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Hair Loss Observed in Women and Iron Deficiency
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Ozet

Toplumda demir eksikliginin yaygin gértlmesi, demir eksikligine bagh dermatolojik sorunlarin da yaygin olmasina yol acabilir.
Dermatoloji kliniklerine yapilan basvurularin énemli bir sebebi olan alopesilerin tipleri ve demir eksikligi ile iliskisi konusundaki
arastirmalar tartismali sonuclar bildirmekte, mevcut bilgiler bir karara varmak icin yeterli olmamaktadir. (Tdrkderm 2010; 44: 3-7)
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Summary
Being a common state in the society, iron deficiency might lead to an increase in the dermatological problems associated

with it. Alopecia is an important finding among the patients referring to dermatology clinics but studies on different types
of alopecia and their relationship with iron deficiency states are controversial and the present data are not sufficient to draw

definite conclusions. (Turkderm 2010; 44: 3-7)
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Giris

Dermatolojik sorunlar arasinda énemli bir yer tutan sag
dokialmeleri Gretken ddnemdeki kadinlarda ¢ok yaygin
gorulmekte, bu yakinmayla olan basvurular saglik hiz-
meti veren kurumlarda énemli bir yer tutmaktadir'.
Bu kisilerde sa¢ dokllmesi bazen sa¢ yogunlugunda
azalmayla birlikte farkh alopesik gérinimlere neden
olmakta bazen de klinik olarak belirgin bir seyrelme
saptanmamaktadir. Hastalarin buytk bir cogunlugunu
diffuz telojen efluvium (TE), alopesi areata (AA) ve
farkl modellerde androgenetik alopesiler olusturmak-
tadir**. Non-menapozal kadinlarda androgenetik alo-
pesi (AGA), yas ve etnik gruplara gore farkhhk goster-
mekle beraber %3-13 oraninda gozlenir**®. Belirgin bir
seyrelme olmaksizin artmis sa¢ doékilmesi ile seyreden
kronik telojen efluvium goérulme orani da cesitli Glke-
lerde %30-35 civarinda verilmektedir’.

Pratikte sa¢ dokulmesi yakinmasiyla gelen kadin
hastalarda tani ve nedene yénelik yaklasimlar ¢ok
net olmayip genellikle tartismalidir®™. Demir eksikli-
gi (DE) ve demir eksikligi anemisi (DEA) etiyolojik
faktorler arasinda dustnulmektedir. Serum ferritin
dizeylerine bakilmasi genellikle sa¢ doéktlmesiyle
gelen kadin hastalarda rutin arastirmanin bir parca-
si olarak istenmekte ve siklikla tedavilere demir des-
tegi eklenmektedir. Ancak pratikte yapilan bu uy-
gulamayi destekleyecek veriler net degildir.

Kadinlarda anemi olmaksizin DE'nin diffuiz sa¢ dokul-
melerinde etiyolojik bir rol oynadigi ilk kez 1963 yi-
linda Hard" tarafindan 6ne strtlmustar. Bu tarihten
sonra, kadinlarda gézlenen sac dékilmeleri ile serum
ferritin duzeyleri arasindaki iliskiyi arastiran bircok
calisma yapilmistir>”#'2*_Bu ¢alismalarin hemen timu
kadin hastalarda ve sikatrissiz alopesilerde yapilan
go6zlemsel calismalardir. Calismalarda, DE ve DEA’ ya
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ait laboratuar deger ve alopesi tanimlarinda farkhliklar var-
dir®. Rushton serum ferritin dzeyi icin kritik esik degerin 40
pg/L oldugunu, bunun altina disen duzeylerde kadinlarda
telojen efluviumun basladigini gézlemlemistir?. Bazi calis-
malarda belirlenen DE ve/veya DEA ile alopesi arasindaki di-
rek iliskiliz7#1217.1¢ digerlerinde gosterilememistir'®'** ve ko-
nuyla ilgili tartismalar devam etmektedir?'*.

