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OZET

Alopesilerin Histopatolojik Tamisinda Vertikal ve Transvers Kesitlerin Tanisal

Degerlerinin Karsilastirilmasi

Bu arastirmada klinik olarak sikatrisyel ve sikatrisyel olmayan alopesilerin transvers ve
vertikal kesitlerdeki histopatolojik bulgularinin tanimlanmasi ve her iki metodun tanisal

degerinin karsilastirilmas1 amaglanmastir.

Bu ileriye doniik (prospektif) calismaya, Ekim 2006- Ekim 2007 tarihleri arasinda Bagkent
Universitesi Tip Fakiiltesi Dermatoloji Anabilim Dali Poliklinigi'ne sa¢ dokiilmesi
yakinmasiyla bagvuran 53 hasta alindi. Ayrintili klinik 6ykii ve dermatolojik muayene
sonrasinda tiim hastalara klinik 6n tani/tanilar konuldu. Her hastadaki alopesik alandan 2
adet 4 mm’lik punch biyopsi alindi. Orneklerin birinden transvers kesitler hazirlandi.
Diger biyopsi ise vertikal kesitler ve direkt immiinofloresan inceleme i¢in kullanildi.
Klinik 6n tan1 ve/veya tanilar, transvers ve vertikal kesitlerden elde edilen histopatolojik
bulgular ve direkt immiinofloresan incelemenin sonucu birlikte degerlendirilerek her hasta
icin dermatolog tarafindan en olas1 alopesi tipi belirlendi. Daha sonra ise ayni patolog
tarafindan tek basina transvers ve tek bagina vertikal kesitler incelendi ve bu kesitlerin tek

basina incelenmesi ile konulan tanilarin en olas1 taniyla uyumu karsilastirildi.

Epidermis, dermoepidermal bileske ve dermisteki bulgular sadece vertikal kesitlerde
izlenirken, kil follikiillerine ait nicel verilerin transvers kesitlerde daha dogru olarak
degerlendirildigi saptandi. Sikatrisyel olmayan alopesilerin histopatolojik tanisinda
transvers kesitlerin vertikal kesitlerden daha {istlin olabilecegi sonucuna varildi (p=0.05).
Sikatrisyel alopesi nedenleri arasinda yer alan liken pilanopilarisli hastalarda ise vertikal
kesitlerin transvers kesitlere gore daha degerli oldugu goriildii (p=0.04). Diger sikatrisyel
alopesilerde ise her iki yontemin tan1 koyma basarisi arasinda istatistiksel olarak anlamli

fark saptanmadi (p>0.05).
Sonug olarak; alopesi alt tiplerinin histopatolojik tanisi icin, klinik olarak sikatrisyel

olmayan alopesi diisiiniilen hastalarda tek biyopsi alinmasi durumunda bu biyopsiler

transvers kesitler i¢in kullanilmalidir. Liken planopilaris ile uyumlu klinik bulgular1 olan
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hastalarda vertikal kesitlerin incelenmesi yeterlidir. Klinik olarak liken planopilaris
disindaki sikatrisyel alopesi tipleri diisiinlilen hastalarda ise hem transvers hem vertikal

kesitler yapilabilir.

Anahtar kelimeler: Sikatrisyel alopesi, sikatrisyel olmayan alopesi, transvers kesit,

vertikal kesit
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ABSTRACT

A Comparison of Vertical versus Transverse Sections for the Histopathological

Diagnosis of Alopecias

In this study, we aimed to define the histopathological findings of cicatricial and
noncicatricial alopecias in transverse and vertical sections of punch biopsy specimens, and

compare the diagnostic value of both methods.

The study included 53 patients with the complain of hair loss who were admitted to
Department of Dermatology Outpatient Clinic, Bagkent University Faculty of Medicine,
Ankara, Turkey between October 2006 and October 2007. All the patients were given a
clinical diagnosis or prediagnosis after the detailed clinical history and dermatological
examination. In each patient, two 4 mm punch biopsies were obtained from the alopecic
lesions. While one of the biopsy specimen was sectioned transversely, the other was used
for vertical sections and direct immunofluorescence examination. The findings of clinical
diagnosis or prediagnosis, the histopathological findings of both transverse and vertical
sections and direct immunofluorescence examination were evaluated together, and the
most probable diagnosis for each patient was made by the dermatologist. The same
pathologist evaluated the transverse sections and the vertical sections separately and the

diagnosis reached with either method was compared with the most probable diagnosis.

The histopathologic findings in the epidermis, dermoepidermal junction and dermis were
only observed in vertical sections, whereas the quantitative data of the hair follicles were
evaluated more accurately in transverse sections. Transverse sections were thought to be
superior to vertical sections for the histopathological diagnosis of noncicatricial
alopecias(p=0.05). In contrast, vertical sections were appeared to be superior to transverse
sections in patients with lichen planopilaris, a form of cicatricial alopecia (p=0.04). No
statistical difference were found between the diagnostic values of both methods in other

types of cicatricial alopecias (p>0.05).

In conclusion, for the histopathological diagnosis of subtypes of alopecia, in cases which a

single biopsy is obtained, transverse sections should be preferred in clinically



noncicatricial alopecias. In patients whose clinical findings are consistent with lichen
planopilaris vertical sections should be evaluated, whereas either transverse or vertical

sections can be performed in clinically cicatricial alopecias other than lichen planopilaris.

Keywords: Cicatricial alopecia, noncicatricial alopecia, vertical section, transverse section
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1. GIRIS

Alopesi (sa¢ dokiilmesi), her yastaki kadin ve erkeklerde ortaya ¢ikabilen, bireyleri
psikososyal olarak olumsuz yonde etkileyerek hayat kalitelerini diigiiren 6nemli ve genis
bir hastalik grubudur (1,2). Degisik tip alopesilerin dermatolojik hastaliklarin énemli bir
boliimiinii olusturdugu bilinmektedir (2,3). Pek ¢ok lokal veya sistemik hastaliga baglh
olarak olusan, bazen kalic1 sa¢ kaybina neden olabilen alopesi alt tiplerine dogru taninin

konulmasi, uygun tedavinin erken donemde baslanabilmesi agisindan son derece dnemlidir

).

Alopesi klasik olarak sikatrisyel ve sikatrisyel olmayan tip olmak {izere iki gruba ayrilir (4,
5). Sikatrisyel alopesi primer veya sekonder nedenlere bagl olarak gelisebilir (5-7). Primer
sikatrisyel alopesilerde asil hedef kil follikiiliidiir; liken pilanopilaris (LPP), diskoid lupus
eritematozus (DLE) ve klasik psddopelad basta olmak iizere bir¢ok farkli hastalik bu
grupta yer alir. Sekonder grup ise baslica tinea kapitis, skalp derisine metastaz ve travma
gibi faktorlere bagli olarak ortaya gikar. Sikatrisyel tip alopesilerde kil follikiillerinde
kalic1 hasar olup, hastaligin son evresinde follikiiler epitel, bag dokusu ile yer degistirdigi
i¢cin ¢ogu zaman geriye doniis olmaz (5-7). Sikatrisyel olmayan alopesilerde ise follikiiler
epitel saglamdir ve yeni sa¢ ¢ikmast miimkiindiir (5,8). Bununla birlikte alopesi areata ve
androgenetik alopesi (AGA) gibi bazi sikatrisyel olmayan alopesi tipleri bifazik diizen
gosterebilir. Bu hastalarda erken evrede sikatrisyel olmayan alopesi izlenirken hastalik

ilerledikge kalic1 sag kaybi ortaya ¢ikabilir (5).

viil



Alopesi tanis1 klinik ve histopatolojik bulgulara gore konur (2,4). Ancak alopesiye neden
olan hastaliklarin bircogu birbiriyle i¢ ice gegen ve hastalik ilerledikce degisime
ugrayabilen klinik ve histopatolojik ozellikler gosterir (5). Hatta bazi olgularda klinik
olarak sikatrisyel ve sikatrisyel olmayan tip ayrimi bile miimkiin olmayabilir (9). Bu da
alopesik hastalarda dogru taninin ve uygun tedavinin gecikmesine ve kalic1 sa¢ kaybina

yol agabilir (2,7).

Histopatolojik inceleme alopesi tiplerinin ayirici tanisinda oldukca onemlidir (4,5,8,9).
Skalp biyopsi oOrneklerinin degerlendirilmesinde uzun siire sadece vertikal kesitler
kullanilmigken, 1984 yilinda ilk kez Headington transvers kesitlerin vertikal kesitlere
iistlin yonlerini tanimlamigtir (10). Bu tarihten sonra baska arastirmacilar da vertikal
kesitlerde tanisal degere sahip follikiil bulabilmenin zorlugunu, bu yontemle elde edilen
bilgilerin ¢ogunlukla yetersiz ve yanlis oldugunu 6ne siirerek alopesilerin histopatolojik
tanisinda transvers kesitlerin kullanilmasinin sart oldugunu savunmuslardir (9,11-15). Ote
yandan farkli bir grup arastirmaci da dermiste fibrozis varligi, dermoepidermal bileskedeki
degisiklikler ve retikiiler dermiste miisin birikimi gibi dnemli bulgularin ancak vertikal
kesitlerde izlenebilecegini vurgulayarak bu yontemin daha degerli oldugunu belirtmislerdir
(16). Son yillarda kabul goren goriis ise; her iki yontemin de tanisal agidan farkl
istiinliikleri oldugu yoniindedir (17,18). Transvers kesitlerde ¢ok sayida follikiiler iinite
tek bir kesitte goriilebilir; boylece follikiil yogunlugu, follikiiler tinite morfolojisi, i¢ kdk
kilifi deskuamasyonu ve anagen/katagen-telogen evredeki terminal follikiillerin orani
vertikal kesitlere gore daha dogru olarak degerlendirilebilir (9,10). Vertikal kesitlerde ise
stratum korneumdan subkiitan dokuya kadar tiim deri tabakalar1 ayn1 kesitte incelenebilir.
Boylece dermoepidermal bileske, papiller dermis ve subkiitan dokudaki bazen tanisal

degeri olabilecek degisiklikler saptanabilir (16,17).

Bu bilgilerin 1s181nda alopesili hastalarda tanisal degeri artirmak amaciyla ideal olarak 2
adet 4 mm’lik punch biyopsi alinarak her iki yontemin birlikte kullanilmasi, ayrica
sikatrisyel alopesilerde immiinofloresan inceleme de yapilmasi dnerilmektedir (17). Ancak
bazen hasta sadece tek biyopsi alinmasina izin verebilir veya doktor bir biyopsi alinmasini
uygun gorebilir. Bu durumda alinan biyopsi 6rneginden vertikal veya transvers kesitler
yapilmasina karar vermek gerekir. Her iki yontemin de farkli tstiinliikleri oldugu

bilinmekle birlikte one siiriilen fikirler cogunlukla anekdotal olup, bu konu ile ilgili sinirl
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sayida calisma mevcuttur (14,18,19) . Ulkemizde ise transvers ve vertikal kesitlerin

alopesilerin tanisindaki degerini arastiran bir ¢alisma bulunmamaktadir.

Bu calismada, sikatrisyel ve sikatrisyel olmayan alopesilerin transvers ve vertikal
kesitlerdeki histopatolojik 6zelliklerinin tanimlanmasi ve iki yontemin tanisal degerinin
karsilastirilmas1 amaglanmistir. Bu ¢alismanin sonucunda elde edilecek bilgilerle, alopesi
alt tiplerinin histopatolojik tanisinda bu iki yontemden hangisinin digerine {iistiin
oldugunun ve hastalardan tek biyopsi alinabildigi durumlarda seg¢ilmesi gereken yontemin
belirlenebilecegi Ongoriilmiistiir. Bu sayede alopesi alt tiplerinin ayirici tanisinin dogru
yapilmasiyla da tedaviye erken donemde baslanabilecegi ve kalici sa¢ kaybinin

olugmasinin dnlenebilecegi diistintiilmiistir.

2. GENEL BIiLGILER

2.1. Normal Kil Yapisi, Gelisimi ve Ozellikleri

2.1.1 Kil Follikiiliiniin Embriyolojisi ve Morfogenezi

Intrauterin hayatta epitel ve mezensimin etkilesimi sonucunda 3. aydan itibaren kil
follikiilleri olusmaya, kil follikiillerinin viicut ylizeyindeki dagilimi ve her kilin ilerideki
fenotipi belirlenmeye baslar (20,21). Tiim bu olaylar hedgehog, patched, wnt, armadillo ve
pek ¢ok diger genin aracilifiyla diizenlenen molekiiler iletiler tarafindan kontrol edilir

(20).

Primer epitelyal kil tohumlar1 embriyoda ilk olarak gestasyonun 3. ayinda kag bolgesi, ist
dudak, yanak ve skalpte gozlenir. Bu yapilar epidermisin bazal tabakasinda mezensimal
hiicre kiimelenmeleri seklinde izlenir. K1l gelisimi ise 4. gestasyonel aydan itibaren yliz ve
skalpte baslar ve sefalo-kaudal olarak tiim viicut yiizeyine yayilir. Bu dénemde primer
epitelyal kil tohumlari, epidermisten tomurcuklanmalar seklinde dermise ve subkiitan
dokuya dogru invajinasyon gosterir. Follikiiliin her iki yaninda bulunan mezensimal
hiicreler follikiiler kilifi, tabanindaki mezengimal hiicreler ise dermal papillay1 olusturmaya
baslar. Daha sonra dermal papilla tam olarak belirir ve kil matriksi ortaya ¢ikar. Follikiiler
farklilasma devam ederken basta sebase bezler ve erektor pili kasinin tutunma bolgesi

olmak tizere kil follikiiliiniin tiim bilesenleri olusur (20,21).



Kil follikiillerinin olusumu bir diizen i¢inde olup ilk olarak ortaya ¢ikan follikiil primer
follikiildiir. Bu primer follikiiliin etrafinda daha sonra 2 adet sekonder follikiil olugur. Diger
sekonder follikiiller bu ana iinitelerin etrafinda olusmaya devam eder (22). Kil follikiilii,
kil gévdesi ve sebase bezden olusan yapiya pilosebase tinite adi verilir (21). Dogumda,
insan viicudunda ortalama 5 milyon kil follikiilii bulunur (20). Kil follikiillerinin boyutu ve
kilin 6zellikleri zaman i¢inde degismekle birlikte, dogumdan sonra hi¢ yeni kil follikiilii
olugsmaz. Pilosebase iinitelerin yogunlugu da yasam boyunca c¢ogunlukla sekonder

follikiillerin 1yi gelismemesi nedeniyle azalir (21,22).

2.1.2 Kil Tipleri ve Follikiiler Unite
Insan viicudunda laniigo, velliis, terminal ve ara formdaki (indeterminate) kil olmak iizere

4 tip kil vardir (11,20).

Laniigo kil: Intrauterin donemde izlenen kil tipi olup, intrauterin 7 veya 8. ayda dokiiliir.
Ekstrauterin yasamda tek tiik bu tip kila rastlanabilir. Bunlar, medullasiz, uzun, ince,

yumusak ve pigmentsiz killardir (11,20).

Velliis kil: Avug ici, ayak tabani ve mukozalar disinda hemen tiim viicut yiizeyinde

bulunan, kisa (<1 ¢cm), ince (< 0.03 mm), medullasiz ve pigmentsiz killardir (11,20).

Terminal kil: Medullali, pigmentli, kalin (> 0.06 mm) ve uzun (>1 cm) killardir. Puberte
oncesi, skalp, kas ve kirpiklerdeki, puberte sonrasi da ek olarak pubik, aksiller, gégiis ve
sakal bolgelerindeki killar bu tiptedir (11,20). Normal bir skalpte terminal follikiillerin
velliis tipi follikiillere oran1 4/1-7/1 arasinda degisir (9).

Ara formdaki (indeterminate) kil: Vellis killardan daha kalin, terminal killardan daha
ince olan, iyi geligmis bir medullasi olmayan, yer yer pigmentli killardir. Ug ay-2 yas arast

cocuklarin skalpinde bu tip killar da gézlenebilir (11).

Follikiiler iinite: Skalpte, 2-4 adet terminal follikiil, 1-2 adet velliis follikiil ile bu
follikiillere ait sebase lobiiller ve erektor pili kasinin tutunma bolgesinin biraraya gelerek
olusturdugu yapiya verilen isimdir. Follikiiler iinitenin normal yogunlugu 1 mm®de 1

follikiiler linite bulunacak sekildedir (10).
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2.1.3 Kilin Gelisim Evreleri

Skalp killar1 giinde ortalama 0.4 mm hizla uzar (21). Insanda kilin gelisimi déngiiseldir
(11,22,23). Bununla birlikte her follikiil bagimsiz bir {inite olarak islev goriir (22).
Herhangi bir zamanda hangi anatomik lokalizasyonda olursa olsun kil follikiilleri ayn1
gelisim evresinde degildir. Buna mozaik diizen denir (20,22,23). Bu nedenle insandaki

killar baz1 hayvanlarda oldugu gibi es zamanl olarak dokiilmez (22).

Kilin; anagen (biiylime evresi), katagen (gecis evresi) ve telogen (dinlenme evresi) olmak
tizere 3 gelisim evresi vardir (Sekil 2.1) (9,11,21,23) . Hergiin telogen evredeki yaklasik
100 skalp kil dokiiliir ve ayn1 sayidaki follikiil anagen evreye girer (22). Anagen evrenin

stiresi kilin uzunlugunu, bulbusun hacmi ise kilin kalinligin1 belirler (9, 11,22).

KATAGEN TELOGEN

Sekil 2.1. Kilin gelisim evreleri (22).

Anagen evre (biiyiime evresi): DNA sentezi ve melanogenezle karakterize aktif biiyltime
evresi olup, kilin kalinlig1 ve yerlesimine bagli olarak haftalar-yillar siirebilir. Skalpteki
terminal killar i¢in bu siire 2-7 y1l arasinda degisir (4,11). Anagen evre 6 alt evreye ayrilir.
Kilin tam olgunlasmasma kadar gecen ilk 5 evreye proanagen evre denir. Kilin deri
ylzeyinde goriilmeye baglamasi ise kilin tam olgunluga eristigi 6. evredir ve metanagen

evre olarak isimlendirilir (21). Skalpteki ortalama 100.000 kilin % 85°1 anagen evrededir
(11).
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Katagen evre (gegis evresi): Anagen ve telogen evreler arasindaki gegis evresi olup 2-3
hafta siirer. Skalpteki her terminal kil anagen evreyi tamamlayarak biiylimenin durdugu

katagen evreye girer. Skalpteki killarin %1-2’si bu evrededir (4,9,11).

Telogen evre (dinlenme evresi): DNA sentezinin ve melanogenezin inaktif oldugu bu evre
ortalama 3 ay siirer. Telogen evrenin sonunda kil dokiiliir ve yeni bir anagen kil
gelisiminin uyarilmasiyla follikiiler biliylime dongiisii yeniden baslar. Skalpteki killarin

%10-15"1 telogen evrededir (4,9,11).

2.1.4 Kilin Anatomisi

Anagen, katagen ve telogen evredeki killarin anatomik yapisi birbirinden belirgin olarak
farklilik gosterir.

a. Anagen evrede killar 4 bolgeden olusur. Derinden yiizeye dogru bu bolgeler; bulbus,

suprabulbar bolge, istmus ve infundibulum olarak adlandirilir (Sekil 2.2) (11,22,23).

xiil



Erektor
pili kasi

_’F——

i
Inferior segment
(bulbus ve suprabulbar bhilge)

N
Bulbus
s Matriks :_

Sekil 2.2. Anagen kilin bolgeleri (23).

Bulbus: Kil follikiiliiniin en derindeki boliimiidiir. Kil matriksi, follikiiler papilla ve
follikiiler papillay1 ¢evreleyen bazofilik germinatif tabakadan olusur. Follikiiler papilla,
dermisten koken alan mezensimal bir yap1 olup, inferior kisminda tiim follikiilii ¢evreleyen
fibroz kilif ile birlesir. Matriks hiicreleri kil gévdesini olusturan, hizli ¢cogalan hiicrelerdir.
Follikiiler papillanin matriks hiicrelerinin sayisin1 kontrol ederek kilin kalinligim
belirledigi diisiiniilmektedir. Matriks hiicrelerinin arasinda yerlesen melanositler ise kil

govdesindeki pigmentin yapimindan sorumludur (11,21).

Suprabulbar bolge: Bulbusun hemen {izerinde yer alan, anagen follikiiliin birgok
tabakasinin farklilagmaya basladig1 bolgedir. Bu bdlgede anagen follikiiliin tiim tabakalari

goriilebilir. Bu tabakalar merkezden perifere dogru sirasiyla; medulla, korteks, kiitikiiler
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tabaka, i¢ kok kilifinin Huxley tabakasi, i¢ kok kilifinin Henle tabakasi, dig kok kilifi,
vitroz tabaka ve fibroz kiliftir (Sekil 2.3). Dis kok kilifi epidermisin inferiora dogru bir
uzantisi olarak ortaya ¢ikar. Bulbustaki kil matriksinin ¢ogul giicteki hiicrelerinden ise i¢

kok kalifi, korteks ve medulla olusur (11,21).

D1$ kok kihfi

‘Chh I¢ kék kalfmm i o

Kiitiikiiler tabalkas | 1§ kék
kahf

-‘&@ “ ~“Huxley tabakas

enle tabakasi

Kiitikiiler ~—
tabaka i
Korteks =

Medulla

Kl gividesinde ¢ogul
giicteki hiicreler

Vitriz tabaka ___/(Lﬁ
I
\\&

Sekil 2.3. Anagen kilin tabakalari (23).

