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Qual o papel dos inibidores da
S5o-redutase no tratamento da
alopecia androgenética? Uma
revisao baseada na evidéncia

Leonor Grijé," Sofia Cardoso,? Liliana Beirao'

RESUMO

Introducdo: A alopecia androgenética é a forma mais comum de alopecia. Para o seu surgimento contribuem tanto fatores ge-
néticos como hormonais — estes tltimos mediados pela diidrotestosterona (DHT), formada a partir da testosterona numa rea-
¢do catalisada pela enzima 50.-redutase. Alguns estudos tém demonstrado beneficio dos inibidores da 5o.-redutase no trata-
mento da alopecia androgenética.

Objetivo: Determinar a evidéncia do efeito dos inibidores da 5c.-redutase no tratamento da alopecia androgenética em indi-
viduos adultos.

Métodos: Em marco de 2019 foi realizada uma pesquisa bibliografica de normas de orientacdo clinica (NOC), meta-analises
(MA), revisdes sisteméticas (RS) e ensaios clinicos aleatorizados (ECA) na MEDLINE e em sites de medicina baseada na evidén-
cia, publicados entre 01/01/2009 e 08/03/2019, em lingua portuguesa, inglesa e espanhola, utilizando os termos MeSH Alo-
pecia e 5-alpha reductase inhibitors. Para a atribuicdo de forca de recomendacdo (FR) e de niveis de evidéncia (NE) foi utiliza-
da a escala Strengh of Recomendation Taxonomy (SORT), da American Family Physician.

Resultados: Obtiveram-se 91 artigos, dos quais cinco cumpriam os critérios de inclusdo: quatro MA e uma RS. Globalmente os
estudos parecem mostrar que os inibidores da 5c-redutase sdo eficazes no tratamento da alopecia, sendo de uma forma geral
superiores ao placebo.

Conclusdes: Conclui-se os inibidores da 5a-redutase poderao ser efetivos no tratamento da alopecia androgenética e com uma
FR B (SORT). ECA futuros sdo necessarios para esclarecer se existe um farmaco preferencial dentro desta classe, bem como a
dose e duragdo que permita ao individuo ter o maior beneficio com o menor risco de efeitos adversos. E necessario ainda cla-
rificar se o beneficio da terapéutica é igual nos dois sexos.

Palavras-chave: Alopecia; Inibidores da 5a-redutase.

INTRODUCAO
alopecia androgenética é a forma mais co-

zacdo folicular, que conduz a perda progressiva de ca-
belo terminal.® Apesar do mecanismo patogénico ser

mum de alopecia em ambos os sexos, tendo
uma prevaléncia estimada de 50% nos ho-
mens e de 19% nas mulheres de raga cauca-
siana.'? Inicia-se geralmente apds a puberdade e é ca-
racterizada por um encurtamento da fase anagénica
do ciclo folicular, levando a producéo de cabelos mais
curtos e mais finos — um processo chamado miniaturi-

1. Médica Interna de Medicina Geral e Familiar. USF Espaco Satide, ACeS Porto Oci-
dental.
2. Médica Interna de Medicina Geral e Familiar. USF Maresia, ULS Matosinhos.

semelhante em ambos os sexos, o seu fenétipo € dife-
rente nos homens e mulheres: nos primeiros a perda de
cabelo é mais proeminente nas regides do vértex e fron-
totemporal; nas mulheres a linha frontal é geralmente
poupada, com perda de cabelo apical difusa, manifes-
tada predominantemente por um alargamento na re-
gido central.*

Para o surgimento da alopecia androgenética con-
tribuem tanto fatores genéticos como hormonais, es-
tes ultimos mediados pela DHT, um metabolito da
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testosterona, formado através de uma reacao catalisa-
da pela enzima 5o.-redutase — presente, ndo s na pele,
como também nas glandulas sebaceas e nos foliculos
capilares do couro cabeludo. Pacientes com alopecia
androgenética apresentam niveis mais elevados de
5a-redutase, maior producdo de DHT e maior nimero
de recetores androgénicos no couro cabeludo calvo.?

