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RESUMO

A alopecia androgenética, também conhecida como calvicie de padrdo masculino ou feminino, € uma
condicao caracterizada pela queda progressiva de cabelo devido a fatores genéticos e hormonais. Di-
versas opgdes de tratamento tém sido utilizadas, e uma delas é o uso de Minoxidil via oral. O Minoxidil
€ um medicamento vasodilatador originalmente desenvolvido para o tratamento da hipertenséao arterial.
No entanto, observou-se que ele também promove o crescimento capilar em pacientes com alopecia
androgenética. Estudos clinicos tém demonstrado que o Minoxidil oral pode ser eficaz no tratamento
dessa condi¢do. Sua acao ocorre por meio da vasodilatagcado dos vasos sanguineos que irrigam o couro
cabeludo, melhorando a circulagao local. Além disso, o Minoxidil também estimula a proliferagéo das
células capilares e prolonga a fase ativa do ciclo de crescimento do cabelo. No entanto, é importante
ressaltar que o uso de Minoxidil via oral pode apresentar efeitos colaterais, como retengao de liquidos,
taquicardia e hipotensao postural. Portanto, é fundamental que o tratamento seja realizado sob super-
visdo médica e que sejam considerados os riscos e beneficios para cada paciente. Com isso, o Mino-
xidil via oral tem sido utilizado como uma opgao terapéutica no tratamento da alopecia androgenética.
Seu mecanismo de agdo envolve a melhora da circulagao sanguinea no couro cabeludo e a estimulagao
do crescimento capilar. No entanto, é necessario um acompanhamento médico cuidadoso devido aos
possiveis efeitos adversos. Mais pesquisas s&o necessérias para estabelecer a eficicia e seguranca a
longo prazo do uso de Minoxidil oral no tratamento da alopecia androgenética.

PALAVRAS-CHAVE: crescimento capilar; terapia medicamentosa; queda de cabelo; solugéo oral.

1 INTRODUGAO

A alopecia androgenética (AAG),
também conhecida como calvicie de pa-
drdo masculino ou feminino, € uma con-
dicdo capilar comum que afeta milhdes
de pessoas em todo o mundo. Caracteri-
zada pela perda progressiva e gradual
de cabelo, a AAG pode ter um impacto

significativo na autoestima e qualidade
de vida dos individuos afetados (KALI-
YADAN; NAMBIAR; VIJAYARAGHAVAN.
2013).

Embora existam diversos tratamen-
tos disponiveis para a AAG, incluindo
medicamentos topicos e procedimentos
cirurgicos, a busca por terapias mais efi-
cazes e convenientes  continua
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(BULLOS et al., 2022).

O minoxidil, originalmente desen-
volvido como um medicamento para tra-
tar a hipertenséo arterial, foi posterior-
mente descoberto por acaso como um
estimulante do crescimento capilar
(RANDOLPH; TOSTI, 2021; SHPACK et
al., 1987; VANDERVEEN et al., 1984;
WESTER et al., 1984). Seu mecanismo
de agao ainda n&do €& completamente
compreendido, mas sabe-se que ele pro-
move a vasodilatagdo dos vasos sangui-
neos que irrigam os foliculos pilosos e
prolonga a fase de crescimento do ca-
belo (DALANEZE; TENORIO, 2022).

Embora o minoxidil topico seja am-
plamente utilizado no tratamento da
AAG, o uso de minoxidil via oral tem se
mostrado uma alternativa interessante.
Estudos clinicos tém sugerido que 0 mi-
noxidil oral pode ser mais eficaz do que
a forma tépica, especialmente em casos
mais avancados de AAG (RANDOLPH;
TOSTI, 2021; VILANI et al., 2021). No
entanto, € importante ressaltar que o uso
de minoxidil oral ndo é isento de efeitos
colaterais e requer acompanhamento
médico adequado. Efeitos adversos
como hipotensao, retencio de liquidos e
crescimento indesejado de pelos em ou-
tras partes do corpo podem ocorrer (GO-
MES; GOUVEI FILHO, 2021).

Este trabalho de revisdo tem como
objetivo descrever os beneficios do uso
do medicamento Minoxidil no tratamento
da alopecia androgenética, assim como
evidenciar os beneficios do medica-
mento usado por via oral. Para alcangar
esse objetivo, foram consultadas as prin-
cipais bases de dados cientificas, a fim
de reunir evidéncias relevantes e atuali-
zadas sobre o assunto.

