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Leczenie tysienia androgenowego

W etiopatogenezie role odgrywaja czyn-
niki genetyczne i hormonalne. Dziedziczenie
jest wielogenowe (dotyczy m.in. gendw re-
ceptora androgenowego, aromatazy, recep-
toréow estrogenowych, czynnikéw wzro-
stu)*?. Ostateczna ekspresja fenotypowa za-
lezy od indywidualnej ekspresji wielu gendw,
determinujacych wiek wystapienia schorze-
nia, szybkos¢ postepu, obraz kliniczny i sto-
pien nasilenia®. Ryzyko rozwoju fysienia an-
drogenowego wzrasta przy dodatnim wy-
wiadzie rodzinnym, szczegdlnie w przypad-
ku kiedy wystepowato u ojca lub dziadka ze
strony matki”. Najbardziej istotnym hormo-
nem w rozwoju tego rodzaju lysienia jest di-
hydrotestosteron (DHT) — hormon pocho-
dzacy z konwersji testosteronu przez 5Sa-re-
duktaze!®. W okolicach wrazliwych na andro-
geny w mieszkach wiosowych komérki bro-
dawki wiosowej maja niewielka ilo$¢ recep-
toréw androgenowych o wysokim powino-
wactwie. Pofaczenie androgendw z recepto-

rem wplywa na synteze autokrynnych i para-
krynnych czynnikéw w brodawce wiosa, ta-
kich jak transformujacy czynnik wzrostu B
i 2, ktory przyspiesza faze telogenu®™. Na
skérze owlosionej glowy wrazliwo$¢ na an-
drogeny i rozmieszczenie receptoréw an-
drogenowych sa rézne w zaleznosci od oko-
licy, dlatego w okolicy potylicznej wptyw
dziatania androgennego jest nieznaczny, na-
wet w przypadku ciezkiego tysienia androge-
nowego.

W omawianym typie tysienia nastepuje
stopniowa przemiana wioséw terminalnych
w okredlonych okolicach skéry owtosionej
glowy we wiosy meszkowe. Zaréwno u ko-
biet, jak i mezczyzn nastepujg zmiany w dtu-
gosci cyklu wiosowego. Faza wzrostu — ana-
genu ulega skréceniu do kilku tygodni i mie-
siecy z 3-6 lat, a faza telogenu pozostaje nie-
zmieniona lub wydtuza sie do okresu ponad
3 miesiecy!?. Wzrost ilodci wioséw teloge-
nowych i zmniejszenie ilosci wioséw anage-
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nowych wynikajg z przyspieszenia cyklu wio-
sowego | wydituzenia fazy telogenu, co prze-
kiada sie na wiekszg utrate wioséw.

Aby efektywnie leczy¢ tysienie androge-
nowe, niezbedna jest prawidiowa diagnoza.
Nalezy wykluczy¢ inne przyczyny tysienia,
ktérych obraz kliniczny moze przypominac
fysienie androgenowe, np. rozlane fysienie
plackowate, utrate owlosienia zwigzang z za-
burzeniami metabolicznymi czy tysienie telo-
genowe. W diagnostyce wykorzystuje sie
m.in. badanie trichoskopowe (nieinwazyjne
badanie skéry owtosionej glowy i todyg wio-
sowych za pomocg wideodermatoskopu),
test ciggniecia (pull test) — wskazujacy zwiek-
szone wypadanie wiosdw, polegajacy na po-
ciaganiu przez lekarza ok. 60 wiosow w 3-4
lokalizacjach skéry owtosionej glowy (dodat-
ni w przypadku wyciagniecia 6 lub wiecej
wloséw telogenowych) oraz trichogram
(ocena mikroskopowa witoséw z oceng od-
setkowg wilosow w poszczegdlnych fazach
cyklu).

Leczenie farmakologiczne jest terapia
pierwszego wyboru zaréwno w przypadku
mezczyzn, jak i kobiet. Celem jest zmniej-
szenie tempa utraty wioséw i/lub odwroce-
nie procesu miniaturyzacji. Obecnie na rynku
s3 dwa leki zatwierdzone przez FDA (Food
and Drug Administration) do leczenia tysienia
androgenowego — minoksydyl, stosowany
miejscowo (modyfikator odpowiedzi biolo-
gicznej) oraz finasteryd stosowany doustnie
(modyfikator odpowiedzi hormonalnej).

