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Frontal fibrosing alopecia is a disease characterized by a symmetric and
progressive loss of hair in the fronto-temporal and fronto-parietal lines
that generally affects postmenopausal women. It is considered a vari-
ant of lichen planus pilaris for its clinical and histopathological features;
although, its etiopathology is still unknown. In this report, we analyzed 4
cases of this disease and we discussed its clinical and histopathological
characteristics, as well as their course after initiating treatment.
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a alopecia frontal fibrosante (AFF) es una

alopecia cicatricial con caracteristicas clini-

cas distintivas. Se le considera una variante
del liquen plano pilar (LPP) debido a su semejan-
zas clinicas e histopatologicas.!* Clinicamente se
caracteriza por una pérdida de pelo simétrica, lenta
y progresiva a nivel frontal, temporal y parietal,
con presencia de eritema perifolicular en el sitio de
la alopecia y, generalmente, acompainada de pér-
dida parcial o total de las cejas.’ Su etiologia es aun
desconocida, sin embargo, recientemente se ha pro-
puesto el efecto de los androgenos en su fisiopato-
genia, debido a que afecta casi exclusivamente a las
mujeres posmenopausicas.® Histopatologicamente se
observa un infiltrado inflamatorio linfocitico y fibro-
sis, con destruccion de los foliculos pilosos.? Poco se
sabe acerca de la historia natural de la enfermedad,
sin embargo, se ha observado que la AFF tiende a
estabilizarse espontaneamente.’

Se realizd un analisis retrospectivo de los pacien-
tes del Departamento de Dermatologia del Instituto
Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion Salvador
Zubiran de 1994 a 2013, y se incluyeron a cuatro
pacientes que cumplian con los criterios clinicos e
histopatologicos de AFF. Se revisé el expediente
clinico reuniendo la informacién relevante en cada
uno de los casos, tales como: evolucion, antecedentes
de tratamientos previos y comorbilidades. Todos los
casos contaban con el estudio histopatologico reali-
zado mediante dos biopsias por sacabocados de 4 mm
tomadas de la linea fronto-parietal o fronto-temporal,
las cuales fueron procesadas para cortes transversales
y longitudinales con hematoxilina y eosina.

Presentacién de los casos:

En el cuadro I se resumen las caracteristicas demo-
graficas y clinicas de las pacientes incluidas en el
estudio. Todos los casos eran del sexo femenino y
todas ellas posmenopausicas. La edad promedio de
aparicion fue de 59 afios (rango de 52-73) con una
duracion promedio de 3.5 afios (rango de 2-5). Cli-
nicamente, en todas las pacientes se observd una
pérdida de pelo simétrica en banda en la region
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La alopecia frontal fibrosante es una entidad caracte-
rizada por una pérdida de pelo simétrica y progresiva
a nivel fronto-temporal y fronto-parietal, que general-
mente afecta a mujeres posmenopausicas. Por sus
caracteristicas clinicas e histopatolégicas se le consi-
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dera una variante del liquen plano pilar; sin embargo, Resumen

su etiopatogenia aun es desconocida. En este reporte
analizamos 4 casos de esta enfermedad y discutimos
sus caracteristicas clinicas e histopatolégicas, asi
como su evolucion después del tratamiento.

Cuadro | Resumen demografico y clinico de los casos

Inici | Al i Ti lucid
Paciente ~ Edad  Sexo nicloenta R tempo de evolucion Comorbilidades
posmenopausia de las cejas (afhos)
Mieloma multiple,
+ +
! 62 F ° Sindrome de Sjogren primario
Macroglobulinemia
+ -
2 6 F 3 de Waldenstrom
3 56 F . . 4 DM MODY 3, HAS,
obesidad
4 57 F + - 2 Sana

F = femenino; HAS = hipertension arterial sistémica

fronto-temporal y fronto-parietal con retroceso de
la linea de implantacion del pelo. El area de alope-
cia carecia de orificios foliculares, apreciandose una
piel fina, palida y brillante (de aspecto atrofico), que
contrastaba con la tonalidad del resto de la piel de la
cara (figuras 1 y 2). En el margen, se observo eritema
perifolicular y ligera escama fina (figura 3).