Istmus: Inferiorda erektdr pili kasmin follikiiliin fibroz kok kilifina tutunma noktast
(bulge) ile superiorda sebase bez kanalinin follikiiler kanala giris noktasi arasindaki
bolgedir. Follikiiler kok hiicrelerinin bulundugu bolgenin, erektor pili kasinin follikiile
tutunma noktasinin komsulugundaki epitel oldugu diisiiniilmektedir. Istmus, follikiiler
keratinizasyonda &nemli bir bolgedir. Istmusun orta kismindaki i¢ kok kilifi
deskuamasyona ugrar ve kil gévdesi ile follikiiler duvar birbirinden ayrilir. Bu noktada
graniiler hiicre tabakasi olugsmadan dis kok kilifi kornifiye olur. Bu olay #rikilemmal

keratinizasyon olarak adlandirilir (11,21).

Infundibulum: inferiorda sebase bez kanalinin follikiiler kanala giris noktasindan
baslayan infundibulum kil follikiiliiniin en iist bolgesidir. Bu bolgede dis kok kilifinda
ylizeydeki epidermise benzer sekilde graniiler hiicre tabakasinin olustugu kornifikasyon

izlenir (11,21).
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b. Katagen evrenin baslamasiyla 1-2 hafta i¢inde follikiiliin tiim anatomisi degisir. Kil
matriksi kaybolur ve follikiiler papillay1 ¢evreleyen ince bir epitelyal hiicre tabakasi
olusur. Bu olay, follikiiliin alt kismindaki epitelin apopitoza ugradiginin gostergesidir.
Epitelyal degisiklikler devam ederken vitr6z tabaka ve fibroz kilif kalinlagir. Follikiiler
papilla, bozulan ve dermisin iist tabakalarina dogru ilerleyen follikiiler epitelyal yapilar
izler ve erektor pili kasinin tutunma noktasinin hemen altina yerlesir. Follikiiler epitelyal
yapilar {ist tabakalara dogru ilerlerken ardinda sikismis bir fibroz kilif birakir. Bu yapiya
stela denir. Follikiiler epitelyal yapilarin hemen iizerindeki genislemis epitel kitlesi comak

kilt (club hair) olusturur (11).

c. Telogen evrede follikiiler papillanin hemen iizerindeki epitelyal yap1 sekonder kil
tohumu olarak adlandirilir. Sekonder kil tohumunun superiorunda ¢omak kil kornifiye
olur, sentrifugal olarak genisler ve c¢evresi kornifiye olmamis epitel ile ¢evrilir. Telogen
evre ilerledik¢e kornifiye olmus ¢omak kil, follikiilii tamamen doldurur. Bu evrenin
sonunda kil govdesi ¢omaklasmis kokii ile birlikte follikiilden ayrilir. Comak kilin
dokiilmesinden hemen Once veya sonra bulge’daki kok hiicreler aktive olur ve hizlica
cogalan bir epitel hiicre popiilasyonu olusturur. Bu hiicreler stela’ya dogru ilerler. Kil
matriksinin tekrar olusmasiyla ve follikiiliin tabakalarinin farklilasmasiyla yeni bir anagen

kil yapimi baslar (11).

2.2 Alopesiler

2.2.1 Tanim ve Simiflama

Alopesi olarak adlandirilan sa¢ dokiilmesi, her yastaki kadin ve erkeklerde sik goriilen bir
sorundur (1). Bir¢ok lokal veya sistemik hastalik alopesiye neden olabilir. Alopesilerin
simiflamasinda etiyoloji, klinik ve histopatolojik o6zelliklere gore degisik semalar
kullanilmistir (24,25,26). Ancak pek cok alopesi tipinin birbiriyle ¢akisan klinik ve
histopatolojik  Ozellikler gostermesi, ayirict  tanty1  dolayisiyla da  siniflamayi

giiclestirmektedir (5,7).

Alopesi klasik olarak sikatrisyel (skarlasan) tip ve sikatrisyel olmayan (skarlasmayan) tip
olmak {izere 2 gruba ayrilir (4,5). Ancak bazi yazarlar sikatrisyel tanimlamasinin patolog
ve dermatologlara farkli anlamlar ifade etmesi nedeniyle bu siniflama seklinin ¢eliskili

oldugunu 6ne siirmektedirler (12,27,28). Klinik olarak sikatrisyel terimi kalici, sikatrisyel
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olmayan terimi ise kalic1 olmayan alopesiler i¢in kullanilmaktadir. Histopatolojik agidan
ise; sikatris (skar), tamir mekanizmasi olarak ortaya ¢ikan ve dokunun kalic1 hasari ile
sonuclanan fibrozisin son noktasini ifade eder. Bununla birlikte sikatrisyel tip alopesiler
baslig1 altinda listelenen hastaliklarin ¢ogunda, 6zellikle de primer sikatrisyel alopesilerin
erken evrelerinde, histopatolojik olarak gergek skar olusumu gézlenmez. Diger bir deyisle,
her kalict alopesi, sikatrisyel tip alopesi olmayabilir (4,12,27,28)). Ornegin; kil
follikiiliiniin  kollajen birikimi sonucunda hasara ugradigi morfea ve neoplastik
infiltrasyonlar, skalpte kalici ancak sikatrisyel olmayan alopesiye neden olur (4). Bu
nedenle bu simiflama seklinde kullanilan terimlerin klinik tanimlamalar oldugu

unutulmamalidir.

a. Sikatrisyel Tip Alopesi: Bu tip alopesilerde follikiiler epitel bag dokusu ile yer
degistirmistir. Bu nedenle ¢ogu zaman alopeside geriye doniis olmaz (5). Ancak bu tip
alopesilerin bazilarinda kil follikiillerinin kaybolmasina ragmen fibrozis gelisimi yoktur
(6). Sikatrisyel tip alopesiler, kil follikiillerinin kalic1 olarak kaybina fibrozisin eslik ettigi
veya etmedigi tiim alopesi formlarini igerir (5-7). Bu tip alopesilerin tanisal 6zellikleri;
klinik olarak follikiiler agikliklarin kaybi ve/veya skar ve atrofi gelisimi, histopatolojik

olarak ise kil follikiiliiniin hasaridir (7).

Sikatrisyel tip alopesilerde gozlenen follikiiler hasarlanma primer veya sekonder olarak

olusabilir (5-7).

Primer sikatrisyel alopesilerde asil hedef kil follikiiliidiir. Interfollikiiler retikiiler dermis
tutulmaksizin follikiiler epitel ve/veya follikiil ile iligkili dermiste hasarlanma gelisir (6,7).
Bu gruptaki alopesiler icin genel olarak 2001 yilinda Kuzey Amerika Sa¢ Arastirma
Toplulugu’nun gelistirdigi smiflama sistemi kullanilmaktadir (Tablo 2.1) (29). Bu
siniflama sisteminde, skalp biyopsi Orneklerinin histopatolojik incelemesinde gozlenen
baskin inflamatuvar hiicre tipi esas olarak almmistir. Buna gore primer sikatrisyel
alopesiler lenfositik veya nétrofilik olabilir. Bu iki gruba girmeyen alopesi tipleri ise

karisik tip ya da 6zgiil olmayan alopesiler olarak adlandirilir.

Sekonder sikatrisyel alopesilerde ise kil follikiiliinii tutmayan primer bir patoloji vardir ve

follikiiler hasar ikincil olarak gelisir (Tablo 2.2) (6,7).
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Tablo 2.1 Primer sikatrisyel (skarlasan) alopesi siniflamasi*

Lenfositik
Kronik kiitandz lupus eritematozus
Liken pilanopilaris
Klasik liken pilanopilaris
Frontal fibrozan alopesi
Graham-Little sendromu
Klasik psddopelad (Brocq un psédopeladi)
Santral sentrifugal sikatrisyel alopesi
Alopesi miisinoza
Keratozis follikiilaris spinuloza dekalvans
Notrofilik
Follikiilitis dekalvans
Disekan seliilit / follikiilit (perifolliculitis capitis abscedens et suffodiens)
Karisik
Follikiilitis (akne) keloidalis
Follikiilitis (akne) nekrotika
Eroziv piistiiler dermatoz
Ozgiil olmayan*x*

* Kuzey Amerika Sa¢ Arastirma Toplulugu’nun Siniflamasi (29)
** Tanimlanamayan klinik ve histopatolojik bulgulari olan idiyopatik primer sikatrisyel alopesiler

Tablo 2.2 Sekonder sikatrisyel (skarlasan) alopesi nedenleri

Kalitsal ve dogumsal hastaliklar
Aplazya kiitis, kondrodisplazya punktata, kiitis vertisis jirata, Darier hastalig1,
ekrin hamartom, epidermal neviis, epidermolizis biilloza, kil follikiilii hamartomu,
hipotrikozis konjenita, inkontinentia pigmenti, keratozis pilaris spinuloza dekalvans,
ndrofibromatozis, polikistik fibr6z displazi, Mibelli’nin porokeratozu, skarlagan
follikiiler keratoz

Fiziksel ve kimyasal ajanlar
Kimyasal yaniklar, bocek 1sirig1, mekanik travma/laserasyon, radyasyon dermatiti,
termal yaniklar

Sklerozan hastahklar
Liken sklerozis et atrofikus, morfea, skleroderma, skleroderma en coup de sabre ve
fasiyal hemiatrofi, sklerodermoid porfiriya kiitanea tarda

Dermal graniilomatoz infiltrasyonlar
Aktinik graniilom, amiloidozis, fungal enfeksiyonlar, protozoal enfeksiyonlar, sifiliz,
tiiberkiiloz, viral enfeksiyonlar, Miescher’in ganiilomu, nekrobiozis lipoidika, sarkoidoz

Dermal neoplastik infiltrasyonlar
Deri eki tiimorleri, bazal hiicreli karsinom, dermatofibrosarkoma protiiberans, lenfoma,
melanoma, metastatik karsinom, skuamoz hiicreli karsinom

b. Sikatrisyel Olmayan Tip Alopesi: Bu tip alopesilerde (Tablo 2.3) klinik olarak follikiiler
acikliklar belirgin, histopatolojik olarak ise follikiiler iinitenin yapisi ve follikiiler epitel
saglamdir (5,9). Bu nedenle yeni sa¢ ¢ikmasi miimkiindiir. Ancak bu baslik altinda

simiflanan androgenetik alopesi, alopesi areata ve traksiyon alopesisi gibi bazi alopesi
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tipleri bifazik diizen gosterebilir. Erken evrede sikatrisyel olmayan tip alopesi izlenirken,

hastalik ilerledikce kalic1 follikiiler kayip gelisebilir (5,8,9).

Tablo 2.3 Sikatrisyel olmayan (skarlasmayan) alopesiler

Androgenetik alopesi
Akut telogen efluvium
Kronik telogen efluvium
Alopesi areata
Trikotillomani
Traksiyon alopesisi

2.2.2 Alopesili Hastaya Yaklasim

Sa¢ dokiilmesi sikayetiyle basvuran hastaya dogru tanmnin konmasi, hastanin
bilgilendirilmesi ve uygun tedavinin erken donemde baslanabilmesi agisindan oldukca
onemlidir (1,2). Alopesi alt tiplerinin biiylik ¢ogunluguna sistematik bir yaklagimla kesin
tan1 konmas1 miimkiindiir. Bu amagla, ayrintili 6ykii alinmali, fizik muayene, sagin klinik
incelemesi ve gereken hastalarda histopatolojik inceleme yapilmali ve uygun laboratuvar

testleri istenmelidir (1,2,7).

Oykii: Ayrmtih bir 6ykii ile sa¢ dokiilmesinin tipini ve nedenini belirlemede 6nemli
ipuglar1 elde edilebilir (Tablo 2.4). Ilk asamada, sa¢ dokiilmesinin siiresi, lokalizasyonu,
saclarda incelme olup olmadigi, viicut killarinda kayip, hastanin sa¢ bakim iirtinii kullanip
kullanmadig1 ve kasinti, agri, yanma gibi bulgularin varlig1 sorgulanmalidir. Daha sonra
hastanin kendisinde veya ailesinde sistemik lupus eritematozus, liken planus ve otoimmiin
hastaliklar gibi hastaliklarin varligin1 sorgulamak amaciyla 6zge¢misi ve soygegmisi,
ayrica kullandig1 ilaglar, diyet aliskanliklari, eger kadinsa menstriiasyon, gebelik ve

menopoz dykiisii 6grenilmelidir (1,2).

Klinik inceleme: Bu amagla sagin ve skalpin ayrintili muayenesi yapilmalidir. 11k olarak
sa¢ dokiilmesinin yayginligi ve dagilimina bakilmali, eritem, skuam, drenaj, piistiil,
perifollikiiler hiperkeratoz, atrofi, telanjiektazi ile pigment degisiklikleri gibi bulgularin
varlig1 aragtirllmalidir. Sonrasinda dokiilmenin tipi belirlenmelidir: follikiiler acikliklar
sikatrisyel olmayan alopesilerde belirginken, sikatrisyel alopesilerde silinmistir. Bu iki tip
arasindaki ayrimi yapmak bile ayirici tamda biiyiik kolaylik saglar. ilk incelemenin
ardindan, sa¢ ¢ekme testi, distal kil govdesinin degerlendirilmesi ve giinliik dokiilen sag

sayisinin belirlenmesi ile daha ayrintili bir degerlendirme yapilmalhidir (1,2,7).
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Tablo 2.4 Alopesili hastada 6ykii

Genel sorgulama

Tiim 6nemli tibbi sorunlar (6zellikle asagida siralanan hastaliklar)
Tiroid hastaliklar
Anemi
Sistemik lupus eritematozus
Liken planus
Hidradenitis stiptirativa / siddetli akne
Vitiligo
Otoimmiin hastaliklar

Ilag dykiisii

Aile oykiisti

Menstriiasyon, gebelik ve menopoz dykiisii

Diyet aliskanliklar1 (proteinden fakir diyet yapma, vejeteryanlik, vs.)

Alopesiye yonelik sorgulama

Sa¢ kaybinin siiresi

Sa¢ kaybinin baglama sekli (ani/yavas)

Sag kaybinin lokalizasyonu

Saglarda dokiilme, incelme veya kirilma varligi
Sag¢ bakim iiriini kullanimi

Kaginti, yanma ve agr1 gibi semptomlarin varlig

Viicut killarinda kayip

Ailede benzer tip alopesi varligi

a. Sac¢ cekme testi, aktif ve asir1 miktarda sa¢ dokiilmesi olup olmadigini belirlemek i¢in
kullanilan bir yontemdir. Ortalama 50 sag teli bas, isaret ve orta parmaklarin arasinda
sikica tutularak yavasca g¢ekilir. Cekme sonucunda normal bir erigkinde 2-5 telogen sacin
dokiilmesi beklenir. Telogen efluvium ve alopesi areatada ise 6 veya daha fazla sag
dokiiliir. Eger hasta son 24 saat i¢ginde sagin1 yikamis ya da taramissa bu test yanlis negatif

sonug verebilir (1,2).

b. Distal kil govdesinin degerlendirilmesi ile sacin distal ucunda incelme, kirilma veya

minyatiirizasyon olup olmadigi anlasilir (2).

c. Giinliik dokiilen sa¢ sayisinin belirlenmesi i¢cin hastadan banyo yapmadigi 24 saat
icinde dokiilen saglarini biriktirmesi istenir. Giinde ortalama 100 veya daha az sa¢ telinin
dokiilmesi normal olarak kabul edilirken bu sayinin {izerindeki dokiilme aktif alopesiye
isaret eder (2).

Mikroskopik inceleme: Bu inceleme icin sa¢ cekme testiyle elde edilen saglar
kullanilabilir. Lam iizerine 4-5 sag teli konulduktan sonra iizerine keratini ¢ézmeyen su
veya serum fizyolojik gibi bir s1vi damlatilir ve saclar 151k mikroskopisi ile incelenir. Eger

dermatofit enfeksiyonundan siipheleniliyorsa %20’lik KOH soliisyonu kullanilir. Sagin
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mikroskopik olarak incelenmesiyle, sa¢ govdesinde kirik, diizensizlik ya da kivrilma olup
olmadig1 goriilebilir. Ayrica bulbusun 6zelliklerine bakilarak telogen-anagen sa¢ ayrimi
yapilabilir. Telogen sa¢in bulbusu ¢omak seklindeyken, anagen sagin bulbusunda medulla,

ic kok kilifi ve dis kok kilifi ayirt edilebilir (2).

Skalp biyopsisi: Bkz. B6lim 2.3

Laboratuvar testleri: Ayrmtili O6yki, klinik ve mikroskopik inceleme sonrasinda
gerekiyorsa uygun laboratuvar testleri istenmelidir (Tablo 2.5). Ornegin; telogen
effluviumda, tiroid disfonksiyonu i¢in tiroid uyaric1 hormona ve demir eksikligi anemisi
icin serum demiri ve ferritin diizeyine bakilmalidir. Diskoid lupus eritematozusa bagl
sikatrisyel alopesi diisiiniiliiyorsa taniy1 desteklemek icin antiniikleer antikor (ANA)
istenmelidir (1,2).

Tablo 2.5 Alopesili hastada laboratuvar testleri

Tiroid stimiile edici hormon
Tam kan sayimi1
Serum demir ve ferritin diizeyleri
Antintikleer antikor
Aclik kan sekeri
VDRL
Virilizasyon bulgusu goriilen kadinlarda;
Serbest testesteron
Prolaktin
17-OH progesteron
Kortizol

2.3 Skalp Biyopsisi

2.3.1 Alopesilerin Tanisinda Skalp Biyopsisinin Yeri

Alopesilerin pekcok alt tipine sadece klinik incelemeyle tan1 konmasi miimkiindiir. Ancak
alopesi nedeni hastaliklarin ¢ogu birbiriyle ic ice gecen ve hastalik ilerledik¢e degisebilen
klinik ozellikler gosterir. Baz1 hastalarda klinik olarak sikatrisyel ve sikatrisyel olmayan
tip ayrimi bile miimkiin olmayabilir (9,11). Skalp biyopsisi, alopesi alt tiplerinin tanisini
koymak veya klinik 6n taniy1 desteklemek amaciyla alinir. Tiim sikatrisyel ve klinik olarak
tanimlanamayan alopesilerde skalp biyopsisi alinarak histopatolojik inceleme yapilmasi
onerilmektedir (2,9). Histopatolojik bulgular alopesilerin ¢cogunda tan1 koymanin yanisira
prognozun belirlenmesinde de biiyiik 6nem tagimaktadir. Uygun bolgeden biyopsi alinmasi
durumunda follikiiler hasarin derecesi ve fibrozis varligi arastirilarak yeni sa¢ ¢ikmasi ve

tedaviye yanit olasilig1 degerlendirilebilir (9).
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2.3.4 Biyopsi Alinacak Bolgenin Secimi

Skalp biyopsisi alirken biyopsi alinacak en uygun bolgeyi segmek, islemin en zor ve en
onemli asamasidir. Diffiiz alopesilerde ve alopesi areatada, aktif hastaliin izlendigi ve sa¢
¢ekme testinin pozitif oldugu bolge, androgenetik alopesilerde ise normal goriiniimdeki
skalp ile alopesik bdlgenin smir1 biyopsi i¢in en uygun alanlardir (9). Sikatrisyel
alopesilerde de hastaliga ait primer morfolojik 6zelliklerin gézlendigi en yeni ve aktif
lezyonun periferal sinirindan biyopsi alinmasi onerilmektedir (2,7,9). Eski lezyonlardan,
skar veya atrofi gelisiminin oldugu, follikiiler acikliklarin silindigi bolgelerden,
ekskoriasyon ve impetijinizasyon gibi sekonder lezyonlardan biyopsi alinmasinin tanisal
olarak degeri yoktur. Ancak follikiiler hasarin yayginliginin ve tedaviye yanit olasiliginin
degerlendirilmesi amaclaniyorsa, biyopsi icin follikiiler agikliklarin en fazla silindigi

bolgeler tercih edilmelidir (9).

2.3.3 Biyopsi Teknigi

Biyopsi alinacak bolgeye 1-3 ml lidokain (%1) ve epinefrin (1:100000) soliisyonu ile lokal
anestezi uygulanir. Vazokonstriksiyonun olusmast ve bdylece kanamanin en aza inmesi
icin ortalama 15-30 dk beklenir. 4 mm’lik punch biyopsi aleti ile sagin skalpten ¢ikis
yoOniine paralel olarak, subkiitan yag dokusunu da icerecek sekilde, skalp ylizeyinden
ortalama 3.5-4 mm derine girilir. Elde edilen doku en derin bolgesinden kesilir. Skalp
ylizeyinde olusan defekt gerekiyorsa 3-0 siitiirle kapatilarak, antibiyotikli merhem ile

giinliik pansuman onerilir. Bir hafta sonra dikisler alinir (11,30).

Alinan punch biyopsi 6rneginden, formalin ile fiksasyon sonras1 vertikal ve/veya transvers
kesitler yapilir (30). Vertikal kesit alinacaksa, tanisal histopatolojik bulgular1 atlamamak
icin seri halinde ve ¢ok sayida kesit yapilmalidir (18,31). Eger immiinofloresan inceleme
gerekiyorsa, ornek formalin ile fikse edilmeden 6nce vertikal olarak ikiye boliinmeli, yarisi
rutin histopatolojik inceleme icin, diger yarisi1 da uygun tasiyici soliisyon i¢ine konarak

immiinofloresan inceleme i¢in kullanilmalidir (17).