Sem tratamento, os pacientes sofrem uma perda pro-
gressiva de cabelo, levando por vezes a efeitos muito ne-
gativos a nivel psicoldgico, com grande impacto na sua
autoestima.’

Objetivo

Esta revisdo pretende determinar a evidéncia exis-
tente acerca do efeito dos farmacos inibidores da
5a-redutase no tratamento da alopecia androgenética
em individuos adultos.

METODOS

Em marco de 2019 foi realizada uma pesquisa de
normas de orientacdo clinica (NOC), meta-anélises
(MA), revisoes sistematicas (RS) e ensaios clinicos alea-
torizados (ECA) na MEDLINE e em sitesde medicina ba-
seada na evidéncia (Cochrane Library, DARE, Bandolier,
Guidelines Finder da National Electronic Library for
Healthno NHS, National Guideline Clearinghouse, Cli-
nical Practice Guidelines Infobase da Canadian Medical
Association), publicados entre 1 de janeiro de 2009 e 8
de marco de 2019, em lingua portuguesa, inglesa e es-
panhola, utilizando os seguintes termos MeSH: Alope-
cia e 5-alpha reductase inhibitors.

Foram incluidos estudos realizados na populacao
adulta (idade > 18 anos) com alopecia androgenética
(populacao). Os estudos incluidos deveriam ter um gru-
po exposto a terapéutica com inibidores da 5o.-reduta-
se (intervencdo), comparativamente a um grupo pla-
cebo/auséncia de tratamento (comparador). O resul-
tado medido (outcome primaério) foi o efeito dos far-
macos inibidores da 5a-redutase na alopecia,
nomeadamente em relaciao a contagem de cabelo, den-
sidade capilar (por cm?), avaliagdo fotogréfica, autor-
relato de melhoria e/ou avaliagdo de melhoria pelo in-
vestigador. Nos artigos que incluiam avaliagdo de efei-
tos secunddrios da terapéutica, este resultado foi tam-
bém analisado (outcome secundério).

Foram excluidos estudos com outros tipos de alope-

Rev Port Med Geral Fam 2020;36:135-43

ciaque nao a androgenética; sob terapéutica para a alo-
pecia com outras classes farmacolégicas ou derivados
botanicos com agdo inibidora da 5o-redutase, como
Serenoa Repens, ou ainda estudos que nédo tinham gru-
po placebo como comparador. Foram também exclui-
dos artigos de opinido, editoriais, letters e noticias. Por
ultimo, excluiram-se ainda estudos nao aleatorizados
ou realizados em animais, bem como estudos duplica-
dos.

A selecdo dos trabalhos pelo titulo e resumo foi efe-
tuada por todas as autoras. Os artigos selecionados para
leitura integral foram lidos por, pelo menos, duas das
autoras para decidir a sua inclusao, em caso de davida.

A avaliacdo final da qualidade e nivel de evidéncia
dos artigos incluidos foi discutida e decidida por con-
senso entre todas as autoras. O nivel de evidéncia (NE)
e a forca de recomendacdo (FR) dos artigos, quando
ausentes nos artigos originais, foram atribuidos pelas
autoras, de acordo com os critérios da escala Strength
of Recommendation Taxonomy (SORT), da American
Family Physician.

RESULTADOS

Utilizando os termos de pesquisa nas bases de dados
previamente indicadas foram encontrados 91 artigos,
dos quais 63 foram excluidos por leitura dos titulos.
Destes, oito artigos foram excluidos por repeticdo. Os
restantes foram avaliados por leitura dos resumos, ten-
do sido excluidos mais sete, resultando um total de 13
artigos para avaliacdo por leitura integral. Desta leitu-
ra resultou a exclusao de mais oito artigos porque o
tema e objetivos eram dispares do pretendido e/ou por
ndo estarem de acordo com os critérios de incluséo de-
finidos. O fluxograma de selecao dos estudos esta re-
presentado na Figura 1.

