
FUNDAMENTOS // La alopecia es uno de los efectos adversos más comunes de la quimioterapia, con un impacto importante sobre 
la calidad de vida de los/las pacientes que la padecen. Entre las intervenciones disponibles para su prevención, el enfriamiento del 
cuero cabelludo (ECC) es la que cuenta con un uso más extendido. El objetivo de este estudio fue evaluar la eficacia y la seguridad 
del uso de sistemas de ECC durante las sesiones de quimioterapia para la prevención o reducción de la extensión de la alopecia 
secundaria a la quimioterapia.

MÉTODOS // Se llevó a cabo una revisión sistemática de la literatura publicada hasta noviembre de 2021. Se seleccionaron ensayos 
clínicos aleatorizados. La medida de resultado principal fue la alopecia (pérdida de cabello superior al 50%) durante y posteriormente 
al tratamiento de quimioterapia. Cuando fue posible, se realizó síntesis cuantitativa de los resultados mediante metanálisis con el 
programa Stata v.15.0. Se estimó el riesgo relativo (RR) de la variable alopecia, utilizando un modelo de efectos aleatorios siguiendo 
el método de Mantel-Haenszel. La heterogeneidad estadística de los resultados se evaluó gráficamente y mediante el test de la χ2 y 
el estadístico I2 de Higgins. Se realizaron análisis de sensibilidad y análisis de subgrupos.

RESULTADOS // Se incluyeron 13 estudios con un total de 832 participantes (97,7% de mujeres). En la mayoría de los estudios, los 
agentes quimioterapéuticos principales aplicados fueron las antraciclinas o la combinación de antraciclinas y taxanos. Los resultados 
obtenidos indican que el ECC reduce la aparición de la alopecia un 43% frente al grupo control (RR=0,57; IC95%=0,46 a 0,69; k=9; 
n=494; I2=63,8%). No se encontró una diferencia estadísticamente significativa entre la eficacia de sistemas de enfriamiento auto-
matizados y no automatizados (P=0,967). No se registraron eventos adversos graves a corto o medio plazo relacionados con el ECC.

CONCLUSIONES // Los resultados sugieren que el ECC contribuye a prevenir la alopecia secundaria a la quimioterapia.

PALABRAS CLAVE // Alopecia; Quimioterapia; Enfriamiento del cuero cabelludo; Revisión sistemática; Eficacia; Seguridad.

RESUMEN

BACKGROUND // Alopecia is one of the most common adverse effects of chemotherapy, having a significant impact on the quality 
of life of patients who suffer from it. Among the interventions available for its prevention, scalp cooling (SC) is the most widely used. 
The aim of this study was to assess the efficacy and safety of the use of SC systems during chemotherapy sessions for the prevention 
or the reduction of the extent of chemotherapy-induced alopecia.

METHODS // A systematic review of the literature published up to November 2021 was carried out. Randomized clinical trials were selected. 
The main outcome measure was alopecia (hair loss>50%) during and after chemotherapy treatment. When possible, a quantitative synthesis 
of the results was performed through meta-analysis using the Stata v.15.0 software. The risk ratio (RR) of the variable alopecia, was estimated 
using a random effects model following the Mantel-Haenszel method. Statistical heterogeneity of the results was evaluated graphically and 
through the test of heterogeneity χ2 and the Higgins I2 statistic. Sensitivity analyses and subgroup analyses were performed.

RESULTS // 13 studies were included, with a total of 832 participants (97.7% women). In most studies, the main chemotherapy treat-
ment applied was anthracyclines or the combination of anthracyclines and taxanes. The results obtained indicate that SC prevents 
alopecia (loss>50%) by 43% compared to the control group (RR=0.57; 95% CI=0.46 to 0.69; k=9; n=494; I2=63.8%). No statistically 
significant difference was found between the efficacy of automated and non-automated cooling systems (P=0.967). No serious short- 
or medium-term adverse events related to SC were recorded.

CONCLUSIONS // The results suggest that scalp cooling contributes to the prevention of chemotherapy-induced alopecia.

KEYWORDS // Alopecia; Chemotherapy; Scalp cooling; Systematic review; Efficacy; Safety.
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INTRODUCCIÓN

LA ALOPECIA SECUNDARIA A LA QUIMIOTE-
rapia (ASQ) se define como la pérdida pro-
nunciada de cabello en su fase de crecimiento 
activo debido a un evento que impide la activi-
dad mitótica o metabólica en el folículo piloso, 
causado por la acción de los medicamentos 
citotóxicos empleados en el tratamiento qui-
mioterapéutico (1). Si bien la ASQ puede darse 
en toda área corporal con vello terminal, su 
aparición es especialmente común y grave 
en lo que respecta al cuero cabelludo (2). Por 
lo general, es reversible una vez suspendida 
la terapia (3). La ASQ es uno de los efectos 
adversos más comunes de la quimioterapia (4) 
y tiene un impacto importante sobre la cali-
dad de vida de los/las pacientes que la pade-
cen, especialmente en términos psicológicos y 
sociales, que se manifiesta con elevados nive-
les de ansiedad y/o cambios en las relacio-
nes interpersonales (5). Esto puede afectar a 
la aceptabilidad del tratamiento quimiotera-
péutico por parte de los/las pacientes e impli-
car, en algunos casos, el retraso o el completo 
rechazo del mismo (6).

Tanto la gravedad como la incidencia de 
ASQ, estimada en un 65% a nivel global (4), 
pueden variar de manera considerable depen-
diendo del agente quimioterapéutico particu-
lar recibido, la dosis y el protocolo de admi-
nistración empleados (3,7). Así, por ejemplo, 
se ha observado que la combinación de dos o 
más agentes quimioterapéuticos suele gene-
rar una mayor pérdida capilar que el trata-
miento con agentes únicos (4). 

Entre las intervenciones disponibles para 
la prevención de la ASQ, el enfriamiento del 
cuero cabelludo (ECC) es la que cuenta con un 
uso más extendido. Actualmente, son varios 
los sistemas de ECC disponibles en el mer-
cado. Estos consisten generalmente en un 
casco o gorro relleno de fluido refrigerante y 
se clasifican como sistemas no automatizados 
(los cuales requieren una preparación previa 
y la sustitución periódica del dispositivo por 

parte del personal clínico) o bien como siste-
mas automatizados (que están equipados con 
un termostato que mantiene refrigerado conti-
nuamente el fluido empleado) (8).