Transvers kesit almak i¢in simdiye kadar bir¢ok yontem kullanilmigtir (10,13,23).
Headington ve Whiting’ in tekniginde 6rnek oncelikle epidermal yilizeyin 1 mm altindan
transvers olarak ikiye boliiniir. Elde edilen her iki parca da, kesilmis ylizeyleri asagiya

gelecek sekilde parafin bloga gomiiliir. Bu sekilde mikrotom ile dokular kesilirken, her
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asamada pargalardan birinden daha yiizeyel, digerinden daha derin kesitler alinmis olur.
Boylece tek lam iizerinde, iki ayr1 seviyeden alinmis kesitler, ayni anda incelenebilir. Ust
seviyeden alman kesitlerde kiiclik, kisa follikiiller, alt seviyeden alinan kesitlerde ise
terminal follikiillerin bulbusu, dermal papilla ve follikiiler stela degerlendirilebilir (10,23).
Frishberg ve Sperling’in tekniginde ise drnek, transvers olarak yaklasik 1 mm kalinliginda
3 veya 4 esit pargaya boliiniir. Elde edilen parcalarin derin ylizeyleri miirekkep ile boyanir
ve miirekkepli yiizeyleri asagiya gelecek sekilde parafin bloga gdmiiliir. Mikrotom ile
miirekkepli yiizeyler kesildikten sonra sadece bir kesit alinir. Bdylece ayni lam iizerinde
cok sayida degisik seviyelerdeki bulgular aynmi anda degerlendirilebilir. Parafin blokta
kalan dokular, tekrar kesit alinmasi ya da gerektiginde 6zel boya yapilabilmesi icin

saklanir (13).

2.3.4 Skalp Biyopsi Orneklerinin Incelenmesinde Transvers ve Vertikal Kesitlerin
Yeri

Skalp biyopsi 6rneklerinin histopatolojik incelemesinde geleneksel olarak vertikal kesitler
kullanilirken ilk kez 1984 yilinda Headington, skalpin transvers mikroskopik anatomisini
tanimlayarak, skalp biyopsi drneklerinin degerlendirilmesinde nicel (kantitatif) morfolojik
analiz olarak adlandirilan bir yaklagim tizerinde durmustur. Bu yaklasimda follikiiler tinite,
farkli gelisme evrelerindeki kil follikiilleri ve kil govdeleri sayisal ve yapisal olarak
incelenebilir ve degisik tipteki kil follikiillerinin birbirine oranlar1 belirlenebilir. Elde
edilen bu parametreler ile farkli alopesi tiplerine daha kolay tani konabilir. Headington’a
gore skalpin nicel morfolojik analizi 2 sekilde yapilabilir; ¢ok sayida ve seri halinde
vertikal kesitler aldiktan sonra elde edilen Orneklerle kil follikiiliinii 3 boyutlu olarak
yeniden yapilandirarak veya transvers kesitler kullanarak. Ik yontemin zaman alic1 ve
rutin inceleme i¢in pahali oldugunu one siiren Headington, alopesilere tani koyarken
transvers kesit almanin, follikiillerin hem nitel (kalitatif) hem de nicel histopatolojik
analizine olanak sagladigini belirtmistir (10).

Headington’in makalesinden sonra transvers kesitler daha yaygin olarak kullanilmaya
baslanmig, baska arastirmacilar da vertikal kesitlerin yetersiz bilgi verdigini ve farkli tip
alopesilerin tanisinda transvers kesitlerin vertikal kesitlere iistiin oldugunu belirtmislerdir
(9,11-15). Ote yandan, baska bir grup arastirmaci ise transvers kesitlerin alopesi alt
tiplerinin ayirict tanisina olanak vermedigini sdyleyerek, vertikal kesitler ile nitel bir
yaklagimin daha faydali oldugunu 6ne stirmiistiir (16). Son yillarda kabul goren goriis ise;

her iki yontemin de farkl iistiinliikleri oldugu, transvers ve vertikal kesitlerle elde edilen
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histopatolojik bulgularin birlikte degerlendirilmesinin tanisal degeri artirdig1 yoniindedir
(17,18). Vertikal kesitlerde stratum korneumdan subkiitan yag dokusuna kadar derinin tiim
tabakalar1 goriilebilir (Resim 2.1). Bdylece dermoepidermal bileske, papiller dermis ve
subkiitan yag dokusundaki fokal degisiklikler saptanabilir, ayrica dermiste fibrozis varligi
ve retikiiler dermiste miisin birikimi gibi 6nemli bulgular elde edilebilir (16,17). Ancak,
vertikal kesitler ile deri biyopsi Orneginin igerdigi follikiillerin ancak %10-15’1
orneklenebilir. Bu nedenle, tanisal degerde follikiil bulabilmek ve tiim bu verileri elde
edebilmek i¢in ¢ok sayida vertikal kesit yapmak gereklidir (18,31). Transvers kesitlerle ise
biyopsi Ornegindeki tiim follikiiller goriilebilir ve aymi follikiiliin derinin farkl
seviyelerindeki ozellikleri degerlendirilebilir (Resim 2.2). Boylece; birim alandaki follikiil
yogunlugu, kil gévdesinin ¢api, farkli biiyiime evrelerindeki (anagen, katagen, telogen)
follikiillerin say1s1 ve birbirine oranlar ile, farkli tipte kil follikiillerinin (terminal, velliis)
say1s1 ve birbirine oranlar1 hesaplanabilir. Ayrica follikiiler iinite morfolojisi, i¢ kok kilifi
deskuamasyonu ve peribulbar lenfositik infiltrasyon gibi bulgular da degerlendirilebilir

(9,10,17).

Alopesi alt tiplerinin histopatolojik tanisinda ideal olarak 2 adet 4 mm’lik punch biyopsi
alinmas1 Onerilmektedir. Biyopsi 0rneklerinin birinden transvers, digerinden vertikal kesit
yapilmasi ve immiinofloresan inceleme gerekiyorsa vertikal kesit yapilacak Ornegin
ortadan ikiye boliinerek yarisinin immiinofloresan inceleme i¢in kullanilmasi gerektigi

belirtilmektedir (17).
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Resim 2.1. Skalp punch biyopsi drneginin vertikal
kesitinde kil follikiilii == ( ) ve bulbusun inferiorunda
» stela( )(23). (H&E, x40.)

Resim 2.2. Skalp punch biyopsi drneginin transvers kesitinde
follikiiler = {inite ( P> ) ve == anagen ( ) ve telogen (

evredeki terminal follikiiller. (H&E, x2.)
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2.4 Sikatrisyel Olmayan Alopesilerin Klinik ve Histopatolojik Bulgular:
2.4.1 Androgenetik Alopesi
Yaslanma, heredite ve androjenlerin terminal kil follikiilii ile etkilesimi gibi faktorlere

bagli olarak ortaya ¢ikan, kadin/erkek tipi (patern) alopesi olarak bilinen alopesi tipidir
9).

Klinik bulgular: Hastanin cinsiyetine gore klinik bulgular degisir. Erkeklerde, bitemporal
bolgeler ve verteksteki saglarda minyatiirizasyonun ardindan ilerleyici olarak oksipital
bolge haricindeki alanlarda total sa¢ kaybi gelisebilir (9,32). Kadinlarda ise ilk olarak
anterior verteksteki saclarda minyatiirizasyon olusur ve bu bdlgeden baslayan, giderek
genisleyen diffiiz sa¢ kaybi ortaya ¢ikar. Bu durum, énemli bir tanisal ipucu olan yi/basi
agact goriintiisiine neden olur. Tipik olarak frontal sa¢ ¢izgisi tutulmamakla birlikte bazi
kadinlarda erkek tipinde oldugu gibi bitemporal bolgedeki saglarda geri ¢ekilme izlenebilir
(1,9,22).

Histopatolojik bulgular: Erken evrede follikiiler iinite yapisi normaldir, katagen ve
telogen follikiillerde hafif artis vardir (%20-40) (4,8). Alopesi ilerledik¢e terminal
follikiillerdeki melanin pigmentinin azalmasiyla minyatiirizasyon gelisir ve atrofiye
ugramasina ragmen sebase bezler follikiile gore daha biiyiik goriiniir (8,9,33). Belirgin
inflamasyon izlenmez, ancak peri-infundibular bdlgede az sayida lenfosit infiltrasyonu
gozlenebilir. Minyatiirize olmus terminal follikiillerin bulbuslarinin alt seviyelerinde fibroz
stela olusur (8,11). Geg evrelerde follikiillerin ¢gogunlugunda minyatiirizasyon izlenir ve
terminal follikiillerin boyutu velliis follikiil boyutuna iner. Dolayisiyla terminal/velliis

follikiil orani azalir. Follikiiler iinite yapisi bozulur ve fibréz stela belirgin hale gelir

(4,8,9,11).

2.4.2 Telogen Efluvium (Akut / Kronik)

Sagin gelisim evrelerinin (anagen, katagen, telogen) islevleri ve siirelerindeki degisim
nedeniyle ortaya ¢ikan diffiiz sa¢ kaybidir (1,34,35). Dokiilme baglamadan 2-3 ay Once
ortaya ¢ikan pek ¢ok farkli durum bu tiir dokiilmeye yol agabilir (Tablo 2.6) (1,36,37). Sa¢
dokiilmesi eger 6 aydan fazla silirerse ve altta yatan bir neden saptanmazsa, ilk olarak
Whiting tarafindan tanimlanmis olan kronik telogen efluvium olarak adlandirilir (38).

Headington telogen efluviumun, hizli anagenden ¢ikis, uzamis anagenden cikis, kisa
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anagen, hizli telogenden ¢ikis ve uzamis telogenden ¢ikis olmak iizere 5 fonksiyonel

tipinin oldugunu 6ne stirmiistiir (35).

Tablo 2.6 Telogen efluvium sebepleri

Postpartum telogen efluvium
Androgenetik alopesinin erken evreleri
Yiiksek ates
Agir enfeksiyon
Agir kronik hastalik
Hipotiroidi ve diger endokrinopatiler
Demir eksikligi anemisi
Psikolojik stres
Onemli cerrahi girisim
Proteinden fakir diyet, malniitrisyon
flaclar ve toksinler
Antikeratinizasyon yapan ilaglar (etretinat gibi)
Antikoagulan ilaglar (heparin gibi)
Antitiroid ajanlar
Alkilleyici ajanlar
Agir metaller
Hormonlar

Klinik bulgular: Tim skalpte diffiiz sa¢ dokiilmesi goriilir (4,8). Kronik telogen
efluviumda ek olarak bitemporal seyrelme de izlenebilir (4). Sa¢ ¢ekme testi ile dokiilen

saglar, tipik comak seklindeki proksimal uglari olan telogen saglardir (39).

Histopatolojik bulgular: Akut telogen efluviumda biyopsinin alinma zamanina bagh
olarak bulgular degisir (4). Erken evrede telogen follikiil sayist %25°ten fazladir ve
anagen/katagen-telogen evredeki terminal follikiillerin oram1 azalmustir (35,40). Follikiiler
inite yapis1 ve follikiillerin toplam sayis1 normaldir. Fibroz stela ve belirgin inflamatuvar
infiltrat gériilmez (4,8,11). Iyilesme evresinde ise kil follikiilleri anagen evrede oldugu icin
normal hatta fazla sayida anagen kil follikiilii izlenir. Bazen terminal follikiillerin %100’e

yakin miktar1 anagen evrede olabilir (9,11,40).

Kronik telogen efluviumda da follikiiler {inite yapist normaldir. Telogen follikiil sayisinda
hafif artig haricinde normal skalp derisine ait bulgular gézlenir. Whiting’e gére anormal
histopatolojik bulgular goriilmeksizin sa¢ dokiilmesinin olmasi, kronik telogen efluviumun

karakteristik 6zelligidir (38).
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Ozellikle kadinlarda bazen, daha 6nce varolan AGA’nin iizerine kronik telogen efluvium
eklenebilir (8,11). Bu hastalarda skalpteki terminal follikiillerin %20-30’u katagen ve/veya
telogen evrededir ve terminal follikiillerde minyatiirizasyon izlenir. Ancak, AGA’nin
ilerledigi durumlarda follikiiler iinite yapisi bozulur, fibroz stela olusur ve terminal

follikiiller sayica azalabilir (8).

2.4.3 Alopesi areata (Pelad)

Yama seklinde veya diffiiz, kendiliginden diizelebilen, bazen de geri doniissiiz olabilen
idiyopatik bir alopesi tipidir (9,41). Alopesi areatanin genetik yatkinlik ve cevresel
faktorlerin tetikledigi T lenfosit aracili otoimmiin bir patogenezi oldugu diisiiniilmektedir
(41,42). Yaklasik %20 olguda aile dykiisii vardir (43,44). Otoimmiin tiroidit, diyabetes
mellitus, vitiligo, pernisiydz anemi gibi otoimmiin hastaliklarla birliktelik goriilebilir
(41,43,45-48). Cogunlukla ¢ocuk ve geng erigkinlerde izlenmekle birlikte her yasta ortaya
c¢ikabilir (4,41).

Klinik bulgular: Skalpte, kas, sakal ve ekstremitelerde oval veya yuvarlak, smirlari
belirgin, lokalize sac¢/kil dokiilmesi seklinde ortaya cikar. Cogunlukla semptomsuzdur,
ancak bazen kasinti, agri, yanma ve duyarlilik eslik edebilir. Ofiyazis, retikiiler, diffiiz ve
triangiiler tip seklinde dokiilme de goriilebilir (9,41,49). Alopesi areatal1 hastalarda pitting,
Beau cizgisi, koilonisiya ve longitudinal ¢izgilenme gibi tirnak bulgulari1 da izlenebilir
(41,50). Sagh derinin tamamu tutulursa alopesi totalis, tim viicut killarinda da dokiilme
olursa alopesi iiniversalis olarak adlandirilir (41). Cogunlukla alopesik yamanin
periferinde iinlem igareti seklinde kisa, kirik, proksimale dogru incelen killar izlenir(2,41).
Dokiilme genellikle hizli ve ilerleyicidir, 6-12 ayda kendiliginden diizelme goriilebildigi
gibi, diger bolgelerde yeni alopesik yamalar da olusabilir (2,41). Hastalarin %10’unda
alopesi kroniklesebilir (41). Ailede alopesi areata Oykiisii, erken yasta baglangic,
otoimmiin hastaliklarla birliktelik, atopi ve tirnak bulgularinin varligi kotii prognoz

kriterleridir (41,51,52).

Histopatolojik bulgular: Erken evrede follikiillerde peribulbar ve intrabulbar, baskin
olarak lenfositlerden olusan, ancak az miktarda histiyosit, mast hiicreleri, plazma hiicreleri
ve eozinofillerin de bulundugu infltrasyon izlenir. Bu, alopesi areata i¢in tipik ar: ogulu
gorlintiistidiir (8,9,11,49). Bununla birlikte ofiyaziste, diffiiz ve atipik formlarda

inflamasyon minimal olabilir veya hi¢ goriilmeyebilir. Ayrica hastalik kroniklestikce de
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inflamasyonun miktar1 azalir (49,53). inflamasyonun anagen follikiillere zarar vermesi
sonucunda katagen ve telogen evreye erken gecis olur. Boylece anagen/katagen-telogen
evredeki terminal follikiillerin oran1 tersine doner. Kronik hastalikta follikiillerin %30-80’1
katagen ve telogen evrededir (8,49). Atipik morfolojik Ozelliklere sahip nanogen adi
verilen follikiiller de goriilebilir. Terminal follikiiller minyatiirize olmus ve bu
follikiillerdeki melanin pigmenti azalmistir. Zamanla follikiiler {inite yapist bozulur ve
fibroz stela olusur (8,11). lyilesme evresinde anagen/katagen-telogen evredeki terminal
follikiillerin oran1 normale donmeye baslar. Ancak minyatiirize terminal follikiiller,

bozulmus follikiiler tinite yapis1 ve fibroz stela halen mevcuttur (8,9,11).

2.4.4 Trikotillomani ve Traksiyon Alopesisi
Trikotillomani, bilingli veya bilingsiz olarak hastanin kendi sagini koparma aligkanligi
sonucu ortaya cikar (54). Traksiyon alopesisi ise sagin siirekli sikica baglanmasi veya

Oriilmesi sonrasi gelisir (55).

Klinik bulgular: Trikotillomanide ¢ogunlukla skalpte, bazen de kaslar ve kirpiklerde,
traksiyon alopesisinde ise skalpte sacin sikica baglandig1 bolgede sinirlar belirsiz, yer yer

degisik uzunlukta kisa ve kirik saclarin izlendigi alopesik yamalar goriiliir (2,4,54,55).

Histopatolojik bulgular: Trikotillomani ve traksiyon alopesisinde benzer histopatolojik
bulgular izlenir. Erken evrelerde follikiiler iinite sayist normal olmakla birlikte sag
govdeleri kaybolmustur. Follikiillerin %20-40’1 katagen ve telogen evrededir. Follikiiler
ve/veya perifollikiiler hemoraji, follikiilosentrik hemosiderin birikimi ile follikiiler epitelin
dermisten ayrilmasi izlenebilir. Sa¢ gdvdesinin sekil ve yapisinda bozulma (trikomalazi)
ve follikiillerdeki melanin kiimeleri bu iki tip alopesinin en dikkat ¢ekici bulgularidir

(4,8,9,11).

2.5 Sikatrisyel Alopesilerin Klinik ve Histopatolojik Bulgular

2.5.1 Lenfositik Sikatrisyel Alopesiler

a. Kronik Kiitan6z Lupus Eritematozus (Diskoid Lupus Eritematozus)

Diskoid lupus eritematozusun skalp tutulumu sikatrisyel alopesiye yol agar ve eriskin
hastalarin  %34-%56’sinda izlenirken c¢ocuklarda daha nadirdir (56-60). Hastaligin
patogenezi tam olarak bilinmemekle birlikte genetik ve cevresel faktorlerin rol oynadig:

diistiniilmektedir (61-63). Hastaliga genetik olarak yatkinligi olan bireylerde ultraviyole
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radyasyonunun keratinosit apopitozunu tetikledigi ve reaktif T hiicre veya immiin
kompleks aracili bir yanit olusturdugu 6ne siiriilmektedir (64). Ancak sagh deri gibi
ultraviyole radyasyonundan korunmus bolgelerde hastaligin nasil ortaya ¢iktigi tam olarak

bilinmemektedir (7,56).

Klinik bulgular: Tipik lezyonlar; keskin sinirli, eritemli, hiperkeratotik ve yapisik skuamli
plaklardir (7,9,61). Hastalik ilerledik¢e bu plaklar atrofik/sklerotik hale gelir ve iizerinde
follikiiler tikaglar, telanjiyektazi ve pigment degisiklikleri gozlenir (7,9,65). Sa¢ ¢ekme
testinde anagen saglar dokiilir (7). Liken pilanopilarisin tersine, hastalik lezyonun

merkezinde aktiftir (4,7).

Histopatolojik bulgular: FErken evrede dermoepidermal bileskede ve follikiiler
infundibulumda vakuoler interfaz degisikligi ve tek tek apopitotik hiicreler izlenir
(9,11,12,40). Ilerleyen evrelerde hiperkeratoz ile birlikte epidermal atrofi gelisir (9,11).
Verriikoz DLE’de epidermis hipertrofik olabilir (9). Perifollikiiler alanlarda, papiller ve
retikiiler dermiste degisen derecelerde lenfositik infiltrasyon karakteristik bulgudur. Bu
bulguya cogunlukla perivaskiiler lenfositik infiltrasyon ve dermal miisin birikimi de eslik
eder (7,9,11). Follikiiliin ve/veya epidermisin bazal tabakasinda en iyi periodik asit-fast
boyasiyla gosterilen kalinlasma goriiliir (7). Follikiiler agikliklar genislemis ve keratin ile
doludur. Geg¢ dénemde papiller ve retikiiler dermiste fibrozis, 6zellikle de follikiiliin iist

boliimlerinde konsantrik lamellar fibrozis olusur (7,9,11).

Direkt immiinofloresan incelemede; follikiiler epitel ve epidermiste, dermoepidermal
bileskenin dermal tarafinda, graniiler veya homojen bant tarzinda IgG ve/veya IgM, IgA ve
C3 birikimi izlenir (6,12). Immiinofloresan incelemenin duyarliligi hastaligin evresine
gore degisir. Yeni ve iyilesen lezyonlarda immiinofloresan inceleme degerli degildir

(9,66).

b. Liken Pilanopilaris

Liken pilanopilaris, liken planusun follikiilleri tutan bir alt tipidir (67). Hastaligin klasik
LPP, Graham-Little sendromu ve frontal fibrozan alopesi olmak iizere 3 klinik formu
vardir (7,29). Liken pilanopilarisin patogenezi klasik liken planus ile aynidir (7,68). ilag
(altin, atabrin, kinakrin, vb.) kullanimi, hepatit B asisi, hepatit C viriis enfeksiyonu gibi

antijenik bir uyarmin ardindan dermis ve epidermiste Langerhans hiicreleri artar ve
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keratinosit otoantijenleri ortaya ¢ikar (7,68-71). Follikiiler epitelin bazal tabakas1 likenoid

bir reaksiyon olusturan aktive CD8+ T hiicreleri tarafindan hasara ugrar (68,72).

