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RESUMEN

Con la presente revision pretendemos colocar en su contexto epide-
miolégico y clinico el problema de la definicion y el estudio de la
anemia en los ancianos. La anemia es tan frecuente en las personas
de edad avanzada que se ha llegado a considerar como una conse-
cuencia normal del proceso de envejecimiento. Recientes estudios
que correlacionan la anemia con la capacidad funcional y con el
riesgo subsiguiente de mortalidad han venido a confirmar que la
anemia, aunque sea leve, trae consigo consecuencias deletéreas
para el anciano.
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Can anemia in the elderly be a manifestation of
normal aging?

SUMMARY

With the present review, we aim to place the problem of the definition
and study of anemia in the elderly in its epidemiological and clinical
context. Anemia is so frequent in elderly persons that it has been con-
sidered as a normal consequence of the aging process. Recent stu-
dies that correlate anemia with functional capacity and with the sub-
sequent risk of mortality have verified that anemia, although mild,
has harmful consequences for the elderly.
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CONCEPTO DE ANEMIA

La anemia constituye el principal problema hematoldgi-
co que se encuentra en los ancianos (1). La anemia no es

Correspondencia: B. J. Ania. Medicina Interna - Planta 6. Hospital Dr. Ne-
grin. Bco. de la Ballena, s/n. 35020 Las Palmas. E-mail: bania@correo.hpi-
no.rcanaria.es.

Recibido el 22-9-00; aceptado el 4-10-00.

Rev Esp Geriatr Gerontol 2001;36(2):69-74

un diagndéstico definitivo, sino mas bien un hallazgo de la-
boratorio que requiere una explicacién diagnéstica. En tér-
minos fisiopatoldgicos, la anemia se define como una dis-
minucion de la capacidad de transporte de oxigeno por
unidad de volumen de sangre. En términos de laboratorio,
la anemia podria considerarse como disminucion por de-
bajo del valor «normal» de la concentracion de hemoglo-
bina en la sangre (2). Esto traslada la discusién a la defi-
nicion de lo que entendemos como normal.

CONCEPTO DE NORMALIDAD

El concepto de normalidad en medicina esta ligado al
concepto de salud (3). La Organizacion Mundial de la Sa-
lud (OMS) define la salud como un estado de completo
bienestar fisico, psiquico y social, y no solamente la au-
sencia de enfermedad (4). Esta definicion de la OMS se
basa en un concepto positivo de la salud, pero no es ope-
rativa: la salud absoluta podria compararse con el cero ab-
soluto de temperatura, al cual podemos acercarnos pero
nunca alcanzar. En la practica, el diagnéstico de salud se
basa en un concepto negativo de la misma, es decir, en la
ausencia de patologia.Y la ausencia de patologia se sue-
le basar a su vez en el mantenimiento de determinaciones
analiticas y otros estudios complementarios dentro del in-
tervalo de normalidad. Por ello, al tratar de definir la nor-
malidad siempre se corre el riesgo de entrar en un razo-
namiento circular.

Por otra parte, ante una circunstancia clinica o hallazgo
analitico a veces hablamos de que es normal para hacer
referencia a que es habitual. Aunque se haya llegado a es-
cribir que cerca del 80% de los ancianos padecen alguna
enfermedad cronica (5, 6), no parece apropiado decir que
es normal que un anciano esté enfermo. Podemos poner
el ejemplo de la macrocitosis eritrocitaria, que esta pre-
sente en una elevada proporcion de personas de mas de
70 afos y, sin embargo, nunca esta justificado encuadrar-
la dentro de las «macrocitosis idiopaticas del anciano» (7),
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es decir, que la macrocitosis no se puede considerar nor-
mal en los ancianos, aunque sea muy habitual en ellos.

La expresion «intervalo normal» en lo que respecta a
los resultados de laboratorio resulta ambigua (8) o silépti-
ca (9) por dos razones:

1. Ese intervalo no puede por si mismo definir normali-
dad ni tampoco la presencia o ausencia de enfermedad.

2. El término normal se aplica en estadistica a la distri-
bucién gaussiana, a la cual no se suelen ajustar exacta-
mente las distribuciones de valores bioldgicos.

Por ello, en sustitucion de la expresion «intervalo nor-
mal» se considera preferible hablar de «intervalo de refe-
rencia» (10).

EL INTERVALO DE REFERENCIA

A menudo se habla de «rango» de referencia, pero la
palabra rango es un claro anglicismo, y en su lugar prefe-
rimos usar el término intervalo.

