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» Alopecia de padrao feminino (FPHL) também
conhecido como alopecia androgenética (AGA),
depende de fatores genéticos e andrdégenos
como o proprio nome diz, mas nao somente.

» Entdo é de se esperar que doencas com
hiperandrogenismo possam desenvolver
alopecia.

.Na grande maioria dos casos de AGA mulher jovem néo ha hiperandrogenismo.
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 As alteracdes génicas no DNA acontecem principalmente SNP
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(polimorfismo de nucleotidoes simples) e no TanDem (nucleotideos
que sao fixo e se repetem em sequéncia)=quanto menor o nimero de

repeticOes de cadeias génicas , maior sera a formacao de androgenos e
maior sera a tendéncia a AGA.

A genética feminina ainda é indefinida, mas acredita-se em heranca poligénica semelhante a
masculina;
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» O trabalho dos andrdgenos nao

depende somente deles e sim de o Medula
outros componentes: PAPILA, ? .-
RECEPTOR, 5AR, AROMATASE; 5

~ Matriz
Papila Germinal
Dermal
DHT
-~ Hipoderme

o T

Papila bulbo piloso- quanto menor o tamanho da papila menor a capacidade de produzir
pelos pigmentados e terminais;
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* + 15% sem evidéncia lab. E com The prevalence of hyperandrogenism in 109
alopecia e outra evidéncia clinica (acne, consecutive female patients with diffuse alopecia
hirsutismo, acantose, galactorreia, and i Kinley New York o Chong el D
amenorreia. . .) Endocrine dysfunction was studied in 109 consecutive female patients with

moderate to severe alopecia, mastly of a diffuse pattern. The study included an
evaluation of associated hirsutism and/or menstrual dysfunction, plasma
hormonal measurements, and ultrasonography of the ovaries. A control group
of 24 ovulatory, nonhirsute, nonalopecia individuals was also studied. OFf the
109 patients, 70 (64.2%) had no clinical evidence of hirsutism or menstrual

» Raros casos com evidéncia laboratorial st T of & piens ested with cosyniopin (Cortrsyn) nad

21-hydroxylase deficiency, whereas two ather patients had hyperprolactinemin

A H 1Y caused by pituitary tumors. Hyperandrogenism was defined as an increase in
Com ausenCIa de CI I n Ica de any of the plasma androgens (testosterone, non-sex hormone-binding globulin
h - d - bound testosterone, dehydroepiandrosterone sulfate, androstenedione, or
dihydrotestosterone) and was noted in 42 of the [09 patients studied (38.5%).
Ipera’n rogenlsmo' Of these 42 patients, 11 were ovulatory with no evidence of clinical hirsutism,

13 were ovulatory and hirsute, and [ had cligomenorrhes or amenorrhea with
or without hirsutism with confirmatory evidence of polycystic ovarian disease.
Patients with diffuse alopecia may demonstrate hyperandrogenism, even in the
absence of hirsutism, olipomenorrhea, or amenorrhea. The mast common
endocrine disorder in this series of patients with diffuse alopecia was polycystic
ovarian disease. {J Am Acap DermaToL 1988;19:831-6.)

» Futterweit MD, Dunaif A, Yeh HC, Kingsley P. A prevaléncia de hiperandrogenismo em 109 pacientes do sexo feminino com consecutivos

. difusa alopecia. J Am Acad Dermatol 1988; 19: 831-6
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Table ITI. Associated symptoms and signs of 109 patients with alopecia
* 80% de evidéncia lab. nos Hyperandrogenism
casos que ha Symptom n Percent " | Percent
hiperandrogenismo None 70 64.2 1170 157
clinico Hirsutism 29 6.4 15,;29 B6.2
’ Oligomenarrhea or n 202 18/22 818
amenorhea
Hirsutism and 12 1.0 12/12 100.0
oligomenarchea
or amenaorthea
Galactorrhe 2 1.3 24 48
. . Futterweit MD, Dunaif A, Yeh HC, Kingsley P. A prevaléncia de hiperandrogenismo em 109 pacientes do sexo feminino com

consecutivos difusa alopecia. J Am Acad Dermatol 1988; 19: 831-6
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Alopecia + HIPERANDROGENISMO pode comecar a qualquer tempo nas mulheres
, POS menarca ou menopausa, porém é muito mais comuns em jovens.
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» Importante determinar se existem outros disturbios
concomitantes, cuja a presenca nao tratada pode afetar a alopecia,

exemplo deficiéncia de ferro, hipotireoidismo.