Klinik bulgular: Klasik LPP’de skalpte daginik sekilde, yer yer yama tarzinda kismi sa¢
kayiplariin goriildiigii lezyonlar izlenir (7,9). Alopesik alanlarin multifokal dagilimi tipik
olmakla birlikte yalmiz skalpin santral kismi veya nadiren tiim skalp tutulumu da
goriilebilir (67,73). Perifollikiiler, eritemli veya mor-kahverengi papiiller ile spindz
follikiiler hiperkeratoz tipiktir (6,67). Hastalik lezyonun periferinde aktiftir ve sa¢ ¢cekme
testinde anagen saglar dokiiliir (7). Kasinti, yanma, agr1 ve duyarlilik eslik eden bulgulardir
(6,67). Zamanla lezyonlarda skar, atrofi ve depigmentasyon gelisir (6,7,73). Hastalik kendi
kendini sinirlayabilir veya yavas ilerleme gosterebilir (67). Hastalarin %50 sinde
ekstrakraniyal liken planus lezyonlar1 gozlenir. Bu olgularda genellikle hizli ve ilerleyici

bir seyir izlenir (6,67).

Graham-Little sendromu; skalpte yama tarzinda sikatrisyel alopesi, aksiller ve pubik
bolgelerde sikatrisyel olmayan tip alopesi ile gdvde ve ekstremitelerde gruplasmis

follikiiler papiillerle karakterizedir (6,7).

Frontal fibrozan alopesi, tipik olarak postmenopozal kadinlarda goriilir (74,75).
Frontotemporal sa¢ ¢izgisinde geriye c¢ekilme ve bu alanda giinesten etkilenmis normal
alin derisiyle tezat olusturan bant tarzinda sikatrisyel alopesi ile karakterizedir. Follikiiler
acikliklarda silinme, yeni olusan sa¢ ¢izgisinde perifollikiiler eritem ve hiperkeratoz izlenir
(75,76). Bu bulgulara kaslarda dokiilme, aksiller bolgeler ve ekstremitelerde simetrik
olarak gozlenen, sikatrisyel ve inflamatuvar olmayan kil kaybi eslik edebilir (75,77,78).

Histopatolojik bulgular: Likenoid interfaz degisikligi, follikiiliin iist kisimlarinda ve
infundibulumda, ayrica follikiiler epitelyal-dermal bileskeyi tamamen kaplayan bant
tarzinda, yogun lenfositik infiltrasyon hastaligin karakteristik bulgularidir. Infundibular
hiperkeratoz, hipergraniiloz, bazen sitoid cisimcikler goriilebilir. Sebase bezler genellikle
atrofiktir (6,11,12,40,25,67,79). Epidermiste liken planusa ait bulgular saptanabilir
(67,79). Ozellikle epidermisin etkilendigi hastalarda pigment inkontinansi izlenebilir (67).
Hastalik ilerledikge follikiiler hasar gelisir ve kil gdvdesinde yabanci cisim graniilomlari
olusur. Geg evrede ise infundibulum ve istmus keratindz debris ile dolar ve perifollikiiler

fibrozis gelisir (11,79).
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Direkt immiinofloresan incelemede follikiiler epitelyal-dermal bileskede gruplagmis

globiiler IgM, nadiren IgA ve C3 birikimi izlenebilir (67,79).

¢. Klasik Psodopelad (Brocqg’un Psodopeladi)

Klasik psddopelad, baz1 yazarlar tarafindan kendine 6zgii klinikopatolojik 6zellikleri olan
farkli bir hastalik olarak kabul edilir (80,81). Ote yandan diger arastirmacilar ise bu
hastaligin LPP ve DLE gibi bazi primer sikatrisyel alopesilerin bir alt tipi veya sikatrisyel
alopesilerin son evresi oldugunu 6ne siirmektedirler (82-84). Bu nedenle her iki durum igin

de genel olarak psodopelad terimi kullanilmaktadir (7,81).

Klinik bulgular: Siklikla pariyetal bolge olmak iizere sagli deride oval, yuvarlak veya
diizensiz sekilli, beyaz, agik pembe veya fildisi renginde, parlak, atrofik plaklar ile
karakterizedir. Follikiiler hiperkeratoz ve perifollikiiler inflamasyon gdzlenmez (6,7,9).

Lezyonlar ¢ogunlukla asemptomatiktir, ancak bazen hafif kasint1 veya duyu kaybi olabilir

(7).

Histopatolojik bulgular: Bulgular cogunlukla 6zgiil degildir, hastaliga ait tipik bir 6zellik
tanimlanmamistir (11). Erken donemde yogun perifollikiiler lenfosit infiltrasyonu
mevcuttur. Hastalik ilerledik¢e infundibulum epitelinde follikiil merkezinden uzakta
izlenen (eksantrik) atrofi, follikiiliin iist boliimiinde konsantrik lamellar fibroplazi ve
sebase bezlerdeki kayba bagli olarak pilosebase iinitenin tamaminda hasarlanma gelisir.
Son evrede, subkiitan yag dokusuna kadar uzanan follikiiler longitiidinal fibr6z bantlar, kil
govdesinde graniilom olusumu ve daginik lenfohistiyositik infiltrasyon gozlenir. Erektor

pili kas1 saglamdir ve interfaz degisikligi saptanmaz (6,9,11,12).

Direkt immiinofloresan inceleme c¢ogunlukla negatiftir, ancak infundibular bazal

membranda az miktarda IgM birikimi olabilir (9).

d. Santral Sentrifugal Sikatrisyel Alopesi

Santral sentrifugal sikatrisyel alopesi, bazi sa¢ bakim yontemlerinin kullanimi (sicak tarak
(hot comb) alopesisi) veya kalitsal follikiiler bozukluklar (follikiiler dejenerasyon
sendromu) sonucu olusan primer sikatrisyel alopesi tipidir (7,85,86). Bu alopesi tipinin
diger alopesilerden bagimsiz bir hastalik mi1 oldugu, yoksa farkli alopesilerin ortak

morfolojisini mi yansittig1 halen tartisma konusudur (7).
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Klinik bulgular: Sa¢ dokiilmesi aktif donemde verteks bolgesinden baglayarak perifere
dogru ve simetrik olarak genisler. Kronik ve ilerleyici bir seyir gosterir (4,7). Genellikle
asemptomatik olmakla birlikte kasinti, duyarhilik, ignelenme hissi eslik edebilir (86).
Belirgin inflamasyon bulgusu yoktur. Skar gelisen bolgelerde yer yer normal sa¢ kiimeleri
gozlenir (4,7). Perifollikiiler hiperpigmentasyon ve infundibular fiizyona bagl politrisya
goriilebilir (5,7). Ozellikle hastaligin hizli ilerleme gosterdigi durumlarda ve ikincil
bakteriyel enfeksiyon gelistiginde piistiil ve kurut olusumu izlenebilir (follikiilitis

dekalvans tipi) (5).

Histopatolojik bulgular: Prematiir i¢ kok kilifi deskuamasyonu karakteristik, ancak 6zgiil
olmayan bir bulgudur (11,25). ilerleyen evrelerde eksantrik epitelyal atrofi, konsantrik
lamellar fibroplazi, infundibulum ve istmusta perifollikiiler lenfositik infiltrasyon ve
infundibular flizyon izlenir (5,6,11). Follikiilitis dekalvans tipinde; intrafollikiiler ve

perifollikiiler notrofil infiltrasyonu ve follikiil epitelinde par¢alanma mevcuttur (5).

e. Alopesi Miisinoza

Miisin birikimine bagl olarak kil follikiillerinin hasara ugramasi sonucu gelisir (4,87).
Idiyopatik olan primer ve lenfoma iliskili olan sekonder tip olmak iizere 2 farkli tipi
tanimlanmistir (7). Bu iki tipin birbirinden ayrimi 6nemlidir. Literatiirde alopesi
miisinozali hastalarin %30’unda kiitanéz T hiicreli lenfoma bildirilmistir (6). Hangi
hastalarda lenfoma ile iligkili alopesi miisinoza oldugunun belirlenmesi gii¢ oldugu i¢in bu
hastalarin uzun siire izlenmesi Onerilmektedir (7,88). Primer idiyopatik tip ¢cogunlukla
cocukluk ve erken eriskin ¢agda ortaya ¢ikar. Kisa siirelidir ve kendi kendini sinirlar. Bu

tipin lenfomaya doniistimii ¢ok nadirdir (6,7,88).

Klinik bulgular: inflamatuvar olmayan alopesik yamalardan eritemli, skuamli infiltre plak
ve nodiillere kadar degisik 6zellikte lezyonlar goriilebilir (89-91). Tutulan alanlarda hem
sikatrisyel, hem de sikatrisyel olmayan tip alopesi izlenebilir (92,93). Etkilenen saglar

kirildig1 icin tinea kapitistekine benzer sekilde siyah nokta belirtisi olusabilir (7).

Histopatolojik bulgular: Dis kok kilifinda miisin birikimi en erken bulgudur (12,89-91).
Hastalik ilerledikge olusan miisin ile dolu kistik yapilar follikiiler epiteli bozar.
Perivaskiiler ve perifollikiiler lenfosit infiltrasyonu mevcuttur (6,12). Pek ¢ok diger primer

sikatrisyel alopesilerin tersine konsantrik lamellar fibroplazi goézlenmez (6).
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Epidermotropizm, hiicresel atipi ve dermal lenfosit infiltrasyonu kesin gostergeler
olmamakla birlikte, eslik eden kiitanoz T hiicreli lenfoma agisindan uyarici olmalidir

(6,89).

f. Keratozis Follikiilaris Spinuloza Dekalvans
Jeneralize follikiiler hiperkeratoz, sikatrisyel alopesi ve fotofobinin birlikte goriildiigi

genetik bir sendromdur (7,94).

Klinik bulgular: Follikiiler hiperkeratoz genellikle infantlarda ve erken ¢ocukluk ¢aginda
ilk olarak kaslar, yanaklar, alin ve burunda baslar (95). Lezyonlar c¢ogunlukla deri
renginde, nadiren eritemlidir. Kirmizi-kahverengi telanjiyektaziler goriilebilir (96). Skalp,
boyun, govde ve ekstremiteleri etkileyen yaygin tutulum da olabilir. Hafif kasinti ve
duyarlilik eslik edebilir. Skalp ve kaslarda yama tarzinda, zaman iginde gelisen sikatrisyel

alopesi 6nemli bir bulgudur (95,97).

Histopatolojik bulgular: Erken evrede st follikiiler epitelde kompakt hiperkeratoz ve
hipergraniiloz, akut ve inflame lezyonlarda siiperfisyal intrafollikiiler ve perifollikiiler
0dem ile notrofiller izlenir (97). Geg¢ evrede daginik, perivaskiiler mononiikleer hiicre
infiltrasyonu, graniilomatéz inflamasyonla birlikte follikiiler hasarlanma, konsantrik

perifollikiiler ve adventisyal lamellar fibrozis mevcuttur (4,7).

2.5.2 Notrofilik Sikatrisyel Alopesiler
a. Follikiilitis Dekalvans
Destriiktif ve siipiiratif follikiilit sonrasi sikatrisyel alopesinin gelistigi, nedeni bilinmeyen,

ancak S. aureus enfeksiyonunun rol oynadigi diisiiniilen bir hastaliktir (7,98,99).

Klinik bulgular: Agrili veya kasintili, eritemli, follikiiler papiil ve pistiiller seklinde
baslayan lezyonlar birleserek kurutlanan miliyer abseler olusturur (6,99). Zamanla
yuvarlak veya diizensiz sekilli, atrofik, deri renginde veya fildisi rengi sikatrisyel alopesi
alanlar1 ortata ¢ikar (7). Lezyonlar sadece skalpte degil, sakal, boyun, aksilla ve pubiste de
gortilebilir (4,9,100).

Tek follikiiler agikliktan cok sayida sagin c¢iktig1 tufted hair follikiilit baz1 yazarlar
tarafindan follikiilitis dekalvans icin patognomonik bulgu olarak kabul edilir (99,101).
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Ancak genel olarak kabul edilen goriis, bu durumun pek c¢ok baska primer ve sekonder
sikatrisyel hastalikta da izlenmesi nedeniyle sikatrisyel alopesilerin 6zgilil olmayan bir

formu oldugu yoniindedir (102-104).

Histopatolojik bulgular: Erken evrede akneiform infundibular dilatasyon ile {ist ve orta
follikiilde intrafollikiiler ve perifollikiiler nétrofilik infiltrasyon mevcuttur (6,25). Hastalik
ilerledikge, infiltratta notrofillerle birlikte lenfositler ve plazma hiicreleri de goriiliir (7,9).
Graniilomatdz inflamasyon, yabanci cisim dev hiicreleri tarafindan ¢evrelenmis ¢iplak kil

govdeleri ile geg evrede follikiiler ve dermal fibrozis diger bulgulardir (12,24,25).

b. Disekan Seliilit / Disekan Follikiilit (Perifolliculitis capitis abscedens et suffodiens)
Akne konglobata, hidradenitis siipiirativa ve pilonidal siniisle birlikte follikiiler okliizyon

tetradinin bir bilesenidir (105). Akne vulgarisin bir alt tipi olarak da kabul edilir (7).

Klinik bulgular: Lezyonlar cogunlukla verteks ve oksipital bolgeye yerlesir (4,7).
Uzerinde follikiiler piistiiller ve kurutlarm oldugu, genellikle agrisiz, fluktuan, birlesim
gosteren nodiil ve plaklar izlenir (9,24). Hastalik ilerledikce, karakteristik klinik bulgu olan
cok sayida, birbiriyle birlesen siniisler ve kotli kokulu, kendiliginden drene olan apseler

gelisir (9,12). Geg evrelerde bu lezyonlarin yerinde skar dokusu olusur (24).

Histopatolojik bulgular: Erken evrede infundibular akneiform genisleme, intrafollikiiler
ve perifollikiiler nétrofilik infiltrasyon vardir (12). Follikiiler perforasyona bagl olarak
noétrofil, lenfosit ve plazma hiicrelerinden olusan apseler gelisir (7). Birbiriyle birlesen
dermal ve subkiitan apseler, siniis traktlar1 ve yaygin adneksiyal hasar patognomonik
bulgulardir (7,9). Ge¢ evrede dermis ve subkiitan dokuda, siniis traktlarinin etrafinda

yaygin fibrozis gelisir (11,12).

2.5.3 Kanisik Tip Sikatrisyel Alopesiler

a. Follikiilitis (Akne) Keloidalis

Cogunlukla Afrika kdkenli Amerikali erkeklerin oksipital bolgelerinde goriilen destriiktif,
sikatrisyel bir follikiilittir (7,9).

Klinik bulgular: Erken lezyonlar oksipital bolgenin altinda ve ensede follikiiler, eritemli

papiil ve piistiiller seklindedir (7,9,106). Lezyonlar zamanla fibrotik ve ekzofitik keloidal
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plak ve nodiiller haline gelir (9,106). Bu alanlarda sikatrisyel alopesi gelisir. Genellikle

asemptomatik olmakla birlikte, hafif yanma ve kasint1 da olabilir (7).

Histopatolojik bulgular: Erken lezyonlarda follikiiler dilatasyon ve sebase bez seviyesinde
intrafollikiiler ve perifollikiiler lenfoplazmositik infiltrasyon izlenir (11,107). Hastalik
ilerledikce fokal ya da tam follikiiler riiptiir, kil govdesi parcalar1 etrafinda graniilomat6z
reaksiyon veya mikroapseler olusur. Zamanla sebase bezlerde kayip, plazma hiicrelerinden

zengin kronik inflamasyon ve belirgin dermal fibrozis gelisir (6,107,108).

b. Follikiilitis (Akne) Nekrotika
Akne nekrotika varioliformis ve akne nekrotika miliyaris olmak tizere 2 formu vardir (7).
Enfeksiyoz ajanlar, bakteriyal siiperantijenler, altta yatan follikiilitin norotik ekskoriasyonu

veya otoimmiin faktorlerin etiyolojide rol oynadig: diisiiniilmektedir (6,109).

Klinik bulgular: Lezyonlar en sik anterior sa¢ c¢izgisinde yerlesir (6). Akne nekrotika
miliyariste, sikatrisyel olmayan ylizeyel bir follikiilit tablosu izlenir (7). Akne nekrotika
varioliformiste ise hafif kasintili, duyarli, kirmizi-kahverengi papiiller veya
papiilopiistiiller goriiliir. Zamanla lezyonlar gébekli goriinlim kazanir, merkezinde nekroz

ve deprese skar gelisir (110).

Histopatolojik bulgular: Erken evrede lenfositik ekzositoz, spongiyoz, iist pilosebase
tinitedeki keratinositlerde tek hiicre nekrozu ile yogun perifollikiiler ve perivaskiiler
lenfosit infiltrasyonu izlenir (6,7). Genellikle belirgin subepidermal 6dem vardir. Hastalik
ilerledikce follikiiler epitel ile komsu epidermis ve dermiste giderek birbiriyle birlesen

nekroz gelisir (7).

c. Eroziv Piistiiler Dermatoz

Travma, herpes zoster, radyoterapi ve kriyoterapi gibi faktorlerin tetiklemesine bagl
olarak skalpte ortaya ¢ikan kronik, tekrarlayan, amikrobiyal piistiiler bir dermatozdur (7,
111-114).

Klinik bulgular: Erken lezyonlar bliylik, asemptomatik, keskin sinirli, kurutlu plaklar

seklindedir. Bu plaklar, zamanla iizerinde gevsek piistiillerin izlendigi, eritemli, eksudatif;,
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eroziv lezyonlar haline gelir. Tedavi edilmezse ataklar seklinde piistiiller alevlenmeler

goriiliir ve bu alanlarda sikatrisyel alopesi gelisir (7,111).

Histopatolojik bulgular: Hastaliga 6zgiil olmayan erozyon, atrofi, akantoz, parakeratoz ve
subkorneal piistiiller gortliir. Dermiste follikiil merkezli olmayan yogun, kronik, karisik
tipte inflamatuvar hiicre infiltrasyonu ve yabanci cisim dev hiicreleri mevcuttur. Direkt

immiinofloresan inceleme ¢ogunlukla negatiftir (7,111).
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3. HASTALAR VE YONTEM

3.1 Hastalar

“Alopesilerin Histopatolojik Tanisinda Vertikal ve Transvers Kesitlerin Tanisal
Degerlerinin  Karsilastirilmas:” baglikli bu ¢alismanin projesi  13.10.2006 tarihinde
Baskent Universitesi Tip Fakiiltesi, Arastirma Kurulu ve Etik Kurulu’nun onayini almistir.

(Proje no: KA06/202)

Bu arastirmada, Ekim 2006-Ekim 2007 tarihleri arasinda Baskent Universitesi Tip
Fakiiltesi, Dermatoloji Anabilim Dali Poliklinigi’ne sa¢ dokiilmesi yakinmasiyla bagvuran

hastalar degerlendirildi.

Tiim hastalardan ayrintili 6ykii alindi. Sa¢ dokiilmesinin siiresi, lokalizasyonu, giinliik
dokiilen sag¢ sayisi, saglarda incelme olup olmadigi, sa¢ bakim {iriinii kullanimi, viicut
killarinda kayip, kasinti, yanma, agr1 gibi semptomlarin varligi, daha once kullanilan
tedaviler ve aile oykiisii 6grenildi. Ayrica lupus eritematozus, liken planus, siddetli akne,
otoimmiin hastaliklar, ila¢ kullanimi, diyet aligkanliklari, tekrarlayic1 enfeksiyon varligi,
psikolojik stres, kaza, ameliyat ve eger hasta kadinsa menstriiasyon, gebelik ile menopoz

Oykiisii sorgulandi.

Dermatolojik muayene yapilarak; alopesinin lokalizasyonu ve yaygmligi belirlendi.
Eritem, skuam, piistiil, perifollikiiler hiperkeratoz, atrofi, skar, telanjiyektazi ve pigment
degisiklikleri gibi bulgularin varligi arastirildi. Sa¢ ¢ekme testi ile aktif dokiilme olup
olmadig1 degerlendirildi ve tek seferde 6’nin iizerinde sa¢ dokiilmesi olmasi aktif sag
dokiilmesi olarak kabul edildi. Tirnaklarda pitting, l16konisi, koilonisi ve Beau ¢izgileri gibi
tirnak bulgularinin varlig1 arastirildi. Gerekiyorsa tam kan sayimi, aglik kan sekeri, ANA,

VDRL gibi laboratuvar testleri yapildi.

