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STRESZCZENIE

Zaburzenia hormonalne tarczycy istotnie wiaza sie z nieprawidlowosciami
wzrostu wloséw. Zaburzenia na poszczegoélnych pietrach osi podwzgo-
rze-przysadka-tarczyca prowadza do braku réwnowagi hormonalnej -
hipo- lub hipertyreozy. Niedobér lub nadmiar aktywnych biologicznie hor-
monow tarczycy wplywa na skore i jej przydatki. Dla dermatologa naj-
istotniejsze znaczenie maja autoimmunologiczne zapalenia tarczycy - cho-
roba Gravesa-Basedowa i choroba Hashimoto, w ktérych moga
wystepowac okreslone zaburzenia wzrostu wloséw. Najczestsza niepra-
widlowoécia jest nadmierna utrata wloséw w mechanizmie telogenowym,
ale zaburzenia hormonalne tarczycy maja réwniez zwigzek z tysieniem
plackowatym (szczegélnie u chorych z zespotem Downa) czy madaroza
(utrata brwi, rzes). Warte uwagi sa takze wynikajace z powiazan pomie-
dzy genem hairless i hormonami tarczycy zaburzenia wzrostu wloséw
u dzieci z wrodzona niedoczynnoscia tarczycy czy z zespolem atrichia with
papular lesions. Istotne znaczenie ma ponadto wplyw lekéw stosowanych
w chorobach tarczycy - zaréwno syntetycznych hormonéw tarczycy, jak
ijodu czy tyreostatykéw. Wiele réznych lekéw odgrywa role w zabu-
rzeniach wzrostu wloséw poprzez modyfikacje gospodarki hormonalnej
tarczycy (amiodaron, lit, beksaroten, propranolol czy prednizon). Stwier-
dzenie w skorze i jej przydatkach receptoréw dla hormonow tarczycy, a tak-
ze dla TSH i TRH udowodnito $cista zalezno$¢ pomiedzy hormonami tar-
czycy i zaburzeniami wzrostu wloséw. W badaniach na zwierzetach
wykazano, ze hormony tarczycy wspoétgraja, facznie z estradiolem i testo-
steronem, w regulacji aktywnosci mieszkowej i aplikowane miejscowo
powoduja wzrost proliferacji w mieszku i wydtuzenie anagenu. Stwier-
dzono, ze stymulacja receptoréw dla TSH obecnych w elementach
mezenchymalnych mieszka wiosowego powoduje transkrypcje genéw
podobna jak w przypadku receptora dla TSH w komérkach tarczycy, jed-
nak bez istotnego wplywu na namnazanie komorek. Znane sa takze dowo-
dy na ekspresje genéw dla receptora TRH w mieszkach wlosowych, co
uzupelnia obecny w mieszku wlosowym model ukladu regulacyjnego
gospodarki hormonalnej tarczycy - jako dokladnie odwzorowujacy
uklad osi podwzgoérze-przysadka-tarczyca.

ABSTRACT

Pathology of the hypothalamus-pituitary-thyroid (HPT) axis that can lead
to hypothyroidism or thyrotoxicosis is strongly connected with hair growth
abnormalities. The most important for dermatologists are autoimmune thy-
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roid diseases — Hashimoto’s thyroiditis and Graves’ disease related to var-
ious hair disorders. The most frequently observed is telogen effluvium,
but there is also a connection between hormonal pathology of the thyroid
gland and alopecia areata or madarosis. Hair growth abnormalities in chil-
dren with congenital hypothyroidism or with atrichia with papular lesions
syndrome are related to the “hairless” gene. Treatment of the thyroid gland
diseases with synthetic thyroid hormones or antithyroid drugs as well as
numerous other medications which can modify a hormonal balance of the
thyroid gland (for example amiodarone, lithium, bexarotene, propranolol,
prednisone) have a strong impact on hair growth cycle. Recently, it has
been discovered that thyroid hormones, as well as TSH (thyroid-stimu-
lating hormone) or TRH (thyrotropin releasing hormone) have receptors
in the skin or in the human hair follicle, so hormones of the HPT axis can
directly alter hair growth cycle. Thyroid hormones, together with estra-
diol so testosterone, play a role in regulation of the hair follicle metabo-
lism so topical triiodothyronine/levothyroxine can stimulate hair follicle
proliferation and anagen prolongation. Stimulation of located in the skin
and in the hair follicle TSH receptors causes thyroid-specific gene expres-
sion in human skin/hair follicle, similary to that in the thyroid gland tis-
sues. Thyrotropin releasing hormone is a new player in human hair growth
control. The expression of this hormonal receptor directly in human hair
follicles completes hair follicles” hormonal axis which is totally similar to

the HPT axis.