No final obtiveram-se cinco artigos integrados e ava-
liados pelas autoras nesta revisao: quatro MA e uma RS.
O resumo do corpo de evidéncia encontra-se explana-
do nas QuadrosIaV.

1. Meta-analises
1.1 Adil e colaboradores (2017)¢

A MA de Adil e colaboradores® (Quadro I) incluiu
quatro ECA que mostraram que a finasterida na dose
de 1mg/dia é eficaz na promocéao do crescimento ca-
pilar em homens com alopecia androgenética
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» Triagem por
titulo: 63
excluidos

L
L
L

+ Triagem por
repeticdo: 8
excluidos

+ Triagem por
leitura de
resumo: 7
excluidos

L 5 artigos

0,5mgno tratamento da alopecia an-
drogenética, usando os outcomes
contagem de cabelo, avaliacao foto-
grafica e relato de melhoria da alo-
pecia por parte dos participantes.
Nos estudos que analisavam este pa-
rametro, os beneficios do tratamen-
to versusrisco de efeitos adversos fo-
ram também incluidos nos resulta-
dos. Tratam-se de 16 ECA de mode-
rada qualidade, com tamanho
adequado, clareza quanto a distri-
buicdo por grupos, comparagdo com
placebo, resultados consistentes e in-
tencdo de tratar. Nao h4, no entanto,
referéncia acerca das perdas de se-
guimento nem da forma de oculta-
¢do, o que em conjunto com as dife-
rencas verificadas no tempo de in-
tervenc¢do e a heterogeneidade dos

+ Triagem por
leitura
integral: 8
excluidos

*4MA
*1RS

Figura 1. Fluxograma de selegdo dos estudos.

(MD=18,37; 1C95%, 9,64-27,11; p=0,00001). O outcome
primaério avaliado na MA foi a altera¢do da densidade
capilar por cm? Trata-se de quatro ECA de elevada qua-
lidade, claros quanto a distribuicdo por grupos, com-
paracdo com placebo e dupla-ocultagdo, resultados
consistentes, intencdo de tratar e follow up adequado
—paraserem incluidos na MA os artigos tinham de pon-
tuar como Razodvel ou Bom segundo os critérios da
U.S. Preventive Services Task Force Quality Rating Cri-
teria. Assim, podera atribuir-se NE 1 pela escala SORT.

Os autores desta MA fizeram também uma revisao
sistematica (RS) de quatro ECA de boa qualidade, com
populacdes e duracdo semelhantes em todos os estu-
dos, em que foi administrada dutasterida na dose de
0,5mg/dia e se verificou que esta foi sempre superior
ao placebo.

Nao foram reportados efeitos adversos graves, em-
bora um grupo pequeno de participantes tenha repor-
tado reducao dalibido com a finasterida e dutasterida.

1.2 Gupta e Charrette (2013)”

A MA de Gupta e Charrette’ incluiu 16 ECA que ava-
liavam a eficdcia dos inibidores da 5c-redutase finas-
terida na dose de 1mg, 5mg ou dutasterida na dose de

tamanhos amostrais leva a atribui-
¢do de um NE 2 a esta RS.

No que respeita a contagem de cabelo, a diferenca
média entre o placebo e dutasterida na dose de 0,5mg
foi OR=10,12 (IC95%, 4,54-15,69; n=552); finasterida na
dose de 1mg OR=8,64 (IC95%, 7,57-9,7; n=3.210) e fi-
nasterida na dose de 5mg OR=12,35 (1C95%, 7,26-17,43;
n=282), revelando que todos os inibidores da 50.-redu-
tase estudados foram significativamente mais eficazes
que o placebo. Em relacdo ao outcome avaliacdo foto-
gréfica todos os farmacos nas dosagens estudadas fo-
ram significativamente superiores ao placebo, nao ha-
vendo diferenca significativa entre eles. No que se re-
fere ao relato de melhoria da alopecia por parte dos
participantes, os fairmacos nao diferiram significativa-
mente, sendo neste ponto apenas a finasterida na dose
de 1mg mais eficaz que o placebo. Por dltimo, em rela-
¢do a eventos adversos nao houve diferenca significa-
tiva em relacao ao placebo, reforcando a seguranca dos
farmacos analisados.

