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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-a-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-a-reductase inhibitors, finasteride, microneedling,

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

Abstrakt

Lysienie androgenowe jest najczgstszym rodzajem wypadania wloséw i dotyka co najmniej
80% mezczyzn 1 polowe kobiet przed 70 rokiem zycia, przy czym czesto$¢ wystgpowania
wzrasta wraz z wiekiem. Lysienie androgenowe jest dolegliwoscia uwarunkowang
czynnikami genetycznymi i hormonalnymi, zwigzang z nadmiernym pobudzeniem receptora
androgenowego w komorkach mieszka wlosowego. Wraz z rozwojem medycyny na rynku
pojawia si¢ coraz wigcej metod terapeutycznych dla tysienia androgenowego, wérod ktorych
wykorzystanie znajduja minoksydyl, inhibitory 5-o-reduktazy, microneedling, osocze
bogatoptytkowe, laseroterapia niskoenergetyczna, rozmaryn lekarski, czy siRNA. Dzigki
stale powigkszajacej si¢ iloSci badan naukowych, wiadomo coraz wigcej na temat
mechanizmow rozwoju tysienia androgenowego oraz potencjalnych strategii zatrzymywania
jego rozwoju. W artykule przeszukano literaturg, korzystajac z elektronicznych baz danych i
podrecznikdéw, w celu zestawienia metod mogacych stanowi¢ skuteczng alternatywe dla osob,
ktére nie chcg poddac si¢ zabiegom chirurgicznym. Niektére z przedstawionych w artykule
metod wykazuja potencjat do nie tylko spowolnienia, ale rowniez cofnigcia postepu choroby.

Jednak wcigz kazda z nich posiada swoje ograniczenia.
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Stowa kluczowe: lysienie androgenowe, inhibitory 5-a-reduktazy, finasteryd, microneedling,

osocze bogatoptytkowe, laseroterapia niskoenergetyczna, rozmaryn lekarski, siRNA.

Wprowadzenie

Lysienie androgenowe (ang. androgenic alopecia (AGA)) jest najczestszym rodzajem
wypadania wlosow 1 dotyka co najmniej 80% me¢zczyzn i1 potowe kobiet przed 70 rokiem
zycia, przy czym czgstos¢ wystepowania wzrasta wraz z wiekiem. [1] U mezczyzn
wypadanie wlosow jest najbardziej widoczne w okolicy wierzchotkowej i czolowo-
skroniowej, podczas gdy u kobiet czotowa linia wlosow jest zwykle oszczedzona z
rozproszonym wypadaniem wtosow na catej powierzchni glowy. Do klasyfikacji rozlegtosci 1
etapow tysienia typu meskiego wykorzystywana jest skala Norwooda-Hamiltona. [2]
Wystepowanie AGA jest czynnikiem zwigkszonego ryzyka chorob sercowo-naczyniowych,

zaburzen metabolizmu glukozy, cukrzycy typu 2 i powigkszenia prostaty. 3, 4, 5, 6, 7]

AGA jest dolegliwo$cia uwarunkowang czynnikami genetycznymi i1 hormonalnymi,
zwigzang z nadmiernym pobudzeniem receptora androgenowego (AR) w komorkach mieszka
wlosowego. [8] Endogenne androgeny obejmujg testosteron 1 dihydrotestosteron.
Dihydrotestosteron (DHT) jest silniejszym androgenem syntetyzowanym z testosteronu przez
5-a-reduktazg¢ i wykazuje okolo dziesi¢ciokrotnie wicksze powinowactwo wigzania z AR.
Poziomy DHT i AR s3 podwyzszone u pacjentow z AGA i doniesiono, ze sygnalizacja DHT-
AR jest $ci$le zwigzana z patogeneza AGA. [9] Aktywacja AR skraca faz¢ wzrostu (fazg
anagenu) w cyklu rozwoju wilosa. W przypadku AGA nadmierna aktywacja AR skutkuje
cienszymi i krotszymi mieszkami wlosowymi, ktore ostatecznie moga nawet nie przenikaé

przez naskorek. [10]

Wraz z intensywnym rozwojem medycyny pojawia si¢ coraz wigcej skutecznych
zachowawczych opcji terapeutycznych dla AGA, z ktorych cze¢s¢ zostata przedstawiona w

tym artykule.

