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Indeling presentatie

▪ Anatomie van haarzakje (haarfollikel) en bron van de ‘stamcellen’

▪ Historie van de diagnose FFA: de eerste publicaties

▪ Hoe vaak komt FFA voor en bij wie?

▪ Hoe herken je FFA met het blote oog en hoe onder de microscoop?

▪ Hoe ontstaat FFA? Waarom gaan de haarzakjes verloren?

▪ Welke behandelingen zijn op dit moment mogelijk, welke zijn zinvol?

▪ Komen er nieuwe behandelingen in de toekomst?

▪ Vragen uit de zaal 
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Anatomie van de haarfollikel en de bron van de stamcellen
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Wat zijn stamcellen?

▪ Stamcellen zijn ‘ongedifferentieerde’ (d.w.z. nog-niet-gespecialiseerde) 
cellen die aanwezig zijn in weefsels/organen, waar het belangrijk is dat 
verouderde/beschadigde cellen steeds “ververst” worden. 

▪ Stamcellen kunnen zich vaak ontwikkelen tot verschillende typen rijpe 
cellen van het orgaan/weefsel (‘multipotente’ stamcel). 

▪ Voorbeelden van stamcellen zijn bloedvormende stamcellen in 
beenmerg, neurale stamcellen in hersenweefsel en stamcellen in de 
huid, waaronder ook stamcellen in de ‘bulge’ van de haarzakjes. 



Stamcellen in de huid

multipotente stamcellen in de ‘bulge’ van 
de haarwortelschede: 

verversen de haarfollikels en talgklieren

unipotente stamcellen in onderste 
laag van de opperhuid: 

verversen de opperhuid

talgklier

haarpapil

binnenste 
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FFA: 
witte bloedcellen 

(lymfocyten) vallen 
bekledende cellen van 

de haarfollikel aan: 
‘auto-immuun’ reactie*

Bulge met stamcellen 
gaat verloren, 
haarfollikel sterft af 
+ verlittekening*afweerreactie van het 

immuunsysteem tegen 
lichaamseigen cellen of 
weefsels
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Historie van de diagnose FFA: de eerste publicaties
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Erich Hoffmann 
(1868-1959)

“verlittekening + roodheid” “lijkend op ontsteking 
van haarzakjes” 
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▪ in 1994 beschreef Kossard 6 postmenopauzale vrouwen (63-80 jaar) met 
uitbreidend haarverlies aan voorste haargrens en slapen, gepaard met 
roodheid (‘erytheem’) rond de haren

▪ microscopisch: ontsteking door lymfocyten en bindweefselvorming 
(verlittekening, ‘fibrose’) rond de haarzakjes

▪ in 1997 breidde Kossard zijn serie uit tot 16 patiënten (50-85 jaar)         
▪ 13/16 patiënten hadden verlies van de wenkbrauwharen, 1/16 had verlies

van wimpers
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ontsteking 
(lymfocyten)

aantasting haarzakjes, 
verlies stamcellen, 

fibrose 
(bindweefselvorming)



R. Hoekzema Frontale Fibroserende Alopecia Alopecia Voorjaarscongres 21 april 2018

aantasting haarzakjes 
en “uienschil” fibrose 
(bindweefselvorming)
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BINDWEEFSELKLEURING BIJ FFA (Masson’s trichrome, McKee Fig 22.145)
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Hoe vaak komt FFA voor en bij wie?
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FFA komt vooral voor bij postmenopauzale vrouwen (±80-85% van de  patiënten) 

Menopauze, oudgrieks: μήν (mén) = maand, παῦσις (pausis) = ophouden

▪ De menopauze is niet hetzelfde als ‘de overgang’, maar is de allerlaatste 
menstruatie/ovulatie; daarna spreken we van de postmenopauze

▪ Met pre-menopauze wordt de periode van maanden tot jaren bedoeld, 
waarin de menstruaties onregelmatiger worden
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▪ FFA komt vooral voor bij blanke vrouwen (±80-90% van alle patiënten)
▪ Leeftijd meestal tussen 55 en 70 jaar, maar donkere patiënten zijn vaak 

jonger (74% pre-menopauzaal, gemiddelde leeftijd 42 jaar)
▪ Hoe vaak FFA voorkomt is onbekend, de indruk bestaat dat we het vaker zien 

dan vroeger (of werd FFA vroeger door dermatologen gemist en wordt het 
sinds de publicaties van Kossard beter herkend?)

