (p> 0.05).
Seven patients (53.8%) had epidermal melasma. Three patients
(23.1%) manifested as mixed type and the remaining 3 (23.1%)
had dermal melasma. The clinical patterns of melasma were de-
termined as centrofacial type in 9 (69.2%) and malar type in 4
(30.8%) patients.

Conclusion: The present study indicates no hormonal imbalance of
sex and thyroid hormones in men with melasma in comparison
with age-matched controls.
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elazma, 6zellikle yiiz, boyun gibi giines
goren bolgelerde, nadiren de 6n kollar-
da goriilen, simetrik, diizensiz sinirl,
acik kahverengi veya gri kahverengi makiiller ile
karakterize edinsel bir hipermelanozdur.'? Dogur-
ganlik ¢agindaki kadinlarda daha sik gbzlenmesi,
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oral kontraseptif kullanim1 ve gebelik ile baslaya-
bilmesi nedeniyle “gebelik maskesi” olarak da
adlandirilmaktadir.” En sik 30-55 yaslarinda ve
kadmlarda goriiliir.>* Erkeklerde de %10 oraninda
goriilebilir.” Hastalik tiim irklarda goriiliirse de
ultraviyole (UV)’nin yogun oldugu bolgelerde
yasayan ve deri tipi 4-5 olan koyu tenli kisilerde
daha fazla goriiliir.” Yiizdeki lezyonlarin klinik
yerlesimi agisindan melazma 3 kategoride siniflan-
dirilmaktadir: Sentrofasiyal tip (%63), malar tip
(%21), mandibular tip (%16).> Sentrofasiyal tip
yanaklar, alin, burun, dudak {ist kismin1 ve ¢eneyi
tutar. Malar tip yanaklart ve burunu, mandibular
tip ise mandibulanmn ramusunu tutar.” Wood 15181
ile incelemede gozlenilen morfolojik degisiklikler
ve histopatolojik olarak pigment depolanma bolge-
si gbz Oniine alinarak, epidermal, dermal, mikst ve
indetermine tip olarak simflandirilmaktadir.’
Epidermal tip en sik goriilenidir ve lezyonlar klinik
olarak genelde agik kahverengidir. Wood 15181 ile
renkte belirginlesme saptanir. Dermal tip mavi
veya kil grisi renklidir, Wood 15181 ile smnirlar
belirsizdir ve renginde belirginlesme yoktur. Mikst
tipte lezyonlar klinik olarak genelde acgik kahve-
rengi-gridir. Wood 15181 ile bazi bolgelerde belir-
ginlesme gozlenir. Fitzpatrick deri tipi 5-6 olan
bireylerde gozlenen indetermine melazma koyu
kahverengidir, klinik olarak tanimak zordur ve
Wood ile inceleme faydasizdir.>’

Melazmanin etiyolojisi heniiz tam olarak agik-
lanamamustir. Genetik, UV, gebelik, oral kontra-
septifler, tiroid fonksiyon bozukluklari, kozmetik-
ler, fototoksik ve antiepileptik ilaglar, psikosoma-
tik faktorler, hepatik disfonksiyon, sistemik hasta-
liklar ve parazitler gibi pek ¢ok faktér sorumlu tu-
tulmaktadir."*® Hastallk en sik gebelerde, oral
kontraseptif ve hormon replasman tedavisi kullanan
kadinlarda gézlendiginden, Ostrojen ve progesteron
melazmanin nedeni olarak gosterilmektedir.*” Ayri-
ca Ostrojen ve progesteronun melaninde artisa neden
oldugu da saptanmustir.® Tiroid hormonlar1 ve
otoantikorlarin etiyopatogenezde rol oynadigim
oneren arastirmacilar da vardir.’ Erkeklerde ise
melazmanin idiyopatik olarak ortaya ciktigi ve
hormonal faktorlerin 6nemli rolii olmadig: ileri
stiriilmektedir.*'® Fakat son yillarda yapilan bir
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calismada, melazmali erkeklerde serum LH diizey-
leri yliksek, testesteron diizeyleri ise kontrol gru-
bundan diistiik bulunmus ve erkeklerde melazmanin
testikiiler diren¢ nedeniyle olabilecegi ileri siiriil-
mﬁstﬁr.6

Biz de c¢aligmamizda melazmasi olan erkek
hastalar ile yaslar1 hasta grubu ile uyumlu bireyler-
den olusan kontrol grubunda seks ve tiroid hor-
monlarmin  diizeyini  arastirdik.  Erkeklerde
melazma ortaya ¢ikmasinda hormonal faktorlerin,
etiyopatogenezdeki roliinii belirlemeyi amagladik.

