Nouvelle approche

dans la prévention et

le traitement cosmeétique
de I'alopécie : I'Aminexil®

La chevelure présente une dynamique de renouvellement

quotidien qui est la conséquence de activité cyclique
individuelle et autonome de la centaine de milliers de

cheveux qui la compose (1-6).

Outre leur programmation génétique, les folli-
cules pileux sont sous la dépendance de facteurs
physiologiques et environnementaux (7-10).
Ainsi, un nombre élevé de follicules pileux
passe en phase télogéne durant une période qui
commence au printemps et se poursuit a 1’été.
Ceci entraine un accroissement de la chute des
cheveux a I’automne. Le remplacement de ces
cheveux se fait, selon le statut physiologique de
'individu de fagon plus ou moins compléte et
avec un délai plus ou moins long, ce qui entrai-
ne au cours des années une diminution progres-
sive du capital cheveux conduisant a des états
alopéciques plus ou moins prononces.

Sur la base d’investigations biochimiques (11),
il a été sélectionné et mis au point un principe
actif, le 2,4 diamino-pyrimidine-oxide (2,4-
DPO) ou Aminexil®, susceptible de modifier ou
freiner ce processus. Cette molécule présente
une bonne innocuité et est dépourvue d’activité
pharmacologique systémique.
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Pour vérifier I’activité du 2,4-DPO, il a été pro-
cédé a six expertises cliniques successives
contre placebo.

Ces études ont commencé soit au printemps (mo-
ment du début de I’augmentation du taux de télo-
génes), soit 2 I'automne (début de la chute sai-
sonniére et du processus de remplacement des
cheveux éliminés), de fagon a connaitre 1'effet de
|’ Aminexil® au moment des périodes critiques de
variation de la formule pilaire. En outre, la répé-
tition de ces expériences (quatre au printemps,
deux 2 I’automne) nous a permis de vérifier la re-
productibilité de I'efficacité de la lotion testée.

Protocole général des études cliniques
Les études ont été conduites, en simple ou
double aveugle, traitement Aminexil® contre
placebo au sein de nos laboratoires ou dans le
cadre d’une multicentrique hospitaliére (en
France 2 la fondation A. de Rothschild et a I'h6-
pital Saint-Louis. en Grande-Bretagne 2
I’ Amersham General Hospital).
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Les volontaires

Les volontaires inclus dans les études étaient
des hommes dgés de 18 a 57 ans en bonne
santé, atteints d'une alopécie clinique de degré
modéré, attestée par un taux de télogenes
> 20 % déterminé en vertex par phototricho-
gramme. Ces sujets n"avaient suivi aucun traite-
ment antichute dans les quatre mois précédant
I"étude, ils étaient informés de la nature du test
et consentants.

Au total, 351 individus ont été traités soit avec
I’ Aminexil®, soit avec le placebo : 232 sur des
périodes de trois mois pour les quatre études
ayant débuté au printemps et 119 sur des pé-
riodes de six mois pour les deux études ayant
débuté a I’automne.

Protocole général - Répartition des volontaires

Etudes Printemps Etudes Automne

Durée 3 mois 6 mois
Nombre Etude1 20 | Etude? 81 |
de sujets Etude 3 43 Etude 5 38

; Etude4 39 !
Etude 6* 130 |

* Multicentrique hospitaliére. prolongée jusqu'a 12 mois

Les traitements

Dans la premiére étude clinique, il était appli-
qué quotidiennement 60 mg de 2,4-DPO.

Pour toutes les autres études, le traitement a été
optimisé en délivrant 6 ml d’une lotion hydro-
alcoolique contenant 1.5 % de 2,4-DPO, soit
90 mg de 2,4-DPO.

Le placebo était constitué de I’excipient seul.

L attribution de 'un ou |'autre de ces traite-
ments était randomisée et chaque volontaire et-
fectuait & domicile une application quotidienne
de son traitement sur le cuir chevelu.

Suivi de Pefficacité du traitement

La formule pilaire de chaque sujet (c’est-a-dire
le pourcentage de cheveux télogenes et le
nombre de cheveux par cm?) a été évaluée par
la technique du phototrichogramme sur une
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zone du vertex parfaitement repérée et identique
au cours des examens successifs.

Pour les études de printemps. les examens ont
été effectués avant traitement, puis apreés un
mois et demi et trois mois de traitement.

Pour les études d'automne. ils ont été effectués
avant traitement, puis aprés un mois et demi.
quatre mois et demi et six mois de traitement.
Une évolution positive se caractérise :

— soit par une diminution du pourcentage de
télogénes qui aura pour conséquence une réduc-
tion ultérieure de la chute des cheveux ;

~ soit par une augmentation du nombre de che-
veux par cm?2 qui peut correspondre 4 une accé-
lération du remplacement des cheveux éliminés.
Les effets du traitement ont été évalués en com-
parant les évolutions moyennes de la formule
pilaire des groupes traités avec le 2,4-DPO et
des groupes traités avec le placebo.

