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ABSTRACT

Purpose of this study was to evaluate of carotid intima- media
thickness (CIMT) together with biochemical parameters in male
patients with early-onset androgenetic alopecia (AGA) without
risk factors for cardiovascular disease and to reveal the relati-
onship between early-onset AGA and cardiac arrhythmia, athe-
rosclerosis, metabolic syndrome in patients with P wave and QT
dispersion in electrocardiography. Forty men with early onset
AGA and 50 healthy men without AGA in the age group of 18-35
years were included in this study.We compared the biochemical
values, blood pressure, carotid intima- media thickness (CIMT),
echocardiographic(echo) and electrocardiographic (ECG) para-
meters. The mean age was 28.03+4.95/years and the mean CIMT
was 0.6320.12 cm in the group with early onset AGA. The mean
age was 28.95+5.03 /years and the mean CIMT was 0.51+0.1 cm
in the control group. CIMT was correlated with AGA (p<0.05).
The mean HOMA-IR (Homeostatic Model Assessment-Insulin Re-
sistance) index was 2.35+1.97 in the patient group and 1.85+1.65
in the healthy group . HOMA-IR is related with early onset AGA
(p<0.05). On the other hand, echo and ECG parameters were not
correlated with early onset AGA. The relationship between CIMT,
HOMA-IR and early onset AGA may indicate that premature at-
herosclerosis is present in these patients. However, since clinical
conditions of atherosclerosis may appear in the early onset AGA,
appropriate screening methods should be used.
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insulin resistance
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Bu ¢alismanin amaci, kardiyovaskiiler hastalik agisindan risk
faktéri olmayan erken baslangigli androgenetik alopesili (AGA)
erkek hastalarda karotis intima media kalinhiginin (KiMK) biyo-
kimyasal parametrelerle birlikte degerlendirilmesi ve hastalarda
elektrokardiyografide P dalga ve QT dispersiyonu bakilarak erken
baslangigl AGA ile kardiyak aritmi, ateroskleroz, metabolik send-
rom arasindaki iliskinin ortaya konulmasiydi. Bu ¢alisma derma-
toloji poliklinigine sa¢ dékilmesi yakinmasi ile basvuran 18-35
yas arasi 40 hasta ile saglkli 50 kontrolden olusmaktadir. Tiim
bireyler ¢alisma konusunda bilgilendirildi ve aydinlatiimis onami
alindi. Calismadan dislanma kriterleri akut koroner sendrom ile
basvurmak, diyabetes mellitus, hipertansiyon, malignite 6ykiisd,
hepatik ve renal yetersizlik dykiisiintiin bulunmasiydi. Tim kati-
Imcilara ekokardiyografi, karotis doppler ultrasonografi yapildi,
elektrokardiyografi gekildi, dinlenme halinde tansiyon 6l¢iildii ve
hemogram, aclk kan sekeri, insiilin diizeyi, lipit profili paramet-
releri bakildi. Basvuruda bulunan AGA’ll grubun karotis intima
media kalinhgi (KIMK) ortalamasi 0,63+0,12 cm kontrol grubu-
nun ise 0,51#0,1 cm olup istatistiksel olarak anlamliydi (p=0,01).
AGA’li hastalarin yas ortalamasi 28,03+4,95/yil olup, kontrol gru-
bunun ise 28,95+5,03 yil idi ve istatistiksel agidan anlamli degildi
(p>0,05). Elektrokardiyografide bakilan QT ile P dalga dispersi-
yonlari agisindan yapilan degerlendirmede istatistiksel agidan
anlamli fark olusmadi (p>0,05). insiilin direnci icin bakilan Home-
ostatic Model Assessment- InsulinResistance (HOMA-IR) AGA’li
grupta 2,35+1,97 kontrol grubunda ise 1,85+1,65 bulunup ista-
tistiksel agidan anlamliydi (p=0,036). KIMK, HOMA-IR ile erken
baslangigli AGA arasinda iliski saptanmasi bu hastalarda prema-
tiir ateroskleroz baslamasi anlamina gelebilir. Bununla beraber,
aterosklerozun klinik tablolari erken baslangi¢li AGA’li hastalarda
genc yaslarda ortaya ¢ikabileceginden uygun tarama yéntemleri
kullaniimalidir.