Gerec ve Yontemler
Calismamiza, melazma tanis1 konulan yaslari
19 ile 43 arasinda degisen 13 erkek hasta alindu.
Kontrol grubu olarak da yaslar1 ¢alisma grubuna
benzer saglikli 14 erkek birey secildi.

Hasta ve kontrol grubunun se¢iminde herhangi
bir sistemik veya endokrin hastaliginin olmamasi,
hormon veya bagka bir ila¢ tedavisi kullanmamasi
sarti arandi. Hastalarin yasi, hastalik siiresi,
melazmaya iliskin aile Oykiisii varligi sorularak
kaydedildi. Ayrica hastalar melazmaya neden ol-
dugu disiinlilen kozmetik ve fototoksik ilaclarin
kullanimi ve UV’ nin klinik goriiniim iizerine etkisi
yoniinden sorgulandi. Hastalarin Fitzpatrick deri
tipi belirlendi. Parazit enfeksiyonlar1 ve karaciger
hastalig1 arastirildi. Dermatolojik inceleme yapila-
rak hasta grubundaki olgular sentrofasiyal, malar
veya mandibular tip olarak gruplandirildi. Ayrica
Wood lambasi ile inceleme yapilarak, olgular
epidermal, dermal, mikst ya da indetermine tip
melazma olarak siniflandirildi.

Hasta ve kontrol grubundaki tiim bireylerin se-
rum LH, FSH, o6stradiol, progesteron, TSH, sT3,
sT4 diizeyleri Hitachi Modiiler Sistem (Roche
Diagnostics, GmbH, Manheim, Germany) ile elek-
trokemiliiminasan yontem kullanarak analiz edildi.
Tim katilimcilar ¢alisma hakkinda bilgilendirildi
ve bilgilendirilmis onay formu alindi.

Calismamizda hasta ve kontrol grubunda serum
oOstradiol, progesteron, FSH hormon diizeyleri med-
yan degerleri arasindaki fark, non-parametrik Mann
Whitney-U; sT3, sT4, TSH, LH, testosteron hormon
diizeyleri aritmetik ortalama degerleri arasindaki
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fark Student-t test ile istatistiksel olarak degerlendi-
rildi. Hasta ve kontrol grubunun yas ortalamasi agi-
sindan karsilagtirmasinda Student-t test kullanildi.

Bulgular

Hasta grubunun yas ortalamasi 28.46 + 6.64,
kontrol grubunun yas ortalamasi ise 27.64 + 7.60
olarak belirlendi. Hasta ve kontrol grubunun yas
ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak fark yoktu
(p> 0.05). Hasta grubunda hastalik siiresi 1 ay ile
10 y1l arasinda degismekte olup ortalama 53.53 +
44.99 ay idi. Hastalardan yalnizca 1 (%7.6)’1 aile
Oykiisiine sahipti.

Hastalarin 12 (%92.3)’sinde UV’ nin melazma
lezyonlarm arttirdig1 6grenildi. Bir olguda (%7.7)
kozmetikler (tras losyonu) melazma nedeni olarak
gosterildi. Hastalarda eslik eden herhangi bir hasta-
lik varligina rastlanmadi. Fizik muayenede de hig-
bir hastada hormonal hastalik belirtisi olabilen
jinekomasti, spider anjiom, obezite, stria, palmar
eritem gozlenmedi.

Dermatolojik  inceleme sonucunda hasta
grubunda, melazmanin 9 olguda (%69.2) sentro-
fasiyal, 4 olguda (%30.8) malar yerlesim gosterdigi
belirlendi. Wood lambasi ile yapilan incelemede
melazmanin 7 olguda (%53.8) epidermal, 3 olguda
(%23.1) dermal, 3 olguda da (%23.1) mikst tipte
oldugu goriildii. Hastalarm 1 (%7.7)’1 tip II, 7
(%53.8)si tip 1M, 5 (%38.5)’1 tip IV Fitzpatrick
deri tipine sahipti. Hasta grubunun klinik 6zellikle-
ri Tablo 1’de sunulmustur.

Hasta ve kontrol grubunun FSH, LH,
ostradiol, progesteron, testosteron, sT3, sT4, TSH
hormon diizeyleri karsilastirildiginda 2 grup ara-
sinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanma-
di (p> 0.05) (Tablo 2, 3).

