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ABSTRACT

Frontal fibrosing alopecia is a variant of lichen planus, leading to per-
manent hair loss from the frontal hairline. It occurs mainly in postme-
nopausal women, however, the role of hormonal factors in the pathoge-
nesis of this type of alopecia has not been determined. The coexistence
of frontal fibrosing alopecia and autoimmune diseases is observed, e.g.,
hypothyroidism, rheumatoid arthritis, vitiligo, polymyositis, systemic
lupus erythematosus and discoid lupus erythematosus. Considering
the possible role of genetic factors, research is underway to identify
human leukocyte antigen (HLA) polymorphisms. One of the most stu-
died factors is sunscreen, widely used in cosmetic products. The data
available so far in this regard are controversial. Factors raising signi-
ficant doubts include: the retrospective nature of the research, basing
the collected data on the self-assessment of respondents and the lack of
specification of the ingredients of these products. In the light of current
data, sunscreen components cannot be considered as a factor playing
a role in the pathogenesis of frontal fibrosing alopecia. Overestimation
of the role of sunscreens in hair loss could lead to unjustified avoidance
of their use and contribute to increased incidence of skin cancer.

Key words: frontal fibrosing alopecia, risk factors, titanium dioxide, UV
filters.

STRESZCZENIE

Lysienie czolowe bliznowaciejace jest odmiang liszaja plaskiego miesz-
kowego, prowadzaca do trwalej utraty wloséw postepujacej od linii
czolowej wlosow. Wystepuje gtéwnie u kobiet w okresie pomenopauzal-
nym, jednak nie okreslono roli czynnikéw hormonalnych w patogenezie
tej odmiany tysienia. Obserwuje sie¢ wspdlistnienie lysienia czolowego
bliznowaciejacego i choréb autoimmunizacyjnych, m.in. niedoczynno-
Sci tarczycy, reumatoidalnego zapalenia stawoéw, bielactwa, zapalenia
wielomie$niowego, tocznia rumieniowatego uktadowego i tocznia ru-
mieniowatego ogniskowego. W zwigzku z mozliwymi czynnikami ge-
netycznymi trwajg badania identyfikacji polimorfizméw ludzkich anty-
gendéw leukocytowych (HLA). Jednym sposréd najczesciej badanych
czynnikéw sa filtry przeciwstoneczne, szeroko stosowane w produktach
kosmetycznych. Dotychczasowe dane w tym zakresie budza istotne kon-
trowersje. Do czynnikéw budzacych istotne watpliwosci nalezg: retro-
spektywny charakter badan, oparcie zebranych danych na samoocenie
badanych oraz brak wyszczeg6lnienia skladnikéw preparatéw. W swie-
tle aktualnych danych nie mozna uzna¢ sktadnikéw filtréw przeciwsto-
necznych za czynnik odgrywajacy role w patogenezie tysienia czotowe-
go bliznowaciejacego. Bledna interpretacja istniejacych danych mogtaby
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prowadzi¢ do nieuzasadnionego unikania ich stosowania i przyczynic
sie do wzrostu wystepowania rakéw skory.

Stowa kluczowe: lysienie czolowe bliznowaciejace, czynniki ryzyka,
dwutlenek tytanu, filtry UV.

INTRODUCTION

WPROWADZENIE

Frontal fibrosing alopecia (FFA) is a variant of
lichen planopilaris (LPP). Since the first publication
of a report on this entity in 1994 by Kossarda et al.,
a significant increase in the number of cases has been
observed [1-5]. There are no worldwide data on the
incidence of FFA. Based on studies conducted at two
medical centers in New York City, the prevalence of
FFA was estimated to be approximately 0.015% [6].

FFA usually affects postmenopausal women (ap-
proximately 83-95% of Caucasians and Asians) [6].
The average age of onset of FFA is 56-63 years [7, 8].
In men, FFA occurs at a younger age with a mean age
of onset of 47.3 years, although the prevalence of FFA
may be underestimated in men due to the overlap of
FFA and androgenetic alopecia [6, 9, 10].

The clinical picture of FFA is characterized by
a slow posterior regression of the frontal hairline,
leaving scarring, appendageless skin (fig. 1) [11]. In
the absence of treatment, the hairline regresses at
a rate of approx. 0.2-2.1 mm per month [7]. The dis-
ease may also involve the temporal and occipital area
[12]. In 64% of patients there is also loss of eyebrows,

Figure |. A female patient with frontal fibrosing alopecia. A shift of
the frontal hairline is visible

Rycina |. Pacjentka z tysieniem czotowym bliznowaciejacym. Wi-
doczne jest cofniecie sie linii czotowe] owlosienia
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Lysienie czolowe bliznowaciejace (frontal fibrosing
alopecia - FFA) jest odmiang liszaja plaskiego miesz-
kowego (lichen planopilaris - LPP). Od czasu pierwszej
publikacji Kossarda i wsp. na temat tej jednostki choro-
bowej w 1994 r. obserwuje si¢ znaczacy wzrost liczby
zachorowan [1-5]. Nie ma ogélnoswiatowych danych
dotyczacych czestosci wystepowania FFA. Na podsta-
wie badan przeprowadzonych w dwéch oérodkach
medycznych w Nowym Jorku oszacowano czestos¢
wystepowania tego schorzenia na okolo 0,015% [6].