Anahtar kelimeler: Androgenetik alopesi, karotis intima media ka-
Iinhg, insdilin direnci
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GiRiS

Sach derideki kil foliklllerinin minyatirlesmesi ile
meydana gelen androgenetik alopesi (AGA) otozo-
mal dominant kalitilan ve sistemik hastaliklarla bir-
likte gorilebilen nonskatrisyel sa¢ dokilmesidir. Hor-
monlar, genetik yatkinhk varhginda folikiler yapiyi
olumsuz etkiler. Sag siklusunda gozlenen degisiklikle-
rin sonucunda terminal killar kisa ve ince vellus killari
haline gelir. Tanisi 6yki ve fizik muayeneye dayanan
AGA'nin 36 yas oncesinde baslamasi ve Hamilton-
Norwood siniflandirmasina gore en az evre 3 olmasi
erken baslangich AGA olarak isimlendirilirt*,

Basta testesteron olmak lzere dihidrotestesteron ve
dihidroepiandesteron sulfat sa¢ dokilmesine neden
olan androjenik hormonlardir. Androgenetik alopesi-
de gozlenen sag kaybi, frontal ve vertex bolgesindeki
terminal killarin diffiz incelmesi seklinde baslar=.
Androgenetik alopesili erkek eriskin hastalarda sacl
derideki glicll, kalin, pigmente terminal killarin ince,
soluk, cansiz vellus benzeri killarla asamali replasma-
ni farkli patternlerde olabilir. 1951 yilinda Hamilton
ve ark.® kadin ve erkek bireylerde 1-8 arasinda dere-
celenenilk siniflamayi ortaya koymustur. Hamilton’un
bu ilk siniflamasinda tip 1 prepubertal sacli deriyi ta-
nimlarken, tip 7 ve 8 ise yalnizca oksipital ve pariyetal
bolgede kalan saclari gosterir. Yapilan bazi ¢alisma-
larda erkeklerde androgenetik alopesi varligl artmis
kardiyovaskiiler hastalik ve myokard enfarktlsu riski
ile iliskilendirilmistir’>.

Otuz bes yas Oncesi ortaya cikan erken baslangich
AGA tanisi olan hastalarda, hiperinsilinemi ve insu-
lin direnciyle iliskili olabilecek obezite, hipertansiyon,
dislipidemi insidansinin arttig bildirilmistir. insilinin
kendisine ya da direncine bagh olusan vazokonstrik-
siyon, azalmis kan akimi ya da folikiler mikrogevre-
deki besinsel yetmezligin AGA’ya yolacabilecegi di-
sunalmastar?e,

Ateroskleroz ile iliskili hastaliklar diinyada en 6nemli
morbidite ve mortalite nedenidir. Ateroskleroz bi-
ylik ve orta boy muskuler arterleri tutarak sistemik
bir hastaligin ortaya ¢cikmasina neden olur. Aterosk-

lerotik hastahgin klinik bulgulari ortaya ciktiginda
hastalik genellikle ileri safhadadir. Ardindan yapilan
girisimler genellikle palyatif veya ikincil korumaya
yonelik olmaktadir''. Aterosklerotik degisikliklerin
erken donemde gosterilebilmesi, risk faktorlerinin
azaltilmasinda 6nemli bir paya sahip olabilir. Erken
ateroskleroz déneminde arter duvarinda intima me-
dia kalinliginda artis olmaktadir®?2. Ultrasonografi ile
karotis intima-media kalinhginin (KiMK) asemptoma-
tik kisilerin saptanmasinda kullanilmaya baslanmis-
tir'3, Karotis arterler derin yerlesimli olmadigindan
goruntilenmesi kolaydir'4. Ultrasonografik yontem-
lerle intima media kalinligi 6l¢im noninvaziv, kolay,
maliyeti dislik ve tekrarlanabilirdir.

Bu c¢alismanin amaci, kardiyovaskiiler hastalik agi-
sindan risk faktorl olmayan erken baslangi¢li AGA’I
erkek hastalarda KiMK’nin biyokimyasal parametre-
lerle birlikte degerlendirilmesi ve hastalarda elektro-
kardiyografide P dalga ve QT dispersiyonu bakilarak
erken baslangich AGA ile kardiyak aritmi, ateroskle-
roz, metabolik sendrom arasindaki iliskinin ortaya
konulmasiydi.