1.3 Olsen e colaboradores (2012)®

A MA de Olsen e colaboradores® (Quadro III) incluiu
trés ECA, de razoavel qualidade metodolégica, claros
quanto a distribui¢do por grupos, ocultacao, intencao
de tratar e tamanho da populacdo, embora com
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QUADRO I. Meta-anilise — Adil e colaboradores (2017)°

Stough et al (2002)

n=18, homens
Finasterida 1mg/dia vs placebo
durante 48s

Duplo cego

Follow-up > 80%
Nestle et al (2000)
n=184, homens
Finasterida Tmg/dia vs
placebo, durante 48s
Duplo cego

Leyden et al (1999)
n=326, homens
Finasterida Tmg/dia vs
placebo, durante 48s
Duplo cego

Whiting et al (1999)
n=26, homens
Finasterida Tmg/dia vs
placebo, durante 48s
Duplo cego

RS: 4ECA

Eun et al (2000)

n=148, homens
Dutasterida 0,5mg/dia vs
placebo, durante 24s
Duplo cego

Olsen et al (2006)

n=111, homens
Dutasterida 0,5mg/dia vs
placebo, durante 24s
Duplo cego

Stough et al (2006)

n=34, homens
Dutasterida 0,5mg/dia vs
placebo, durante 48s
Duplo cego

Harcha et al (2014)
n=366, homens
Dutasterida 0,5mg/dia vs
placebo, durante 24s
Duplo cego

Alteracao da densidade capilar por cm? com
Finasterida 1Tmg/dia, ap6s 48 s de tratamento

Stough et al (2002): MD=20; IC95%,
15,82-24,18; p=0,00001

Nestle et al (2000): MD=17.3;1C95%,
12,39-22,21; p=0,00001

Leyden et al (1999): MD=30,20; IC95%,
26,05-34,35; p=0,00001

Whiting et al (1999): MD=2,40; IC95%,
7,57-12,37; p=0,00001

TOTAL: MD=18,37; 1C95%, 9,64-27,11;
p=0,00001

RS: 4 ECA
Alteracao da densidade capilar por cm? com
dutasterida 0,5mg/dia, apds 24s de tratamento

Eun et al (2000): dutasterida MD=12,2
(SD=23,6); placebo MD=4,7 (SD 23,6)

Olsen et al (2006): dutasterida MD=94,6

(SD nao disponivel); placebo MD=-32,3 (+SD=59,2)

Stough et al (2006): dutasterida MD=16,5
(SD n&o disponivel); placebo MD=-3,8
(SD né&o disponivel)

Harcha et al (2014): dutasterida MD=89,6
(SD n&o disponivel); placebo MD=-4,9
(SD né&o disponivel)

aumenta a densidade capilar em
homens com alopecia
androgenética

Populacao;
Intervencao Resultados Conclusao NE
MA: 4 ECA MA: 4 ECA A finasterida na dose Tmg/dia 1
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QUADRO II. Meta-anélise — Gupta e Charrette (2013)’

n=552
Finasterida Tmg
n=2.164 Placebo vs Finasterida Tmg
n=3.210

Finasterida 5mg

Populacao;

Intervencao Resultados Conclusao NE

16 ECA Contagem de cabelo (12 ECA): Os inibidores da 5a-redutase 2
n=4.044 estudados sdo mais eficazes que

n=4.950 Placebo vs Dutasterida 0,5mg o placebo no tratamento da

OR=10,12 (IC95%, 4,54-15,69; p<0,00001)