Demir Eksikligi ve Demir Eksikligi Anemisi

DE, diinyada ¢ok yaygin gérilen bir beslenme bozuklugu ti-
radur. Hastah@in goérilme sikhgi, gelismekte olan Glkelerde
daha fazla olmak Uzere*?%, cinsiyet ve yas gruplarina gére
farkhlik géstermekte®*, cesitli etnik ve sosyoekonomik grup-
larda %10-70 arasinda degismektedir®. DE'ye bagli anemi
gérilme orani da iran’da yapilan bir calismada %28,5%, Ken-
ya'da yapilan bir calismada %21'#. Turkiye'de yapilan bir ca-
lismada ise %15,4* buna karsin ABD'de %1,2-4,9% civarinda
bildirilmistir. Yas ilerledikce DEA sikligi artmakta® ve hastalik
kadinlarda daha yaygin gérulmektedir.*

VUcutta demirin biyuk bir cogunlugu eritrosit hemoglobi-
ni (%65) icinde yer almaktadir. Bunun disinda yaklasik
% 10'u miyoglobinde ve diger doku enzim ve sitokromla-
rindadir. Geri kalan demir ise karaciger, retikiloendotelyal
sistem makrofajlari ve kemik iliginde depolanir. Premeno-
pozal kadinlarda toplam viicut demiri 6zellikle de depola-
nan kismi erkeklere gére daha azdir. Demir dolasima katil-
diginda transferine baglanir ve kullanilacagi ya da depo
edilecegi dokuya tasinir. Fizyolojik kosullarda, demir emili-
mi, tasinmasi ve depolanmasi bir denge icerisindedir®.
Demir eksikligine bagl ciddi anemilerde deri ve konjonkti-
valarda solukluk, tasikardi ve tansiyon dustuklaga beklenir.
Koilonisi, glossit ve anguler stomatit DEA’da goérulen deri
bulgulari arasinda yer almaktadir®. Bir baska bulgu olan
pruritusun demir depolarinin takviye edilmesiyle dizeldigi
de bildirilmistir®. DE'nin klasik belirtileri anemi belirtilerine
benzer. Anemik olmayan hastalarda ise demir eksikliginin
en 6nemli klinik bulgusu kronik yorgunluktur zira demir
oksidatif metabolizmadaki enzimler icin gerekmektedir.
Eriskinlerde yorgunlugun yaninda, calisma kapasitesinde
ve egzersiz toleransinda azalma, ¢ocuk ve adolesanlarda
motor ve mental gelismede olumsuz etkilenmeye yol
acar®®, Tam bu bulgularin yani sira DE olan hastalarin,
anemi olsa bile tamamiyla asemptomatik olabilecekleri
unutulmamalidir®®,

DE arastiriimasinda hemoglobin konsantrasyonu ve hema-
tokrit 6l¢imu, bu testlerin ucuz ve standart olmasi nede-
niyle siklikla kullanilmaktadir. Dlnya saglik 6rgtta onerisi-
ne gére aneminin laboratuar tanisi icin kadinlarda Hb <12
g/dL ve erkekler icin Hb <13 g/dL olmasi gerekmektedir®.
Normal hemoglobin degerleri demir eksikligi varhgini dis-
lamaz ¢unki hemoglobinin anemi tani él¢ltlerine uyacak
sekilde dusmesinden 6nce kisinin normal demir depolarin-
dan ¢ok fazla miktarda kayip olmasi gerekmektedir. Alt si-
nirda MCH (mean corpuscular hemoglobin) ile normal he-
moglobin degerleri anemi olmaksizin DE'ye isaret edebilir
ve bu da en iyi serum ferritin dlzeyi ile dlcilmektedir. Sa-
dece DE’ de ¢ok dusuk ferritin degerleri olur bu nedenle se-
rum ferritin 6lcimU demir depolarini gésterme yéninden
oldukga duyarhdir®32, Her ne kadar ferritin hiicre ici demir

