Androgenetik Alopesili Erkeklerde Topikal “Redensyl, Capixyl, ve Procapil”
kombinasyonu ile Topikal Minoksidil Arasinda Karsilastirmah Bir Calisma

Giris

Skatrisyel olmayan alopesinin en yaygin ii¢ sekli androgenetik alopesi, telogen effluvium, ve
alopesi areatadir. AGA tepe noktasi ilizerinde yaygin incelme ile takip edilen, frontal sa¢
cizgisinde bitemporal gerileme ile baslayan sa¢ dokiilmesine neden olmaktadir [1]. Sag
dokiilmesi 6zellikle 50 yas tizeri erkeklerin %95’ine varan oranda goriilen ve Androgenetik
Alopesi (AGA) ile iliskili genel bir problemdir [1]. Kadinlarda goriilen erkek tipi AGA ise
ozellikle menopoz sonrasi sa¢ dokiilmesinden muzdarip kadinlarda daha sik olmakla birlikte
erken yasta da goriilebilmektedir. Alopesi Sa-rediiktaz enzimi tarafindan testosteronun
dihidrotestosterona (DHT) doniisiim mekanizmasinda artis araciligtyla sa¢ folikiillerinin
minyatiirizasyonu ile baglar ve agamali olarak ilerleme gerceklesir. Patogenezinde DHT nin
de dahil oldugu, testosteronu DHT ye doniistiiren 5—alfa rediiktaz (5-AR) tip Il enziminin
genetik eksikligi olan erkeklerde AGA meydana gelmedigi rapor edilmistir. Bu nedenle
AGA, DHT ile birlikte, 5-a rediiktaz tip 2 enzim iliskili olarak kafa derisi sa¢ folikiillerinin
androjen bagimli minyatiirizasyonundan kaynaklanmaktadir [2]. AGA”’ 11 erkeklerde kafa
derisinin frontotemporal ve tepe bolgelerinde AGA’nin siddetine bagli olarak farkl
derecelerde sa¢ dokiilmesi olmaktadir [1]. AGA patogenezi i¢in bir model yukarida belirtilen
klinik 6zellikler icin agiklama getirmelidir ki bunlar; 6zellikle sag folikiillerinin
minyatiirizasyonu ve telojen/anajen oraninda bir artisla birlikte, androjenlerin durumu
tetikleyen sistemik ve bolgesel etkileri ve ailesel genetik yatkinliktir. Aday genler androjen
iiretimi ve androjenin DHT’ ye doniisiimii ile ilgili olanlardan olusur. AGA’nin ortaya
cikmasinda degisken penetransli otozomal dominant bir genin neden oldugu diisiiniilmekle
birlikte, poligenik bir kalitim i¢inde oldugu bilinmekte ancak genetik patogenez
karmagikligini hala korumaktadir. [3].

AGA yayginlig1 nedeniyle, sa¢ dokiilmesi problemi yasayan erkeklerin bir cogunda bu
durumu iyilestirmek i¢in topikal, oral, implant vb. tedavileri kapsayan ¢esitli yontemler
kullanilmistir. Bununla birlikte, erkeklerde AGA tedavisi i¢in yalnizca iki ilag Amerikan
Gida ve Ilag Idaresi tarafindan onaylanmustir: topikal Minoxidil ve oral Finasterid.

Minoksidil AGA’da sa¢ dokiilmesini durduran ve yeniden sa¢ biiylimesini saglayan, biyolojik
yanit diizenleyici bir ilagtir. Antiandrojenik bir etkisi bilinmemektedir. Baslangigta anti-
hipertansif olarak gelistirilen minoksidilin sonradan bu etkisi fark edilmistir. Minoksidil
potasyum kanallarini acarak hiicre i¢i kalsiyum kanallarini azaltir ve vazodilatasyona yol
acar. AGA tedavisinde vazodiltasyonun rolii tartigmalidir. Kalsiyum epidermal biiylime
faktoriinlin kil biiylimesini uyarmasini inhibe eder. Minoksidilin bunu engelleyerek folikiil
biiytimesini uyardig ileri siiriilmiistiir [4,5].

