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Sveuéiliste u Sassariju

KLINICKA EVALUACIJA UCINKOVITOSTI LOSIONA
PROTIV OPADANJA KOSE S VLASISTA VS. PLACEBO

UvoD

Alopecija (opadanje kose) stalni je problem koji u razli¢itim oblicima mu¢i muskarce i Zene.
Alopecija je klinicka manifestacija razlicitih ¢imbenika te moZe biti rezultat jednoga ili vise
kombiniranih faktora medu kojima su geneticki 1 hormonski faktori, kirurski zahvati, traume i
stres. Zivot kose cikli¢an je i prolazi kroz tri faze: rast (anagena faza), opadanje (katagena faza) i
mirovanje (telogena faza) (Stenn 1996, Paus 1999). Faze aktivnoga rasta i mirovanja odredene su
slozenim informacijama izmedu epitela i derme koji nisu jo§ u cijelosti kompromitirani.
Slabljenje folikula kose u katagenoj fazi odraz je usko koordiniranog postupka karakteristi¢na
po apoptozi i terminalnoj diferencijaciji bulbusa dlake, po perifolikularnoj proteolizi i zarastanju
matriksa te nestanku melanogenze folikula (Lindner 1997).

Rast i razvoj folikula kose ovise o raznim ¢imbenicima rasta i citokina, medu kojima najbolji
opisani faktor rasta imaju keratinocit, interleukin-1 i TFG-f (Danilenko 1995, Xiong 1997,
Foitzik 2000).

U obi¢nom vlasistu vise folikula u fazi su rasta (od 90 do 95 %), neki su u fazi opadanja (manje
od 1 %), a ostali su u fazi mirovanja (5 do 10 %) (Abell 1994).

Na kraju telogene faze kosa opada i pocinje sljedeci ciklus. Svaki dan do 100 vlasi u telogenoj
fazi opada iz glave i otprilike isti broj folikula ulazi u anagenu fazu. Trajanje anagene faze
odreduje duljinu kose. dok volumen bulbusa vlasi odreduje dijametar.

Rodeni smo s terminalnim folikulima u odredenim stranama tijela (na vlasiStu je otprilike
100.000 vlasi) koji su predodredeni da rastu dugacki, Siroki i obojeni. Ostali folikuli koji
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pokrivaju veéinu tijela mogu biti namijenjeni da rastu kratko, tanko i bez relativne pigmentacije.

Folikuli mogu postati veci ili manji pod utjecajem sistematskih ili lokalnih faktora koji utjecu na
trajanje anagene faze i na volumen matriksa kose.

Svaki put kada se ovaj ciklus mijenja dolazi do alopecije. Alopecije se dijele na neoZiljne 1
oziljne. Neoziljne se potom dijele na difuznu alopeciju (felogen effluvium), mrljastu alopeciju
(alopecia areta 1 trakcijska alopecija) i androgenetsku alopeciju.

Svi ovi oblici izazivaju stres kod pacijenata, bez obzira na rasprostranjenost 1 teZinu.
Univerzalnost postojanja alopecije tijekom povijesti dovela je do postojanih napora u otkrivanju
sastojaka za stimuliranje rasta kose i prevenciju njezina opadanja.

Mediji i internet puni su savjeta, reklamnih oglasa i laznih obecanja koja na kraju razoCaravaju
pacijente. U velikom broju slu¢aja farmakoloski tretmani ne rjeSavaju problem pa alopecija
postane frustrirajuca pojava i esto dovodi pacijente do nalaZenja alternativnih tretmana.

Za lije¢nike je vrlo vazna svjesnost o mogucim alternativnim tretmanima te nadilaZenje tegoba u
terapeutskom razgovoru s pacijentima koji su pogodeni alopecijom.

Na trzistu se, s receptom ili bez recepta, mogu naci odredeni ,prirodni lijekovi za tretiranje
alopecije koji se sastoje iskljucivo od trava ili ekstrakta biljki.

Premda alternativnih terapija za alopeciju ima vrlo mnogo, njihova u¢inkovitost uglavnom je
diskutabilna. Samo istrazivanja o biljkama serenoa repens, lavandula angustifolija, thymus
vulgaris, rosmarinus officinalis 1 cedrus atlantica dala su pozitivne rezultate za tretman
alopecije. Dodatna istrazivanja potrebna su za potvrdivanje stupnja ucinkovitosti ovih ekstrakata

CILJ ISTRAZIVANJA

Cilj naSega istraZivanja bio je evaluirati uCinkovitost jednoga losiona protiv opadanja kose koji
kao aktivne tvari ima razlicite biljne ekstrakte vs. placebo proizvod.