2 ESTRUTURA CAPILAR

O pelo € um anexo externo da
derme que se desenvolve a partir de fo-
liculos capilares (KUMAR; WAHID,
2014). O foliculo capilar é considerado
um pequeno o6rgao formado por uma

interacao entre o ectoderma e o0 meso-
derma (ALAITI; MEYERS, 2013) e esta
inserido no tecido epitelial da epiderme,
localizado aproximadamente a uma pro-
fundidade de 3-4 mm abaixo da superfi-
cie cutanea (MACHADO, 2017).

A formacgdo do pelo comega du-
rante o desenvolvimento embrionario,
entre a oitava e a décima segunda se-
mana de gestacdo (MCELWEE; SIN-
CLAIR, 2008). Esse processo se inicia a
partir de um pequeno broto epitelial da
epiderme, que posteriormente se desen-
volve em unidades pilosas maduras e
multicilindricas (MILLAR, 2002). A morfo-
génese e diferenciacao dos foliculos ca-
pilares durante a embriogénese sao divi-
didas em varias etapas, sendo indugao,
organogénese e citodiferenciagao, apre-
sentando diferentes morfologias caracte-
risticas (MACHADO, 2017).

Externamente, o cabelo se apre-
senta como pequenos cilindros flexiveis
e finos. Trata-se de uma estrutura inani-
mada composta por células epiteliais
completamente queratinizadas. No inte-
rior da pele, encontram-se os foliculos
capilares, que sao imperceptiveis a olho
nu (ROSSI et al., 2003). Esses foliculos
sdo invaginagdes do epitélio superficial,
cada um deles envolvendo, em sua
base, uma pequena regidao dérmica cha-
mada de papila dérmica (BUFOLLI et al.,
2014). A papila dérmica consiste em um
grupo de células que possuem a capaci-
dade de estimular o desenvolvimento do
foliculo a partir da epiderme, bem como
a producao do eixo ou fio capilar (ALAITI;
MEYERS 2013).

O foliculo capilar € composto por
um sistema intricado de varios comparti-
mentos teciduais que se diferenciam em
termos de sua morfologia e tipo de de-
senvolvimento (ROSSI et al., 2003). Ele
€ constituido pela raiz do cabelo, que
abriga a papila dérmica, pelo bulbo capi-
lar, que é a fonte de células germinativas
responsaveis pelo crescimento do foli-
culo durante a fase de crescimento, e pe-
las glandulas sebaceas (KUMAR,;
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WAHID, 2014; ROSSI et al., 2013).

O pelo é uma estrutura ceratinizada
(BUFOLLI et al., 2014). E uma fibra or-
génica composta principalmente por
queratina. A queratina € uma proteina
composta por aproximadamente dezoito
variedades de aminoacidos distintos,
sendo a cisteina um dos aminoacidos
essenciais, caracterizado por sua alta
concentracéo de enxofre (VESLASCO et
al., 2009). Outros aminoacidos presen-
tes nas fibras de queratina incluem gli-
cina, treonina, acido glutamico, lisina e ti-
rosina (KUMAR; WAHID, 2014).

3 ALOPECIA ANDROGENETICA
(AGG)

Conforme descrito por Steiner e
Bartholomei (2013), alopecias s&o condi-
cbes que se manifestam pela redugao ou
auséncia de cabelos e/ou pelos. Os pro-
cessos primordiais que levam aos dife-
rentes casos clinicos podem ser: rapida
queda dos fios e/ou diminuigdo dos foli-
culos pilosos (alopecias nao cicatriciais).
Além disso, ha um conjunto de alopecias
em que a lesdo fundamental é a cicatri-
zacao e a formacao de tecido fibroso na
area do foliculo piloso (alopecias cicatri-
ciais).

