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Sucasné moznosti liecby hirzutizmu

MUDr. Janette Baloghova, PhD.
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Hirzutizmus je charakterizovany ako nadmerné ochlpenie u Zien v androgén senzitivnych lokalizaciach. Pri¢iny su r6zne a najcastejsie je

spustacom hyperandrogenémia. Hirzutizmus vyrazne ovplyviuje psychiku Zeny a kvalitu jej Zivota, preto je dolezité patrat po pric¢ine

a ¢im skor zacat liecbu. Liecba zahfiia farmakoterapiu kombinovanu s fyzikalnou lie¢cbou a kozmetickymi procedirami zameranymi na

odstranenie ochlpenia.
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Current treatment options of hirsutism

Hirsutism is characterized as excess hair growth in androgen-dependent areas of the body in women. The causes are various but the
most common trigger is hyperandrogenaemia. Hirsutism has a great impact on woman’s quality of life. For this reason it is important
to make a diagnosis and to start appropriate treatment. Pharmacotherapy is combined with physical therapy and cosmetic procedures

focused on hair removal.
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Uvod

Nadmerné ochlpenie znamend pre Zenu
viac ako len kozmeticky problém. Prejavuje sa
ako hirzutizmus alebo ako hypertrichdza. Pod
pojmom hypertrich6za myslime nadmerny
rast ochlpenia ¢i termindlnych vlasov v mensich
ohrani¢enych oblastiach, pripadne aj na vacsich
plochéch, zvycajne bez hormonalnej poruchy.
Hirzutizmus je charakterizovany ako ochlpe-
nie muzského typu u Zien, teda nadmerny rast
terminalnych vlasov u Zien v lokaliz&cii typickej
pre muzov.

Prevalencia hirzutizmu sa uvadza 5 — 15 %.
Zeny kaukazskej rasy z oblasti Stredomoria maju
vy3$3iu incidenciu hirzutizmu ako Zeny zo sever-
skych oblasti. V Azii maju zeny najnizsiu inciden-
ciu hirzutizmu. Okrem etnického pozadia velky
vyznam mé aj familidrny vyskyt hirzutizmu (1, 7).

Pri¢iny hirzutizmu su rézne, ale kluco-
vym spustacom je hyperandrogenémia. Méze
vzniknut nasledkom zvysenej tvorby andro-
génov v hypofyze, nadoblickdch a ovériach.
Najcastejsou pric¢inou hirzutizmu je funkény
ovaridlny hyperandrogenizmus (FOH, zndmy aj
ako syndrém polycystickych ovérii PCOS) a kon-
genitélna adrendlna hyperpldzia. Pricinou zvy-
senej tvorby androgénov moézu byt Cushingov
syndrom, hypotyreoidizmus, akromegdlia,
inzulinorezistencia sUvisiaca s obezitou, hy-
pogonadotropny hypogonadizmus a tumory
produkujice androgény, benigne prolaktinémy,
virilizujuce teratémy a androblastomy. V pripa-
de, ak je pric¢inou hirzutizmu neoplazia, prejavy
vznikaju mimo puberty, ndhle s rychlou pro-
gresiou, sucasne su pritomné klinické prejavy

Cushingovho syndromu a zndmky virilizécie
(1). Rozlisujeme aj idiopaticky hirzutizmus, pri
ktorom maju vlasové folikuly zvysenu citlivost
na normalnu hladinu cirkulujucich androgénov.
Typickymi znakmi su: vznik hirzutizmu pocas
puberty, postupnd progresia, pozitivna rodinna
anamnéza hirzutizmu a pravidelny menstruacny
cyklus bez prejavov virilizacie (6, 13).

Hirzutizmmus moéze byt provokovany liekmi
(danazol, testosteron, anabolikd, ordlne kontra-
ceptiva s progestinom) podobne ako hypertri-
choza (acetazolamid, kortikotropin, cyklosporin A,
diazoxid, glukokortikoidy, tazké kovy, meto-
klopramid, metyldopa, minoxidil, penicilamin,
fenotiaziny, fenytoin, rezerpin) (1)

Rastovy cyklus vlasov tvoria tri fdzy — 1. rasto-
va, anagénna faza, 2. involu¢nd, katagénna faza
a 3. pokojova, telogénna faza. Dizka anagénnej
fézy ovplyviuje dizku a hrdbku viasu. Androgény
sU zodpovedné za predizenie anagénnej fazy,
stimuldciu transformacie velusového vlasu na
termindlny v urcitych oblastiach koZzného po-
vrchu a miniaturizaciu vlasovych folikulov kapi-
licia. Hirzutizmus vzniké désledkom predizenej
anagénnej fazy s abnormalnym zvacsenim vlaso-
vych folikulov. Zavaznost hirzutizmu nekoreluje
s hladinou androgénov, pretoze citlivost jednotli-
vych vlasovych folikulov na androgény je rozdielna
nielen medzi Zenami, ale aj u Zeny samotnej (1).

