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Efectos y tratamiento de la anemia
perniciosa en la salud del adulto mayor

Effects and treatment of pernicious anemia in

the health of the elderly.

Maria de la Cruz Cardoso-Reyes,* Lizbeth Morales-Castillejos?

Resumen
OBJETIVO: Determinar los efectos de la anemia perniciosa en los adultos mayores.

METODOLOGIA: Bisqueda sistematica de articulos originales segtin las indicaciones
propuestas en la guia PRISMA (Preferred Reporting Items for Systematic reviews and
Meta-Analyses); las bases de datos consultadas fueron PubMed, MedicLatina, Nutrition
Reference Center, Sage Journals, Apa PsycNet, Eric y Food Science Source, con los
ordenadores booleanos AND y OR, bajo las palabras clave Anemia perniciosa, Efectos,
Tratamiento y Adultos mayores, sustentados en MeSH (Medical Subject Heading) y
DeCS (Descriptores en Ciencias de la Salud). Las bisquedas fueron en espanol e inglés,
durante mayo y junio de 2021.

RESULTADOS: Se encontraron 458 items, 379 de éstos se eliminaron debido a criterios
de no inclusion, inconsistencias, articulos no disponibles en texto completo y otras
razones (instrumentos invalidos); se incluyeron y analizaron 30 items. Los efectos de
la anemia perniciosa en adultos mayores encontrados en estos estudios fueron: déficit
cognitivo leve y sindrome demencial, depresion, complicaciones neoplasicas, anemia
mieloptisica y tromboembolismo venoso.

CONCLUSIONES: De acuerdo con la revision de los estudios, destacan diversos factores
que estan implicados en la afectacién en el rendimiento de los adultos mayores, espe-
cialmente cuando se asocian con deficiencia cognitiva, lo que resulta en discapacidad
significativa y reduccion en la calidad de vida.

PALABRAS CLAVE: Anemia perniciosa; vitamina B; adulto mayor; MeSH.

Abstract
OBJECTIVE: To determine the effects of pernicious anemia in elderly.

METHODOLOGY: A systematic search of original articles was carried out according to
the indications proposed in the PRISMA guide (Preferred Reporting ltems for Systematic
reviews and Meta-Analyses); the databases consulted were PubMed, MedicLatina,
Nutrition Reference Center, Sage Journals, Apa PsycNet, Eric and Food Science Source,
with the Boolean AND and OR computers, under the keywords Pernicious anemia,
Effects, Treatment and Older adults, based on MeSH (Medical Subject Heading) and
DeCS (Descriptors of Health Sciences). The searches were in Spanish and English,
during May and June 2021.

RESULTS: Four hundred fifty-eight items were found, 379 of these were removed due
to non-inclusion criteria, inconsistencies, articles not available in full text and other
reasons (invalid instruments); 30 items were included and analyzed in this study. The
effects of pernicious anemia in older adults found in these studies were: mild cognitive
deficit and dementia syndrome, depression, neoplastic complications, myelophthisic
anemia and venous thromboembolism.
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CONCLUSIONS: According to the review of the studies, various factors are highlighted
that are involved in affecting the performance of older adults, especially when they
are associated with cognitive deficiency that result in significant disability and as well

as loss in the quality of life.

KEYWORDS: Pernicious anemia; Vitamin B; Elderly; MeSH.

ANTECEDENTES

El envejecimiento, como proceso universal de
todos los seres vivos, implica diversas interaccio-
nes genéticas de un individuo con el medio que
lo rodea y que a la larga se traduce en pérdida
de funciones fisiologicas."? El envejecimiento
humano es un proceso gradual y adaptativo que
se caracteriza por la disminucién relativa de la
respuesta homeostatica como consecuencia de
una serie de modificaciones morfolégicas, fisio-
|6gicas, bioquimicas y psicolégicas, ocasionadas
por los cambios inmanentes a la edad y al des-
gaste propiciado por las consecuencias del estilo
de vida a lo largo de la vida de cada individuo.
La vejez es una etapa que varia de acuerdo con
cada sociedad y cultura. En los paises en desa-
rrollo como México, se considera el inicio de la
vejez a los 60 afios, mientras que en los paises
industrializados comienza a los 65 afios.?

De acuerdo con el Instituto Nacional de Estadfs-
tica y Geografia (INEGI),* en 2015 la poblacién
mayor de 60 afios representé el 10% y los mayo-
res de 80 afios representaron el grupo con mayor
tasa de crecimiento. Ademds, estimaciones po-
blacionales indican que para 2025 las personas
adultas mayores constituirdn entre el 12 vy el
13% de la poblacién mexicana. Este crecimiento
se desarrollard en un contexto social particular

que es desfavorable para los adultos mayores y
una transicion epidemiolégica caracterizada por
aumento en la prevalencia de las enfermedades
crénicas no transmisibles.