▪ Bij 5-8% van FFA patiënten zijn er ook andere familieleden met FFA
▪ Slechts 3-5% van de FFA patiënten is man   
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Villablanca S et al. Skin Appendage Disorders 2017

Verdeling vormen van verlittekenende haaruitval

Waarschijnlijk is meer dan 60% het gevolg 
van Lichen planopilaris-achtige haarziekte 
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Alopecia door tractie (strakgetrokken 
vlechten, staarten of knotten) kan 
lijken op FFA Alopecia androgenetica (female-pattern

hair loss) kan soms lijken op FFA

Haarafwijkingen die op FFA kunnen lijken 
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Alopecia androgenetica bij vrouwen: female-pattern hair loss

Ludwig classificatie 1975

Ebling en Rook classificatie 1975 Savin classificatie 1994

‘FRINGE’ (rand, zoom)

GEEN ‘FRINGE’: 
combinatie met FFA?



R. Hoekzema Frontale Fibroserende Alopecia Alopecia Voorjaarscongres 21 april 2018

67-jarige vrouw met combinatie van FFA en female-pattern hair loss

46-jarige vrouw met FFA + female-pattern hair loss + Fibrosing
Alopecia in a Pattern Distribution (FAPD) 

2018

▪ 35 vrouwen met FFA, gemiddeld 64 
jaar (86% postmenopauzaal)

▪ 20 FFA patiënten hadden ook female-
pattern hair loss = 57%!

▪ Van die 20 patiënten hadden er 4 ook 
verlittekende haaruitval, passend bij 
FAPD

▪ Rol voor mannelijk hormoon bij FFA?
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Nota Bene:

Er is tot op heden geen bewijs voor een hormonale oorzaak van FFA

Er zijn meer aanwijzingen dat FFA een auto-immuunziekte is, 
sterk verwant aan lichen planopilaris
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Hoe herken je FFA met het blote oog en hoe onder de microscoop?
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Graad I (band van 1 cm) Graad II (band van 2 cm)

Graad III (band van 4 cm) Graad V (band van 7 cm)



R. Hoekzema Frontale Fibroserende Alopecia Alopecia Voorjaarscongres 21 april 2018

FFA graad II bij een man (35 jaar), gedeeltelijke uitval van 
wenkbrauwen, snor, lichaamsbeharing (lichen planopilaris!) 
en ‘facial papules’
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Hoofdkenmerken:
1. verlittekende haaruitval bij voorste haargrens 

en/of slapen
2. uitval buitenzijde beide wenkbrauwen

Nevenkenmerken:
1. roodheid en/of schilfers rond haarfollikels 

bij dermatoscopie (‘trichoscopie’)
2. microscopisch beeld in biopsie moet passen 

bij FFA
3. haarverlies (of roodheid rond haarfollikels) 

op andere plekken
4. huidkleurige ‘facial papules’

Voor de diagnose FFA 
moeten 2 hoofdkenmerken 
aanwezig zijn, 
of 1 hoofdkenmerk en 2 
nevenkenmerken



R. Hoekzema Frontale Fibroserende Alopecia Alopecia Voorjaarscongres 21 april 2018



(archief AMC)

rode (erythemateuze) hofjes

schilferkraagjes
“lonely” hairs



R. Hoekzema Frontale Fibroserende Alopecia Alopecia Voorjaarscongres 21 april 2018



R. Hoekzema Frontale Fibroserende Alopecia Alopecia Voorjaarscongres 21 april 2018



R. Hoekzema Frontale Fibroserende Alopecia Alopecia Voorjaarscongres 21 april 2018

Trichoscopie met de dermatoscoop
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Huidbiopsie van 
het behaarde 
hoofd met 
stansbiopteur
(‘appelboortje’)
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Donati A et al. Arch Dermatol 2011

‘Facial papules’ bij FFA: huidkleurige bultjes door aantasting van ‘vellusharen’ 
(vlashaartjes)
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Hoe ontstaat FFA? Waarom gaan de haarzakjes verloren?
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overlevende 
stamcellen worden 
bindweefselcellen!

LICHAAMSEIGEN ANTIGEEN ‘X’

stamcellen in 
bulge worden 

gedood

vorming bindweefsel 

(collageen): ‘FIBROSE’

HOE ONTSTAAT FFA?



LICHAAMSEIGEN ANTIGEEN ‘X’

vorming bindweefsel 

(collageen): ‘FIBROSE’

HOE ONTSTAAT FFA?
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Speelt gebruik van haar- en huidproducten een rol bij het ontstaan van FFA?

▪ Enquête onder 105 FFA patiënten en 100 
controles naar gebruik van dag/nachtcremes, 
foundation, haarproducten en sunscreens: FFA 
patiënten gaven aan vaker sunscreens te 
gebruiken dan de controles

▪ De auteurs suggereren daarom een oorzakelijk 
verband tussen sunscreen-gebruik en FFA

De 100 controle-personen
waren ziekenhuismedewerkers 
en familie/vrienden van de 
auteurs!

