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RESUMEN

La anemia ferropénica (AF) de origen incierto es una causa
frecuente de ferropenia. A pesar de las técnicas disponibles
en la actualidad, no se llega a establecer su diagnéstico etio-
légico. Recientes estudios sugieren que la infeccién por Heli-
cobacter pylori podria ser causa de AF en ausencia de lesio-
nes del tracto digestivo, debido a la alteracion que se
produce en la absorcién gastrica de hierro.

OBJETIVOS: Evaluar si la eliminacién de H. pylori consigue la
desaparicion de la AF y suprime la necesidad del consumo
de hierro oral.

PACIENTES Y METODOS: Estudio observacional descriptivo, en
el que se han incluido pacientes con AF refractaria al trata-
miento con hierro oral y sin causas que la justifiquen. Se rea-
liz6 una gastroscopia, una ileocolonoscopia, un transito intes-
tinal y/o una capsula endoscopica, asi como un estudio
ginecoldgico a las mujeres. Todos los pacientes presentaban
H. pylori positivo, por lo que se realizé un tratamiento erradi-
cador estandar hasta su eliminacién. Se hizo un seguimiento
minimo de 3 meses tras la eliminacion de H. pylori y se valo-
raron las necesidades de hierro oral tras la erradicacion.
RESULTADOS: Se incluyé a 10 pacientes con una media + des-
viacion estandar de edad de 53 + 8,2 afios. La hemoglobina
(Hb) antes del tratamiento era de 10,06 + 0,53 mg/dl, el volu-
men corpuscular medio (VCM) de 75,43 + 6,02 fl y la ferriti-
na de 6,1 + 3,28 ng/ml. Se llevé a cabo un tratamiento erra-
dicador hasta la desaparicion de H. pylori. El tiempo medio
hasta la desaparicion de la anemia fue de 4,5 meses. Los pa-
rametros analiticos tras el tratamiento fueron: Hb 12,86 +
0,75 mg/dl, VCM 85,02 + 4,8 fl y ferritina 28 + 22,19 ng/dl.
CoNcLUSIONES: La AF de origen incierto, en ausencia de le-
siones que la justifiquen, puede relacionarse con la infeccion
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por H. pylori. La eliminacion de esta infeccion se sigue a cor-
to plazo con la desaparicién de la anemia y de la ferropenia.

EFFECT OF HELICOBACTER PYLORI ERADICATION
ON IRON DEFICIENCY ANEMIA OF UNKNOWN ORIGIN

Iron deficiency anemia of unknown origin is a frequent cau-
se of anemia in which etiological diagnosis is often not achie-
ved, despite currently available diagnostic techniques. Re-
cent studies suggest that, in the absence of digestive tract
lesions, Helicobacter pylori infection could be the cause of
iron deficiency anemia, due to the alterations produced in
gastric iron absorption.

OBJECTIVES: To evaluate whether H. pylori eradication re-
solves iron deficiency anemia and removes the need for oral
iron administration.

PATIENTS AND METHODS: We performed an observational
descriptive study in patients with iron deficiency anemia re-
fractory to treatment with oral iron administration and with-
out causes that could explain their anemia. Gastroscopy, ile-
ocolonoscopy, intestinal transit study and/or endoscopic
capsule were performed. Female patients also underwent
gynecological study. All patients were H. pylori-positive and
standard eradication therapy was administered until elimi-
nation was achieved. The patients were followed-up for a
minimum of 3 months after H. pylori eradication and the
need for oral iron intake after eradication was evaluated.
ResuLTs: Ten patients, aged 53 + 8.2 years, were included.
Hemoglobin (Hbg) before treatment was 10.06 + 0.53 mg/dl,
mean corpuscular volume (MCV) was 75.43 + 6.02 fl and fe-
rritin was 6.1 + 3.28 ng/ml. Eradication therapy was admi-
nistered until elimination of H. pylori. The mean time before
disappearance of anemia was 4.5 months. Laboratory para-
meters after treatment were as follows: Hgb 12.86 + 0.75
mg/dl, MCV 85.02 + 4.8 fl and ferritin 28 + 22.19 ng/dl.
ConNcLusions: In the absence of lesions that could explain
iron deficiency anemia, this disease can be related to H. py-
lori infection. Eradication of this infection is closely followed
by disappearance of anemia and ferropenia.
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INTRODUCCION

