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Abstract

Androgenetic alopecia is the most common type of hair loss and affects at least 80% of men

and half of women before the age of 70, with the incidence increasing with age. Androgenetic
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alopecia is an ailment conditioned by genetic and hormonal factors, associated with excessive

stimulation of the androgen receptor in the cells of the hair follicle. With the development of

medicine, more and more therapeutic methods for androgenetic alopecia appear on the

market, including minoxidil, 5-α-reductase inhibitors, microneedling, platelet-rich plasma,

low-energy laser therapy, rosemary oil, or siRNA. Thanks to the constantly growing amount

of scientific research, progressively more is known about the mechanisms of androgenetic

alopecia development and potential strategies to stop it. The article analyzes the literature

using electronic databases and textbooks to compile methods that can be an effective

alternative for people who do not want to undergo surgery. Some of the methods presented in

the article have the potential to not only slow down, but also reverse the progression of the

disease. However, each of them still has its limitations.

Keywords: androgenetic alopecia, 5-α-reductase inhibitors, finasteride, microneedling,

platelet-rich plasma, low-energy laser therapy, rosemary oil, siRNA.

Abstrakt

Łysienie androgenowe jest najczęstszym rodzajem wypadania włosów i dotyka co najmniej

80% mężczyzn i połowę kobiet przed 70 rokiem życia, przy czym częstość występowania

wzrasta wraz z wiekiem. Łysienie androgenowe jest dolegliwością uwarunkowaną

czynnikami genetycznymi i hormonalnymi, związaną z nadmiernym pobudzeniem receptora

androgenowego w komórkach mieszka włosowego. Wraz z rozwojem medycyny na rynku

pojawia się coraz więcej metod terapeutycznych dla łysienia androgenowego, wśród których

wykorzystanie znajdują minoksydyl, inhibitory 5-α-reduktazy, microneedling, osocze

bogatopłytkowe, laseroterapia niskoenergetyczna, rozmaryn lekarski, czy siRNA. Dzięki

stale powiększającej się ilości badań naukowych, wiadomo coraz więcej na temat

mechanizmów rozwoju łysienia androgenowego oraz potencjalnych strategii zatrzymywania

jego rozwoju. W artykule przeszukano literaturę, korzystając z elektronicznych baz danych i

podręczników, w celu zestawienia metod mogących stanowić skuteczną alternatywę dla osób,

które nie chcą poddać się zabiegom chirurgicznym. Niektóre z przedstawionych w artykule

metod wykazują potencjał do nie tylko spowolnienia, ale również cofnięcia postępu choroby.

Jednak wciąż każda z nich posiada swoje ograniczenia.



38

Słowa kluczowe: łysienie androgenowe, inhibitory 5-α-reduktazy, finasteryd, microneedling,

osocze bogatopłytkowe, laseroterapia niskoenergetyczna, rozmaryn lekarski, siRNA.

Wprowadzenie

Łysienie androgenowe (ang. androgenic alopecia (AGA)) jest najczęstszym rodzajem

wypadania włosów i dotyka co najmniej 80% mężczyzn i połowę kobiet przed 70 rokiem

życia, przy czym częstość występowania wzrasta wraz z wiekiem. [1] U mężczyzn

wypadanie włosów jest najbardziej widoczne w okolicy wierzchołkowej i czołowo-

skroniowej, podczas gdy u kobiet czołowa linia włosów jest zwykle oszczędzona z

rozproszonym wypadaniem włosów na całej powierzchni głowy. Do klasyfikacji rozległości i

etapów łysienia typu męskiego wykorzystywana jest skala Norwooda-Hamiltona. [2]

Występowanie AGA jest czynnikiem zwiększonego ryzyka chorób sercowo-naczyniowych,

zaburzeń metabolizmu glukozy, cukrzycy typu 2 i powiększenia prostaty. [3, 4, 5, 6, 7]

AGA jest dolegliwością uwarunkowaną czynnikami genetycznymi i hormonalnymi,

związaną z nadmiernym pobudzeniem receptora androgenowego (AR) w komórkach mieszka

włosowego. [8] Endogenne androgeny obejmują testosteron i dihydrotestosteron.

Dihydrotestosteron (DHT) jest silniejszym androgenem syntetyzowanym z testosteronu przez

5-α-reduktazę i wykazuje około dziesięciokrotnie większe powinowactwo wiązania z AR.

