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Antecedentes

Se conoce como anemia a la disminucion del
contenido de Hb o del nimero de hematies debido
a la pérdida de sangre o a la alteraciéon de la
produccién o destruccion de los propios hematies
(hemélisis).! El término anemia, utilizado incorrec-
tamente como un diagnéstico, en realidad designa
aunconjunto de signosy sintomas.?® La expresion
clinica de la anemia es el resultado de la hipoxia
tisular, y sus signos y sintomas especificos repre-
sentan respuestas cardiovasculares compensado-
ras segun la gravedad y la duracién de la hipoxia.

La anemia se debe cominmente a deficiencias
de hierro, de acido félico y de vitamina B12 y
proteinas, aunque esto Ultimo se presenta con
menorfrecuencia.Otracausacomunson los defec-
tos congénitos en la produccién de Hb (drepano-
citosis y otras hemoglobinopatias, incluyendo la
talasemia);la parasitosis, particularmente paludis-
mo y uncinariasis, también son causa directa e
importante de anemia; ademas, las infecciones
bacterianas puedenagravar unaanemiapersistente.

Epidemiologia
Morbilidad

Desde la década de 1970, varias investigacio-
nes han demostrado una alta prevalencia de ane-

mia en diferentes regiones de México, lo que se
atribuye generalmente a deficienciade hierro. Sin
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embargo, existe evidencia de que otros tipos de
deficienciasestaninvolucradas. En un estudiorea-
lizado por el Instituto Nacional de Nutricion Salva-
dor Zubiran (INNSZ) en nifios de entre 18 y 36
mesesde edad encomunidadesruralesdel Estado
de México, se encontré que 70%de ellos presenta-
ba algin grado de anemia. Estudios de suplemen-
tanciénde hierrode estos mismo nifios, documen-
taron la evidencia de la deficienciade éste como
causa de anemia en un subgrupo, pero en otro
subgrupo la deficiencia fue de vitaminaB12.

En 1993, la Secretaria de Salud, con apoyo del
Instituto de Salud Publicay el INNSZ, llevé a cabo
un estudio en 236 niflos menores de cuatro afios;
se encontré que casi 37% tenia valores de hemo-
globinamenores a 11.7g/dly 10% menores a 10g/
dL, indicador de anemia severa.

EnlaEncuestaNacional de Nutricionde 1988 se
obtuvo informacién sobre concentraciones de he-
moglobinaen casi 20 mil mujeres de 12 a 49 afios.
Se encontr6 que extrapolando los datos a todo el
pais, 430 mil mujeres (2.0%) tienen concentracio-
nes inferioresa 10.0g/dl y 625 mil mujeres (2.9%)
presentan concentraciones entre 11.0 y 11.9 g/dl.
Es decir, que en el grupo de edad de 12 y 49 afios,
cerca de 2.5 millones de mujeres muestran algun
grado de anemia.*

Muchas investigaciones se han concentrado en
la dieta, lo que sin duda proporciona informacién
Gtil, aunque no permite el diagnéstico pleno de la
deficiencia. En otros trabajos se han utilizado mé-
todos bioguimicos, que en algunos casos son difi-
cilesdeinterpretar.® Los resultados obtenidosen la
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Encuesta Nacional de Nutricién revelan que las
demandas de hierro para la mujer embarazada y
en edad reproductiva no son cubiertasadecuada-
mente a través de la dieta. El hecho de que unade
cadasiete mujeres no embarazadasy unade cada
seis embarazadas presenten anemia, indicaclara-
mente que éste es unproblemadesalud publicaen
México. La anemia esta relacionada con una serie
de consecuencias funcionales y con una disminu-
cién en la respuestainmune, sobre todo en muje-
res embarazadas, situacion que puede tener impli-
caciones mayores en cuanto a la morbilidad en
poblacionesqgue viven en condicionesprecariasde
higiene.>¢

También se han realizado diversos estudios
epidemiolégicos en diferentes regiones del pais,
incluyendo zonas rurales y urbanas, donde se
encuentra una alta prevalencia de anemia por
deficienciade hierro; se evalué la respuestaa la
suplementacién con hierroy se encontré una ade-
cuadarespuestaaltratamiento. Sinembargo, exis-
ten casos en donde la concentracion de la hemog-
lobinano mejorapor la suplementaciény en donde
la anemia puede estar asociada con la deficiencia
de otros nutrimentos.