Oykii ve dermatolojik muayene ile elde edilen bulgular, hastalarn genel klinik
degerlendirmesinde kullanilmak iizere 6nceden hazirlanan protokole kaydedildi (Bkz. EK
1). Bu bulgularla hastalara klinik 6n tan1 ve/veya tanilar konuldu. Bu 6n tanilara gore tiim
sikatrisyel ve klinik olarak tanimlanamayan sikatrisyel olmayan alopesili hastalar ¢alisma

kapsamina alindi. Hastalara “Goniillii Denek Bilgilendirme ve Onay Formu” imzalatilda.
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3.2 Biyopsi Teknigi

Calismaya dahil edilen tiim hastalardan histopatolojik inceleme yapilmasi i¢in skalp
biyopsisi alindi. Bu amagla, telogen efluvium ve alopesi areata klinik 6n tanilart ile
degerlendirilen hastalarda; aktif hastaligin izlendigi, sa¢ ¢cekme testinin pozitif oldugu
bolgeler, androgenetik alopesi diisiiniilen hastalarda; normal skalp ile alopesik bolgenin
sinir1, sikatrisyel alopesili hastalarda ise; hastaliga ait primer morfolojik 6zelliklerin
gozlendigi en yeni ve aktif lezyonun periferi biyopsi i¢in en uygun alanlar olarak
belirlendi. Biyopsi alinacak alana povidon-iyodin soliisyonu ile temizlendikten sonra, 1-3
ml lidokain (%1) ve epinefrin (1:100000) soliisyonu ile lokal anestezi uygulandi.
Vazokonstriksiyonun olusmasi ve bdylece kanamanin en aza inmesi i¢in 15 dk beklendi.
Daha sonra 4 mm’lik punch biyopsi aleti ile sacin skalpten ¢ikis yoniine paralel olarak
(Resim 3.1), subkiitan yag dokusunu da igerecek sekilde, skalp yiizeyinden ortalama 3.5-4
mm derine girilerek elde edilen doku en derin bolgesinden kesildi. Bu yontemle 2 adet
punch biyopsi alindi. Sikatrisyel olmayan tip alopesi diisiiniilen hastalarda elde edilen 2
adet 4 mm’lik punch biyopsi materyali ayr1 ayr1 %10’luk formalin iceren siselere,
sikatrisyel alopesi on tanisi ile degerlendirilen hastalarda ise materyallerden biri %10’luk
formalin igeren siseye, digeri de iginde serum fizyolojik ile islatilmis gazli bezlerin
bulundugu bir petri kutusunun icine kondu. Bu materyaller daha sonra Bagkent
Universitesi Tip Fakiiltesi, Patoloji Anabilim Dali Laboratuvari’na ulastirildi.  Skalp
ylizeyinde olusan defekt gerekiyorsa 3-0 siitiirle kapatilarak, antibiyotikli merhem ile

giinliik pansuman Onerildi. Bir hafta sonra dikisler alindi.

="

Resim 3.1. 4 mm’lik punch biyopsi aleti ile sagin skalpten ¢ikis
yoniine paralel olarak girilerek biyopsi alinmasi.

XXX1X



3.3 Histopatolojik ve Immiinofloresan inceleme icin Preparatlarin Hazirlanmasi
3.3.1 Transvers Kesitlerin Hazirlanmasi

Transvers kesitler, Frishberg ve Sperling’in tanimladig: teknige gére hazirland1 (Sekil 3.1)
(13). Biyopsi ornekleri, %10’luk formalin ile fiksasyon sonrasi transvers olarak yaklagsik 1
mm kalinliginda ii¢ veya dort esit parcaya boliindii. Elde edilen pargalarin derin yiizeyleri
miirekkep ile boyandi ve miirekkepli ylizeyleri alta gelecek sekilde parafin bloga gomiildii.
Mikrotom ile miirekkepli yiizeyler kesildikten sonra her parcadan ayni lama sadece birer
kesit alind1 ve preparat hematoksilen-eozin ile boyandi. Bdylece tek bir lam {iizerinde
degisik seviyelerdeki bulgularin ayni anda degerlendirilmesi saglandi. Parafin blokta kalan
dokular, tekrar kesit alinmasi veya gerektiginde 6zel boya kullanilmasi i¢in patoloji

arsivinde saklandi.

Sekil 3.1. Transvers kesitlerin hazirlanmasi (13).

3.3.2 Vertikal Kesitlerin Hazirlanmasi

Biyopsi ornekleri %10°luk formalin ile fiksasyon sonras1 merkezinden vertikal olarak iki
esit parcaya boliindii. Elde edilen parcalar kesit yiizeyleri alta gelecek sekilde parafin
bloga gomiildii (Sekil 3.2) Seri halinde kesitler alinarak hematoksilen-eozin ile boyandi.
Eger immiinofloresan inceleme de gerekiyorsa, 6rnek formalin ile fikse edilmeden 6nce
vertikal olarak ikiye bdliinerek, yarisi rutin histopatolojik inceleme icin, diger yarisi da

uygun aktarim soliisyonu i¢inde korunarak immiinofloresan inceleme i¢in kullanildi.
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Sekil 3.2. Vertikal kesitlerin hazirlanmasi (23).

3.3.3 immiinofloresan Boyama Yéntemi

Direkt immiinofloresan boyama yontemiyle IgG, IgM, IgA ve C3 antikorlar1 ¢alisildi.

3.4 Transvers ve Vertikal Kesitlerde Saptanan Bulgularin Yorumlanmasi

Sikatrisyel ve sikatrisyel olmayan degisik tip alopesilere ait tanisal histopatolojik bulgular
farkli kaynaklardan arastirilarak belirlendi (Bkz. EK 2) (4-9,11). Genel histopatolojik
incelemede kullanilmak iizere, sikatrisyel ve sikatrisyel olmayan alopesilerde izlenebilecek
tiim histopatolojik bulgular1 iceren kontrol listesi olusturuldu (Bkz EK 3). Hastalarin ilk
basvurularinda skalplerinden alinan punch biyopsi 6rneklerinden hazirlanan transvers ve
vertikal kesitlerde izlenen histopatolojik bulgular ve immiinofloresan incelemenin

sonugclari, bu kontrol listesi kullanilarak kaydedildi.

Ik olarak, klinik &n tan1 ve/veya tanilar, transvers ve vertikal kesitlerden elde edilen
histopatolojik bulgular ve sikatrisyel alopesi diisiiniilen hastalarda yapilan immiinofloresan
incelemenin sonucu birlikte degerlendirildi. Bu sekilde ulasilan tan1 dermatolog tarafindan
en olasi tanm1 olarak kabul edildi. Bir yillik ¢caligma siiresi tamamlandiktan sonra ¢aligmaya
dahil edilen tiim hastalarin skalp biyopsi 6rneklerinin transvers ve vertikal kesitleri ayrildi.
Once transvers kesitler, en olas1 tan1 bilinmeksizin, klinik &n tam ve/veya tanilar ile
immiinofloresan inceleme gozoniine alinarak patolog tarafindan rastgele bir sekilde
incelendi. Bu sekilde konulan tanilar kaydedildi. Bir hafta sonra bu kez vertikal kesitler, en
olas1 tan1 ve transvers kesitler ile konulan tani bilinmeksizin, klinik 6n tan1 ve/veya tanilar
ve immiinofloresan inceleme gdzoniine alinarak rastgele bir sekilde degerlendirildi. Bu
sekilde yalnizca vertikal kesitlerin incelenmesi sonucunda konulan tanilar da kaydedildi.
Tek basina transvers ve tek basina vertikal kesitlerin incelenmesi sonucu ulasilan tanilar,

en olasi tani ile karsilastirildi.
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3.5 Istatistiksel Analiz

Calismaya ait verilerin istatistiksel analizi, SPSS 11.0 istatistik paket programi kullanilarak
yapildi. Stirekli degiskenler ortalama + standard hata, sayimla belirtilen degiskenler ise
%’lerle gosterildi. Karsilastirmalarda ki-kare ve Fischer’in ki-kare testleri kullanildi. p

degerinin 0.05’ten kiigiik olmas: istatistiksel olarak anlamli sinir olarak kabul edildi.
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4. BULGULAR

(Calisma grubuna alinan 53 hastanin 36°s1 (%67.9) kadin, 17°si (%32.1) erkek idi ve yaslari
16-79 arasinda (ort. 37.3 + 2.3) degismekteydi.

Klinik o6zelliklerin, transvers ve vertikal kesitlerde izlenen histopatolojik bulgularin ve
immiinofloresan incelemenin sonucunun birarada degerlendirilmesi ile 53 hastanin 47’sine
(%88.7) tan1 konulabildi, ancak 6 hastada (%11.3) kesin bir taniya ulasilamadi. Tan1 alan
47 hastanin 30’unda (%63.8) sikatrisyel olmayan, 17’sinde (%36.2) de sikatrisyel alopesi
saptandi. Sikatrisyel olmayan alopesili hastalarin 17’sinde (%56.7) alopesi areata, 7’sinde
(%23.3) AGA, 5’inde (%16.7) telogen efluvium, 1’inde (%3.3) ise traksiyon alopesisi
izlendi (Tablo 4.1). Sikatrisyel alopesili hastalarin ise 5’inde (%29.4) LPP, 5’inde (%29.4)
psodopelad, 4’iinde (%23.5) follikiilitis dekalvans, 1’inde (%5.9) DLE, 1’inde (%5.9)
frontal fibrozan alopesi ve 1’inde (%5.9) de disekan seliilit mevcuttu (Tablo 4.2). Her iki
teknikle de tan1 konulamayan 6 hastanin 4’iinde klinik olarak sikatrisyel olmayan (2’sinde
AGA veya telogen efluvium, 1’inde AGA, 1’inde alopesi areata), 2’sinde sikatrisyel
(psodopelad veya LPP) alopesi diisiiniildii. Immiinofloresan inceleme yapilan 18 hastanin

hi¢birinde anlamli boyanma saptanmadi.

Tablo 4.1 Sikatrisyel olmayan alopesili hastalarin dagilimi

Tam Say1 (%)
Alopesi areata 17 (56.7)
Androgenetik alopesi 7 (23.3)
Telogen efluvium 5 (16.7)
Traksiyon alopesisi 1 (3.3)
Toplam 30 (100)

Tablo 4.2 Sikatrisyel alopesili hastalarin dagilimi

Tanm Say1 (%)
Liken pilanopilaris 5(294)
Psodopelad 5(94)
Follikiilitis dekalvans 4(23.5)
Diskoid lupus eritematozus 1 (5.9
Disekan seliilit 1 (5.9
Frontal fibrozan alopesi 1 (5.9
Toplam 17 (100)
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Klinik 6zelliklerin, transvers ve vertikal kesitlerde izlenen histopatolojik bulgularin ve
immiinofloresan incelemenin sonucunun birarada degerlendirilmesi ile tan1 konulabilen 47
hastanin 35’ inde (%74.5) hem tek basina transvers, hem de tek basina vertikal kesitler
degerlendirilerek ulasilan tani, en olasi tantyla uyumluydu. Sekiz hastada (%17) tek basina
transvers kesitlerin incelenmesiyle konulan tanilar en olasi taniyla uyumluyken, bu
hastalarin skalp biyopsi orneklerinin vertikal kesitlerinde 6zgiil olmayan bulgular izlendi.
Dort hastada (%8.5) ise tek basina vertikal kesitlerin incelenmesiyle konulan tanilar en
olasi tantyla ayniyken, bu olgularin transvers kesitlerindeki bulgular 6zgiil degildi (tablo

43).

Tablo 4.3 Transvers ve vertikal kesitlerdeki histopatolojik bulgularla
konulan tanilarin en olas1 taniyla uyumu

Say1 (%)
Hem transvers hem de vertikal kesitlerdeki bulgularin 35 (74.5)
en olasi tantyla uyumlu oldugu hastalar
Yalnizca transvers kesitlerdeki bulgularin 8(17)
en olasi taniyla uyumlu oldugu hastalar
Yalnizca vertikal kesitlerdeki bulgularin 4 (8.5)

en olasi taniyla uyumlu oldugu hastalar

Hem tek basma transvers, hem de tek basina vertikal kesitlerin degerlendirilmesiyle
ulagilan taninin, en olasi tanityla uyum gosterdigi 35 hastanin 15’inde (%42.9) alopesi
areata, 7’sinde (%20) AGA, 4’linde (%11.4) psddopelad, 3’iinde (%38.6) follikiilitis
dekalvans, 2’sinde (%5.7) telogen efluvium, 1’inde (%2.9) LPP, 1’inde (%2.9) DLE,
I’inde (%2.9) frontal fibrozan alopesi, 1’inde (%2.9) traksiyon alopesisi mevcuttu (Tablo
4.4). Tek basina transvers kesitlerin incelenmesiyle en olasi taniya ulasilan, ancak vertikal
kesitlerde 6zgiil bulgularin izlenmedigi 8 hastanin 3’tinde (%37.5) telogen efluvium,
2’sinde (%25) alopesi areata, 1’inde (%12.5) psddopelad, 1’inde (%12.5) follikiilitis
dekalvans, 1’inde (%12.5) disekan seliilit saptand1 (Tablo 4.5). Tek bagina vertikal
kesitlerde izlenen bulgularin en olasi taniyla ayni oldugu, buna karsilik transvers kesitlerde

0zgiil bulgular saptanmayan 4 hastanin hepsinde (%100) de LPP vardi (Tablo 4.6).
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Tablo 4.4 Hem transvers hem de vertikal kesitlerdeki bulgularin
en olas1 taniyla uyumlu oldugu hastalar

Tam Say1 (%)

Alopesi areata 15 (42.9)
Androgenetik alopesi 7 (20)

Psodopelad 4 (11.4)
Follikilitis dekalvans 3 (8.6)
Telogen efluvium 2 (5.7
Liken pilanopilaris 1 (2.9)
Frontal fibrozan alopesi 1 (2.9)
Diskoid lupus eritematozus 1 2.9
Traksiyon alopesisi 1 29
Toplam 35 (100)

Tablo 4.5 Yalnizca transvers kesitlerdeki histopatolojik bulgularla
konulabilen tanilarin en olasi tantyla uyumu

Tam Say1 (%)
Telogen efluvium 3(37.5)
Alopesi areata 2 (25
Psodopelad 1 (12.5)
Follikilitis dekalvans 1 (12.5)
Disekan seliilit 1 (12.5)
Toplam 8 (00)

Tablo 4.6 Yalnizca vertikal kesitlerdeki histopatolojik bulgularla
konulabilen tanilarin en olas1 taniyla uyumu

Tam Say1 (%)
Liken pilanopilaris 4 (100)
Toplam 4 (100)

Klinik 6zelliklerin, transvers ve vertikal kesitlerde izlenen histopatolojik bulgularin ve
immiinofloresan incelemenin sonucunun birarada degerlendirilmesi ile tani alan 47
hastanin 43’itinde (%91.5) tek basina transvers, 39°’unda (%83) da tek basina vertikal
kesitlerdeki histopatolojik bulgularin incelenmesi ile konulan tanilar en olasi taniyla
uyumluydu. Tek bagina transvers ve tek basina vertikal kesitlerle konulan tanilarin en olasi
taniyla uyumlar1 karsilagtirildiginda, her iki teknigin tan1 koyma basarisi arasinda saptanan

fark istatistiksel olarak anlamli degildi (p=0.35).
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Sikatrisyel olmayan alopesili 30 hastanin tiimiine (%100) tek bagina transvers, 25’ine
(%83.3) ise tek basina vertikal kesitlerdeki histopatolojik bulgularla konulan tanilar en
olast tamyla uyumluydu. Tek basina transvers ve tek basina vertikal kesitlerle konulan
tanilarin en olast taniyla uyumlar1 karsilastirildiginda, sikatrisyel olmayan alopesili
hastalarda her iki teknigin tan1 koyma basarisi arasindaki fark istatistiksel olarak sinirda idi

(p=0.05).

Sikatrisyel alopesili 17 hastanin 13’line (%76.5) tek basina transvers, 14’iine (%82.4) ise
tek basina vertikal kesitlerdeki histopatolojik bulgularla konulan tanilar, bu hastalarin en
olas1 tanilartyla uyumluydu. Tek basina transvers ve tek basina vertikal kesitlerle konulan
tanilarin en olasi tantyla uyumlan karsilastirildiginda, sikatrisyel alopesili hastalarda her

iki teknigin tan1 koyma basaris1 arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi

(p=1).

Klinik olarak, alopesi areatal1 17 hastanin 12’sinde (%70.6) yama (Resim 4.1), 3’iinde
(%17.6) ofiyazis (Resim 4.2) tipinde alopesi areata mevcutken, 2’sinde (%11.8) alopesi
tiniversalis saptandi. Bu hasta grubunun hepsinde (%100) tek basina transvers, 15’inde
(%388.2) ise tek basina vertikal kesitlerde izlenen bulgularla en olasi taniya ulagildi. Tek
basina transvers ve tek basina vertikal kesitlerle konulan tanilarin en olas1 taniyla uyumlari
karsilastirildiginda, alopesi areatali hastalarda her iki teknigin tan1 koyma basarisi arasinda
saptanan fark istatistiksel olarak anlamli degildi (p=0.48). Tiim hastalarda terminal follikiil
yogunlugunda azalma, anagen/katagen-telogen evredeki terminal follikiillerin oraninda
azalma, transvers kesitlerde daha dogru degerlendirilen bulgulardi (Resim 4.3). Her iki
teknigin tek basina kullanilmasiyla tani konulan 15 (%88.2) olguda, peribulbar lenfositik
infiltrasyon, perivaskiiler ve/veya periadneksiyal lenfositik infiltrasyon, konsantrik
lamellar fibroplazi (Resim 4.4 ve 4.5), follikiiler lenfositik ekzositoz, follikiillerde melanin
pigment kiimeleri ve terminal follikiillerdeki minyatiirizasyon, hem transvers hem de
vertikal kesitlerde izlenen histopatolojik bulgulardi. Tek bagina vertikal kesitlerin
incelenmesiyle tan1 konulamayan 2 olgunun birinde yama tipinde alopesi areata vardi ve
kesitlerde terminal follikiillerde minyatiirizasyon, terminal follikiil yogunlugunda azalma
ve hafif perivaskiiler lenfositik infiltrasyon disinda bir bulgu izlenmedi. Ofiyazis tipinde
alopesi areatali diger hastanin vertikal kesitlerinde ise kil follikiillerinde atrofi ve kayip
disinda bulgu yoktu. Her iki hastada da tipik peribulbar lenfositik infiltrasyon transvers

kesitlerde gortildii.
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Resim 4.1. Skalpte yama tipinde alopesi areata.

Resim 4.2. Ofiyazis tip alopesi areata.
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Resim 4.3. Alopesi areatada transvers kesitte anagen/katagen-telogen evredeki
terminal follikiillerde azalma. (H&E, x4.)

Resim 4.4. Alopesi areatada vertikal kesitte konsantrik lamellar
fibroplazi (== ) peribulbar () ve perivaskiiler =) lenfositik
infiltrasyon. (H&E, x4.)
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Resim 4.5. Alopesi areatada transvers kesitte tipik (arz ogulu) peribulbar lenfositik
infiltrasyon ( == ) ve konsantrik lamellar fibroplazi (p). (H&E, x20.)

Androgenetik alopesili (Resim 4.6) 7 hastanin hepsine (%100) de hem tek basina
transvers, hem de tek basina vertikal kesitlerle konulan tanilar en olas1 taniyla uyumluydu.
Terminal follikiillerde minyatiirizasyon, fibroz trakt olusumu (Resim 4.7), sebase bezlerde
atrofi ile perivaskiiler ve/veya periadneksiyal hafif lenfositik infiltrasyon, hem transvers
hem de vertikal kesitlerde izlenen histopatolojik bulgulardi. Terminal follikiil
yogunlugunda azalma, velliis follikiil yogunlugunda artis ve anagen/katagen-telogen
evredeki terminal follikiillerin oraninda azalma, transvers kesitlerde daha dogru olarak

degerlendirilen bulgulardi.
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Resim 4.6. Androgenetik alopesi. Frontotemporal bélgedeki ve verteksteki
saclarda seyrelme.

Resim 4.7. Androgenetik alopeside vertikal kesitte fibroz trakt (== ). (H&E, x10.)



Telogen efluviumlu (Resim 4.8) 5 hastanin timiinde (%100) tek basina transvers, 2’sinde
(%40) tek basina vertikal kesitlerde izlenen bulgularla en olasi tanitya ulasildi. Her iki
teknigin tan1 koyma basaris1 arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi (p=0.17).
Terminal follikiil yogunlugu, anagen/katagen-telogen evredeki terminal follikiillerin orani,
transvers kesitlerde daha dogru degerlendirilen bulgulardi (Resim 4.9). Follikiiler iinite

yapist hem transvers, hem de vertikal kesitlerde degerlendirilebildi.

Resim 4.9. Telogen efluviumda transvers kesitte tamamina yakinii telogen
evrede olan terminal follikiiller (we=p). (H&E, x4.)
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Traksiyon alopesisi olan (Resim 4.10) 1 hastada hem tek basina transvers, hem de tek
basina vertikal kesitlerdeki bulgularla konulan tanilar en olasi tamiyla uyumluydu.
Follikiiler {nite yapisinda bozulma, follikiiler hasar, perivaskiiler hafif lenfositik
infiltrasyon ve fibr6z trakt olusumu hem transvers hem de vertikal kesitlerde (Resim 4.11)
izlenen histopatolojik bulgulardi. Terminal follikiil yogunlugu ile anagen/katagen-telogen
fazdaki terminal follikiillerin orami, transvers kesitlerde daha dogru degerlendirilen

bulgulardi.

Resim 4.10. Traksiyon alopesisi. Temporal bolgede sinirlari belirsiz, yer
yer degisik uzunlukta kirik saglarin izlendigi alopesik yama.

