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Concentraciones bajas de ferritina
sérica asociadas con alopecia difusa en
pacientes del sexo femenino

Low serum ferritin level associated with
diffuse alopecia in female patients.

Jean Atoche Vargas,* Eduardo Rojas Meza,*? Carlos Zavaleta Corvera,* José Caballero
Alvarado,*? Christian Zafra®

Resumen

OBJETIVO: Determinar si los valores sanguineos de ferritina sérica <70 ng/mL represen-
tan un factor asociado con el riesgo de alopecia difusa en mujeres entre 12 y 50 afios.

MATERIALES Y METODOS: Estudio observacional, retrospectivo, analitico, de casos y
controles, efectuado en pacientes atendidas en el servicio de Dermatologia del Hospital
Belén de Trujillo, Perd, de enero de 2015 a diciembre de 2021. Se recolectaron datos
clinicos y demograficos, asi como concentraciones de ferritina sérica. Se excluyeron
las pacientes con comorbilidades que pudieran ser factores etiolégicos de alopecia.
Los datos se tomaron de las historias clinicas.

RESULTADOS: Se incluyeron 78 pacientes del sexo femenino. Se agruparon en 39 casos
con alopecia difusa y 39 controles sin alopecia difusa. Se encontraron concentraciones
bajas de ferritina sérica en el 28% de las pacientes del grupo con alopecia difusa,
mientras que en el control, el 90% tuvo concentraciones de ferritina sérica dentro
de valores normales. Los pacientes con concentraciones de ferritina sérica < 70 ng/
mL tuvieron un riesgo 3.43 veces mayor de padecer alopecia difusa en comparacién
con las pacientes con concentraciones de ferritina mayores de 70 ng/mL (OR 3.4375;
1C95%: 0.98-11.97; p < 0.05).

CONCLUSIONES: Las concentraciones bajas (< 70 ng/mL) de ferritina sérica en mujeres
son un factor de riesgo de alopecia difusa.

PALABRAS CLAVE: Alopecia difusa; ferritina; dermatologia.

Abstract

OBJECTIVE: To determine if values of serum ferritin level < 70 ng/mlL represents a factor
associated to the risk for diffuse alopecia in female patients among 12 and 50 years old.

MATERIALS AND METHODS: An observational, retrospective, analytical, case-control
study was carried out in patients treated at the dermatology service of the Hospital Belen
de Trujillo, Peru, from January 2015 to December 202 1. Clinical and demographic data
were collected, as well as levels of serum ferritin. Patients with other comorbidities that
could be etiological factors of alopecia were excluded.

RESULTS: Seventeen-eight female patients were included. They were grouped into 39
cases with a diagnosis of diffuse alopecia, while another 39 controls without diffuse
alopecia. Low serum ferritin levels were found in 28% of the patients in the diffuse
alopecia group, while in the control, 90% had serum ferritin levels within normal
values. Patients with serum ferritin levels < 70 ng/mL had a 3.43-fold increased risk of
developing diffuse alopecia compared with patients with ferritin levels > 70 ng/mL (OR
3.4375; 95%Cl: 0.98-11.97, p < 0.05).

CONCLUSIONS: Low serum ferritin levels (< 70 ng/mL) in female patients are a risk
factor of diffuse alopecia.
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ANTECEDENTES

La alopecia se define como la pérdida de cabello
en una o mas areas de la piel cabelluda que suele
ocurrir sin inflamacién ni cicatrizacién. La alope-
cia es un problema comuin y suele afectar a una
media del 50% de la poblacién, entre hombres
y mujeres a lo largo de su vida entre 30 y 59
anos de edad segln el tipo de alopecia. Puede
manifestarse de manera hereditaria o adquirida
y clasificarse en difusa o focal. Estas Gltimas son
importantes de considerar para el diagndstico
oportuno y el tratamiento certero.'?