Para obtener el beneficio profiláctico del 
ECC se ha establecido como necesario que el 
cuero cabelludo alcance una temperatura sub-
cutánea inferior a los 22 ºC (9), el equivalente a 
una temperatura epicutánea de 19 ºC (10), aun-
que parece que podrían alcanzarse mayores 
efectos preventivos a temperaturas cercanas a 
los 15 ºC (11). Sin embargo, no existe suficiente 
evidencia ni consenso al respecto, ni tampoco 
en cuanto a cuál debe ser la duración de la 
intervención para lograr un efecto significativo.

El objetivo de este estudio fue identificar, 
evaluar y sintetizar la evidencia disponible 
sobre la seguridad y eficacia clínica del ECC 
para la prevención de la ASQ. Este estudio se 
basa en un Informe de Evaluación de Tecno-
logías Sanitarias solicitado a la Red Española 
de ETS (RedETS) por el Ministerio de Sanidad 
español y dirigido a informar las decisiones 
de política sanitaria y clínicas en el manejo de 
los pacientes que van a recibir quimioterapia.

MATERIAL Y MÉTODOS

SE REALIZÓ UNA REVISIÓN SISTEMÁTICA 
(RS) de la literatura disponible siguiendo la 
metodología de la colaboración Cochrane (12) 

y presentada siguiendo las directrices de la 
declaración PRISMA (Preferred Reporting Items 
for Systematic reviews and Meta-Analyses) (13). 
El protocolo de la revisión fue registrado en 
PROSPERO (registro: CRD42021271846).

Fuentes de información y estrategia de bús-
queda. Se realizaron búsquedas (31/5/2021) en 
las bases de datos MEDLINE (Ovid), EMBASE  
(Elsevier), WOS (Clarivate Analytics) y Cochrane  
(Wiley). La estrategia de búsqueda se diseñó 
inicialmente para MEDLINE, combinando 
vocabulario controlado junto con términos en 
texto libre. No se aplicaron restricciones por 
fecha ni por idioma de publicación. Esta estra-
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tegia fue posteriormente adaptada a las demás 
bases de datos consultadas. Las estrategias de 
búsqueda completas están disponibles en el 
Anexo I. Con el objetivo de identificar posibles 
estudios adicionales, se examinaron los lista-
dos de bibliografía de los estudios selecciona-
dos y se comprobaron en Google Scholar dichos 
estudios citados. También se creó un servicio 
de alertas de nuevas publicaciones en las bases 
de datos consultadas, que estuvo activo hasta 
noviembre de 2021.

Criterios de selección. Se seleccionaron los tra-
bajos que cumplieron los siguientes criterios: 

1 )  Diseño: ensayo clínico aleatorizado (ECA).

2 )  Participantes: personas con cáncer en 
tratamiento de quimioterapia intravenosa 
alopeciante. 

3 )  Intervención: uso de cualquier sistema de 
ECC durante la administración de quimio- 
terapia. 

4 )  Comparador: cuidado habitual (ausencia de 
ECC) o uso de sistema alternativo de ECC. 

5 )  Resultados: solo se incluyeron estudios 
que informaron extensión de la alopecia 
durante y/o posteriormente al tratamiento 
de quimioterapia. 

Además, se consideraron: efectividad del 
tratamiento de quimioterapia; eventos 
adversos relacionados con el uso del dis-
positivo; calidad de vida relacionada con la 
salud (CVRS); otros resultados o experien-
cias del cuidado informados por pacientes. 

6 )  Tipo de publicación: estudios publicados 
completos. 

7 )  Idioma: estudios publicados en inglés, 
francés y español. 

8 )  Fecha de publicación: sin límites.

Selección de los estudios. Cuatro revisores eva-
luaron, por pares y de forma independiente, 
los títulos y resúmenes de todas las referencias 
identificadas. Se obtuvieron los artículos com-
pletos de todas las referencias que parecían 
cumplir con los criterios de selección y de aque-
llas para las que el resumen no estaba disponi-
ble. Dos revisores los evaluaron por pares y de 
forma independiente, determinando los estu-
dios definitivamente seleccionados. Las discre-
pancias entre revisores se resolvieron mediante 
discusión y, cuando no hubo consenso, se con-
sultó con un tercer revisor.

Extracción de datos y evaluación del riesgo de 
sesgo. La extracción de datos se realizó utili-
zando una hoja de Excel diseñada ad hoc. Se 
realizó una prueba piloto con dos de los estu-
dios, de manera independiente por parte de 
los cuatro revisores, con el objetivo de uni-
ficar criterios de extracción. El resto de la 
extracción fue llevada a cabo por duplicado. 
La información extraída fue la relativa a la 
identificación del estudio (autores; fecha de 
publicación; país donde se realizó el estudio; 
financiación), diseño y metodología (obje-
tivo y duración del estudio; tamaño de mues-
tra; características de los participantes, de la 
intervención y el comparador; medidas de 
resultados evaluadas), resultados del estudio 
y conclusiones.

El riesgo de sesgo de los estudios seleccio-
nados también fue evaluado por duplicado 
utilizando la herramienta de la Colabora-
ción Cochrane para la evaluación de los ECA,  
RoB 2.0 (14).

Cuando hubo dudas y/o desacuerdos entre 
revisores, se resolvieron mediante discusión 
y, cuando no hubo consenso, se consultó con 
un tercer revisor.

Análisis de los datos. Se realizó una sínte-
sis cuantitativa de los resultados mediante 
metanálisis, usando el comando metan del 
programa Stata en su versión 15.0 (Stata-
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Corp, College Station, Texas). Se estimó el 
riesgo relativo (risk ratio, RR) de la variable de 
resultado principal alopecia (definida como 
caída del cabello superior al 50%), usando 
un modelo de efectos aleatorios siguiendo el 
método de Mantel-Haenszel (15). En los análi-
sis se incluyeron los estudios que informaron 
de la ausencia de evento (alopecia). La hete-
rogeneidad estadística en los resultados fue 
evaluada mediante la representación gráfica 
de los efectos estimados y sus intervalos de 
confianza del 95% (IC95%), y mediante el test 
estadístico de heterogeneidad de la χ2, al que 
se le aplicó un criterio conservador del nivel 
de significación, usando un P-valor menor 
de 0,01. También se obtuvo el estadístico de 
la I2 de Higgins para calcular el porcentaje de 
variabilidad debida a heterogeneidad entre 
estudios y no al azar (16). La heterogeneidad 
se estimó alta por encima del 75%, moderada 
entre 25% y 75%, y baja por debajo del 25%.