depo proteini ise de kli¢lk bir miktar ferritin dolasima gec-
mekte ve laboratuar olarak dlc¢ulebilmektedir. 1 ng/mL se-
rum ferritini yaklasik 8 mg depo demire esdegerdir. infla-
masyon olmaksizin (normal serum CRP konsantrasyonunda,
<0,5 mg/dL) 30 pg/L duzeyinin altindaki ferritin degerleri
demir eksikligini gostermektedir®2. Ferritin ayni zamanda
akut faz reaktani oldugundan inflamasyon varliginda nor-
mal serum ferritin dizeyleri DE’ yi dislatmaz. Bu durumda
transferin sattrasyonu 6lctlmelidir. Cink transferin tasi-
nan demiri baglayan tek proteindir ve kemik iligi demir de-
polarini yansitir®*. Sonucta DE ve DEA’ nin tanisi icin istene-
cek laboratuar testler baslangicta tam kan sayimi, ferritin
olmali gereginde total demir baglama kapasitesine, serum
demir dUzeyi ve transferin satlrasyonuna bakilmalidir:*,

Demir Eksikligi ve Androgenetik Alopesi

AGA ile demir depolarinda azalma arasinda bir iliski olabi-
lecegi, demir eklenmesinin tedaviyi olumlu yénde etkiledi-
gi yolunda goérusler ilk olarak Rushton ve ark.'nin® diffiz
alopesisi olan 50 premenopozal kadin hastay biyokimyasal
ve trikolojik olarak degerlendirdikleri calismada dikkat
cekmektedir. Bu calismada kullandiklari difftuz alopesi ifa-
desini calismalarinin sonucunda elde ettikleri trikolojik ve-
rilerle AGA'yl tanimlamak icin kullandiklari anlasilmakta-
dir. Otuz alti AGA hastasinda (tum olgularin %72'si) serum
ferritin duizeyi 40 pg/L'nin altinda bulunmustur ki bu deger
kontrol olgularinda saptadiklari en dustk degerdir. Ayni
arastirmacilar daha sonra yaptiklari bir baska calismada, se-
rum ferritin duzeyi 40 pg/L degeri altina dustiigunde sac
dokulmesinin baslayacagini ve bu degerin kritik esik olus-
turdugunu 6ne strmuslerdir. Diger taraftan calismalarinda
AGA olgularinda serum ferritin dtzeyi 40 pg/L seviyesinden
yuksek hastalarin siproteron asetat ve etinil 6stradiol teda-
visine daha iyi yanit verdigini belirlemislerdir.

Daha sonraki yillarda yapilan 2 calismada ise demir depola-
riile alopesi arasindaki iliski gosterilememistir'>'. Ayding6z
ve ark.” diffuz alopesi ve kadin tipi alopesi olarak iki farkl
sekilde tanimladiklari AGA'nin farkli varyantlari olan 43
hastanin serum ferritin ve Hb degerlerini 46 kontrol ile kar-
silastirmislar ve gerek demir depolarinda azalma gerekse
DEA ydnunden sac¢ dékllmesi olan hastalar lehine anlamli
bir farklihk saptamamislardir. Serum ferritin degeri hasta
grubunda %32,5, kontrol grubunda %45,6 oranlarinda
15 pg/L'nin altinda bulunmustur. Calismalarinda saglhkh
kontrollerin yaslari verilmediginden hasta ve kontrol olgu-
larinin yas dagilimi agisindan standardize edilip edilmedigi
anlasilamamaktadir. Sinclair ve ark'. ise 6 aydan uzun sire-
dir diffiz sa¢ kaybi yakinmasi olan 194 kadin hastanin
117'sinde histopatolojik olarak AGA tanisi koymuslardir.
Calismadaki toplam 194 olgunun sadece 12'sinde (%6,2)
serum ferritin dlzeyini 20 pg/L altinda bulmuglardir ve
bunlarin 7'si AGA olarak degerlendirilen olgulardir. Anti-
androjen tedaviye demir destegi de eklenen bu hastalarin
4'Gnde sa¢ hacminde artis saptanmis digerlerinde ise yanit
alinamamistir. Arastirmacilar elde ettikleri bulgularini, de-
mir ile sa¢ dékulmesi arasindaki iliskinin, sa¢ dékulmelerin-
de rutin arastirmalarda ferritin duzeylerinin istenmesinin
ve sa¢ dokUlmesi tedavisinde demir verilmesinin ¢cok net ol-
madigi seklinde yorumlamislardir’.
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Daha sonra demirin farkli sa¢ dékdlmelerinde dnemli bir
rol oynayabilecegi gérist Kantor ve ark". tarafindan 6ne
surdlmastar. Arastirmacilar AGA'da predispozan bir degis-
kenin alopesiyi tetikleyebilecegini ve DE ile tetiklenmis alo-
pesilerde hastalarinin demir tedavisinden daha fazla yarar-
lanabilecegini belirtmektedir. Calismalarinda AGA, TE ve
AA tanisi konan 106 hastanin serum hemoglobin ve ferritin
duzeylerini degerlendirmislerdir. Bu calismada AGA tanisi
Olsen’in* tanimladigi, én sag ¢izgisinin korunarak orta hat-
ta sa¢ ayrim cizgisinin frontal bélgede daha genis olup ver-
tekse dogru daraldigi cam agaci goériintist modeline gore
alinmistir. Hasta grubunda yer alan 52 AGA olgularinda se-
rum Hb dlzeylerinde kontrollere gore fark izlenmezken or-
talama serum ferritin degerleri anlamli olarak dustk bulun-
mustur. Anemi olmaksizin serum ferritin dasukltgunin
AGA'yI tetikleyebilecedi gorusiint 6ne surmuslerdir”.