WPROWADZENIE

Zaburzenia hormonalne tarczycy istotnie wigza sie
z nieprawidlowosciami wzrostu wloséw. Punktem wyj-
§cia do zrozumienia interakcji pomiedzy zaburzenia-
mi hormonalnymi tarczycy a odpowiedzig na nie
w skorze i jej przydatkach jest regulacyjna rola osi pod-
wzgobrze-przysadka-tarczyca. Podwzgoérze, wydzielajac
tyreoliberyne (ang. thyrotropin-releasing hormone -
TRH), stymuluje przysadke do produkgji hormonu tyre-
otropowego (ang. thyroid-stimulating hormone - TSH).
Hormon ten pobudza tarczyce do produkcji aktywnych
biologicznie hormonéw - tyroksyny (T4) i tréjjodoty-
roniny (T3), ktére na zasadzie petli zwrotnej hamuja
aktywno$¢ wydzielniczg wyzszych pieter hormonal-
nych osi regulacyjnej podwzgoérze-przysadka-
tarczyca, zachowujgc w ten sposoéb fizjologiczng row-
nowage hormonalna w organizmie. Nieprawidtowosci
dotyczace poszczegdlnych pieter osi podwzgoérze-
przysadka-tarczyca powoduja zaburzenia hormonal-
ne - hipo- lub hipertyreoze. Nadmiar lub niedobér
aktywnych biologicznie hormonéw tarczycy (tyroksyny
i 5-krotnie aktywniejszej biologicznie tréjjodotyroniny)
istotnie wplywa na stan skory i jej przydatkéw. Wie-
le choréb tarczycy prowadzi w efekcie do zaburzen hor-
monalnych. Z dermatologicznego punktu widzenia naj-
istotniejsze sa autoimmunologiczne zapalenia tarczycy
(ang. autoimmune thyroid disease - AITD), tj. choroba Gra-
vesa-Basedowa i choroba Hashimoto, w ktérych bar-
dzo czesto wystepuja zaburzenia wzrostu wlosow.
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AUTOIMMUNOLOGICZNE ZAPALENIA
TARCZYCY | ZABURZENIA WZROSTU
WELOSOW

Autoimmunologiczne zapalenia tarczycy naleza do
najczestszych choréb autoimmunologicznych - czestos¢
ich wystepowania w populacji ogélnej wynosi 1,5%,
przewazaja u kobiet. Chociaz oba typy AITD sa roz-
rézniane jako dwie odrebne jednostki kliniczne (deter-
minowane przez inny rodzaj przeciwcial z odmiennym
obrazem klinicznym), to jednak moga wystepowac
w jednej rodzinie, u bliznigt jednojajowych lub w cia-
gu zycia u jednej osoby, wywolujac w réznych okre-
sach hiper- badz hipotyreoze [1-4]. Najczesciej obser-
wowana u 0s6b z AITD nieprawidlowosciag dotyczaca
wloséw jest ich nadmierna utrata w mechanizmie telo-
genowym. Patofizjologia wzrostu wloséw jest jednak
nieco bardziej ztozona. W chorobie Hashimoto, indu-
kowanej przez przeciwciata antymikrosomalne skie-
rowane przeciwko peroksydazie tarczycowej, oprocz
zmian wynikajacych z hipotyreozy, obecne sa nie-
prawidlowosci uwarunkowane przede wszystkim
mechanizmami immunologicznymi. Oprécz utraty
wlosé6w w mechanizmie telogenowym, czeste jest
przedwczesne siwienie. Przez lata opisywano i doku-
mentowano takze zwigzek miedzy choroba Hashimoto
ilysieniem plackowatym (alopecia areata - AA). Az u 16-
25% pacjentow z AA stwierdza si¢ AITD w wywiadach
rodzinnym i osobniczym, przy czym nasilenie AA
wyraznie koreluje z ryzykiem wystepowania AITD
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Tabela I. Skérne objawy niedoczynnosci tarczycy
Table I. Dermatological symptoms of hypothyroidism

sucha, szorstka skoéra

obrzek twarzy, rak i stop

pogrubiate, kruche paznokcie

zmiany dotyczace wioséw

Tabela II. Skérne objawy nadczynnosci tarczycy
Table Il. Dermatological symptoms of thyrotoxicosis