La presencia de alopecia parcial o total de las
cejas se reportd en 2 pacientes (50%), en ambos
casos apareciendo posterior al inicio de la alopecia
de la piel cabelluda. Al contrario, en las cejas no se
observo eritema perifolicular ni descamacion. La
exploracion del resto de la piel, uias y mucosas no
mostré ninguna otra alteracion. El motivo de con-
sulta en todos los casos fue por pérdida de pelo, 3
pacientes (75%) referian prurito como sintomatolo-
gia asociada. Solo una de las pacientes era sana y no
tomaba ningiin medicamento. El resto presentaron
las siguientes comorbilidades: 2 pacientes (50%) pre-
sentaron neoplasias de células plasmaticas (mieloma
multiple y macroglobulinemia de Waldenstrom,
respectivamente); una de ellas presentd primero la
AFF y sindrome de Sjogren primario, para lo cual
recibid tratamiento con metotrexato e hidroxicloro-
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quina por 5 afios, posteriormente se diagnostico el
mieloma multiple; en el otro caso ocurrid primero
la macroglobulinemia de Waldenstrém, por lo cual
recibié ciclos de tratamiento con rituximab, pred-
nisona y fludarabina por 8 meses, posteriormente
comenzd con la pérdida de pelo. La tercera paciente

Figura 1 Aspecto del area alopécica de una de la pacien-
te nimero 2. Se observa una banda de piel mas palida y
de aspecto atrofico”.
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Figura 2 Aspecto del area alopécica en la paciente
numero 3

Figura 3 Mayor detalle del aspecto atréfico y palido de la
piel en la paciente nimero 3. Se observa ademas le pre-
sencia de eritema perifolicular y desescamacion muy fina

presentd diabetes MODY 3, hipertension arterial sis-
témica y obesidad, recibiendo tratamiento con met-
formina, glibenclamida y enalapril. En cada uno de
los casos se realizaron dos biopsias por sacabocados
de 4 mm en el margen del area de alopecia de la piel
cabelluda, las cuales fueron procesadas en cortes
transversales y longitudinales para tinciones conven-
cionales. No se realizé inmunofluorescencia directa
en ninguno de los casos. En el estudio histopatolo-
gico (figuras 4 y 5) se observo una disminucion en
el nimero de unidades foliculares, sustituyéndose
por tejido fibroso y por la presencia de un infiltrado

inflamatorio linfocitario con disposicion liquenoide
en el area periinfundibular e istmo. Se observd que
los foliculos intermedios y vellosos se encontraban
més afectados por el infiltrado inflamatorio que los
foliculos terminales. La epidermis interfolicular no
se encontraba afectada.

En el cuadro II se resume el tratamiento que reci-
bid cada paciente y su evolucion clinica. El tiempo
de seguimiento fue en promedio de 18 meses (rango
de 6 a 36 meses). La respuesta al tratamiento se eva-
lu6é mediante la exploracion fisica y lo referido en
las notas clinicas del expediente de cada caso. Nin-
guna de las pacientes de nuestro grupo recibio tra-
tamiento con inhibidores de la 5-alfa reductasa; sin
embargo, 3 (75%) pacientes recibieron tratamiento
con minoxidil al 5% tdpico, ya sea solo o en com-
binacion con esteroides topicos; 2 de ellas presenta-
ron una estabilizacion de la alopecia después de 18
y 36 meses de tratamiento, respectivamente; la otra
paciente ha continuado con un progreso lento de la
enfermedad, sin respuesta aun perceptible a 6 meses
de seguimiento desde el inicio del minoxidil al 5%.
Las caracteristicas clinicas y patoldgicas no difieren
en los casos en los que si respondieron al tratamiento
con minoxidil en comparacién con la que no respon-
dio; sin embargo, el nimero tan pequefio de casos no
permite realizar un analisis estadistico.

Discusion

El origen y la prevalencia de la enfermedad no se
conoce, ya que la AFF fue descrita por primera vez en
1994 por Kossard y colaboradores.' Sin embargo, se ha
podido observar un claro predominio en mujeres posme-
nopausicas, lo cual ha sugerido la influencia hormonal
como posible factor desencadenante, siendo los andré-
genos los principales contribuyentes, ya que las areas
de piel cabelluda que se afectan son mayormente andro-
geno dependientes.* Este patron epidemioldgico se pudo
observar de la misma manera en este reporte. Por otra
parte, esta teoria se ha visto apoyada por el uso reciente
de inhibidores de la 5-alfa reductasa, finasteride y dutas-
teride, con los cuales se ha observado que en algunos
casos hay una estabilizacion de la enfermedad*®

Cuadro Il Resumen de tratamientos y evolucion de las pacientes

Paciente Tratamientos Tiempo de seguimiento Evolucion
1 Minoxidi tépico 5% 6 meses Progreso lentamente
2 Esteroides tépicos potentes + minoxidil tépico 5% 18 meses Detencion en la progresion
3 Minoxidil tépico 5% 36 meses Detencion en la progresion
4 Esteroides topicos potentes + inhibidor de calcineurina topico 12 meses Detencion en la progresion
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Figura 4 Corte histolégico transversal de piel cabelluda;
tefiido con hematoxilina y eosina. Se observa disminu-
cién en el numero de unidades foliculares, sustituyéndo-
se por tejido fibroso y un infiltrado inflamatorio linfocitario
con disposicion liquenoide en el area periinfundibular e
istmo