Son olarak yeni bir calismada, Rushton’in konuyla ilgili ilk
calismasina benzer sekilde, sa¢ doklilmesi olan hastalar se-
rum ferritin dizeyleri de dahil olmak Uzere biyokimyasal
olarak degerlendirilmis, 13-81 yas arasindaki 181 hastanin
159'unda trikogram yéntemi ile AGA saptanmistir®®. Bregy
ve Trieb’in™ bu ¢alismasinda AGA klinik tanimi Ludwig mo-
deline gore* yapilmistir. AGA olgulari trikogram bulgulari-
na gore aktif, ya da telojen dokulmeyle kombine olacak se-
killerde alt gruplara ayrilmistir. Tum AGA olgularinda ve alt
gruplarda trikogram sonuglariyla elde edilen telojen sac
degerleri arasinda korelasyon saptanmamistir. AGA hasta-
larinda serum ferritin dizeylerinin degerlendirildigi calis-
malar Tablo 1’ de yer almaktadir.

Demir Eksikligi ve Telojen Efluvium

TE ve demir arasindaki iliskiyi arastiran ¢alismalarda da kar-
sit sonuclar elde edilmistir. Rushton ve ark.? kesitsel ¢alisma-
larinda tima kadin 200 kronik TE hastasinda serum ferritin
degerlerini %95 oraninda 70 pg/L degerinin altinda, %65
oraninda 40 pg/L degerinin altinda bulmuslardir. Ayni aras-
tirmacilar 22 kronik TE hastasinda 6 ay sure ile gtinlak demir
ve L-lysine alimi sonrasinda serum ferritin dizeyinin arttig
ve telojen sa¢ oraninin azaldigini bildirmislerdir?. Rushton
daha sonra saptadiklari bu bulguyu cift kér plasebo kontrol-
10 bir calismada dogrulamistir. On iki kronik TE hastasindan
7'sine onceki calismada verilen ayni tedaviyi, demir (72 mg)

ve L-lysine (1,5 gr) tedavisini, 5’'ine ise plasebo vermistir. Te-
davi alan grupta serum ferritin dtizeyi artmis ve dokulen sag-
lar plasebo grupta %9, tedavi alanlarda %31 oraninda azal-
mistir. istatistiksel anlamliliktan s6z edilmemistir, p degeri
verilmemistir. Her 3 ¢alismada kadin hastalarin yas araliklari
da bilinmemektedir. Daha sonra yapilan Sinclair' ve Kantor
ve ark.'nin" calismalari ise TE'de demirin dnemini destekle-
yecek veriler géstermemistir. Sinclair ve ark' buyudk kismini
AGA olarak tanimladiklari tim hastalar arasinda demir du-
zeyinin dUstk saptandigi 12 olgunun sadece 3'Un0 demir ek-
sikligine bagl gelismis kronik TE olarak degerlendirilmistir
ve bu 3 hastaya 6 ay kadar sire ile verilen demir tedavisinin
sa¢ dokulmesinde dlzeltme yaratmadigini vurgulamiglardir.
Calismalarinda AGA ve kronik TE tanisi alan hastalarin yas
dagilimlari ayri olarak verilmemistir.