Stosowany miejscowo daje efekt umiar-
kowanego odrostu wioséw u ok. 30%
mezczyzn i ok. 60% kobiet z tysieniem an-
drogenowym!'l, Czesto mozna uzyskac nie-
znaczny odrost wloséw lub zatrzymanie
progres;ji tysienial'?. Uzyskany efekt terapeu-
tyczny nie jest trwaly, po przerwaniu lecze-
nia w ciggu kilku miesiecy nastepuje utrata
odrosnietych wioséw. Nawet przy kontynu-
owaniu terapii odrost wioséw osiaga plateau

po okofo roku i powoli zmniejsza sie w ko-
lejnych latach. Roztwdr do stosowania miej-
scowego zostal zaaprobowany do leczenia
tysienia w 1988 r. W 1996 r. minoksydyl
w stezeniu 2% zostal dopuszczony jako lek
dostepny bez recepty lekarskiej (OTC),
aw 1997 FDA zaaprobowalo 5-procento-
wy roztwér do stosowania miejscowego —
jako bardziej skuteczny w uzyskaniu szyb-
szego wzrostu wiosow i wiekszego o 45%
odrostu wloséw!'?. Minoksydyl w postaci
pianki zostat zaaprobowany w 2006 r. Do
jego potencjalnych zalet naleza brak glikolu
propylenowego (potencjalnego sktadnika
draznigcego skére), bardziej celowe apliko-
wanie leku oraz krétszy czas schniecia po
aplikacji preparatu.

Doktadny mechanizm odpowiedzialny
za indukowany minoksydylem wzrost wto-
sOw nie jest jeszcze znany, ale wydaje sie
niezalezny od dziafania rozszerzajgcego na-
czynia (lek ten w postaci doustnej stosowa-
no do leczenia nadci$nienia tetniczego)'.
Obecne teorie sugeruja pierwszorzedowy
wplyw na skrécenie okresu pomiedzy wy-
padnieciem wioséw telogenowych a poja-
wieniem sie nowych wioséw anagenowych.
Ten czas jest najczesciej wydtuzony u mez-
czyzn cierpiacych na tysienie androgenowe,
natomiast nie obserwuje sie go u kobiet
cierpigcych na ten rodzaj tysienia'. Mino-
ksydyl wydfuza takze faze anagenu — okres
wzrostu wiosa. Wapn wydaje sie zaangazo-
wany w proces odrostu wtoséw — przy jego
obecnosci naskérkowy czynnik wzrostu
(epidermal growth factor — EGF) hamuje
wzrost wiosa. Minoksydyl otwiera kanaty
potasowe, blokujac wejscie wapnia do ko-
morek wiosa. Powoduje to pobudzenie an-
giogenezy i proliferacje komorek. Lek ten
moze takze zmienia¢ metabolizm androge-
néw w obrebie skéry owtosionej glowy —
wywoluje wzrost aktywnosci | 7B-hydroksy-
dehydrogenazy o prawie 40% w komor-
kach brodawek skornych tysiejacej skéry
owlosionej gfowy w poréwnaniu z obszara-
mi bez cech tysienial'.
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Miejscowo stosowany minoksydyl jest
stabo wchtaniany do krwioobiegu przez
skére — absorbcja maksymalnie wynosi
4,5%. Okoto 95% dawki zastosowane;
miejscowo jest eliminowana w ciggu 4 dni.
Roztwdér minoksydylu w stezeniach 2% i 5%
jest zalecany u mezczyzn w dawce | ml 2 ra-
zy dziennie, z tym ze wyzsze stezenie leku
jest bardziej skuteczne. U kobiet z tysieniem
androgenowym rekomenduje sie stosowa-
nie 2-proc. roztworu 2 razy dziennie po 2 ml
— roztwdr 5-proc. nie jest zalecany z uwagi
na niedostateczne dowody jego wyzszej sku-
tecznosci. W ciggu pierwszych 8 tygodni te-
rapii moze wystapi¢ telogenowe wypadnie
wilosdw. Skutecznos¢ leczenia powinna by¢
oceniana po 6 miesigcach terapii — jezeli wi-
da¢ dobry efekt dziafania, leczenie powinno
by¢ kontynuowane. Minoksydyl w postaci
pianki (niedostepny na rynku polskim) jest za-
lecany do stosowania u dorostych mezczyzn
2 razy dziennie.