Swiad

nadmiernie ucieplona, wilgotna, aksamitna skéra

hiperpigmentacja

rumien dtoni

obrzek przedgoleniowy

exophtalmus

akropachia tarczycowa

zmiany dotyczace wiosdw i paznokci

[5, 6]. Z kolei w chorobie Gravesa-Basedowa z jej typo-
wym obrazem klinicznym, za ktéry odpowiedzialne sg
przeciwciala przeciwko receptorom dla TSH, niepra-
widlowosci dotyczace wloséw maja charakter zmian bar-
dziej bezposrednio skorelowanych z fluktuacja hor-
monoéw tarczycy, a wiec bedacych wynikiem hipo- lub
hipertyreozy [7, 8]. Nalezy jednak pamieta¢ o poten-
cjalnym wspélistnieniu choroby Gravesa-Basedowa
z AA, chociaz nie zostato to potwierdzone w réwnym
stopniu jak w chorobie Hashimoto. Ponadto w choro-
bie Gravesa-Basedowa, podobnie jak w chorobie Hashi-
moto, moze wystepowac przedwczesne siwienie [9].
W przypadku zwiazanego z ta jednostka przedwcze-
snego siwienia nadal otwarte pozostaje pytanie, czy jest
ono efektem ztozonych mechanizméw immunopato-
logicznych czy tez bezposredniego wplywu hormonéw
tarczycy na melanogeneze w mieszku wlosowym.

ZMIANY DOTYCZACE WLOSOW
W NIEDOCZYNNOSCI | NADCZYNNOSCI
TARCZYCY

Za istote zjawisk patologicznych zwigzanych z cho-
robami tarczycy uwazano przez lata zaburzenia stezeni
jej hormonéw. W niedoczynnosci tarczycy, najczest-
szym typie zaburzeni hormonalnych (ok. 4,6% popu-
lacji ogolnej, w wiekszosci subkliniczna), stwierdza sie
okreslone objawy kliniczne dotyczace m.in. skory
ijej przydatkow (tab. I). Skéra u pacjenta z hipotyre-
0z3 jest sucha, szorstka, moga wystepowac obrzeki twa-
rzy, rak i stop. Paznokcie sg pogrubiate i kruche. Cze-
sto obserwuje sie nieswoiste zmiany dotyczace wloséw,
takie jak utrata wloséw w mechanizmie telogenowym,
suchosé i famliwos¢ wloséw, powolny ich wzrost. Nad-
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czynno$¢ tarczycy, ktorej czestosé w populacji ogélnej
w stosunku do niedoczynnosci tarczycy jest znaczaco
mniejsza, wiaze sie z wieloma objawami klinicznymi,
w tym zmianami dermatologicznymi (tab. II). Skora jest
ciepla, wilgotna, aksamitna, z zaznaczona hiper-
pigmentacja, rumieniem dloni, mozliwym obrzekiem
przedgoleniowym, ponadto stwierdza sie takze
wytrzeszcz galek ocznych lub akropachie tarczycowa.
Obserwuje sie tamliwos¢ paznokci, a wtosy u 20-50%
pacjentéw sa przerzedzone w mechanizmie teloge-
nowym, stosunkowo krétkie, jedwabiste [10, 11]. Nie
wykazano korelacji miedzy nasileniem hipertyreozy
i stopniem wypadania wloséw [12-14]. Czestos¢ utra-
ty owlosienia pachowego i fonowego szacuje sie na ok.
60% [15].

Podsumowujgc bezposredni wplyw zaburzen ste-
zeh hormonéw tarczycy na metabolizm wtoséw, nale-
zy podkreslié, ze lysienie telogenowe (effluvium telo-
genicum) i przerzedzenie wloséw sa wspdlne zar6wno
dla niedoczynnosci, jak i nadczynnosci gruczotu tar-
czowego, przy czym obraz kliniczny wloséw w obu
tych stanach chorobowych nieco sie r6zni. Obserwu-
jac ré6zne zaburzenia wzrostu wloséw, trzeba pamie-
ta¢ o roli diagnostyki hormonalnej tarczycy w okre-
slonych przypadkach klinicznych. Jest ona bardzo
wazna zaréwno w utracie wloséw, w tym w madarozie
czy AA, jak i w hirsutyzmie lub hipertrychozie,
zwlaszcza noworodkéw, jako charakterystyczny objaw
wrodzonej niedoczynnosci tarczycy.