Kantor ve ark". ise 18-71 yaslari arasindaki toplam 30 TE ol-
gusunda genel olarak baktiklarinda serum Hb ve ferritin de-
gerlerinin normalden farkli olmadigini ancak sadece 40 yas
altindaki 4 olguda hem Hb hem de serum ferritin dtzeyleri-
nin 6 kontrol olguya gére anlamli dustk oldugunu belirle-
mislerdir. Bregy ve Trueb™ de trikolojik olarak degerlendiri-
len ve TE tanisi alan (22 olgu) ve AGA'yla kombine TE tanisi
alan (113 olgu) toplam 135 hastanin sadece 12'sinin serum
ferritin degerini 10 pug/L'nin altinda bulmus ve telojen sa¢ de-
gerleri ile serum ferritin degerleri arasinda korelasyon sapta-
mamistir. TE olgularinda serum ferritin dlizeylerinin deger-
lendirildigi calismalar Tablo 2’ de yer almaktadir.

Demir Eksikligi ve Alopesi Areata

inflamatuar bir hastalik olan AA'da demir eksikliginin ek bir
rol oynayip oynamadigini degerlendiren calisma sayisi ¢cok
degildir. White ve ark.”??' kadin AA hastasinda DE' yi %71
oraninda, DEA'y1 %14 oraninda saptamislardir. Erkek hasta-
larinda ise DE ve DEA gbézlenmemistir. Calismalarinda kon-
trol grubu kullanilmamis, normal populasyonda saptanan DE
goridlme oranlariyla sonuclarini degerlendirmislerdir. Demi-
rin sa¢ blytmesinde 6nemli bir rol oynadigini ve serum fer-
ritin dlzeyi 40 pg/L'nin altinda olan AA hastalarinda, tipki
AGA tedavisine demir eklenmesinde oldugu gibi demir tak-
viyesinin ek yarar saglayacagini éne stirmuslerdir. Daha son-
ra yapilan bagka bir kontrolstiz calismada 21 kadin hastada

Tablo 1. Androgenetik alopesi hastalarinda demir eksikligini arastiran calismalara ait bilgiler

Kaynak no | Yas ortalamasi (araligi) Hasta sayisi Alopesi tanimi/Tani yontemi Ferritin diizeyleri
8 32 (14-54) 50 Difftiz alopesi/Trikogram %72 hastada 40 pg/L altinda
15 24 (7) 33 Diffuiz alopesi/Klinik %32,5 oraninda 15 pg/L altinda
32,16 (7) 10 Kadin tipi alopesi/Klinik Kontrol grubuna gore istatistiksel fark yok
16 ? (11-72)* 117 AGA/Histopatolojik 7 hastada 20 pg/L altinda
17 44,3 (18-71) 52 Olsen modeli AGA/KIinik Ortalama deger 37,3 pg/L
Ol¢tim aralhgi 20-153
Kontrol grubuna gére anlamli duistik
19 42,82 (13-81) 159 Ludwig modeli Ortalama deger 54,95 pg/L
AGA/Klinik ve Trikogram Olctim araligi 3-304
Ferritin duzeyi ile telojen sacg
degerleri arasinda korelasyon yok
*Calismada degerlendirilen TE olgulari da dahil verilen yas aralid
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Tablo 2. Telojen efluvium hastalarinda demir eksikligini arastiran ¢alismalara ait bilgiler