En cuanto al término «referencia», se trata de un tér-
mino de significado vago, adoptado precisamente con
ese propasito, con lo cual se nos obliga a definir en cada
caso de qué estamos hablando. Los valores de referencia
son resultados de cierto tipo de cantidad obtenidos de
uno o varios individuos que corresponden a una descrip-
cion preestablecida, que debe ser detallada y facilitada a
otras personas que vayan a utilizar esos valores (11).
Tanto la identificacion como la disponibilidad de grupos
de personas sanas para la determinacién de los interva-
los de referencia son siempre cuestiones problematicas
(12). Podria elegirse como grupo de referencia tanto una
poblacién natural no seleccionada como un grupo de in-
dividuos considerados sanos segun criterios previamente
especificados. Cualquiera de estos grupos es aceptable,
aunque un intervalo de referencia derivado de una pobla-
cion natural tiene mayor probabilidad de incluir un mayor
numero de valores verdaderamente anormales corres-
pondientes a individuos enfermos, pero ello podria com-
pensarse reduciendo el porcentaje del 95% convencio-
nalmente aceptado como normal en la poblacion natural
muestreada (13).

DETERMINACION DE LOS INTERVALOS DE
REFERENCIA

La asignacion de los valores analiticos correspondien-
tes al estado de salud puede efectuarse por cuatro crite-
rios principales, cada uno con sus ventajas e inconve-
nientes:

a) Criterio clinico. La ausencia de sintomatologia deter-
minaria la consideracién de que el individuo esta sano.
Este criterio seria bastante especifico, pero poco sensible.
Efectivamente, muchas personas en estadio subclinico de
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enfermedad, y ya con alteraciones analiticas evidentes,
serian consideradas sanas.

b) Criterio estadistico. Tomando una poblacién de per-
sonas mas o menos seleccionadas, se determina la distri-
bucién de una serie de variables cuantitativas, conside-
rando el intervalo del 95% central de dichas distribuciones
como el intervalo de referencia. Ello implica considerar
que, en cada variable, tendriamos de manera constante y
exacta un 5% de personas enfermas, sea por exceso (por
encima del percentil 97,5) o por defecto (por debajo del
percentil 2,5). Es evidente que dichas cifras magicas de
percentiles no tienen por qué ajustarse a la realidad de
ninguna poblacién, seleccionada o no.

c) Criterio longitudinal. El intervalo de referencia se ob-
tendria tras realizar un seguimiento a lo largo del tiempo a
la poblacion de referencia, analizando a partir de qué um-
brales de cada variable aparece enfermedad o disminu-
cién de la supervivencia achacable a esas determinacio-
nes analiticas. Este criterio seria el mas valido, aunque
menos preciso. Pero su mayor inconveniente radica en la
enorme dificultad y el elevado coste para llevar a cabo
este tipo de estudios longitudinales.

d) Criterio de consenso. En la practica, en el caso de
las concentraciones de hemoglobina y de glucosa en san-
gre, los umbrales de anormalidad se han establecido por
consenso (14, 15). En el caso de las cifras de tension ar-
terial o de las concentraciones de colesterol, existen am-
plisimos estudios longitudinales que determinan el riesgo
cardiovascular segun dichas cifras, pero, dado que el ries-
go nunca es negligible, es en definitiva el consenso de ex-
pertos el que determina el umbral de riesgo aceptable vy,
consiguientemente, el umbral de lo que se considera ya
patologico (16, 17).

INTERVALOS DE REFERENCIA PARA LA
HEMOGLOBINEMIA SEGUN LOS DIFERENTES
CRITERIOS

Las encuestas poblacionales de nutricion y salud son
una rica y detallada fuente para acercarnos estadistica-
mente a los intervalos de referencia para la hemoglobine-
mia. El segundo National Health and Nutrition Examina-
tion Survey (NHANES 1) de Estados Unidos determiné las
concentraciones de hemoglobina correspondientes al in-
tervalo central del 95% en una muestra de mas de 15.000
sujetos representativa de la poblacién general de ese
pais, de la que se habia excluido solamente a los institu-
cionalizados, las embarazadas y las personas con elec-
troforesis de hemoglobina anormal. En las personas de 65
a 74 anos los intervalos centrales del 95% para las hemo-
globinemias fueron de 12,6 a 17,4 g/dL para los varones y
de 11,7 a 16,1 g/dL para las mujeres (18).