SASTOJCI I METODOLOGIJA

Proizvod

Rijed je o kozmetickom proizvodu tvrtke VITAL PLUS ACTIVE koji se zove STAMINACTIVE
CU isadrzi razlicite tvari potrebne za djelovanje protiv opadanja kose (za koje se pretpostavlja
ili za koje je znanstveno dokazano da djeluju) te za vazodilataciju: EKSTRAKT BUMBIRA
(ZINGIBER OFFICINALIS), EKSTRAKT HMELJA (HUMULUS LUPULUS). ULJE
KADULJE (SALVIA LAVANDULAEFOLIA), METIL NIKOTINAT, EKSTRAKT AFRICKE
SLIIVE (PRUNUS AFRICANA BARK), EKSTRAKT KULTURE VOCNIH STANICA
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JABUKE (MALUS DOMESTICA), EKSTRAKT BOBICA PATULJASTE PALME
(SERENOA SERRULATA) i BENZIL NIKOTINAT.

Proizvod protiv opadanja kose mora sadrzavati razne ucinke kako bi se onemoguéilo opadanje
kose u razlicitim oblicima. Najvaznije su ucinkovitosti: ucinkovitost na mikrocirkulaciji,
ucinkovitost troficke vrste, antioksidantska ucinkovitost, optimizacija katagene faze, otpor na
peribularnu upalu i otpor muskih spolnih hormona.

Funkcionalne tvari u proizvodu namijenjenu za testiranje pokrivaju gotovo sve navedene udinke.
Serenoa serrulata i africka §ljiva trebale bi sprijeiti u¢inak mugkih spolnih hormona, hmelj i
kadulja posjeduju tvari slicnoj estrogenske ucinkovitosti koje bi mogla zaustavljati androgene.
Dumbir, mentil i benzil nikotinat imaju dokazanu vazodilatacijsku djelotvornost. Hmelj, dumbir,
kadulja i jabuka bogati su flavonoidima s visokom antioksidativnom u¢inkovitoséu. Pumbir i
kadulja imaju protuupalnu uéinkovitost.

Serenoa serrulata ekstrat je voca sabal palme iz Floride (poznata kao saw palmeto), male palme
podrijetlom iz Sjeverne Amerike. Uglavnom raste duz atlantske obale u Georgiji i Floridi.
Vjeruje se da su aktivne tvari u smede-crnim bobicama biljke. Sabal palma Floride bila je
poznati lijek koji su Indijanci koristili za tretiranje urinarnih bolest kod muskaraca te dojki kod
Zena, ali je takoder bila, i jest, poznati biljni lijek za opadanje kose i androgenetsku alopeciju.
Premda jo§ uvijek ne znamo kako djeluje, pretpostavlja se da moZe neutralizirati enzim 5-alfa-
reduktaze i smatra se da moZe utjecati na razinu spolnih hormona kao testosteron i estrogene u
drugim nacinima. lako postoji nekoliko laboratorijskih istraZivanja koja dokazuju da sabal palma
iz Floride moZe inhibirati 5-alfa-reduktaze, ne postoje temeljita klinicka istraZivanja koja
dokazuju da moZe uzrokovati rast ili sprije¢iti opadanje kose. Objavljena studija o palmi iz
Floride u tretiranju alopecije malo je istrazivanje u kojem je sudjelovalo 10 muskaraca s malom
tli umjerenom razinom muske ¢elavosti (Prager 2022). lako obecavajule, istraZivanje je bilo
premalo da bi nudilo znacajne dokaze (Ulbricht 2006). Rossi je 2005. godine koristio serenoa
repens vs. finasterid na 100 pacijenata s androgenetskom alopecijom dokazujuéi da dovodi do
poboljsanja alopecije, dok je finestrid potvrdio svoju u¢inkovitost.

Nikotinska kiselina izaziva ve¢i protok krvi u koZi u mikrokapilarnoj mreZi nakon formiranja
vazodilatacijskih prostaglandina (Wilkin 1985).