Finasterid kafa derisi sa¢ folikiillerinin minyatiirizasyonunu engelleyen, DHT olusumunda
artis ile sonuglanan insan 5o-rediiktazinin bir inhibitoriidiir. Oral Finasteridin jinekomasti,
feminizasyon, ve impotens potansiyel risklerine sahip oldugu diisiiniilmiistiir [3]. Giinde 1 mg
oral Finasterid ve %5 topikal Minoxidil’ in gilivenli ve etkili bulundugu bildirilmistir. Orta-
siddetli AGA hastalarinda oral Finasterid ise Minoxidil’ den daha etkili olmustur [6].
Hastalarin hem topikal Minoxidil hem de oral Finasterid kullandig1, kombinasyonun sinerjik
etkisini gosteren bir ilacin tek tedavisine kiyasla arttirilmis fayda ile sonug¢lanan gesitli
caligmalar yiiriitilmistir [7-9].



Bu caligmada kullanilan kombine bitkisel i¢eriklerden olan Redensyl®: Dihidrokuersetin-
glukozid (DHQG: %0,005), Epigallokatein gallat-glukozid (EGCG2: %0,0009), Glisin
(%0,005), Cinko kloriir (%0,002), Metabisiilfit (%0,015), Gliserin (%50)’ den olugsmaktadir.
Redensyl® dis kok kilif kok hiicreler ve dermal papillada yer alan fibroblastlar: hedef alan ve
bunlari stimule eden patentli molekiillerden olusmaktadir (DHQG ve EGCG2: iki stabilize
polifenol). Glisin ve ¢inko sa¢ metabolizmast ile ilgili iki gerekli bilesendir [10]. Bunlardan
Glisin, keratin iligkili proteinler (KAP) olarak adlandirilan spesifik sa¢ proteinlerinin ana
bilesenlerinden birisidir [11]. Cinko ise sistinin keratine tutunmasi i¢in esansiyeldir bir
elementtir [12].

Diger igerik olan Procapil ise hedefleri iizerinde oldukca etkili bitkisel kokenli ti¢ etken
maddeye sahiptir: 5al ve 5a2 rediiktaz enzim inhibisyonu i¢in “oleanolik asit” (zeytin
yapraklarindan ekstrakte edilmis), vazodilatasyon icin “apigenin” (sitrustan ekstrakte edilen
flavonoid) ve kil folikiiliiniin metabolik ihtiyaglarini karsilamak pro-matriksiyel ektivitede
gerekli Glicin-Histidin-Lizin peptidleri [13] ile Biotin (vitamin H) bagindan olusan “Biotinil-
GHK” (vitamin tagtyan peptid). Bu vitaminin eksikligi ince saglar, alopesik alanlar, gevsek
deri ve dermatite sebep olmaktadir [14].

Capixyl™ kizilyonca ekstrakti ile birlestirilmis yenilik¢i bir biyomimetik peptit
kompleksidir. Kil folikiil metabolizmasinda farkli mekanizmalarla kil kalinliginda artig
sagladig1 ve yogunlugunu arttirdig: bildirilmistir [15].

Etkili bu ii¢ bilesen (Redensyl, Capixyl, Procapil) sa¢ dokiilmesini dnlemek ve yeni sag¢
olusumunu uyarmak icin topikal sprey olarak birlestirilmistir.

Bununla birlikte, Finasteridin topikal formulasyonu piyasada mevcut degildir. Minoksidil ise
genel olarak iyi tolere edilir, fakat gdzde yanma veya tahris, kasinti, uygulama alaninda
irritasyon, viicutta farkli bolgelerde istenmeyen kil biiylimesi gibi yan etkileri mevcuttur. Sag¢
dokiilmesi/alopeside alevlenme de rapor edilmistir [16]. Minoksidile bagl en sik izlenen yan
etki irritan kontakt dermatittir. Daha ¢ok igeriginde yer alan propilenglikole baglidir. Bazi
olgularda alerjik kontakt dermatit de goriilebilir. Minoksidilin ¢ok az bir kism1 sistemik
dolasima ge¢mektedir [16].

Hastalar i¢in yan etkileri olmayan ve daha etkili olabilecek dogal bir tedavi secenegi
gelistirilmesi amaciyla, “Redensyl, Capixyl ve Procapil” (RCP) kombinasyonu ile kozmetik
iiriin kriterlerinde topikal bir formiilasyon serum olarak hazirlandi. Bu kombinasyon ile
topikal minoksidilin aksine hastada herhangi bir yan etki goriilmeyecegi i¢in hasta
uyumlulugunu arttirabilmesi ile uzun siireli kullanima uygun olmas1 adina ve bu {i¢
molekiiliin kombinasyonunun sa¢ uzamasinda topikal minoksidile gére daha etkili olup
olmadiginit degerlendirme amacli bu ¢alisma planlandi.