Es frecuente que el efecto del envejecimiento
en el adulto mayor sano no repercuta en la res-
puesta basal de 6rganos y aparatos. Sin embargo,
cuando aparece una situacion de estrés, puede
revelarse una reduccién de la reserva fisiolégica
normal, retrasandose y disminuyendo la respues-
ta compensadora de los sistemas.” Este escenario
es el que aparentemente se encuentra al momen-
to de valorar los cambios que el envejecimiento
provoca en la eritropoyesis. Aunque la anemia
perniciosa no estd asociada directamente con
el envejecimiento, es uno de los padecimientos
mas comunes en este grupo etario.>* Por lo
anteriormente expuesto, esta revision tiene el
objetivo de analizar los efectos de la anemia
perniciosa en la salud de los adultos mayores
reportados en la bibliografia.

Los cambios en estilo de vida, las comorbi-
lidades del adulto mayor y la utilizacion de
diversos farmacos para el tratamiento de estas
comorbilidades generan disminucion de la ab-
sorcion de hierro, cobalamina y acido félico.’
Los cambios en la eritropoyesis, sin embargo,
no son producto del envejecimiento, a pesar
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de que la anemia es un padecimiento comin
en los adultos mayores y es un problema de
salud global debido a su alta incidencia que
va en aumento con cada década de la vida y
la morbilidad y mortalidad en esta poblacién.”
Al respecto, diversos estudios indican que el
envejecimiento no conlleva cambios de la eri-
tropoyesis; sin embargo, la anemia es comdn
en los ancianos y es el trastorno hematico que
mas los afecta, de manera que constituye un
problema de salud en este grupo etario, dada
su vulnerabilidad a contraerla.>®

La prevalencia de la anemia se incrementa con
la edad y segln las caracteristicas especificas
de los ancianos; sin embargo, la deficiencia de
vitamina B,, en muchos casos no se identifica
en las personas de la tercera edad; de acuerdo
con publicaciones recientes, la prevalencia de
esta deficiencia en ancianos es del 17% en otros
paises,' desafortunadamente en México hacen
falta méas estudios que aporten un conocimiento
mas comprensivo de la relacion entre deficiencia
de B,, y su efecto en este grupo de poblacién. Por
ello, surge la necesidad de realizar esta revision
de la bibliografia, la cual pretende analizar los
efectos y diferentes tratamientos prescritos en la
anemia inflamatoria en adultos mayores.

La desnutricién es muy comtn en la poblacion
geriatrica, de causa multifactorial y con graves
consecuencias. La pérdida de proteinas corpo-
rales que resulta de una ingesta insuficiente de
proteinas o, bien, de un aumento de las necesi-
dades en caso de enfermedades, es caracteristica
de la malnutricién.®

La anorexia en el adulto mayor es uno de mu-
chos cambios fisiol6gicos que corresponden a
esta etapa, reduciendo su ingesta energética y
aumentando la probabilidad de desnutricién;
entre los efectos que ocurren son: sarcopenia,
caquexia y cambios en el tubo gastrointesti-
nal.®”

2022; 23 (3)

Para diagnosticar la desnutricion en el adulto
mayor, algunos estudios de metandlisis y revi-
siones sistematicas reportan la utilizacién de la
Mini Nutritional Assessment (MNA) como herra-
mienta de cribado que ayuda a identificar a los
ancianos desnutridos o en riesgo, se compone
de 18 preguntas; una version abreviada de este
cribado que con mayor frecuencia se utiliza
por ser rapida y facil de aplicar es la MNA-SF
que incluye seis componentes: pérdida de peso,
apetito, movilidad, estrés psicolégico, problemas
neuropsicolégicos e IMC.® Sin embargo, el uso
de la MNA no es apropiado en los casos en que
la persona no es capaz de proporcionar informa-
cién confiable sobre si mismo o estd recibiendo
apoyo nutricional a través de la alimentacién por
sonda nasogdstrica.’

La sarcopenia se define como la pérdida progre-
siva de masa y funcién del madsculo esquelético
relacionada con la edad, el término se deriva del
griego sarx (carne) y penia (pobre); es causada
por proteinas de fase aguda que se originan por el
aumento de la actividad de las citocinas entre las
cuales destacan PCR, IL-6, TNF-a. e IL-10, éstas se
producen por un cambio en la produccién de la
albiminay provocan un equilibrio de nitrégeno
negativo y pérdida de masa muscular.”