Liecba

Liec¢ba zavisi od vyvolavajucej priciny a od
miery neziaduceho ochlpenia, ktord urcuje
tzv. Ferrimanovo-Gallweyho skére, od roku
1981 upravené Hatchom na modifikovany
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Ferrimanov-Gallweyho skérovaci systém (mFG
skore). Tento skoérovaci systém hodnoti stupen
nadmerného ochlpenia od 1 do 4 v deviatich
androgén senzitivnych lokalizacidch. Okrem vy-
beru spravnej lie¢by sltizi na hodnotenie efektu
prislusnej liecby. Velakrat sa Zeny najprv samy
snazia o odstranenie nadmerného ochlpenia,
¢o stazuje vyhodnotenie mFG skore a pokra-
Cuju v kozmetickych procedurach aj po zacatf
farmakoterapie (1, 17).

Liecba zavisi od viacerych faktorov: rozsah
postihnutia, miera progresie hirzutizmu, vek pa-
cientky, fertilita, preferencie pacientky — ¢i chce
otehotniet alebo je nutné liecit nepravidelny
menstruacny cyklus, pripadne iné ochorenia
ako porucha funkcie stitnej Zlazy.

Cielom liecby je odstranit viasové folikuly
natrvalo, pripadne spomalit alebo zastavit nad-
merny rast ochlpenia. Ak nie je mozné dosiah-
nut kompletnu destrukciu vlasovych folikuloy,
liecbou by sa mala dosiahnut miniaturizacia
vlasov ¢i ochlpenia na kozmeticky akceptova-
telny kaliber, ¢im by sa zlepsila kvalita Zivota
pacientky (1).

Lie¢ba hirzutizmu zahtfa farmakoterapiu,
ktord ma pomaly nastup, preto na dosiahnu-
tie zelaného efektu by mala byt kombinovana
s fyzikalnymi metodami liecby a kozmetickymi
procedurami.

Farmakoterapia

Cielom farmakoterapie je redukcia nadmer-
ného ochlpenia zniZzenim alebo blokovanim
tvorby hormonov priamo v zlaze alebo kom-
petitivnou inhibiciou receptorov pre androgény



blokovanim a zamedzenim vplyvu horménov
na cielové tkanivo (4). Spravny vyber farmakote-
rapie zavisi od etioldgie, zdvaznosti hirzutizmu
a komorbidit.

Hormonalna antikoncepcia je velmi ¢asto
liekom prvej volby hirzutizmu v predklimakteric-
kom obdobi u Zien, ktoré uz nechcu otehotniet.
Zabranuju biosyntéze ovaridlnych androgénov,
zvysuju hladinu globulinu viazuceho pohlavné
hormdny a znizuju hladinu volnych androgénov
v sére. Ide o kontraceptiva, ktoré su kombinaciou
estrogénov (etinylestradiol) a gestagénov. Su
liekom volby v liecbe hirzutizmu u Zien, ktoré
nechcu otehotniet. Pri volbe tejto terapie je vsak
doblezitd anamnéza pacientky pre vyskyt trom-
botickych ochoreni, migrény, rakoviny prsnika
a maternice ¢i fajcenia (1, 14).

Cyproteronacetat je steroidny antiandro-
gén, ktory blokuje ucinok testosterénu a dihy-
drotestosterénu. Je osvedcenym liekom volby
v lie¢be hirzutizmu, vplyva na hypofyzo-gona-
dalnu os a vedie k stabilizacii hormonalneho
prostredia (16). V malych davkach mé proges-
ta¢nu aktivitu. Vo vysokych davkach by sa mal
podavat sucasne s estrogénmi ako prevencia
otehotnenia pri lie¢be antiandrogénmi, na za-
bezpeclenie menstruacie a za Ucelom bloko-
vania ovaridlnej funkcie (4, 8, 14). Odporuca sa
podavat etinylestradiol tri tyzdne (5. — 25. den
menstruacného cyklu) v davke 20 - 50 ug denne
a cyproteronacetat 10 dnf (5. — 15.den) v davke
50 — 100 mg denne po dosiahnutie maximal-
neho efektu, potom zniZit na udrziavaciu davku
5 mg denne (14).