Materyal ve Metod

Redensyl etken maddesi Induchem lab, Isvigre ve ABD’ den; Capixyl ise IFF lab, Fransa’
dan ve Procapil Sederma lab, Fransa’ dan temin edilmistir. %5 topikal Minoksidil serum
Tiirkiye’ deki bir yerel ila¢ firmasindan saglanmistir. Yeditepe Universitesi Eczacilik
Fakiiltesi Anabilimdali Kozmetik Arastirmalar Birimi Ar-Ge boliimii igerisinde {iriinler
formiilize edilmistir ve bu kombinasyon “Procare™” ad1 ile Tiirk Patent Enstitiisii’nce
haklar1 korumaya almmustir. Bu ¢alisma Istanbul Anadolu Kuzey Kamu Hastaneleri Birligi,
Beykoz Devlet Hastanesi tarafindan 31.01.2016 tarih ve 16/2016 sayili etik kurul onay1
alindiktan sonra, Helsinki Deklarasyonu ve CDSCO "lyi Klinik Uygulamalar" kilavuzuna
uygun olarak yiirtitiilmiistiir.



Calismaya toplamda 120 hasta katilmistir. Arastirmaya katilmak isteyen tiim hastalar dahil
edilme ve dislama kriterlerinin timii degerlendirilmis ve uygunluklar1 caligmaya
kaydedilmeden 6nce taranmistir. Modifiye Norwood Hamilton siniflamasina [17] gore I1-V.
Derece (Tablo 1) Androgenetik Alopesisi olan, ¢aligma boyunca ayni sag stilini, yaklagik
uzunlugunu, ve sa¢ rengini korumak isteyen; yazil bilgilendirilmis onam formunu onaylamas,
18-55 yasg aras1 tiim erkek hastalar bu klinik ¢alismaya dahil edilmistir.

Tablo 1: Hamilton-Norwood Siniflamasi

Tip 1

Tip 2

Tip 3

Tip 4

Tip 5

Tip 6

Tip 7

Frontotemporal bolge sa¢ ¢izgisinde ¢ekilme yoktur veya minimal derecededir

Frontotemporal bolge sa¢ ¢izgisinde simetrik ve tiggen seklinde ¢ekilme vardir
Frontal bolge ortasinda dokiilme veya seyrelme goriilmesine ragmen frontotemporal bolgeden
daha azdir

Dokiilmenin belirgenlistigi donemdi
Simetrik derin frontotemporal ¢ekilme belirginlesmistir

Siddetli frontal ve frontotemporal sa¢ kayb1 vardir
Verteksde belirgin seyreklesme gozlenir
Bu iki alan tepe boyunca kalin bir sa¢ bandi ile birbirinden ayrilmistir

Tip 4’deki sa¢ bandinin daha inceldigi goriiliir
Verteks ve frontotemporal bolgede sagsiz alanlar artmistir

Sa¢ band1 olarak ifade edilen bolgeler de dokiilmiistiir
Verteks ile frontotemporal sag¢siz alanlar birlesmistir

Siddetli formdur
Kulagin 6niinden baslayip, arkaya uzanan ve posterior bolgeyi at nali seklinde kusatan saglar
kalmistir

Kafa derisinde AGA disinda es zamanli dermatolojik rahatsizliklari olan hastalar, ciddi kalp
ve damar hastaliklari, bobrek hastaliklari, karaciger hastaliklari, ilaca asir1 duyarlilik dykiisii,
gogiis hastaliklari, baslangic diizeyi fiziksel incelemelerde peruk kullanimi, sa¢ dokiilmesi
icin cerrahi tedavi oykiisii, tiraglanmis kafa derisi gibi durumlari tasiyanlar ¢alisma dis1
birakilmislardir.

Taramada tiim uygunluk kriterlerini saglayan goniilliiler, bir hasta randomizasyon kimligi ile
kaydedilmistir. Hastalara bir seferde dort hafta i¢in kullanacagi ¢alisma iirlinii saglanmistir.