La caquexia se distingue por pérdida involuntaria
de masa libre de grasa, es decir, masculo, 6rga-
no, tejido, piel y hueso o masa celular corporal,
originada por el catabolismo, asociada con
enfermedades cronicas como cancer y EPOC.78

Uno de los cambios en el tubo gastrointestinal
que comlnmente ocurre es la disminucién de
la secreciéon del acido gastrico y pepsina que
limita el metabolismo de diversos nutrientes,

como la vitamina B,,, hierro y las proteinas; asi
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como la prevalencia de H. pilory y gastritis atré-
fica.” En la actualidad la definicién consensuada
senala que es “un sindrome metabélico com-
plejo asociado con una enfermedad subyacente
caracterizada por la pérdida de mdsculo con o
sin masa grasa. Su caracteristica prominente es
la reduccién del peso en adultos corregido por
retencion de liquidos o la falta de crecimiento
en ninos (excluyendo causas endocrinas).’

Los seres humanos no pueden sintetizar B,
y, por tanto, dependen completamente de
la ingesta dietética, los suplementos o los
alimentos fortificados. La dieta de los adultos
mayores generalmente se ve afectada por los
factores econémicos o emocionales, que a
largo plazo ocasionan deficiencia en su estado
nutricional, generando un efecto negativo en
la salud, el funcionamiento cognitivo, fisico
y la calidad de vida de la poblacion mundial
que envejece.’

Las deficiencias de vitamina B,, en conjunto
con el acido félico son menos frecuentes y en
la mayoria de los casos clinicos ocurren en
combinacion con la falta de hierro.®

La vitamina B, es un nutriente esencial para la
sintesis de ADN celular. Generalmente se acepta
que las necesidades diarias en adultos varian
entre 1y 2 g al dia, actualmente los estandares
recomiendan de 3 a 4 g al dia.?

Sin embargo, los requerimientos de energia en
los ancianos suelen ser menores debido a la
composicién corporal alterada y la actividad
fisica reducida. En ellos se ve la necesidad de
una dieta mas baja en energia, pero mas densa
en nutrientes.®

En el 10 al 15% de los ancianos con anemia se
encuentran concentraciones bajas de vitamina

.Revista de
ematologia

B,,, pero Gnicamente del 1 al 2% llegan a pade-
cer la deficiencia por esta vitamina.®”

La ingesta reducida de alimentos y nutrientes se
debe a la reduccién de apetito que puede ocu-
rrir, debido a la disminucién de la percepcion
sensorial del gusto, la pérdida de piezas dentales
y la polifarmacia. Existe evidencia de ingesta
baja, absorcién alterada y estado bajo de ciertas
vitaminas del complejo B en los adultos mayores,
las vitaminas B,,, B, y B, participan en el meta-
bolismo de la homocisteina, ésta elevada se ha
relacionado con enfermedades cardiovasculares,
deterioro de la funcién cognitiva y demencia.’”

Los alimentos que contienen concentraciones
altas de B, y, a su vez, son excelente fuente
son los higados crudos de res, cerdo y pollo,
contienen 52.8, 25.2 y 44.4 pg/100 g de peso
himedo, respectivamente; otros alimentos con
buena fuente de B, son la leche de rumiantes,
como oveja (0.71 pg/100 g de leche), vaca
(0.35 pg/100 g de leche) y cabra (0.06 pg/100 g
de leche). Los huevos de gallina contienen 9 pg
de B, por 100 g de peso hiimedo de la porcién
comestible, y la mayor parte de la vitamina B,,
se encuentra en la yema de huevo. Los alimentos
vegetales no contienen vitamina B,,.5'%"

Los adultos mayores deben consumir la mayor
parte de la vitamina B, en forma cristalina, es
decir, de suplementos o, bien, alimentos en-
riquecidos, debido a que probablemente esta
forma sea mejor absorbida por los sujetos con
malabsorcién de alimentos y cobalamina.

Las causas de la anemia perniciosa en el adul-
to mayor pueden dividirse en dos grupos de
factores: los ex6genos y enddgenos; entre los
primeros destacan la administracion prolonga-
da de inhibidores de la bomba de protones, la
administracion de metformina, esto debido a
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Mend de administraciéon complementaria para pacientes con deficiencia de vitamina B,

1 manzana . 2 taza de
1(1ta42a d)e yogurt 1 cucharada de 90 g(zdj rsslr)non arAndanos 1 taza de papaya
“H8 camote Mg 10 almendras

Ensalada verde
1 cucharada de arroz
hervido con vegetales

1 taza de fruta cortada en
cubitos

2 rebanadas de pan de
granos enteros

(2.5 pg)

90 g de atlin en agua
(2.5 pg)

1 cucharada de leche
desnatada

(1.3 pg)

Total de vitamina B, : 8.3 pg/dia.