Ista je tvrtka nudila, u svrhu eksperimentiranja, placebo proizvod u kojem nedostaju ekstrakti

trava i ostale funkcionalne tvari gore navedene.
Odabir dobrovoljaca

Odabrano je 40 subjekata Zenskoga spola iz panela volontera izmedu 18 i 65 godina, s kroni¢nim
idiopatskim telogenom effluviumom koji je uzrokovao prorjedivanje manjega ili umjerenog
stupnja. Kriteriji ukljucivanja bili su dobro zdravstveno stanje, nepostojanje eritemsko-
deskvamativnih patologija vlasiSta. nepostojanje farmakoloskih topikalnih ili sistemskih
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tretmana u tijeku, negativna anamneza traumatskih dogadaja, akutni stres, trudnoca, groznica u
prethodnim mjesecima, nepostojanje sistemskih bolesti, anemija, anoreksija i prehrambrene
restrikcije, nekoriStenje topikalnih proizvoda ili proizvoda estetske prirode (boje, trajna) na
mjestu predvidenog tretmana ili sistemskih lijekova tijekom tretmana, potpis za pristanak.
Kriteriji iskljuéenja bili su trudnoca, dojenje, atopija, alergijski kontaktni dermatitis, koriStenje
bilo kojeg kozmetikog proizvoda ili tretmana protiv opadanja u prethodnom mjesecu,
sudjelovanje na slicnim istrazivanjima u prethodnih 6 mjeseci.

Doziranja i primjena

Dobrovoljkinje su bile upuéene na primjenjivanje 4 ml proizvoda na vlasiste 2 puta tjedno,
ukupno 60 dana, kao uobicajen tretman protiv opadanja.

Klini¢ka i laboratorijska evaluacija

Djelotvornost proizvoda protiv opadanja kose 1 placeba evaluirana je koriste¢i Pull test i Wash
test. Pull test metoda je koja omogucéava okvirno evaluirati entitet opadanja kose. Test se vrio
na kosi koja je 3 dana bila neoprana i nepocesljana te neoCetkana dva sata prije ispitivanja,
uzimajuc¢i 12 pramenova s triju razli¢itih strana vlasista (frontotemporalne, parijetalne i zatiljka)
te brojeci koli€inu izvadenih vlasi. Na temelju broja vlasi u ruci alopecija moze biti evaluirana
prema sljedecoj skali:

1 — 2 vlasi: razina 0 ili negativna
3 —4 vlasi: razina 1 ili blaga
5 — 6 vlasi: razina 2 ili umjerena
> 6 vlasi: razina 3 ili ozbiljna

Wash test tehnika je koja koli¢inski omogucava evaluaciju razine opadanje kose. Test se vr§i na
kosi koja nije oprana 3 dana, a tijekom pranje Samponom kosa je ponovno ispirana u kadi ili
umivaoniku s odvodom pokrivenim gazom. Vlasi koje ostaju u vodi i na gazi morale su se
pokupiti i odnijeti na ispitivanje i prebrojavanje u laboratorij. Prebrojavanje je izvrSeno koristeci
se binokularnim mikroskopom ZEISS.

Ova je tehnika znacajna da bi se mogla razlikovati androgenetska alopecija od relogena effluvium
razdvajanjem vlasi u 3 skupine na temelju duZzine: = 3 cm; > 3 cm i < 5cm: = 5 cm. Razligita
istrazivanja pokazala su da je u androgenetskoj alopeciji otprilike 60 % vlasi velfus, dok je u
kroniénom felogenu effluvium vellus otprilike 3 % (Rebora 2005).

NACIN PROVOBDENJA

Proizvod je istrazen jednoslijepim pokusom vs placebom s 2 grupe od 20 dobrovoljkinja.
Ucinkovitost je bila evaluirana Long Term testom koji je trajao 60 dana. Na pocetku istrazivanja
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(t0) te nakon 30 dana (t30d) 1 60 dana (t60d) ispitivaci su imali anamnezu, klinicki pregled, pull

test 1wash test sa zbrajanjem vlasi, koristeci cijelu povriinu vlasista u sklopu testiranja.
Psihoreoloski test

Na kraju ispitivanja svi su dobrovoljci, svake grupe, odgovarali na psihoreoloskom testu za
evaluaciju kozmeti¢kih svojstava 1 djelotvornosti na kozi koristenog proizvoda. Bodovanje za
svako pitanje dijelilo se na: ,,nimalo®, ,slabo*, ,inditerentno®, ,.dovoljno* i ,,puno®.