Hastalar arastirmacinin tavsiye ettigi gibi ¢aligma serumunu sagsiz bolgeye her giin topikal
olarak uygulamak i¢in egitim almislardir. Kayith tiim hastalar i¢in ¢aligmaya girig giinii 1.
Giin olarak kabul edilmistir ve takip eden tiim degerlendirme zaman noktalar1 (6rn., vizit
giinleri) bu temele gore tasarlanmistir. Hastalar yalnizca RCP veya Minoksidil almak i¢in
randomize edilmislerdir. iki iiriin enjektdr yardimiyla saca sabah aksam uygulanmistir. Serum
caligma iirlinlerinin her ikisi de her seferinde 1 ml uygulanmak {izere enjektor lizerinde
isaretlenmis ve egitimle gosterilmistir. Her bir degerlendirme zaman noktasinda (¢alisma
baslangici, takip (her 4 haftadan sonra) ve ¢alisma sonu (toplam 24 hafta)), hastalar
kendilerine sdylendigi gibi ziyaret etmeleri planlanmistir ve saglarin mevcut durumu, devam
edilen topikal serum tedavisinin devam plani, ve eger var ise advers olaylar, vaka kayit
formunda (VKF) kaydedilmistir. Ek olarak, her takip siiresince, sa¢ uzamasi ve saglarin
sikliginin artmasi ile ilgili olarak arastirmaci tarafindan 5 puanli degerlendirme skalasi
kullanilmis ve asagidaki gibi degerlendirilmistir.

* Belirgin iyilesme: Yogun sa¢ uzamasi (sagsiz bolge, sacsiz olmayan bolgedeki ile hemen
hemen ayni yogunlukta ve deri sag ile neredeyse tamamen Ortiilmiistiir).

* Orta derecede iyilesme: Ortalama sa¢ uzamasi (sagsiz bolge, sagsiz olmayan bolgedekinden
daha diisiik yogunlukta, yeni uzayan sag ile kismen kaplanmaigtir).

« Hafif iyilesme: Minimum sa¢ uzamasi (sa¢ uzamasi mevcuttur, fakat sa¢siz bolge agikca
goriilebilmektedir).

* Degisme yok: Gozle goriilebilir sag uzamasi yok.

* Kotiilesme: Azalan sa¢ uzamasi.

Sa¢ uzamasi tizerindeki iiriiniin etkisi baslangi¢ viziti haricinde hasta tarafindan da “Kendini
degerlendirme Anketi” (Tablo 2) kullanilarak ayrica degerlendirilmistir. Ilgili skorlar VKF’
de kaydedilmistir. Ayrintili global fotografik degerlendirme [18] baslangicta, 12. haftanin
sonunda, ve 24. hafta ¢alisma sonu vizitinde aragtirmaci tarafindan yapilmistir. Sag¢ derisinin
tepe ve superior-frontal bolgesi 12. ve 24. hafta vizitlerinde fotograflanmistir.

Primer etkinlik kriterleri olarak iki tedavi grubundaki; baslangica gore sa¢ uzamasi ve sikliga
bagl kafa derisinin ortiilmesi agisindan “arastirmaci degerlendirme skorundaki degisimin
karsilastirmasi kullanildi.

Sekonder etkinlik kriterlerinin degerlendirilmesi amaciyla da; sa¢ uzamasi ve dokiilmesi i¢in
“Kendini degerlendirme anketi” kullanilarak hastanin degerlendirme skorundaki degisim
karsilagtirmasi ile “global fotografik degerlendirme”deki 7 puanli skala kullanilarak da
baslangica kiyasla ¢aligma sonundaki saclarin durumundaki degisiklik analiz edilmistir.
Normalite varsayimini test etmek i¢in Proc Tek Degiskenli SAS ve her iki tedavi grubunun
normalite degerlendirmesi i¢in Shapiro —Wilk testi kullanilmistir.