Poziomy DHT i AR są podwyższone u pacjentów z AGA i doniesiono, że sygnalizacja DHT-

AR jest ściśle związana z patogenezą AGA. [9] Aktywacja AR skraca fazę wzrostu (fazę

anagenu) w cyklu rozwoju włosa. W przypadku AGA nadmierna aktywacja AR skutkuje

cieńszymi i krótszymi mieszkami włosowymi, które ostatecznie mogą nawet nie przenikać

przez naskórek. [10]

Wraz z intensywnym rozwojem medycyny pojawia się coraz więcej skutecznych

zachowawczych opcji terapeutycznych dla AGA, z których część została przedstawiona w

tym artykule.

Minoksydyl

Minoksydyl został wprowadzony we wczesnych latach 70 jako doustny lek na nadciśnienie.

Jednym z zaobserwowanych działań niepożądanych leku była hipertrichoza. Doprowadziło to
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do przeprowadzenia badań nad miejscowym zastosowaniem minoksydylu w leczeniu AGA.

[11] Badania sugerują, że lek skraca fazę spoczynku (fazę telogenu) w rozwoju włosa i

powoduje szybsze wejście uśpionych mieszków włosowych w fazę anagenu, dodatkowo

wydłużając jej czas trwania. Co więcej, lek rozszerza naczynia pobudzając mikrokrążenie w

pobliżu mieszków włosowych, indukuje ekspresję czynnika wzrostu śródbłonka naczyń

(VEGF) i aktywuje cykloksygenaze, przyczyniając się do wzrostu włosów. [12]

Przeprowadzone badania kliniczne na pacjentach z AGA wykazały zwiększenie wzrostu

włosów i zmniejszenie wypadania włosów, z czego lepsze wyniki zaobserwowano w

przypadku 5% roztworu w porównaniu z 2% roztworem. [13] Metaanaliza wykazała, że

miejscowe stosowanie minoksydylu we wszystkich stężeniach zapewniał lepsze wyniki niż te

osiągnięte w grupie placebo. [14] Wyniki badań klinicznych nad minoksydylem wyrażone są

w średniej różnicy gęstości włosów na cm2 (SD) między początkiem a końcem badania. W

przypadku miejscowego stosowania 5% roztworu u mężczyzn z AGA badania pokazały

przyrost o 12.3 SD, 18.6 SD, czy nawet 20.9 SD. [15, 16, 17] W przypadku miejscowego

stosowania 5% roztworu u kobiet z AGA badania pokazały przyrost o 26.0 SD i nawet 31.9

SD. [18, 19]

Minoksydyl ma również udowodnione działanie w leczeniu AGA w postaci doustnej leku. W

przeglądzie systematycznym z 2020 roku stwierdzono, że dotychczas przeprowadzone

badania sugerują pozytywny wpływ doustnej formy leku na odrastanie włosów. Jednakże

autorzy przeglądu ostrzegają przed możliwym zaburzeniem wyników ze względu na

stronniczość włączonych badań oraz zaangażowanie lub sponsorowanie przemysłu

farmaceutycznego. [20]

Najczęstszymi działaniami niepożądanymi miejscowego stosowania minoksydylu jest

kontaktowe zapalenie skóry z typowym podrażnieniem, swędzeniem i łuszczeniem się.

Częstość występowania jest niższa przy 2% stężeniu niż przy 5% stężeniu leku. Minoksydyl

w formie roztworu stosowanego na skórę zawiera glikol propylenowy, który poprawia

transport leku do mieszka włosowego, ale może również powodować irytację i swędzenie.