120 g de queso cottage
bajo en grasa
(0.7 pg)
3 cucharadas de
amaranto

Fuente: Santoyo-Sanchez, Aponte-Castillo, Parra-Pefia, Ramos-Penafiel. Revista Médica del Hospital General de México 2015;

78 (3): 144-150.

que provoca antagonismo calcio-dependiente
de la membrana ileal, alcoholismo crénico
y cirugia bariatrica; los factores endégenos
incluyen gastritis asociada con H. pylori o
tipo B, gastritis atréfica autoinmunitaria o
tipo A, y la asociacion de dos haplotipos de
histocompatibilidad HLA-DRB* 103, HLA, in-
suficiencia endocrina pancreatica y sindrome
de Sjogren.'>3

La prevalencia en general de la anemia es del
17% en adultos mayores, en la mayoria de
los casos es causada por deficiencias nutri-
cionales, enfermedades crénicas o por causa
desconocida; la prevalencia de la anemia por
déficit de vitamina B,, es variable: del 5y
60%, en paises industrializados es del 20%."*
En pacientes mayores sanos es del 12% y en
los pacientes mayores enfermos o internados
la prevalencia es del 30 al 40%, su inciden-
cia es de 25/100,000, siendo mds comdn en
personas de ascendencia africana o europea;

sin embargo, extensas series de publicaciones
actuales confirman que puede ocurrir en cual-
quier edad, sexo, raza y continente.'” A pesar
de ello la deficiencia de vitamina B,, sigue
siendo generalizada, con un promedio nacio-
nal del 8.5% en mujeres, pero en prevalencia
al 4% en la regién norte (1.9%) y del grupo
socioeconémico mds alto (3.3%)."°

La vitamina B,, o cobalamina es un cofactor
para dos enzimas: la metionina sintetasa y la
L-metilmalonil-coenzima A mutasa, a su vez,
forma parte de los complejos de tres grupos
de proteinas importantes: el factor intrinseco
(IF), la haptocorrina (HC) y la transcobalamina
(TC), este Gltimo polipéptido es responsable de
la entrega de la vitamina B,, a todas las células
de los tejidos."”

La vitamina B, ingerida en la dieta se separa de

las proteinas animales por la accién de la enzima
pepsina y el acido clorhidrico gastrico y, a su vez

https://doi.org/10.24245/rev_hematol.v23i3.8121
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permite la unién a la glicoproteina haptocorrina
de origen salival y gastrico de la que se disgrega
en el duodeno, esto debido a la activacion de
las proteasas pancreaticas; se absorbe en el ileo
distal posterior al atravesar el intestino delgado
donde se une al factor intrinseco (Fl), que es una
proteina sintetizada en las células parietales del
fondo gastrico con gran resistencia a la protedlisis
y activa en un rango de pH de 3 a 9, este meca-
nismo facilita la absorcién de la vitamina B ,."

La anemia perniciosa es consecuencia del déficit
de la vitamina B, debido a la disminucién del
factor intrinseco (Fl) por atrofia de la mucosa
gastrica, lo que origina un descenso o ausencia
de produccién de acido clorhidrico y como
resultado provoca alteracion en la absorcion de
la vitamina B ,."%%

La anemia perniciosa, que es un trastorno auto-
inmunitario, causa disminucion de la formacién
del factor intrinseco (Fl), por atrofia de la mucosa
gastrica, lo que origina descenso o ausencia de
la produccién de acido clorhidrico, lo que evita
la absorcion de la vitamina B, ,; se ha deducido
que existe un papel de las células T CD4 en la
destruccion de las células parietales del fondo
gastrico.”' Figura 1

En la mayoria de los casos los pacientes cursan
de manera asintomatica, esto debido al lento
progreso de la enfermedad, lo que da tiempo
para que se efectien compensaciones cardio-
pulmonares y en el interior del eritrocito; sin
embargo, en los casos graves se hacen evidentes
las manifestaciones de anemia, como adelga-
zamiento, pérdida de peso, vémito, diarrea
frecuente y estrefiimiento, todo esto causado por
el bajo hematdcrito.*?22

Las manifestaciones hematolégicas se caracte-
rizan por afectacion de las tres lineas celulares:
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anemia, leucopenia y trombocitopenia, cau-
sando sintomas de cada déficit celular, como
astenia, adinamia, palidez mucocutanea,
palpitaciones, dolor tordcico en pacientes
con anormalidades coronarias y petequias. En
algunos casos es comdn que se manifieste el
tinte ictérico debido a una hiperbilirrubinemia
a expensas de la indirecta por hematopoyesis in-
eficaz, que se traduce en hemélisis intramedular.
Solo un tercio de los pacientes refieren sintomas
digestivos, los mas frecuentes son: nauseas, dolor
en el hemiabdomen superior y pirosis.”