Tablo 2: Hastanin kendini degerlendirme
anketi

Soru Puan

1. Kel bolgem giderek azaldi ve

kiigtildii

Kesinlikle katiliyorum 1
katiltyorum 2
Fikrim yok 3
Ayni fikirde degilim 4
Kesinlikle katilmiyorum 5

2. Tedavi sonrasi sagimin

gorinimu

Daha iyi 1
Biraz iyi 2
ayni 3
Biraz kotii 4
Daha kotii 5

3. Yeni sag ¢ikist

Miikemmel artt1 1
Orta artig 2
Hafif artt 3
Degisiklik olmadi 4
Hafif azald1 5
Orta azald: 6
Belirgin azald: 7

4. Sag kaybinda azalma

etkili 1
Hafif etkili 2
Cok etkili degil 3
Hig etkili degil 4

5.Sa¢ goriiniimiinden
memnuniyeti
A. FRONTAL (On taraf)

B. Verteks (Saginizin tepe

bolgesi)

Cok tatmin edici 1
Tatmin edici 2
Ortalama 3
Tatmin edici degil 4

Cok Kotii 5



Sonu¢

Bu caligma modifiye edilmis Norwood-Hamilton skalasi ile II-V derece (Tablo 1) arasinda
siiflandirilmig, androgenetik alopesi sikayeti olan yetigkin erkek hastalarda yiiriitiilmiis
randomize, prospektif, agik uclu, klinik bir ¢aligmadir. Uygun goniilliiler topikal RCP veya
topikal minoksidil almak i¢in randomize edilmislerdir. Tedavi sonu verileri ile baslangi¢
verileri grup igerisinde ve tedavi gruplari arasinda etkinlik degerlendirmesi icin
karsilastirtlmistir. Caligma serumunun uygulanmasindan sonra baslangigtan itibaren ¢aligma
stiresi boyunca degerlendirilebilir her hasta i¢in belirli vizitlerde arastirmaci
degerlendirmesindeki mutlak degisiklikler, hastanin degerlendirmesi ve global fotografik
degerlendirme skorlari rapor edilmistir.

Arastirmaci degerlendirmesi bittiginde, toplam 106 goniillii caligmay1 tamamlamigtir (RCP
grubunda 54 ve Minoksidil grubunda 52 hasta). Arastirmaci raporunda RCP ile tedavi edilen
grupta, Minoksidil ile tedavi edilenlere gore anlamli diizeyde daha fazla sayida hastanin iyi
diizelme gosterdigi gozlenmistir (Minoksidil grubu: %25.5, RCP grubu:%64.7; p:0,0006)
(Sekil 1).

Sekil 1: Arastirmaci degerlendirme skoru. p:0,0006
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Androgenetik Alopesi hastalarinda tepe ve superior-frontal bolgenin fotograflanmasi ile
tedavi dncesi ve sonrasi kafa derisi goriiniisiinii degerlendirmek i¢in “global fotografik
degerlendirme” yedi puanh 6l¢egi kullanilmistir. Global fotografik degerlendirmeyi
tamamlayan 106 hastanin (RCP grubunda 54 ve Minoxidil grubunda 52 hasta)
degerlendirilmesi yapilmistir. Global fotografik degerlendirmede sa¢ uzama skoru acgisindan
topikal RCP ile tedavi edilen grupta topikal minoksidil ile tedavi edilenlere kiyasla anlamli
Olciide daha fazla diizelme (hafif, orta ve biiylik 6l¢iide artig) goriilmiistiir (RCP grubunda
%88.9, Minoksidil grubunda %60.0) (Sekil 2). Topikal %5 Minoxidil ile karsilagtirildiginda



Topikal RCP’ nin daha fazla diizelme sagladigi ve bu diizelmenin iki grup arasinda
istatistiksel olarak anlamli oldugu gdsterilmistir (p<0.05) (Resim1).

Sekil 2: Global Fotografik Skorlama p<0,05
Mavi renk: Topikal RCP (Redensyl, Procapil ve Capixyl)
Turuncu renk: Topikal Minoxidil %5
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Resim 1- a: Topikal RCP tedavisi kullanmaya baslayan hastanin tedavi 6ncesi frontal
bolgeden vertekse dogru uzanan alopesik kisimlarinin goriiniimii. b: 24 haftalik topikal RCP
uygulama sonrasi alopesik kisimlardaki diizelme.



Hastanin kendi degerlendirme anketi ile skorlamasi da ayrica belirlenmistir. 70 hasta (34
minoksidil, 36 RCP) anketi tam olarak doldurup teslim etmistir. Kendini degerlendirme
anketinde “Kel olan bolgede kii¢iilme oldu mu?” sorusuna “Kesinlikle katiliyorum” veya
“Katiliyorum” yanit1 veren kisi sayis1 topikal minoksidil ile tedavi edilen grupta 15 kisi,
topikal RCP uygulanan grupta ise 30 kisi olmustur ve fark istatistiksel olarak anlamli
bulunmustur (p=0.0008). Bulgular Tablo 3 de gosterilmektedir.