En los casos en los que se encontró un fun-
damento clínico o metodológico, se llevó a 
cabo un análisis de sensibilidad, excluyendo 
un estudio cada vez. Si los resultados mante-
nían el efecto en una misma dirección, mag-
nitud y significación estadística, se concluyó 
que la estimación era robusta. Además, para 
avanzar en la personalización de las decisio-
nes clínicas, se realizaron análisis de subgru-
pos según: tipo de sistema de ECC (no auto-
matizado frente a automatizado); agente qui-
mioterapéutico principal (antraciclina frente 
a antraciclina y taxano); y tipo de cáncer 
(mama frente a otros).

Evaluación del sesgo de publicación. El poten-
cial sesgo de publicación se analizó mediante 
el test de Egger y realizando inspecciones 
visuales del diagrama de embudo (funnel 
plot) (16,17), obtenidos mediante los comandos 
metabias y metafunnel en la versión 15.0 del 
Stata, respectivamente.

Calificación de la calidad de la evidencia.  
Se realizó una evaluación de la certeza de la 
evidencia por desenlace usando el sistema  

Grading of Recommendations Assessment, Deve-
lopment, and Evaluation (GRADE), teniendo  
en cuenta los siguientes dominios: riesgo de 
sesgo, imprecisión, inconsistencia, indireccio-
nalidad y sesgo de publicación (18). Se desarro-
llaron perfiles de evidencia por comparación 
y se calificó la calidad global de la evidencia 
como alta, moderada, baja o muy baja.

RESULTADOS 

Resultado de la búsqueda bibliográfica y 
características de los estudios incluidos. De 
un total de 517 referencias obtenidas en la con-
sulta de todas las bases de datos electrónicas, 
una vez eliminadas las duplicadas, se seleccio-
naron finalmente 13 estudios (19-31) [FIgurA 1].  
El listado de artículos excluidos en la evalua-
ción a texto completo está disponible en el 
Anexo II. Las principales características de los 
estudios se muestran en la TAblA 1.

Entre los 13 estudios seleccionados, todos 
ellos publicados en inglés entre 1977 y 2021, se 
aleatorizó a un total de 832 participantes, muje-
res en su mayoría (97,7%). La edad media se 
sitúo en 52,8 años (desviación estándar:±3,3), 
con un rango entre los 20 y los 81 años. El por-
centaje promedio de pérdidas en el segui-
miento fue del 23,2%. Ocho estudios incluye-
ron únicamente pacientes con cáncer de mama 
(20-24,28,29,31); en cuatro la muestra fue hetero-
génea en cuanto al tipo de cáncer que padecían 
los/las participantes (19,26,27,30); y un estudio 
no proporcionó información al respecto (25). 
El principal agente quimioterapéutico recibido 
fueron las antraciclinas (19,24-26,30) o la combi-
nación de antraciclinas y taxanos (20-23,28,31).

Los estudios presentaron cierta variabilidad 
en cuanto a los tipos de sistemas de ECC eva-
luados y el comparador. Nueve estudios eva-
luaron sistemas no automatizados (19,20,24-30) 
y cuatro evaluaron sistemas automatizados  
(21-23,31). En 11 estudios, el ECC fue comparado 
con la ausencia de intervención (20-24,26-31), 
mientras que en los dos estudios restantes se 
comparan dos sistemas de ECC diferentes (19,25).
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Figura 1
Diagrama de flujo PRISMA del proceso de selección de estudios.
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Riesgo de sesgo de los estudios incluidos.  
La FIgurA 2 muestra la valoración del riesgo de 
sesgo de los estudios. El riesgo de sesgo gene-
ral se consideró alto para 12 de los 13 estudios 
(92,3%) (19-21,23-31) y bajo únicamente en Nan-
gia et al. (22) Los juicios detallados para cada 
dominio de riesgo de sesgo están disponibles 
en el Anexo III. 

Síntesis de resultados. Los resultados de todos 
los metanálisis, los análisis de sensibilidad y 
de subgrupos están disponibles en el Anexo IV. 
La calidad de la evidencia para las variables 
críticas (alopecia y eventos adversos) fue con-
siderada moderada. En la TAblA 2 se muestra 
el perfil de evidencia.

Alopecia

Nueve estudios (n=494) pudieron incluirse 
en el metanálisis para la comparación ECC 
frente a no intervención (20-22,24,26-28,30,31). 
Todos definieron la alopecia como la pérdida 
del cabello superior al 50%, excepto Kennedy 
et al., que la definieron como la pérdida de 
al menos el 75% (27). Se obtuvo que, en gene-
ral, el ECC reduce el riesgo de alopecia un 
43% frente a la práctica habitual (RR=0,57; 
IC95%=0,46 a 0,69; k=9; n=494; 401 pacientes 
menos con ASQ por cada 1.000) con una hete-
rogeneidad moderada (I2=63,8%) [FIgurA 3].

Alopecia según sistema de ECC utilizado. Se 
obtuvieron efectos similares (P=0,967) tanto 
si el sistema de ECC es no automatizado 
(RR=0,56; IC95%=0,40 a 0,77; I2=66%; k=6; 
n=240; 395 pacientes menos con ASQ por 
cada 1.000) (20,24,26-28,30) como automatizado 
(RR=0,55; IC95%=0,42 a 0,72; I2=68,1%; k=3; 
n=254; 450 pacientes menos con ASQ por cada 
1.000) (21,22,31) [FIgurA 3]. 

