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ONSOZ

Androgenetik alopesi (AGA) progresif sa¢ dokiilmesinin en yaygin goriilen tipidir.
AGA poligenetik bir durumdur ve buna bagl olarak sa¢ dokiilmesinin siddeti, baslangi¢
yas1 ve tutulum yeri degiskenlik gostermektedir.

AGAin poligenetik bir 6zellige sahip oldugu bilinmektedir ancak patofizyolojisi ve
genetigi tam olarak anlasilamamistir. Bilimsel kanitlar AGA’nin androjen metabolizmasi
ile yakindan iliskisi ile birlikte AGA'nin inflamatuar sitokinlerin ekspresyonundaki
diizensizlikle iliskili oldugunu, yavas ve genellikle asemptomatik olan kronik mikro
inflamasyonun agirlagtirict bir faktor oldugunu gostermektedir. AGA’nin fizyopatolojisi
genetik yatkinlig1 olan kisilerde sag¢ folikiilii hiicrelerinin, sagli deri inflamasyonu ve dis
faktorlerle tetiklenen androjenlere abartili yanit vermesi seklinde agiklanmaktadir.

Bununla birlikte 0Ostrojenlerinde etkisi net olarak anlagilamamakla birlikte
androjenler kadar AGA patogenezinde yeri oldugu diisiiniilmektedir. Ostrojenlerin sag
biiyiimesi tlizerine etkileri klinik ve molekiiler olarak incelendiginde inhibe edici veya
uyarict olarak farkli sonucglar ¢ikmistir. Deri ve kafa derisi hiicrelerinde Ostrojen
reseptorleri alfa (a), beta (B) ve G protein-bagli Ostrojen reseptorlerinin (GPER-1)
ekspresyonu tanimlanmistir. Ostrojen reseptorleri alfa (), beta (B)’nin sa¢ folikiilllerinde
ki benzer ve zit etkileri, kafa derisinde ki dagilimi1 ve cinsiyet farkliliklarina deginen
caligmalar yapilmistir. Ancak ostrojenlerin GPER-1 zerinden sa¢ folikiillerine potansiyel
etkileri oldugu diigiiniilmekle birlikte etkileri ve etki mekanizmalari agikliga
kavusturulamamistir. GPER1'in rolii sadece Ostrojen ile ilgili goriinmemektedir. GPERI,
hemen hemen tiim bagisiklik hiicrelerinin ve g¢esitli proinflamatuar mekanizmalarin islevini
duzenlemede daha evrensel bir role sahip gibi gérinmektedir.

On calisma olarak planlayip yaptigimiz kendi calismamiz AGA hastalarinda serum
GPER-1 diizeylerini degerlendiren ilk calismadir. Bu calismada biz AGA hastalarinda
saglikli kontrollere oranla GPER-1 diizeylerinde belirgin artis tespit ettik. AGA
hastalarinda ise GPER-1 diizeyleri cinsiyetler arasinda farklilik gostermemekte idi.
Caligmaya dahil edilen tiim hastalarin serum Ostrojen seviyelerinin normal laboratuar
degerine sahip olmasi ve literatiirdeki verilerden yola ¢ikarak; GPER-1 direk ostrojen ile
iligkili olarak degilde koklerde meydana gelen inflamasyonla alakali olarak yiikselmis
olabilecegini diisiindiirmektedir.

Bu sonuglarimizdan yola c¢ikarak GPER-1 diizeylerinin AGA’nin inflamasyon
sirecinin belirgin oldugu erken donemlerinde daha yiiksek olabilecegini diisiindiik. GPER-
1 diizeylerinin hastaligin siiresi ve AGA evresi ile iligkisini degerlendirmeyi amagladik.

Bu bilimsel arastirma projesi Kahramanmaras Siit¢ii Imam Universitesi tarafindan
proje numarasi 2022/2-15 M ile desteklenmistir. Destekleri i¢in Kahramanmarag Siit¢ii
Imam Universitesi Rektorliigii Bilimsel Arastirma Projeleri Koordinasyon Birimine
tesekkiir ederiz.

Projenin baslama tarihi 13/01/2022 ve bitis tarihi 20./01/2024 tiir.

) Pljpje Yurtttcusu
Dr. Ogr. Uyesi Mine Miijde Kus
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TABLOLAR DiZiNi

Tablo 1. Ages of study participants

Group Age (mean £SD) p*
AGA 285%7,1

(Male) (n=42)

Controls p=0,108
(Male) 25,5+4,09

(n=20)

AGA

(Female) (n=39) | 29,8 £9,2

Controls p=0,09
(Female)

(n=20) 24,945,3

Notes: *Mann-Whitney U test; **difference is statistically significant.
Abbreviation: AGA: Androgenetic alopecia

Tablo 2. Grade of hair loss of patients with AGA

Norwood-Hamilton grade

(Male) (n=42)
n (%)

Ludwing grade,
(Female) (n=39)
n (%)

14 (%33,3)

19 (%48,7)

13 (%31)

17 (%43,6)

5 (%11,9)

3 (%7,7)

v

4 (%9,5)

\Y

2 (%4,8)

VI

4 (%9,5)

Abbreviation: AGA: Androgenetic alopecia

Tablo 3. GPER-1 levels of study participants

Grup

AGA oykusi

baslangic1 5
yildan kisa
GPER-1, ”
ng/mL
(mean £ SD)

AGA 0dykisi
baslangic1 5
yildan uzun
GPER-1,”
ng/mL (mean
+ SD)

Kontrol
GPER-1, *

ng/mL (mean +

SD)

p-values

Male (n=40)

35,69+ 3,9

22,1+5,6

18+6,5

p<0,001*"

Female(n=40)

28,7+3,2

17,8+4,1

13,1+4,4

p<0,001**

Notes: *Mann—-Whitney U test; **difference is statistically significant.