Lek powinien by¢ aplikowany tylko
w obrebie skory owlosionej gtowy. Nalezy in-
formowac pacjentéw o sposobie aplikadji zgo-
dnie z ulotkg danego produktu. Preparaty mi-
noksydylu powinny by¢ nakfadane na sucha
skore i wiosy. Nalezy pamigta¢ o umyciu rak
bezposdrednio po zastosowaniu, jezeli sa roz-

prowadzane za pomoca palcdw rak. W przy-
padku stosowania formy w postaci sprayu po-
winno sie unika¢ inhalacji preparatut'®l.,

Finasteryd jest kompetencyjnym inhibito-
rem typu Il Sa-reduktazy, enzymu konwer-
tujgcego testosteron do dihydrotestosteronu
(DHT). Przy zastosowaniu w dawce | mg/dobe
u mezczyzn, mozna osiagna¢ 70-proc.
redukcje DHT w surowicy i w obrebie skory
owtosionej glowy. W badaniach klinicznych
wykazano, ze po 5 latach stosowania lecze-
nia uzyskano wzrost liczby wioséw u 65%
pacjentdw oraz zwolnienie lub zatrzymanie
dalszej utraty owtosienia u 90% pacjen-
téw'¥, Dziafania niepozadane sg rzadkie, do-
tyczag mniej niz 2% pacjentow, nalezg do
nich: zmniejszenie libido, trudno$¢ w osia-
gnieciu erekgji oraz zmniejszenie objetosci
nasienia. Mimo faktu, ze sg one odwracalne
po odstawieniu leczenia u wigkszosci pacjen-
towi'", FDA w kwietniu 2012 r. poprawita
opis leku w odniesieniu do opisanych przy-
padkdéw kontynuacji zaburzen erekgji, zabu-
rzen ejakulacji oraz obnizonego libido pomi-
mo przerwania leczenia. Z uwagi na powyz-
sze oraz na opisy przypadkdw wystapienia
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azoospermii u pacjentdw z wywiadem obni-
zonej ptodnosci przed rozpoczeciem stoso-
wania finasterydu®® nalezy uwzgledni¢ je
w wywiadzie podmiotowym. Stosowanie in-
hibitoréw 5a-reduktazy moze miec takze
korzystne dziatanie w postaci zapobiegania
wystapienia nowotworu prostaty — w 7-let-
nim badaniu klinicznym wykazano redukcje
ogdlnego ryzyka wystapienia raka prostaty
0 24,8%.

Lek w formie doustnej jest rekomendo-
wany u mezczyzn powyzej |8 r.z. z tysie-
niem androgenowym fagodnym i srednio
nasilonym. Ocena skutecznosci leczenia po-
winna by¢ przeprowadzona najwczesniej po
6 miesigcach leczenia. Nalezy poinformowac
pacjentdw, ze preparat ten obniza stezenie
PSA (prostate-pecific antigen) we krwi, ktére
stosowane jest jako badanie przesiewowe
w kierunku raka prostaty. U mezczyzn po-
wyzej 45 r.z. zaleca sie oznaczanie PSA i ba-
danie urologiczne przed rozpoczeciem le-
czenia. Przy niezadowalajacej odpowiedzi na
leczenie mozna rozwazy¢ dofaczenie lecze-
nia miejscowego minoksydylem.

U kobiet w okresie pomenopauzalnym
finasteryd w dawce | mg/dobe jest niesku-
teczny. Wymagane jest zastosowanie wigk-
szych dawek®! — w badaniach klinicznych
wykazano skuteczno$¢ dawki 5 mg/do-
be#1, W przypadku podawania finasterydu
u kobiet nalezy pamieta¢, ze jest to leczenie
off-label, o czym powinno poinformowac sie
pacjentke i jest ono prowadzone na odpo-
wiedzialnoé¢ lekarza. U kobiet w wieku roz-
rodczym ma potencjalne dziatanie terato-
genne (gléwnie feminizacja plodéw me-
skich), z uwagi na co konieczne jest zastoso-
wanie skutecznej antykoncepdji.

Jako inhibitory Soi-reduktazy i blokery re-
ceptoréw androgenowych mozna wybrac
wiele preparatéw antyandrogenowych, ta-
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kich jak octan cyproteronu, spironolakton
i flutamid, jednakze nie wykazano poprawy
ani zahamowania progresji tysienia androge-
nowego przy zastosowaniu tych terapii®.
W praktyce klinicznej lepsze wyniki uzyskuje
sie u pacjentek ze zwiekszonym stezeniem
androgendw. Jest to takze leczenie off-label
i nalezy pamieta¢ o rownolegtym stosowaniu
skutecznej antykoncepdji.
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