Analyses statistiques

Des analyses de variance et de covariance ont
été réalisées pour chacune des six études. ainsi
que des méta-analyses (analyse de variance et
covariance intégrant un effet année) sur l'en-
semble des quatre études de printemps d’une
part et des deux études d’automne d’autre part.

Résultats

Etudes initiées au printemps

Dans chacune des quatre études ayant débuté au
printemps. la formule pilaire des sujets traités
avec le placebo a suivi I’évolution printaniere
habituelle. 4 savoir augmentation des télogenes
sans modification de la densité totale au cours
des trois mois d’étude, alors que sous I'effet du
traitement 2 I’Aminexil®, sur ces mémes pé-
riodes de trois mois, on peut constater une dimi-
nution du taux de télogeénes.

La méta-analyse réalisée sur I'ensemble des
données provenant des quatre études montre
que l'effet de 1"’Aminexil® est statistiquement
significatif (p = 0.001) et reproductible. Au mo-
ment ol cet effet est & son maximum (figure 1).
les sujets traités par I’Aminexil® présentent en
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Figure | - Oppaosition & ’'augmentation saisonniére du %
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Figure 2 ~ Accélération du remplacement des cheveux sur
la période automne-hiver.

3 EXXTX] Vol.5-Ne 7 - Septembre 1997

moyenne un pourcentage de télogénes inférieur
de 5 points par rapport aux sujets ayant regu le
placebo.

Etudes initiées 4 ’automne

Dans les deux études ayant débuté a I’automne,
les évolutions des taux de télogénes dans les
groupes traités par 1’ Aminexil® et le placebo
sont comparables durant les six mois de traite-
ment. En revanche, on observe pour chacune
des deux études une augmentation significative
de la densité totale dans les groupes traités par
I'Aminexil® par rapport aux groupes placebo.
Cette évolution favorable peut étre attribuée a
une stimulation du bulbe pilaire, entrainant un
remplacement accéléré des cheveux éliminés.
La méta-analyse réalisée sur I’ensemble des
données de ces deux expériences montre que
I'effet de I’ Aminexil® est statistiquement signi-
ficatif : les sujets traités par I’ Aminexil® pré-
sentent dés 6 semaines (p = 0,05) et jusqu’a 6
mois de traitement (p = 0,001) un gain de densi-
té totale par rapport aux sujets ayant regu le pla-
cebo de 'ordre de 6 % (figure 2).

Cas particulier de I’étude multicentrique
hospitaliere

Cette étude réalisée en double aveugle a été
conduite sur trois centres hospitaliers : en Fran-
ce a la fondation A. de Rothschild et a I’hdpital
Saint-Louis, en Grande-Bretagne & I’Amersham
General Hospital.

Les données sur trois mois portant sur 130 su-
jets répartis sur les trois centres participent aux
résultats exposés dans le paragraphe précédent
(Etudes initiées au printemps).

L’étude a pu étre poursuivie pendant une année
compléte dans deux centres sur 57 volontaires,
ce qui nous a permis d’appréhender I'effet du
traitement a long terme.

Aprés neuf mois de traitement, on retrouve
la méme tendance d’évolution du pourcentage
télogéne qu’aprés six semaines de traitement :
la montée des télogénes observée dans le grou-
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Figures 3 et 4 — L’effet antichute de PAminexil® qui se manifeste au moment des pics saisonniers de chute permet une

épargne du capital cheveux sur un an de traitement.

pe placebo est atténuée dans le groupe traité par
I’ Aminexil®.

De plus, en période automne-hiver, on constate
une tendance a I’augmentation de la densité pilaire
dans le groupe traité, signe d’un remplacement
accéléré des cheveux €liminés (figures 3 et 4).

Discussion

Les six études cliniques menées contre placebo
ont permis de mettre en évidence un effet statisti-
quement significatif et reproductible du 2,4-DPO :
administré au printemps, il s’oppose a I'augmenta-
tion saisonniére des télogénes et, administré a
I’automne, il maintient la densité pilaire.

Quelles répercussions sur la chevelure peut
avoir un traitement suivi a I’Aminexil® ?

Toute augmentation du taux de cheveux en
phase télogéne se traduit dans les trois-quatre
mois qui suivent par une augmentation de chute
de cheveux. On peut donc raisonnablement pen-
ser qu’en s’opposant a la montée saisonniére
des télogeénes, le traitement avec I’ Aminexil®
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sur la période printemps-été va réduire le
nombre de cheveux qui tombent a I’automne.
Suite 2 la chute de cheveux automnale, on assis-
te au remplacement des cheveux éliminés apres
une période de latence plus ou moins grande.

A cette époque de 1'année, le traitement a
I’ Aminexil® accélére le remplacement des che-
veux probablement en raccourcissant cette pé-
riode de latence.

En conclusion, un traitement régulier avec
I’ Aminexil®, en s’opposant aux variations sai-
sonniéres du cycle pilaire dans des phases cri-
tiques déterminant la chute de cheveux, devrait
diminuer chaque année le nombre de cheveux
qui tombent et par 1a méme aider au maintien
du capital cheveux.
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