Abbreviation: AGA: Androgenetic alopecia, GPER: G-protein—coupled estrogen receptor.




SIMGELER VE KISALTMALAR DiZiNi
SIMGELER

ng/mL - nanogram / millilitre

KISALTMALAR

AGA - Androgenetik alopesi
GPER-1 - G-protein-bagli dstrojen reseptorii-1



OZET

Amagc: Androgenetik alopesi (AGA) fizyopatolojisinde dstrojenlerin androjenler kadar yeri
oldugu diisiiniilmektedir. Ostrojenin etkileri, Ostrojen reseptorleri alfa, beta ve yakin
zamanda kesfedilen G-protein-bagli Ostrojen reseptorii-1 (GPER-1) araciligi ile ortaya
¢ikmaktadir. Bu ¢alismanin amaci AGA hastalarinda serum GPER-1 dizeylerinin hastaligin
stiresi ve evresi ile iligkisini degerlendirmektir.

Yontemler:18 ile 50 yaslar1 arasinda olan 81 AGA hastas1 (AGA Oykiisii baglangici 5 yildan
uzun 22 erkek, 19 kadin ve AGA Gykiisii baslangici 5 yildan kisa 20 erkek, 20 kadin ) ile 40
saglikli kontrol (20 erkek, 20 kadin) ¢alismaya dahil edildi. Serum GPER-1 seviyeleri
olciildii, hastalik siiresi, evresi ve cinsiyet arasindaki iligki istatiksel olarak degerlendirildi.

Bulgular: Serum GPER-1 diizeyleri ile hastaligin siiresi arasinda hem erkeklerde hem de
kadinlarda negatif yonde korelasyon saptandi (sirasiyla p<0,001, r=793; p<0,001, r=711).
Serum GPER-1 diizeyleri ile hastaligin evresi arasinda hem erkeklerde hem de kadinlarda
anlamli iligki vardi (sirasiyla p=0,003; p=0,002). AGA’s1 olan erkek ve kadin hastalar
arasinda GPER-1 diizeyleri agisindan anlamli farklilik vardr (p=0,001). AGA’s1 olan hastalar
ile kontrol grubu arasinda GPER-1 diizeyleri ag¢isindan anlamli farklilik vardi (p<0,001)

Sonug: AGA hastalarinda GPER-1 diizeylerinin kontrol grubundan yiiksek olmasi, hastalik
stresi ve evresi ile GPER-1 diizeyleri arasinda anlamli iliski olmasi GPER-1’in AGA
patogenezinde rolii oldugunu gdostermektedir. AGA hastalarinda inflamasyonun belirgin
oldugu erken donemde GPER-1 diizeylerinin yiiksek olmasi bu dénemde bu reseptorler
iizerinden yapilacak tedavilerin etkin olacagini diisiindiirmektedir.

Anahtar Kelimeler: Androgenetik alopesi; Ostrojen ; GPER-1; Enflamasyon



ABSTRACT

Objective: Estrogens are thought to play a role in the pathophysiology of androgenetic
alopecia (AGA) as much as androgens.The effects of estrogen occur through estrogen
receptors alpha, beta and the recently discovered G-protein-coupled estrogen receptor-1
(GPER-1).The aim of this study was to evaluate the relationship between serum GPER-1
levels and the duration and grade of the disease in AGA patients.

Methods:81 AGA patients (22 males, 19 females with AGA history of onset greater than 5
years and 20 males, 20 females with AGA history of onset less than 5 years) and 40 healthy
controls (20 males, 20 females) aged between 18 and 50 years were included in the study.
Serum GPER-1 levels were measured, and the relationship between disease duration, grade
and gender was statistically evaluated.

Results: There was a significant difference in GPER-1 levels between patients with AGA
and the control group (p<0.001). A negative correlation was found between serum GPER-1
levels and disease duration in both men and women (p<0.001, r=793; p<0.001, r=711,
respectively). There was a significant relationship between serum GPER-1 levels and
disease grade in both men and women (p=0.003; p=0.002, respectively). There was a
significant difference in GPER-1 levels between male and female patients with AGA
(p=0.001).

Conclusion: The fact that GPER-1 levels were higher in AGA patients than in the control
group and that there was a significant relationship between grade and GPER-1, and between
disease duration and GPER-1 levels indicate that GPER-1 plays a role in the pathogenesis of
AGA. The fact that GPER-1 levels were higher in the early period when inflammation was
evident in patients with AGA suggests that treatments targeting these receptors would be
effective during this period.

Keywords: Androgenetic alopecia; Estrogen; GPER-1; Inflammation.
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