[21] Doustne stosowanie minoksydylu może wywołać hipertrichozę, obrzęki obwodowe,

niewielkie spadki ciśnienia tętniczego (w tym hipotonię ortostatyczną), zawroty głowy,

obniżenie nastroju, epizody tachykardii, przedwczesne pobudzenia komorowe, pokrzywkę i

trądzik. [22] W każdej postaci leku skrócenie fazy telogenowej może wywołać przejściowe

łysienie telogenowe po rozpoczęciu terapii minoksydylem. [12]
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Inhibitory 5-α-reduktazy (finasteryd, dutasteryd)

Dutasteryd i finasteryd są lekami stosowanymi w terapii łagodnego rozrostu gruczołu

krokowego. Hamują enzym 5-α-reduktazę, który odpowiada za przekształcanie testosteronu

w dihydrotestosteron. Dihydrotestosteron jest hormonem odpowiedzialnym za wzrost

gruczołu krokowego, ale również jak wspomniano we wcześniejszej części artykułu, za

rozwój AGA. [23]

Przegląd systematyczny z 2017 roku udowodnił, że stosowanie 1 mg finasterydu doustnie jest

skuteczniejsze od miejscowego stosowania zarówno 2% jak i 5% roztworu minoksydylu.

Średni przyrost włosów w ilości nowych włosów na cm2 wynosił odpowiednio 8.11 dla 2%

minoksydylu, 14.90 dla 5% minoksydylu i 18.37 dla 1 mg finasterydu. Metaanaliza

zdecydowanie wskazuje, że zarówno minoksydyl jak i finasteryd są skutecznymi lekami w

terapii AGA. [14]

Aczkolwiek, stosowanie finasterydu wiąże się z występowaniem działań niepożądanych, do

których zaliczamy u pacjentów płci męskiej zaburzenia wytrysku, zmniejszenie libido,

zaburzenia erekcji, zawroty głowy, reakcje alergiczne, zwiększoną aktywność enzymów

wątrobowych i depresję. Ponieważ finasteryd nie jest powszechnie stosowany w leczeniu u

kobiet, działania niepożądane u kobiet nie są dobrze poznane. [24, 25, 26] Opisano również

zespół pofinasterydowy, charakteryzujący się utrzymującymi się seksualnymi,

neurologicznymi, psychicznymi i fizycznymi zaburzeniami. [27, 28, 29, 30]

Skutki uboczne stosowania inhibitorów 5-α-reduktazy doustnie zmotywowały badaczy do

przeprowadzenia badań nad ich miejscowym zastosowaniem w terapii AGA jako

alternatywnego schematu leczenia. W przeglądzie systematycznym z 2018 roku,

uwzględniającym 7 prac badawczych, zaobserwowano znaczny spadek wskaźnika wypadania

włosów i wzrost ogólnej liczby włosów przy miejscowej aplikacji leku. Zauważono, że

poziom dihydrotestosteronu znacznie zmniejszył się zarówno w skórze głowy, jak i w osoczu

po miejscowym zastosowaniu inhibitorów 5-α-reduktazy. [31] Dodatkowo, nie zgłoszono

żadnych ogólnoustrojowych działań niepożądanych po miejscowym stosowaniu finasterydu.

[24]
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Minoksydyl w połączeniu z finasterydem

Ze względu na udowodnione działanie minoksydylu i finasterydu w terapii AGA, oba te leki

często podawane są jednocześnie. Zasadność terapii skojarzonej eksploruje przegląd

systematyczny i metaanaliza z 2020 roku. W porównaniu z samym minoksydylem lub

finasterydem, grupa pacjentów stosujących oba leki jednocześnie miała znacznie wyższy

ogólny wynik oceny fotograficznej (P < 0,00001), więcej pacjentów z wyraźną poprawą

(P < 0,001) i mniej pacjentów z pogorszeniem lub brakiem zmian (P < 0,001). Praca sugeruje

lepszą skuteczność terapeutyczną terapii skojarzonej i jednocześnie pokazuje podobne

bezpieczeństwo stosowania takiej metody, jak przy zastosowaniu monoterapii. Autorzy

jednak zwracają uwagę na potrzebę większej ilości badań w celu określenia optymalnych

dawek przy terapii skojarzonej w AGA. [32]

Microneedling

Microneedling (pol. mikronakłuwanie) to minimalnie inwazyjna technika terapeutyczna,

polegająca na powierzchownym nakłuwaniu skóry miniaturowymi, cienkimi igłami. Powstałe

mikrorany stymulują uwalnianie czynników wzrostu, pobudzają komórki macierzyste i

indukują produkcję kolagenu. [33] Neowaskularyzacja i neokolageneza są inicjowane przez

migrację i proliferację fibroblastów oraz odkładanie się macierzy międzykomórkowej. [34]

Najczęściej w tym celu wykorzystywane są proste przyrządy nazwane Dermarollerami i