ROLA DIAGNOSTYKI CHOROB TARCZYCY
W NIEPRAWIDEOWOSCIACH DOTYCZACYCH
WLOSOW

Effluvium telogenicum to czesty typ rozlanej utraty
wloséw, ktéry wystepuje (jako ostry) 2-3 miesigce po
zadziataniu tzw. czynnika stresogennego. Effluvium telo-
genicum jest wyzwalane i podtrzymywane przewlekle
w obu typach zaburzert hormonalnych tarczycy.
Wystepuje takze w okresie eutyreozy u pacjentéw
z choroba Hashimoto [10, 16]. W zwiazku z tym
u pacjentéw z utrata wloséw w tym mechanizmie
zawsze, po wykluczeniu innych mozliwych przy-
czyn effluvium telogenicum, nalezy wykonaé¢ badania
w kierunku zaburzeni gospodarki hormonalnej tar-
czycy. Podobna diagnostyke trzeba przeprowadzi¢
w przypadku madarozy, zwlaszcza u pacjentow
z utrata 1/3 bocznej czesci brwi, co jest charaktery-
styczne dla hipotyreozy [10, 11]. Wspélistnienie cho-
r6b autoimmunologicznych, zwlaszcza AITD, z AA
obserwowano z rézna czestoscia - od 8% do 47% [17].
Stwierdzano réwniez zalezno$¢ miedzy ryzykiem
wystapienia AITD a nasileniem AA. Autoimmunolo-
giczne zapalenia tarczycy wystepowaly u 25% pacjen-
tow z alopecia universalis i alopecia totalis, natomiast
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wéréd pacjentéw z odmiang ogniskowa AA jedynie
u 15,59% [6, 18]. Wskazuje to na konieczno$é prze-
prowadzenia diagnostyki choréb tarczycy w AA.
W doniesieniu autoréw bulgarskich czestos¢ wyste-
powania AITD u dzieci z AA wynosila prawie 50%, co
wskazuje na potrzebe diagnostyki réwniez populacji
pediatrycznej w kierunku AITD [19]. W zwiazku
z proponowana standardowa kontrola TSH u pacjen-
tow z AA w momencie jego rozpoznania, a nastepnie
co roku, nalezy rozwazy¢ ewentualne badania tego hor-
monu u dzieci co 6 miesiecy. Trzeba réwniez uwzgled-
ni¢ zwigzek wystepowania AA z AITD u chorych
z zespolem Downa. Czestos¢ pojawiania sie AA u tych
0sob szacuje si¢ na 2,4-11% [20-22]. Zalezno$¢ ta ma
swoje odzwierciedlenie w powigzaniu dwéch genéw
proponowanych dla AA z chromosomem 21, ktérego
trisomia warunkuje zesp6t Downa [23]. Jednym z tych
genoéw jest AIRE (ang. autoimmune regulator), ktérego
mutacja warunkuje takze autoimmunologiczny zesp6t
wielogruczolowy typu 1 (APS typ 1) [23], drugi nato-
miast gen - MX1 - jest odpowiedzialny za produkcje
indukowanego przez interferon biatka p78 MxA
warunkujacego odpornosé na wirusa grypy [24].
Zwiegkszone ryzyko rozwoju zaburzeni autoimmuno-
logicznych, zwlaszcza tarczycy, u chorych z AA
i zespolem Downa przeklada sie na obecnosé¢ prze-
ciwcial przeciwtarczycowych, wynoszaca okoto 35%
[25, 26]. W swietle tych badan nalezy przeprowadza¢
czesta kontrole TSH u dzieci z zespotem Downa. Pro-
ponowany schemat oznaczania tego hormonu w tej
grupie chorych zaklada dwukrotng kontrole TSH
w pierwszym roku zycia, a nastepnie raz w roku [27].