La piel cabelluda humana tiene un promedio de
100,000 a 150,000 cabellos. Caen naturalmente
de 35 a 100 cabellos al dia. A lo largo de nuestra
vida, los foliculos pilosos pasan por un ciclo
folicular que esta controlado por una serie de
factores que compiten entre si para favorecer
el crecimiento y la inhibicién en las diferentes
etapas del ciclo. Este ciclo se compone de tres
fases que son anagena, fase ideal del cabello
de mitosis activa de buena relacién entre el
bulbo piloso y el tallo de 2 a 6 afos de dura-
cion. El 86% del cabello de la piel cabelluda se
encuentra en esta fase y es en la que el cabello
alcanza su maxima longitud. En la fase catagena
ocurre disociacion entre la papila dérmica vy el
bulbo piloso con involucién y apoptosis. Suele
durar entre 2 y 3 semanas y el 1% del cabello
se encuentra en esta fase. La fase telégena o de
reposo original tiene una duracion aproximada
de 3 meses y el 13% de los foliculos pilosos se
encuentran en esta fase.>*

En términos anatomicos, el foliculo piloso tiene
4 partes: bulbo, que se ubica en la parte inferior
y contiene la matriz; la region suprabulbar, que
trascurre desde la estructura antes mencionada
hasta el istmo; el istmo, que comprende desde la
insercion del musculo piloerector hasta el punto
de insercion de la glandula sebacea y, finalmen-
te, el infundibulo, que va desde la insercién de la
glandula sebacea hasta el epitelio del foliculo.>*
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Los cabellos son estructuras que proliferan y cre-
cen rapidamente. Son mltiples los factores que
estan implicados en este proceso. Sin embargo,
una buena reserva de micronutrientes que se
encuentran en la sangre y los estilos de nutricion
saludable juegan un papel muy importante, ya
que van a proveer las sustancias necesarias para
las funciones de crecimiento, asi como la edad y
el sexo del paciente. Uno de los micronutrientes
mas importantes en el proceso de proliferacion
y crecimiento es el hierro, que puede verse
depletado por algunas circunstancias asociadas
y cuyas reservas suelen medirse a través de la
ferritina sérica.’®"

La medicién de las concentraciones de ferritina
sérica es una prueba de laboratorio muy (til
para el personal médico que mide las reservas
de hierro, para evaluar enfermedades comunes
como anemia ferropénica, que es una afeccién
comun en paises industrializados y en vias de
desarrollo. Sin embargo, los limites de referen-
cia de los valores de ferritina sérica no sélo
suelen variar de un laboratorio a otro, sino
que también el punto de corte es muy variable
entre poblaciones. Se considera normal de 20 a
200 ng/mL; sin embargo, se ha identificado que
concentraciones de ferritina sérica menores a
40 ng/mL se relacionan con la caida del cabe-
llo telégeno; con concentraciones de ferritina
sérica entre 40 y 70 ng/mL todavia se observa
una caida tel6gena muy marcada y s6lo cuando
los valores de ferritina son mayores de 70 ng/mL
vuelve al ideal de la fase del cabello, es decir,
la fase andgena.™

Es recomendable solicitar esta prueba de ayuda
al diagnéstico y medir la ferritina sérica como
parte de la investigacién de rutina. Por lo que
el objetivo de esta investigacion fue determinar
si los valores sanguineos de ferritina sérica
menores de 70 ng/mL representan un factor
asociado con el riesgo de alopecia difusa en
mujeres entre 12 y 50 afos con alopecia y sin
alopecia difusa.
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MATERIALES Y METODOS

Estudio observacional, retrospectivo, analitico,
de casos y controles, efectuado en pacientes del
sexo femenino atendidas en el servicio de Der-
matologia del Hospital Belén de Trujillo, Perd,
de enero de 2015 a diciembre de 2021.

El calculo del tamafio muestral se hizo a través
de la férmula estadistica para estudios de casos
y controles para muestra conocida tomando
como punto de referencia una razén de momios
(OR) con proporcién de 1:1 para los casos y los
controles, respectivamente.

Se formaron dos grupos; el grupo de casos estuvo
conformado por pacientes con diagnéstico de
alopecia difusa, mientras que el grupo control
estuvo formado por pacientes sin alopecia difusa.
Los criterios de inclusion para el grupo de casos
fueron pacientes del sexo femenino con antece-
dentes clinicos en el servicio de Dermatologia
de entre 12 y 50 afos, sin comorbilidades. Los
criterios de inclusién en el grupo control fueron
pacientes del sexo femenino entre 12 y 50 afios
de edad, sin comorbilidades, con anteceden-
tes de haber sido atendidas en el servicio de
Dermatologia del Hospital Belén de Trujillo sin
alopecia difusa, ni otra causa de alopecia durante
el periodo de estudio. Se definié la variable de
alopecia difusa como la evidencia clinica en el
examen fisico de disminucién global de pelo o
pérdida de cabello sin formacién de areas de
calvicie completa o consignadas en la historia
clinica como diagnéstico definitivo por el ser-
vicio de Dermatologia (o ambas situaciones),
independientemente del tiempo de enfermedad.
Se defini6 ferritina sérica baja a los valores en
sangre menores de 70 ng/mL. En ambos grupos se
incluyé a las pacientes que en la historia clinica
estaban indicados los valores de ferritina sérica.
Se excluyeron en ambos grupos las pacientes
con diagnéstico de menopausia, anemia, lupus
eritematoso sistémico, trastornos tiroideos, en-
fermedad renal, antecedentes de embarazo 12
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meses antes de la consulta o aquéllas con otro
tipo de alopecia diferente a la alopecia difusa.