OR=8,64 (IC95%, 7,57-9,7; p<0,00001)

n=188 Placebo vs Finasterida 5mg
n=282
Dutasterida 0,5mg OR=12,35 (IC95%, 7,26-17,43; p<0,00001)
n=325
Avaliacéo fotografica (10 ECA)
Placebo A finasterida Tmg, 5mg e a dutasterida 0,5mg foram
n=2.273 significativamente superiores ao placebo, sem

diferencas entre os tratamentos

Avaliacdo pelo préprio doente (7 ECA)

alopecia androgenética; no
entanto, ndo existe diferenca
significativa entre eles em termos
de eficécia

Os farmacos estudados sdo
seguros no que toca a
possibilidade de efeitos adversos

Sem diferencas significativas; s a finasterida Tmg
foi significativamente superior ao placebo

Seguranca e efeitos adversos (11 ECA)

e o grupo placebo

Sem diferencas significativas entre os tratamentos

follow-up inadequado. Os dois primeiros ECA (Kauf-
man e colaboradores e Finasteride Male Pattern Hair
Loss Study Group) sdo estudos replicados, pelo que os
dados sdo apresentados agrupadamente. A duracdo dos
trés ECA foi de dois anos, embora com populacdes de
idades diferentes: dois com homens com idades entre
0s 18 e 0s 41 anos e um com homens com idades entre
os 41 e os 60 anos. Nos trés ECA foi administrada fi-
nasterida per os na dose de 1mg/dia e a sua eficdcia foi
avaliada através de fotografias clinicas estandardiza-
das do vértex, regido craniana anterior/média, frontal
e temporal ao longo de 24 meses. Aos 24 meses, o tra-
tamento resultou num crescimento de cabelo estatis-
ticamente significativo em todas as zonas do cranio nos
homens 18-41 anos e no vértex e zona anterior e média
craniana nos homens com idades entre os 41-60
(p<0,001). Ja nas regides frontal e temporal, nos ho-

mens entre 41-60 anos o efeito foi bastante menor, ape-
sar de estatisticamente significativo (p<0,05).

1.4 Mella e colaboradores (2010)°

MA constituida por 12 ECA (n=3.927) que compara-
ram a finasterida na dose de 1 ou 5mg com o placebo
no tratamento de adultos com alopecia androgenética
em relacao aos seguintes outcomes: relato de melhoria
da alopecia por parte dos participantes, contagem de
cabelo, classificacdo de melhoria da alopecia por par-
te dos investigadores, avaliacdo fotografica e efeitos ad-
versos a curto (12 meses) e a longo prazo (24 meses).

Os ECA incluidos nesta MA sdo claros quanto a dis-
tribuicdo por grupos, intencdo de tratar, comparacao
com placebo e apresentam na sua maioria dupla-ocul-
tacao, follow-up e tamanho adequados. A inconsistén-
cia de alguns dos resultados e a possivel existéncia de
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QUADRO IIl. Meta-anilise — Olsen e colaboradores (2012)®

Finasterida Tmg/dia vs
placebo, durante 24 meses
Duplo cego

Follow-up < 80%

(p=0,05)
Whiting et al

n=424

Finasterida Tmg/dia vs
placebo, durante 24 meses
Duplo cego

Follow-up > 80%

Populacao;

Intervencao Resultados Conclusao NE

3 ECA: - Homens 18-41 anos — crescimento de cabelo A finasterida (1mg) pareceu ser 2
estatisticamente significativo (p<0,001) em todas efetiva na reducdo da alopecia

2 ECA as zonas do cranio em todas as zonas cranianas. Os

n=1.553 efeitos sdo maiores nas zonas do

- Homens 41-60 anos — crescimento de cabelo
estatisticamente significativo (p<0,001) no vértex e
zona anterior e media craniana

- Regides frontal e temporal crescimento menor de
cabelo apesar de estatisticamente significativo

vértex e regido craniana anterior/
/média, com maior eficacia nos
homens mais jovens quando
comparado com homens mais
velhos.

viés de publicac¢do leva a atribuicdo de um NE 2 a esta
RS.