Misschien om zonverbranding 
van de aangedane (kwetsbare) 
FFA huid op het voorhoofd te 
voorkómen?
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▪ FFA patiënten hebben ter 
plaatse van de aangedane huid 
minder pigmentvormende 
cellen dan normaal

▪ De huid is bovendien dunner 
dan normaal

Is dat misschien de reden dat FFA patiënten vaker sunscreen gebruiken?
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De invloed van FFA op de Kwaliteit van Leven

Jeuk 88%

(Haar)pijn 24%

Verminderde
kwaliteit van 

leven 59%

Zorgen 44%

Depressie 21%

(haar)pijn bij FFA was significant 
gecorreleerd aan slechtere 
kwaliteit van leven
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Welke behandelingen zijn op dit moment mogelijk, welke zijn zinvol?
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Welke behandelingen worden bij FFA o.a. door dermatologen 
voorgeschreven?

▪ ‘hormoon’cremes of –lotions (lokale corticosteroïden) 
▪ corticosteroïd-injecties in de huid (Kenacort-A®)
▪ corticosteroïd tabletten (prednison, prednisolon, dexamethason)
▪ minoxidil lotion
▪ hydroxychloroquine tabletten (Plaquenil®)
▪ afweer-onderdrukkende medicijnen (bijv. ciclosporine)
▪ finasteride of dutasteride tabletten (anti-mannelijk-hormoontherapie)
▪ ontstekingsremmende antibiotica (bijv. doxycyline, minocycline)
▪ tacrolimuszalf (Protopic®), pimecrolimuscreme (Elidel®)
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Dokter en patiënt: pas bij behandelen van FFA op de valkuil!
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2014 2015 2016 2017
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T Pt merkt 

serieuze 
symptomen 

FFA

Dermatoloog 
geeft middel A

Middel A lijkt te 
helpen

Pt merkt verergering FFA: “middel A 
helpt niet meer voldoende”

Dermatoloog 
voegt 

middel B toe 
(“geduld”)

Combinatie A + B 
lijkt te helpen

etcetera….

De realiteit is (helaas) dat wij als dermatologen bij FFA neigen tot het 
combineren van meerdere behandelingen, zonder de zekerheid dat 
ze gaan helpen 

Spontane beloop van veel chronische huidziekten: opvlammingen en remissies
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Er zijn GÉÉN WETENSCHAPPELIJK OVERTUIGENDE PUBLICATIES 
over effectieve behandelingen bij FFA

Er zijn geen studies beschreven bij een voldoende groot aantal FFA 
patiënten, waarbij een therapie effectiever bleek dan placebo, in 
een dubbelblinde opzet (d.w.z. zowel patiënten als onderzoekers weten niet wie het echte 

medicijn heeft gekregen en wie de placebo)

Er is geen enkel medicijn geregistreerd voor de indicatie FFA, alle 
gebruikte behandelingen zijn “off-label”*

*Het niet-geregistreerd gebruik (“off-label” gebruik) van een geneesmiddel is het toepassen voor een aandoening of in 
een dosering waarvoor het geneesmiddel niet geregistreerd werd
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Selectie van in 2017 en 2018 gepubliceerde resultaten over de 
behandeling van FFA

PubMed search (filter: titel/abstract) op: 
▪ frontal fibrosing alopecia [AND] treatment (22 artikelen)
▪ frontal fibrosing alopecia [AND] management (1 artikel)
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Behandeling van FFA met finasteride of dutasteride tabletten:

RESULTATEN: 
▪ Twee studies gevonden met matig bewijs voor werkzaamheid. 
▪ Meestal gegeven samen met andere behandelingen (welke heeft dan gewerkt?)
▪ Enige haargroei werd gezien in 1 redelijke en 3 dubieuze studies. 
▪ Beperkte gegevens over veiligheid.

Testosteron Dihydrotestosteron
5-alfa-reductase
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Beroepsvereniging Nederlandse dermatologen (NVDV) 
raadt finasteride (of dutasteride) bij vrouwen af

▪ Nuancering: geen ernstige bijwerkingen bij vrouwen 
beschreven (behalve afwijkingen aan de foetus bij 
zwangerschap), dus misschien toch veilig

▪ Maar werkt het eigenlijk wel bij FFA?

Mijn vermoeden: het zou een gunstig effect kunnen 
hebben bij vrouwen die behalve FFA ook female-pattern
hair loss hebben

Probleem: IGZ heeft per juni 2012 het voorschrijven van 
finasteride aan vrouwen verboden
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Behandeling van FFA met pimecrolimus creme (Elidel ®)

Frontal Fibrosing Alopecia: A Retrospective Analysis of 72 Patients from a German Academic Center. Heppt
MV, Letulé V, Laniauskaite I, Reinholz M, Tietze JK, Wolff H, Ruzicka T, Sattler EC. Facial Plast Surg 2018 
Feb;34(1):88-94. 