Wrodzone zaburzenia wzrostu wloséw, takie jak
zespol atrichia with papular lesions (APL) [28-30] badz
hipertrychoza noworodkéw (charakterystyczna dla
wrodzonej niedoczynnosci tarczycy), sa takze istotnie
zwigzane z zaburzeniami hormonalnymi tarczycy. Nie-
ma mutacja tzw. genu hairless (gen ,bezwlosy”) powo-
duje utrate wiekszosci wloséw w pierwszych tygo-
dniach lub miesigcach zycia u dzieci z APL. Gen hairless
ma swoje locus na chromosomie 8 (8p12) i odpowiada
za produkcje proteiny Hr oraz uczestniczy, razem
z tyreoliberyng, w autoregulacji cyklu mieszka wto-
sowego [29-31]. Wiadomo, ze hormony tarczycy
wzmacniajg ekspresje genu hairless az 10-krotnie [32].
Hipertrychoza noworodkéw moze wskazywaé na
wrodzona niedoczynnoé¢ tarczycy. W pierwszych
miesigcach zycia nastepuje tu odwracalna utrata wio-
s6w, nasilona zwlaszcza w poczatkowym okresie
substytucji tyroksyna [33, 34].

DZIALANIE LEKOW WPLYWAJACYCH
NA METABOLIZM TARCZYCY

Omawiajac zagadnienie wplywu hormonéw tar-
czycy na zaburzenia wzrostu wloséw, nie mozna po-
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ming¢ roli lekéw stosowanych w chorobach tarczycy.
W przypadku chorych na niedoczynnoé¢ tarczycy czesé
autoréw sugeruje mozliwos¢ terapii tysienia za pomo-
ca zmodyfikowanego leczenia substytucyjnego tyro-
ksyna i dolaczenia do niej takze analogu tréjjodoty-
roniny [35-37]. Ponadto u pacjentéw leczonych
preparatem lewotyroksyny obserwuje sie utrzymy-
wanie nasilonej utraty wloséw pomimo uzyskania
eutyreozy, natomiast stwierdzano wzgledng poprawe
stanu wloséw i zahamowanie ich utraty po zmianie
preparatu na zlozony syntetyk zawierajacy, oprocz
lewotyroksyny, tréjjodotyronine. Istotne znaczenie
kliniczne moze mie¢ takze biodostepnos¢ preparatow
tyroksyny. Wskazuja na to przejsciowe wypadanie wlo-
sOw wystepujace przy zmianach preparatéw tyroksy-
ny, zwlaszcza generycznych, i poprawa po kolejnej
zmianie lub powrocie do leku oryginalnego [38].
Ingerowanie, takze lecznicze, w gospodarke hormo-
nalng tarczycy powoduje okreslone efekty dotyczace
skory ijej przydatkéw, w tym wloséw.

U pagjentéw leczonych z powodu nadczynnosci tar-
czycy obserwuje sie najczesciej utrate wloséw, glow-
nie w mechanizmie telogenowym, zaréwno podczas
leczenia radykalnego (strumektomia, terapia radiojo-
dem), jak i farmakologicznego tyreostatykami. Szcze-
goblne znaczenie ma terapia radiojodem, po ktérej bli-
sko 1/3 pacjentéw obserwuje masywna utrate wloséw,
gléwnie w mechanizmie telogenowym, trwajaca prze-
waznie do 3 miesiecy po zakoriczonym leczeniu. Nale-
zy jednak zwrdéci¢ uwage, ze lysienie nastepujace
tydzieni lub nieco péZniej po rozpoczeciu terapii suge-
ruje obecnosé mechanizmu dystroficznego utraty wto-
séw. Wypadanie takze wloséw po leczeniu radiojodem
jest zwykle przejsciowe. Okolo 5% pacjentow zgta-
sza jednak utrzymywanie sie tysienia przez dtuzej niz
rok [39].