FFA zazwyczaj wystepuje u kobiet w okresie pome-
nopauzalnym (okoto 83-95% przypadkéw rasy kau-
kaskiej i azjatyckiej) [6]. Sredni wiek zachorowania na
FFA to 56-63 lat [7, 8]. U mezczyzn FFA stwierdza sie
w miodszym wieku - redni wiek zachorowania wynosi
47,3 roku, ale w przypadku mezczyzn czestos¢ wyste-
powania FFA moze by¢ niedoszacowana ze wzgledu na
nakladanie si¢ FFA i lysienia androgenowego [6, 9, 10].

Figure 2. The triad of symptoms of frontal fibrosing alopecia in-
cludes regression of the frontal hairline, loss of the lateral part of
eyebrows and their thinning, and papules on the skin of the fore-
head and temples

Rycina 2. Triada objawoéw tysienia czotowego bliznowaciejacego
obejmujaca cofniecie sie linii czotowej owlosienia, utrate bocznej
czedci brwi i ich przerzedzenie oraz grudki na skérze czofa i skroni
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especially in the lateral third, and the degree of their
loss may be a prognostic factor for the course of the
disease. Hair loss in the axillary and pubic areas may
occur in 25% of patients with FFA [8, 13, 14]. Facial
papules are found in 14% of patients, which are as-
sociated with the involvement of the vellus hair by
the disease process (fig. 2) [7].

The diagnosis is most often made on the basis of
a characteristic clinical presentation. Trichoscopic
examination is helpful in differential diagnosis. The
trichoscopic image shows no hair follicles, no yellow
dots in hairless areas, no vellus hair, perifollicular hy-
perkeratosis (fig. 3). Single stems of terminal hair in the
place of the previous hairline are also characteristic,
described as the so-called lonely hair sign [15]. Perifol-
licular erythema is characteristic of the early stages of
the disease and may precede hairline regression [16].
The eyebrow trichoscopic image is characterized by
hair growing in different directions (the so-called road
sign image) [17]. In the later stage of the disease, gray-
brown dots predominate, followed by areas of scarring
without outlets of hair follicles. In 20-25% of cases, the
lesions are accompanied by itching (35-53%) or pain of
the scalp skin (trichodynia) [7, 18].

In cases of doubtful diagnosis, a histological ex-
amination of the scalp is performed. Biopsy for
histological examination is most often performed
under the control of trichoscopy. In the microscopic
image, the following are visible: hyperkeratosis in
infundibulae and orifices of the hair follicles with
hypergranulosis, lichenoid lymphocytic reaction
around infundibulum and subinfundibular part of
the miniaturized hair follicles and velus hairs, apop-
tosis and vacuolar degeneration of the basal layer

Figure 3. The trichoscopic image of frontal fibrosing alopecia
shows the presence of single terminal hairs surrounded by collared
hyperkeratotic scale, absence of vellus hair and yellow dots, peri-
follicular erythema around the affected hair follicles

Rycina 3. Obraz trichoskopowy tysienia czofowego bliznowacie-
jacego uwidacznia obecnos¢ pojedynczych wioséw terminalnych
otoczonych okalajacym punktowym rogowaceniem, brak wioséw
meszkowych i zottych kropek, rumier okotomieszkowy wokét za-
jetych procesem chorobowym mieszkéw wiosowych
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Obraz kliniczny FFA charakteryzuje sie powolna re-
gresja czolowej nasady wloséw ku tylowi z pozostawie-
niem bliznowaciejacej, pozbawionej przydatkéw skory
(ryc. 1) [11]. W przypadku braku leczenia linia nasady
wloséw ulega regresji z szybkosciag okoto 0,2-2,1 mm
miesiecznie [7]. Choroba moze réwniez obejmowac oko-
lice skroniowgq oraz potyliczng [12]. U 64% pacjentéw
dochodzi réwniez do utraty brwi, szczegélnie w 1/3
bocznej czeéci, a stopien ich utraty moze by¢ czynnikiem
prognostycznym przebiegu choroby. U 25% pacjentéw
z FFA moze dochodzi¢ do utraty owtosienia w okolicach
pachowej i fonowej [8, 13, 14]. U 14% pacjentéw stwier-
dza si¢ wystepowanie na twarzy zmian grudkowych
(facial papules), ktére zwiazane sa z zajeciem wlosé6w
meszkowych przez proces chorobowy (ryc. 2) [7].