A alopecia androgenética € carac-
terizada por uma mutagéo genética com
influéncia hormonal (androgénica) a par-
tir da adolescéncia. A expressao dos ge-
nes é ativada, resultando na diminuigao
do tamanho dos fios de cabelo. Esse
processo é crénico, progressivo e muitas
vezes nao leva a queda de cabelo. Isso
ocorre porque, durante o ciclo capilar, os
fios vao se tornando mais finos até se
atrofiarem, o que leva a fibrose do foli-
culo e ao endurecimento do couro cabe-
ludo. A etiopatogenia da alopecia andro-
genética envolve multiplos fatores, inclu-
indo aspectos genéticos e hormonais. O
quadro clinico de queda de cabelo é o
resultado da distribuicdo geneticamente
determinada dos foliculos pilosos com
sensibilidade especifica aos andrégenos

e seus receptores finais sensibilizados
(MACHADO et al., 2007).

A AAG é marcada pela queda pro-
gressiva dos foliculos pilosos, seguindo
um padrao especifico em homens e mu-
Iheres com predisposicdo genética,
sendo uma das principais razdes de con-
sultas na tricologia. A incidéncia e preva-
Iéncia da AGG variam conforme idade e
grupo étnico. De acordo com dados limi-
tados sobre prevaléncia, € conhecido
que até 30% dos homens brancos po-
dem desenvolver AGG aos 30 anos, au-
mentando para 50% aos 50 anos e atin-
gindo 80% aos 70 anos (LOPEZ et al.,
2021). A prevaléncia € menor na popula-
¢ao asiatica, com uma observagao de
14,1% de homens coreanos de todas as
idades afetados pela AGG. De maneira
analoga, um estudo mostra que a preva-
Iéncia de AGA na populagao africana é
de 14,6% em homens e 3,5% em mulhe-
res (KELLY et al., 2016).

O termo alopecia androgenética é
utilizado devido a influéncia dos hormé-
nios androgenos no surgimento dessa
condigdo. Além disso, ha um compo-
nente hereditario para a ocorréncia da
AAG, que altera as respostas dos folicu-
los capilares a presenca dos androgenos
circulantes. Individuos com uma predis-
posicdo genética significativa tendem a
desenvolver essa condicdo em uma
idade precoce (CAVALCANTI, 2015).

A AAG é caracterizada por uma
condi¢cdo de queda de cabelo em que o
individuo apresenta niveis aumentados
de andrégenos e uma heranga autossé-
mica dominante, ou seja, a presencga de
andrégenos e uma predisposigao gené-
tica para o desenvolvimento dessa do-
enca. Esse tipo de alopecia pode afetar
tanto homens quanto mulheres, porém
com padrées morfopatoldgicos distintos
(RIBEIRO; MIRANDA, 2018). Nos ho-
mens, € comum que a alopecia androge-
nética afete principalmente as areas
frontoparietais e/ou a regidao do vértice
da cabeca. Variagcbes desses padroes
sao influenciadas por fatores genéticos,
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e a progressao da calvicie € determinada
em parte pela hereditariedade. Nas mu-
Iheres, € mais frequentemente obser-
vado um tipo de alopecia frontotemporal,
sem a ocorréncia de uma area total-
mente calva (WEIDE; MILAO, 2009).

Nos pacientes diagnosticados com
alopecia androgenética, ocorre uma mo-
dificagao no ciclo biolégico do pelo, re-
sultando no processo de miniaturizagéao
do foliculo capilar como um todo. A fase
de crescimento, conhecida como fase
anagena, tem sua duragao reduzida, en-
quanto a persisténcia na fase de re-
pouso, chamada de fase telégena, per-
manece constante ou € prolongada. Isso
resulta na transformacao dos cabelos
terminais em cabelos finos, conhecidos
como pelos velus, e consequente perda
de densidade capilar (CASERINI et al;
2016; ROSSI et al; 2016; KEANEY,
2015).

4 PREVALENCIA

Apesar da auséncia de dados esta-
tisticos exatos, calcula-se que aproxima-
damente metade dos individuos do sexo
masculino e feminino com mais de 40
anos manifestem alopecia androgené-
tica (RANDALL, 2010).

As informagdes epidemioldgicas
apresentam variacdes de acordo com os
grupos étnicos, observando-se uma inci-
déncia mais alta na populagdo caucasi-
ana, estimada em cerca de 100%, o que
€ aproximadamente quatro vezes maior
do que na populagao africana (RAN-
DALL, 2010). A prevaléncia da doenca
parece ser menor na populagao asiatica
(VUJOVIC; DEL MARMOL, 2014). No
caso dos homens japoneses, a incidén-
cia € menor, comecando a ocorrer a cal-
vicie cerca de dez anos mais tarde em
comparagao com os individuos caucasi-
anos (RANDALL, 2010).