La deficiencia de vitamina B, también puede cur-
sar con glositis, ictericia (por hiperbilirrubinemia
indirecta), fiebre y otros sintomas digestivos.**

En términos neurolégicos pueden generarse
defectos en el metabolismo de la mielina que
afecta al encéfalo y a la médula espinal, lo que
conlleva a la pérdida sustancial de la memoria,
alteraciones en el comportamiento, intencionali-
dad de los movimientos, percepcién consciente
del cuerpo y vibracion.?® De manera secundaria
pueden ocurrir trastornos emocionales, como
depresion, angustia y estrés; posterior a la afec-
tacion del sistema nervioso central se afectan
los epitelios del sistema digestivo, urinario y
respiratorio. En el 10% de los casos ocurre hiper-
pigmentacién de la piel y puede estar asociada
con vitiligo autoinmunitario.?

Para el diagnéstico se requiere hemograma
completo, frotis periférico y concentraciones
séricas de B, ,; se considera cuando los valores
son inferiores a 200 pg/mL.**8 El hemograma
debe demostrar anemia, como lo demuestra la
disminucién de la hemoglobina y el hematdcrito
(concentracion de hemoglobina menor de 13 g/
dL en hombres y menor de 12 g/dL en mujeres).
El volumen corpuscular medio (VCM) seria ma-
yor o igual a 100 fl, un hallazgo esperado en la
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Funciones

¢ Sintesis de ADN

® Maduracién celular

e Sintesis de lipidos neuronales

Vitamina B,, haptocorrina
» Complejo vitamina B, /FI

Fisiopatologia
® Disminucion de factor intrinseco

Ingesta de
vitamina B,,-alimentos

|
=)

Separacion (estbmago)
® Pepsina
e Acido clorhidrico géstrico

Vitamina B,, mas haptocorrina salival

Absorcion (ileon terminal)
e Factor intrinseco (células parietales del

fondo gastrico)

* Endocitosis
Torrente sanguineo unido a transcobalamina Il

Almacén (higado)
Disociacion (duodeno)
¢ Proteasas pancredticas

* Destruccién de células parietales
- Anticuerpos versus HK ATPasa de células géstricas atrofia gastrica
Componente autoinmunitario dependiente de LsT y LsB
Relacionado con el gen HLA DR y HLD DQ y activacién anémala de LsT y LsB generando

autoanticuerpos versus factor intrinseco
- Infeccidn por H. pylori = atrofia gastrica
* Anticuerpos vs factor intrinseco
* Pérdida de mucosa gastrica
- Gastrectomia total
e Disminucién de la absorcién
- Reseccion del ileon
- Sindrome de malabsorcién intestinal

Figura 1. Fisiopatologia de la anemia perniciosa.
Fuente: referencia 17.

anemia macrocitica. El frotis de sangre periférica
puede mostrar neutréfilos hipersegmentados
(neutrdfilos con cinco I6bulos 0 mas).™

Sin embargo, una vez que las pruebas iniciales
confirman la deficiencia de B,,, el diagndstico
de anemia perniciosa dependera de las pruebas
complementarias, como la existencia de gastritis
corporal atréfica y deficiencia de factor intrinseco

positivos en el 75% de los casos con sensibilidad
y especificidad del 70 y 90%, respectivamente;
aunque su negatividad no excluye el diagnéstico,
asi como los anticuerpos contra las células parie-
tales presentes en el 90% de los pacientes, pero
este Ultimo es menos especifico.?”?

Las mediciones del dacido metilmalénico séri-
co y de la homocisteina total son dtiles para
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establecer el diagnéstico de deficiencia de
vitamina B, en los pacientes que no han re-
cibido tratamiento.’® Se han evaluado nuevos
enfoques para el diagndstico, uno de ellos es la
prueba de absorcién de cobalamina que tiene
su base en la medicion del cambio en holoTC
después de la ingestion oral de cobalamina no
radiomarcada. Se ha descrito otro enfoque que
usa espectrometria de masas con acelerador
para cuantificar el 14C en la sangre después de
una dosis administrada por via oral de cianoco-
balamina.?’ Es importante detectar la infeccién
por H. pylori por panendoscopia para confirmar
histolégicamente la gastritis atréfica por medio
de la toma de biopsia del antro, cuerpo y fundus
gastrico.”’