Segun la Encuesta de Nutricion de Canarias (ENCA
1997-1998), las concentraciones de hemoglobina corres-
pondientes al percentil 5, sobre una muestra de 762 per-
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sonas de hasta un maximo de 75 afios de edad y de las
que 171 eran menores de 18 afos, serian de 12,6 g/dL
para los varones, y de 11,6 g/dL para las mujeres. En di-
cha encuesta, las concentraciones medias de hemoglobi-
na no soélo no disminuian con la edad, sino que tendian a
ser mayores en las personas de 65 y mas afos que en las
de menor edad. El percentil 5 para los sujetos de 65 afnos
o mas fue de 12,3 g/dL, mientras que para el conjunto de
personas estudiadas dicho percentil fue de 11,9 g/dL (19).

En un estudio longitudinal preliminar realizado en Fin-
landia se encontré que so6lo las hemoglobinemias bajas
estaban claramente asociadas con una mortalidad incre-
mentada, aunque habia también un ligero incremento de
mortalidad con hemoglobinemias altas. Los valores 6pti-
mos se encontraban a partir de 14 g/dL para los varones,
y a partir de 12 g/dL para las mujeres (20).

DEFINICION OPERATIVA DE ANEMIA

A partir de 1933, la mayoria de los autores adoptaron
como valores normales de hemoglobinemia los propues-
tos por Wintrobe (21), que eran de 14,0-18,0 g/dL para los
varones y de 12,0-16,0 g/dL para las mujeres, catalogan-
do como anémicos a los individuos con valores inferiores
a los citados, aunque habia discrepantes que alegaban
que el limite inferior para las mujeres debia ser rebajado.

La definicion de anemia propuesta por el consenso de
un grupo de expertos reunidos por la Organizaciéon Mun-
dial de la Salud en 1968, e internacionalmente aceptada
desde entonces, establece como limites inferiores de la
normalidad en los adultos que viven al nivel del mar unas
concentraciones de hemoglobina de 13 g/dL para los va-
rones y de 12 g/dL para las mujeres no gestantes. Este
consenso propone unos limites diferentes para los nifios y
para las embarazadas, pero no establece un limite espe-
cifico de normalidad para los ancianos (14).

CRITERIOS DE ANEMIA EN LOS ANCIANOS

La valoracién de la normalidad en el anciano se com-
plica al tener que distinguir entre los cambios provocados
por el envejecimiento normal y los causados por eventos
patologicos (13). Aunque ya Arteta afirmaba en su Confe-
rencia de 1950 que, en los viejos, las cifras de la sangre
son normales o muy proximas a la normalidad (22), hasta
hace poco continuaba siendo controvertido si los interva-
los de referencia para la concentracién de hemoglobina
en la edad adulta eran también aplicables en la anciani-
dad (23), puesto que la ligera tendencia a menores hemo-
globinemias a edades avanzadas podia atribuirse a una
mayor prevalencia de comorbilidad en los ancianos. La
opinibn mas generalizada pone en duda la existencia de
una anemia llamada senil, pero con la edad si parece
existir un aumento de sensibilidad del sistema hematopo-
yético a las noxas externas que condicionaria una dismi-
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Figura 1. Prevalencia de anemia por grupos quinquenales de edad y
sexo en Olmsted County, Minnesota (EE.UU). Se observa una mayor

prevalencia en los varones a partir de los 60 aiios de edad. [Adaptada
de (27)].

nucién de la capacidad de respuesta homeostatica a las
situaciones de estrés (24).

Robbins et al encontraron en una poblacién de 1.685
ancianos de ambos sexos, considerados sanos y sin inca-
pacidad, una hemoglobinemia estadisticamente menor en
los de 75 afnos o mas respecto a los de su mismo sexo
que tenian de 65 a 74 afios de edad. Sin embargo, las di-
ferencias en las hemoglobinemias medias, que fueron so-
lamente de 0,3 g/dL para los varones y de 0,2 g/dL para
las mujeres, no tienen trascendencia clinica (25). Por ello,
no parece justificado establecer criterios de anemia dife-
rentes en los ancianos respecto a los adultos de su mismo
SEexo.

Izaks et al han zanjado la cuestion mediante el segui-
miento a lo largo de 10 afios de 775 sujetos holandeses
no institucionalizados de 85 afios 0 mas (26). En esta po-
blacion se encontré un incremento en el riesgo de morta-
lidad en los cinco afos posteriores a la determinacion de
hemoglobinemias inferiores a los 13 g/dL y 12 g/dL en va-
rones y mujeres respectivamente. En consecuencia, estos
umbrales, escogidos hace afios para los adultos por con-
senso de la OMS (14), resultan aplicables incluso hasta a
los muy ancianos. Asi pues, incluso a partir de los 85 afios
una hemoglobinemia por debajo de esos umbrales hay
que considerarla patolégica.