Izracun rezultata

Podaci su bili analizirani po T-testu Studentove razdiobe kako bi se podaci slozili. Podaci se
smatraju statisticki znacajnima kada je vrijednost testa ispod 0.05 (p < 0.05). Posebno: p <0.05 =
znacajno; p < 0.01 = vrlo znacajno.

REZULTATI

Demografska obiljeZja analiziranog uzorka navedena su u tablici br. 1. U grupi Staminactive 17
subjekata zavrSilo je istraZivinje, a 3 dobrovoljkinje napustile su istrazivanje zbog razloga koji
nisu vezani uz eksperimentalnu evaluaciju. U grupi Placebo 16 dobrovoljkinja zavrsilo je
istrazivanje, a 4 dobrovoljkinje napustile su istraZivanje zbog razloga koji nisu vezani uz njega.

Demografske karakteristike pacijenata
Karakteristike pacijenata Staminactive Placebo
n=20 n=20
Odustanak 3 4
Mugki 0 (0%) 0 (0%)
Zenski 17 (100%) 16 (100%)
Dob (raspon) 21-65 23—=57
Dob (srednja i standardno odstupanje/SO) 36,76 + 13,0 37,37 £10,8

Pull test

Analiza vlasi nakon Cupanja istaknula je progresivno poboljsanje smanjivanja broja vlasi u
objema grupama. Samo u Staminoactive grupi doslo se do statisticke znacajnosti nakon 60 dana

tretmana (tablica 2).

STAMINACTIVECU 10 t30d t60d
Vuéni test 6,692 +4,15 4,923 +3,09 2,769 + 2,04
Razlika prema poletnom stanju (srednja i SO) -1,7+ 4,53 -3,9+4,32
postotak promjene prosjeka od t0 11,8% -41,0%
P - 0,09225099 0,00336922
Placebo t0 t30d t60d
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Vuéni test 6,812 £3,42 5,562 + 3,86 5,375 +3,70
Razlika prema pocetnom stanju (srednja i SO) -1,2+3,13 -1,4+3,44
postotak promjene prosjeka od t0 -12,0% -12,3%

p

Wash test

Broj prebrojenih vlasi u laboratoriju nakon predaje dobrovoljkinja pokazala je progresivno

smanjenje u objema analiziranim grupama. Takvo smanjenje, u dvjema fazama istraZivanja,
pokazalo se ve¢im (-34 % prema +7 % 1 -37 % prema 7 %) i statisticki znacajnijim u grupi

Staminactive (tablica 3).

STAMINACTIVE C U t0 t30d t60d
Test pranja 77,53 +£62,3 42,4 + 34,7 36,33 + 28,5
Razlika prema pocetnom stanju (srednja i SO) -35,1£57,9 -41,2 + 60,6
postotak promjene prosjeka od 10 -33,5% -37,0%

P 0,01705467 0,00985161
Placebo t0 t30d t60d
Test pranja 94,06 £47,6 90,5+47,3 76,56 +39,9
Razlika prema pocetnom stanju (srednja i SO) -3,56 + 36,1 -17,5+44,2
postotak promjene prosjeka od t0 -7,46% -6,6%

D 0,34947779 0,06722027

Nakon 60 dana svakodnevne uporabe losiona obje grupe koje su sudjelovale u testiranju dale su
malo negativnih misljenja na postavljenim pitanjima (odgovor _nimalo®), dok je odgovor

windiferentno™ prevladao u objema grupama. Grupa Staminactive dala je neSto viSe pozitivnih

odgovora za razliku od placebo grupe: naprimjer, na pitanju o smanjenju opadanja kose pozitivni
su odgovori izmedu ,indiferentno™ i . dovoljno®™ bili 71 % prema 57 % (tablica 4).

STAMINA CU puno dovoljno | indiferentno | slabo nimalo
Je li se smanjilo opadanje nakon | 12 % 12 % 47 % 18 % 12 %
koriStenja?

Izgledaju li vlasi jae nakon koristenja? | 6 % 24 % 53 % 18 % 0 %
Imaju i vlasi generalno mladoliki oblik | 0 % 29 % 53 % 18 % 0%
nakon koristenja?

Izgledaju 1i  vlasi  sjajnije  nakon | 12 % 53 9% 35 % 0% 0%
koristenja?