Calcula-se que as taxas de preva-
|Iéncia em populagbes caucasianas se-
jam aproximadamente de 30% para ho-
mens na faixa dos 30 anos, e de 3% para

mulheres na mesma faixa etaria (VUJO-
VIC; DEL MARMOL, 2014; RIVERA;
GUERRA-TAPIA, 2008). Para homens
com idades entre 40-50 anos, a preva-
|éncia é de 40% e 50%, respectivamente
(KALIYADAN; NAMBIAR; VIJAYARA-
GHAVAN, 2013). Ja mulheres entre 70-
89 anos apresentam uma prevaléncia de
29%, sendo que nas mulheres caucasia-
nas essa prevaléncia tende a aumentar
com o avangar da idade (VUJOVIC; DEL
MARMOL, 2014).

A respeito das mulheres, um es-
tudo conduzido por Norwood demons-
trou uma prevaléncia geral de aproxima-
damente 19% em uma amostra de 1006
pacientes caucasianos. No entanto, um
estudo realizado na populacdo chinesa
revela uma prevaléncia de apenas 6,0%,
enquanto um estudo coreano apresenta
uma prevaléncia ainda menor, de 5,6%.
Esses resultados sugerem que, assim
como ocorre nos homens, a prevaléncia
da condicdo é considerada inferior em
populagdes orientais em comparagao
com as populagdes caucasianas (KALI-
YADAN; NAMBIAR; VIJAYARAGHAVAN,
2013).

5 ETIOPATOGENIA

A AAG implica na progressiva redu-
cao dos foliculos pilosos, ocasionando a
mudanca dos cabelos grossos para fios
mais finos (LOPEZ et al., 2021). Isso de-
corre de modificagdes no ciclo de cresci-
mento capilar: o periodo de crescimento
ativo (fase anagena) diminui gradual-
mente, enquanto o de repouso (fase te-
l6gena) aumenta (LOPEZ et al., 2021).
Como a extensao da fase anagena de-
termina o crescimento do cabelo, os no-
vos fios se tornam mais curtos e finos,
resultando eventualmente em menor
densidade capilar e aparéncia de calvi-
cie (PIERARD-FRANCHIMONT; PIE-
RARD, 2001).

A causa mais examinada da AAG é
genética e esta associada a diminuicéo
dos foliculos capilares induzida pelos
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androgenos (KATZER et al., 2019). A via
Wnt/B-catenina € considerada central
nesse processo, ja que o receptor de an-
drogenos interage com a [(-catenina de
forma dependente dos andrégenos, po-
dendo inibir a sinalizacdo de Wnt (LO-
PEZ et al., 2021). O tratamento com an-
drogenos gerou uma redugao notavel na
proporcao de proteina citoplasmatica/p-
catenina total e na inibigdo do caminho
Wnt em células da papila dérmica (LO-
PEZ et al., 2021). Esses resultados su-
gerem que os androgenos perturbam os
fatores liberados pelas células da papila
dérmica, essenciais para a normal dife-
renciagao das ceélulas-tronco do foliculo
piloso, por meio da interrupgao da via de
sinalizacdéo Wnt (PREMANAND; RE-
ENA, 2018; LOLI et al., 2017).

6 DIAGNOSTICO

A perda de cabelo na AAG nao é do
tipo cicatricial e exibe conservagdo dos
poros capilares. Caracteriza-se por um
padrao especifico, variagdes na espes-
sura do fio de cabelo e a presenca de ca-
belos miniaturizados, semelhantes a pe-
nugem, que ocasionalmente podem ser
observados apenas com o auxilio de
uma Ilupa ou um dermatoscopio
(OTBERG et al., 2007).

A identificagdo inicial do diagnos-
tico pode ser realizada por meio de uma
avaliagao abrangente do couro cabeludo
e dos cabelos, com o objetivo de deter-
minar se a perda capilar segue um pa-
drao especifico ou ndo. O teste de tragao
pode ser utilizado para avaliar a gravi-
dade da queda de cabelo. A tricoscopia
pode ser empregada para analisar a va-
riacdo do didmetro capilar, a pigmenta-
cao e a presenca de pontos amarelos. O
fototricograma (PTG) € um método nao
invasivo que envolve a captura de foto-
grafias em série, em areas especificas,
para avaliar a taxa de crescimento capi-
lar, a densidade dos foliculos pilosos € a
espessura do fio capilar (CORREA et al.,
2022).