Alopecia según agentes quimioterapéuticos 
principales recibidos. Cuatro de los estudios 
incluidos en el metanálisis (n=160) (24,26,27,30) 
utilizaron antraciclinas como agente quimiote-
rapéutico único o principal, y cinco (n=334) (20-

22,28,31) utilizaron la combinación de antracicli-

Figura 2
Riesgo de sesgo de los estudios incluidos.
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nas y taxanos. No se encontraron diferencias 
estadísticamente significativas en el tamaño 
del efecto (P=0,451), si bien en los pacientes 
que recibieron la combinación de antraciclinas 
y taxanos se obtuvo un efecto global del ECC 
ligeramente superior (RR=0,53; IC95%=0,42 
a 0,67; I2=57,2%; k=5; n=334; 452 pacientes 
menos con ASQ por cada 1.000) que en los que 
recibieron únicamente antraciclinas (RR=0,62; 
IC95%=0,43 a 0,89; I2=65,9%; k=4; n=160; 334 
pacientes menos con ASQ por cada 1.000).

Alopecia según el tipo de cáncer. Siete de los 
nueve estudios incluidos en el metanálisis 
(n=450) incluyeron, en su totalidad o mayori-
tariamente (más del 80%), personas con cán-
cer de mama (20-22,24,26,28,31), mientras que dos 
estudios (n=44) (27,30) incluyeron personas con 
diferentes tipos de cáncer. Al analizar los sub-
grupos, no se obtuvo una diferencia estadística-
mente significativa del efecto de ECC (P=0,937). 

Sin embargo, el efecto positivo del ECC resultó 
estadísticamente significativo en las perso-
nas con cáncer de mama, reduciendo el riesgo 
de alopecia un 45% frente al cuidado habi-
tual (RR=0,55; IC95%=0,46 a 0,65; I2=38,9%; 
k=7; n=450; 418 pacientes menos con ASQ por 
cada 1.000), mientras que, en las personas con 
otro tipo de cáncer, no se alcanzó la significa-
ción estadística (RR=0,57; IC95%=0,20 a 1,66; 
I2=80,5%; k=2; n=44).

Eventos adversos

Solo cinco de los estudios incluidos informa-
ron los eventos adversos relacionados con el 
ECC (21,22,25,29,31). A pesar de la preocupación 
por un posible aumento de la probabilidad de 
desarrollar metástasis en el cuero cabelludo, 
solo en dos de esos estudios (21,29) se vigila-
ron los posibles eventos adversos más allá del 
periodo de intervención.

Figura 3
Forest plot para alopecia (pérdida de cabello ≥50%) según tipo de sistema de ECC.

Nota: Los pesos y la prueba de heterogeneidad entre subgrupos provienen del modelo de efectos aleatorios.
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Tres de los estudios evaluaron sistemas 
de ECC automatizado. En Nangia et al. (22), 
28 pacientes (29,5%) del grupo ECC informa-
ron un total de 54 eventos adversos, ninguno 
de ellos considerado grave. En Bajpai et al. (21) 

se registraron un total de 98 eventos adversos 
informados por 22 pacientes (68,8%) del grupo 
ECC, pero tampoco ninguno fue grave. Infor-
man que ningún paciente desarrolló metásta-
sis en el cuero cabelludo durante una mediana 
de seguimiento de 17,1 meses (rango intercuar-
tílico: 13,3-21,8). Por último, en Smetanay et 
al. (31), 31 (81,6%) pacientes intervenidos con 
ECC informaron 163 eventos adversos: escalo-
fríos (81,6%); dolor de cabeza (76,3%); sensa-
ción de pesadez de la cabeza (68,4%); dolor 
en cuero cabelludo (63,2%); dolor de cuello 
(52,6%). Los que se experimentaron más fre-
cuentemente y con cierta intensidad fueron 
los escalofríos y el dolor de cabeza. Dos perso-
nas (5,3%) abandonaron el estudio debido a los 
eventos adversos provocados por el ECC.

Respecto a los dos estudios que evaluaron 
sistemas de ECC no automatizados, en Par-
ker (29) dos de los 12 pacientes (16,7%) tratados 
con ECC sufrieron dolores de cabeza. En los 
12 meses postintervención ningún paciente 
desarrolló metástasis en el cuero cabelludo. 
Por su parte, Dougherty (1996) (25) únicamente 
informa de la ausencia de eventos adversos 
relevantes en los 11 pacientes que informaron 
al respecto.

Calidad de vida

Tres estudios evaluaron la CVRS (21,22,31). Nan-
gia et al. (22) y Smetanay et al. (31), mediante el 
cuestionario EORTC-QLQ Core30 y el módulo 
EORTC-QLQ-BR23 (específico para cáncer de 
mama), no obtuvieron diferencias estadísti-
camente significativas entre los grupos. En el 
estudio de Bajpai et al. (21), donde emplearon 
únicamente el módulo EORTC-QLQ-BR23, se 
observó mejora estadísticamente significativa 
solo en una de las cinco dimensiones de cali-
dad de vida, precisamente la relativa a la ima-
gen corporal (P=0,016). 

Ansiedad y depresión 

Solo Nangia et al. (22) evaluaron los nive-
les de ansiedad y depresión, medidos con la 
escala HADS (Hospital Anxiety and Depression 
Scale). No encontraron diferencias estadísti-
camente significativas entre los tres grupos 
estudiados para ansiedad (P=0,58) ni depre-
sión (P=0,15).

Comodidad

Tres estudios informaron sobre la comodi-
dad de los/las pacientes durante el proceso 
de ECC, con resultados desiguales (21,22,27). En 
Bajpai et al. (21), cuatro de los 33 pacientes que 
recibieron ECC (12,1%) consideraron el pro-
ceso incómodo, mientras que para los 29 res-
tantes (87,9%) fue una experiencia positiva. 
Nangia et al. (22) informan de que la mayoría 
de pacientes (no precisan el número) se sin-
tieron cómodos mientras usaban el disposi-
tivo. En Kennedy et al. (27), el único estudio 
que evaluó un dispositivo de ECC no automa-
tizado, los 10 pacientes informaron de cierto 
grado de incomodidad.

Sesgo de publicación. No se encontró eviden-
cia de sesgo de publicación para la medida de 
resultado principal (alopecia) tanto en el test 
de Egger (P=0,198) como en el diagrama de 
embudo (funnel plot) de los artículos inclui-
dos [FIgurA 4]. 