Réwnie czeste, a przy powszechnosci stosowania
terapii nawet czestsze, jest tysienie zwigzane z lecze-
niem tyreostatykami u chorych z nadczynnoscia tar-
czycy. Tiamazol i propylotiouracyl hamuja wytwa-
rzanie hormonéw tarczycy, blokuja ich receptory
i zmniejszaja obwodowa konwersje tyroksyny do
bardziej aktywnej biologicznie tréjjodotyroniny [40, 41],
co powoduje zwiekszonag utrate wloséw, czesto zgta-
szang przez pacjentéw zaréwno w trakcie leczenia, jak
i w okresie eutyreozy. Tyreostatyki sg glownymi
lekami wpltywajacymi na metabolizm tarczycy, jednak
na stezenie jej aktywnych metabolicznie hormonéw
oddziatuje réwniez wiele innych preparatow. Zabu-
rzenie rownowagi hormonalnej bedace ich dziataniem
ubocznym moze powodowaé zmiany w cyklu wto-
sowym i ewentualne nieprawidtowosci wzrostu wio-
s6w. Wsréd lekéw podejrzewanych o wplyw na utra-
te wlosow nalezy zwracaé szczeg6lng uwage na te,
ktére moga oddzialywaé na gospodarke tarczycowa.
Do lekéw tych naleza m.in. amiodaron, lit, beksaroten,
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propranolol, prednizon. U pacjentéw leczonych amio-
daronem, w ktérym jod stanowi az 37% czasteczki leku,
tysienie wystepuje sporadycznie. Nalezy uwzgledni¢
takze niedoczynnoé¢ i nadczynnoéc tarczycy spowo-
dowane amiodaronem, ktére zdecydowanie nasilaja
utrate wloséw, a wystepuja u 14-18% leczonych [42].
Innym znanym lekiem, ktéry powoduje niedoczynnoé¢
tarczycy i towarzyszaca utrate wloséw, typowo
w pierwszym roku terapii, jest weglan litu, wplywa-
jacy na cykl wlosowy najsilniej w pierwszym roku
leczenia, szczegdlnie u kobiet w srednim wieku, z nie-
doborem jodu lub AITD w wywiadzie [43]. Beksaro-
ten, chemioterapeutyk stosowany w leczeniu skérnych
chioniakéw, powoduje utrate wloséw nawet u4-11%
pacjentéw, gléwnie w wyniku niedoczynnosci tarczycy
bedacej wynikiem supresji wydzielania TSH przez
przysadke [44, 45]. Hormony tarczycy T4 i T3 sa pro-
dukowane przez tarczyce w stosunku iloSciowym
14 : 1. Hormon T3 jest biologicznie 3-4 razy bardziej
aktywny niz hormon T4. Podczas gdy tyroksyna nie-
mal w catosci pochodzi z tarczycy, az 80% tréjjodoty-
roniny obecnej w organizmie pochodzi z obwodowej
konwersji T4 do T3. Liczne leki, m.in. propranolol, pred-
nizon i inne glikokortykosteroidy, propylotiouracyl
iamiodaron, blokuja ten mechanizm, co zmniejsza ste-
Zenie najbardziej aktywnego biologicznie hormonu tar-
czycy [46]. Podsumowujac - podczas stosowania
powyzszych lekéw mozna sie spodziewac dziatania
niepozadanego w postaci wypadania wloséw.

MECHANIZM MOLEKULARNY | RECEPTOROWY
WPLYWU ZABURZEN HORMONALNYCH
TARCZYCY NA ZABURZENIA WZROSTU
WEOSOW

Zaburzenia hormonalno-receptorowe w ukladzie osi
regulacyjnej podwzgoérze-przysadka-tarczyca wywo-
tujg zmiany w metabolizmie wlos6w. Nadal nie wia-
domo, jaka jest bezposrednia przyczyna utraty wlosow
zwigzana z tymi zaburzeniami. Mechanizm recepto-
rowy i molekularny opisywanych nieprawidtowosci
jest w ostatnich latach coraz lepiej znany.