Kaynak no Yas ortalamasi (araligi) | Hasta sayisi Alopesi tanimi/Tani yontemi Ferritin diizeyleri
2 ? 200 Kronik TE/Klinik %65 hastada 40 pg/L altinda
%95 hastada 70 pg/L altinda
16 2 (11-72)* 77 Kronik TE/Histopatolojik 3 hastada 20 pg/L altinda
17 47,9 (18-71) 30 TE/Klinik Ortalama deger 50,1 pg/L
Ol¢tim arahgi 10-215
Kontrol grubuna gore istatistiksel fark yok
19 39,23 (13-60) 22 TE/Trikogram Ortalama deger 40,09 pg/L
Olgtim aralig 2-209
43,10 (13-75) 135 TE ve AGA/Trikogram Ortalama deger 55,30 pg/L
Olgtim araligi 2-304
Ferritin dlzeyi ile telojen sac degerleri
arasinda korelasyon yok
*Calismada degerlendirilen AGA olgulari da dahil verilen yas araligi
serum ferritin seviyesi %24 oraninda 15 pg/L'nin altindasap- 4. XuF, Shenlg YY, Mu ZLhet aL: Previlence and types of atr)wdroc;
- genetic alopecia is Shanghai, China: a community-base
tanmis ancakubu oranin normal populasxonda beklenenden ctudy. Br J Dermatol 2009:160:629-32.
farkli olmadigi seklinde yorumlanmustir. ] 5. Kyriakis K, Paltatzidou K, Kosma E, Sofouri E, Tadros A, Rac-
Bu grup hastalarda yapilan tek kontrolli ¢calismada ise 17 hioti E. Alopecia areata prevalence by gender and age. J Eur
AA hastasinda serum ferritin diizeylerinin normallere gére . ecad_DerfCZtOIgVegeregLZR‘)O;iBi572(;3- draenic al o
e = H ] _ . enning " awbper . Patterned an rgenic alopecia In
aplamll oIa.r?k.duwk.glktlgl bellr.Ienm|.§t|r. Ayni gah;mada women. J Am Acad Dermatol 1998;18:1073-7.
ki 7 alopesi Gniversalis ve alopesi totalis olgusunda ise ay':" 7. Rushton DH: Nutritional factors and hair loss. Clin Dermatol
bulgu saptanmamistir”. Arastirmacilar etyopatogenetik 2002;27:396-404.
olarak farkh bir yerde olan AA’da surpriz olarak degerlen- 8. EUSh'tOT Dl'(;. R.ar;?s?y ID, IJarn]ﬂeS KC, Norris M#,dG.fi}kes JJI. Bioc-
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mlr. eP?_a”n"_q arkii tiplerde alopesi gelisme egigini ausu- 9. Futterweit W, Dunaif A, Yeh HC, kingsley P: The prevalence of
rebilecegi seklinde agiklamiglardir. hyperandrogenism in 109 consecutive female patients with
diffuse alopecia. J Am Acad Dermatol 1998;19:831-6.
Sonug 10. Yerebakan O, Késlu A, Altunay I, Dirican A: SAHA Sendromunda
Ludwig modeli androgenetik alopesi Turkderm 1995;29:88-92.

. i . Lo 11. Hard S: Non-anemic iron deficiency as an etiologic factor
Calismalardaki alopesi tanimlari arasindaki belirgin farkli- in diffuse loss of hair of the scalp in women. Acta Derm
liklar, DE’ nin degerlendirilmesinde kullanilan farkh ferritin Venereol 1963;43:562-9.
duizeyleri, yontem farkliliklari ve DE ‘nin toplumda stk géz-  12. Rushton DH, Ramsay ID: The importance of adequate serum
lenebilen bir patoloji olmasi, DE ve DEA ‘nin sac dokalme- ferritin levels during oral cyproterone acetate and ethinyl oes-

. . .. o tradiol treatment of diffuse androgen-dependent alopecia in
sindeki yerini saptamaya yon.ell‘kvf;a.balarda sonuca varmay! women. Clin Endocrinol 1992:36:421-7.
zorlastirmaktadir. Demir eksikliginin alopesi varhigiyla ilis- 13. White M, Currie J, Williams MP: A study of the tissue iron sta-
kisine dair kanitlar, bu iliskinin bir neden-sonug iligkisi olup tus of patients with alopecia areata. Br J Dermatol
olmadigi veya su ana kadar hi¢ degerlendirilmeyen baska 1994;130:261-3.
dedi kg | y "§d digi 3 bg iliskini yl o §.. 14. Boffa MJ, Wood P, Griffiths CE: Iron status of patients with
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den olup olmadigi konusunda karara varabilmek icin fark- 16 ;'999|;1'3:F6<5-'ZH _ | e bt |
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