DISCUSIÓN

LA EVALUACIÓN DE LA EFICACIA Y SEGURI-
dad presentada se basa en los datos deriva-
dos de 13 ECA (n= 832), seis de ellos publi-
cados hace más de 20 años, que analizan los 
efectos del ECC frente al cuidado habitual (no 
ECC) o frente a un sistema alternativo de ECC. 
Los estudios considerados presentan una 
gran variabilidad en cuanto a los dispositivos 
de ECC evaluados, la duración del proceso de 
ECC, los tratamientos de quimioterapia reci-
bidos, el método empleado para evaluar del 
grado de pérdida de cabello y las medidas de 
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resultado secundarias analizadas. La calidad 
de la evidencia global ha sido calificada como 
moderada.

En general, los resultados indican que el 
ECC es efectivo en la prevención de la ASQ. 
Se obtuvo un 43% menos de riesgo de alope-
cia en aquellos que recibieron este tratamiento, 
lo que se traduce en 401 pacientes menos con 
ASQ por cada 1.000 pacientes tratados con qui-
mioterapia. Estos hallazgos son similares a los 
obtenidos en RS previas publicadas en los últi-
mos años (7,32-34). Así, Shen et al. (34) informa-
ron que los pacientes que recibieron ECC tuvie-
ron un 41% menos de riesgo de alopecia en 
relación con los pacientes del grupo de control.

En el análisis por subgrupos realizado se 
obtuvo un efecto similar en sistemas de enfria-
miento no automatizados y en los automatiza-

dos (P=0,967). Sin embargo, el uso de siste-
mas de ECC automatizados podría presentar 
un mayor grado de aceptabilidad tanto por 
parte de los/las pacientes como del personal 
clínico (35).

Solo uno de los tres estudios que evalúan 
CVRS obtienen una mejora con respecto a la 
retención del cabello en el grupo ECC frente 
al de control (21). Sin embargo, esto es clínica-
mente significativo, ya que éste es el objetivo 
mismo del ECC. Ninguno de los tres estudios 
obtiene diferencias en las otras dimensiones 
de CVRS, lo que muestra que otros elementos, 
como el hecho de recibir tratamiento quimio-
terapéutico y su toxicidad, son determinan-
tes importantes de la CVRS en una mujer con 
cáncer (6). Además, carecemos de herramien-
tas de CVRS precisas para medir los efectos de 
la ASQ en la percepción de la imagen corpo-

Figura 4
Diagrama de embudo del potencial sesgo de publicación: alopecia.

Nota: Los pesos y la prueba de heterogeneidad entre subgrupos provienen del modelo de efectos aleatorios.
0,01 1 10
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ral, la sexualidad y el bienestar mental de una 
mujer (36). 

El tipo de régimen de quimioterapia puede 
influir en la eficacia del ECC, ya que los efec-
tos citotóxicos de cada fármaco en el folí-
culo piloso son variables y dependen en gran 
medida de su mecanismo de acción, la dis-
posición del fármaco y el metabolismo/ciné-
tica, así como de la susceptibilidad genética 
del paciente individual (3,7). Sin embargo, no 
se obtuvieron diferencias estadísticamente 
significativas en cuanto al agente quimiotera-
péutico principal recibido.

Los pocos estudios que evaluaron la como-
didad del proceso de ECC (3 estudios) obtuvie-
ron que la mayoría de pacientes consideraron 
a los dispositivos automatizados como razo-
nablemente cómodos, mientras que todas las 
personas intervenidas con los no automatiza-
dos manifestaron cierta incomodidad. La inco-
modidad y los efectos secundarios pueden 
contribuir a la interrupción temprana del ECC, 
mientras que el percibir que el cabello vuelve 
a crecer más rápido después del tratamiento 
influye en la decisión de continuar (37,38). Adi-
cionalmente, dado que el proceso de enfria-
miento logra prevenir la ASQ reduciendo el 
efecto de los fármacos citotóxicos sobre el 
cuero cabelludo, una preocupación que surge 
es que la utilización del ECC podría estar aso-
ciada a un mayor riesgo de posterior apari-
ción de metástasis en esta zona. La evalua-
ción de posibles efectos adversos en los estu-
dios incluidos se limita al corto y medio plazo, 
lo que impide asegurar la ausencia de este 
evento adverso grave a medio-largo plazo. 
Tal es así que los autores de uno de los estu-
dios incluidos (22) manifiestan esta preocupa-
ción e informan que, en consecuencia, segui-
rán a los pacientes participantes en su estudio 
durante 5 años tras la finalización de la inter-
vención. En este sentido, Rugo et al. (2017), en 
su revisión con metanálisis de estudios obser-
vacionales (n=1.959), con seguimientos más 
prolongados (media ponderada de 43 meses), 
concluyen que es muy poco probable que el 

ECC aumente la incidencia de metástasis en 
el cuero cabelludo en pacientes con cáncer de 
mama en estadio temprano que reciben qui-
mioterapia adyuvante (39). Sin embargo, conti-
núa existiendo una ausencia de estudios lon-
gitudinales en pacientes con cáncer de mama 
avanzado que permitan evaluar el riesgo de 
metástasis sistémica a largo plazo debido al 
uso de ECC en estos pacientes (21). 

La principal limitación de esta RS, derivada 
de la metodología, es la posibilidad de que no 
se hayan incluido en el análisis estudios rele-
vantes como resultado de su no publicación, 
porque estén publicados en una lengua dis-
tinta del inglés, castellano o francés, o por 
haberse publicado en revistas no indexadas. 
Otras limitaciones son debidas a las carac-
terísticas de los estudios incluidos, como: el 
tipo de intervención evaluada, que no per-
mite el cegamiento ni del personal sanita-
rio ni del paciente; el pequeño tamaño mues-
tral; o la presencia de alto riesgo de sesgo en 
todos menos uno de ellos. Además, la mayoría 
de los estudios incluyen únicamente mujeres 
con cáncer de mama, por lo que la eficacia del 
ECC para reducir el riesgo de caída del cabello 
en hombres, así como en pacientes con otros 
tipos de cánceres, no pudo establecerse. Adi-
cionalmente, una gran parte de los estudios 
no evaluaron CVRS, ansiedad, depresión, 
comodidad durante la intervención o eventos 
adversos, o bien no recogieron estas variables 
para el grupo control. 