Resim 4.11. Traksiyon alopesisinde vertikal kesitte follikiiler iinite
yapisinda bozulma ve follikiiler hasar. (H&E, x4.)
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Liken pilanopilarisli (Resim 4.12) 5 hastanin 1’inde (%20) tek basina transvers, tiimiinde
(%100) tek basina vertikal kesitlerde izlenen bulgularla en olasi taniya ulasildi. Tek basina
transvers ve tek basina vertikal kesitlerle konulan tanilarin en olasi tamiyla uyumlari
karsilastirildiginda, LPP’li hastalarda vertikal kesitin tan1 koymada transvers kesite gore
daha tistiin oldugu saptandi (p=0.04). Hastalarin tiimiinde de dermoepidermal bileskedeki
likenoid ve vakuolar interfaz degisikligi yalnizca vertikal kesitlerde degerlendirilebildi
(Resim 4.13). Her iki teknikle de tani konulabilen 1 hastada follikiiler {inite yapisi,
perifollikiiler, perivaskiiler ve interstisyel lenfositik infiltrasyon, sebase bezlerde atrofi,
follikiiler hasar, follikiiliin iist kisimlarinda konsantrik lamellar fibroplazi ile follikiiler
vakuoler ve likenoid dejenerasyon (Resim 4.14), hem transvers hem de vertikal kesitlerde
izlenen histopatolojik bulgulardi. Yalnizca vertikal kesitlerle taniya ulasilabilen 4 hastanin
I’inde follikiiliin infundibulum ve istmusunda likenoid ve vakuoler dejenerasyon mevcuttu
ve bu bulgular sadece vertikal kesitlerde saptanabildi. Terminal follikiil yogunlugunda
azalma veya terminal follikiillerdeki tam kayip yalnmizca transvers kesitlerde
degerlendirilebildi. Perifollikiiler, perivaskiiler ve interstisyel lenfositik infiltrasyon ise

hem transvers, hem de vertikal kesitlerde izlendi.

Resim 4.12. Liken pilanopilaris. Skalpte, verteksten temporal ve pariyetal
bolgeye dogru genisleyen atrofik alopesik yama ve bu yamanin
periferinde perifollikiiler likenoid papiiller.
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Resim 4.13. Liken pilanopilariste vertikal kesitte dermoepidermal bileskede
yogun, bant tarzinda lenfositik infiltrasyon (=== ) ve vakuoler dejenerasyon
(). (H&E, x10.)

Resim 4.14. Liken pilanopilariste transvers kesitte follikiiler vakuoler
ve likenoid dejenerasyon (== ). (H&E, x20.)
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Frontal fibrozan alopesili (Resim 4.15) 1 hastada ise hem tek basina transvers, hem de tek
basina vertikal kesitlerdeki bulgularla konulan tanilar en olasi taniyla uyumluydu. Bu
hastanin hem transvers hem de vertikal kesitlerinde liken planopilariste saptanan

histopatolojik bulgular izlendi.

Resim 4.15. Frontal fibrozan alopesi. Skalpte frontotemporal sag ¢izgisinde
geriye ¢ekilme ve perifollikiiler likenoid papiiller.

Psddopeladli (Resim 4.16) 5 hastanin hepsinde (%100) tek basina transvers, 4’tinde (%80)
ise tek basina vertikal kesitlerde izlenen bulgularla en olast taniya ulagildi. Tek basina
transvers ve tek basina vertikal kesitlerle konulan tanilarin en olasi taniyla uyumlar
karsilastirildiginda, bu hastalarda her iki teknigin tani1 koyma basaris1 arasinda saptanan
fark istatistiksel olarak anlamli degildi (p=1). Her iki teknikle de tani konulabilen 4
olguda, ozellikle infundibulumdaki perifollikiiler lenfositik infiltrasyon, tutulan
follikiillerin sebase bezlerinde atrofi, fibroz trakt olusumu, follikiiler {inite yapisinda
bozulma, follikiiler hasar ile follikiiliin {ist kistmlarindaki konsantrik lamellar fibroplazi
hem transvers hem de vertikal kesitlerde izlenen histopatolojik bulgulard: (Resim 4.17 ve
4.18). Terminal follikiil yogunlugu transvers kesitlerde daha dogru degerlendirildi. Atrofi
gibi epidermal degisiklikler ise yalmizca vertikal kesitlerde izlendi. Vertikal kesitlerin
incelenmesiyle tani konulamayan 1 olguda; transvers kesitlerde terminal follikiil
yogunlugunda orta derecede azalma, sebase bezlerde atrofi, fibroz trakt olusumu,
perifollikiiler ve perivaskiiler lenfositik infiltrasyon mevcutken, vertikal kesitlerde

perivaskiiler ve periadneksiyal hafif lenfositik infiltrasyon disinda bir bulgu izlenmedi.
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Resim 4.16. Psédopelad (Brocq’un psédopeladi). Skalpte vertekste, pariyetal
ve frontal bolgelerde diizensiz sekilli agik pembe, parlak, atrofik, alopesik plaklar.

Resim 4.17. Psédopeladli hastada vertikal kesitte follikiilerde hasarlanma,
periinfundibular lenfositik infiltrasyon ( ===p-) ve fibroz trakt (p) . (H&E, x10.)
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Resim 4.18. Psodopeladda transvers kesitte fibroz trakt (=== ), perivaskiiler
lenfositik infiltrasyon ve follikiiler hasar. (H&E, x4.)

Follikiilitis dekalvansli (Resim 4.19) 4 hastanin tiimiinde (%100) tek basina transvers,
3’linde (%75) tek basina vertikal kesitlerde izlenen bulgularla en olasi tan1 konabildi. Tek
basina transvers ve tek basina vertikal kesitlerle konulan tanilarin en olasi1 taniyla uyumlar:
karsilagtirildiginda, follikiilitis dekalvansh hastalarda her iki teknigin tan1 koyma basarisi
arasinda saptanan fark istatistiksel olarak anlamli degildi (p=1). Her iki teknikle de tani
konulabilen 3 hastada, intrafollikiiler, perifollikiiler ve interfollikiiler alanlarda baskin
olarak nétrofillerden olusan karisik tipte infiltrasyon, follikiiler {inite yapisinda bozulma ve
follikiiler hasar hem transvers hem de vertikal kesitlerde (Resim 4.20) izlenen
histopatolojik bulgulardi. Terminal follikiil yogunlugunda azalma transvers kesitlerde daha
dogru olarak degerlendirildi. Vertikal kesitlerle tan1 konulamayan bir olguda; transvers
kesitlerde perifollikiiler alanda baskin olarak nétrofillerden olusan karisik tipte
infiltrasyon, follikiiler iinite yapisinda bozulma, infundibulum ve istmusta follikiiler hasar
ile follikiiliin alt kisimlarinda konsantrik lamellar fibroplazi mevcutken, vertikal kesitlerde

perifollikiiler ve interstisyel hafif lenfositik infiltrasyon diginda bir bulgu izlenmedi.
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Resim 4.19. Follikiilitis dekalvans. Skalpte follikiiler yerlesimli, kurutlanmis
pustiil ve bu alanda gelismis alopesik yama.

Resim 4.20. Follikiilitis dekalvansta vertikal kesitte follikiiler
hasar ile intrafollikiiler, perifollikiiler ve interfollikiiler baskin
olarak nétrofillerden olusan karisik tipte infiltrasyon. (H&E, x4.)
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Diskoid lupus eritematozuslu 1 hastada hem tek basmna transvers, hem de tek basina
vertikal kesitlerdeki bulgularla konulan tanilar en olas1 taniyla uyumluydu. Follikiiler {inite
yapisinda bozulma, tutulan follikiillerin sebase bezlerinde atrofi, infundibulum ve istmusta
hasar, perivaskiiler, periadneksiyal, perifollikiiler ve dermal lenfositik-histiyositik
infiltrasyon ile perifollikiiler miisin birikimi, hem transvers hem de vertikal kesitlerde
izlenen histopatolojik bulgulardi. Follikiiliin {ist kisimlarindaki konsantrik lamellar
fibroplazi yalmizca transvers kesitlerde goriliirken, likenoid ve vakuoler interfaz
degisikligi (Resim 4.21), follikiiler lenfositik ekzositoz, follikiiler dilatasyon ve follikiiler

tikag yalnizca vertikal kesitlerde izlendi.

Resim 4.21. Diskoid lupus eritematozusta vertikal kesitte dermoepidermal
bileskede ve follikiiler iinitenin epitelinde bazal tabaka dejenerasyonu ( mp-)
ve yama tarzinda lenfositik infiltrasyon ( P> ). (H&E, x10.)

Disekan seliilitli (Resim 4.22) 1 hastada tek basina transvers kesitlerdeki bulgularla
konulan tani en olasi taniyla uyumluyken, tek basina vertikal kesitlerde 6zgiil olmayan
bulgular izlendi. Follikiiler iinite yapisinda bozulma, terminal follikiil yogunlugunda
belirgin azalma veya terminal follikiillerde tam kayip, perifollikiiler, intrafollikiiler, dermal
ve perivaskiiler alanlarda karigik tipte hiicrelerden olusan abse gelisimi ve follikiiler hasar
yalnizca transvers kesitlerde goriilen bulgulardi (Resim 4.23). Vertikal kesitlerde ise
dermal, perifollikiiler ve perivaskiiler lenfosit ve plazma hiicrelerinden olusan orta

derecedeki infiltrasyon disinda bulgu saptanmadi.
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Resim 4.22. Disekan seliilit. Skalpte oksipital bdlgede eritemli nodiil.
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Resim 4.23. Follikiilitis dekalvansta transvers kesitte terminal follikiillerde
tam kay1p, yerine yogun, karisik tipte yangisal hiicrelerden olusan infiltrat ve
apse gelisimi. (H&E,x10.)
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5. TARTISMA

Sag; bireylerin kisisel goriiniimiinii, kimligini ve genel sagligini1 yansitan 6nemli bir
karakteristik 6zelliktir (7). Alopesi olarak adlandirilan sa¢ dokiilmesi, her yastaki kadin ve
erkeklerde sik goriilen, bireyleri psikososyal olarak olumsuz yonde etkileyen heterojen bir
hastalik grubu i¢in kullanilan genel bir terimdir (1,2). Kesin bir epidemiyolojik veri
olmamakla birlikte, degisik tip alopesilerin dermatolojik hastaliklarin 6nemli bir bolimiinii
olusturdugu bilinmektedir (2,3). Yapilan bir ¢alismada; dermatoloji poliklinigine bagvuran
hastalarin ilk 5 yakinmasi arasinda alopesilerin de yer aldigi saptanmuistir (3). Alopesi
bircok lokal veya sistemik hastaliga bagli olarak ortaya cikabilir ve klasik olarak
sikatrisyel olmayan tip ve sikatrisyel tip olmak tizere iki gruba ayrilir (2,4,5). Sikatrisyel
olmayan alopesilerin telogen efluvium, AGA ve alopesi areata basta olmak tiizere birgok
alt tipi vardir (2,4,11). Bu grup alopesilerde follikiil epiteli saglamdir ve yeniden sac
¢tkmast miimkiindiir (5,8). Ancak baslica DLE, LPP, follikiilitis dekalvans ve disekan
seliilit gibi alt tipleri olan sikatrisyel alopesiler ise follikiil epitelinin bag dokusu ile yer
degistirmesi nedeniyle ¢cogu zaman geri doniissiizdiir (5-7). Cok sayida alopesi alt tipi
olmasi, bu hastaliklarin ¢ogunun birbiriyle i¢ ice gecen, hastalik ilerledik¢e degisen klinik
ve histopatolojik oOzellikler gdstermesi, bu grup hastaliklara dogru taninin konulmasini
giiclestirmektedir (4,9). Alopesi alt tiplerinin degisik nedenlere bagli olarak ortaya ¢ikmasi
ve farkli patogenezlerinin olmasi nedeniyle tedavileri de farklidir (1,2,7). Bu nedenle,
hastalarin yagam kalitesini olumsuz yonde etkileyen, bazen kalic1 sa¢ kaybina da neden
olabilen alopesilere dogru taninin konulmasi; hastanin dogru olarak bilgilendirilebilmesi

ve uygun tedavinin erken donemde baslanabilmesi agisindan son derece dnemlidir (2).

Pek ¢ok alopesi alt tipine dykii, fizik muayene ve sac¢in klinik olarak incelenmesiyle tani
konmasi1 miimkiindiir (2). Ancak bazi olgularda klinik bulgular 6zgiil degildir, hatta klinik
olarak sikatrisyel olmayan alopesiler ile sikatrisyel alopesiler ayird edilemeyebilir. Bu
durumda skalp biyopsisi alinarak histopatolojik inceleme yapilmasi gerekir (2,9). Skalp
biyopsi Orneklerinin degerlendirilmesinde uzun yillar boyunca sadece vertikal kesitler
kullanilmigsken, Headington 1984 yilinda ilk kez transvers kesitlerin iistiin ydnlerini
tanimlamistir (10). Bu tarihten sonra bazi arastirmacilar vertikal kesitlerde tanisal
ozelliklerin izlendigi follikiilleri bulabilmenin zor, bu yontemle elde edilen bilgilerin
cogunlukla yetersiz ve yanlis oldugunu One siirerek histopatolojik tanida transvers

kesitlerin mutlaka kullanilmas1 gerektigini savunmuslardir (9,11-15). Diger aragtirmacilar
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ise dermoepidermal bileskedeki degisiklikler ve dermiste fibrozis ve miisin birikimi gibi
onemli bulgularin ancak vertikal kesitlerle elde edilebilecegini sdyleyerek bu yontemin
daha degerli oldugunu belirtmislerdir (16). Son yillarda kabul gbren goriis ise; her iki
yontemin de farkli istiinliikleri oldugu yoniindedir (17,18). Transvers kesitlerde tek
ornekte c¢ok sayida follikiilin degerlendirilebilmesi nedeniyle terminal, vellis ve
minyatiirize olmus follikiillerin yogunlugu, anagen/katagen-telogen evredeki terminal
follikiillerin oran1 gibi nicel veriler elde edilebilir (9,10). Bu veriler 6zellikle AGA, telogen
efluvium, peribulbar infiltrasyonun gozlenmedigi kronik alopesi areata olgulari, ofiyazis
ve alopesi iiniversalis gibi alopesi areata alt tiplerinde degerlidir (4,8,9,11,35,40,49).
Ozellikle LPP ve DLE gibi sikatrisyel alopesilerde ise nicel verilerden ¢ok epidermis
(atrofi gibi), dermoepidermal bileske (likenoid ve vakuoler interfaz degisikligi gibi) ve
dermisteki (perivaskiiler ve dermal lenfositik infiltrasyon, dermal miisin birikimi, fibrozis
gibi) bulgular 6nemlidir (9,11,12). Bu anlamda, vertikal kesitler derinin tiim tabakalarini
ayni anda incelemeye ve bu bulgularin degerlendirilebilmesine olanak saglar (16-18).
Bununla birlikte, sikatrisyel alopesiler icin hem transvers hem de vertikal kesitlerde
hastaliga ait tanisal bulgularin goriildiigli tek bir follikiilii yakalamanin bile tan1 konmasi
icin yeterli oldugu bildirilmistir (16). Transvers kesitlerde c¢ok sayida follikiil
incelenebildigi i¢in, tanisal ozelliklerin izlendigi follikiilleri yakalama sansi da daha
yuksektir (9,10,17). Vertikal kesitlerde ise, skalp biyopsisinin 6zellikle terminal
follikiillerin ¢ok sayida oldugu ve hastaligin morfolojik 6zelliklerinin goriildiigli bolgeden
alinmas1 ve bu biyopsiden seri kesitler yapilmas1 durumunda tanisal degerdeki follikiileri
yakalama olasiligi artar (18,31). Literatiirde, bu bilgilerin 1s18inda fokal degisiklikleri
kagirmamak ve nicel veriler hakkinda fikir yiirlitebilmek i¢in ¢ok sayida vertikal kesit
yapilmas1 gerektigi belirtilmekle birlikte, tek bir transvers kesitte bile bu verilerin

degerlendirebilecegi iizerinde durulmustur (9,18).

Literatiirde alopesilerin histopatolojik tanisinda transvers ve vertikal kesitlerin farkli
iistiinliikleri olmasi nedeniyle her iki yontemin birlikte kullanilmasinin tanisal degeri
artirdigi bildirilmistir (17,18). Bu amagla skalpten 2 adet 4 mm’lik punch biyopsi 6rnegi
alimmasi, drneklerin birinden transvers, digerinden vertikal kesit yapilmasi ve sikatrisyel
alopesilerde ek olarak immiinofloresan inceleme igin, vertikal kesit yapilacak O6rnegin
ortadan ikiye bdliinerek, yarisinin da immiinofloresan inceleme i¢in kullanilmasi
onerilmistir (17). Kuzey Amerika Sa¢ Arastirma Toplulugu ise sikatrisyel alopesilerin alt

tiplerini belirlerken en az 1 adet 4 mm’lik punch biyopsi alinarak mutlaka transvers kesit
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yapilmasi, vertikal kesit ve/veya immiinofloresan inceleme i¢in miimkiinse ikinci bir 4
mm’lik punch biyopsi alinmasi gerektigini 6ne siirmiistiir. Bu grup ayrica, istenirse LPP ve
DLE gibi sikatrisyel alopesi tiplerinin histopatolojik tanisinda yardime1 olabilecek elastin,
miisin ve PAS boyalarinin yapilabilecegini belirtmis, follikiiler kaybin derecesini ve tekrar
sa¢ c¢ikma potansiyelini degerlendirmek i¢in ise saglarin tamamen dokiildigi atrofik
bolgeden tigiincii bir biyopsinin de alinabilecegini eklemistir (29). Literatiirde her iki
teknigin birlikte kullanilmasi sayesinde transvers ve vertikal kesitlerde goriilen bulgularin
birlikte degerlendirilebilecegi, ek kesit gereksiniminin azalacagi ve tanisal 6zelliklerin
izlendigi alanlarin bulunma olasiliginin artacag: bildirilmistir (17). Ancak bu yaklagimin
hem maliyeti daha yiiksektir, hem de hastadan en az 2 adet punch biyopsi alinmasi
gerektigi icin histopatolojik inceleme daha uzun zaman alir. Ayrica, sa¢ dokiilmesi
nedeniyle zaten rahatsizlik duyan ve endiseleri olan hasta da sagli derisinden 2 veya 3
biyopsi alinmasini istemeyebilir. Bu durumda tek biyopsi alinmasi ve alinan 6rnekten
transvers veya vertikal kesitlerin yapilacagina karar verilmesi gerekir. Bu nedenle hangi

yontemin alopesi alt tiplerinin tanisinda daha degerli oldugunun bilinmesi gerekir.

Literatiirde, transvers kesitlerin 0zellikle sikatrisyel olmayan alopesilerde, vertikal
kesitlerin ise sikatrisyel alopesilerde daha fazla tanisal bilgi sagladig: bildirilmekle beraber
her iki yontemin tanisal degerini karsilastiran sinirli sayida caligma vardir (14,18,19).
Elston ve arkadaslarinin 2005°te yaptiklar transvers ve vertikal kesitlerin tanisal degerini
karsilastirdiklar1 ¢aligmada; vertikal ve transvers kesitlerin birlikte degerlendirilmesinin
tan1 koymada tek bagina transvers veya tek basina vertikal kesitlere gore daha basaril
oldugu bulunmustur. Her iki teknigin birbirine iistlinliigli olmamas1 nedeniyle tek biyopsi
alinabilen hastalarda ise, biyopsi 0rneginin transvers veya vertikal olarak kesilebilecegi
belirtilmistir. Bununla birlikte vertikal kesitlerin 6zellikle sikatrisyel alopesilerde,
transvers kesitlerin ise sikatrisyel olmayan alopesilerde daha fazla tanisal degeri olan ipucu

sagladigi bulunmustur (18).

Bu ¢alismada, transvers ve vertikal kesitlerin alopesilerdeki tanisal degerinin belirlenmesi
ve karsilastirilmast amaciyla dncelikle ¢alismaya dahil edilen hastalarin klinik 6n tanisi,
transvers ve vertikal kesitlerdeki histopatolojik bulgular ve sikatrisyel alopesili hastalarda
immiinofloresan incelemenin sonucu bir arada degerlendirilerek calismay1 yiiriiten
dermatolog tarafindan tan1 kondu. Alopesi alt tiplerini belirlerken klinik bulgularin 6nemli

ipuclar1 verdigi, transvers ve vertikal kesitlerin birlikte degerlendirilmesinin tanisal degeri
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artirdigi ile ilgili aragtirma sonuglari (17,18) gdzoniine alinarak bu sekilde konulan tani, en
olas1 tan1 olarak kabul edildi. Bir yillik ¢alisma siiresinin sonunda tiim hastalara en olasi
tanilar verildikten sonra Once tek basina transvers kesitler, 1 hafta sonra da tek basina
vertikal kesitler klinik 6n tani/tanilar gozoniine alinarak ve en olasi tan1 bilinmeksizin ayni
patolog tarafindan degerlendirildi. Degerlendirmelerin nesnel olmasi ve 6rneklerde izlenen
bulgularin hatirlanmamasi i¢in en olas1 tanilar belirlendikten sonra calisma siiresinin
tamamlanmas1 ve transvers kesitlerden 1 hafta sonra vertikal kesitlerin incelenmesi uygun
goriildii. Tek basina transvers ve tek basina vertikal kesitler degerlendirilirken, punch
biyopsi 6rneklerinin patologa mutlaka klinik 6n tani ile gonderildigi ve bu nedenle klinik
bulgularin patologa yol gosterdigi diisiinlilerek, bu asamada konulan tanilarda klinik 6n
tani/tanilar da gozoniine alindi. Tek basina transvers ve tek basina vertikal kesitlerle
konulan tanilar daha sonra en olasi taniyla karsilastirildi ve hangi yontemin tanisal

degerinin daha yiiksek oldugunu belirlemek i¢in istatistiksel analiz yapildi.