Minoksydyl

Minoksydyl zostat wprowadzony we wczesnych latach 70 jako doustny lek na nadci$nienie.

Jednym z zaobserwowanych dziatan niepozadanych leku byta hipertrichoza. Doprowadzito to
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do przeprowadzenia badan nad miejscowym zastosowaniem minoksydylu w leczeniu AGA.
[11] Badania sugeruja, ze lek skraca faze spoczynku (faze telogenu) w rozwoju wiosa i
powoduje szybsze wejscie uSpionych mieszkow wlosowych w faze anagenu, dodatkowo
wydluzajac jej czas trwania. Co wigcej, lek rozszerza naczynia pobudzajac mikrokrazenie w
poblizu mieszkow wilosowych, indukuje ekspresje czynnika wzrostu $rodbtonka naczyn
(VEGF) 1 aktywuje cykloksygenaze, przyczyniajac si¢ do wzrostu wilosow. [12]
Przeprowadzone badania kliniczne na pacjentach z AGA wykazaly zwigkszenie wzrostu
wlosow 1 zmniejszenie wypadania wtosow, z czego lepsze wyniki zaobserwowano w
przypadku 5% roztworu w poréwnaniu z 2% roztworem. [13] Metaanaliza wykazata, ze
miejscowe stosowanie minoksydylu we wszystkich stezeniach zapewniat lepsze wyniki niz te
osiaggnigte w grupie placebo. [14] Wyniki badan klinicznych nad minoksydylem wyrazone sa
w $redniej rdznicy gestosci wloséw na cm? (SD) miedzy poczatkiem a koncem badania. W
przypadku miejscowego stosowania 5% roztworu u mezczyzn z AGA badania pokazaty
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 pokazaty przyrost o 26.0 SD i nawet 31.9
SD. [18, 19]

Minoksydyl ma réwniez udowodnione dzialanie w leczeniu AGA w postaci doustnej leku. W
przegladzie systematycznym z 2020 roku stwierdzono, ze dotychczas przeprowadzone
badania sugeruja pozytywny wptyw doustnej formy leku na odrastanie wlosow. Jednakze
autorzy przegladu ostrzegaja przed mozliwym zaburzeniem wynikéw ze wzgledu na
stronniczo$¢ wiaczonych badan oraz zaangazowanie lub sponsorowanie przemyshu

farmaceutycznego. [20]

Najczestszymi dzialaniami niepozadanymi miejscowego stosowania minoksydylu jest
kontaktowe zapalenie skory z typowym podraznieniem, swe¢dzeniem i tuszczeniem sig.
Czesto$¢ wystgpowania jest nizsza przy 2% stezeniu niz przy 5% stezeniu leku. Minoksydyl
w formie roztworu stosowanego na skore zawiera glikol propylenowy, ktory poprawia
transport leku do mieszka wlosowego, ale moze roéwniez powodowac irytacje i swedzenie.
[21] Doustne stosowanie minoksydylu moze wywota¢ hipertrichoz¢, obrz¢ki obwodowe,
niewielkie spadki ci$nienia tetniczego (w tym hipotoni¢ ortostatyczng), zawroty glowy,
obnizenie nastroju, epizody tachykardii, przedwczesne pobudzenia komorowe, pokrzywke i
tradzik. [22] W kazdej postaci leku skrocenie fazy telogenowej moze wywotaé przejSciowe

tysienie telogenowe po rozpoczeciu terapii minoksydylem. [12]
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Inhibitory 5-a-reduktazy (finasteryd, dutasteryd)

Dutasteryd i finasteryd sg lekami stosowanymi w terapii lagodnego rozrostu gruczotu
krokowego. Hamuja enzym 5-o-reduktaze, ktory odpowiada za przeksztalcanie testosteronu
w dihydrotestosteron. Dihydrotestosteron jest hormonem odpowiedzialnym za wzrost
gruczolu krokowego, ale rowniez jak wspomniano we wcze$niejszej czgsci artykuhlu, za

rozwoj AGA. [23]