Entre las limitaciones específicas del meta-
nálisis realizado destacan las relacionadas 
con las medidas de resultado. De los 9 estu-
dios incluidos en el análisis, 8 definieron la 
alopecia como la pérdida del cabello superior 
al 50%; sin embargo, uno de ellos consideró 
alopecia como al menos el 75% de la pérdida 
del cabello (27), aunque esta limitación fue 
superada en el análisis de sensibilidad. 

A partir de esta revisión se identifica la 
necesidad de unificar el uso de un método 
específico para evaluar el grado de alopecia 
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en los estudios de ECC, que permita incluir 
el volumen, la longitud, el grosor o la calidad 
del cabello según criterios de la Organización 
Mundial de la Salud (40), así como la satis-
facción del paciente y el impacto en su cali-
dad de vida, ya que considerar únicamente 
la cantidad de cabello puede ser una medida 
de resultado insufi ciente. Llama la atención 
que las mejoras objetivas en la reducción de 
la ASQ no se acompañen de resultados simi-
lares en la autovaloración por parte de las 
pacientes, medidas mediante escalas de CVRS 
y de ansiedad/depresión, en los estudios que 
proporcionan información. Esto nos permite 
hipotetizar sobre la posible progresiva acepta-
ción social de la ASQ con respecto a evidencia 
previa (41,42). A pesar de la literatura creciente 
durante la última década, que incluye resulta-
dos y experiencias informadas por los pacien-
tes como refl ejo de un reconocimiento mun-
dial para poner al paciente en el centro de 
los cuidados, son escasos los estudios selec-
cionados que informan estas variables, las 
cuales permiten incluir la perspectiva de los 
pacientes, en tanto expertos, así como facili-
tar su participación en la toma de decisiones 
clínicas. Incorporar dicha perspectiva es parte 
integral de la calidad y la efi cacia de la aten-

ción de la salud (43). Paralelamente a la nece-
sidad de generalizar las medidas de efi cacia 
que combinen variables objetivas y autoper-
cibidas, en este caso concreto, sería conve-
niente examinar cualitativamente la impor-
tancia que diferentes subgrupos sociales (por 
género, edad, clase social, etc.) conceden en 
la actualidad y en nuestro contexto a la ASQ.

En conclusión, parece que existe eviden-
cia científi ca moderadamente sólida de que la 
intervención de ECC reduce el grado de pér-
dida de cabello en pacientes sometidos a tra-
tamientos quimioterapéuticos frente a la no 
intervención. Sin embargo, los resultados se 
evaluaron en un corto periodo de tiempo tras 
la quimioterapia. Se requieren estudios con 
períodos de seguimiento más prolongados 
para confi rmar la seguridad de este tipo de sis-
temas de enfriamiento.
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Anexo I
Estrategias de búsqueda.

MEDLINE

1)  (chemotherapy-induced hair loss or chemotherapy-induced alopecia or chemotherapy-related alopecia or “CIA”).
ti,ab.

2)  (chemotherapy adj5 (alopecia or hair loss or baldness)).ti,ab.
3)  (alopecia or hair loss or baldness).ti,ab.
4)  1 or 2 or 3
5)   (cooling scalp or scalp cooling or scalp-cooling or scalp hypothermia or cooling cap or hypothermic cap or scalp 

cyrogenic or cold cap or cooling system* or Hypothermia).ti,ab.
6) (dignilife or dignicap).ti,ab.
7) (elastogel or Penguin Cold Caps).ti,ab.
8) 5 or 6 or 7
9) 4 and 8

EMBASE

1)  ‘chemotherapy-induced hair loss’:ti,ab OR ‘chemotherapy-induced alopecia’:ti,ab OR ‘chemotherapy-related alope-
cia’:ti,ab OR ‘cia’:ti,ab

2) (chemotherapy NEAR/5 (alopecia OR ‘hair loss’ OR baldness)):ti,ab
3) alopecia:ti,ab OR ‘hair loss’:ti,ab OR baldness:ti,ab
4) #1 OR #2 OR #3
5)  ‘cooling scalp’:ti,ab OR ‘scalp cooling’:ti,ab OR ‘scalp-cooling’:ti,ab OR ‘scalp hypothermia’:ti,ab OR ‘cooling cap’:ti,ab 

OR ‘hypothermic cap’:ti,ab OR ‘scalp cyrogenic’:ti,ab OR ‘cold cap’:ti,ab OR ‘cooling system*’:ti,ab OR hypothermia:-
ti,ab

6) dignilife:ti,ab OR dignicap:ti,ab
7) elastogel:ti,ab OR ‘penguin cold caps’:ti,ab
8) #5 OR #6 OR #7
9) #4 AND #8

COCHRANE

1)  (chemotherapy-induced hair loss or chemotherapy-induced alopecia or chemotherapy-related alopecia or “CIA”)
2) (chemotherapy NEAR/5 (alopecia or hair loss or baldness))
3) (alopecia or hair loss or baldness)
4) #1 or #2 or #3
5)  (cooling scalp or scalp cooling or scalp-cooling or scalp hypothermia or cooling cap or hypothermic cap or scalp 

cyrogenic or cold cap or cooling system* or Hypothermia)
6) (dignilife or dignicap)
7) (elastogel or Penguin Cold Caps)
8) #5 or #6 or #7
9) #4 and #8

WOS

1)  (TI= (“chemotherapy-induced hair loss” or “chemotherapy-induced alopecia” or “chemotherapy-related alopecia” 
or “CIA”) or AB= (“chemotherapy-induced hair loss” or “chemotherapy-induced alopecia” or “chemotherapy-related 
alopecia” or “CIA”) ) 

2) TS= (chemotherapy NEAR/5 (alopecia or “hair loss” or baldness) ) 
3) TS= (alopecia or “hair loss” or baldness) 
4) #3 OR #2 OR #1 
5)  (TI= (“cooling scalp” or “scalp cooling” or “scalp-cooling” or “scalp hypothermia” or “cooling cap” or “hypothermic 

cap” or “scalp cyrogenic” or “cold cap” or “cooling system*” or Hypothermia) or AB= (“cooling scalp” or “scalp 
cooling” or “scalp-cooling” or “scalp hypothermia” or “cooling cap” or “hypothermic cap” or “scalp cyrogenic” or 
“cold cap” or “cooling system*” or Hypothermia) ) 

6) TS= (dignilife or dignicap) 
7) TS= (elastogel or “Penguin Cold Caps”) 
8) #7 OR #6 OR #5 
9) #8 AND #4
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Anexo II
Estudios excluidos en la evaluación a texto completo.

