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Dtugoterminowe efekty
stosowania finasterydu w terapii fysienia

androgenowego u mezczyzn

tysienie androgenowe (ang. androgenetic alopecia, AGA) jest
najczestsza forma wzmozonej utraty wloséw wystepujaca zaréwno
u mezczyzn, jak i kobiet. Po 50. roku zycia ponad 80% mezczyzn i ok.
30% kobiet narazonych jest na rozwiniecie tego schorzenia.

tysienie androgenowe

W etiologii tysienia androgenowego
podstawowa role odgrywaja uwarunkowa-
nia genetyczne. Sposdb dziedziczenia jest
niejednorodny, moze on by¢ autosomalnie
dominujacy, ze zmienng ekspresja gendw
lub tez wielogenowy. W patogenezie tysie-
nia bierze si¢ pod uwage geny odpowie-
dzialne za produkcje androgendw, ich kon-
wersje do dihydrotestosteronu oraz wrazli-
wos¢ receptoréw na dziatanie androgendw.

U oséb predysponowanych genetycznie
juz prawidfowe poziomy androgendw wy-
starczaja, by wywotywac tysienie androge-
nowe. Kluczowymi procesami w patogene-
zie AGA sg zmiany w cyklu wiosowym i mi-
niaturyzacja mieszkéw wiosowych, czes¢
autorow wskazuje takze na wspdlistnienie
procesu zapalnego obejmujacego mieszki
wiosowe. W przebiegu AGA obserwuije sie
stopniowe skracanie fazy anagenu (wzrostu
wilosa), diugos¢ fazy telogenu pozostaje na-

tomiast niezmieniona lub wydtuza sie.
W przebiegu postepujacego procesu choro-
bowego anagen ulega skréceniu do tego
stopnia, ze wios wychodzi z fazy aktywnego
wzrostu zanim dotrze do powierzchni skory,
co w konsekwencji powoduje, ze czesé mie-
szkdw wiosowych pozostaje pusta.

Obraz Kkliniczny schorzenia rézni sie
w zaleznodci od pici. U mezczyzn proces
chorobowy najczesciej zwigzany jest z poja-
wianiem sie stopniowo uwidaczniajacych sie
zakoli i przerzedzenia w okolicy szczytu glo-
wy (tzw. tonsury). U kobiet przerzedzenie
wioséw jest zazwyczaj uogdlnione i dotyczy
najczesciej okolicy czotowo-ciemieniowe;.

Finasteryd

Finasteryd oraz minoksydyl to jedyne le-
ki, ktére zostaly zaaprobowane przez ame-
rykariska Agencja Zywnosci i Lekéw (Food
and Drug Administration, FDA) do leczenia
tysienia androgenowego. Finasteryd nalezy
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do grupy azasteroidéw. Zwigzek ten jest
silnym i wysoce specyficznym inhibitorem
enzymu 5-a-reduktazy, przeksztaicajagcego
testosteron w jego bardziej aktywna forme,
5-alfa-dihydrotestosteron (DHT). Zwiazek
nie wykazuje dziatania antyandrogennego,
wigze sie nieodwracalnie z enzymem. Mimo
ze okres pdftrwania substancji wynosi okofo
8 godzin, wywotany przez niego efekt biolo-
giczny utrzymuje sie znacznie diuze;j.