Rozpoznanie najczesciej ustala sie na podstawie cha-
rakterystycznego obrazu klinicznego. Badanie trichosko-
powe jest pomocne w diagnostyce réznicowej. W obrazie
trichoskopowym obserwuje sie¢ brak mieszkéw wtoso-
wych, brak zéitych kropek w okolicach pozbawionych
wloséw, brak wloséw meszkowych, ztuszczanie okoto-
mieszkowe (ryc. 3). Typowe sa takze pojedyncze fodygi
wloséw ostatecznych w miejscu wezeéniejszej linii owlo-
sienia, opisywane jako tzw. objaw samotnych wloséw
(lonely hair sign) [15]. Rumien przymieszkowy jest charak-
terystyczny dla wczesnych faz choroby, moze poprze-
dzac regresje linii wlosowej [16]. Dla obrazu trichosko-
powego brwi specyficzne sa wlosy rosnace w réznych
kierunkach (tzw. obraz znaku drogowego) [17]. W p6z-
niejszym okresie choroby dominuja szarobrazowe krop-
ki, a nastepnie pola bliznowacenia pozbawione ujs¢
mieszkéw wlosowych. W 20-25% przypadkéw zmia-
nom towarzyszy $wiad (35-53%) lub bl skéry glowy
(trichodynia) [7, 18].

W przypadkach budzacych watpliwosci diagnostycz-
ne wykonuje sie badanie histologiczne skéry glowy.
Biopsje do badania histologicznego pobiera sie najczesciej
pod kontrolg trichoskopii. W obrazie mikroskopowym
widoczne sg: nadmierne rogowacenie w lejkach i ujéciach
mieszkéw wlosowych z hipergranuloza, liszajowaty
odczyn limfocytarny wokét lejkowych i podlejkowych
fragmentéw mieszkéw wlosowych wloséw zminiatu-
ryzowanych i meszkowych, apoptoza i zwyrodnienie
wodniczkowe keratynocytéw warstwy podstawne;.
W poézniejszych okresach choroby mozna stwierdzi¢
okotomieszkowe wibknienie zaciskajace nablonek wto-
sa (ryc. 4) [19, 20].

Etiopatogeneza FFA jest wieloczynnikowa i nadal
nie w pelni poznana [21-23]. W artykule dokonano
przegladu najnowszych doniesiers dotyczacych mozli-
wych czynnikéw wywoltujacych FFA ze szczegélnym
uwzglednieniem potencjalnego znaczenia etiologiczne-
go substangji zawartych w preparatach kosmetycznych.
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Figure 4. In the microscopic image, the vertical section shows the
inflamed epithelium of the hair follicle, surrounded by a band of la-
mellar fibroplasia, the absence of sebaceous glands and vellus hair,
and vertical bands of fibrosis after the hair follicles have been lost
and swept away by phagocytic cells

Rycina 4. W obrazie mikroskopowym na przekroju wertykalnym
widoczny jest zapalnie zmieniony nabfonek mieszka wiosowego,
otoczony pasmem blaszkowatej fibroplazji, brak gruczotéw tojowych
i wloséw meszkowych oraz pionowe pasma widknienia po utraco-
nych i wymiecionych przez komérki zerne mieszkach wiosowych

keratinocytes. In the later stages of the disease, peri-
follicular fibrosis can be found leading to contrac-
tion of the hair epithelium (fig. 4) [19, 20].

The etiopathogenesis of FFA is multifactorial and
still not fully understood [21-23]. The article reviews
the latest reports on potential factors causing FFA,
with particular emphasis on the potential etiologi-
cal significance of substances contained in cosmetic
products.

HORMONAL FACTORS

FFA occurs mainly in postmenopausal women.
Women who become affected before menopause con-
stitute 13.8-15.3%, and 3.4-6.0% of patients are men
[7, 24, 25]. In a multicenter retrospective study involv-
ing 355 patients, including 343 women, 49 (14%) had
premature menopause, of which 31 were due to sur-
gical reasons [7]. Surgical menopause is accompanied
by a sharp decrease in serum sex steroid concentra-
tions. Estrogens play a role in the regulation of the
hair cycle by reducing the growth of the hair follicle
and promoting the transition of catagen to telogen
[26]. The decrease in estrogen levels associated with
menopause can alter the hair cycle and - in some cas-
es - predispose to the development of FFA. Authors
of the publication indicate that hormonal imbalance
may cause an inflammatory reaction leading to scar-
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CZYNNIKI HORMONALNE