Referencia Motivo de 
exclusión

Identificados a través de la consulta de bases de datos

Alexopoulos CG et al. A new technique of scalp cooling in preventing alopecia induced by 
anticancer chemotherapy. Eur J Cancer. 1999; 35: S378-S378. Abstract

Altundag K. Do systemic recurrences increase after the use of scalp cooling in patients 
treated for breast cancer with chemotherapy? J BUON. 2017 Sep-Oct;22(5):1362-1363. Diseño

Bafaloukos D et al. Scalp-cooling for the prevention of chemotherapy-induced alopecia: 
Efficacy, tolerance and impact on self-image, anxiety and quality-of-life among cancer 
patients. Supportive Care Cancer. 2011; 19 (2):S306.

Abstract

Bajpai J et al. Randomised controlled trial of scalp cooling for the prevention of 
chemotherapy induced alopecia. Breast. 2020 Feb;49:187-193. Abstract

Boyle F et al. Australian Implementation of scalp cooling for prevention of chemotherapy 
induced alopecia. Asia-Pac J Clin OncolVol. 2014;10. Abstract

Breed WP. Response to "Hair 'regrowth' during chemotherapy after scalp cooling technique". 
Int J Dermatol. 2016 Aug;55(8):e465. Diseño

Brewer D et al. Scalp cooling for chemotherapy induced alopecia: devising and implementing 
a unified trust policy. Eur J Cancer.1999; 35: S32. Abstract

Brower V. Scalp cooling and hair loss during breast cancer chemotherapy. Lancet Oncol. 2017 
Apr;18(4):e199. Diseño

Brown FG et al. Evaluation of scalp cooling in chemotherapy induced alopecia. Medical and 
Pediatric Oncology. 1983; 11(3):216. Abstract

Campennì G et al. Preventing chemotherapy-induced alopecia by scalp cooling: preliminary 
data from a study on the efficacy and safety of dignicap® system in breast cancer patients. 
Annals of Oncology 27. 2016; iv63.

Abstract

Conley et al. Improving Outcomes for Chemotherapy Induced Alopecia: Implementation of a 
Scalp Cooling Service with FDA approved devices. Oncol Nurs Forum. 2018 Abstract

Chae JW et al. Chemotherapy drug concentrations in hair follicles: a potential biomarker to 
monitor the effectiveness of scalp cooling for chemotherapy-induced alopecia. Support Care 
Cancer. 2018 Nov;26(11):3669-3670. 

Diseño

Christodoulou C et al. Scalp metastases and scalp cooling for chemotherapy-induced alopecia 
prevention. Ann Oncol. 2006 Feb;17(2):350. Diseño

Dönmez AA et al. The effect of scalp cooling on chemotherapy induced hair loss on breast 
cancer patients. 2014; 10:189. Abstract

David J et al. Scalp cooling to prevent alopecia. Nurs Times. 1987 Aug 12-18;83(32):36-37 Diseño

De Vires N et al. Scalp Cooling as a method of avoiding alopecia in cancer patients receiving 
chemotherapy. Eur J Cancer. 2002: S134-S135. Abstract
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Anexo II (continuación)
Estudios excluidos en la evaluación a texto completo.

Referencia Motivo de 
exclusión

Identificados a través de la consulta de bases de datos

Dean JC et al. Prevention of doxorubicin-induced hair loss with scalp hypothermia. N Engl J 
Med. 1979 Dec 27;301(26):1427-1429. Diseño

Dean JC et al. Scalp hypothermia: a comparison of ice packs and the Kold Kap in the 
prevention of doxorubicin-induced alopecia. J Clin Oncol. 1983 Jan;1(1):33-37. Diseño

Deengar A et al. Decreased rates of chemotherapy-induced alopecia in patients receiving 
chemotherapy (including anthracyclines) with use of scalp-cooling devices. Cancer Res. 2020; 80(4). Abstract

Di Giacomo et al. Digital innovation in oncological primary treatment for well-being of 
patients: Psychological caring as prompt for enhancing quality of life. Current Oncology. 2021; 
28(4): 2452-2465

Medida de 
resultado

Dixonhughes J et al. Scalp Cooling and Cyto-Toxic Drugs. Medical Journal of Australia. 1984; 
140(11): 686. Diseño

El-saka RO et al. Scalp cooler efficacy to reduce anthracycline-induced alopecia and its QOL 
impact in breast cáncer. J Clin Oncol. 2009; 27(15): e13539. Abstract

Fiebig HH et al. Scalp hypothermia for 2 hours prevents alopecia after adriamycin based 
chemotherapy. Eur J Cancer. 1997;33.S8:S53-S53. Abstract

Forsberg SA. Scalp cooling therapy and cytotoxic treatment. Lancet. 2001 Apr 
7;357(9262):1134. Diseño

Franke K. Scalp Cooling Device protects from Hair Loss during Chemotherapy. 2017. 647-U20. Idioma

Fried G et al. P109 Scalp cooling system (Thairapy system) in the prevention of alopecia in 
adjuvant CMF chemotherapy for breast cancer. Eur J Cancer.1998; 34: S42. Abstract

Gregory R et al. Prevention of Adriamycin-induced alopecia by scalp hypothermia-the 
relationship to the degree of cooling. Britisth Journal of Surgery. 1982; 68 (11). Abstract

Gregory RP et al. Prevention of doxorubicin-induced alopedia by scalp hypothermia: relation 
to degree of cooling. Br Med J (Clin Res Ed). 1982 Jun 5;284(6330):1674 Diseño

Guglielmi A et al. Scalp cooling system to prevent alopecia: Effectiveness, psychological 
effects and feasibility. European Journal of Cancer 138 (2020): S90. Abstract

Hampton JW et al. Scalp hypothermia and doxorubicin-induced alopecia. Clinical research. 
1997;35 (1): A44. Abstract

Hershman DL. Scalp Cooling to Prevent Chemotherapy-Induced Alopecia: The Time Has Come. 
JAMA. 2017 Feb 14;317(6):587-588. Diseño

Hurk CVD et al. Scalp cooling less expensive than purchasing a wig: Cost-effectiveness study 
of the dutch scalp cooling group. Supportive Care Cancer. 2011; 19 (2):S286-S287. Abstract
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Anexo II (continuación)
Estudios excluidos en la evaluación a texto completo.