De igual forma, se han identificadolas conse-
cuencias de la deficienciade hierroy se ha encon-
trado unareducciénen lavelocidad de crecimiento
asicomo unadisminucion en pruebas de intefligen-
cia en escolares. Los individuos que sufren enfer-
medades hepdticas, renales, fiebre y desnutricion,
o los donadores de sangre, tienen mayor riesgo de
presentar esta deficiencia."

Mortalidad

Respectoala mortalidad, en un andlisis especi-
fico entre 1990y 1996, la tasa mas alta se registrd
en 1990 (5.21 por 100 mil habitantes); a partir de
ese afio disminuy6 hasta llegar a 4.52 por 100 mil
habitantes en 1996. La poblacién en los extremos
de lavidaeslamas afectada (Figural). En 1990la
tasaen menores de un afio fue de 14.2 por 100 mil
nacidos vivos registrados, mientras que para el
grupo de 65y mas fue de 70.5 por 100 mil habitan-
tes. Para1996latasadisminuyéen el primer grupo
43.6% y en el segundo grupo 13.4% (Figura 2).
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Figura 1. Tendencias de mortalidad por anemias en México,
1990-1996.
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Figura 2. Mortalidad por anemias por grupo de edad en
México, 1990-1996.

Comparando la mediana calculada de 1990 a
1996 con la tasa de 1996 se observa una disminu-
cion de ésta en los grupos de edad de cinco a 14
afios (18.1%); le sigue el grupo de uno a cuatro
(17.5%). Laanemiasideroblasticatansolo en 1996
fue la de mayor porcentaje como causa de morta-
lidad (46.0%) y el segundo lugar se encontré en la
deficiencia de algin micronutriente (44.9%) del
total de las defunciones por anemias; el género
femenino es el méas afectado por la mortalidad por
anemias (tasa de 4.7 por 100 mil habitantes).
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Cuadro I. Mortalidad por anemias segin grupo
de edad, México 1996

Grupode Defunciones TAM* MTM*™™  PV1
edad

<1 192 17.2 20.3 -12.7
1-4 164 3.7 4.2 -17.5
5-14 143 13 15 -18.1
15-24 191 1.9 2.0 -2.2
25-44 405 3.1 3.6 -7.4
45-64 611 11.3 12.7 -1.2
65y mas 2501 126.4 1189 -7.8
N.E. 14

Total 4221 8.9 9.3 -5.3

Fuente: Secretariade Salud/DGE.

TAM = Tasa ajustada de mortalidadde 1996 por un
millén de habitantes segin censo de poblacién de
1990.

**MTM = Mediana de la tasa de mortalidadde 1990 a
1996.

PV1 = Larelaciénentre la TAM de 1996y la MTM de
1990-1996.

Fisiopatogenia

Paraque la cifrade hemoglobinaseaconstante
dentro de los limites de variacién en personas
sanas (alimentadas adecuadamente), se necesita
un equilibrio entre la remocion diaria de glébulos
rojos que alcanzaron el limite de su vida y la
formacion de la misma cantidad por dia en la
medula 6sea. Este equilibrio dependen de los
requerimientos de oxigeno a nivel de los tejidos y
delaaccionde la eritropoyetinaacondicion, desde
luego, de que la médula sea normal (anatémicay
funcionalmente), que se cuente con los nutrientes
requeridos y que la personano tenga algunapato-
logia que interfiera con la eritropoyesis.”

Existen efectos compensadores, siendo el prin-
cipal la mayor capacidad de la Hb para ceder
oxigenoalos tejidos. Esto se debe a dos mecanis-
mos: el primero es la diminucién de pH debida al
acido lactico, lo que produce una desviacién de la
curva hacia la derecha (efectoBohr); el segundo,
maéstardioperomas efectivo, es elaumentode 2.3
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difosfoglicerato{2,3 DGP), que diminuye la afini-
dad de la Hb por el oxigeno. Otro efecto com-
pensador es la redistribucién del flujo sanguineo.
Cuando la Hb es inferior a 75g/l (4.6 mmol/l) entra
en accion otro mecanismo de compensacion, el
aumento del gasto cardiaco merced a la disminu-
cion de la poscarga (disminucion de la resistencia
periféricay de la viscosidad sanguinea)?