FFA wystepuje gtéwnie u kobiet po menopauzie.
Kobiety, ktére choruja przed menopauza, stanowia
13,8-15,3%, a 3,4-6,0% pacjentéw stanowia mez-
czyzni [7, 24, 25]. W wieloo$rodkowym badaniu re-
trospektywnym obejmujacym 355 pacjentéw, w tym
343 kobiety, u 49 (14%) stwierdzono wystgpienie
przedwczesnej menopauzy, z czego 31 przypadkéw
z przyczyn chirurgicznych [7]. Menopauzie chirur-
gicznej towarzyszy gwaltowne zmniejszenie stezen
steroid6w plciowych w surowicy. Estrogeny odgry-
waja role w regulacji cyklu wlosowego, powodujac
zmniejszenie wzrostu mieszka wlosa i sprzyjajac
przejéciu katagenu w telogen [26]. Zmniejszenie ste-
Zenia estrogenéw zwigzanych z menopauza moze
zmieni¢ cykl wlosowy, a w niektérych przypadkach
predysponowacé do rozwoju FFA. Autorzy publika-
cji wskazujg, Ze zachwianie réwnowagi hormonal-
nej moze wywotywac reakcje zapalna prowadzaca
u 0s6b predysponowanych do bliznowacenia [27,
28]. Ta hipoteza mogtaby ttumaczy¢ skutecznos¢ le-
kéw antyandrogenowych (finasterydu i dutasterydu)
w stabilizacji choroby [27].

Nasiri wsp. [29] poréwnali stezenie hormonéw
plciowych w surowicy: testosteronu, siarczanu de-
hydroepiandrosteronu (DHEAS), hormonu luteini-
zujacego (LH), hormonu folikulotropowego (FSH),
progesteronu 17-OH, androstendionu i prolaktyny,
u 30 pacjentek z FFA i 34 os6b zdrowych w grupie
kontrolnej. Stezenia DHEAS i androstendionu w su-
rowicy byly istotnie nizsze u pacjentéw z FFA w po-
réwnaniu z osobami zdrowymi. Nie byto znaczacych
réznic w stezeniu wolnego testosteronu, LH, FSH,
progesteronu 17-OH oraz prolaktyny w surowicy
pomiedzy grupa FFA i grupa kontrolna. Nizsze ste-
zenie DHEAS i androstendionu w surowicy u pacjen-
tow z FFA w poréwnaniu z grupa kontrolng wspiera
teorie niskiego poziomu androgenéw w patogenezie
FFA.

Jednoczednie wyniki wielu badan przecza kon-
cepdji, ktére moga sugerowac zwigzek FFA z niepra-
widlowosciami endokrynologicznymi. Na przyktad
badania Bernardez i wsp. [30], w ktérych dokonano
szczegobltowej analizy stezenia FSH, LH, estradiolu,
androstendionu, 17-OH-progesteronu, prolaktyny,
DHEA i testosteronu wskazuja, ze wyniki tych badan
sa w granicach wartoéci prawidlowych u 82-100%
pacjentek z FFA. Odchylenia od wartoéci prawidlo-
wych wykazano u 0-11% pacjentek z FFA w wieku
przedmenopauzalnym.

W badaniach przeprowadzonych u mezczyzn
z FFA stwierdzono pojedyncze przypadki nieprawi-
dltowosci, zaréwno zwigzane z podwyzszonym, jak
i obnizonym stezeniem poszczegélnych hormonéw
plciowych [31].
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ring in predisposed individuals [27, 28]. This hypoth-
esis could explain the effectiveness of antiandrogen
drugs (finasteride and dutasteride) in stabilizing the
disease [27].

Nasiri et al. [29] compared the level of serum sex
hormones: testosterone, dehydroepiandrosterone sul-
phate (DHEAS), luteinizing hormone (LH), follicle-
stimulating hormone (FSH), 17-OH progesterone, an-
drostenedione and prolactin in 30 patients with FFA
and 34 healthy people in the control group. Serum
concentrations of DHEAS and androstenedione were
significantly lower in patients with FFA compared to
healthy subjects. There were no significant differenc-
es in free testosterone, LH, FSH, 17-OH progesterone,
or serum prolactin levels between the FFA group and
the control group. Lower serum levels of DHEAS and
androstenedione in FFA patients compared to con-
trols support the theories of low androgen levels in
the pathogenesis of FFA.

At the same time, the results of many studies
contradict the concept that may suggest a relation-
ship between FFA and endocrine abnormalities. For
example, studies by Bernardez et al. [30], in which
a detailed analysis of the concentration of FSH, LH,
estradiol, androstenedione, 17-OH-progesterone,
prolactin, DHEA and testosterone was carried out,
indicating that the results of these tests are within the
normal range in 82-100% of patients with FFA. De-
viations from normal values have been demonstrated
in 0-11% of premenopausal FFA patients.

In studies conducted in men with FFA, single
cases of abnormalities were found, both associated
with increased and decreased levels of individual sex
hormones [31].

Opponents of the concept of hormone involvement
in the pathogenesis of FFA indicate that the possible
mechanism of action of finasteride and dutasteride in
this disease may be related to the inhibition of follicle
miniaturization, which is the target of inflammatory
changes and fibrosis in the early phase of FFA.