A diferencia de la tipica apariencia multifocal del
LPP, la AFF tiene un patrén clinico caracteristico que
afecta la linea frontal de la piel cabelluda, que gene-
ralmente se extiende hacia las regiones temporal y
parietal. En la dermatoscopia, se puede observar prin-
cipalmente una disminucion en el nimero de abertu-
ras foliculares, eritema y descamacion perifolicular.”
Generalmente hay pérdida parcial o total de las cejas y
ya se ha reportado que también existe una disminucion
del pelo corporal en el resto del cuerpo, especialmente
en las extremidades; sin embargo, esto ultimo se ha
observado con menor frecuencia.? El diagndstico
generalmente es clinico, reservando el estudio histo-
patolégico para aquellos casos de duda diagnostica.®

A nivel de la piel cabelluda, la AFF y el LPP son
histologicamente similares, ya que ambos mues-
tran un infiltrado inflamatorio linfocitico con patron
liquenoide a nivel del infundibulo y el istmo, ademas

Figura 5 Corte histolégico transversal de piel cabelluda;
tefiido con tricromico de Masson. Se observa con mayor
detalle las fibras de colagena sustituyendo las unidades
foliculares
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se observa la presencia de queratinocitos necroticos,
fibrosis perifolicular y tractos fibrosos. A diferen-
cia del LPP, se ha visto que en la AFF el infiltrado
inflamatorio y la fibrosis afectan de manera selectiva
los foliculos intermedios y vellosos, sin afectar a los
foliculos terminales.* En estudios recientes, se reali-
zaron biopsias a nivel de las cejas y extremidades en
pacientes con AFF y se ha demostrado que histolo-
gicamente existe el mismo patrén inflamatorio que
en el LPP. 2?

En algunos pacientes pueden coexistir signos de
AFF y liquen plano en piel y/o en mucosas.?> Algunas
enfermedades que pueden llegar a confundirse clinica-
mente con AFF son alopecia androgenética con patrén
femenino y alopecia areata.

En nuestro grupo de pacientes, todos los casos
comenzaron con la pérdida de cabello en la posme-
nopausia y progresé lentamente con una recesion
gradual de la linea de implantacion del pelo a nivel
frontal. En ningun caso se report6 pérdida de pelo cor-
poral en el resto del cuerpo, sin embargo, la mitad de
ellas tuvo alopecia de las cejas, lo cual es similar en
proporcion a lo reportado en la literatura.>!%!! Los
hallazgos histopatologicos de las biopsias realizadas
en la piel cabelluda fueron compatibles con AFF, sin
embargo, no contamos con estudios histopatologicos
de las cejas.

En una serie de 60 casos reportada por MacDonald
y colaboradores, observaron la presencia de enfer-
medades autoinmunes en el 30% de los casos, entre
ellos lo mas frecuente fue tiroiditis de Hashimoto y
sindrome de Sjdgren.® En nuestros casos, se confirmé
la presencia de sindrome de Sjogren en una paciente;
sin embargo, llama la atencion el hallazgo de neopla-
sias de células plasmaticas en dos pacientes (mieloma
multiple y macroglobulinemia de Waldenstrom, res-
pectivamente), esta asociacion no ha sido reportada
previamente en la literatura.

La recesion de la linea frontal puede progresar
hasta alcanzar la mitad del didmetro antero-posterior;
sin embargo, algunas series de casos han resaltado ya
la gran variabilidad su evolucién clinica. En la mayo-
ria de las mujeres el curso de la enfermedad tiende
a estabilizarse eventualmente, sin embargo, esto no
puede predecirse.’

Debido a que se trata de una alopecia cicatricial,
el objetivo del tratamiento no es repoblar las areas
de alopecia, sino detener la progresion de la enfer-
medad. En vista del curso tan lento y variable de
esta, es dificil evaluar su avance o detencion. No
existe un tratamiento estandarizado para la AFF, sin
embargo los que se han utilizado incluyen esteroi-
des topicos o sistémicos, retinoides topicos, isotreti-
noina via oral, minoxidil topico, hidroxicloroquina,
finasteride y dutasteride.>® Como ya se menciond,
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la enfermedad tiende a estabilizarse con el tiempo
independientemente del tratamiento, por lo que es
dificil distinguir en aquellos casos con estabiliza-
cién posterior al inicio de tratamiento si esto ocu-
rrié como resultado de la intervencion terapéutica, o
bien, si ocurrié como parte de la historia natural de
la enfermedad.®®
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