Korzystne efekty stosowania finastery-
du w leczeniu AGA zostaty opisane w wie-
lu publikacjach®. Najlepsze efekty terapii
obserwuije sie u pacjentéw z AGA o stop-
niu zaawansowania Il (typ wierzchotkowy)
lub IV zgodnie ze skalg Hamiltona-Norwo-
odal"?l. Finasteryd spowalnia postep tysie-
nia i umozliwia czesciowy odrost wiosdw
u okoto 2/3 leczonych pacjentéw. W ba-
daniu Van Neste i wsp., opartym na anali-
zie makrofotografii skéry glowy, stwierdzo-
no zwigkszenie zaréwno catkowitej liczby
wloséw na skérze owtosionej glowy, jak
i liczby wtoséw bedacych w fazie anagenu.
Poprawiat sie takze stosunek liczby wtoséw
anagenowych do telogenowych®. W pracy
opartej na analizie histopatologicznej wy-
cinkéw skéry glowy udowodniono, ze przy
leczeniu finasterydem zwigksza sie odsetek
wiloséw terminalnych, natomiast liczba
wioséw meszkowych ulega redukgjit.
W innych pracach, w ktérych oceniano
liczbe rosnacych wioséw oraz ich wage,
stwierdzono wazrost obu parametrow
(wzrost wagi byt proporcjonalnie wiek-
szy)P. Jako ze waga wiloséw zalezy od
liczby wioséw, tempa wzrostu wioséw
oraz ich grubosci, zwiekszenie sie tego pa-
rametru nalezy traktowac jako dowdd na
zdolno$¢ finasterydu do odwracania proce-
su miniaturyzacji wioséw i do wytwarzania

S

wloséw  wiekszej grubosci i diugosci
(z uwagi na wydiuzanie fazy anagenu), co
wynika prawdopodobnie z poprawy tempa
wzrostu wioséw.

Potwierdzono zdolno$¢ finasterydu sto-
sowanego w dawce | mg na dzien do
zmniejszania ilosci  dihydrotestosteronu
w obrebie skéry oraz w surowicy krwi kra-
zacej — uzyskano zmniejszenie wyjsciowych
poziomow o odpowiednio 64 i 68%.

Finasteryd poczatkowo znalazt zastoso-
wanie w terapii tagodnego przerostu prosta-
ty i dawka stosowang byto 5 mg dziennie.
Oceniano efekt terapii AGA z zastosowa-
niem réznych dawek finasterydu (od | do 5
mg dziennie) — nie stwierdzono istotnych
réznic w skutecznosci klinicznej i poziomach
DHT w skorze czy surowicy krwi obwodo-
wej. W miedzynarodowym badaniu opar-
tym na piecioletniej obserwacji potwierdzo-
no wyzszos¢ finasterydu w leczeniu AGA
nad placebo®. U pacjentdw nieprzyjmuja-
cych substancji czynnej obserwowano stop-
niowa redukcje liczby wtoséw i zmniejsze-
nie liczby wiosdéw terminalnych w poréwna-
niu z wartosciami wyjsciowymi. Z kolei
u 0séb przyjmujacych finasteryd stwierdzo-
no 10% wazrost liczby wioséw juz na po-
czatku pierwszego roku leczenia, z pewng
tendencjg do spadku tej wartosci w pdzniej-
szym okresie, jednak z utrzymaniem wspo-
mnianego wskaznika powyzej wartosci wyj-
Sciowej po 5 latach od rozpoczecia leczenia
finasterydem. Analizujac dane literaturowe
mozna stwierdzi¢, ze wraz z wydtuzaniem
czasu leczenia finasterydem nalezy spodzie-
wac sie wzrastania réznic pomiedzy stanem
klinicznym oséb przyjmujacych lek i przyj-
mujacych placebo. Wskazuje to na skutecz-
nos¢ finasterydu jako leku prowadzacego do
odrostu wioséw, ktorego efektywnosc jest
najwieksza po okoto roku terapii i ktéry
pozwala na zmniejszenie progresji tysienia.
Poréwnanie grupy, ktéra najpierw otrzymy-
wata finasteryd, a potem placebo z grupa,



w ktérej najpierw wprowadzono placebo,
a nastepnie finasteryd doprowadzita do
whniosku, ze lepsze efekty uzyskuje sig przy
wczesnym wdrazaniu leczenia, co umozli-
wia modyfikacje progresji choroby na wcze-
$niejszym jej etapie. Podobne pozytywne
wyniki uzyskano w randomizowanym bada-
niu kontrolowanym placebo z udzialem
bliznigt jednojajowych™. Poza korzystnym
wptywem finasterydu na liczbe wioséw
oraz poziom DHT w badaniu tym stwier-
dzono niejednorodny efekt przy réznych
wzorcach utraty wioséw: finasteryd istotnie
wptywat na poprawe wioséw rosnacych
w okolicy szczytu glowy, natomiast efekt
ten nie byt zadowalajacy w okolicy zakoli
i czotowej linii wiosow.