AUTOIMMUNE FACTORS AND COEXISTING
CONDITIONS

There is an association between the occurrence of
autoimmune diseases and FFA, which may indicate
a possible autoimmune basis for the development of
FFA, common elements in genetic predisposition or
exposure to similar inducing environmental factors.

Gaffney et al. reported a case of discoid lupus ery-
thematosus (DLE) coexisting with FFA in a 69-year-
old patient [32, 33]. Shapiro et al., after analyzing
a group of 62 patients with FFA, identified 18% of
cases with autoimmune connective tissue diseases,
including: systemic lupus erythematosus (SLE), dis-
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Przeciwnicy koncepcji udzialu hormonéw w pato-
genezie FFA wskazujg, ze mozliwy mechanizm dzia-
tania finasterydu i dutasterydu w tej chorobie moze
by¢ zwigzany z hamowaniem miniaturyzacji miesz-
kow, ktore sa punktem docelowym zmian zapalnych
i wldknienia we wczesnej fazie FFA.

CZYNNIKI AUTOIMMUNOLOGICZNE
| CHOROBY WSPOLISTNIEJACE

Obserwuje sie zwigzek miedzy wystepowaniem
choréb autoimmunologicznych i FFA, co moze wska-
zywac na mozliwe autoimmunologiczne podtoze roz-
woju choroby, wspoélne elementy w predyspozycji
genetycznej lub ekspozycje na podobne indukujace
czynniki srodowiskowe.

Gaffney i wsp. opisali przypadek tocznia rumie-
niowatego ogniskowego (discoid lupus erythematosus
- DLE) wspoétwystepujacego z FFA u 69-letniego
pacjenta [32, 33]. Shapiro i wsp. po analizie grupy
62 pacjentéw z FFA zidentyfikowali wéréd nich 18%
przypadkow z autoimmunologicznymi chorobami
tkanki facznej, tj. ukladowym toczniem rumienio-
watym (systemic lupus erythematosus - SLE), toczniem
rumieniowatym ogniskowym (discoid lupus erythema-
tosus - DLE), reumatoidalnym zapaleniem stawéw
i zapaleniem wielomie$niowym [34]. Tosti i wsp.
opisali 7 przypadkéw wspélistnienia FFA i tocznia
rumieniowatego ogniskowego skéry owtosionej glo-
wy [35].

W 2008 r. Sato i wsp. [36] przedstawili pierwszy
przypadek wspélistnienia FFA i zespolu Sjogrena
wystepujacego po menopauzie u pacjentki pochodze-
nia azjatyckiego. Wspétwystepowanie FFA i zespolu
Sjogrena zostato takze opisane przez zesp6t Furlan
i wsp. [37] (1 pacjentka) oraz przez Aragéna i wsp.
[38] (4 pacjentéw). Dane z pismiennictwa podaja
wspolwystepowanie bielactwa u 2,3% pacjentow
z FFA [39]. Moreno-Arrones i wsp. [25] w badaniu
wieloosrodkowym wykazali zwiekszone wystepo-
wanie niedoczynnosci tarczycy u chorych na FFA.
W grupie badanej niedoczynnoé¢ tarczycy stwier-
dzono u 20,8%, a w grupie kontrolnej u 13,1% os6b
(OR =1,73; 95% CI: 1,11-2,69).

Poza chorobami autoimmunologicznymi z FFA
wspotwystepuje takze czesto tradzik ré6zowaty [40,
41]. Metaanaliza przeprowadzona przez Liu i wsp.
wykazala, ze wystepowanie tradziku ré6zowatego
dotyczy 23% chorych na FFA (w poréwnaniu z 2,39%
w populacji ogdélnej) [42]. W tabeli 1 podsumowano
liste chor6éb wspétistniejacych z FFA.

Silny stres uznawany jest za jeden z czynnikéw
wywolujacych lysienie plackowate, a takze w przy-
padku FFA za czynnik, ktéry moze przyspieszy¢ pro-
ces utraty wloséw [23]. Przeprowadzone do$wiadcze-
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coid lupus erythematosus (DLE), rheumatoid arthritis
and polymyositis [34]. Tosti et al. reported 7 cases of
coexistence of FFA and focal lupus erythematosus of
the scalp [35].

In 2008 Sato et al. [36] reported the first case
of coexistence of FFA and Sjogren’s syndrome in
a postmenopausal woman of Asian descent. The co-
existence of FFA and Sjogren’s syndrome was also
described by the team of Furlan et al. [37] (1 female
patient) and by Aragén et al. [38] (4 patients). Data
from the literature indicate the coexistence of al-
binism in 2.3% of patients with FFA [39]. Moreno-
Arrones et al. [25] in a multicenter study showed an
increased incidence of hypothyroidism in patients
with FFA. In the study group, hypothyroidism was
found in 20.8% and in the control group in 13.1% of
patients (OR =1.73; 95% CI: 1.11-2.69).