» Alguns cuidados na medida da ferritina que pode estar falsamente
normal ou elevada em doencas ativas, malignidades, infeccbes e
apos 3 semanas de reposicao de ferro.

Rushton DH, Ramsay ID. A importéancia de soro adequado os niveis de ferritina durante acetato de ciproterona por via
oral e etinil tratamento estradiol de alopecia dependente de androgénio difusa em mulheres. Clin Endocrinol 1992; 36:

421-7
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* Mulheres com suspeita de HIPERANDROGENISMO;
» Nesses casos 0s exames de sangue devem incluir:

» Testosterona livre e total, sulfato de dehidroepiandrosterona (S-
DHEA)

Mestman JH, Anderson GV, Nelson DH. Adrenal-pituitary responsiveness during therapy with an oral contraceptive.
Obstet Gynecol 1968;31:378-86.
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» Testes de testosterona e S-DHEA idealmente deve ser feito sem
ACO, pois este inibe ovario e fontes adrenais de androgénios.
Quando elevados considerar e se normais suspender por 30 dias
ACO para fazer o exame.

» Teste radiograficos, USG e RNM para tumor devem ser
implementados. (Sindrome dos ovarios policisticos, tumores
ovarianos e adrenal)

. Pittaway DE. Neoplastic causes of hyperandrogenism. Infertil Reprod Med Clin North Am 1991;2:479-94.
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» A prolactina deve ser medida se galactorreia esta presente ou
testosterona esta elevada (Adenoma de
Hipofise/Microprolactinoma).

.HIPERProlactinemia estimula diretamente a producéo de andrégenos pela supra renal;
Insulina estimula as células da teca a produzir androgenos e inibe SHBG

Se
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* A medida da 17-oh progesterona deve ser feita para avaliacao de
hiperplasia adrenal congénita, principalmente se testosterona ou
SDHEA estéo elevados. Sua medida deve ser da fase 1-14dias
folicular do ciclo ou pés estimulacdo com ACTH sintéticos (rastreio
de deficiéncia da 21-hidroxilase)

Insulina estimula as células da teca a produzir androgenos e inibe SHBG
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» Havera um tratamento especifico (Ginecologista, Endocrinologista,
Dermatologista) caso alguma enfermidade for identificada e outro
nao especifico visando o promocao do crescimento capilar.

» Paciente deve manter dieta adequada de proteina, a dose diaria
ideal recomendada 0,8g/kg aproximadamente, alem das vitaminas
e sais minerais;
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» Todas as drogas com potencial de efltvio telogeno devem ser
afastadas como retinoides, citotoxicos — (Tamoxifeno ?),
anticoagulantes.

» Todas as patologias subjacentes no couro cabeludo devem ser
tratadas , ex. psoriase e dermatite seborreica, pois irdo afetar a
capacidade de tratamento com topicos.
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Varios Mecanismos de a¢ao postulados:

> VEGF,;

>PGE2 e ativacao da via B-catenina na papila
dérmica;

<Transcricao de receptor para alfa redutase 2.

MODO de a¢ao do minoxidil nao é totalmente conhecido mas
acredita-se que prolonga a fase anagena, amplia os foliculos
miniaturizados, alarga o bulbo capilar aumentando matriz e papila
dérmica sem aumento de receptores androgénicos, abre canais de
potassio para vasodilatacdo

ACAO NAO hormonal entdo somente como coadjuvante ou para efeito sinérgico com os anti-andrégenos, pois néo trata a doenca.

Lucky AW, Piacquadio DJ, Ditre CM, Dunlap F, Dunlap F, Kantor I, Pandya AG, et al. A randomized, Iplacebo-controlled trial of 5%
and 2% topical minoxidil solutions in the treatment of female pattern hair loss. J Am Acad Dermatol 2004;50: 541-53
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Linha ADJUVANTE sem efeito A2.
Farmacocinética:

Apos 1h 50% de absorcéo;

Apos 4h 75% de absorcao.

Recent patentes on inflammation e allergy drug discovery 2012: 6:130-6.
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» Farmacocinética:

* Quanto mais usa mais eficaz é;
» Com mais efeitos colaterais.