Ilave olarak, topikal minoksidil ile tedavi edilenlerle kiyaslandiginda topikal RCP ile tedavi
edilen hastalarin kendini degerlendirme anketi ile dndeki sa¢ ¢izgisindeki diizelme
((p=0.0023) ve genel degerlendirmede (p=0.0004) sa¢ uzamasi ve dokiilmesi agisindan daha
fazla memnun olduklar tespit edilmistir . Tablo 4 ve 5’de hastalarin RCP veya Minoksidil ile
tedavi edildiginde sa¢ uzamasi ve sa¢ dokiilmesinin yavaglatilmasina dayali kendi kendini
degerlendirme skorlar1 gosterilmektedir.

Tablo 3: RCP (Redensyl + Capixyl + Procapil) veya Minoksidil ile tedavi

sonrasinda sa¢siz bolgenin kiiciilmesi ile ilgili hasta degerlendirmesi (p:0,0008)

Kellik skorlamasi (Kel bolgede giderek kiigiilme)

Tedavi Kesinlikle  Katiiyorum  Katilmiyorum  Fikrim Toplam
katiliyorum yok

RCP 9 21 2 4 36

Minoksidil 0 15 8 11 34

Total 9 36 10 15 70



ablo 4: RCP (Redensyl + Capixyl + Procapil) veya Minoksidil ile tedavi sonrasinda
astanin kendi sacini degerlendirme skorlar: p:0,0023

“edavi Saclardaki uzama skorlamast

Kesinlikle  Orta Hafif artt1 Degisiklik Orta diizey Toplam
artt1 diizeyde yok azaldi
artti
CP 10 14 8 3 1 36
Ainoksidil 3 10 13 7 1 34
“otal 13 24 21 10 2 70

Tablo 5: RCP (Redensyl + Capixyl + Procapil) veya Minoksidil ile tedavi sonrasinda hastanin sa¢

dokiilmesinin yavaslamasi ile ilgili degerlendirme skorlari p:0,0004

Tedavi Sa¢ kaybinda azalma skorlamasi

Cok etkili Etkili Kismi etkili Etkisiz Toplam
RCP 6 17 10 3 36
Minoksidil 3 16 13 2 34

Total 9 33 23 5 70



Tartisma

Minoksidil AGA’da sa¢ dokiilmesini durduran ve yeniden sa¢ biiylimesini saglayan, biyolojik
yanit diizenleyici bir ilagtir. Antiandrojenik bir etkisi bilinmemektedir. Baslangigta anti-
hipertansif olarak gelistirilen minoksidilin sonradan bu etkisi fark edilmistir. Minoksidil
potasyum kanallarini acarak hiicre i¢i kalsiyum kanallarini azaltir ve vazodilatasyona yol
acar. AGA tedavisinde vazodiltasyonun rolii tartigmalidir. Kalsiyum epidermal biiylime
faktoriinilin kil bilylimesini uyarmasini inhibe eder. Minoksidilin bunu engelleyerek folikiil
biiylimesini uyardigi ileri siiriilmiistiir [19]. Ayn1 zamanda minoksidilin kil folikiil mriinii
uzattig1 ve mitojenik oldugu gosterilmistir [20]. Yine in vitro olarak sag¢ folikiillerinin
proliferasyonunu uyardig: bildirilmistir [21]. FDA 1988 yilinda minoksidilin %2
sollisyonunu, 1997 yilinda ise %5’lik soliisyonunu onaylamistir. Minoksidil giinde 2 defa
diizenli bir sekilde 1 ml olacak sekilde kullanilmalidir. Etkinligin degerlendirilmesi i¢in en az
6 ay kullanimi tavsiye edilmektedir [22]. Minoksidilin etkinligi ¢esitli klinik ¢calismalarla
gosterilmistir. Minoksidil velliis benzeri killarin terminal killara doniisiimiinii saglar. Bu
nedenle etkinligi AGA’nin siddetine ve bu killarin varligina baglidir [23]. Bununla birlikte
topikal minoksidil temporal bolgede etkili degildir. Yapilan bir calismada minoksidilin
erkeklerin %90’1inda sac¢ ¢ikigini sagladigi, %60’ 1inda ise sa¢ sikligini kuvvetli bir sekilde
arttirdig1 bildirilmistir [24]. Baz1 yazarlar ise bu sonuglari abartili olarak gérmiislerdir. Baska
bir yayinda ise minoksidil alan erkeklerin sadece %15’inde yeni sa¢ gelisimi gozlenirken
%50’sinde sa¢ dokiilmesinde gecikme ve kalan %35'inde sa¢ dokiilmesinin devam ettigi
belirtilmistir [3]. Baska bir caligmada ise %5 minoksidil ile %2 minoksidilin etkinligi
kiyaslanmis ve %5 minoksidil alan grupta etki daha erken baslayip, %45 oraninda daha giiglii
sa¢ cikist izlenmistir [25]. Minoksidil kesildikten sonra saglar kisa siire i¢erisinde dokiiliir ve
eski haline doner [26]. Minoksidil tretinoin ile kombine edilebilir. Bu kombinasyonun sag
gelisimini hizlandirdig: bildirilmistir [27].