In addition to autoimmune diseases, rosacea is
also often comorbid with FFA [40, 41]. The meta-anal-
ysis by Liu et al. showed that rosacea affected 23% of
patients with FFA (compared to 2.39% of the general
population) [42]. Table 1 presents the list of diseases
coexisting with FFA.

Strong stress is considered one of the factors caus-
ing alopecia areata, and in the case of FFA, as a fac-
tor that can accelerate the process of hair loss [23].
Preclinical experiments performed in a murine model
have shown that stress stimulation can induce neu-
rogenic inflammation around hair follicles, increase
mast cell degranulation and produce inhibitory fac-
tors such as substance P [43].

GENETIC FACTORS

There are 25 familial cases of FFA reported in the
literature, involving a total of 59 patients [44]. Recent
research is aimed at identifying polymorphisms of
human leukocyte antigens (HLA). Ramos et al. iden-
tified haplotypes - C*17:01:01:02/B*42:01:01:01 and
C*07:02:01:03/B*07:02:01:01, which occurred more of-
ten in both sporadic and familial cases of FFA [45, 46].
The B*07:02 allele has also been described as a risk
factor for FFA [23].

ENVIRONMENTAL FACTORS

In recent years, there have been many scientific re-
ports on the potential relationship of FFA in patients
using sunscreens. Aldoori et al. [47], in a research
study, showed twice as frequent (48% in the study
group vs. 24% in the control group) use of sunscreens
in the group of people with FFA compared to the con-
trol group. However, the study and its methodology
raise a number of doubts, especially considering that
other conclusions from this study could indicate that
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nia przedkliniczne na modelu mysim wykazaly, ze
stymulacja stresem moze wywolywac neurogenne za-
palenie wokét mieszkéw wlosowych, prowadzi¢ do
wzrostu degranulacji komorek tucznych i wytwarzac
czynniki hamujace, takie jak substancja P [43].

CZYNNIKI GENETYCZNE

W pi$miennictwie opisano 25 przypadkéw rodzin-
nego wystepowania FFA obejmujacych tacznie 59 pa-
cjentow [44]. Badania ostatniego okresu nakierowane
sa na probe identyfikacji polimorfizméw ludzkich an-
tygenéw leukocytarnych (HLA). Ramos i wsp. ziden-
tyfikowali haplotypy - C*17:01:01:02/B*42:01:01:01
oraz C*07:02:01:03/B*07:02:01:01, ktére czesciej wy-
stepowaly zaréwno w sporadycznych, jak i w rodzin-
nych przypadkach FFA [45, 46]. Opisano réwniez al-
lel B*07:02 jako czynnik ryzyka wystapienia FFA [23].

CZYNNIKI SRODOWISKOWE

W ostatnich latach pojawilo sie wiele doniesient
naukowych na temat potencjalnego zwigzku wyste-
powania FFA ze stosowaniem preparatéw z filtrem.
Aldoori i wsp. [47] w ankietowej pracy naukowej
wykazali 2-krotnie czestsze (48% w grupie badanej
i24% w grupie kontrolnej) stosowanie filtrow prze-
ciwstonecznych u oséb z FFA w poréwnaniu z grupa
kontrolng. Jednak artykut i jego metodyka budza wiele
watpliwosci, szczegdlnie wnioski z tej pracy mogty-
by wskazywaé, ze osoby z FFA istotnie statystycznie
rzadziej korzystaja z komputera, myja i farbuja wlosy
oraz stosuja srodki antykoncepcyjne [47].

Brunet-Possenti i wsp. stwierdzili obecno$¢ na-
noczasteczek dwutlenku tytanu (TiO,) w ujéciach
mieszkéw wlosowych pacjenta z FFA, ktéry od 10 lat
uzywal filtréw przeciwslonecznych zawierajgcych
TiO, [48]. Dwutlenek tytanu to najczesciej stosowany
biaty barwnik, wykorzystywany m.in. w przemysle
spozywczym (do 2022 roku), farmaceutycznym i pa-
pierniczym. Szeroko stosowany jest rowniez w pro-
duktach kosmetycznych. Gléwna, wykorzystywana
w preparatach kosmetycznych cechg TiO, jest ochro-
na skory przed promieniowaniem UVA i UVB. Wy-
krycie tej substancji u pacjenta z FFA mogtoby wspie-
ra¢ hipoteze o mozliwym znaczeniu preparatow
przeciwstonecznych dla rozwoju tej choroby. Jednak
w nowszym badaniu w grupie 20 pacjentéw ziden-
tyfikowano TiO, wzdluz todyg wlosowych zaréwno
u pacjentéw z FFA, jak i w grupie kontrolnej os6b
zdrowych [49], co podwazylo wczesniejsze koncepcje
dotyczace udziatu tej substancji w rozwoju FFA.