A proporgao de doentes que relataram uma melho-
ria foi maior com a finasterida do que com o placebo,
tanto a curto (RR=1,81; IC95%, 1,42-2,32) como a lon-
go prazo (RR=1,71; IC95%, 1,15-2,53), em ensaios com
evidéncia de moderada qualidade. Adicionalmente, o
farmaco demonstrou aumentar a contagem capilar em
comparacdo com o placebo (expressa pela percenta-
gem da contagem inicial em cada individuo), tanto a
curto prazo (MD=9,42%; 1C95%, 7,95-10,9%) como a
longo prazo (MD=24,3%;1C95%, 17,92-30,60%), em es-
tudos de moderada qualidade. A propor¢ao de doentes
classificados como melhorados por parte dos investi-
gadores foi maior a curto prazo (RR=1,80; 1C95%, 1,43-
2,26), evidéncia de moderada qualidade. No que res-
peita a efeitos adversos, evidéncia de moderada quali-
dade sugere um aumento do risco de disfuncao eréctil
(RR=2,22;1C95%, 1,03-4,78) e um possivel aumento no
risco de outras complicacdes sexuais (RR=1,39; IC95%,
0,99-1,95); no entanto, o risco de descontinuacido do
tratamento por efeitos adversos demonstrou ser seme-
Ihante ao placebo (RR=0,88; 1C95%, 0,51-1,49), evidén-
cia de moderada qualidade.
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2. Revisdo sistematica
2.1 Van Zuuren e colaboradores (2016)'°

O obijetivo desta revisdo sistemadtica foi o de deter-
minar a eficacia e seguranca de diferentes opcoes para
o tratamento da alopecia androgenética em mulheres.
Foram para isso analisados 47 ECA que incluiram um
grande niimero de intervenc¢des, com um total de 5.290
participantes; no entanto, apenas trés desses estudos
(n=231) incluiram um inibidor da 5o-redutase compa-
rado com placebo; neste caso, a finasterida na dose de
1mg uma vez por dia. Tratam-se de ECA de moderada
qualidade, claros em relacdo a distribui¢do por grupos,
intencdo de tratar e comparacdo com placebo. Num
dos ECA desta RS, o follow-up foi, no entanto, inade-
quado e num outro nio foi clara a forma de ocultacao.
Tratam-se ainda de ECA com poucos participantes e he-
terogéneos em relacao ao tempo de seguimento.

Em relacdo ao relato de melhoria da alopecia por
parte dos participantes (no tinico estudo em que foi
avaliado) verificou-se que a finasterida ndo foi mais efi-
caz que o placebo (RR=0,95; IC95%, 0,66-1,37), tendo
esse achado sido consistente com as avaliaces dos in-
vestigadores (RR=0,77; 1C95%, 0,31-1,90). Em relacdo a
contagem capilar, por sua vez, em dois dos estudos (219
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QUADRO IV. Meta-anélise — Mella e colaboradores (2010)°

Populacao;

Intervencao Resultados Conclusao NE

12 ECA Autorrelato O uso didrio de finasterida 2
Eficacia a curto prazo (6 ou 12 meses) aumenta as contagens de cabelo

n=3.927 6 ECA; n=2.633 e melhora tanto a avaliacdo do

Finasterida (1 ou 5mg/dia)

n=2.152 2 ECA; n=598 longo do tempo, apesar de

vs RR=1,71 (1IC95%, 1,15-2,53; p=0,27) aumentar o risco de disfun¢do
placebo sexual.