Przeglad systematyczny z 2017 roku udowodnil, Ze stosowanie 1 mg finasterydu doustnie jest
skuteczniejsze od miejscowego stosowania zardwno 2% jak i1 5% roztworu minoksydylu.
Sredni przyrost wlosow w ilosci nowych wloséw na cm? wynosit odpowiednio 8.11 dla 2%
minoksydylu, 14.90 dla 5% minoksydylu i 18.37 dla 1 mg finasterydu. Metaanaliza
zdecydowanie wskazuje, ze zard0wno minoksydyl jak i finasteryd sg skutecznymi lekami w

terapii AGA. [14]

Aczkolwiek, stosowanie finasterydu wigze si¢ z wystgpowaniem dziatan niepozadanych, do
ktérych zaliczamy u pacjentow plci meskiej zaburzenia wytrysku, zmniejszenie libido,
zaburzenia erekcji, zawroty glowy, reakcje alergiczne, zwickszong aktywnos¢ enzymow
watrobowych 1 depresje. Poniewaz finasteryd nie jest powszechnie stosowany w leczeniu u
kobiet, dziatania niepozadane u kobiet nie sg dobrze poznane. [24, 25, 26] Opisano rowniez
zespOl  pofinasterydowy, charakteryzujacy sie¢ utrzymujacymi si¢  seksualnymi,

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

Skutki uboczne stosowania inhibitorow 5-o-reduktazy doustnie zmotywowaly badaczy do
przeprowadzenia badan nad ich miejscowym zastosowaniem w terapii AGA jako
alternatywnego schematu leczenia. W przegladzie systematycznym z 2018 roku,
uwzgledniajagcym 7 prac badawczych, zaobserwowano znaczny spadek wskaznika wypadania
wlosow 1 wzrost ogolnej liczby wloséw przy miejscowej aplikacji leku. Zauwazono, ze
poziom dihydrotestosteronu znacznie zmniejszyt si¢ zar6wno w skorze glowy, jak i w osoczu
po miejscowym zastosowaniu inhibitoréw 5-a-reduktazy. [31] Dodatkowo, nie zgloszono
zadnych ogolnoustrojowych dziatan niepozadanych po miejscowym stosowaniu finasterydu.

[24]
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Minoksydyl w polaczeniu z finasterydem

Ze wzgledu na udowodnione dziatanie minoksydylu 1 finasterydu w terapii AGA, oba te leki
czgsto podawane s3 jednocze$nie. Zasadno$¢ terapii skojarzonej eksploruje przeglad
systematyczny i metaanaliza z 2020 roku. W pordéwnaniu z samym minoksydylem lub
finasterydem, grupa pacjentéw stosujacych oba leki jednocze$nie miata znacznie wyzszy
og6lny wynik oceny fotograficznej (P <0,00001), wiecej pacjentow z wyrazng poprawa
(P <0,001) i mniej pacjentow z pogorszeniem lub brakiem zmian (P <0,001). Praca sugeruje
lepsza skuteczno$¢ terapeutyczng terapii skojarzonej i jednocze$nie pokazuje podobne
bezpieczenstwo stosowania takiej metody, jak przy zastosowaniu monoterapii. Autorzy
jednak zwracaja uwage na potrzebe wiekszej ilosci badan w celu okreslenia optymalnych

dawek przy terapii skojarzonej w AGA. [32]

Microneedling

Microneedling (pol. mikronakluwanie) to minimalnie inwazyjna technika terapeutyczna,
polegajaca na powierzchownym nakluwaniu skory miniaturowymi, cienkimi igtami. Powstale
mikrorany stymuluja uwalnianie czynnikOw wzrostu, pobudzaja komoérki macierzyste i
indukuja produkcje kolagenu. [33] Neowaskularyzacja i neokolageneza sg inicjowane przez
migracje i proliferacj¢ fibroblastow oraz odkladanie si¢ macierzy migdzykomodrkowej. [34]
Najczesciej w tym celu wykorzystywane sg proste przyrzady nazwane Dermarollerami i
Dermapenami. Technika ta wykorzystywana jest rowniez w terapii blizn, wiotkosci skory,
nadmiernej potliwosci, melasmy, eksperymentalnie dla poprawienia szans przyjecia
przeszczepu skory i w zabiegach kosmetycznych. [35, 36] Microneedling odnajduje swoje
zastosowanie rowniez w terapii AGA. W przegladzie systematycznym z 2022 stwierdzono,
ze sposrdd sze$ciu badan z monoterapii microneedlingiem, w dwoch odnotowano znaczny
wzrost catkowitej liczby wlosow, w jednym stwierdzono znaczny wzrost §rednicy wlosow i
catkowitej gestosci wlosow, a w trzech nie wykazano zadnego efektu. Lepsze efekty
uzyskano w przypadku potaczenia microneedlingu z roztworem 5% minoksydylu w terapii
skojarzonej. Sposrdd siedmiu badan testujacych microneedling z 5% roztworem minoksydylu,
sze$¢ wykazalo statystycznie istotnie zwigkszong liczbe wlosoOw w poréwnaniu z samym 5%
roztworem minoksydylu. Autorzy przegladu zalecaja przeprowadzenie randomizowanych