Finasterid Tip 2, 5 alfa rediiktaz enzimini inhibe ederek etki eden bir ilagtir. Boylelikle
testosteronun DHT ye doniisiimiinii engelleyerek etki gosterir. Ilacin androjen reseptdrlerine
etkisi yoktur. Testosteron seviyelerinde de azalmaya neden olmaz. Bu nedenle antiandrojenik
etkisi yoktur ve erkeklerde giivenle kullanilabilir. Yar1 6mrii yaklasik 8 saattir. Bobrek
yetmezliginde doz ayarlamasi gerekmez. Erkeklerde AGA tedavisinde kullanimi 1997 yilinda
FDA tarafindan onaylanmistir [28,29]. Finasteridin giinliik 1 mg olarak kullanim1
onerilmektedir. Tedavi ile birinci yilin sonunda %48, ikinci yilin sonunda ise %66 oraninda
sa¢ cogalmasi izlenmis. Plasebo grubunda ise bu oran %7 olarak bildirilmistir. Tedavi
etkinliginin degerlendirilmesi i¢in an az bir y1l kullanilmas1 gerekmektedir [22].
Postmenapozal AGA’l1 kadinlarda finasteridin plaseboya iistiinliigii gosterilememistir [30].
Bu yiizden kadinlarda kullanimi énerilmez. ilag genellikle iyi tolere edilir. Diger ilaglarla
etkilesimi bildirilmemistir. Yan etki nadiren gozlenir. Libidoda azalma (%1,8), erektil
disfonksiyon (%1,3) ve ejekiilat hacminde azalma (%0,8) bildirilen yan etkiler arasindadir.
Dogurganlik donemindeki kadinlarda fetiiste feminizasyon yapabilecegi i¢in kullanimi
kontrendikedir. Sadece oral Finasterid ile tedavi (1 mg/giin) sa¢ dokiilmesindeki azalmada
ilerleme ve 2 yil i¢inde sa¢ uzamasinda artig gostermistir [31]. Artan uzama orani (uzunluk)
ve sa¢ kalinlig1 gibi, sa¢ miktar1 disindaki faktorler, tedavi edilen erkeklerde Finasteridin
yararl etkilerine katkida bulunmaktadir [31]. Benzer olarak, %5 topikal Minoxidil ¢ozeltisi
ile tedavide 48 haftanin sonunda sadece plasebo kullananlarda %23’ liik bir diizelme,
minoksidil grubunda ise %60’lik diizelme gozlenmistir. %5 Minoxidil, %2 Minoxidil



kullanimina kiyasla daha hizli baglangicl ve daha biiyiik 6l¢lide yeniden sag ¢ikisi ile
sonuclanmistir [5].

