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La alopecia areata corresponde a una enfermedad mediada por
células T, que forma parte del grupo de alopecias no cicatricia-
les telogénicas de etiologia autoinmune®? En su etiopatogenia
se incluyen factores genéticos que definen la predisposiciéon
individual, una respuesta autoinmune de tipo celular y ade-
mas se han descrito diferentes asociaciones con enfermedades
autoinmunes y factores biopsicosociales.

Afecta por igual a ambos sexos y puede presentarse a cual-
quier edad. Sin embargo, aproximadamente un 60 % de los
casos debutan entre los 5 y 20 anos®.

Clinicamente se caracteriza por la aparicién de parches
alopécicos con variedad en tamario, cantidad y puede progresar
a subtipos graves, como alopecia totalis y universalis.

Hasta el aflo 2022 no existia un tratamiento aprobado por
la FDA. Para adultos hay numerosas opciones de tratamiento
off-label y para la poblacién pediatrica las opciones son mas
limitadas?®. Por ello el descubrimiento de nuevas alternativas de
abordaje para esta entidad se considera un objetivo importante
en el drea de investigacion.

En los ultimos afos se ha logrado avanzar en la com-
prensién de la patogénesis de enfermedades inflamatorias
y autoinmunes y se han encontrado nuevos objetivos tera-
péuticos. Uno de los focos ha sido la via de sefializacién de
citocinas janus cinasa/transductor de sefial y activador de
transcripcién (JAK/STAT)* Los inhibidores de JAK (JAKi) son
moléculas pequeiias que inhiben la actividad cinasa de las
JAK y disminuyen de forma efectiva la transduccién intrace-
lular de la via JAK/STAT. Dado que la respuesta inmune esta
coordinada y regulada por mediadores solubles, que en su
mayoria son citocinas proinflamatorias, la via JAK/STAT es una
diana terapéutica en diferentes enfermedades inflamatorias
inmunomediadas®.

* Autor para correspondencia.

Los primeros JAKi aprobados para uso en humanos fueron
ruxolitinib (inhibidor JAK1 y JAK?2, aprobado para tratamiento
de mielofibrosis en 2011) y tofacitinib (inhibidor JAK1 y JAK3,
aprobado como segunda linea de tratamiento para artritis reu-
matoidea en 2012). Recientemente han aumentado el nimero
de JAKi aprobados para trastornos dermatolégicos como viti-
ligo, dermatitis atépica, psoriasis y alopecia areata®.

En 2014 un paciente con alopecia universalis y psoriasis
fue tratado con tofacitinib; en ocho meses se logré un recreci-
miento total en cuero cabelludo, pestanas, cejas y pelo corporal.
Desde esto se han publicado diferentes estudios clinicos y
reportes de casos tanto en adultos como adolescentes, en que
se veian resultados favorables tras tres meses de tratamiento
en pacientes con alopecia areata grave, totalis y universal con
tofacitinib a dosis de 5 mg dos veces al dia: cerca de dos tercios
de los pacientes presentaron recrecimiento y un 32 % evidencié
una mejoria en su escala de gravedad de la alopecia (Severity
of Alopecia Tool) de mas del 50 %.

En el segundo estudio se utilizé como poblacién a doce
pacientes con alopecia areata de moderada a grave. Se inicié
tratamiento con ruxolitinib a dosis de 20 mg dos veces al dia
durante tres a seis meses. En nueve pacientes se produjo una
marcada respuesta al tratamiento, con una tasa de recreci-
miento del 92 %. Tras el cese del tratamiento parece que la
caida de cabello recurre’.

A pesar de que estos estudios carecen de un grupo control,
porque existe una baja probabilidad de recuperacién esponta-
nea en pacientes con enfermedad grave y de larga duracién,
los resultados son muy prometedores, mas para este tipo de
patologias en que se encuentra un espectro de tratamiento
con resultados promisorios reducido en presentaciones graves.
Todos estos resultados han logrado que en 2022 fuese aprobado
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por la Administracién de Alimentos y Medicamentos de los
Estados Unidos (FDA, por sus siglas en inglés) el inhibidor de
JAK baricitinib (Olumiant) para el tratamiento de la alopecia
areata grave en adultos®.

Con lo anteriormente descrito, los estudios realizados hasta
la fecha sobre los JAKi muestran que son prometedores como
nueva modalidad de tratamiento para diferentes patologias
de la piel y anexos, incluyendo trastornos genéticos que antes
contaban con pocas opciones terapéuticas. Su uso aun esta
limitado por su alto costo y seguridad; sin embargo, es probable
que los inhibidores de JAK se conviertan en parte importante
del arsenal del dermatdlogo en el futuro. Esto hace que sea de
vital importancia realizar estudios exhaustivos y mesurados de
estos nuevos agentes para garantizar su uso de forma segura
y adecuada, incluyendo poblacién pedidtrica, para asegurar
su impacto en pacientes mas vulnerables e incluso ampliar el
uso de medicamentos que han tenido especial investigacién
y desarrollo en enfermedades autoinmunes como la artritis
reumatoidea o la colitis ulcerosa, entre otras*®.
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