PREVALENCIA DE LA ANEMIA

En un estudio que abarcé unos 9.000 ancianos residen-
tes en Olmsted County, Minnesota (EE.UU), se encontrd
anemia (segun los criterios de la OMS) en el 20,5% de los
varones y en el 15,9% de las mujeres, alcanzandose una
prevalencia de anemia del 44,4% en los varones de 85
anos o mas (27). En la misma linea Izaks et al, en su estu-
dio de seguimiento que ya hemos comentado, encontraron
anemia (también siguiendo los criterios de la OMS) en el
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17% de las mujeres y en el 28% de los varones que vivian
en su comunidad y tenian 85 afios o mas (26).

En Espafna, en una muestra aleatoria de 95 ancianos
sevillanos residentes en la comunidad se encontr6 una
prevalencia de anemia del 26% (28).

Mientras que en las edades medias de la vida la ane-
mia es mas frecuente en las mujeres, a partir de los 60
anos la anemia se hace mas frecuente en el sexo mascu-
lino (Fig. 1). Estos hallazgos epidemiolégicos son concor-
dantes con la revision realizada por Verdejo en 1991, se-
gun la cual casi todos los estudios han demostrado que el
nivel de hemoglobina disminuye en los varones que supe-
ran los 60 afios de edad, disminuyendo también, aunque
en menor grado, en las mujeres, por lo que la hemoglobi-
nemia se iguala en los dos sexos en la edad avanzada
(29). Al aplicar los criterios de anemia de la OMS diferen-
ciados para varones y mujeres es légico encontrar mayor
prevalencia en los varones si efectivamente las hemoglo-
binemias medias en ambos sexos son similares.

INCIDENCIA DE LA ANEMIA EN LOS ANCIANOS

Contra lo que se afirma en el tratado de geriatria de
Pathy de que las mujeres ancianas son mas propensas a
desarrollar anemia (30), la incidencia o aparicién de nue-
vos casos de anemia en la poblacién anciana es también
mayor en varones que en mujeres, y también va aumen-
tando con la edad, aunque en los varones parece estabili-
zarse a partir de los 80 afos de edad (31). Efectivamente,
en otro estudio realizado en los aproximadamente 9.000
ancianos residentes en Olmsted County, Minnesota
(EE.UU) se encontraron a lo largo de un afo 618 nuevos
casos de anemia. De estos casos, 465 (75%) se detecta-
ron con ocasion de un ingreso hospitalario, pero solo en
57 casos fue la anemia la causa de dicho ingreso. La mi-
tad de los nuevos casos de anemia en ancianos fue atri-
buible a pérdidas hematicas. Aunque en el 31% de los
nuevos casos de anemia ésta habia desaparecido al mes,
y en el 71% habia desaparecido al afo, la supervivencia
de los ancianos con anemia recién descubierta fue peor a
la esperada, en especial si la anemia no habia podido ser
atribuida a hemorragia (31).

ALGUNOS ASPECTOS RESENABLES DEL ESTUDIO
CLINICO DE LA ANEMIA

Deteccion clinica de la anemia

En el pasado la anemia fue conocida en el terreno de la
clinica principalmente por la palidez, pero también por
otras manifestaciones tales como astenia, postracion, ta-
quicardia o edemas. La palidez de la piel expuesta no es
un signo muy fidedigno, ya que muchos ancianos confina-
dos en sus casas pueden tener palidez cutanea por ina-
decuada exposicién al sol. La palidez de la lengua o de las
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mucosas es mas diagndstica (30). A partir del siglo XIX se
empezaron a aplicar técnicas de laboratorio cuantitativas
y morfolégicas que permitieron confirmar y refinar las sos-
pechas clinicas de anemia.

La palidez sigue siendo el signo guia principal de la
anemia. En el Unico estudio publicado que hemos encon-
trado sobre esta materia, se analiz6 la sensibilidad del ha-
llazgo clinico de palidez para el diagndstico de anemia en
28 varones anémicos y 22 sin anemia. La palidez conjun-
tival y la ausencia de aclaramiento del lecho ungueal a la
presion tuvieron una sensibilidad del 81% para la detec-
cion de hemoglobinemias menores de 10 g/dL. La simple
observacion de palidez en el lecho ungueal o en los plie-
gues palmares fue menos sensible ain. Ninguno de estos
hallazgos clinicos se registré en los individuos sin anemia.
Los autores de ese pequefio estudio concluyen que la ex-
ploracion fisica es capaz de detectar una anemia modera-
da o severa en la mayoria, pero no en la totalidad de los
casos (32). En consecuencia, el hemograma es impres-
cindible para descartar la anemia ain en ausencia de pa-
lidez clinicamente observable.