Jedno z badan przeprowadzonych w Ja-
ponii wskazuje na mozliwo$¢ utrzymywania
efektu poprawiania sie liczby wioséw (nie
tylko stabilizacji) przy dtugotrwate] terapii
finasterydem. Co wiecej, w grupie ponad
3 tysiecy badanych nie obserwowano istot-
nych dziafan niepozadanych leku. Dzie-
siecioletnia obserwacja grupy |18 mez-
czyzn przyjmujacych |
dziennie potwierdzifa, ze 86% uczestnikdw
badania nawet po
korzys¢ z leczenia — stwierdzano u nich
poprawe lub stabilizacje wzrostu wiosdw.
U 14% uczestnikdw badania obserwowano
pogorszenie polegajace na dalszej stopnio-
wej utracie wioséw!',

mg finasterydu

|0 latach odnosito

Gtownym  czynnikiem ograniczajacym
ched lub mozliwos¢ stosowania finasterydu
w leczeniu tysienia androgenowego u mez-
czyzn s3 dzialania niepozadane dotyczace
sfery piciowej. Biorac pod uwage dotych-
czas zgromadzone dane nalezy uzna¢, ze
wiele badan prezentuje rozbiezne wyniki.
Czes¢ wynikdw pochodzi z obserwacdji
przypadkdéw i ma charakter doniesier, co

facznie prowadzi do wniosku, ze niezbedne
sa dalsze obserwacje w celu pozyskania
obiektywnych, rzetelnych danych. Jest to
szczegdlnie wazne z uwagi na doniesienia
i nie zawsze potwierdzone medycznie dane
o przypadkach rzekomego utrzymywania
sie zaburzeh seksualnych pomimo odsta-
wienia leczenia finasterydem.
Dtugoterminowe 0séb
przyjmujacych finasteryd wskazujg na bardzo
rzadkie wystepowanie tego typu dziatan nie-
pozadanych. Podawano zmniejszenie libido
i zaburzenia wzwodu w odpowiednio |,9%
i 1,4% leczonych w poréwnaniu z |,3%
i 1,4% w grupie oséb przyjmujacych place-
bo. Zaburzenia te ustepowaty po odstawie-
niu leku, a nawet w trakcie terapii. Mozna
podejrzewad wiec, ze wspomniane dane
moga nie odzwierciedlaé prawdziwej czesto-
tliwosci tych zaburzeA™ . Opinia ta wydaje
sie dominowac¢ w nowo publikowanych pra-
cach wskazujacych na skutecznos¢ i bezpie-
czenstwo stosowania inhibitoréw  5-alfa
reduktazy. Opisuje sie rzadkie i przejsciowe
wystepowanie dziafar niepozadanych, ktére
ustepuja nawet bez odstawiania lekut.
W zwiazku z niejednoznaczymi danymi i wa-
g3 problemu Miedzynarodowe Towarzy-
stwo Chirurgii Odtwdrczej Wioséw wydafo
jednak rekomendacje szczegdtowego infor-
mowania pacjentéw o gléwnie estetycznym
znaczeniu fysienia androgenowego i wszyst-

obserwacje

kich mozliwych opcjach terapeutycznych, by
umozliwia¢ pacjentom podejmowanie decy-
zji o leczeniu w oparciu o jak najbardziej
obiektywne dane.

Zwraca sie takze uwage na fakt redukdji
poziomu PSA (prostate specific antigen)
w surowicy mezczyzn leczonych finastery-
dem o blisko 50%, co moze wplywaé na
niedoszacowywanie ryzyka raka prostaty.
Woczesniejsze rekomendacje sugerowaty
podwajanie uzyskiwanych wynikéw PSAISL
Badania przeprowadzone w ostatniej deka-
dzie wskazujg raczej na zasadno$¢ oceniania
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stosunku wolnego PSA do catkowitego PSA
(fPSA/PSA) do rdznicowania tagodnego
przerostu od raka prostaty, jako ze leczenie
finasterydem nie wptywa na propordje tych
dwach frakgji PSA,

W zwiazku z faktem, ze finasteryd
wykazuje szkodliwe dziafanie na ptdd, jest
przeciwwskazany u kobiet w wieku rozrod-
czym. Podnoszono sprawe potencjalnego
narazenia kobiety ciezarnej w trakcie nieza-
bezpieczonego wspdizycia z mezczyzna
przyjmujacym finasteryd, jednak badania
dowodza pomijalng zawartos¢ leku w na-
sieniu i brak doniesien o niekorzystnych
przebiegach cigz we wspomnianych przy-
padkach i nie wskazuja na koniecznos¢ sto-
sowania prezerwatyw.