Bu calismada tani alan 47 hastanin %91.5’ine tek basina transvers, %83’iine tek basina
vertikal kesitlerdeki histopatolojik bulgularla tani1 konulabildi. Tek basina transvers
kesitlerle daha fazla sayida hastaya tani konulabilmesine ragmen, her iki teknigin tam
koyma basarisi arasindaki fark anlamli degildi. Caligmaya alinan hastalarin 35’ine hem tek
basina transvers hem de tek basina vertikal kesitlerdeki histopatolojik bulgularla konulan
tanilar en olasi tantyla uyumluydu. Bu hastalarda asil olarak lenfositik, nétrofilik ve karisik
tipte hiicre infiltrasyonun goriildiigii sikatrisyel alopesilerin ayrimini yapmaya olanak
saglayan ancak sikatrisyel alopesilerde de hafif miktarda gdzlenebilen intrafollikiiler,
perifollikiiler, perivaskiiler ve periadneksiyal hiicre infiltrasyonu ve alopesi areata igin
tipik olan peribulbar lenfositik infiltrasyon hem transvers hem de vertikal kesitlerde
izlenen histopatolojik bulgulardi. Hem alopesi areata gibi sikatrisyel olmayan, hem de
sikatrisyel alopesilerde ortaya g¢ikabilen konsantrik lamellar fibroplazi ve follikiiler
lenfositik egzositoz, alopesi areata ve AGA’de gorlilen terminal follikiillerde
minyatiirizasyon, hem sikatrisyel olmayan hem de sikatrisyel alopesilerde alopesi
ilerledik¢e olusan fibroz traktlar, sebase bezlerde atrofi, follikiiler {inite yapisinda bozulma
ve follikiiler destriiksiyon, diskoid lupus eritematozusta goriilen perifollikiiler miisin
birikimi, LPP ve DLE’deki follikiiler vakuolar ve likenoid dejenerasyon hem transvers
hem de vertikal kesitlerde goriilen diger histopatolojik bulgulardi. Sekiz hastada yalnizca
transvers kesitlerin incelenmesiyle en olasi taniya ulasilabilirken bu hastalarin skalp

biyopsi orneklerinin vertikal kesitlerinde 6zgiil olmayan bulgular izlendi. Dort hastaya ise
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sadece vertikal kesitlerin degerlendirilmesiyle tan1 konulabilirken, bu hastalarin transvers
kesitlerindeki bulgular 6zgiil degildi. Bu calismada literatiirdeki verilerle (9-12,16-18)
uyumlu olarak sikatrisyel olmayan alopesilerde tanisal degeri olan terminal ve vellus
follikiil yogunlugu ile anagen/katagen-telogen evredeki terminal follikiillerin orani gibi
nicel veriler transvers kesitlerde daha dogru olarak degerlendirilirken, LPP ve DLE gibi
sikatrisyel alopesi tiplerinin tanisinda 6nemli olan dermoepidermal bileskedeki likenoid ve
vakuoler interfaz degisikligi sadece vertikal kesitlerde degerlendirilebilen histopatolojik

bulgulardi.

Tek basina transvers kesitlerle tan1 konan, ancak vertikal kesitlerde 6zgilil olmayan
bulgularin izlendigi 8 hastanin 5’inde sikatrisyel olmayan (3 telogen efluvium, 2 alopesi
areata) ve 3’linde sikatrisyel alopesi (1 psddopelad, 1 follikiilitis dekalvans ve 1 disekan
selliilit) mevcuttu. Sikatrisyel olmayan alopesili hastalarin transvers kesitlerinde nicel
veriler daha dogru degerlendirilebildi. Ayrica alopesi areatali 2 hastada peribulbar
lenfositik infiltrasyon yalnizca transvers kesitlerde izlendi. Yalnizca transvers kesitlerin
tanisal bulgular1 yakalayabildigi sikatrisyel alopesi tiplerinin ise ozellikle epidermis,
dermoepidermal bileske ve dermisteki bulgularin 6nemli oldugu liken planopilaris ve
diskoid lupus eritematozus disindaki alopesi tipleri oldugu goriildii. Psédopeladli hastada
tanisal degeri olan terminal follikiil yogunlugunda azalma, sebase bezlerde atrofi, fibroz
trakt olusumu, perifollikiiler ve perivaskiiler lenfositik infiltrasyon transvers kesitlerde
mevcutken, vertikal kesitlerde perivaskiiler ve periadneksiyal hafif lenfositik infiltrasyon
disinda bir bulgu izlenmedi. Follikiilitis dekalvanshi hastada bu alopesi tipi igin tipik
histopatolojik bulgular olan perifollikiiler baskin olarak notrofillerden olusan karigik tipte
infiltrasyon, follikiiler {inite yapisinda bozulma, infundibulum ve istmusta follikiiler hasar,
follikiiliin alt kisimlarinda konsantrik lamellar fibroplazi transvers kesitlerde mevcutken,
vertikal kesitlerde bu bulgularin higbiri izlenmedi. Disekan seliilitli hastada ise tanisal
bulgular olan perifollikiiler, intrafollikiiler, dermal ve perivaskiiler karigik tipte
hiicrelerden olusan abse gelisimi ve follikiiler destriiksiyon yalnizca transvers kesitlerde
goriilen bulgular olup vertikal kesitlerde hastaliga ait 6zgiil bulgular saptanmadi. Bu
bulgularin esliginde yalnizca transvers kesitlerle tan1 konulabilen olgularda, hastaliklara ait

tipik bulgularin transvers kesitlerde daha ¢ok yakalandig: diisiiniildii.

Alopesi areatanin histopatolojik tanisinda, ozellikle akut evrede, ar1 oglunu andiran

peribulbar ve baskin olarak lenfositlerden olusan infiltrasyon karakteristik bir bulgudur
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(8,9,11,49). Hastalik kroniklestik¢e inflamasyonun miktar1 azalir, follikiiler iinite yapisi
bozulur, anagen/katagen-telogen fazdaki terminal follikiil oram1 azalir, terminal
follikiillerde minyatiirizasyon gelisir ve vellus kil yogunlugu artar (9,11,49). Ofyiaziste,
diffiiz ve atipik formlarda da inflamasyon minimal olabilir veya hi¢ goriilmeyebilir (49).
Daha once yapilan bir ¢aligmada, skalp biyopsisinin aktif hastaligin izlendigi bdlgeden
alimmast durumunda peribulbar infiltrasyonun, hem transvers hem de vertikal kesitlerde
izlenebilecegi saptanmustir. Ayni caligmada, transvers kesitlerin vertikal kesitlere gore
daha tistiin oldugu noktanin, peribulbar infiltrasyonun azaldigi uzun siireli hastalikta
anagen/katagen-telogen evredeki terminal follikiillerin oranini, minyatiirize ve velliis
follikiillerin yogunlugunu belirleyebilmesi oldugu belirtilmistir (53). Whiting ve
arkadaglarinin yaptig1 c¢alisjmada da alopesi areatali hastalarin %67’sine transvers
kesitlerle, %49 una ise vertikal kesitlerle tan1 konulabilmesi nedeniyle tek biyopsi alinmasi
durumunda transvers kesit yapilmasimin daha uygun oldugu vurgulanmistir (19). Bizim
calismamizda da alopesi areatali hastalarin tamamina tek basina transvers, %88.2’sine tek
basina vertikal kesitlerle tan1 konulabildi, ancak her iki teknigin tam1 koyma basarisi
arasindaki fark anlamli degildi. Vertikal kesitlerle tan1 konulamayan 2 hastadan birinde
ofiyazis tip alopesi areata mevcuttu. Bu hastanin skalp biyopsi Orneginin vertikal
kesitlerinde terminal kil follikiillerinde belirgin azalma izlenirken yer yer velliis killarin
oldugu gozlendi. Bu vertikal kesitlerde degerlendirmeye alinacak yeterli miktarda terminal
follikiil olmadig1 i¢in anagen/katagen-telogen evredeki follikiillerin oran1 hakkinda fikir
yiriitiilemedi. Ayni hastanin transvers kesitlerinde ise katagen-telogen evredeki terminal
follikiillerde ve wvelliis kil yogunlugundaki artis ile terminal follikiil yogunlugundaki
azalma daha dogru olarak degerlendirilebildi. Ayrica bu kesitlerde peribulbar lenfositik
infiltrasyon da gozlendi. Ofiyazis tip alopesi areatali diger 2 hastada ise peribulbar
lenfositik infiltrasyon her iki kesitte de izlenen bir bulguydu. Vertikal kesitlerle tani
konulamayan diger hastada ise klinik olarak yama tarzinda alopesi areata vardi. Bu hastada
vertikal kesitlerde katagen-telogen evredeki terminal follikiillerde artis ve terminal follikiil
yogunlugunda orta derecede azalma izlenmekle birlikte bu kesitlerde biyopsi 6rnegindeki
follikiillerin tamaminin goriilemedigi gozoniline alinarak bu degerlendirmenin dogru
olmayabilecegi diisiiniildii ve bu oranlar dikkate alinmadi. Vertikal kesitlerde izlenmeyen,
alopesi areata i¢in karakteristik peribulbar lenfositik infiltrasyon bu hastaya ait transvers
kesitlerde gozlendi. Yama tarzinda alopesi areatasi olan diger hastalarin tiimiinde ise tipik
peribulbar lenfositik infiltrasyon ve terminal follikiillerdeki minyatiirizasyon her iki kesitte

de izlenen histopatolojik bulgulardi. Bu hastalarda nicel veriler (terminal ve velliis follikiil
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yogunlugu, anagen/katagen-telogen evredeki terminal follikiillerin orani) transvers
kesitlerde daha dogru olarak degerlendirildi. Iki yontemle de tam konulabilen alopesi
tiniversalisli 2 hastadan birinde hem transvers, hem de vertikal kesitlerde peribulbar
lenfositik infiltrasyon goriildii. Kronik ve ge¢ donem hastaligi olan diger olguda bu bulgu
her iki kesitte de izlenmedi. Bu hastada follikiiler minyatiirizasyon, belirgin follikiiler
kayip ve fibroz trakt olusumu her iki kesitte de izlendi ve klinik bulgular da g6zoniine
alinarak taniya ulasildi. Alopesi areatanin tipik histopatolojik bulgusu olan peribulbar
lenfositik infiltrasyonun kronik olgularda, ofiyaziste ve diffiiz ve atipik formlarda
izlenmeyebilecegi bilinmekle birlikte bu ¢alismada bu tip alopesi areatasi olan 5 hastanin
yalnizca 1’inde bu bulgu her iki kesitte de goriilmedi. Bununla birlikte ofiyazis tip alopesi
areata ve alopesi liniversalisli hasta sayisinin genelleme yapmak i¢in az oldugu ve tipik
peribulbar lenfositik infiltrasyonun goriilmeyebilecegi bu alopesi areata alt tiplerinde
tanisal degeri daha yiiksek olan nicel verilerin yalnizca transvers kesitlerle elde
edilebilecegi gdzoniine alinarak bu alopesi areata formlarinda transvers kesitlerin yine de
daha iistiin olabilecegi diistiniilmiistiir. Yama tarz1 alopesi areatada ise peribulbar lenfositik
infiltrasyonun ¢ok sayida kesit yapildigi takdirde vertikal kesitlerde de saptanma
olasiligiin artacagi, ancak alopesi areata tanisinda ¢ok dnemli olan nicel verilerin ancak
transvers kesitlerle elde edilebileceginin de gozardi edilmemesi gerektigi kanisina

varilmustir.

Elston ve arkadaslarinin transvers ve vertikal kesitlerin tanisal degerini karsilagtirdiklar:
calismalarinda alopesi areatali 3 hastaya sadece vertikal kesitlerle tan1 konulabilmis,
transvers kesitlerde ise tanisal bulgular izlenmemistir (18). Arastirmacilar, follikiiller
minyatiirize olduk¢a bulbusun derinin farkli seviyelerinde lokalize olabilecegini ve ¢ok
sayida transvers kesit alinmazsa oOzellikle fokal degisikliklerin atlanabilecegini
belirtmislerdir (11,18). Ote yandan alopesi areata tanismin sadece peribulbar
infiltrasyonun gdsterilmesine bagli olmadigi, follikiiler minyatiirizasyon, katagen-telogen
follikiillerde artis ve anagen follikiillerdeki azalmanin diger 6nemli tanisal bulgular oldugu
sOylenmistir (18,49). Bizim ¢alismamizda da ¢ok sayida transvers kesit elde edilebilmesi,
boylece fokal degisikliklerin atlanmamasi ve derinin farkli seviyelerindeki follikiiler
bulgularin saptanabilmesi amaciyla transvers kesitler alinirken Frishberg ve Sperling’in
tanimladig teknik kullanilmistir (13). Bu teknige gore; punch biyopsi 6rnegi transvers
olarak Oncelikle 1 mm kalinliginda 3 veya 4 esit parcaya boliinmiis. elde edilen parcalar

parafin bloga gomiildiikten sonra her parcadan sadece bir kesit alinmistir. Boylece tek bir
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lam tiizerinde ¢ok sayida farkli seviyedeki (bulbar, suprabulbar, istmik ve infundibular
bolgeler) bulgularin ayni anda degerlendirilebilmesi miimkiin olmustur. Kullanilan lam
sayist azaldikca da, alinan kesitlerin maliyeti ve patolojik incelemeye ayrilan zaman
azalmstir.

Androgenetik alopesinin erken evrelerinde follikiiler minyatiirizasyon heniiz gelismemis
olabilir, follikiiler {inite yapis1 normal olup, sadece katagen ve telogen follikiillerde hafif
artis saptanabilir (4,8). Alopesi ilerledik¢e terminal follikiillerde minyatiirizasyon gelisir,
geg evrelerde ise follikiillerin ¢gogunlugu minyatiirize olur ve terminal follikiillerin boyutu
velliis follikiil boyutuna iner. Buna bagli olarak terminal/velliis follikiil orani azalir
(4,8,9,11). Androgenetik alopesili hastalarda transvers ve vertikal kesitlerin tanisal
degerinin karsilastirildigr bir ¢alismada AGA’ya ait degisiklikler her iki kesitte de
izlenmig, ancak nicel verileri elde edebilmek icin transvers kesitlere gereksinim
duyulmustur . Sonug olarak, bu ¢alismada transvers kesitlerin AGA tanisinda daha degerli
oldugu belirtilmistir (14). Calismamizda AGA’l1 7 hastanin hepsine de hem transvers, hem
de wvertikal kesitlerle tan1 konulabildi. Androgenetik alopesinin 6nemli tanisal
histopatolojik bulgularindan olan follikiiler minyatiirizasyon hem transvers, hem de
vertikal kesitlerde izlendi. Bu olgulara tan1 koyarken vertikal kesitlerde izlenen en 6nemli
tanisal bulgu follikiiler minyatiirizasyondu. Bununla birlikte, AGA’nin kritik bulgular
arasinda yer alan terminal follikiil yogunlugunda azalma, velliis follikiil yogunlugunda
artis ve anagen/katagen-telogen evredeki terminal follikiillerin oraninda azalma gibi nicel
veriler hakkinda ¢ok sayida vertikal kesit alinarak fikir yiiriitiildii, ancak bu nicel veriler

tek bir transvers kesitte daha kisa siirede ve daha dogru olarak degerlendirilebildi.

Telogen efluviumda follikiiler iinite yapisi1 ve follikiillerin toplam sayis1t normal olmasina
karsin, anagen/telogen-katagen evredeki terminal follikiillerin orani azalmistir (11,35).
Follikiiler minyatiirizasyon ve belirgin inflamatuvar infiltrat goriilmez (4,8,11).
Calismamizda telogen efluviumlu hastalarin tiimiinde tek basina transvers, 5 hastanin
2’sinde ise tek basina vertikal kesitlerde izlenen bulgularla taniya ulasilabildi. Terminal
follikiil yogunlugu ile anagen/katagen-telogen evredeki terminal follikiillerin orani,
transvers kesitlerde daha dogru olarak degerlendirilebilen bulgulardi. Follikiiler iinite
yapisi ise hem transvers, hem de vertikal kesitlerde degerlendirilebildi. Vertikal kesitlerle
tan1 konulabilen olgularda, terminal follikiil yogunlugu hakkinda ancak c¢ok sayida kesit
alinarak kismen fikir yiiritilebildi. Bu hastalara, vertikal kesitlerde follikiiler

minyatiirizasyonun izlenmemesi, follikiiler linite yapisinin korunmasi ve klinik 6n taninin
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da gozoniine alinmasiyla telogen efluvium tanis1t kondu. Yalnizca transvers kesitlerle tani
konulabilen hastalarin vertikal kesitlerinde nicel verilerin degerlendirilebilmesi i¢in yeterli
sayida follikiil saptanmadi. Bu c¢alismadaki bulgularla transvers kesitlerin vertikal
kesitlerle ayn1 tanisal degerde oldugu saptanmasina ragmen, telogen efluviumlu hasta
sayisinin az, ve bu alopesi alt tipinin tanisinda 6zellikle nicel verilerin daha degerli olmasi
nedeniyle hasta sayisinin daha yiiksek oldugu bir ¢alismanin sonucuna gore daha dogru

yorum yapilabilecegi diistiniildii.

Bu c¢aligmaya alinan tiim sikatrisyel olmayan alopesili hastalar incelendiginde; 30 hastanin
tiimiine (%100) tek basina transvers, 25’ine (%83.3) ise tek basina vertikal kesitlerdeki
histopatolojik bulgularla dogru tan1 konulabildi. Sikatrisyel olmayan alopesilerin tanisinda
cok degerli olan nicel verilerin yalnizca transvers kesitlerde degerlendirilebilmesi ve
alopesi areata i¢in tipik olan peribulbar lenfositik infiltrasyonun 2 hastada yalnizca
transvers kesitlerde izlenmesi nedeniyle her iki teknigin sikatrisyel olmayan alopesili
hastalara tan1 koyma basaris1i arasinda istatistiksel olarak saptanan p degeri sinirda
olmasina ragmen, bu hasta grubunda transvers kesitlerin vertikal kesitlere gore daha iistiin

olabilecegi sonucuna varildi.

Tek basina vertikal kesitlerde izlenen bulgularla tan1 konulan, ancak transvers kesitlerde
tanisal bulgularin goriilmedigi 4 hastanin hepsinde de alopesinin nedeni LPP idi.
Dolayistyla LPP’1i hastalarda vertikal kesitlerin tan1 koymada transvers kesitlere gore daha
iistiin oldugu diisiiniildii. Bu ¢alismadaki diger LPP’li hastada ise vertikal kesitin yanisira
transvers kesit bulgulariyla da dogru taniya ulasilabildi. Liken pilanopilariste likenoid
interfaz degisikligi, follikiiliin {ist kisimlarinda ve infundibulumda, ayrica follikiiler
epitelyal-dermal bileskeyi tamamen kaplayacak sekilde bant tarzindaki yogun lenfositik
infiltrasyon karakteristik bulgulardir (6,11,12). Terminal follikiillerin sayis1 ¢cok énemli bir
tanisal bulgu degildir. Hastalifin seyri boyunca terminal follikiil sayis1 degiskenlik
gosterir. Erken evrelerde normalken, son evrelerde hi¢ saglam follikiil kalmayabilir (5,11).
Calismamizdaki LPP’li tiim hastalarda epidermal likenoid ve vakuoler interfaz degisikligi
yalnizca vertikal kesitlerde degerlendirilebildi. Sadece 1 hastada transvers kesitlerde
hastaliga ait tanisal bulgular izlendi. Bu hastada follikiiliin infundibulum ve istmusunda
likenoid ve vakuoler dejenerasyon goriildii. Bu bulgu, yalnizca vertikal kesitlerle taniya
ulagilabilen 4 hastanin ise 1’inde mevcuttu. Terminal follikiil yogunlugunda azalma veya

terminal follikiillerde tam kaybin transvers kesitlerde degerlendirilebilmesine,
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perifollikiiler, perivaskiiler ve interstisyal lenfositik infiltrasyonun vertikal kesitlerin yani
sira transvers kesitlerde de izlenmesine ragmen, bu bulgular tek basina transvers kesitlerle
tan1 koymada yeterli olamadi. Bu veriler, ¢calismamiza alinan LPP’li hastalara 6zellikle
yalnizca vertikal kesitlerde izlenen dermoepidermal bileskedeki likenoid ve vakuoler

interfaz degisikligi bulgularinin yardimiyla tani konulabildigini gosterdi.

Yalnizca vertikal kesitlerde izlenen epidermis, dermoepidermal bileske ve dermisteki
bulgularin tanida 6nemli oldugu diger bir skatrisyel alopesi nedeni DLE’dir (9,11). Bu
caligmadaki tek DLE’li hastaya tek basina hem transvers hem de vertikal kesitlerle tani
konulabildi. Yalnizca vertikal kesitlerde izlenen likenoid ve vakuolar interfaz degisikligi,
follikiiler lenfositik ekzositoz, follikiiler dilatasyon ve follikiiler tika¢ disindaki diger
tanisal bulgular (follikiiler {linite yapisinda bozulma, tutulan follikiillerin sebase bezlerinde
atrofi, infundibulum ve istmusta hasar, perivaskiiler, periadneksiyal, perifollikiiler ve
dermal lenfositik-histiyositik infiltrasyon ile perifollikiiler miisin birikimi) her iki kesitte
de saptandi. Ancak ¢alismada yalnizca 1 DLE’li hasta olmasi nedeniyle bu hastalikla igili

genel bir sonuca varmak miimkiin olmadi.