Diagnéstico

Para obtener el diagnéstico de deficiencia de
hierro se debe realizar un interrogatoriorigurosos
poniendo énfasis en pérdida de sangre, duracion
de la anemia, historiafamiliar de la enfermedad y
antecedentes de medicacion. El examen tendra
que incluirla busqueda cuidadosade esplenome-
galiay sangre oculta en heces.?

Clasificacion fisiopatogénica de las anemias:'”

I. Anemias por hemorragia.
A. Anemia poshemorragica aguda.
B. Anemia poshemorragica crénica.

II.  Anemias por deficiencias en la eritropoyesis.
A. Anemias hipocrémicas microciticas.
B. Anemias normocrémicas normociticas.
C. Anemias megaloblasticas.

1. Anemiaspordestrucciénexcesivade hematies
(anemias homoliticas).
A. Anemias homoliticas por defectosextrinse-
cos a los hematies.
B. Anemias hemoliticas por defectos intrinse-
cos a los hematies.

Clasificacion morfolégica de las anemias:

|.  Anemiasmicrociticas: VCM<81 fl (disminucién
de la CMHb).

Trastornos de la hemoglobinogénesis.
A. Anemia por deficienciade hierro.
B. Sindromes talasémicos.

1. Anemias macrociticas: VCM>98 {l. Trastornos
en la maduracién nuclear eritroblastica. Ane-
mias megaloblasticas.

11I. Anemias normociticas: VCM= 81-98 fl (insufi-
cienciamedular).
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Trasporte y almacenamiento

El hierro se acopla a la transferrina, una gluco-
proteina sérica de 80Kda, que libera el hierro a los
tejidos de todo el organismo. Cada molécula de
transferrina puede unir dos atomos de hierro. La
suma de todos los sitios de unién de la transferrina
en circulacién constituye la capacidad total de
fijacion de hierro (TIBC) del plasma. El exceso de
hierro se almacena en el organismo en forma de
ferritina o de hemosiderina. Entre 80 y 90% del
hierro que se absorbe se libera a la médula 6sea
para la eritropoyesis.'?

Deficiencia de hierro

El déficit de hierro, es la causa mas frecuente de
anemia, se debe a un aumento enlas necesidades
de hierro y/o a una disminucién de su absorcion.'
Esto se puede presentar durante la menstruacion,
en procesos de hemorragia crénica del tracto di-
gestivo o en mujeres embarazadas cuando no se
administran suplementos. Otras causas posibles
de la disminucién de abosrcién de hierro ocurre
después de una gastrectomia o por sindromes de
malaabsorcion en elintestinodelgadosuperior. En
circunstancias de hemodlisis intravascular crénica,
puede producirse carencia de hierro por hemo-
globinuria y hemosiderinuria crénicas.®®

Puesto que el hierro se absorbe en el duodeno
y la porcién superior del yeyuno, lamayor parte de
hierro estacontenida enla dieta. La absorcién esta
favorecida por la acidez gastrica, que mantiene al
hierro ferrico en forma soluble. Normalmente se
absorbe alrededor de 10% de los 10 a 20 mg de
hierro que se ingieren en una dieta promedio. El
hem se absorbe mucho més rapidamente que el
hierro inorgénico. Hay algunos compuestos que
favorecen la absorciéon, como el citrato y el
ascorbato, y otros que inhiben significativamente
su absorciéon como los tanatos, que se encuentran
en el té, los fitatos de las plantas y los fosfatos. La
absorcion de hierro es compartida con otros meta-
les pesados, tales como el plomo, cadmio y
estroncio. La deficiencia de hierro favorece la cap-
tacién de estos elementos.'?
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Anemiasmegaloblasticas. Sontrastornoscau-
sados por alteracion en la sintesis de ADN. La
mayor parte de las anemias se deben a una
deficienciadecobalamina(vitaminaB12),&cido
félico o ambos. La disminucion de los niveles
de cobalamina ocasiona problemas neuropsi-
coldgicos, sobre todo en los ancianos.2®
Anemiaporenfermedadescrénicas (por déficit
en la reutilizacién de hierro). La caracteristica
mas importante es que la masa eritroide
medular no se expande adecuadamente en
respuesta a la anemia. EI mecanismo fisiopa-
tolégico consiste en que el hierro de los
hematies caducos no puede ser liberado por
las células reticulares para ser utilizado en la
sintesis de hemoglobina por la eritrona; se
observa que las células reticulares retienen
tenazmentealhierro para sureutilizaciény hay
un fracaso en la produccién compensadorade
latransferrina, con movimiento defectuosodel
hierro depositado.’?°