La anemia ferropénica es el tipo mas frecuente de ane-
mia. Su fisiopatologia se relaciona con una alteracién en-
tre las entradas y las pérdidas de hierro, y en este proceso
se han implicado numerosos factores: dietas inadecuadas,
pérdidas menstruales, donacién de sangre, malabsorcion,
hemodidlisis, embarazo, hemorragia intestinal, gastrecto-
mia, esprue, infeccidn por uncinarias, intervenciones qui-
rirgicas, enfermedad tumoral gastrointestinal, angiodis-
plasias...!. La mayoria de los procesos son de etiologia
gastrointestinal, pero alrededor de un 30% queda sin
diagndstico definitivo?, aunque se utilice como método
diagnéstico la cdpsula endoscopica’.

Recientes estudios sugieren que muchas de esas anemias
de etiologfa incierta podrian estar relacionadas con la in-
feccion gastrica por Helicobacter pylori, por la altera-
cién que produce en la mucosa gastrica al disminuir la
concentracién de dcido ascorbico®*, necesario para la ab-
sorcion intestinal de hierro. También influye el consumo
de hierro que esta bacteria necesita como factor de creci-
miento, al observarse que presenta una proteina fijadora
de hierro’.

Tal como describe Annibale et al®, la presencia de H. py-
lori produce una disminucién en la absorcién de hierro.
Por ello, planteamos la posible relacién entre la anemia
ferropénica de origen incierto y la presencia H. pylori una
vez descartadas de forma objetiva el resto de causas.
Ademds, se analiza si la erradicacién de H. pylori conlle-
va la desaparicién de la anemia y del consumo de hierro.

PACIENTES Y METODOS

Se trata de un estudio observacional, realizado durante el periodo com-
prendido entre enero de 2004 y junio de 2007. Se han estudiado los pa-
cientes adultos que presentaban una anemia ferropénica refractaria al
tratamiento con hierro oral de mds de 2 afios de duracion, y estudios di-
gestivo y ginecoldgicos (si eran mujeres) sin causas que justificaran la
ferropenia. La anemia ferropénica se definié por una hemoglobina (Hb)
menor de 11 mg/dl, un volumen corpuscular medio (VCM) menor de 80
fl y una ferritina menor de 14 ng/ml.

A los pacientes se les realizé una gastroscopia (con toma de biopsias del
antro y el cuerpo géstricos, y el duodeno), una colonoscopia, un transito
intestinal y/o una cdpsula endoscépica (salvo negativa del paciente a
realizarse alguna de estas tltimas técnicas); en las mujeres se realizé un
estudio ginecolégico. Ademds, en las pruebas de laboratorio se determi-
naron otras causas de ferropenia, entre las que destacaba la determina-
cién de hormonas tiroideas y anticuerpos antitransglutaminasa. También
se determiné a todos los pacientes la sangre oculta en heces en al menos

6 ocasiones, con resultados variables y cambiantes, por lo que no se
consider6 un dato relevante.

A los pacientes que presentaban H. pylori se les hizo un tratamiento
erradicador habitual mediante la siguiente pauta: omeprazol 20 mg/12 h,
claritromicina 500 mg/12 h y amoxicilina 1 g/12 h (OCA) durante 10
dias. Si no era eficaz el tratamiento estdndar, se pautaron otros trata-
mientos erradicadores hasta eliminar la infeccién. En todos los sujetos
se realizo un control posterior para comprobar la erradicacion de H. py-
lori mediante el test del aliento por fotocolorimetria (UbiT-IR300, Pho-
tal Otsuka electronics, Japan).

El seguimiento minimo tras la desaparicion de la anemia fue de 3 me-
ses, y se sigui6 la evolucion de la anemia mediante la determinacion del
hemograma y la ferritina cada 3 meses el primer afio, y cada 6 meses a
partir del segundo.