Analisis de los datos

En el procesamiento y andlisis de datos primero
se realizé una estadistica descriptiva en la que
se mostraron los resultados para las variables
cualitativas en una tabla cruzada de frecuencias
absolutas y porcentuales y un gréfico de barras
comparativo para las variables cuantitativas con
medias y desviaciones estandar. En segundo
lugar, se hizo estadistica analitica en la que se
evaluaron los resultados mediante el andlisis
bivariado con las pruebas y? y t de Student con
la medida de riesgo de la razén de momios
(OR) con su respectivo intervalo de confianza
del 95%.

RESULTADOS

Se incluyeron 78 pacientes; 39 del grupo de
estudio y 39 del grupo control. A partir de la
informacién recolectada se encontré que de las
78 historias clinicas revisadas de pacientes del
sexo femenino que fueron atendidas de forma
ambulatoria en el servicio de Dermatologia del
Hospital Belén de Trujillo, el 48.7% eran adul-
tos, cuyas edades variaron entre 30 y 49 afos,
seguido del 33.3% de pacientes con intervalo de
edad entre 18 y 29 afios y, finalmente, el 17.9%
represento a la poblacién adolescente con edad
entre 12 y 17 anos (p > 0.05). Por otro lado, con
respecto a la procedencia, se encontré que fue
del 94.9% para pacientes de zona urbana y un
5.1% de la zona rural (p > 0.05). También se
evalug el nivel socioeconémico, se encontrd que
el 94.9% representd a la poblacién no pobre, el
5.1% a la poblacién pobre y el 0% a la poblacién
en pobreza extrema (p > 0.05; Cuadro 1). Nin-
guna de las variables intervinientes analizadas se
asoci6 con alopecia difusa, por lo que no se hizo
el andlisis de regresion logistica multivariado de-
bido a que ninguna de las variables intervinientes
fue significativa (p > 0.05).
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Cuadro 1. Variables intervinientes como factores asociados con alopecia difusa

-

Variables intervinientes

_

Frecuencia (%) Frecuencia (%)

Adolescentes 7(17.9) 7(17.9)
Edad Jovenes 13 (33.3) 13 (33.3) 1.000
Adultos 19 (48.7) 19 (48.7)
Procedencia Rural 6.0 6.0 1.000
Urbano 37 (94.9) 37 (94.9)
No pobre 37 (94.9) 8(97.4)
Nivel socioeconémico Pobreza 2 (5.1) 1(2.6) 0.556
Extrema pobreza 0 0
Total 39 (100) 39 (100)
%2 de Pearson, p < 0.05 significativo.
Se encontrd que las concentraciones de ferritina DISCUSION

sérica <70 ng/mL estuvieron presentes en el 28%
de las pacientes del grupo con alopecia difusa,
mientras que en el grupo control (pacientes sin
alopecia) el 10% tuvo concentraciones de fe-
rritina sérica < 70 ng/mL. Al realizar el analisis
bivariado de las variables se encontré que las
pacientes con concentraciones de ferritina sérica
<70 ng/mL tuvieron un riesgo 3.43 veces mayor
de padecer alopecia difusa en comparacion con
las pacientes con concentraciones de ferritina
> 70 ng/mL (OR 3.4375; 1C95%: 0.98-11.97, p
< 0.05). Cuadro 2 y Figura 1

Poonia y colaboradores llevaron a cabo un es-
tudio observacional de pacientes con alopecia
difusa entre 2015y 2016, en el que encontraron
que el 70% de las pacientes incluidas en su es-
tudio tenfan entre 21 y 40 afios de edad.™

En su estudio observacional de 135 mujeres con
alopecia adquirida Deo y su grupo observaron
que hubo mayor porcentaje (55.9%) de pacien-
tes entre 21 y 30 afos con efluvio telégeno.™
Estos estudios concuerdan con los resultados

Concentraciones de ferritina sérica como factor de riesgo de alopecia difusa

Alopecia difusa

oicn gy T n—
sérica (ng/mL) (0]
acos%)

4(10)
35 (90) 0.04437

<70
>70 28 (72)
Total 39 (100)

%2 de Pearson = 4.04444.