Referencia Motivo de 
exclusión

Identificados a través de la consulta de bases de datos

Hurk CVD et al. Impact of chemotherapy-induced alopecia and scalp cooling on the well-being 
of breast cancer patients. Supportive Care Cancer. 2011; 19 (2):S288. Abstract

Kato M. The efficacy of scalp-cooling system for the prevention of chemotherapy-induced hair 
loss in metastatic breast cancer patients treated with eribulin. Ann Oncol. 2018; 29:IX135. Abstract

Kato M. Scalp-cooling by DIGNICAP system for the prevention of chemotherapy-induced hair 
loss in breast cancer patients. J Clin Oncol. 2010. 28.15_suppl:e11034-e11034. Abstract

Katsimbri P et al. Prevention of chemotherapy-induced alopecia using the MSC Cold Cap 
system. Eur J Cancer.1999; 35: S379. Abstract

Kinoshita T et al. Efficacy of Scalp Cooling in Preventing and Recovering From Chemotherapy-
Induced Alopecia in Breast Cancer Patients: The HOPE Study. Front Oncol. 2019 Aug 6;9:733. Diseño

Komen M et al. Results of 20-versus 45-min post-infusion scalp cooling time in the prevention 
of docetaxel-induced alopecia. Supportive Care in Cancer. 2016; 24(6):2735-2741. Comparador

Komen MMC et al. Scalp cooling for chemotherapy-induced alopecia. Nederlands Tijdschrift 
Voor Geneeskunde. 2011; 155(45): A3768-A3768. Idioma

Kurbacher et al. Prevention of chemotherapy-induced alopecia in patients with breast or 
female genital tract cancer using sensor-controlled scalp cooling. Ann Oncol. 2016; 27: VI516 Abstract

Lemieux J. Reducing chemotherapy-induced alopecia with scalp cooling. Clin Adv Hematol 
Oncol. 2012 Oct;10(10):681-682. Diseño

Lundgren-Eriksson L et al. Total prevention of taxoid-induced alopecia by a new model of cold 
cap (dignitana). Eur J Cancer.1999; 35: S376. Abstract

Maseki H et al. The effect of Scalp-Cooling System on the prevention of alopecia after 
chemotherapy. European Journal of Cancer 138 (2020): S53. Abstract

Mirbagheri Z et al. Effect of Using a Cold Cap on Chemotherapy-Induced Hair Loss in Patients 
with Breast Cancer. 2020: 17-23. Idioma

Mols F et al. Scalp cooling to prevent chemotherapy-induced hair loss: practical and clinical 
considerations. Support Care Cancer. 2009 Feb;17(2):181-189. Diseño

Moreno-Arrones O et al. RF-Scalp cooling. Actas Dermosifiliogr. 2017 Dec;108(10):945-946. Diseño

Moylan D et al. The use of scalp hypothermia to ameliorate radiation-induced alopecia. 
Radiation Research. 1982; 91 (2):410 Abstract

Nangia J. Quality of Life Matters: It Is Time to Integrate Scalp Cooling in Routine Clinical 
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Anexo II (continuación)
Estudios excluidos en la evaluación a texto completo.

Referencia Motivo de 
exclusión

Identificados a través de la consulta de bases de datos
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reduce alopecia in patients undergoing chemotherapy for breast cancer. Eur J Oncol Nurs. 
2000 Dec;4(4):246-248. 

Diseño

Rezayee M et al. A pilot evaluation of cold-capping efficacy under real world conditions for 
the prevention of chemotherapy-induced alopecia in early stage breast cancer. Cancer Rer. 
2020; 80 (4).

Abstract

Ron IG et al. Scalp cooling in the prevention of alopecia in patients receiving depilating 
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Anexo II (continuación)
Estudios excluidos en la evaluación a texto completo.

Referencia Motivo de 
exclusión

Identificados a través de la consulta de bases de datos
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Anexo IV
Resultados de todos los metaanálisis, análisis de sensibilidad y análisis de subgrupos.

Medida de resultado/ 
sub-grupo Estudios N Método 

Estadístico

Efecto 
estimado 
(IC95%)

I2  
(%)

Diferencia 
subgrupos
(P-valor)

Test 
Egger

(IC95%)

Pérdida  
del cabello

Total 9 494 RR 0,57 
(0,46; 0,69) 63,8

NA

-1,82 
(-4,84; 1,20)

Sin Kennedy (27)  
ni Smetanay (31) 7 412 RR 0,50 

(0,44; 0,58) 0

Por tipo 
de sistema  

de enfriamiento

- No  
automatizados 6 240 RR 0,56 

(0,40; 0,77) 66

0,97
Sin Kennedy (27) 5 221 RR 0,51 

(0,40; 0,66) 19,9

- Automatizados 3 254 RR 0,55 
(0,42; 0,77) 68,1

Sin  
Smetanay (31) 2 191 RR 0,49 

(0,41; 0,59) 0

Por agentes  
quimiotera- 

péuticos  
principales

- Antraciclina 4 160 RR 0,62 
(0,43; 0,89) 65,9

0,45
Sin Kennedy (27) 3 141 RR 0,55 

(0,41; 0,73) 9,2

- Antraciclina 
y taxano 5 334 RR 0,53 

(0,42; 0,67) 57,2

Sin 
Smetanay (31) 4 271 RR 0,49 

(0,41; 0,57) 0

Por tipo  
de cáncer

- Otro cáncer 
(no mama) 2 44 RR 0,57 

(0,20; 1,66) 80,5

0,94- Mama 7 450 RR 0,55 
(0,46; 0,65) 38,9

Sin 
Smetanay (31) 6 387 RR 0,51 

(0,44; 0,59) 0

No 
automatizados 4 196 RR 0,54 

(0,42; 0,69) 13,7
0,88

Automatizados 3 254 RR 0,55 
(0,43; 0,72) 68,1

Antraciclina 2 116 RR 0,58 
(0,45; 0,77) 0

0,58
Antraciclina 

y taxano 5 334 RR 0,53 
(0,42; 0,69) 57,2

Notas: N: número de participantes; NA: no aplica; RR: risk ratios.