RESULTADOS

Se incluy6 a 10 pacientes (todos eran mujeres) con una
media + desviacion estandar de edad de 53 + 8,2 afios
(rango, 41-69) (tabla I). Como antecedentes personales
destacaban la hipertension arterial en 2 pacientes, y otras
2 que consumian farmacos gastroerosivos de forma créni-
ca durante todo el seguimiento (una antiinflamatorios y
otra cumarinicos). La Hb previa al tratamiento era de
10,06 + 0,53 mg/dl, el VCM de 75,43 + 6,02 fl y la ferri-
tina de 6,1 + 3,28 ng/ml.

Entre los hallazgos endoscdpicos (tabla II) destacan 2 pa-
cientes con hernia de hiato de pequefio tamafio (uno de ellos
con diverticulosis cdlica); la histologia géstrica demostro la
presencia de gastritis crénica leve en 3 pacientes, y todos
presentaban H. pylori en el estudio histolégico. La biopsia
duodenal fue normal en todos los casos. Dos pacientes pre-
sentaban hemorroides conocidas desde hace afios.

Se realizaron 8 transitos intestinales (2 pacientes se nega-
ron), y en 2 casos no se pudo realizar una cdpsula endos-
copica; en 6 pacientes se habian realizado las 2 técnicas
diagndsticas; entre los hallazgos se puede citar la apari-
cion de una flebectasia ileal aislada, un paciente presentd
oxiuros (se tratd la parasitosis sin desaparecer la anemia)
y en otro se observé un pélipo de 8 mm en el ileon, que
no se confirmé mediante ileoscopia. En la tabla II se pue-
den apreciar los resultados de las pruebas diagndsticas de
los pacientes.

En cuanto al tratamiento erradicador, en 7 pacientes se
usé un solo tratamiento (OCAx10), 2 pacientes recibieron
2 tratamientos y un paciente necesit6 3. En todos se com-
probd la erradicacién de H. pylori.

TABLA 1. Valores hematoldgicos y de ferritina pretratamiento/postratamiento

Casos Pretratamiento Postratamiento Necesidad Tiempo de

Hb VCM Ferritina Hb VeM Ferritina dehierro oral | seguimiento
1 10,9 79,5 5 12,6 91,5 58 No 12 meses
2 9,7 72,7 10 12,8 88,2 14 No 14 meses
3 9,7 66,6 1 12,7 85,7 15 No 12 meses
4 6,9 79,9 4 13,2 84 41 No 9 meses
5 9,7 68,8 6 14 82,2 23 3 meses 9 meses
6 9,7 77,1 6 12,4 86,9 8 No 6 meses
7 10,8 77,1 9 14,3 89,8 17 No 9 meses
8 9.4 75,6 11 12,1 85,1 74 No 30 meses
9 10,5 78,1 2 12,1 82,4 15 No 6 meses

10 9,9 68,7 7 12,4 74,4 15 Meses alternos 3 meses

Hb: hemoglobina; VCM: volumen corpuscular medio.
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TABLA 1I1. Hallazgos encontrados en los pacientes mediante las pruebas diagnésticas realizadas

Casos Gastroscopia Colonoscopia Trénsito intestinal Cépsula endoscépica
1 N N N N
2 Hernia de hiato N N Flebectasia
3 N - Oxiuros
4 N Hemorroides N
5 Hernia de hiato Diverticulosis N N
6 N N N N
7 N Hemorroides N -
8 N N N
9 N N N
10 N N N Pdélipo en el ileon de 8 mm

Hb: hemoglobina; N: normal; VCM: volumen corpuscular medio.

El tiempo medio hasta la desaparicién de la anemia fue de
4.5 + 2,17 meses (rango, 3-10). Los parametros analiticos
tras el tratamiento fueron: Hb 12,86 + 0,75 mg/dl, VCM
85,02 + 4,8 fl y ferritina 28 + 22,19 ng/dl. Se pueden com-
probar los valores de cada paciente en la tabla I. En el
caso de la paciente nimero 10 no ha se terminado de nor-
malizar la cifra de VCM y hasta la fecha de finalizacién
de la inclusién de pacientes requiri hierro en pautas de
meses alternos (menos del 50% que lo que consumia antes
del tratamiento), hecho que se relaciona probablemente
con su corto seguimiento y estar en edad fértil.