3.4375
(0.9872-11.9697)

39 (100)

https://doi.org/10.24245/drm/bmu.v68i2.9613
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Figura 1. Concentracion de ferritina sérica como factor
de riesgo de alopecia difusa.

de este estudio, en el que el mayor porcentaje
de pacientes eran mujeres adultas entre 30 y 49
anos; sin embargo, en este estudio la variable
edad no fue significativa en comparacién con
los estudios mencionados; esta diferencia puede
estar relacionada con la exclusion de pacientes
menopausicas en este estudio.

Asimismo, el estudio determiné que entre las
causas de alopecia adquirida estaba el estrés en
un 86.6% y los productos quimicos utilizados
por las pacientes en un 62.5% de los casos. Por
otra parte, las concentraciones de ferritina sérica
(6.7%) y de hemoglobina baja (73.4%) no fueron
estadisticamente significativas.™

La evidencia disponible sugiere la asociacion
entre alopecia difusa y diferentes condiciones,
como estrés, consumo de drogas, disfuncién
tiroidea, anemia, parto, desequilibrios hormo-
nales, entre otras. Sin embargo, a partir de la
informacién recolectada y el analisis en nues-
tro estudio las variables procedencia y nivel
socioeconémico no mostraron asociacién con
la alopecia difusa (p > 0.05). Estos datos se
correlacionan con los encontrados por Patel
y colaboradores, quienes llevaron a cabo una
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evaluacién clinica de la caida del cabello
en mujeres adultas y no encontraron asocia-
cion con los factores mencionados, aislando
Gnicamente una asociacién entre alopecia y
anemia.'

También Yorulmaz y su grupo efectuaron un
estudio de casos y controles que incluy6 a 455
pacientes mujeres que asistieron a la consulta
externa del Hospital Cerkezkoy entre 2016 y
2017, en quienes se midieron las concentra-
ciones de hierro, hemoglobina, folato, vitamina
B,, y ferritina. En el grupo con efluvio tel6geno,
un tipo de alopecia difusa no cicatricial, se en-
contré que los valores de ferritina eran de 17.35
+ 18.54 ng/mL, significativamente mas bajos
que en el grupo control (39.27 + 29.44 ng/mL;
p = 0.001). En el analisis de regresion logistica
multivariante que llevaron a cabo se encontré
que las pacientes con concentraciones bajas de
ferritina sérica tenfan un riesgo 6.77 veces ma-
yor de efluvio tel6geno (OR =6.77, p=0.001)."®
Estos resultados son consistentes con los de este
estudio. La diferencia en las concentraciones
de riesgo puede estar relacionada con los cri-
terios de exclusion de ambos estudios, como
antecedentes quirdrgicos, embarazo, lactancia,
enfermedades sistémicas y dieta hipocalérica,
que son factores etiolégicos de la alopecia
difusa en mujeres.

A partir de los datos analizados de este estudio
se encontrd una evidente asociacién entre ferri-
tina sérica disminuida y alopecia difusa. Estos
hallazgos contrastan con lo encontrado por
Moeinvaziri y su grupo en su estudio de casos y
controles efectuado en 2005 y 2006; evaluaron
la asociacién entre las concentraciones de ferri-
tina y la alopecia difusa en mujeres. En el grupo
de casos encontraron un valor medio de ferritina
sérica de 16.3 = 12.6 vs 60.3 = 50.1 ng/mL en
el grupo control (p < 0.0001). En ese estudio y
en el presente se demostro la relacion entre las
bajas concentraciones de ferritina sérica y la alo-
pecia difusa. Los valores < 10 ng/mL de ferritina
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sérica aumentaron 7 veces el riesgo de alopecia
difusa (OR: 7; 1C95%: 1.4-35.5; p < 0.001) y las
concentraciones de ferritina sérica < 30 ng/mL
aumentaron 21 veces el riesgo de alopecia difusa
en comparacion con el grupo control (OR: 21;
1C95%: 4.2-105; p < 0.001)."”

Las concentraciones de ferritina sérica menores
de 70 ng/mL se relacionan con la aparicién de
esta enfermedad; sin embargo, puntos de corte
mas bajos generan diferentes niveles de riesgo y
esto puede estar relacionado con el laboratorio,
el reactivo o ambos, por lo que es posible que
no se detectara un subgrupo de mujeres con
alopecia difusa provocada por bajos niveles de
almacenamiento de hierro.