Tartisma

Gebelerde, oral kontraseptif ve hormon re-
plasman tedavisi kullanan kadinlarda melazmanin
daha sik gozlenmesi, yiiksek Gstrojen diizeylerinin
melazma nedeni olarak su¢lanmasina neden olmus-
tur.!' Melazmasi olan kadimlarda, kontrol grubuna
gore, menstruel siklusun follikiiler fazinda Gstrojen
diizeylerinin daha yiiksek olmasi; prostat kanseri
nedeniyle Ostrojen tedavisi kullanan erkeklerde
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Tablo 1. Hasta grubunun klinik 6zellikleri.

n %
Hasta Sayis1 13
Yas Arahd 19-43
- Ortalama 28.46 + 6.64
Hastalik Siiresi (ay) 1-120
- Ortalama 53.53 £44.99
Tetikleyici Faktorler
-Uv 12 923
- Kozmetikler 1 7.7
Klinip Tip
- Sentrofasiyal 9 69.2
- Malar 4 30.8
- Mandibular
Wood incelemesi
- Epidermal 7 53.8
- Dermal 3 23.1
- Mikst 3 23.1
Fitzpatrick Deri Tipi
-Tip I 1 7.7
- Tip I 7 53.8
-TipIV 5 38.5

melazma gozlenmesi de bu goriisii desteklemis-
tir.*'>® Fakat, postmenopozal dénemde ostrojen
tedavisi alan kadinlarda melazmanin gdzlenmeme-
si, buna karsin kombine 0&strojen-progesteron
replasman tedavisi alanlarda melazma insidansinin
yiiksek olmas1 Ostrojenin tek etken olamayacagini
diistindiirmiistiir." Ayrica, in vitro olarak Ostrojen
ve progesteronun birlikte kullaniminin Gstrojenin
tek basina olusturdugu serbest melaninden daha
fazla serbest melanin olusumuna yol agtigi ve insan
melanosit kiiltiirleri ile yapilan bir ¢caligmada da,
Ostrojen ve progesteronun her ikisinin de
melanositlerin biiylikligiinde ve dendrit sayilarinda
artisa neden oldugu saptanmistir.*'* Melazmali
hastalarda progesteron diizeylerinde yiikseklik
oldugu da gosterilmistir.”” Buna karsin, Griffits ve
ark. melazmali kadin hastalarda 0Ostrojen ve
progesteron hormon diizeylerinde yiikseklik sap-
tamadiklarini bildirmislerdir. Yiizdeki
melanositlerin Ostrojen ve progesterondaki mini-
mal degisikliklere kars1 ¢ok duyarl olabilecegini,
giines 15181 gibi tetikleyici faktorlerin etkisi ile
birlikte hastalik tablosunun olusabilecegini ileri
siirmiislerdir.'® Bu goriis O’Brien ve ark. tarafin-
dan da desteklenmistir."”
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Tablo 2. Hasta ve kontrol grubunda serum LH, testosteron, TSH, sT3, sT4 diizeylerinin aritmetik Ort. £ SS

degerleri.
LH (mIU/mL) Testosteron (ng/mL) TSH (nIU/mL) sT3 pmol/L sT4 pmol/L
Hasta 4.68 £2.34 487 +2.14 1.49 £ 0.96 5.05+0.61 17.36 £2.00
Kontrol 458+2.17 481 +£1.52 1.59 +0.84 5.75+1.16 16.46 = 1.52
P 0.943 0.284 0.460 0.144 0.241

Tablo 3. Hasta ve kontrol grubunda progesteron, ostradiol ve FSH i¢in medyan (median), 1. ¢eyreklik (Q1)

ve 3. ¢eyreklik (Q2) degerleri.

Ostradiol FSH

Progesteron
Hasta Median (Q;:Q,) 0.630 (0.514: 0.812)
Kontrol Median (Q;:Qy) 0.536 (0.428: 0.881)
P 0.458

29.5200 (17.835: 40.530)
29.030 (25.308: 32.598)
0.981

3.500 (3.100: 4.095)
3.885 (2.420: 5.305)
0.830

Melazma ve tiroid hastaliklar1 arasinda anlam-
It bir birliktelik oldugu, gebelik ya da oral
kontraseptif kullanimi sirasinda melazma gelisen
bireylerde, idiyopatik melazmasi olanlara gore
otoimmiin tiroid hastaliklarinin daha sik gézlendigi
de  bildirilmistir. Bu nedenle melazmanin
otoimmiin bir hastalik olarak diisiiniilebilecegini ve
Ostrojen ve progesteronun, melazma ve otoimmiin
tiroid hastaligina predispoze kisilerde her iki hasta-
lig1 tetikleyici rolii olabilecegi ne siirtilmiistiir.’