El diagndstico diferencial incluye: eritropoyesis
aumentada, respuesta a hemorragia, anemia
hemolitica, anemia hipoplésica, sindrome
mielodisplasico, enfermedad ileal o reseccion,
gastrectomia, enfermedad del higado, enfer-
medad pulmonar obstructiva crénica, terapia
con inhibidores de la bomba de protones, tenia
del pescado, insuficiencia pancredtica, gastritis
por H. pylori con predominio del cuerpo, far-
macos (fenobarbital, azatioprina, metotrexato,
6-mercaptopurina, 5-fluorouracilo, aciclovir),
vegetarianismo.

METODOLOGIA

Se realiz6 una bisqueda sistematica de articulos
originales segln las indicaciones propuestas
en la guia PRISMA (Preferred Reporting Items
for Systematic reviews and Meta-Analyses),
las bases de datos consultadas fueron PubMed,
Mediclatina, Nutrition Reference Center, Sage
Journals, Apa PsycNet, Eric y Food Science
Source, con los ordenadores booleanos AND y
OR, bajo las palabras clave Anemia perniciosa,
Efectos, Tratamiento y Adultos mayores, susten-

.Revista de
ematologia

tados en el MeSH (Medical Subject Heading) y
DeCS (Descriptores de Ciencias de la Salud). Las
busquedas fueron en espanol e inglés, durante
mayo y junio de 2021.

Se consideraron articulos de asociacion, revisio-
nes sistematicas y ensayos clinicos que hacen
recomendaciones de los efectos de la anemia
perniciosa en una poblacién de adultos mayores,
que se publicaron entre el 1 de enero de 2015 y
el 31 de diciembre de 2020.

Se siguieron las pautas del proceso metodolégico
para las revisiones sistemdticas desarrollado en
PRISMA. Se seleccionaron los articulos iden-
tificados en las diferentes bases de datos y los
duplicados se eliminaron manualmente. Una
investigadora independiente realizé la seleccion
de elementos por titulo y resumen, se resolvie-
ron los desacuerdos con respecto a la inclusion
de items por consenso; luego se analizaron en
texto completo.

Cada articulo de texto completo se someti6 a
una evaluacién de calidad (consistencia y plau-
sibilidad del propésito, resultados y discusion)
y riesgo de sesgo (cumplimiento de los criterios
de los Estandares Consolidados de Reporte de
Ensayos y cumplimiento de los criterios PRISMA),
esto permitié los aspectos metodoldgicos de la
evaluacion y la validez del estudio.

RESULTADOS

Se encontraron 458 items, 379 de éstos se
eliminaron debido a criterios de no inclusion,
inconsistencias, articulos no disponibles en texto
completo y otras razones (instrumentos invali-
dos); se incluyeron 30 items en total, mismos
que se analizan en este estudio. Figura 2

La anemia perniciosa tiene diversos efectos en
la salud de los pacientes adultos mayores, se
ha relacionado con aumento de mortalidad y
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—
PubMed, MedicLatina, Nutrition Reference Center, Sage Journals, Apa PsycNet,
Eric y Food Science Source
)
N =458
Articulos seleccionados por titulo - Criterios Filfere.r1tes
y resumen I:> ; - .Incon.5|stenC|a
— (n = 458) - Articulos no disponibles en texto completo
() - Otras razones
@ (379)
Articulos en texto completos ) .
. . -l Articulos en texto completo excluidos
analizados para determinar su elegibilidad )
(n=79)
Articulos incluidos
(n =30)
—

Figura 2. Diagrama de flujo de bisqueda y seleccién de articulos de acuerdo con los criterios de seleccién

(PRISMA).
Fuente: elaboracion propia.

mayor incidencia de cancer gastrico, trastornos
cognoscitivos y de la percepcién, disminucion
de la capacidad fisica y aumento del riesgo de
caidas, entre otros padecimientos incluidos car-
diovasculares y comorbilidades hematolégicas.