» Concentragdo 2%...5%...10%

— _~ —Coluna
~ Sl

T~_——_

S " o & —serie 1
O &0 0 & ‘
P Y HH$

Série 2

oONP~OO
|

JAAD 1999; 41:717-21/ JAAD 2002; 47: 377-85. Androgenetic alopecia. Modelling progression and regrowth o
Experimental dermatology, 2016, 25, 424-425. Rodney Sinclair Q\'

Depariment of Dermatology, Univer Epworth Hospital, Melb
on Parade,
4

! sity af Melbourse, Epwo surne, Vic., Australia &
Carnespondonce: Roddney Sinclale, Sindalr Dermatology, 2 Wellingion Parade, East Melbourne, Vicuoela 3002, Australia, Tel: +613 96542426, o
Fak: +613 9650994, e-mail: Rodiey sinclair@sinclairdermatology.com.in ‘@
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* A melhora
cai com o
Tempo de uso.

J Am Acad Dermatol 2002; 47: 377-85.
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» Minoxidil solucéo topica:
» Medicamento mais estudado e seguro para uso em mulheres, pode
ser usado na concentracao de 2% 2x dia ou 5% x dia.

» O tratamento deve ser usado por 6 a 12 meses antes de tomar uma
decisdo sobre a eficacia .

» Funciona em mulheres jovens e idosas, pré e pés menopausadas
com ou sem hiperandrogenismo.

Olsen EA. Current and novel methods for assessing efficacy of hair growth promoters in pattern hair loss. J Am Acad Dermatol 2003;48:253-6
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» Seguranca da solucdo tépica ;

» hipertricose facial, que desaparece ap6s 4 meses;
» Irritacéo local devido ao propilenoglicol ;

* Raro dermatite de contato alérgica.

* Hipotenséo e taquicardia sdo raros, cuidado com
betabloqueadores e feocromocitoma.

. Lucky AW, Piacquadio DJ, Ditre CM, Dunlap F, Dunlap F, Kantor I, Pandya AG, et al. A randomized, placebo-controlled trial of 5% and 2% topical
minoxidil solutions in the treatment of female pattern hair loss. J Am Acad Dermatol 2004;50: 541-53
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* Pode ser usado em pacientes menores de del8 anos e criancgas acima de 2 anos.
* Na gestacdo ha apenas um relato de mal formacéo ;

ainda encontrada no leite materno.

Pubmed: xd children : 75 artigos.

* Naamamentacéo € seguro pois apenas 1,4% da dose é absorvida sistemicamente e menos
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* As mulheres com alopecia e
hiperandrogenismo clinico e ou laboratorial
tendem a responder melhor a anti-
androgénios ou inibidores da 5 alfa redutase.

» Para todas em idade fértil recomenda-se o0 uso
de métodos contraceptivos, pois podem causar
feminilizacdo do feto masculino.
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» Atuacao na
papila dérmica.
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No hiperandrogenismo a alta participacdo dos androgenos melhora a acéo da finasterida,
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* A Finasterida 1Img na
mulher nao funciona?

J Am Acad Dermatol 2000; 43: 768-76.




31 MA'D XIX CONGRESSO SUL-BRASILEIRD

ﬁ;ﬁ Alopecia e Hiperandrogenismo “*==~7"9

Santa Catarina

) 5 mg/day linasteride treatment for normoandrogenic I
* Adose ideal Asian women with female pattern hair loss

nas Hoveen | 0 g JW Cne T B Kim " BW veus | AE Pem! CH sl
mU|hereS .:T;J._I-—ql'-u___-l:-‘:_i—-h_.—'.--
génica... 87 @ pré e pos menopausa (21 e 69 anos)

FIN 5mg -1 ano (sem ACO)




31 MAIQ| X/X CONGRES:
A 2 JUN| DE BINECOLO
V JORNADA

b Alopecia e Hiperandrogenismo

Santa Catarina

. Pode ser Finasteride Treatment of Female Pattern Hair Loss

associada s s Pt LA oSN e e

com ACO.
37 ,- pré-menopausa (19-50 anos)
FIN 2,5mg + Yasmin (EE + drospirenona) - 1 ano

62% MELHORA (fr15aR x +ACO)
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mulher com
minimos Side Effects Related to 5 a-Reductase Inhibitor Treatment of
efeitos Hair Loss in Women: A Review

COIate raIS, Lauren R, Seale BS,* Ariana N. Eglini BA" and Amy J. McMichael MDD
‘Umiversity of Michigan Medical School, Ann Arbor, MI

p ri n Ci pai S Ieve "Wake Forest University School of Medicine, Winston-Salem, NC