Photiou i wsp. podwazyli mozliwoé¢ udziatu
preparatéw kosmetycznych w FFA, argumentujac,
ze produkty do pielegnacji twarzy zazwyczaj apli-
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people with FFA are statistically significantly less
likely to: use a computer, wash their hair, dye their
hair and use contraceptives [47].

Brunet-Possenti et al. observed the presence of tita-
nium dioxide (TiO,) nanoparticles in the hair follicles
of a patient with FFA who had been using sunscreens
containing TiO, for 10 years [48]. Titanium dioxide
is the most commonly used white dye, used e.g., in
the food (until 2022), pharmaceutical and paper in-
dustries. It is also widely used in cosmetic products.
The main feature of TiO, used in cosmetic prepara-
tions is the protection of the skin against UVA and
UVB radiation. The detection of this substance in
a patient with FFA could support the hypothesis of
the possible role of sunscreens in the development
of this disease. However, in a more recent study on
a group of 20 patients, TiO, was identified along the
hair shafts of both patients with FFA and in a group
of healthy controls [49], which challenged previous
concepts regarding the role of this substance in the
development of FFA.

Photiou et al. challenge the possibility of any cos-
metic preparations contributing to the FFA, arguing
that facial care products are usually applied with
a margin from the scalp line, and that FFA may occur
in the occipital region, where sunscreens are not used
(fig. 5) [22]. Kanti et al., in a more recent study, analyz-
ing a group of 490 patients, did not confirm a higher
incidence of FFA in people using sunscreen products
topically, and even a small negative correlation with
other cosmetic products was indicated [24]. Magh-
four et al. conducted a systematic review of 9 studies
evaluating the association between sunscreen use and
FFA, including a total of 1,248 FFA patients (mean age:
58.9 years; 95.7% women) and 1,459 controls (mean
age: 56.9 years old; 89.8% women) [50, 51]. Controls
included participants without dermatological condi-
tions and/ or with androgenetic alopecia. The results
suggest that the use of sunscreen increased the risk of
developing FFA by 2.21 times. However, the quality
of the scientific studies used for the systematic review
was assessed as moderate due to the lack of specifi-

Figure 5. A female patient with scarring alopecia corresponding to
frontal fibrosing alopecia in the occipital area

Rycina 5. Pacjentka z tysieniem bliznowaciejagcym odpowiadajacym
tysieniu czofowemu bliznowaciejacemu w okolicy potylicy

kowane sa z zachowaniem marginesu od linii skéry
owlosionej glowy oraz ze FFA moze wystepowa¢
w okolicy potylicznej, gdzie kremy z filtrem nie
sa stosowane (ryc. 5) [22]. W XX roku Kanti i wsp.
w badaniu, analizujac grupe 490 pacjentéw, nie
potwierdzili czestszego wystepowania FFA u os6b
stosujacych miejscowo produkty z filtrami prze-
ciwstonecznymi i wskazali nawet na niewielka
negatywna korelacje ze stosowaniem innych pro-
duktéw kosmetycznych [24]. Maghfour i wsp.
dokonali przegladu systematycznego 9 badan
oceniajacych zwigzek miedzy uzywaniem filtrow
przeciwstonecznych i wystepowaniem FFA obej-
mujacych Iacznie 1248 pacjentéw z FFA ($red-
ni wiek: 58,9 roku; 95,7% kobiet) oraz 1459 oséb
z grupy kontrolnej (Sredni wiek: 56,9 roku; 89,8%
kobiet) [50, 51]. Grupa kontrolna obejmowa-
ta osoby bez schorzen dermatologicznych i/lub
z lysieniem androgenowym. Wyniki sugeruja, ze
stosowanie filtréw przeciwstonecznych zwiekszato
ryzyko rozwoju FFA 2,21 razy. Jednak jakos$¢ badar
naukowych wykorzystanych do przegladu syste-
matycznego oceniona zostala jako umiarkowana

Table |. Diseases more frequently coexisting with frontal fibrosing alopecia (FFA) [25, 34, 42]

Tabela |. Jednostki chorobowe wystepujace z tysieniem czotowym bliznowaciejagcym (FFA) z podwyzszong czestoscia [25, 34, 42]

Disease/Jednostka chorobowa

No. of patients with FFA and the particular disease/

No. of examined FFA patients (%)//Liczba pacjentéw z FFA i dang

Hypothyroidism/Niedoczynno$c¢ tarczycy

jednostka chorobowa/Liczba badanych pacjentéw z FFA (%)

60/308 (19.5%)

Rheumatoid arthritis/Reumatoidalne zapalenie stawdéw

21/308 (6.8%)

Acne rosacea/Tradzik rézowaty

255/1674 (15.2%)