Entre los factores de riesgo reportados en la bi-
bliografia, el mal estado nutricional se reconoce
como factor contribuyente, la mala absorcién
de los alimentos y recientemente el papel de la
vitamina B, en el envejecimiento ha atraido con-
siderable atencién; evidencia emergente indica

que deficiencias subclinicas de la misma pueden
estar implicadas en diversas enfermedades cré-
nicas relacionadas con la edad;" la deficiencia
de esta vitamina representa del 20 al 50% de las
causas en los adultos mayores.'® Reflejando que
es una afeccién comin y muchas veces no se
diagnostica oportunamente, no existe un patrén
de referencia en las pruebas de deficiencia de
vitamina B,, Se ha recomendado que las con-
centraciones séricas de homocisteina total (Hcy)
y 4cido metilmalénico (MMA) son indicadores
mas sensibles del estado de la vitamina B,, en

https://doi.org/10.24245/rev_hematol.v23i3.8121
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pacientes con anemia perniciosa sin ningln otro
trastorno del metabolismo de la vitamina B,,."®

Existen biomarcadores asociados con la vitamina
B,,, el dcido metilmal6nico no estd disponible
en todos los laboratorios, la holotranscobalamina
es poco sensible y la homocisteina tiene baja
especificidad.

Para el diagnéstico de anemia perniciosa debe
documentarse la concentracion sérica baja de
cianocobalamina asociada con anormalidades
de la mucosa géstrica determinadas por atrofia,
la cual debe confirmarse con biopsia.?!

El tratamiento estd dirigido a recuperar las con-
centraciones de vitamina B,,, la mejor forma de
lograrlo es con la aplicacion diaria de 1 mg de
vitamina B, intramuscular durante 7 dias, seguida
de una dosis cada semana por un mes para llenar
los depésitos y después una dosis mensual de
por vida para mantener las concentraciones.?' Se
prefiere el tratamiento parenteral sobre el enteral
debido a la misma fisiopatologia de la enfermedad.

Déficit cognitivo leve y sindrome demencial

En un estudio se report6 el caso de una pacien-
te de 68 anos de edad con el diagndstico de
anemia perniciosa asociada con cambios com-
portamentales, de ocho meses de evolucion, con
agresividad, taquilalia y agitacién psicomotora,
asociadas con deterioro progresivo de las fun-
ciones cognoscitivas. Se tomaron biopsias para
estudio por patologia que confirmaron gastritis
crénica atréfica con metaplasia intestinal.'®'
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Se han realizado mdltiples estudios en personas
de edad avanzada que concluyen que quienes
muestran deficiencias en sangre de B, tienen
habilidades cognitivas menores y resultaron
tener menos volumen cerebral total.

Depresion

Se ha asociado el déficit de la vitamina B,, como
factor de riesgo independiente de depresién
en pacientes mayores de 65 anos. Estudios en
pacientes ancianos muestran que tener con-
centraciones séricas de B, inferiores a 180 pg/
mL aumenta de 2 a 2.5 veces el riesgo de de-
presion. La deficiencia de vitamina B,, genera
hiperhomocisteinemia y disminucién de la S-
adenosilmetionina, que es un factor de riesgo
de depresién.'”

Complicaciones neopldsicas

En la anemia perniciosa, los tumores carcinoides
gastricos suelen ser tumores de bajo grado, de
origen flndico, mdltiples en el 50% de los casos.
Pueden acompanfarse de metastasis en el 16%
de los casos, sin diagndstico clinico de sindrome
carcinoide.

Anemia mieloptisica

Se asoci6 el caso de un paciente de 64 anos de
edad con el antecedente de anemia crénica,
fatiga, dolor toracico de esfuerzo, dispepsia,
edemas de pies y disnea, concentraciones sé-
ricas de B,, de 89.9 pmol/L. Se identificé que
en este tipo de pacientes existe deficiencia de
cobalamina que explica que la eritropoyesis es
ineficaz, ya que la descomposicién anormal y
fragil de precursores de glébulos rojos conduce
a hemdlisis intramedular.?!

155



156

Revista de Hematologia

Tromboembolismo venoso

Se encontré un caso de trombosis concomitante
de las venas portal, mesentérica superior y esplé-
nica debido a hiperhomocisteinemia secundaria
a anemia perniciosa y sin otros factores de riesgo
en un paciente indio de 60 afios de edad.'®

El tratamiento de eleccién y que, de acuerdo
con la bibliografia, ha demostrado mayor efec-
tividad es administrar 1000 pg de vitamina B,,
intramuscular diariamente durante una sema-
na, posteriormente semanal durante un mes y
después mensualmente durante toda la vida.?”
Los pacientes con anemia megaloblastica pre-
cisaran tratamiento de por vida y en ellos se
recomienda la realizacion de endoscopia cada
3 a 4 afnos.?72829