W wyniku prowadzonych badarh wykazano obec-
noé¢ receptorow dla istotnych hormonéw osi pod-
wzgobrze-przysadka-tarczyca bezposrednio w skorze
ijej przydatkach, w tym takze w mieszku wlosowym,
co sugeruje ich bezposéredni wptyw na cykl wzrostu
wlosa [47-49]. Receptor dla hormonéw tarczycy to
jadrowy, hormonalnie regulowany czynnik trans-
krypcyijny, ktéry przylacza sie do krétkich regulacyj-
nych sekwencji DNA (ang. thyroid response elements -
TREs), regulujac w ten sposob ekspresje réznych
gendéw. Dzialajac jako aktywator transkrypdji, gdy wia-
ze sie z tyroksyna, a pozostajac wolny jako represor
transkrypcji, odgrywa bardzo wazna role w metabo-
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lizmie komérkowym, a wiec we wzroscie i r6znico-
waniu réznych tkanek, w tym wloséw. W mieszku wto-
sowym znajduje sie on w brodawce oraz w zewnetrz-
nej pochewce korzenia wlosa. W licznych badaniach
na zwierzetach wykazano, ze hormony tarczycy przy-
spieszaja aktywnos$¢ mieszkéw wlosowych i biora
udzial m.in. w sezonowym linieniu gryzoni. Opisy-
wano, ze u zwierzat z wywolang niedoczynnoscia tar-
czycy aktywnoé¢ mieszkowa jest opdzniona [41].
Dodanie tréjjodotyroniny do hodowli mieszkéw wio-
sowych powoduje proliferacje zewnetrznej pochewki
wlosa i brodawki, co skutkuje korzystnym wptywem
troficznym tyroksyny na mieszek wtosowy [50].
W transporcie wewnatrzkomoérkowym bierze takze
udzial biatko wigzace hormony tarczycy (ang. thy-
roid-hormone binding protein), ktére reguluje wewnatrz-
komorkowe stezenie tyroksyny wiazanej przez odpo-
wiedni dla niej receptor. Obecnos¢ tego biatka trans-
portowego dla T4 w wewnetrznej pochewce korzenia
wlosa oraz rézna jego ekspresja w poszczeg6lnych
fazach wzrostu wlosa sugeruja wspolny udziat tyro-
ksyny i biatka nosnikowego dla hormonéw tarczycy
w regulowaniu wzrostu wtoséw [51]. Ponadto w ludz-
kim mieszku wlosowym zachodzi transkrypcja genéw
dejodynazy, co sugeruje mozliwoé¢ konwersji T4 do
aktywniejszej T3 bezposrednio w tej lokalizacji. Mie-
szek wlosowy jest wiec bezposrednim celem dla hor-
monéw tarczycy. Komorki wyposazone w receptor dla
hormonéw tarczycy in vitro w wyniku stymulagcji
przez T4 powoduja wzrost proliferacji macierzy wto-
sa i wydluzenie anagenu. Hormony T3 i T4 hamuja tak-
Ze apoptoze keratynocytow macierzy wiosa. Wydtu-
Zenie okresu wzrostu jest prawdopodobnie skutkiem
antagonizmu T4 i TGF-2, tj. istotnego czynnika ha-
mujacego ten proces w cyklu mieszka wlosowego.
Ponadto po podaniu do hodowli T3 tacznie z T4 obser-
wowano znaczace zwigkszenie melanogenezy w miesz-
kach wlosowych. Z przeprowadzonych badan wyni-
ka, ze hormony tarczycy moduluja rézne parametry
fizjologii wlosa, regulujac zar6wno cykl wlosowy, jak
i pigmentacje [51].

Tyroksyna i tréjjodotyronina wptywaja na miesz-
ki wlosowe nie tylko bezposrednio (poprzez recepto-
ry), lecz takze posrednio, biorac udzial w grze hor-
monalnej calego organizmu, kontrolujac podstawowg
przemiane materii i wptywajac na inne osie hormo-
nalne. Tyreotoksykoza moze réwniez zaburzac¢ gospo-
darke zelaza, wapnia i cynku. Wazne s3 interakcje
z innymi hormonami istotnymi dla metabolizmu
wloséw, takimi jak androgeny, CRH, i posrednio
z pozostalymi hormonami osi podwzgérzowo-przy-
sadkowo-nadnerczowej, a takze z prolaktyna [52-54].
W mechanizmach wspétoddziatywania poszczegol-
nych hormonéw upatruje sie przyczyny réznego
wplywu hormonéw tarczycy na wzrost wltoséw przy
ich zastosowaniu miejscowym i ogélnym. Potwierdzajg
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to badania na zwierzetach, w ktérych u myszy po poda-
niu dootrzewnowym hormonéw tarczycy obserwo-
wano 48-procentowa utrate siersci w stosunku do gru-
py kontrolnej. Model ten przypomina utrate wio-
s6w u chorych z nadczynnoscia tarczycy. W wyniku
miejscowej aplikacji tréjjodotyroniny na skére stwier-
dzono u myszy 160% wiecej wltoséw mierzonych ilo-
§ciowo w poréwnaniu z grupa kontrolna [55].
W podobnym badaniu potwierdzono znaczace wydtu-
Zenie okresu anagenu u myszy, u ktérych dlugos¢ wto-
sow wzrosta do 1180% (1,18) [56]. Wynik badania
48 mezczyzn z tysieniem androgenowym, u ktérych
stosowano miejscowo mieszanine T4, insuliny oraz
trzech niesteroidowych hormonéw anabolicznych,
potwierdza dziatanie stymulujace metabolizm miesz-
kéw wlosowych. Wykazano zahamowanie lysienia
u 80% tych pacjentoéw, a takze wzrost gestosci wloséw
017% [57], jednak nie byto mozliwe ustalenie sily dzia-
tania kazdego z zastosowanych hormonéw. Wyniki
badari na modelach zwierzecych mogg sugerowac istot-
ny wplyw tyroksyny, co implikuje potencjalne moz-
liwosci jej miejscowego zastosowania.