Vitiligo/Bielactwo 7/308 (2.3%)
Systemic lupus erythematosus/Toczer rumieniowaty uktadowy 2/62 (3%)
Discoid lupus erythematosus/Toczer rumieniowaty ogniskowy 2/62 (3%)
Polymyositis/Zapalenie wielomiesniowe 1/62 (2%)
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Table 2. Summary of data on products with UV filters as potential factors causing frontal fibrosing alopecia (FFA)
Tabela 2. Podsumowanie danych dotyczacych preparatéw z filtrem UV jako potencjalnych czynnikéw wywotujacych tysienie czotowe
bliznowaciejace (FFA)

Potential association between products containing UV filters and FFA/
Potencjalny zwiazek preparatéw z filtrem UV i FFA

For/Za Against/Przeciwko

Some retrospective studies indicate more frequent use
of UV filters by people with FFA compared to the control
group [24, 47, 50, 517/Czgé¢ badan retrospektywnych
wskazuje na czestsze stosowanie filtréw UV przez osoby
z FFA w stosunku do grupy kontrolnej [24, 47, 50, 51]

e Several of the more recent retrospective studies do not confirm
the association of more frequent use of UV filters by patients with
FFA compared to the control group [50]/Czg$¢ nowszych badan
retrospektywnych nie potwierdza zaleznosci czestszego stosowania
fittréw UV przez pacjentéw z FFA w poréwnaniu z grupa kontrolng [50].
o Titanium dioxide is found along the hair shafts of both FFA patients
and healthy individuals [49]/Dwutlenek tytanu wystepuje wzdtuz fodyg
wiosowych zaréwno u pacjentdw z FFA, jak i oséb zdrowych [49].
o Presence of FFA in the occipital area, where products with UV filters are

not used [22]/Wystepowanie FFA w okolicy potylicznej, gdzie preparaty
z filtrami UV nie sg stosowane [22]

cation of the ingredients of the products used by the
patients, the retrospective nature of the analyzed data,
and the fact that the collected data were based on the
self-assessment of the subjects. Argumentation regard-
ing the role of UV filters in FFA etiopathogenesis is
presented in table 2.

CONCLUSIONS

ze wzgledu na brak wyszczegélnienia sktadnikow
preparatéw, ktére stosowali pacjenci, retrospektyw-
ny charakter analizowanych danych oraz oparcie
zebranych danych na samoocenie badanych. Argu-
mentacja dotyczaca roli filtrow UV w etiopatogene-
zie FFA zostala przedstawiona w tabeli 2.

PODSUMOWANIE

FFA is most common in postmenopausal women -
approximately 83-95% of Caucasian and Asian cases,
suggesting a hormonal background of the disease.
However, the exact role of hormonal factors in the
pathogenesis of this type of alopecia has not yet been
determined. A higher incidence of autoimmune dis-
eases in patients with FFA suggests an autoimmune
basis of the disease.

Among the most frequently studied factors in re-
cent years that could contribute to the occurrence of
FFA, sunscreens, widely used in cosmetic products,
should be mentioned.

The results available so far in this regard are con-
troversial. Factors raising significant doubts include:
the retrospective nature of the research, basing the
collected data on the self-assessment of the respon-
dents and the lack of specification of the ingredients
of products. Results of the latest studies do not sup-
port the association between the use of sunscreen
products and FFA.

In the light of current data, sunscreen components
cannot be considered as a factor playing a role in the
pathogenesis of FFA. This could lead to avoidance
of their use and contribute to an increase in the inci-
dence of skin cancer.

CONFLICT OF INTEREST

FFA najczesciej wystepuje u kobiet w okresie po-
menopauzalnym - okoto 83-95% przypadkoéw rasy
kaukaskiej i azjatyckiej, co sugeruje hormonalne pod-
toze choroby. Dotychczas jednak nie okreslono do-
kiadnej roli czynnikéw hormonalnych w patogenezie
tej odmiany lysienia. Czestsze wystepowanie choréb
autoimmunologicznych u pacjentek z FFA sugeruje
podloze autoimmunizacyjne schorzenia.

Sposréd najczesdciej badanych w ostatnich latach
czynnikéw, ktére moglyby przyczynié sie do wyste-
powania FFA, nalezy wymieni¢ filtry przeciwslonecz-
ne, szeroko stosowane w produktach kosmetycznych.

Dotychczasowe wyniki badan w tym zakresie bu-
dza istotne kontrowersje. Do czynnikéw budzacych
istotne watpliwosci naleza: retrospektywny charak-
ter badan, oparcie zebranych danych na samoocenie
badanych oraz brak wyszczegoélnienia skladnikéw
preparatéw. Wyniki najnowszych badan nie po-
twierdzaja zwigzku miedzy stosowaniem produktéw
przeciwslonecznych i FFA.

W $wietle aktualnych danych nie mozna uznaé
skladnikow filtréw przeciwstonecznych za czynnik
odgrywajacy role w patogenezie FFA. Mogtoby to
prowadzi¢ do unikania ich stosowania i przyczynic
sie do wzrostu wystepowania nowotworéw skory.
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