Drospirenon — gestagén s velmi slabou
antiandrogénnou aktivitou, sucast peroralnych
kontraceptiv. Kontraceptiva s 3 mg drospirend-
nuu su rovnako Ucinné ako tie, ktoré obsahuju
2 mg cyproteronacetatu (14).

Spironolakton — antagonista aldosterénu,
znizuje tvorbu a blokuje Gc¢inok androgénov
na celuldrnej Urovni, inhibuje aktivitu 5-alfa
reduktdzy. Je viac Ucinny v lie¢be hirzutizmu
v kombinécii s antikoncepciou. Najefektivnejsi
je v pripade PCOS a idiopatického hirzutizmu.
V jednotlivych studidch sa udava dennd déavka
50 -400 mg/d, hoci vseobecne sa za najefektiv-
nejsiu povazuje davka 100 mg/d. Spironolakton
by nemali uZfvat Zeny s rendlnou insuficienciou
a hyperkaliémiou, zeny vo fertilnom veku by mali
uzivat Uc¢innu antikoncepciu pre mozné riziko
feminizacie muzského plodu (1, 2).

Finasterid — inhibitor 5-alfa reduktazy inhi-
buje premenu testosterénu na dihydrotestoste-
ron, ¢im znizuje mnozstvo androgénov viazu-
cich androgénne receptory. Odporuc¢ana davka

je 2,5 - 5 mg denne. Nema vplyv na funkciu
hypofyzy a nadoblic¢iek, ma menej neziaducich
Ucinkov, hoci liec¢ba finasteridom musi byt dlhsia.
Zeny vo fertilnom veku by nemali uzivat tento
druh lie¢by bez dostato¢nej antikoncepcie pre
riziko hermafroditizmu muzského plodu. Je lie-
kom volby u Zien, ktoré maju nulovd moznost
otehotniet (1, 14).

Flutamid - nesteroidny antiandrogén, ktory
nema glukokortikoidnd, gestagénnu, estrogén-
nu a antigonadotropnu aktivitu. Pri odporucanej
davke 250 - 750 mg denne méze byt hepatoto-
xicky, ¢o nebyva pravidlom pri davke 62,5 — 250
mg (14).

Okrem kontraceptiv sekréciu ovaridlnych an-
drogénov znizuju aj analégy gonadoliberinu
(GnRh analégy). KedZe vyznamne vedu k re-
dukcii sekrécie estrogénov, mali by byt v pripa-
de lie¢by hirzutizmu zvolené len vo vybranych
pripadoch (10).

Glukokortikoidy sa vyuZivaju v lie¢be hir-
zutizmu u zien s adrenalnou hyperplaziou, ktoré
slabo reaguju na kontraceptiva a antiandrogény,
alebo ich netolerujuy, alebo si vyzaduju indukciu
ovarii (2). Su doleZité na udrzanie normalneho
ovulagného cyklu. Nizkymi ddvkami nedochéddza
k signifikantnému potlaceniu sekrécie kortizolu.
Dévka 0,5 — 1 mg dexametazénu pred spanim
je dostatoc¢nd na redukciu sekrécie ACTH a tym
adrenalnej produkcie androgénov. V pripade
Cushingoidnych prejavov je mozné davku zniZit
na 0,25 mg (8, 14).

Lie¢ba inzulinorezistencie je takisto
sucastou lie¢by hirzutizmu, ktorého pricinou je
PCOS. Hyperinzulinémia zvysuje Ucinok luteini-
za¢ného hormdnu (LH) na tvorbu ovaridlnych
androgénov produkovanych tekalnymi bunkami
a znizuje hladinu globulinu viazuceho pohlavné
hormény (SHBG). V lie¢be sa vyuZivaju inzuli-
nové stabilizatory — metformin a rosigilitazon.
Metformin — znizuje hladinu inzulinu, tvorbu
androgénov a zvysuje hladinu globulinu viazu-
ceho pohlavné hormény (1). Odporucana davka
je 1,5 -2,5 g denne, pricom lie¢ba je Uc¢innejsia
u obéznych Zien s poruchou menstrua¢ného
cyklu (5, 14).