= = Diepartment of ['lu:rtmmlug_.w.‘ﬂrhku: Forest University School of Medicine, Winston Salem, NC
perda do libido
e ginecomastia NEISEN

- - - 5 n-reductase mhibitars such as hinastende and dutastenda have been studiad for the treatment of hair loss in man, with finastends
/g I neCOd I n Ia-- being the only Food and Drug Administration-approved treatment. Increasingly. in recent years, off-labal use of thesa drugs has
been employed in the treatment of female pattern hair loss (FPHL) and frontal fibrosing alopecia (FRA) in women. Side effects with
5 a-reductase nhibitors can include changes in sexual function, and recent publications have characterized an inCreasing pravalence
of thesa in men. A review of 20 peerreviewed arbcies found that very few side effects, or adverse events, related to sexual tunc-
tian have been reported in studses in which dutasteride or finasteride has bean used 10 treal hair loss in women, Future publications
should investigate not only the efficacy of thase drugs i treating FPHL and FFA, but the sida effect profile in patiants as well

J Drugs Dermatol. 2018 15{4).414-418
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Acumulo de Testosterona é convertido pela aromatase do figado em estrogénio que pode estimular
ginecomastia e cancer de mama??.
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Finasteride and Male Breast Cancer: Does the MHRA
Report Show a Link?

Finasteride Is an important drug for the management of androgenetic alopecia. However, there are concerns about
the possible side effects of the drug such as impotence. Recently stray reports have appeared about the oocurrence
of male breast carcinoma in patients who received the drug, These have been looked in to by Medicines and Health

care producis Regulatory Agency (MHRA). This article summarizes the MHRA report.

KEYWORDS: Finasteride, breast cancer, male

» Ginecomastia em 0,4% com finasterida 5mg;

e Cancer de mama ?? associacao, mas prefere ndo indicar em
parentes de 1° grau com ca de mama ou dois parentes em segundo

grau com ca e idade menor gue 55anos.
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» SAFE OF DERMATOLOGIC MEDICATIONS IN
PREGNANCY AND LACTATION

» Categoria X

» Alteracao genitalia fetos masc.
» Efeito sobre o leito materno
desconhecido

.E grande o perfil de seguranca do uso de finasterida na mulher com minimos efeitos colaterais,
principais leve perda do libido e ginecomastia /ginecodinia.

A
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* Todos os ACO combinados tem alguma acdo antiandrogénica que € variavel.
* Acdo principal é antiandrogénica que depende do tipo de progesterona

.Esses tipo de acos estédo contra indicados na HAS e doenga cardiaca, enxaqueca, trombose, AVC,
tumores de mama e figado, hepatites
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Nos ACO as progesteronas séo capazes de inibir o LH que € o indutor da formagéo de andrégenos na teca ovariana;

. Também sdo capazes de bloquear a proteina receptora de DHT no metabolismo periférico da glandula pilosebéacea.
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Moreira JR BEdiora
Tab#la 3 - Classificag ao dos progestagenios de acofdo com sua estiuhur a quanic a. Adaptado de
Geot g Scha amum G & Heckes B™
ClasSACAfad dos 1 ogest agens
Progestageiso Exemngilo
Frogesierona Progesienna nahural
Retroprogesierona Didrogesterona
Dervado 0a progesierona Medrogestona

Dervados da 17 a-hidrodiprogesienna

Acetatc de medroxipropesterona, acefalo de megesirol,
clormadinona, (pregnanos) acetalo e Ciprosierona

Dervados da 17a-hidroxindrprogestenina
{norpregnanos)

Caproalo de gestonorona, acetalo de nomegestrol

Dervados da 18- norestostenona
{norpregnanos)

Demegestrona, promegesiona, nesterona, rimegestona

Denvados da 1 $nodesiosterona (esranos)

MNorestisterona = noretindrona, acelalo de noreslisterona,
Ingstrenol, acetatd de  ebnddiol, norebnodnel

Dervados da 19-noestosterona (gonanas)

Morgestrel, levonorgestrel, desogesirel, etenogestrel, gestodeno,
norgesimalo, dienogeshe

Dervados da espirolaclona

Drospirenons
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Gestodeno
>  (Tamisa)

Antiandrogen oral contraceptives properties in PCOS therapy; Machado, Rogerio Benasi: Moreira Jr
Revistas . .
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CLINICAL AND LABORATORY INVESTIGATIONS 0Ol 10.1111/).1365-2133.2005.06218.X