Talasemia. Las talasemiasconstituyen un gru-
povariado de trastornos congénitos en los que
existe un defecto en la sintesis de una o mas
subunidades de hemoglobina; como conse-
cuenciade esto, los hematies son microciticos
o hipocrémicos. Los tipos principales son
talasemiaa y talasemia 3. En latalasemia 3 los
pacientes pueden ser heterocigéticos, homo-
cigéticos o heterocigéticos dobles. Como con-
secuenciadeldesequilibrioen la sintesis delas
cadenas de globina, las talasemias j§ presen-
tan gradosvariables de eritropoyesisineficazy
hemdlisis. Estos pacientes tienen parametros
caracteristicos tanto de eritropoyesis ineficaz
(aumentodel metabolismoplasmaticodel hierro,
disminuciénde laincorporaciéndel hierro alos
hematies) como de hemdlisis periférica. En la
talasemia a las manifestaciones clinicas de-
penden del nimero de genes que hayan sufri-
do delecién. Cuando hay delecién en uno de
los cuatro genes (talasemiaa? heterocigoética)
no hay anomalias hematoldgicas. Los indivi-
duos con delecién en dos de los cuatro genes
poseen hematies microciticos y ligeramente
hipocrémicos, pero sin hemolisis o anemia
importante.?®
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*  Anemia siderobldstica (por déficit en el trans-
porte de hierro). Esta anemia se debe a la
utilizacién inadecuada o anormal del hierro
intracelular en la sintesis de hemoglobina y,
€omo consecuencia, se presenta una sobre-
carga secundaria de hierro. Este tipo de ane-
mia puede ser congénita o idiopaticadebido a
toxinas tales como etanol e isoniacida; ambas
producen anomalias en el metabolismo de la
piridoxina y el plomo, que a su vez inhiben
varios pasos en la sintesis del hem.2®

* Anemia hemolitica. La alteracion de la mem-
brana del eritrocito es lo que conduce a la
hemodlisis; como consecuencia, los macrofa-
gos actuan quitando a las células dafiadas de
la circulacion. En circunstancias extraordina-
rias los dafios son tan grandes que los conte-
nidos intracelulares, incluyendo la hemoglobi-
na, son liberados al plasma; estas particulas
liberadas pueden ocasionar coagulacién
intravascular diseminada. La etiologia se clasi-
fica como intravascular o extravascular. La
primera puede producirse por traumatismos
en el eritrocito, anormalidades en la membra-
na, trastornos metabolicosy alteracionesenla
estructuradelshemoglobinaoen su biosintesis.
En la extravascular, que es la mas frecuente,
loshematies soncaptadospor los macréfagos
en el bazo y el higado (sistema fagocitico
mononuclear) donde son destruidos y digeri-
dos. Las enfermedades congénitas méas co-
munes son: coagulacion intravascular disemi-
nada, trombocitopenia, purpura, sindrome uré-
mico hemolitico, enfermedad valvular de la
aorta o la presencia de valvula artificial del
corazon. !9

Datos de laboratorio

La carenciade hierro se desarrolla con lentitud
y en etapas. La primeraes el agotamiento de los
depdsitos; en ese momento hay anemia sin cam-
bios en el tamafio de los eritrocitos. La ferritina
sérica sera anormalmente baja. Los valores de
ferritina inferiores a 30 pg/l casi siempre indican
reservas ausentes de hierro. La capacidad sérica
total de fijacionde hierro, CSTFH (de inglés, Total
iron-binding capacity, TIBC) aumenta.
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Una vez que se han agotado los depdsitos
continda la formacién de eritrocitos con aporte
deficiente de hierro. Entonces comenzaran a dis-
minuir los valores séricos a menos de 30 ug/dly la
saturacion de transferrina a menos de 15%.