Perez ve ark. gonadotropik, over ve tiroid
hormonlarmin  melazma etiyopatogenezindeki
rollerini arastirdiklar1 ¢aligmalarinda, sadece LH
seviyelerinde ylikseklik oldugunu bulmusglar, bu
nedenle de idiyopatik melazmali bazi olgularin
etiyopatogenezinde hafif bir ovaryan disfonksi-
yonun rol oynayabilecegini One slirmiislerdir.
Ayrica melazmali hastalarda kontrol grubuna gore
Ostradiol seviyelerinin diisiik oldugunu gozlem-
lemislerdir. Bu nedenle hiperpigmentasyona
Ostradioliin degil, periferik dokularda androsteno-
diondan doéniisiimle olusan estronun neden olabi-
lecegini ya da hem etkilenen alandaki melanosit-
ler hem de hipotalamopitiiter diizeydeki Gstrojen
reseptorlerini etkileyen bir yolla degistirilebilen
bir son organ cevabmin olabilecegini ileri sir-
miiglerdir. Hasta ve kontrol grubu arasinda tiroid
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hormon diizeyleri arasinda ise anlamli bir fark
saptamamuslardir.”

Melazmali kadin hastalarda LH ve FSH dii-
zeylerinin kontrol grubundan yiiksek oldugu, fakat
LH/FSH oran1 yoniinden istatistiksel olarak anlam-
I1 bir fark bulunmadigim bildiren yayinlar da var-
dir.'” Maeda ve ark. menopozdan sonra serum FSH
ve LH diizeylerinde artma olmasina ragmen, over
hormonlarindaki ~ azalmayla  uygun  olarak
melazmanin gerilemesi nedeniyle FSH ve LH’nin
melazma etiyopatogenezinde rol oynayamayacagi-
m ileri sirmislerdir."* Bu durum, melazma
etiyopatogenezinde; LH ve FSH’nin direkt olarak
rol oynamayip, Ostrojen ve progesteronun baglan-
diklar1 spesifik reseptor sayilarimi arttirarak, boyle-
likle androjenik ve strojenik etkilerini degistirerek
hiicreleri daha duyarl1 hale getirebilecegi goriisiinii
desteklemektedir.'®

Erkeklerde gozlenen melazmada hormonlarin
rollinii arastiran az sayida c¢alisma vardir. Vazquez
ve ark., 27 erkek melazma hastasinin hig¢birinde
feminizasyon gostergesi olan fiziksel belirtiler
gozlemediklerinden dolayi, etiyopatogenezde hor-
monlarin rol oynamadigini diisiinmiisler. Erkekler-
de gozlenen melazma etiyopatogenezinde UV
(%81.4) ve genetik yatkinligin (%70.4) daha
onemli oldugunu bildirmislerdir.* Biz de ¢alisma-
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mizda Vazquez ve ark. gibi en 6nemli faktoriin UV
oldugunu saptadik. Fakat ailesel egilimin yliksek
oldugunu tespit edemedik.

Sialy ve ark. melazmali erkeklerde serum LH
diizeylerini kontrol grubundan yiiksek, testesteron
diizeylerini ise disiik bulmuslar ve erkeklerde
melazmanin testikiiler diren¢ nedeniyle olabilece-
gini ileri siirmiislerdir.® Bizim ¢alismanuzda hasta
ve kontrol grubu arasinda FSH, LH, o&stradiol,
progesteron, testosteron, sT3, sT4, TSH hormonla-
rmin serum diizeyleri arasinda istatistiksel olarak
anlaml bir fark saptanmadi. Bu durum, daha 6nce-
ki caligmalarda da bildirildigi gibi Ostrojen ve
progesteron diizeylerindeki minimal yiikselmelere
duyarli olan melanositler ve Ostrojen reseptorleri
nedeniyle olabilir.

Sonu¢ olarak her iki cinste de melazmanin
etiyopatogenezinde hormonlarin roliinii belirlemek
i¢in, etkilenen bolgelerdeki hormon reseptorlerinin
yap1 ve fonksiyonlar1 ile melanositlerle etkilesim-
lerinin diger bolgelerle karsilastirilmasinin daha
faydali olacag1 inancindayiz.
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