Rasheed y su grupo hicieron un estudio de
casos y controles para evaluar las concen-
traciones de ferritina sérica en pacientes con
alopecia difusa; también realizaron un analisis
de curva ROC para determinar el mejor punto
de corte de las concentraciones de ferritina
sérica, encontrando un area bajo la curva de
0.887 (1C95%: 0.807-0.967) con el mejor pun-
to de corte para los valores de ferritina sérica
en 27.5 ng/mL con sensibilidad del 90.5% y
especificidad del 77.7%. En su analisis multi-
variante encontraron que los valores bajos de
ferritina se asocian con la alopecia difusa (OR
=0.977, p=0.013)."®

Por otro lado, Asuaje y colaboradores evaluaron
las concentraciones de ferritina sérica en pa-
cientes con alopecia no cicatricial del Hospital
Carlos Arvelo de Venezuela; encontraron que la
alopecia no cicatricial no estaba relacionada con
las concentraciones de ferritina sérica (usando
un corte de 40 o 70 ng/mL; p > 0.05)."

A partir de estas Gltimas investigaciones, puede
evidenciarse una diferencia entre variables, lo
que contradice lo planteado por los resultados
de este estudio. Sin embargo, esta diferencia
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se relaciond con el punto de corte laboratorial
utilizado en cada estudio, ademas del tipo de
poblacién y los niveles de depésitos de hierro
que pueden variar debido al tipo de alimentacién
y costumbres de cada grupo estudiado.

Aunque no se conoce completamente el proce-
so por el cual se pierde el cabello debido a las
bajas concentraciones de ferritina sérica, existe
una forma hipotética de explicar este problema
y se basa en la vital participacion del hierro
como cofactor en los procesos metabdlicos en
beneficio de ribonucleétido reductasa para la
replicacion del ADN; el déficit de reservas de
hierro alteraria la funcién de esta enzima v,
por tanto, no se llevaria a cabo la proliferacién
celular, con la consiguiente caida del cabello.
De manera que puede inferirse que las circuns-
tancias que conducen a deficiencia de hierro
no anémica identificada con valores de ferritina
sérica menores o iguales a 70 ng/dL influyen
directamente en la capacidad de proliferacion
y crecimiento del foliculo piloso.?02'22

Por lo que determinar el valor bajo de ferritina
como factor de riesgo de alopecia difusa en
mujeres contribuird a mejorar el abordaje para
el diagnéstico y tratamiento oportuno, asi como
a incrementar la bibliografia disponible y forta-
lecer la evidencia cientifica.

CONCLUSIONES

Las concentraciones bajas de ferritina sérica
son un factor de riesgo de alopecia difusa en
mujeres. En este trabajo el 28% de las pacientes
con alopecia difusa tenfa concentraciones bajas
de ferritina sérica; el 10% de las pacientes del
grupo sin alopecia difusa tenfa concentracio-
nes bajas de ferritina sérica. Las pacientes con
concentraciones bajas de ferritina sérica tienen
un riesgo 3.43 veces mayor de alopecia difusa
en comparacion con las pacientes con valores
altos de ferritina.

https://doi.org/10.24245/drm/bmu.v68i2.9613
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Limitaciones

Una de las principales limitaciones de este
estudio fue el tamano de muestra y las caracte-
risticas propias de un articulo retrospectivo. Sélo
se tomaron las mediciones de ferritina en una
ocasién, tomando como Unico punto de corte
valores de 70 ng/mL y s6lo se considerd a las
alopecias sin causa identificable. De tal manera
que el riesgo de sesgo de seleccion y observacion
pudieron ocurrir de manera no deliberada. Otra
limitante fue que algunos datos dentro de las
historias clinicas analizadas sobre la dieta de las
pacientes, su estado nutricional, los valores de
vitamina B, ,, vitamina D y folatos no pudieron
recolectarse debido al costo y accesibilidad.

Aprobacion de ética

Todos los procedimientos practicados en estu-
dios con participantes humanos se efectuaron
de acuerdo con los estandares éticos del Comité
de Investigacion Institucional y/o Nacional y
con la declaracion de Helsinki de 1964 y sus
enmiendas posteriores o estandares éticos com-
parables. Para este tipo de estudio, no se requiere
consentimiento formal.
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