badan na duzg skal¢ w celu doktadnego poznania skutkéw stosowania microneedlingu jako
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samodzielnej 1 uzupelniajacej terapii, okreslenia najlepszych praktyk 1 ustalenia

dlugoterminowego bezpieczenstwa. [37]

Osocze bogatoplytkowe (ang. protein rich plasma, PRP)

Ziarnisto$ci alfa ptytek krwi zawierajga czynniki wzrostu, ktore dziataja na komorki
macierzyste w obszarze wypukto$ci mieszkéw wilosowych 1 stymulujg rozwdj; nowych
mieszkow wlosowych wraz z neowaskularyzacja. PRP jest nowa, potencjalnie obiecujaca
metoda leczenia AGA. [38] W randomizowanym, podwojnie §lepym badaniu z kontrola
placebo zaobserwowano znaczace roznice w S$redniej gestosci wltosOw w pordOwnaniu z
warto$cig wyjsciowa (p < 0,05). Stwierdzono rowniez, ze osocze bogatoptytkowe zwieksza
gestos¢ wloséw w porownaniu z grupg kontrolng (p < 0,05). [39] Pomimo obecnosci kilku
publikacji na temat tej metody, nie ustalono jeszcze standardowej praktyki przygotowania i

podawania PRP, jak réwniez metody oceny wynikow.

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

Zaobserwowano, ze wigzka lasera o dlugosci fali $wiatla czerwonego (600-700 nm) lub
bliskiej podczerwieni (700-1400 nm) wspomaga naprawe 1 regeneracje tkanek, a §wiatto o
niskiej intensywnos$ci zwane laseroterapig niskoenergetyczng (LLLT) stymuluje aktywnos$¢
komoérkows. [40] Metaanaliza z 2017 roku wykazata znaczng poprawe u pacjentow z AGA w
poroOwnaniu z warto$ciami wyjsciowymi lub kontrolnymi po leczeniu LLLT, w 10 z 11
przeanalizowanych badan. Dwa badania wykazaly skuteczno$¢ LLLT w polaczeniu z
miejscowym minoksydylem. Jedno badanie wykazato skuteczno$¢ LLLT w potaczeniu z
przyjmowaniem finasterydu. [41] Terapia LLLT wydaje si¢ obiecujaca metoda terapeutyczng
dla AGA, ale jej zastosowanie wymaga jeszcze optymalizacji 1 standaryzacji parametréw
takich jak moc urzadzenia, dtugo$¢ fali swiatta, dlugo$¢ pojedynczej terapii 1 ilo$¢ terapii w

cyklu leczenia.

Rozmaryn lekarski

Rozmaryn lekarski (Salvia rosmarinus) jest ro$ling lecznicza o dzialaniu spazmolitycznym na
migs$nie gladkie i poprawiajacym perfuzj¢ mikrokapilarng, co moze skutkowa¢ zwigkszong

perfuzja w mieszkach wlosowych. W 2015 roku przeprowadzono badanie kliniczne na 100
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pacjentach majace na celu zbadanie skuteczno$ci olejku rozmarynowego w leczeniu tysienia
androgenowego (AGA) 1 porOwnanie jego dzialania z 2% roztworem minoksydylu
stosowanego miejscowo. Pacjenci z AGA zostali losowo przydzieleni do grupy otrzymujacej
miejscowo olejek rozmarynowy lub 2% minoksydyl na okres 6 miesigcy. Obie grupy
doswiadczyly znacznego wzrostu liczby wlosow w pordwnywanym 6-miesigcznym punkcie
koncowym z punktem wyj$ciowym (P<0,05). Dodatkowo, nie stwierdzono istotnej rdznicy
pod wzgledem przyrostu liczby wloséw w 6 miesigcu badania pomiedzy grupa stosujaca
minoksydyl, a grupa stosujaca olejek rozmarynowy (P>0,05).