Bu caligmada kullanilan kombine bitkisel i¢eriklerden olan Redensyl®: Dihidrokuersetin-
glukozid (DHQG: %0,005), Epigallokatein gallat-glukozid (EGCG2: %0,0009), Glisin
(%0,005), Cinko klortir (%0,002), Metabistilfit (%0,015), Gliserin (%50)’ den olugsmaktadir.
Redensyl® dis kok kilif kok hiicreler ve dermal papillada yer alan fibroblastlar: hedef alan ve
bunlari stimule eden patentli molekiillerden olusmaktadir (DHQG ve EGCG2: iki stabilize
polifenol). Ozellikle dis kok kilifinda yer alan kok hiicre stimulasyonu ¢ok énemlidir. Glisin
ve ¢inko sa¢ metabolizmast ile ilgili iki gerekli bilesendir [10]. Bunlardan Glisin, keratin
iligkili proteinler (KAP) olarak adlandirilan spesifik sa¢ proteinlerinin ana bilesenlerinden
birisidir [11].

Procapil® ise 5al ve 502 rediiktaz enzim inhibisyonunu saglayan “oleanolik asit”,
vazodilatator etkili “apigenin” ve kil folikiiliiniin metabolik ihtiyaglarini karsilamak pro-
matriksiyel aktivitede gerekli olan Glisin-Histidin-Lizin peptidleri ile Biotin (vitamin H)
bagindan olusur (Biotinil-GHK) [14].

Diger etken madde olan Capixyl™ ise kizilyonca ekstrakti ile birlestirilmis yenilik¢i bir
biyomimetik peptit kompleksidir. Kil folikiil kalinligin1 arttirdigi ve sa¢ yogunlugunda artis
sagladig1 gosterilmistir [15].

Yapilan bu ¢alismada kabul gormiis ve farkli mekanizmalarla AGA tedavisinde 6nemli yeri
bulunan topikal minoksidilin yerine bitkisel kozmetik iceriklerden olusan ve “Redensyl,
Procapil ve Capixyl” etken maddelerinin uygun oranlardaki topikal kombinasyonlarinin,
topikal minoksidil %35 seruma gore etkinlikleri karsilagtirildi.

Arastirmaci degerlendirme skorlamasina gore "Belirgin diizeldi” ve “Orta diizeyde diizeldi”
seklinde rapor edilen goniillii sayis1 topikal RCP grubunda %64,7 iken topikal minoksidil %5
grubunda %25,5 olarak tespit edildi (p:0,0006). 24. hafta sonunda topikal RCP
kombinasyonu ile klinik diizelmenin minoksidil grubuna gore 2,54 kat daha etkili ve bu
farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu gosterilmektedir.

Global fotografik degerlendirmede ise sa¢ uzama ve siklik skoru agisindan topikal RCP ile
tedavi edilen grupta topikal minoksidil ile tedavi edilenlere kiyasla anlaml1 6l¢iide daha fazla
diizelme oldugu goriilmiistiir (RCP grubunda %88.9, Minoksidil grubunda %60.0) Topikal
%35 Minoxidil ile karsilagtirildiginda, topikal RCP’ nin daha fazla diizelme sagladigi ve bu
diizelmenin iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli oldugu gdosterilmistir (p<0.05). Bu
bulgulara gore fotografik degerlendirmede topikal RCP grubunun topikal minoksidil
kullananlara gore 1,5 kat daha fazla diizelme sagladig1 sdylenebilir ve arastirmact
degerlendirme skorlamasi bulgulari ile drtiismektedir.

Topikal RCP veya topikal minoksidil tedavileri sirasinda birkag topikal minoksidile bagli
hafif irritasyon disinda herhangi bir advers olay yasamamuistir. Arastirma siiresince ciddi
herhangi bir advers olay bildirilmemistir. Minoksidil ile karsilastirildiginda ise topikal RCP
kombinasyonu ile daha fazla etkinlik ve hasta memnuniyeti gézlenmistir. AGA tedavisinde
topikal yada sistemik tedavi uzun soluklu bir siire¢ olmasi nedeniyle topikal minoksidilin yan
etkileri konusunda endigeli hastalarda tek basina topikal RCP uygulamasi veya etkinligi
arttirabilmek adina topikal minoksidil ile birlikte destekleyici olarak “topikal minoksidil ve
topikal RCP” ikili kullanimi1 AGA tedavisine yaklasimda yenilik¢i ve iyi alternatifler olabilir.



Topikal RCP uygulamasinin etkinliginin analizi a¢isindan daha ¢ok sayida hasta tizerinde
kontrollii caligmalara, yine topikal minoksidil ile bir arada kullanimin, tek basina kullanimi
ile arasindaki etkinlik farkliliklarini degerlendirmek adina ¢aligmalara ihtiyag vardir.
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