O diagnéstico da alopecia é base-
ado em avaliagao clinica, podendo ser
complementado por biépsias do couro
cabeludo quando os sinais clinicos nao
forem conclusivos. Além disso, exames
laboratoriais devem ser realizados caso
haja suspeita de hiperandrogenismo
(BULLOS et al., 2022).

7 MINOXIDIL

O farmaco Minoxidil é utilizado
como terapia para a AAG e atualmente
tem sido amplamente prescrito pelos
seus efeitos benéficos no quadro clinico
do paciente, sendo a primeira opgéao te-
rapéutica tanto para homens quanto mu-
Iheres que apresentam um quadro leve
ou moderado de alopecia. Desenvolvido
na metade dos anos de 1970 com a fina-
lidade de controlar a pressao arterial em
pacientes cardiacos, o medicamento foi
retirado do mercado devido ao seu efeito
colateral mais relevante, que € a hipertri-
cose, observada em seus usuarios. Ape-
sar de o mecanismo de agao da droga
ainda né&o estar totalmente esclarecido,
estudos indicam que o crescimento capi-
lar esta diretamente relacionado com a
abertura de canais de potassio na regiao
e o0 consequente aumento do fluxo san-
guineo nessa area (BULLOS et al,,
2022). Além de promover esse aumento
na circulacao colateral por meio do incre-
mento do fluxo sanguineo direcionado, o
medicamento modifica alguns fatores re-
lacionados ao nivel de crescimento en-
dotelial (KELLY, et al., 2016; ROSSI et
al., 2012).

Este medicamento foi introduzido
no tratamento da Alopecia, apos pesqui-
sas que observaram a hipertricose nos
pacientes que faziam uso do medica-
mento, foi considerada também a facili-
dade ao acesso ao medicamento, além
do baixo custo e poucos efeitos adversos
(GOMES; GOUVEIA FILHO, 2021).

A utilizacado prolongada do Minoxi-
dil acelera a transi¢cdo do cabelo para a
fase telégena, mas também favorece o
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surgimento de um novo e saudavel ciclo
anageno, propiciando, desse modo, o
crescimento capilar e prolongando a fase
anagena, prevenindo, por conseguinte, a
perda capilar (GONG et al., 2018).

A terapia com Minoxidil via oral de-
monstrou trazer vantagens ao trata-
mento clinico de individuos com alopecia
androgenética, atrasando a progressao
da queda de cabelo. No entanto, foram
observados alguns efeitos colaterais,
como hipertricose, inchago nas extremi-
dades inferiores e perda de cabelo du-
rante a fase inicial do tratamento. Esses
efeitos foram bem tolerados pelos paci-
entes, ndo sendo necessario interromper
o tratamento (CRANWELL; SINCLAIR,
2016; GARGALLO et al., 2015).

A administragao oral prolongada de
Minoxidil tem revelado a capacidade de
aumentar a densidade capilar global,
embora possa acarretar alguns efeitos
indesejaveis, como coceira no couro ca-
beludo, inchaco nas extremidades inferi-
ores, crescimento excessivo de pelos no
rosto e aumento da frequéncia cardiaca,
sem, contudo, afetar a pressao arterial.
Todos esses efeitos foram bem tolerados
€ nao houve necessidade de interromper
o tratamento (PANCHAPRATEEP; LUE-
ANGARUN, 2020; RAMOS et al., 2020;
CRANWELL; SINCLAIR, 2016; ROSSI
et al., 2016; GARGALLO et al., 2015).