GEREC ve YONTEM

Calismaya erken baglangigl AGA’l 18-35 yas arasin-
daki 40 erkek olgu ile benzer yaslarda AGA’li olma-
yan (Hamilton Norwood siniflamasina gore sinif 1) 50
erkek olgu alindi. Katilimcilara ¢alisma hakkinda bilgi
verilip bilgilendirilmis onam formu dolduruldu ve ye-
rel etik komiteden onay alindi. Saglikli grup dermato-
loji poliklinigine kronik herhangi bir hastalik nedeni
ile basvurmayan, erken baslangich androgenetik alo-
pesi tanisi olmayan erkeklerden secildi. Katihmcilarin
kellik diizeyi Hamilton Norwood skalasi kullanilarak
evrelendi. Evre 3 ve (izerinde olanlar ¢alisma grubu-
na dahil edildi. Diyabet, hipertansiyon, hiperlipidemi,
renal ve karaciger yetmezligi, koroner arter hastaligi
olanlar, ailede koroner arter hastaligi 6ykisi olanlar,
obezler ve sigara kullananlar g¢alismaya dahil edil-
medi. Olgulardan 12 saat aclk sonrasi kan érnekleri
alinip biyokimya laboratuvarinda otoanalizérlerde
(MINDRAY BS 2000, BeckmanCoulter DXI 800) aclik
kan sekeri, lipit profili ve instlin dizeyi bakildi. Bu
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sonuglar dogrultusunda insulin direncini gosteren
bir parametre olan Homeostatic Model Assessment-
insulin Resistance (HOMA-IR) degeri hesaplandi
(HOMA-IR=Aclik Glukoz (mg/dL) X Achk insilin (ulU/
mL)/405).

Tum hastalarin tansiyon olgcima poliklinik kosullarin-
da 5-10 dk. dinlenme sonrasi sol koldan sfingomano-
metre ile Olcllerek kaydedildi.

Vivid-5 ekokardiyografi cihazi (GE Medical Systems,
Hortan, Norway) ile 2,5 MHz transdiser ile sol ve sag
kalp bosluklarinin gaplari, kapak yetersizlikleri de-
recesi, ejeksiyon fraksiyonu, sistolik pulmoner arter
basinci sol parasternal ve apikal pencerelerden baki-
larak kayit altina alindi.

Tum hastalarin PETAS KARDIOPET 600 ile 25 mm/sn
hiz ve 10 mm/mV ile 12 derivasyonlu ylizey elektro-
kardiyografisi cekildi. Hastalarin kalp hizi, P dalgasi
ve QT mesafeleri 6l¢lildi. QTd tim derivasyonlardaki
en kicik ile en blyik QT mesafesi ve P dalgasi ara-
sindaki fark alinarak hesaplandi. QT mesafelerinden
kalp hizina gore QTc degerleri Bazett formlld (QTc=
QT/VRR msn) ile hesaplandi.

Karotis doppler ultrasonografi, supin pozisyonda ya-

Tablo 1. Calismanin laboratuar verileri.
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tan hastanin basi hiperekstensiyona getirilerek basa
degerlendirilen tarafin tersine 30-40 derece agl veri-
lerek yapildi. Tim incelemeler renkli doppler ultraso-
nografi cihazinda (ToshibaAplio 500) 11 MHz lineer
prob kullanilarak gerceklestirildi. Her iki KiMK, lon-
gitudinal eksende, bulbus bir santimetre proksimali
arka duvarindan plak olmayan bélgede, intimaya ait
[imenle aradaki hiperekojen yansima ile media ta-
bakasinin derinindeki media-adventisya tarafindan
olusturulan hiperekojen yansima arasindan yapildi
ve ortalamasi alindi.

iSTATISTIKSEL ANALIz

Tum istatistiksel analizler SPSS ver. 20 software (SPSS
Inc., Chicago, IL, USA) ile yapildi. HOMA-IR, trigliserid,
total kolestrol, QT, sistolik kan basinci dispersiyonu
degiskenleri Kolmogrov-Smirnov testine gére normal
dagilmadigi icin Mann Whitney U ile; kalan degisken-
ler ise independent T testi ile degerlendirildi. p<0,05
oldugunda gruplar arasinda istatistiksel acidan farkli-
ik oldugu dustnildd.