Caligmadaki tiim sikatrisyel alopesili hastalar degerlendirildiginde; 17 hastanin 13’iine
(%76.5) tek basma transvers, 14’line (%82.4) ise tek basina vertikal kesitlerdeki
histopatolojik bulgularla dogru tani1 konulabildi. Tek basina transvers kesitlerle tani
konulamayan 4 hasta daha once de belirtildigi gibi LPP’li hastalardi. Vertikal kesitlerle
tan1 konulamayan 3 hastada ise psddopelad, follikiilitis dekalvans ve disekan seliilit vardi
ve bu hastaliklara ait degisiklikler sadece transvers kesitlerde saptanabildi. Bununla

birlikte iki yontemin tanisal agidan birbirine {istiinliigii saptanmadi.

Klinik olarak 6zgiil bir tan1 konulamayan sikatrisyel olmayan alopesili hastalarda ve
sikatrisyel alopesi disliniilen tiim hastalarda skalp biyopsisi alinmasi 6nerilmektedir
(2,23). Ancak alopesi nedeni hastaliklarin ¢ogunun birbiriyle i¢ i¢e gecen ve hastalik
ilerledik¢e degisime ugrayabilen genis spektrumda histopatolojik 6zellikler gdstermesi
nedeniyle histopatolojik tanida zaman zaman giicliikler yasanmaktadir (4). Bir ¢alismada,
primer sikatrisyel alopesilerde klinikopatolojik iligki arastirilmis, sadece lenfositik ve
notrofilik gruplarin ayriminin histopatolojik olarak yapilabildigi ancak 6zgiil bir taniya
ulagilamadigr bulunmustur (115). Bagka bir calismada ise kadinlarda AGA ve kronik

telogen efluviumun ayirt edilmesi i¢in hastalarin bir boliimiinden tek, bir bolimiinden 3
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adet skalp biyopsisi alinmig ve Orneklerin tiimiinden transvers kesit yapilmistir. Tek
biyopsi Ornegi alinan hastalarin ancak %79’una tanm1 konulabildigi saptanmistir (116).
Bizim ¢alisgmamizda ise hastalarin %11.3’e histopatolojik incelemeyle tan1 konulamadi.
Bu hastalarda klinik olarak oOzellikle AGA’nin telogen efluviumdan ve psddopeladin

LPP’den ayirt edilmesi miimkiin degildi.

Direkt immiinofloresan inceleme bulgularinin, sikatrisyel alopesilerde tani koydurucu
olmaktan cok taniy1r destekledigi bildirilmistir (7). Yapilan bir ¢alismada 97 farkli tip
sikatrisyel alopesili hastanin %27’sinde direkt immiinofloresan inceleme sonucu pozitif,
%73 inde ise negatif olarak bulunmustur (6). Bizim caligmamizda, 17 sikatrisyel alopesili
hastanin tiimiinde de direkt immunofloresan inceleme sonucu negatifti. Dolayisiyla da bu
calismada sikatrisyel alopesilere tan1 koyarken immiinofloresan incelemenin sonucu

histopatolojik incelemeyle elde edilen bulgulara ek bir yarar saglamadi.

Sonug olarak; bu c¢alismada sikatrisyel olmayan alopesilerin histopatolojik tanisinda
transvers kesitlerin vertikal kesitlerden daha iistiin olabilecegi diisiiniildii. Sikatrisyel
alopesi nedenleri arasinda yer alan LPP’li hastalarda vertikal kesitlerin transvers kesitlere
gore daha degerli oldugu gorildii. Diger sikatrisyel alopesilerde ise her iki yontemin tani

koyma basaris1 arasinda fark saptanmadi.
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6. SONUC

Bu calismada klinik olarak sikatrisyel ve sikatrisyel olmayan farkli tip alopesilerin
transvers ve vertikal kesitlerdeki histopatolojik bulgularinin tanimlanmasi ve her iki
yontemin tanisal degerinin karsilastirilmast amaglandi. Dermoepidermal bileskedeki
vakuoler ve likenoid interfaz degisikligi sadece vertikal kesitlerde izlenirken, terminal ve
velliis follikiil yogunlugu, anagen/katagen-telogen evredeki terminal follikiillerin orani
gibi nicel veriler transvers kesitlerde daha dogru olarak degerlendirildi. Sikatrisyel
olmayan alopesilerin histopatolojik tanisinda transvers kesitlerin vertikal kesitlerden daha
degerli olabilecegi sonucuna varildi. Sikatrisyel alopesilerde ise her iki yontemin tani
koyma basaris1 arasinda fark saptanmadi. Bununla birlikte LPP’li hastalarda vertikal

kesitlerin transvers kesitlere iistiin oldugu bulundu.

Sonug olarak; alopesi alt tiplerinin histopatolojik tanisi i¢in tek biyopsi alinan hastalarda,
klinik olarak sikatrisyel olmayan alopesi diisiiniilmesi durumunda transvers kesitler
yeglenmelidir. Klinik olarak bir sikatrisyel alopesi alt tipi olan LPP diisiiniilen hastalarda
ise mutlaka vertikal kesitler degerlendirilmelidir. Liken pilanopilaris disindaki sikatrisyel
alopesili hastalarda transvers ve vertikal kesitlerin tanisal degerinin aymi oldugu, bu iki

yontemden herhangi birinin secilebilecegi bilinmelidir.
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EK 1

ALOPESIi GENEL DEGERLENDIiRME FORMU

AD-SOYAD:

YAS:

CINSIYET:

A. HASTANIN GENEL DEGERLENDIRMESI
1) Alopesinin ortaya ¢iktig1 yas ve siiresi:
2) Alopesinin lokalizasyonu:
3) Daha once benzer sikayeti olup olmadigi:

4) Ozgecmis:

a. Lupus eritematozus g. Otoimmiin hastaliklar
b. Liken planus h. Anemi
Siddetli akne i. Tlag oykiisii
d. Hidradenitis supurativa J. Menstriiasyon, gebelik ve menopoz dykiisii
e. Tiroid hastaliklar k. Diyet aliskanliklar1
f. Vitiligo 1. Stres, kaza, ameliyat oykiisii

5) Giinliik dokiilen sa¢ sayisi:
6) Sag bakim iiriinii kullanima:
7) Ailede benzer tip sa¢ dokiilmesi Oykiisii:
8) Semptomlar (kasinti, yanma, agr1):
9) Daha 6nce kullandig1 tedaviler:
B. ALOPESIK ALANIN MUAYENESI
1) Lokalizasyon/cap /sayi/yayginlik 6) Perifollikiiler hiperkeratoz
2) Eritem 7) Tufting
3) Skuam/kurut 8) Telanjiyektazi/pigment degisikligi
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4) Pistil 9) Sag ¢ekme testi
5) Atrofi/skar
C. DIGER BOLGELER
1) Periungual telanjiektazi 4) Miikoz membranlar
2) Fotosensitif dokiintii 5) Viicutta kil kayb1
3) Tirnak tutulumu
D. LABORATUVAR (Tam kan saymmi, tiroid stimiile edici hormon, serum demir ve
ferritin diizeyleri, antiniikleer antikor, a¢lik kan sekeri, VDRL,...)

EK 2

ALOPESILERIN HiSTOPATOLOJIK BULGULARI

A. Sikatrisvel Alopesiler

1. Liken pilanopilaris (klasik LPP, FFA, Graham-Little Sendromu)
Erken evre / Aktif hastalik evresi
e Infundibulum ve istmusta belirgin olan lenfositik inflamasyon
e Follikiiler epitelyal-dermal bileskede (FEDB) yogun, bant tarzinda lenfositik
infiltrasyon
e Likenoid interfaz degisikligi
e Infundibulumda vakuoler degisiklik ve hipergraniiloz
e FEDB’de belirgin diskeratoz ve tek tek nekrotik keratinositler
e Kolloid veya civatte cisimcikleri
e Sebase bezlerde atrofi/tam kayip
e Liken planusa ait epidermal degisiklikler
e Pigment inkontinansi
Gecg evre
e Keratindz debris ile dolmus infundibulum ve istmus
e Perifollikiiler fibroplazi
e Follikiilden uzaklasan lenfositik infiltrasyon
e Follikiiler epitel ve dermis arasinda artefakt benzeri yarik

e Epidermal atrofi, papiller fibrozis
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2. Diskoid lupus eritematozus
Erken evre
e Infundibulum ve istmusta belirgin olan lenfositik inflamasyon
e Perivaskiiler ve periadneksiyal inflamasyon
e Follikiiler epitelde vakuoler interfaz degisikligi
e Dermal miisin artisg1
e Kolloid veya civatte cisimcigi
e Sebase bezlerde atrofi/tam kayip

e Follikiiler agiklikta genisleme, follikiiler tikag

Gecg evre

e Epidermal ve follikiiler bazal membranda kalinlagsma
e Pigment inkontinansi
e Papiller ve retikiiler dermiste fibrozis
e Konsantrik lamellar fibroplazi
3. Santral sentrifugal sikatrisyel alopesi
Erken evre
e Anormal (prematiir) i¢ kok kilifi deskuamasyonu
Aktif hastalik evresi
e Perifollikiiler lenfositik infiltrasyon (proksimal istmus, distal infundibulum)
e Konsantrik lamellar fibroplazi
e Follikiilde eksantrik epitelyal atrofi
e Infundibular fiizyon (politrisya)
e Perifollikiiler graniilomatdz inflamasyon
Son evre
e Follikiiler fibrozis
e Erektor pili kasinda retansiyon
4. Klasik psodopelad (Brocq’un psodopeladr)
Erken evre
e Follikiiler kilifta masif apopitoz (tek spesifik bulgu)

e Yogun, perifollikiiler lenfositik infiltrat (6zellikle infundibulumda)
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Aktif hastalik evresi

e Sebase bezlerde atrofi/tam kayip
e Follikiiler infundibular epitelde eksantrik atrofi
e Konsantrik lamellar fibroplazi (6zellikle proksimal follikiilde)
e Ilerleyen evrelerde pilosebase iinitelerde tam hasarlanma
Gec evre
e Subkiitan dokuya da yayilabilen, follikiiler longitiidinal fibr6z trakt
e Kil govdesinde graniilomlar ve daginik lenfositik infiltrasyon
5. Alopesi miisinoza
Erken evre
e Oncelikle dis kok kilifindan baslayan daha sonra sebase bezler de dahil olmak
tizere tiim follikiilli tutan miisin birikimi
e Perifollikiiler, intrafollikiiler ve perivaskiiler lenfosit infiltrasyonu, daha az oranda
eozinofil ve histiyosit infiltrasyonu (lenfositler aktive ve atipik olabilir)
e Follikiiler lenfositik ekzositoz
Gecg evre
e Follikiiler hasarlanma

e Inflamatuvar hiicreler tarafindan ¢evrelenmis rezidiiel miisin

6. Keratozis follikiilaris spiniloza dekalvans
e Proksimal follikiiler epitelde anormal keratinizasyon, hiperkeratoz

ve hipergraniiloz
e Siiperfisyal intrafollikiiler ve perifollikiiler 6dem ve nétrofiller
e Perivaskiiler ve perifollikiiler daginik, mononiikleer hiicre infiltrasyonu
e Proksimal follikiil etrafinda miisin
¢ QGraniilomatdz inflamasyon ve follikiiler hasarlanma
e Konsantrik lamellar fibroplazi
e Daginik follikiiler traktlar
7. Follikiilitis dekalvans
Erken evre/aktif hastalik evresi

¢ Yogun intrafollikiiler ve perifollikiiler ndtrofilik infiltrasyon ( proksimal ve mid-

follikiiler)
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e Akneiform infundibular dilatasyon

e Hastalik ilerledik¢e nétrofillerle birlikte lenfosit ve plazma hiicrelerinden olusan,
adventisyal dermisi de tutan hiicre infiltrasyonu

e Apse formasyonu (disekan seliilitteki kadar belirgin degil)

e Kil govdelerini ¢evreleyen graniilomatdz inflamasyon

Gecg evre

e Follikiiler ve adventisyal dermiste fibrozis

8. Disekan seliilit (perifolliculitis capitis abscedens et suffodiens)

Erken evre / aktif hastalik evresi

e Intrafollikiiler ve perifollikiiler notrofilik infiltrasyon

e Infundibular akneiform dilatasyon

e Hastalik ilerledikge follikiiler perforasyon ile birlikte notrofil, lenfosit ve cok
sayida plazma hiicrelerinden olusan, baskin olarak perifollikiiler orta-derin dermis
ve sliperfisyal yag dokusunu tutan apse olusumu

e Siniis trakt olusumu (abselerin kismen skuamdz epitel ile ¢evrilmesi sonucu)

e Katagen ve telogen evrelere kayis

e Inflamasyon ile gevrili cok sayida normal goriiniimlii follikiil

e Sebase bezler son evrelere kadar saglam, ge¢ evrelerde kayip olabilir

Gecg evre

e Pilosebase iinitelerde kayip

e Dermis, subkiitan doku ve siniis traktlarin etrafinda yaygin fibrozis, graniilasyon
dokusu

9. Akne keloidalis

e Istmus, distal infundibulum ve sebase bez seviyesinde daha belirgin olan
perifollikiiler ve intrafollikiiler lenfosit ve plazma hiicre infiltrasyonu

e Istmusta follikiiler epitelde incelme ve lamellar fibroplazi

e Sebase bezlerde kayip

e Infundibular fiizyon (politrisya)

e Hastalik ilerledikce fokal veya tam follikiiler hasarlanma

e Belirgin dermal fibrozis

10. Akne nekrotika
e Yogun perivaskiiler ve perifollikiiler lenfositik infiltrasyon

o Ust pilosebase iinitelerde lenfositik ekzositoz, sponjiyoz ve keratinositlerde tek
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hiicre nekrozu
e Subepidermal 6dem
e Follikiiler epitel ile komsu epidermis ve dermiste giderek birlesen nekroz
11. Eroziv piistiiler dermatoz
e Epidermiste erozyon, atrofi, akantoz, parakeratoz ve subkorneal piistiiller
e Dermiste yogun , kronik, karigik tipte inflamatuvar hiicre infiltrasyonu
e Pilosebase linitelerde sayica azalma/tam kayip

e Erektor pili kasi artiklar

B. Sikatrisvel Olmavan Alopesiler

1. Androgenetik alopesi

Erken evre

e Follikiiler linite yapisi normal

e Katagen ve telogen evredeki follikiillerin sayisinda artis ( %20-40)

e Hastalik ilerledikg¢e terminal follikiillerde minyatiirizasyon

e Minyatiirize follikiillerde azalmis melanin pigmenti

e Peri-infundibular, az sayida lenfositten olusan inflamasyon

Aktif hastalik evresi

e Terminal follikiillerin cogunlugunda minyatiirizasyon, bulbusun alt kisminda
fibroz traktlar (stela)

e Minyatiirize olmus follikiillerin sebase bezleri normalden daha biiyiik
gorlinlimde

e Follikiiler yogunluk belirgin olarak azalmis

e Anagen/katagen-telogen evredeki follikiillerin orani normal veya normale yakin

e Peri-infundibular az sayida lenfositten olusan inflamasyon

Gecg evre

e Follikiillerin tamamina yakininda minyatiirizasyon

e Terminal follikiil yogunlugunda azalma, normal follikiiler {inite yapisinda bozulma
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e Follikiiler stela belirgin
2. Akut telogen efluvium
e Follikiiler {inite yapisi normal
e Follikiillerin toplam sayis1 normal
e Terminal follikiillerin %25 ten fazlas1 telogen evrede
3. Kronik telogen efluvium
e Follikiiler {inite yapisi normal
e Terminal follikiillerin %20-30’u katagen veya telogen fazda
4. AGA zemininde gelismis kronik telogen efluvium
e Terminal follikiillerin %20-30’u katagen veya telogen fazda
e Terminal follikiillerde minyatiirizasyon
e Terminal follikiil sayisinda azalma, artmus stela, follikiiler iinite yapisinda
bozulma (AGA ilerlemis evredeyse)
5. Alopesi areata
Aktif evre
e Follikiiler {inite yapisi normal
e Terminal follikiillerin %70-90’1 katagen veya telogen fazda
e Atipik (nanogen) follikiiller
e Stela i¢inde ve follikiillerin etrafinda seyrek peribulbar lenfositik infiltrasyon
e Peribulbar infiltratta yer yer eozinofiller
e Melanin artiklar1 ve trikomalazi
e Stela icinde melanin pigmenti kiimeleri
Inaktif faz
e Terminal follikiillerin %30-80’1 katagen veya telogen fazda
e Terminal follikiillerde minyatiirizasyon
e Terminal follikiil sayisinda azalma
e Hastalik ilerledikge stela artis1, normal follikiiler {inite yapisinda bozulma
Tekrar biiyiime (regrowth) evresi
e Anagen/katagen-telogen evredeki terminal follikiillerin orani normal
e Terminal follikiillerde minyatiirizasyon
e Terminal follikiil sayisinda azalma
e Stela artig1, normal follikiiler {inite yapisinda bozulma

6. Trikotillomani/Traksiyon alopesisi
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e Erken evrede follikiiler {inite yapis1 normal

e Melanin artiklar1 ve trikomalazi

e Terminal follikiillerin %20-40’1 katagen ve telogen evrede
e Follikiiler ve/veya perifollikiiler hemoraji

e Follikiilosentrik hemosiderin birikimi

e Follikiiler epitelin dermisten ayrilmasi

EK 3
GENEL HiSTOPATOLOJIK DEGERLENDIRME
Hastanin adi-soyadi: Kesit:  A) TRANSVERS
Yast: B) VERTIKAL
Dosya no: Immiinofloresan inceleme:
Biyopsi alinan bolge:

Normal Anagen/telogen oran1 N (9/1,
follikiillerin %85-90°1 anagen
evrede)

Follikiillerin tamamina yakini
Terminal follikiil telogen evrede
boyutu %20-30 follikiil
katagen/telogen evrede

Azalmis Anagen/telogen orant N(9/1,

(minyatiirizasyon) | follikiillerin %85-90°1 anagen
evrede)

%20-30 follikiil
katagen/telogen evrede
Azalmis melanin pigmenti
N / Hafif azalma
R Terminal follikiil (N:%80-88
Kil follikiilii yogunlugu terminal follikiil)
Orta derecede
4mm’lik punch biyopsi azal.ma'l
orneginde, transvers Belirgin azalma /
kesitte, 10-12 follikiiler tam kayip
{inite, 20-30 terminal Var N (%80-88 terminal follikiil)
follikiil Vellus kil yogunlugu Artmus
Terminal/vellus follikiil Azalmig
oran1:4/1-7/1 Yok
Normal
Follikdiler Unite |Bozulmus
yapisi
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Anormal i¢ kok kilifi | Var
deskuamasyonu Yok
N
) Erektor pili Azalmis
Adneksiyal kasi
Yapilar Tutulan follikiillerin | N
sebase bezleri Atrofik
Tam kayip
Yok
Sponjiyoz
Likenoid
Epitelyal degisiklikler Vakuoler
Diger (atrofi vs.)
Epidermal
. o Yok Follikiiler kilifta apopitoz
Epitelyal degisiklikler Sponjiyoz Atrofi/nekroz
(devam) Follikiiler Likenoid Follikiiler lenfositik egzositoz
Vakuoler Follikiiler dilatasyon
Infundibular Ciplak kil govdeleri
Lokalizasyon fiizyon (politrigia)
1. Infundibulum | Follikiiler Keratinositlerde tek hiicre
2. Istmus hasar nekrozu
3. bulb (fokal/tam)

4. Follikiiler
epitelyal-dermal
bileske (FEDB)

Melanin artiklari,
melanin pigment
kiimeleri

Diger

Epidermal
keratin

Parakeratoz

Hiperkeratoz

Follikiiler tikac

Inflamasyon

Yok

Hafif

Orta derecede

Siddetli

Tipi

Lenfositler

Notrofiller

Histiyositler

Plazma hiicreleri

Mast hiicreleri

Eozinofiller

Diger
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Dermal Papiller dermis
Retikiiler dermis
Follikiiler Infundibulum
Istmus
Peribulbar
FEDB
Interfollikiiler Interstisyal
Periadneksiyal
: Perivaskiiler
Lokalizasyonu Sublkifan
Ust dermis Yok
(bulge’n iistii) Konsantrik lamellar
fibroplazi
Miisin6z fibroplazi
Hiyalinizasyon
Perifollikiiler | Alt dermis Yok
(bulge’m altr) Konsantrik lamellar
fibrozis fibroplazi
Miisin6z fibroplazi
Hyalinizasyon
Fibréz Doku Yok
Fibrovaskiiler
Follikiiler trakt Hiyalinize
Miisinoz/elastotik fibroplazi
Fibroz Doku (devam)
Yok
Hafif
. Orta derecede
Interfollikiiler
miisin
N
. . Perifollikiiler skar
Interstisyal Siiperfisyal perifollikiiler kama seklinde skar
Dermis boyunca kalinlagmis elastik lifler
L Diffiiz skar (interfollikiiler dermis dahil)
Elastik lif Diger
paterni
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