V lie¢be hirzutizmu je mozné kombinovat
cyproteronacetdt a etynilestradiol so spirono-
laktonom, s finasteridom a flutamidom. TiezZ je
mozna kombinéacia spironolaktonu s finasteri-
dom (15).

Z hladiska manazmentu systémovej terapie
hirzutizmu liekom prvej volby su kontraceptiva.
Ak po 6 mesiacoch sa prejavy nemenia, odpo-
rica sa pridat cyproteronacetét. Za efektivnu
sa povazuje kombinécia kontraceptiv, flutami-
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du a spironolaktonu. Vyznamné zlepSenie mFG
skore sa dosiahne aj kombindciou metforminu
a kontraceptiv s Upravou zivotného Stylu (8, 18).

Lokalna terapia

V lokélnej lie¢be sa vyuziva eflornitin — ire-
verzibilny inhibitor ornitin dekarboxylazy, ktory
blokuje tvorbu polyaminoy, ¢im zniZuje rychlost
rastu vlasov. Dostupny je ako krém 11,5 % eflor-
nitinu vo forme monohydratu hydrochloridu na
lokéInu lie¢bu hirzutizmu na tvari. Nevyhodou
je kontinuélna aplikacia dvakrat denne. Viditelné
vysledky sa dosiahnu po 6 - 8 tyzdhoch liecby.
Ak sa lie¢ba prerusi, do 8 tyzdrov je ochlpenie
v takom stave ako pred lie¢bou. Vedlajsim ucin-
kom lie¢by je pruritus a suchd pokozka (1, 7).

Fyzikalna liecba

Permanentné odstranenie ochlpenia je moz-
né fotoepilaciou a elektrolyzou. Laseroterapia
a terapia intenzivnym pulznym svetlom (IPL)
pracuju na principe fototermolyzy. Pred zacatim
tychto osetreni je nutné absolvovat systémovu
farmakoterapiu.

Fotoepilacia vyuziva lasery a fototerapiu
s ciefom znicenia vlasovych folikulov. Najlepsie
reaguju na lie¢bu pacienti s fototypom |, II.
Melanin absorbuije svetlo s vinovou dizkou 600
— 1100 nm. Selektivna fototermolyza cielene
pbsobi na hnedu farbu pigmentu melaninu a je
najucinnejsia, ak svetlo prechddza cez svetlo-
pigmentovanu pokozku a je absorbované me-
laninom vo vlasovom folikule. Tepelnd energia
vychadzajlca zo svetelného luca zni¢i germina-
tivne bunky vo vlasovom folikule (9).

Na epildciu sa vyuzivaju lasery s infracer-
venym svetelnym li¢om — rubinovy (694 nm),
alexandritovy (755 nm) a diédovy (800 nm). Ako
prvy sa zacal pouzivat rubinovy laser, ale v sucas-
nosti sa uprednostnuje alexandritovy a diddovy
laser. Alternativnou lie¢bou méze byt lokalna
aplikdcia chromoforu, ktory zlepsuje absorbciu
svetelného Itica viasovym folikulom. Q-switched
neodymium-ytriumaluminum garnet laser (Nd
YAG laser, non-ablativny laser — 1064nm) — ma
dlhdiu vinovu dizku, penetruje hibsie do dermis,
preto sa vyuziva pri koznych fototypoch V - VI
s tmavou pokozkou (3, 11).

Vedlajsim Ucinkom liecby je moznd porucha
pigmentacie a jazvenie najma u zien s tmavsou
pokozkou. Cim Castejsie sa lie¢ba opakuje, tym
sa predlzuje obdobie bez rastu vlasov. Vacsinou
si lieCba vyZaduje 5 — 7 opakovani na tu istu
plochu oSetrovanej pokozky, aspor raz mesacne,
pretoze len vtedy je lie¢ba Uc¢inng, ak zasiah-
ne vlasovy folikul v jeho rastovej, anagénnej
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faze. V pripade ak ide o rozsiahlejsie plochy, je
nutnych aspon 12 opakovani.

Intenzivne pulzné svetlo (IPL) (590 - 1 200
nm) vyuziva s cielom epilacie vysokointenzivne
polychromatické filtrované svetlo s vyuzitim Spe-
cifickej vinovej dlzky (1).