El seguimiento tras la desaparicién de la anemia fue de
11 + 7,3 meses (rango, 3-30).

DISCUSION

El H. pylori se ha relacionado con multitud de enferme-
dades, destacando entre ellas su relacién con la anemia
ferropénica. Se han postulado diferentes teorias por las
cuales esta bacteria podria disminuir la absorcién de hie-
rro y producir anemia. Entre estas teorias, las mas impor-
tantes son 2: la capacidad de utilizar el hierro como fac-
tor de crecimiento* por presentar una proteina fijadora de
hierro, e impedir el paso del hierro a la forma ferrosa,
por disminuir el dcido ascérbico?, disminuyendo asi su
absorcion.

El estudio de la anemia ferropénica en adultos es comple-
jo y requiere generalmente la realizacion de gastroscopia,
colonoscopia, transito intestinal y, en las mujeres, una re-
visién ginecoldgica para descartar el origen primario de
la enfermedad. Desde la aparicién de la cdpsula endosco-
pica, ha mejorado el diagndstico de las anemias ferropé-
nicas de origen incierto®. Pero en muchas ocasiones no
queda claro el diagnéstico, por lo que se disefiaron nume-
rosos estudios en los que se puso de manifiesto la rela-
cién de H. pylori y la anemia ferropénica. Posteriormente
se ha podido comprobar que la erradicacién de la bacteria
permitia la recuperacién de la anemia en un gran nimero
de casos y suspender el tratamiento oral sustitutivo que
seguian previamente*®, En nuestro estudio, hemos podido
comprobar que uno de los factores relacionados con la
anemia ferropénica de origen incierto es la presencia de
H. pylori. Ademads, la eliminacién de H. pylori permite la
normalizacién de Hb y la desaparicién de la anemia.

La anemia ferropénica es, sobre todo, un problema rela-

cionado con la infancia, pues puede impedir un correcto
desarrollo. En estos pacientes se demostrd que tras erradi-
car H. pylori se recuperaba la anemia ferropénica sin ne-
cesidad de mantener un aporte por via oral®!'?. Incluso se
han realizado tratamientos de la bacteria sin necesidad de
presentar clinica, como intento de curar la anemia ferro-
pénica para permitir un correcto crecimiento de los nifios.
Se ha observado que la bacteria no esta relacionada con la
recuperacion de la anemia, pero si se erradica H. pylori,
la respuesta al tratamiento oral con hierro serd muy supe-
rior a la obtenida normalmente!'!.

En nuestro estudio hemos podido observar la relacién de
H. pylori con la anemia ferropénica de origen incierto,
tras excluir cualquier causa desencadenante de dicha ane-
mia. A los pacientes se les realizé una cdpsula endoscopi-
ca, procedimiento que no se realizaba en el resto de estu-
dios descritos en la literatura médica; este hecho podria
explicar por qué un porcentaje de pacientes que recibie-
ron tratamiento erradicador eficaz no presentd una res-
puesta adecuada de la anemia. En nuestros pacientes, el
tratamiento de la infeccidn conllevaba la recuperacién de
la anemia ferropénica, y prescindir del tratamiento con
hierro sustitutivo.

En resumen, podemos decir que ante una anemia ferropé-
nica de origen incierto, con estudio digestivo y ginecolo-
gico negativos y presencia de H. pylori, podemos plantear-
nos realizar un tratamiento erradicador de la bacteria. Este
hecho parece relacionarse con una clara y rdpida mejoria
de la anemia, junto con la supresién del consumo de hie-
rro oral o parenteral. Aunque no debemos olvidar que se
trata de una observacion clinica y deberian llevarse a
cabo estudios controlados y aleatorizados para comprobar
la eficacia del tratamiento.
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