Kolejnym receptorem wykrytym w mieszku wto-
sowym jest receptor dla TSH, zlokalizowany w bro-
dawce wlosa i pochewce lacznotkankowej, a wiec
wylacznie w elementach mezenchymalnych [58]. Pod-
czas gdy ekspresje genéw typowych dla opisywane-
go receptora, analogicznych do genéw transkrybo-
wanych w stymulowanej przez TSH tarczycy,
opisywano juz w 2002 roku [59], dopiero w ostatnich
latach potwierdzono ich ekspresje w hodowli keraty-
nocytéw mieszkowych i w fibroblastach brodawki wto-
sa, zauwazajac istotne pobudzenie proliferacji bada-
nych komoérek [58]. Udowodniono tym samym, ze
odpowiedz na stymulacje receptoréw w skorze i jej
przydatkach przez TSH jest identyczna z procesami
zachodzacymi w tarczycy i prowadzi do ekspresji
genéw typowych dla TSH. Stymulacja zlokalizowanego
w mieszku wlosowym TSH-R przez TSH powoduje
wzrost wewnatrzkomoérkowego cAMP, a nastepnie
uruchamia transkrypcje genéw dla czynnika wzrostu
tkanki lacznej (ang. connective tissue growth factor
- CTG), tyreoglobuliny (TG), oksydazy c1 cytochromu
(MTCOL), keratyny 5 (KRT5) oraz hamuje transkryp-
cje biatka szoku cieplnego (HSP47) [60]. Pomimo zna-
czacych zmian molekularnych zachodzacych pod-
czas stymulagji zlokalizowanego w mieszku wlosowym
receptora dla TSH, nie stwierdzono ilociowo istotnego
wplywu na diugosé¢ okresu anagenu i wzrost prolife-
racji komoérek mieszka wlosowego [58].

Uzupelnieniem ukladu hormonalno-receptorowe-
go w mieszku wlosowym, a analogicznego do ukladu
w osi regulacyjnej podwzérze-przysadka-tarczyca jest
receptor dla TRH. Wykazano ekspresje genéw TRH-R
w hodowli mieszkéw wlosowych, stwierdzajac ich
obecnos$¢ w pochewce wewnetrznej korzenia wtosa.
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Stymulacja tyreoliberyna powoduje w hodowli miesz-
koéw wlosowych wzrost proliferacji keratynocytéw,
supresje apoptozy w macierzy wlosa oraz wydtuzenie
fazy anagenu [61].

PODSUMOWANIE

Zaburzenia hormonalne tarczycy istotnie wplywaja
na metabolizm calego organizmu i powoduja cha-
rakterystyczne zmiany dotyczace poszczegélnych
struktur, w tym skory i mieszkéw wlosowych. W ostat-
nich latach, poprzez odkrycie istnienia receptoréw dla
hormonoéw tarczycy, a takze dla TSH i TRH bezpo-
§rednio w skoérze i jej przydatkach, wykazano Scisty
zwigzek pomiedzy hormonami tarczycy i zaburzeniami
wzrostu wloséw, co oznacza, ze 0$ hormonalna pod-
wzgorze-przysadka-tarczyca ma Sciste i bezposrednie
polaczenia ze skora i jej przydatkami, w tym z miesz-
kami wlosowymi. Nie potwierdzono dotad sity oddzia-
tywari hormonalno-receptorowych osi hormonalnej tar-
czycy i jej analogu w mieszku wlosowym. Brakuje
potwierdzenia w praktyce klinicznej istotnego wzro-
stu proliferacji czy wydluzenia fazy anagenu przy
zastosowaniu odpowiedniej stymulacji receptorowej
in vivo. Przede wszystkim nie istnieja jeszcze odpo-
wiednie metody, ktére przy miejscowej aplikacji hor-
mondw tarczycy stymulujacych wzrost wlosa elimi-
nowalyby oddziatlywanie zastosowanych preparatow
na og6lny metabolizm. W miare postepu wiedzy
dotyczacej zaleznoéci endokrynologiczno-dermato-
logicznych niewatpliwie pojawia sie w przyszlosci
nowe metody lecznicze, ktére istotnie zmienig terapie
zaburzen wzrostu wloséw.
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