n=1.775 Contagem de cabelo

8 ECA; n=2.763

2 ECA; n=388

Avaliacao pelo investigador

4 ECA; n=2.501

Eficacia a longo prazo
N&o avaliada

Avaliacao fotografica

7 ECA; n=2.748

2 ECA;n=719

Risco efeitos adversos
9 ECA; n=3.570

RR=1,81 (IC95%, 1,42-2,32; p=0,02)
Eficacia a longo prazo (24 ou 60 meses)

Eficacia a curto prazo (6 ou 12 meses)

MD=9,42% (IC95%, 7,9-10,9; p=0,05)
Eficacia a longo prazo (48 meses)

MD=24,3% (1C95%, 17,92-30,6%; p=0,46)

Eficacia a curto prazo (6 ou 12 meses)

RR=1,80 (IC95%, 1,43-2,26; p<0,01)

Eficacia a curto prazo (6 ou 12 meses)

RR=5,09 (IC95%, 2,27-11,40; p<0,001)
Eficacia a longo prazo (24 ou 60 meses)

RR=10,11 (IC95%, 4,57-22,35; p<0,76)

RR=1,39 (IC95%, 0,99-1,95; p<0,85)

utente quanto a do investigador
e com eficacia sustentada ao

O estudo concluiu que ndo ha
diferencas significativas em
termos de outcomes entre as
doses de 1 e de 5mg.

participantes) ndo houve diferenca clinicamente signi-
ficativa, sendo que neste aspeto apenas um dos estu-
dos analisados (12 participantes) favoreceu a finasteri-
da. Em relacdo a ocorréncia de efeitos adversos, segu-
ranca e tolerabilidade, apenas um estudo analisou essa
questao, sendo estes similares em ambos os grupos
(RR=1,03; IC95%, 0,45-2,34). Os autores concluem, as-
sim, que a finasterida nao foi mais eficaz que o place-

bo, sendo necessédrios mais estudos que analisem dife-
rentes dosagens ou outros farmacos desta classe.

CONCLUSOES

De uma forma geral os estudos parecem mostrar que
os inibidores da 5o-redutase sao eficazes na melhoria
da alopecia androgenética em individuos adultos, sen-
do sempre superiores ao placebo. A tinica excecao, em
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QUADRO V. Revisao sistematica — Van Zuuren e colaboradores (2016)™

n=231 mulheres adultas com
alopecia androgenética

Intervencao:

- Relato de melhoria da alopecia por parte dos
participantes: RR=0,95; 1C95%, 0,66-1,37; avaliado
apenas num dos ECT (n=137).

- Mudanca na qualidade de vida (QoL): nenhum

que o placebo.

Populacao;
Intervencao Resultados Conclusao NE
3 ECA Outcomes primarios: A finasterida nao foi mais eficaz 2

Finasterida Tmg/dia vs placebo | dos ECA avaliou.

Duracdo: 6 meses (1 ECA,

n=13) ou 1 ano (2 ECA n=218) | dos ECA (n=137).

Outcomes secundarios:

dos ECA (n=137).

3 ECA (n=231).

- Efeitos adversos, seguranca e tolerabilidade:
RR=1,03; IC95%, 0,45-2,34; avaliado apenas num

- Proporcao de participantes classificados com
melhoria da alopecia por parte dos investigadores:
RR=0,77;1C95%, 0,31-1,90; avaliado apenas num

- Contagem capilar: ndo estimavel; avaliado nos

que tal ndo se verificou, foi na RS de Van Zuuren e co-
laboradores,!’ em que a finasterida na dose de 1mg por
dia nao foi mais eficaz que o placebo: tratou-se, no en-
tanto, de uma conclusao retirada de trés estudos com
poucos participantes, um deles com follow-up inade-
quado e o tnico dos estudos incluidos nesta revisao
que avaliava o efeito desta classe de foirmacos no trata-
mento da alopecia androgenética em mulheres.