Dermapenami. Technika ta wykorzystywana jest również w terapii blizn, wiotkości skóry,

nadmiernej potliwości, melasmy, eksperymentalnie dla poprawienia szans przyjęcia

przeszczepu skóry i w zabiegach kosmetycznych. [35, 36] Microneedling odnajduje swoje

zastosowanie również w terapii AGA. W przeglądzie systematycznym z 2022 stwierdzono,

że spośród sześciu badań z monoterapii microneedlingiem, w dwóch odnotowano znaczny

wzrost całkowitej liczby włosów, w jednym stwierdzono znaczny wzrost średnicy włosów i

całkowitej gęstości włosów, a w trzech nie wykazano żadnego efektu. Lepsze efekty

uzyskano w przypadku połączenia microneedlingu z roztworem 5% minoksydylu w terapii

skojarzonej. Spośród siedmiu badań testujących microneedling z 5% roztworem minoksydylu,

sześć wykazało statystycznie istotnie zwiększoną liczbę włosów w porównaniu z samym 5%

roztworem minoksydylu. Autorzy przeglądu zalecają przeprowadzenie randomizowanych

badań na dużą skalę w celu dokładnego poznania skutków stosowania microneedlingu jako
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samodzielnej i uzupełniającej terapii, określenia najlepszych praktyk i ustalenia

długoterminowego bezpieczeństwa. [37]

Osocze bogatopłytkowe (ang. protein rich plasma, PRP)

Ziarnistości alfa płytek krwi zawierają czynniki wzrostu, które działają na komórki

macierzyste w obszarze wypukłości mieszków włosowych i stymulują rozwój nowych

mieszków włosowych wraz z neowaskularyzacją. PRP jest nową, potencjalnie obiecującą

metodą leczenia AGA. [38] W randomizowanym, podwójnie ślepym badaniu z kontrolą

placebo zaobserwowano znaczące różnice w średniej gęstości włosów w porównaniu z

wartością wyjściową (p < 0,05). Stwierdzono również, że osocze bogatopłytkowe zwiększa

gęstość włosów w porównaniu z grupą kontrolną (p < 0,05). [39] Pomimo obecności kilku

publikacji na temat tej metody, nie ustalono jeszcze standardowej praktyki przygotowania i

podawania PRP, jak również metody oceny wyników.

Laseroterapia niskoenergetyczna (ang. low-level laser (light) therapy (LLLT))

Zaobserwowano, że wiązka lasera o długości fali światła czerwonego (600-700 nm) lub

bliskiej podczerwieni (700-1400 nm) wspomaga naprawę i regenerację tkanek, a światło o

niskiej intensywności zwane laseroterapią niskoenergetyczną (LLLT) stymuluje aktywność

komórkową. [40] Metaanaliza z 2017 roku wykazała znaczną poprawę u pacjentów z AGA w

porównaniu z wartościami wyjściowymi lub kontrolnymi po leczeniu LLLT, w 10 z 11

przeanalizowanych badań. Dwa badania wykazały skuteczność LLLT w połączeniu z

miejscowym minoksydylem. Jedno badanie wykazało skuteczność LLLT w połączeniu z

przyjmowaniem finasterydu. [41] Terapia LLLT wydaje się obiecującą metodą terapeutyczną

dla AGA, ale jej zastosowanie wymaga jeszcze optymalizacji i standaryzacji parametrów

takich jak moc urządzenia, długość fali światła, długość pojedynczej terapii i ilość terapii w

cyklu leczenia.

Rozmaryn lekarski

Rozmaryn lekarski (Salvia rosmarinus) jest rośliną leczniczą o działaniu spazmolitycznym na

mięśnie gładkie i poprawiającym perfuzję mikrokapilarną, co może skutkować zwiększoną

perfuzją w mieszkach włosowych. W 2015 roku przeprowadzono badanie kliniczne na 100
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pacjentach mające na celu zbadanie skuteczności olejku rozmarynowego w leczeniu łysienia

androgenowego (AGA) i porównanie jego działania z 2% roztworem minoksydylu

stosowanego miejscowo. Pacjenci z AGA zostali losowo przydzieleni do grupy otrzymującej

miejscowo olejek rozmarynowy lub 2% minoksydyl na okres 6 miesięcy. Obie grupy

doświadczyły znacznego wzrostu liczby włosów w porównywanym 6-miesięcznym punkcie

końcowym z punktem wyjściowym (P<0,05). Dodatkowo, nie stwierdzono istotnej różnicy

pod względem przyrostu liczby włosów w 6 miesiącu badania pomiędzy grupą stosującą

minoksydyl, a grupą stosującą olejek rozmarynowy (P>0,05).