BULGULAR

Bu calisma dermatoloji poliklinigine sa¢ dokiilmesi ya-
kinmasi ile basvuran 18-35 yas arasi 40 hasta ile sag-

Erken Baslangigh AGA’li Grup Saghkli Grup p*

Karotisintima-media kalinligi (cm) 0,63+0,12 0,51+0,1 0,01

Sistolik kan basinci (mmHg) 104,51+3,1 100,47+3,01 0,984
Diastolik kan basinci (mmHg) 69,51+3,10 69,85+3,24 0,709
LVEF (%) 56,62+1,26 56,98+1,48 0,469
LA capi (cm) 3,197+0,41 3,1940,48 0,95

P dalga dispersiyonu (msn) 0,05+0,014 0,0448+0,008 0,14

QT dispersiyonu (msn) 0,0122+0,011 0,0133+0,016 0,864
Total kolestrol 189,03+45,52 151,61+26,97 0,001
LDL (mg/dl) 115,20+30,86 95,85+26,40 0,025
HDL (mg/dl) 47,8618,36 45,5746,65 0,304
Trigliserid (mg/dl) 156,34+77,91 106,42+40,18 0,023
Aclik Kan Sekeri (mg/dl) 94,48+7,13 91,38+9,48 0,193
insilin 5,15+1,61 4,67+2,28 0,395
HOMA-IR 2,35%£1,97 1,85+1,65 0,036

LDL: Lowdensitylipoprotein, HDL: High densitylipoprotein, AGA: Androgenetikalopesi, HOMA-IR: Homeostatic Model Assessment-insulin
Resistance, LVEF: Sol ventrikiilejeksiyon fraksiyonu, LA: Sol atriyum, Total kolestrol, trigliserid ve HOMA-IR igin p degeri Mann Whitney U

testi ile kalan degerler icin independent Student T testi ile hesaplandi.

msn: Milisaniye, mg: Miligram, dl: Desilitre, cm: Santimetre
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likli 50 kontrolden olusmaktadir. Hastalar demografik
acidan benzerdi. Hasta grubunun siniflara gore dagi-
limina bakildiginda evre 3’te 9 hasta (%22,5), evre
4’te 11 hasta (%27,5), evre 5’'te 9 hasta (%22,5), evre
6’da 6 hasta (%15), evre 7'de 5 hasta (%12,5) vardi.
Gruplar arasinda yas, HDL, insilin, achk kan sekeri,
sistolik ve diastolik kan basinci agisindan anlamli fark-
lilik olusmadi (sirayla p degerleri; 0,52-0,304-0,395-
0,193-0,984-0,709). Ekokardiyografi ve elektrokar-
diyorafi acisindan degerlendirildiginde sol ventrikdil
ejeksiyon fraksiyonu, P ve QT dispersiyonu agisindan
benzerdi (sirasiyla p degeri, 0,469-0,14-0,864).

Calismaiileilgili istatistiksel veriler Tablo 1 ve 2a-2b’de
Ozetlenmistir. Bu verilere gore, total kolestrol, LDL,
trigliserid, HOMA-IR diizeyleri ve KIMK AGA’li grupta
daha yuksek olgilmis olup gruplar arasinda anlamh
fark olusturdu (sirasiyla p degeri, 0,001-0,025-0,023-
0,036-0,01).

Tablo 2a. Katiimcilara ait demografik veriler.

Erken Baslangigh  Saglikl Grup

AGA’li Grup
Hasta Sayisi E: 40 K:0 E:50 K:0
Ortalama Hastalik Suresi 3,79+2,70 -
Hamilton Norwood 3: 9 4:11 -
Evresine Gore Hasta 5: 9 6:6
Sayisi 7: 5

AGA: Androgenetik Alopesi

Tablo 2b. Katilimcilara ait demografik veriler.

Erken Baslangich  Saghkh Grup

AGA’li Grup n:50
n:40
Yas (yil) 28,03+4,95 28,9545,03

Ortalama Hastalik Stresi (yil)  3,79+2,70 -

TARTISMA

Sagli derinin frontal ve verteks bolgesindeki killarin
diffiz incelmesi olarak baslayan AGA ile koroner arter
hastaligi arasinda bir iliski olduguna dair kanitlar giin
gectikce artmaktadir’>. Patofizyolojideki en 6nemli
rol serumdaki dehidrotestesteron/testesteron orani
yuksekligine aittir'®?°, Erken baslangich AGA’lI has-