Em relagdo a efeitos secundarios da terapéutica, os
estudos que avaliam este pardmetro como outcome se-
cundério concluem de uma forma geral que os inibi-
dores da 5o.-redutase ndo estiveram associados a efei-
tos adversos significativos (reforcando, assim, a sua se-
guranca) e, quando estes ocorreram, nomeadamente
no estudo de Mella e colaboradores,® o risco de des-
continuacdo do tratamento devido aos efeitos adversos
demonstrou ser semelhante ao placebo.

Verifica-se, todavia, que os ECA realizados nesta area
sdo de uma forma geral pouco recentes, motivo pelo
qual (tendo em conta os critérios de exclusdo) esta re-
visdo se baseia apenas em MA e RS. Sao ainda, na sua
maioria, heterogéneos em relacdo ao tempo de exposi-
¢ao, a dose e farmaco administrado e ao tamanho
amostral. Verificou-se também que apenas um dos

Rev Port Med Geral Fam 2020;36:135-43

estudos encontrados avaliou o efeito da terapéutica em
mulheres com alopecia androgenética.'

A evidéncia é, assim, ainda pouco consistente, sen-
do importante neste sentido a realizacdo de mais ECA,
idealmente com um maior nimero de participantes e
mais homogéneos (nomeadamente em relagdo aos ta-
manhos amostrais, duracdo de tratamento, doses e far-
macos estudados), no sentido de perceber qual a dose
e o farmaco preferencial dentro da classe, bem como a
duracdo ideal de tratamento que consiga uma melhor
relacdo risco-beneficio nestes doentes. Seria impor-
tante ainda a realizacdo de mais ECA em mulheres com
alopecia androgenética, a fim de se verificar se o efeito
benéfico que aparentemente existe com a utilizacdo
destes farmacos em homens se estende as mulheres
com 0 mesmo problema.

De acordo com o corpo de evidéncias analisado nes-
ta revisdo conclui-se que os inibidores da 5a.-redutase
poderdo ser efetivos no tratamento da alopecia andro-
genética e com uma FR B (SORT).
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ABSTRACT

WHAT IS THE ROLE OF 50.-REDUCTASE INHIBITORS IN THE MANAGEMENT OF ANDROGENETIC ALOPECIA?
AN EVIDENCE-BASED REVIEW

Introduction: Androgenetic alopecia is the most frequent form of alopecia. Both genetic and hormonal factors — these last ones
mediated by dihydrotestosterone (DHT) (formed from testosterone in a reaction catalyzed by the enzyme 5a-reductase) con-
tribute to its onset. Some studies have demonstrated the benefit of 50.-reductase inhibitors in the treatment of androgenetic
alopecia.

Objective: To determine the evidence of the treatment with 5a-reductase inhibitors in adults with androgenetic alopecia.
Methods: In March 2019, we did research of evidence-based guidelines, meta-analysis (MA), systematic reviews (RS) and ran-
domized controlled trials (RCTs) in MEDLINE and online evidence-based medicine websites. The search was limited to publica-
tions between 01/01/2009 and 08/03/2019, in Portuguese, English, and Spanish, using the MeSH terms ‘Alopecia’ and ‘5-alpha
reductase inhibitors’. To rate the quality of a study and the strength of a recommendation we used the scale Strength of Re-
commendation Taxonomy (SORT) of the American Academy of Family Physicians.

Results: In total, 91 potentially relevant papers were identified and 5 met the inclusion criteria: four MA and one RS. Overall,
the studies seem to show that 5c-reductase inhibitors are effective in the treatment of androgenetic alopecia.

Conclusions: 50.-reductase inhibitors may be effective in the treatment of androgenetic alopecia and with a strength of re-
commendation B (SORT). Future RCT are needed to clarify if there is a preferred drug within this class, as well as the dose and
duration that allows the greatest benefit with the least risk of adverse effects. It is also necessary to clarify if the benefits of
the therapy are the same in both genders.

Keywords: Alopecia; 5a-reductase inhibitors.
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