Treatment of female pattern hair loss with oral

antiandrogens
R. Sinclair,*t M. Wewerinke] and D. Jolley§

*Lniversity of Melboarne Department of Dermainlogy, St Vincent's Hospital, 41 Victerio Parade, Fitrey 3065, Melbourne, Awstrolia « (b} & momta. (¢} 12 mondhs () 3% moods
FDepariment of Medicineg, Manash Universty, Mdbourne, Anstral
$ichodl of Medicme, University of Gronmgen, the Metherlands

&5choal of Health Sciences, Deskm University, Melbsume, Australia

» Uso de ciproterona e
espironolactona.
Possibilidade de associacgéo.

Fig 3. Respanse 10 spieomolactone over 24 manths. {a) Baseline, (b) 6 momhs (<) 12 monchs. (d) 24 months.

Tahle § Cross-abulagion of midscalp clisical grade spakost the
comsbimed respanse
e
Midscalp clingeal grade oy
1 H 1 2 3 4 5
Melhora igual para os dois em 40% das B b s ———
e 1 1
mulheres estudas. =1 ! =
o L] 12 4 ] 3
1 1 4 L3
z 2 & & 3 Under 40
Resp-bodk, arditve score of Resp-f and Resp-y. Positmasnjanial
40 and aves’ 1 | “ |
Dawber ¢ o™ nwed a similar dose and found both subjective 5 1 I 1 M
improvements in patients receiving treatment and also an fosponse ta Teatment
ohjective increase in hair diameter, While patients’ subjective
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» Avaliar possiveis contra indicacgdes, tem bom perfil de seguranca e
sdo a arma principal para o hiperandrogenismo.

* No caso de gravidez , todos os antiandrégenos estédo contra indicados
(ACO, finasterida), mas devido sua meia vida curta no maximo 30
dias ja estdo indetectaveis no soro. Isto quer dizer que se parar no
primeiro més de gestacdo ndo havera dano na genitalia masculina.

Esses tipo de acos estdo contra indicados na HAS e doenca cardiaca, enxaqueca,
trombose, AVC, tumores de mama e figado, hepatites




XIX CONGRESSO SUL-BPASILE\RO"\
EEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEE

IV JORNADA SUL-BRASILEIRA
DE MASTOLOGIA

31 MAID
A2 JUN

2018

iBéL,gms_g Alopecia e Hiperandrogenismo

Santa Catarina

\/

A

Age blogueando o receptor citoplasmatico da proteina carreadora de andrégenos no
metabolismo periférico (glandula pilosebacea e organismo) e reduzindo a formacao de
testosterona central na supra renal e ovario.
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=l JAMA Dermatology Septamber 20015 Volume 151, Rumbes 9

[ 2 e e P
Low Usefulness of Potassium Monitoring Among Healthy
Young Women Taking Spironolactone for Acne

Wiy Plossnic b, MO, Qg Fu Weng, I5. Azsh Roteghir, MO, WP

« Pacientes jovens e saudaveis ndo ha necessidade dosar K.

» 100 A 200MG/DIA

. Dosagem de potéssio deve ser solicitada principalmente em
pacientes mais velhos e com risco de insuficiéncia cardiaca ,
hipercalemia.

talemia Cases

1803 Serumn potassium measurements
wieen taking spircemclac bome

}

1% Measurements =50 mEqg/L

2 Hesmmements =55 mEg/iL
6 Aechecked | T Mo acticn taken |
Mormal
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Desidratacao,
fadiga, tontura

Irregularidade
menstrual,
mastalgia,

ginecomastia,
gueda do libido

T
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Insuf.renal, andria, !

hipercalemia

Gravidez,
sangramento
uterino anormal
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BMJ 201234524447 doi: 10.1136%0mj.e4447 (Published 13 July 2012) Page 1 of 12

RESEARCH

Spironolactone and risk of incident breast cancer in
women older than 55 years: retrospective, matched
cohort study

e

N&o aumenta o risco de cancer de mama em mulheres acima dos 55 anos, porém pacientes sem historia
familiar ou pessoal de ca de mama e sem ICC.
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» SAFE OF DERMATOLOGIC MEDICATIONS IN
PREGNANCY AND LACTATION

"W oot
» Categoria D; | i 2
» Seguro na lactacao; ﬁ !
i ﬂ

» Curta meia vida caso queira parar ao saber da gravidez.

A
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