Otros sintomas o signos, tales como astenia, taquicar-
dia, disnea, dolor anginoso, cefalea o edemas son aun
mas inespecificos y menos orientadores hacia el diagnos-
tico de anemia que la palidez.

Diagndstico de la ferropenia como causa de anemia

La ferropenia sigue siendo la causa mas comun de
anemia en el conjunto de la poblacién, tanto en los paises
del Tercer Mundo como en los paises desarrollados (33).

La ferropenia es también la causa mas frecuente de
anemia en los ancianos que viven en la comunidad, pero
en series clinicas es mas frecuente la anemia por trastor-
nos crénicos (1, 34). Aunque la hipoferritinemia es un
buen indicador de ferropenia, y desde luego mucho mas
practico que el estudio de los depdsitos de hemosiderina
en la médula 6sea, hay que tener en cuenta que la ferriti-
na se comporta también como un reactante de fase agu-
da. Como en las personas mayores es frecuente la co-
morbilidad, su ferritinemia tiende a incrementarse algo
aun en presencia de ferropenia. Por ello, en vez del limite
inferior de 12 pg/L propuesto por la OMS para la conside-
racion de ferritinemia baja para los adultos, en los ancia-
nos seria mas conveniente considerar la existencia de fe-
rropenia para ferritinemias inferiores a 18 ug/L, aunque la
demostracion definitiva de ferropenia vendria dada por el
incremento de 2 g/dL en la hemoglobinemia a las tres se-
manas de iniciada la ferroterapia sustitutiva. Ni siquiera los
hallazgos clinicos de coiloniquia, glositis atréfica o queilitis
angular, que sélo se observan en ferropenias intensas,
son lo suficientemente especificos como para diagnosti-
car ferropenia (34).

La determinacion de la concentracién del receptor séri-
co de la transferrina constituye una reciente y prometedo-
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ra aportacién que puede permitir diagnosticar ferropenia
en coexistencia con una anemia de trastornos cronicos. Al
disminuir los dep6sitos somaticos de hierro se promueve
la expresion del receptor celular de la transferrina, princi-
palmente en la mucosa del intestino delgado proximal. Por
proteolisis del receptor celular de la transferrina se produ-
ce el receptor sérico de la transferrina, que circula en el
plasma a concentracién proporcional a la masa total del
receptor celular. Asi pues, en situacién de ferropenia se
produce un incremento de la concentracion de receptor
sérico de la transferrina, incremento que se produce aun-
que coexistan enfermedades crénicas o edad avanzada.
Por ello, esta determinacién puede permitir diagnosticar
ferropenia en un anciano aun en presencia de ferritinemia
normal o elevada, sin necesidad de estimar los depositos
de hemosiderina en la médula 6sea (35).

LA ANEMIAY LA INCAPACIDAD FiSICA

En una serie de ancianos estudiados al ingreso en una
residencia se encontrd asociacién de la anemia a la inca-
pacidad fisica, pero no a la incapacidad mental (36).

En el seguimiento durante seis afios de una cohorte de
456 sujetos de 70 afos de edad, se observd un menor
riesgo de mortalidad en los que realizaban una actividad
fisica regular, y este menor riesgo de mortalidad fue inde-
pendiente de la presencia o ausencia de anemia (37). Sin
embargo, las asociaciones del incremento de la actividad
de la interleukina-6 con la edad y con el declive funcional
tipico de la fragilidad, asi como con la anemia de la enfer-
medad crénica (38), permiten vislumbrar una relacion fi-
siopatoldgica entre la anemia y la incapacidad fisica. En
esa linea se observé un declive en la hemoglobinemia de
145 varones y 259 mujeres que fueron seguidos desde la
edad de 70 afios a la de 81 afos, y que se cuantificd en
unos 0,7 g/dL entre los varones y en unos 0,4 g/dL entre
las mujeres (39), pero no se investigd si este declive se
correlacionaba con un deterioro funcional.

CONCLUSION

Aun en los muy ancianos, y pese a su gran frecuencia
en ese grupo de edad, hay que considerar siempre a la
anemia como un hallazgo patolégico. Todas las anemias,
incluso las leves y las que no tienen aparente repercusion
clinica, aumentan el riesgo de mortalidad y se asocian con
un empeoramiento funcional cuando aparecen o se detec-
tan en personas de edad avanzada.
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