RESULTATEN: 
▪ Gecombineerde behandeling met sterke hormooncreme en pimecrolimus crème 

(Elidel ®) gaf verbetering/stabilisatie van de FFA bij 31 van 48 patiënten. 
▪ Conclusie: deze combinatie kan corticosteroid-sparend werken (minder hormoon-

creme nodig).

Wat doet placebo ?Remt specifiek de 
activatie van 
(T) lymfocyten
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Observatie:
bij patiënten behandeld met tacrolimus zalf (Protopic®) stabiliseerde 
FFA sneller dan bij patiënten behandeld met sterke hormooncreme
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Behandeling van FFA met retinoïden (synthetische moleculen, 
afgeleid van vitamine A):

Efficacy of Isotretinoin and Acitretin in Treatment of Frontal Fibrosing Alopecia: 
Retrospective Analysis of 54 Cases. Rakowska A, Gradzińska A, Olszewska M, 
Rudnicka L. J Drugs Dermatol 2017 Oct 1;16(10):988-992.

RESULTATEN: 
▪ Stabilisatie van FFA na 1 jaar bij ongeveer 75% van de patiënten. 
▪ Conclusie auteurs: slikken van retinoïden kan helpen om FFA te stabiliseren.

Kanttekening van mijn kant: dit zijn middelen met serieuze bijwerkingen!
(droge huid en slijmvliezen, leverschade, verhoogde bloedtriglyceriden, 
bloedarmoede, etc etc)
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Minoxidil 2% lotion bij FFA

▪ In jaren ’70 ontwikkeld als tablet tegen hoge bloeddruk
▪ Haargroei bleek een bijwerking
▪ Sinds 1987 als lotion (2x daags) gebruikt bij alopecia androgenetica, eerst bij 

mannen en later ook bij vrouwen met female-pattern hair loss (“off-label”)
▪ Geeft vaatverwijding in de huid,  verlengt de anagene (groei-)fase van de 

haren en stimuleert stamcellen in de ‘bulge’ van de haarzakjes*
▪ Bijwerkingen: irritatie, branderig gevoel
▪ (Nog) geen enkele fatsoenlijke studie naar effect bij FFA of lichen planopilaris

*Goren A, et al. J Biol Regul Homeost Agents 2017 Oct-Dec;31(4):1049-1053.
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Plaquenil® (hydroxychloroquine) bij FFA 

▪ Remt bij FFA mogelijk de auto-immuunreactie van lymfocyten, gericht 
tegen het “antigeen X” in de bekledende cellen van de haarzakjes
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Komen er nieuwe behandelingen in de toekomst?
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Is 
haartransplantatie 
een optie bij FFA?

Slechts 6 artikelen 
wereldwijd Binnen 3 jaar meer dan 50% van 

getransplanteerde haren verloren

Binnen 3 jaar meer dan 50% van 
getransplanteerde haren verloren

Binnen 3 jaar meer dan 50% van 
getransplanteerde haren verloren

FFA als gevolg van haartransplantatie

Succes bij 2 patiënten (?)

Geïmplanteerde kunstharen binnen 
1 jaar verloren door ontsteking

Visie-artikel, geen patiënt behandeld
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voor direct na transplantatie

na 14 maanden na 4 jaar

▪ Op grond van de publicaties tot op 
heden is er erg weinig reden tot 
optimisme over haartransplantatie 
als therapie voor FFA

▪ Niet vergoed en duur (± € 5000,-)
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Toekomst: JAK-remmers?
Ontstekingsbevorderende moleculen 
(cytokines)

FFA: activatie van lymfocyten gericht 
tegen bekledende cellen van haarzakje

JAK 
REMMER

JAK remmers:

▪ hoopvol bij 
alopecia areata

▪ nog geen 
studies bij FFA
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Universiteit van Minnesota: 
injecties met (eigen) 
plaatjes-rijk plasma

EERST MAAR EENS DE RESULTATEN AFWACHTEN!
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Hoe behandel ik FFA tegenwoordig?

Plaquenil 200 mg of 400 mg per dag (= 1-2 tabletten per dag)

Desoximetason emulsie (Topicorte®) 3 dagen van de week ‘s avonds 
en tacrolimus zalf (Protopic®) of pimecrolimus creme (Elidel®) de 

overige 4 dagen van de week ‘s avonds

+

Nota Bene: ook voor deze aanpak is nog onvoldoende 
evidence, er is dus (helaas) geen garantie op succes
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Dank voor uw aandacht

Vragen uit de zaal? 