talarda kardiyovaskiiler olay sikhginin daha yuksek
oldugu tespit edilmistir'®. Androgenler, vaskiler diiz
kas hiicrelerinin direkt olarak proliferasyonunu sti-
mile ederek ya da ateroskleroz ile iliskili risk faktor-
lerini modile ederek (hiperlipidemi, hipertansiyon,
inslilin direnci) kardiyovaskiler hastaliklarin AGA’li
hastalarda erken ortaya ¢ikmasina neden olabilir?®2t,
Bu tip hastalarin tespiti icin kullanilabilecek yontem-
lerden biri de KiIMK &lgiimiidiir. Bu ¢alismada erken
baslangicli AGA’lI hasta grubunun KiMK’nin daha
kalin oldugu saptandi (p<0,01). Dogramaci ve ark.?
tarafindan AGA'lI hastalarda yapilan ¢alismada, ver-
tekste sa¢ kaybi olanlarda KiIMK’nin arttigi saptanmis-
tir. Androgenetik alopesisi olan kadin ve erkek hasta-
larda KIMK’in arastirildigi bir baska calismada ise, her
iki cinsiyet grubunda KIMK’nin arttigi gériilmiistiir?.
Ertas ve ark./nin?* erken baslangi¢l AGA’l hastalarda
geleneksel ve geleneksel olmayan kardiyovaskiler
risk faktorlerini arastirmayr amacladigl calismada
KIMK’in erken baslangich AGA’li hasta grubunda sag-
ikl gruba gore istatistiksel olarak anlamli derecede
arttig1 ortaya konulmustur (p<0,05).

Vaskuler endotel disfonksiyonu kardiyovaskiiler sis-
temi ilgilendiren bircok hastaliga neden olabilir. Oksi-
datif stres endotel disfonksiyonu ve inflamasyonunu
tetikleyerek ateroklerozu baslatmaktadir®. Viicuttaki
oksidatif stres molekiil miktari ne kadar yiksek ise
KIMK o oranda artar®. Kaya ve ark./nin?’ yaptigi bir
calismada, erken baslangich AGA ile oksidatif stres
arasinda iliski saptanmistir. Bu grup hastalarin kan
total oksidan seviyesi, total antioksidan seviyesi ve
oksidatif stres indeksi ylksek saptanmistir. Bu bilgiler
Isiginda erken AGA’lI grupta oksidatif stres Grlnleri-
nin artisina bagl olarak ateroskleroz siirecinin erken
baslayabilecegi disiiniilerek KiMK yiiksek dlgiilebilir.
Yaptigimiz calismada, bunu destekleyici sekilde erken
baslangicli AGA’li grupta KiIMK’de artis saptandi.

Ulkemizde yapilan bir calismada, ekokardiyografi ve
elektrokardiyografi agisindan AGA’ll ve normal grup
arasinda fark ggrmemis olup, KIMK’nin AGA’li grupta
arttigr saptanmis (p<0.05)%. Bu bulgular ¢alismamizi
desteklemektedir.
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Erken baslangich AGA tanisi olan hastalarda insdilin
direnciyle iliskili olabilecek obezite, hipertansiyon,
dislipidemi insidansinin artmasiyla insilin direncine
bagh olusan vazokonstriiksiyon sonucu azalmis kan
akimi folikiiler mikrogevredeki besinsel yetmezligin
AGA’ya yol acabilecegi duslindirmustur®®. AGA ile
metabolik sendrom iliskisi bazi calismalarda arastiril-
mis ve metabolik sendrom icin bir erken belirteg ola-
bilecegi saptanmis?®3°. Ekmekci ve ark/nin3' AGA’li
kadinlarda yaptigl ¢calismada, aclik glukoz, C-peptit,
insllin ve HOMA-IR dizeylerini saglikh gruba gore
yuksek saptamistir. Erken baslangicli erkek AGA’l
hastalarda da HOMA-IR yiksek saptanmisken3?33,
AbdelFattah ve ark.>* erken baslangicl AGA’li hasta-
larda HOMA-IR ile AGA arasinda dogrudan bir iligki
saptamamis. Calismamizda, KIMK’nin kalinliginin art-
masina neden olabilecek total kolestrol, LDL, triglise-
rid ve HOMA-IR degerlerinin yiksek oldugu saptandi.
Bu bilgiler dogrultusunda metabolik sendrom ile AGA
arasinda iliski olabilecegi distundlebilir.

SONUC

Erken baslangicl AGA subklinik ateroskleroz ile iliskili
olabileceginden KiMK 6l¢iimii prematiir kardiyovas-
kiler hastaliklarin teshisi icin 6nemli olabilir. Ayrica
metabolik sendrom ile erken baslangich AGA ara-
sinda korelasyon olmasi nedeni ile giinlik yasamda
yapilacak bazi degisiklikler olasi morbiditelerin daha
aza indirilmesi veya baslangi¢ zamaninin 6telenme-
sinde gerekli 6nlemlerin alinmasini saglayabilir.
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