Badanie dostarczyło dowodów na skuteczność olejku rozmarynowego w leczeniu AGA,

aczkolwiek aby ostatecznie potwierdzić jego wyniki potrzebne jest więcej badań, które

uzyskałyby podobny efekt. [42]

Terapia siRNA

siRNA są identyfikowane jako małe dwuniciowe RNA, które wywierają swoje działanie

poprzez podział na pojedyncze nici i wiązanie się z sekwencjami docelowego mRNA. To

katalizuje ciąg działań, które powodują pękanie i degradację docelowego mRNA, dalsze

zatrzymanie translacji i indukowanie supresji genów przez siRNA. [43, 44]

Przeprowadzone badanie kliniczne z aplikacją SAMiRNA, typu siRNA, na skórę głowy i

masowaniem w celu dostarczenia go do mieszków włosowych potwierdziły jego skuteczność

w terapii AGA. Preparat mógł być skutecznie dostarczany do komórek brodawki skórnej

mieszków ludzkich i mieszków włosowych, a terapia obniżyła poziomy mRNA i białka

receptora androgenowego. Badanie przeprowadzono na 547 kandydatach, a najlepsze efekty

uzyskano wykorzystując podtyp SAMiRNA-AR68. W badaniu klinicznym z niską dawką

(0,5 mg/ml) AR68 stosowano trzy razy w tygodniu przez 24 tygodnie, a poprzez analizę

ilościową przy użyciu fototrichogramu potwierdzono wzrost całkowitej liczby włosów. W

24-tygodniowym badaniu klinicznym z dużą dawką (5 mg/ml) AR68 wykazał średni

dodatkowy wzrost włosów o 1,3-1,9 włosów/cm2 na miesiąc, co jest porównywalne z

finasterydem. Dodatkowo, stwierdzono, że 10 µM AR68 nie wywołuje wrodzonej

odpowiedzi immunologicznej i nie wykazuje cytotoksyczności do 20 µM. Nie

zaobserwowano żadnych skutków ubocznych terapii. [45]



44

W innym badaniu klinicznym zastosowano KX-826 (pyrilutamid). Badanie obejmowało 120

mężczyzn z poziomami AGA w skali Norwood 3V, 4 i 5. Celem był wzrost liczby włosów w

obszarze skóry bez meszku na przestrzeni 24 tygodni. Najskuteczniejsze wyniki uzyskano w

grupie otrzymującej 5 mg KX-826 (dwa razy dziennie), która wykazała wzrost o 15,34

włosów na cm² w porównaniu z grupą placebo oraz całkowity wzrost o 22,73 włosów na cm²

w porównaniu z wartością wyjściową. Częstość występowania działań niepożądanych leku

wynosiła 16,1%, przy czym najczęściej występowały świąd lub swędzenie skóry. Nie

zgłoszono żadnych poważnych działań niepożądanych leku. [46]

Wnioski

Wraz z rozwojem medycyny na rynku pojawia się coraz więcej metod terapeutycznych dla

AGA. Dzięki stale powiększającej się ilości badań naukowych, wiadomo coraz więcej na

temat mechanizmów powstawania tego zaburzenia oraz potencjalnych strategii

zatrzymywania jego rozwoju. Metody przedstawione w artykule mogą stanowić skuteczną

alternatywę dla osób, które nie chcą poddać się zabiegom chirurgicznym. Niektóre z

przedstawionych w artykule metod wykazują potencjał do nie tylko spowalniania, ale

również cofania postępu choroby. Jednak wciąż każda z metod posiada swoje ograniczenia,

jak konieczności ciągłego stosowania, nieprzestrzegania zaleceń przez pacjentów, czy brak

specyficznej odpowiedzi na leczenie. Pozostawia to wiele miejsca do dalszych badań w celu

ulepszenia obecnych już metod terapeutycznych jak i eksplorowania nowych.
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