Algumas das medidas de efetivi-
dade que podem ser consideradas em
relagdo ao tratamento com o Minoxidil
sdo a contagem dos fios capilares na
area aplicada, o tamanho da regiao calva
ao longo do tratamento e a avaliagéo re-
alizada tanto pelo paciente quanto pelo
médico. O mecanismo pelo qual o Mino-
xidil estimula o crescimento do cabelo
ainda nao esta completamente esclare-
cido. Em certos estudos sobre seu modo
de acao, foi demonstrado que o medica-
mento aumenta o fluxo sanguineo para o
couro cabeludo, além de promover a
transicao dos foliculos capilares da fase
de repouso (telégena) para uma fase
ativa de crescimento (anagena) por meio

da ativagao dos canais de potassio. Os
efeitos indesejados mais frequente-
mente relatados com o uso do medica-
mento incluem o crescimento excessivo
de pelos faciais (hipertricose facial), in-
flamagéo da pele devido ao contato (der-
matite de contato) e queda temporaria de
cabelo nos primeiros trinta dias de uso
(RAMOS et al., 2020; STOEHR et al.,
2019; CRANWELL; SINCLAIR, 2016;
HU et al., 2015).

O Minoxidil € absorvido pela pele
por meio de difusdo regular, e massa-
gens durante a aplicagdo ou fricgdo au-
xiliam na absorc¢éao. A partir dai, € conver-
tido em seu metabdlito ativo, o sulfato de
Minoxidil, por meio da acédo da sulfo-
transferase, uma enzima presente na
area do couro cabeludo humano. O me-
canismo provavel para o crescimento ca-
pilar envolve o aumento da regulagao
dos niveis de fatores de crescimento do
endotélio vascular e da prostaglandina
E2, bem como um aumento do fluxo san-
guineo na regiao do couro cabeludo. Os
efeitos indesejados observados com o
uso tépico do Minoxidil incluem vermelhi-
dao (eritema), coceira (prurido) e enfra-
quecimento dos fios capilares (erosao
capilar) (SUCHONWANIT; ROJHIRUN-
SAKOOL; KHUNKHET, 2019; SU-
CHONWANIT;, THAMMARUCHA; LEE-
RUNYAKUL, 2019; WU, YU, LI, 2016).

As principais provaveis explicacdes
para o0 modo de acdo do Minoxidil no
crescimento capilar envolvem a influén-
cia na circulagdo sanguinea e na sintese
de DNA das células dos foliculos capila-
res, estimulando seu crescimento por
meio de um efeito agonista nos canais
de potassio sensiveis ao ATP e prolon-
gando a fase ativa dos foliculos capilares
(RAMPON et al., 2016; WU, YU, LI,
2016).

8 CONSIDERACOES FINAIS
O uso de Minoxidil via oral tem se

mostrado uma opg¢ao terapéutica pro-
missora no tratamento da alopecia
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androgenética. Estudos clinicos tém evi-
denciado sua eficacia ao promover o
crescimento capilar e melhorar a condi-
cao dos pacientes afetados pela queda
de cabelo.

E importante ressaltar, no entanto,
que o tratamento com Minoxidil via oral
deve ser realizado sob supervisdo mé-
dica criteriosa, devido aos potenciais
efeitos colaterais associados, como re-
tencado de liquidos e alteragbes cardio-
vasculares. O acompanhamento regular
do paciente é fundamental para monito-
rar a eficacia do tratamento, ajustar a do-
sagem e avaliar possiveis reagbes ad-
versas.

Além disso, € necessario conside-
rar que cada paciente é unico, e os re-
sultados do tratamento com Minoxidil via
oral podem variar. A resposta individual
ao medicamento pode depender de fato-
res genéticos, hormonais e ambientais,
entre outros. Portanto, € fundamental
uma abordagem personalizada, levando
em conta as caracteristicas e necessida-
des especificas de cada individuo.

Apesar dos avancgos e dos resulta-
dos promissores observados, ainda exis-
tem lacunas no conhecimento sobre o
uso de Minoxidil via oral no tratamento
da alopecia androgenética. S&o neces-
sarias mais pesquisas para aprofundar
nosso entendimento sobre sua eficacia a
longo prazo, identificar possiveis efeitos
colaterais menos comuns e explorar
combinacgdes terapéuticas que possam
otimizar os resultados.

Em suma, o uso de Minoxidil via
oral representa uma opcao terapéutica
viavel e eficaz no tratamento da alopecia
androgenética. No entanto, é fundamen-
tal uma abordagem individualizada e
acompanhamento médico adequado
para garantir a seguranca e a eficacia do
tratamento. O avango continuo da pes-
quisa nessa area € necessario para apri-
morar nosso conhecimento e oferecer
melhores solugdes aos pacientes afeta-
dos por essa condigao.
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