Enlasetapastempranas, el volumen corpuscular
medio (VCM) permanece normal. De manera sub-
secuente cae y el frotis de sangre muestra células
microciticas hipocrémicas. Con la evolucién pro-
gresiva se desarrolla anisocitosis (variaciones en
el tamafio de los eritrocitos),seguida de poiquilo-
citosis (variaciones en la forma de los eritrocitos).
La carenciagrave de hierro producirdun frotis de
sangre periférica caprichoso, con células muy
hipocrémicas, endiana, hipocrémicas en forma del
lapiz y, en ocasiones, pequefios nimeros de
eritrocitos nucleados. La cuenta de plaquetas por
lo regular es normal en la anemia ferropriva leve,
pero esté elevada de manera comun en los casos
mas graves.'®

Tratamiento

El objetivo inicial y basico es identificary tratar
la causa, lo cual no siempre es sencillo, sobre todo
si son pacientes quirargicos. El siguiente paso es
tratar la anemia."”# Por lo cual podemos tomar en
cuenta el siguiente esquema de tratamiento:

1. ldentificary corregir la causa. Es decir, hacer la
historia clinica.

2. Trasfundir paquete globular (Hb menor de 5gf/
dl): trasfusién a través de recambio ante insu-
ficienciacardiaca (esto no siempre es necesa-
rio).

3. Ante la demostracion de deficienciade hierro:
sulfatoferroso 20-30 mg/kg de peso dia por 8-
12 semanas; hierro elemental 4-6 mg/kg de
peso, hierro parenteral (mala toleranciay sin-
drome de mala absorcion).

4. Ante la demostracién de anemia megalo-
blastica: &cido félico y administracion de vita-
mina B 12 en los casos de anemia perniciosa.

5. Eritropoyetina: en anemia secundaria a insufi-
cienciarenal y otras anemias secundarias.

6. Ciclosporina: globulina antitimocito, trasplante
deméduladseaen casosde anemiaaplastica.
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7. Corticoesteroides(otrosinmunosupresoresen
casos de anemias hemoliticas autoinmunes):
enalgunos casos de aplasia purade serie roja.

8. Esplenectomiaenlaanemiahemoliticade tipo
hereditario por microesferocitosis.

Conclusién

Se observa que en las zonas rurales del sur y
sureste del pais hay una alta prevalenciade ane-
mia. La de hierro es la deficienciade nutrimientos
gue mas se ha estudiado mediante indicadores
bioquimicos, tanto en grupos pequefios como en
grandes poblaciones. Ciertamente la baja disponi-
bilidad de hierro en la dieta juega un papelimpor-
tante en la elevada prevalencia observada en el
pais; en los estudios donde se encontré que la
ingestiénde hierroes por arribade lorecomendado,
esto puede ser debido principalmentea los altos
nivelesde plomo (sobretodo enlas grandes ciuda-
des), asicomoalautilizaciondeollasdebarrovidriado,
muy utilizadas en las zonas del sur del pais.

Sin duda, es necesario llevar a cabo acciones
especificas para abatir la deficiencia de estos
nutrimentos, en particular la de hierro. Un estudio
ideal comprenderia una investigacion realizada
simultineamente con muestras suficientes y re-
presentativasde los distintosgrupos de edad, sexo
y estado fisiolégico, sin olvidar los diferentes estra-
tossocialesy econémicosdecadaestadooregion.
Sabemos, sin embargo, que esto exigiriarecursos
econémicos, instrumentales y de personal suma-
mente cuantiosos.
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Las accionesdeberan enfocarse ala suplemen-
tacionrutinaria con hierroa mujeres embarazadas
(apoyando lo establecido en las normas oficiales
de la Secretaria de Salud), y considerar estrategia
de fortificacién de alimentos consumidos comin-
mente.
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