Badanie dostarczyto dowodoéw na skuteczno$¢ olejku rozmarynowego w leczeniu AGA,
aczkolwiek aby ostatecznie potwierdzi¢ jego wyniki potrzebne jest wigcej badan, ktére

uzyskatyby podobny efekt. [42]

Terapia siRNA

siRNA sa identyfikowane jako mate dwuniciowe RNA, ktére wywieraja swoje dzialanie
poprzez podzial na pojedyncze nici i wigzanie si¢ z sekwencjami docelowego mRNA. To
katalizuje ciag dziatan, ktore powoduja pekanie i degradacje docelowego mRNA, dalsze

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

Przeprowadzone badanie kliniczne z aplikacja SAMiRNA, typu siRNA, na skorg glowy i
masowaniem w celu dostarczenia go do mieszkéw wlosowych potwierdzily jego skutecznosé
w terapii AGA. Preparat mogt by¢ skutecznie dostarczany do komorek brodawki skornej
mieszkow ludzkich 1 mieszkéw wlosowych, a terapia obnizyla poziomy mRNA i biatka
receptora androgenowego. Badanie przeprowadzono na 547 kandydatach, a najlepsze efekty
uzyskano wykorzystujac podtyp SAMiRNA-AR68. W badaniu klinicznym z niska dawka
(0,5 mg/ml) AR68 stosowano trzy razy w tygodniu przez 24 tygodnie, a poprzez analizg
iloS§ciowa przy uzyciu fototrichogramu potwierdzono wzrost catkowitej liczby wlosow. W
24-tygodniowym badaniu klinicznym z duza dawka (5 mg/ml) AR68 wykazal $redni
dodatkowy wzrost wtoséw o 1,3-1,9 wloséw/cm2 na miesigc, co jest porownywalne z
finasterydem. Dodatkowo, stwierdzono, ze 10 pM AR68 nie wywoluje wrodzonej
odpowiedzi immunologicznej 1 nie wykazuje cytotoksycznosci do 20 pM. Nie

zaobserwowano zadnych skutkow ubocznych terapii. [45]
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W innym badaniu klinicznym zastosowano KX-826 (pyrilutamid). Badanie obejmowato 120
mezczyzn z poziomami AGA w skali Norwood 3V, 4 1 5. Celem byt wzrost liczby wlosow w
obszarze skory bez meszku na przestrzeni 24 tygodni. Najskuteczniejsze wyniki uzyskano w
grupie otrzymujacej 5 mg KX-826 (dwa razy dziennie), ktéra wykazala wzrost o 15,34
wlosow na cm? w poroOwnaniu z grupg placebo oraz catkowity wzrost o 22,73 wloséw na cm?
w poroOwnaniu z warto$cig wyjsciowa. Czestos¢ wystgpowania dzialan niepozadanych leku
wynosita 16,1%, przy czym najczgsciej wystgpowaly Swiad lub swedzenie skory. Nie

zgloszono zadnych powaznych dziatan niepozadanych leku. [46]

Whioski

Wraz z rozwojem medycyny na rynku pojawia si¢ coraz wigcej metod terapeutycznych dla
AGA. Dzigki stale powigkszajacej si¢ ilosci badan naukowych, wiadomo coraz wigcej na
temat mechanizmoéw powstawania tego zaburzenia oraz potencjalnych strategii
zatrzymywania jego rozwoju. Metody przedstawione w artykule moga stanowi¢ skuteczng
alternatywe dla osob, ktére nie chca podda¢ si¢ zabiegom chirurgicznym. Niektore z
przedstawionych w artykule metod wykazuja potencjal do nie tylko spowalniania, ale
réwniez cofania postepu choroby. Jednak wcigz kazda z metod posiada swoje ograniczenia,
jak koniecznosci ciaglego stosowania, nieprzestrzegania zalecen przez pacjentow, czy brak
specyficznej odpowiedzi na leczenie. Pozostawia to wiele miejsca do dalszych badan w celu

ulepszenia obecnych juz metod terapeutycznych jak i eksplorowania nowych.
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