Badano takze dziatanie finsterydu na
nasienie. Poza nieznacznym wptywem na
jego ilos¢ i koncentracje plemnikéw nie
stwierdzono istotnego wptywu na jego
morfologie!' . Nie wydaje sie wiec zasadne
sugerowanie pacjentom szczegdlnych dzia-
fan profilaktycznych (bankowanie nasienia)
przed rozpoczeciem terapii, jednak w przy-
padku trudnosci pary w zajsciu w cigze na-
lezy rozwazy¢ czasowe odstawienie finaste-
rydu. Istnieja doniesienia o innych dziata-
niach niepozadanych finasterydu, jak zabu-
rzenia depresyjne, anhedonia (niezdolnos¢
do odczuwania przyjemnosci), zaburzenia
koncentracji i zmniejszenie napigcia i masy
miesni'®. Czestotliwos¢ wystepowania tych
zaburzen jest jednak nadal przedmiotem
obserwacji i badan.

Na przestrzeni dziesieciolecia pojawity
sie w literaturze medycznej doniesienia doty-
czace skutecznosci finasterydu takze w in-
nych niz AGA jednostkach chorobowych.
Miedzy innymi zaobserwowano, ze w fysie-
niu czotfowym widkniejacym finasteryd nie
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tylko powodowat odrost wioséw, ale takze
zmniejszyt zanik skéry objetej procesem
chorobowymt'”.,

Finasteryd i inne leki z grupy inhibitoréw
S5a-reduktazy bywajg takze stosowane
u kobiet. Czes¢ autordéw uwaza, ze wskaza-
niem do leczenia finasterydem lub dutaste-
rydem u kobiet jest skrajnie nasilone tysie-
nie, szczegdlnie u oséb w mtodym wieku.
Ograniczeniem jest potencjalny szkodliwy
wplyw na ptéd w przypadku cigzy, dlatego
obowiazuje bardzo ostrozne kwalifikowanie
pacjentek do tej terapii (zawsze jest to tera-
pia poza wskazaniami, off-label). Czes¢
autoréw uwaza, ze leki z tej grupy mozna
bezpiecznie stosowac u kobiet po usunieciu
macicy lub w wieku pomenopauzalnym, in-
ni rozszerzaja tg grupe o kobiety stosujace
skuteczng antykoncepcje
wkiadka domaciczng lub po podwigzaniu
jajowoddw).

(z zatozong

Finasteryd jest stosowany w leczeniu od
ponad dwudziestu lat i od poczatku stanowi
bardzg wazng pozycje wsrdd lekdw wyko-
rzystywanych w leczeniu tysienia androgeno-
wego. Jest lekiem o dobrze udowodnionej
skutecznosci i sprawdzonym bezpieczen-
stwie dziatania. Decyzja o wdrozeniu leczenia
finasterydem powinna by¢ podejmowana po
omaowieniu z pacjentem przewidywanego
efektu leczniczego, ze szczegdlnym uwzgle-
dnieniem czasu trwania terapii. Finasteryd
i inne zwiazki z grupy inhibitoréw Soi-reduk-
tazy zapewniajg w obecnej chwili najwyzsza
skuteczno$¢ wsrdd  ogdlnie  dostepnych
lekdw, a w przypadku braku zadowolenia
pacjenta z efektéw terapii nalezy wskazywac
leczenie zabiegowe (zabiegi przeszczepiania
wioséw) oraz techniki maskujace (tradycyjne
peruki, wiosy przyklejane do skéry) jako
alternatywne formy postepowania w tysieniu
androgenowym.
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