Placebo puno dovoljno | indiferentno | slabo nimalo
Je i se smanjilo opadanje nakon | 6 % 13 % 38 % 31 % 13 %
koristenja?
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Izgledaju li vlasi jace nakon koristenja? | 0 % 25 % 50 % 13 % 13 %
Imaju li vlasi generalno mladoliki oblik | 0 % 13 % 56 % 31 % 0 %
nakon koriStenja

Izgledaju li  vlasi sjajnije  nakon | 0 % 44 % 44 % 13 % 0 %
koriStenja?

Evaluacija tolerancije
Nitko od 20 dobrovoljaca nije imao Stetne, iritativne ili alergi¢ne reakcije.
RASPRAVA

Najéesci je oblik opadanja kose telogen effluvium, u kojem folikuli dlake prijevremeno prelaze iz
anagene faze u telogenu fazu s posljedicom znaCajnog rasta opadanja, tri mjeseca nakon
ostvarenja onoga 5to ga je uzrokovalo (Headington 1993).

Alopecija se kod zena Cesto dozivljava velikim emotivnim stresom 1 tjeskobom koja se moze
smanjiti i koriStenjem kozmetickih proizvoda koji pobeljSavaju stanje kose (Trueb 2010).

U medicinskoj literaturi postoje mnogobrojni radovi koji potvrduju djelotvornost raznih lijekova
u tretmanu razli¢itih vrsta alopecije. Premda postoje mnogobrojni alternativni tretmani na bazi
nefarmakoloskih tvari, njihova je djelotvornost uglavnom diskutabilna. Samo istrazivanja o
biljkama serenoa repens, lavandula angustifolia, thymus vulgaris, rosmarinus officinalis | cedrus
atlantica pokazala su pozitivnu djelotvornost na alopeciju. Dodatna istraZivanja potrebna su za
ustanovljenje stupnja djelotvornosti ovih ekstrakata trava i udinkovitosti drugih alternativnih
proizvoda (hay 1998, Jaworsky 2008).

Nase je istrazivanje imalo za cilj evaluaciju uéinkovitosti i tolerancije losiona tvrtke VITAL
PLUS ACTIVE naziva STAMINACTIVE C U, a posebno njegov ucinak u smanjivanju opadanja
kose kod Zena sa defluviumom telogenom u long term testu. Ovaj losion sastoji se od
funkcionalnih tvari koje su ué¢inkovite za opadanje 1 stimuliraju rast bulbusa dlake.

Short term test vazan je za istrazivanja o udinkovitosti, zato S$to bi mogao imati visoku
diskriminantnu mo¢ s obzirom na to da je moguce dosti¢i poboljSanje svojstava koze nakon
jedne uporabe (Dal'Belo 2006). Dugoroc¢na istrazivanja vazna su za evaluaciju i realne posljedice
na povrSinski sloj koZe. odredeni funkcionalnim tvarima sarZzanim u proizvodu (Prall 1986,
Berardesca 1997). U objema vrstama testa savjetuje se rad s uzorkom debrovoljaca srednjih
godina koji imaju vece alteracije epiderme.

Zbog ovih razloga istrazili smo ucinak zaustavljanja opadanja na Sirokom spektru ljudi.

Nasi su rezultati pokazali da ovaj proizvod sadrzi tvari za zaustavljanje opadanja. s obzirom na to
da utjece na bulbus dlake smanjujuci broj vlasi u telogenoj fazi.
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Pull test pokazuje smanjenje opadanja vlasi veca u testiranom proizvodu i statistiCki znadajnije
odnosno na placebo nakon 60 dana tretmana (poboljsanje —41 % prema -12 %).

Wash test pokazuje progresivno smanjenje broja vlasi izgubljenih tijekom ispiranja u objema
razdobljima istraZivanja, vece i statisticki znacajnije u Staminactive grupi (-34 % prema +7 % 1 -
37 % prema -7).

Ovi su rezultati djelomi¢no potvrdeni u psihoreoloskom testu.

Zakljucno, na$ opservacijski studij pokazao je da je razmatrani proizvod njezan losion koji je
dobro toleriran i moZe smanjiti opadanje kose u telogenoj fazi.

Voditelj ispitivanja:

Prof Vittorio Mazzarello

(potpis)

Provjera kvalitete

Prof. Andrea Montella, doktor medicine
(potpis)

Glavni upravitelj istrazivackog centra
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