En algunas de las revisiones clinicas se afirmé
que muchos no indican el reemplazo oral de
vitamina B,, debido a la preocupacién por la
absorcién impredecible en dosis bajas de re-
emplazo oral. La tasa de renovacion diaria de
vitamina B,, es de alrededor de 2 pg al dia, por
lo que una dosis oral de 100 a 250 pg al dia es
suficiente para pacientes normales. Sin embar-
go, en vista del 1% estimado de absorcion total
por difusién pasiva en pacientes con anemia
perniciosa, se recomienda una dosis diaria de
’IOOO pg'21,28,29

La dosis de vitamina B, recomendada actual-
mente en el Formulario Nacional Britanico
(BNF) para pacientes con anemia perniciosa y
otras anemias macrociticas sin disfuncién neu-
rolégica es de 1000 pg de OH-B,, inicialmente
administrada por via intramuscular tres veces a
la semana durante 2 semanas y luego una vez
cada 3 meses.”

2022; 23 (3)

Evidencias de la dieta y de la administracion
complementaria

Un estudio de intervencién aleatoria de un
afo de duracion demostré que la ingesta diaria
aumenta las concentraciones de vitamina B,
plasmética y la holotranscobalamina en perso-
nas mayores danesas con dos complementos
diarios de 30 mg que contienen cantidades de
B,,, suero (3.1 ug B,,/dia), coldgeno (1.3 pg B,/
dia) o carbohidratos (0.3 pg de B, /dia), sobre los
biomarcadores del estado de B,,.*

Existe evidencia de un ensayo cruzado controla-
do aleatorio en el que se reunieron participantes
mujeres entre 45 y 75 afos de edad que consu-
mieron 50 g de suero WPI activo o aislado de
proteina de soja como control durante 8 sema-
nas, reportando que el consumo de WPI mejoré
significativamente las concentraciones de la B,,
activa y el estado de folato, pero sin mejorias
directas en la funcién cognitiva.’!

Otro estudio comparé los biomarcadores del
estado de B, durante cuatro semanas de ad-
ministracién complementaria con cantidades
equivalentes de B, en una poblacién india con
concentraciones bajas de vitamina B, ,, se admi-
nistr6 en cdpsulas de vitamina (CN-B,), leche
de vaca (HO-B,, en la dieta) o leche de bufala
(HO-B,, en la dieta), obteniendo como resulta-
do que ambas presentaciones son igualmente
eficientes para mejorar los biomarcadores de la
deficiencia de B,,.>*

CONCLUSIONES
La anemia perniciosa es un problema que con
mayor frecuencia ocurre en el adulto mayor, se

asocia con alto indice de morbilidad y mortali-
dad; en la mayoria de los casos existen dos o mas
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causas, por lo que es indispensable el adecuado
abordaje y analisis.

De acuerdo con la revisién de los estudios, des-
tacan diversos factores que estan implicados en
la afectacién en el rendimiento de los adultos
mayores, especialmente cuando se asocian con
deficiencia cognitiva que resultan en discapaci-
dad significativa y pérdida en la calidad de vida.

Los resultados aqui presentados demuestran que
la anemia por deficiencia de vitamina B, tiene
diferentes consecuencias en los adultos mayores,
como resultado de trastornos cardiovasculares de
graves repercusiones, neoplasicos, cognoscitivos
y conductuales.

Segln datos epidemiolégicos y estadisticos
reportados, se espera un crecimiento en la
incidencia de trastornos neurolégicos y hema-
tolégicos en los siguientes anos, por lo que es
fundamental el desarrollo de nuevos avances
diagndsticos, de modelos de promocién y
prevencion para repercutir en la aparicion y
evaluacion de la enfermedad, evitando el curso
de etapas y complicaciones de los pacientes
adultos mayores.

En relacién con el tratamiento farmacolégico se
prefiere el parenteral sobre el enteral debido a la
fisiopatologia de la enfermedad y esta dirigido
a mantener normales las concentraciones de
cianocobalamina.

Como complemento al tratamiento farmacol6-
gico se considera que debe disefarse una dieta
basada en alimentos de origen animal y alimen-
tos vegetales fortificados, con los que se supla la
deficiencia de vitamina B ,.

Aln quedan varias preguntas sin respuesta con
respecto a la deficiencia de B,,, incluidos los
posibles efectos nocivos de las concentraciones
altas de folato en sujetos con concentraciones

.Revista de
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bajas de B,,, particularmente con respecto al
dafio neurolégico.
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