IPL a alexandritovy laser nepenetrujd do po-
kozky tak hlboko ako Nd:YAG laser, su vhodnejsie
na epildciu svetlej pokozky s fototypom | aZ ll.
Odstranenie ochlpenia alexandritovym laserom
je porovnatelne efektivne s diddovym laserom
a IPL. U¢inok Nd:YAG laseru a IPL bol porovnany
v $tudii 39 Zien s fototypom IV az VI pri odstra-
novani axildarneho ochlpenia. Po 6-mesacnom
sledovani bola zistena Statisticky signifikantne
vacsia redukcia ochlpenia po osetreni laserom
(794 %) ako po osetreni IPL (54,4 %). Napriek
bolestivosti a zépalu osetrenie Nd:YAG laserom
vedie k vyssej redukcii ochlpenia a vysiej
spokojnosti pacientov s vysledkom o3etrenia.
Viyhodou IPL je niZsia cena, kratsf ¢as oSetrenia
a velkost hlavice umoznuje odstranenie ochlpe-
nia na vacsej ploche. Nevyhodou IPL je vyssia
hmotnost hlavice, ¢o stazuje manipuléciu (3).

Kozmetické procedury

Depilécia - odstranenie chipka tesne nad
koznym povrchom. K depildcii patri odstranenie
ochlpenia holenim Ziletkou a depilacnymi
krémami. Holenie Ziletkou patri k najcastejsej
metdde odstrafiovania ochlpenia. Nevyhodou
je kratke trvanie efektu depilacie, ¢asté holenie,
a Casto vznik folikulitidy. Depila¢né krémy roz-
pustia vlas zni¢enim vazby disulfidov a peptidov
na vlasovy keratin po 5 — 15 minutach aplikacie
krému.

Epilacia — odstranenie vlasového folikulu
najcastejsie pouzivanim voskov. Vosk sa pouziva
bud zastudena, formou pésikov, alebo zatepla,
kedy sa vosk az po roztopeni nandsa na pokoz-
ku Spachtlickou. Pasiky sa aplikuju aj na rozto-
peny vosk, strhdvanim pasikov sa odstranuje

ochlpenie. Epildcia je mozna aj pinzetou alebo
epila¢nym stroj¢ekom. Nevyhodou je mozna
porucha pigmentdcie, folikulitida, zarastanie
chipkov ¢i jazvenie.

Odfarbenie ochlpenia — pouZivaju sa ex-
ternd, ktoré obsahuju peroxid vodika a sulfaty,
najCastejsie na maskovanie ochlpenia v oblasti
tvére. Vedlajsim efektom procedury je iritacia,
pruritus a porucha sfarbenia pokozky. Je mozné
odfarbenie ochlpenia, kym dorastie na dizku
vhodnu na epildciu voskom (1, 12).

Uprava zivotného $tylu je neoddelitenou
sucastou liecby hirzutizmu najma u obéznych
Zien, ktorym sa odporuca redukcia telesnej
hmotnosti. M&Ze upravit produkciu gonado-
tropinov a pohlavnych hormoénov, hyperin-
zulinémiu a inzulinorezistenciu. Tieto zme-
ny vedu k zlepSeniu menstruacného cyklu,
k zmierneniu prejavov hirzutizmu a zlepsuju
efekt farmakoterapie (9).

Akupunktira je volbou alternativnej tera-
pie. Podla Oldha et al. (12) akupunktura viedla
k redukcii hustoty a dizky vlasov v pripade ek-
topickej hypertrichdzy, k znizeniu hladiny tes-
tosterénu, 17-hydroxykortikosteroidu a 17-hyd-
roxykortikosteronu v sére. V subore bolo 20 Zien
liecenych dvoma cyklami terapie, kazdy cyklus
trval 15 = 20 minut kazdy druhy den. Hladina
testosterénu v sére sa znizila o 70 %, tdto metdda
viedla k obnoveniu pravidelného menstruacné-
ho cyklu a ovulécie (12).

Zaver

Hirzutizmus velmi ovplyvnuje vnimanie
Zenskosti, preto je doélezité ¢im skor najst pri-
¢inu, vylucit malignitu a zacat prislusnu liecbu.
Dolezitd je komunikacia s pacientkou, najma
v sUvislosti jej o¢akavani od lie¢by, ktord je dlho-
doba a niekedy aj celozZivotna. Navyse stlpajlce
riziko kardiovaskuldrnych ochoreni a diabetu
najma u obéznych Zien si vyzaduje dlhodoby
monitoring.
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