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La anemia es frecuentemente encontrada de forma fortuita o en el contexto de un estudio por angina,
disnea o astenia. Esta condicion puede ser considerada un indicador del estatus de salud en el paciente
anciano y ha sido relacionada con el sindrome de fragilidad en el anciano. Realizamos una revision siste-
matica de los estudios publicados en la literatura relacionados con el sindrome de fragilidad en las bases
de datos PubMed y Google Scholar en el periodo comprendido desde enero de 1999 a mayo de 2019. La
blisqueda se restringi6 a los estudios publicados de anemia en ancianos y su relacién con el sindrome de
fragilidad. La anemia parece formar parte del proceso de inmunosenescencia que puede explicar el sin-
drome de fragilidad asociado a trastornos metabélicos, endocrinos e inflamatorios. No podemos precisar
si la anemia es responsable de la fragilidad o si es el resultado de esta.
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Anaemia: What is its relationship with the frailty syndrome in elderly patients?

ABSTRACT

Keywords: Anaemia is often unexpectedly found, or in a context of investigations into a chest pain, dyspnoea, or
Al“aemla weakness. This disorder can be considered an indicator of health status in elderly patients, and has
Elderly

been related to the frailty syndrome. A systematic review was conducted on the studies published in
PubMed and Google Scholar databases in the period from January 1999 to May 2019. The search was
limited to those studies published regarding anaemia and its relationship to the frailty syndrome. Anae-
mia seems to be part of the immunosenescence process that can explain frailty syndrome in association
with other metabolism, endocrine, and inflammatory disorders. It was unable to be determined if anaemia
is responsible for frailty or a result of it.

© 2020 SEGG. Published by Elsevier Espafia, S.L.U. All rights reserved.

Frailty syndrome

Introduccion

La OMS define la anemia como unas cifras de hemoglobina infe-
riores a 13 g/dL en hombres y 12 g/dL en mujeres. El limite inferior
de hemoglobina considerado como normal en sujetos ancianos es
de 12 g/dL para ambos sexos como resultado de la disminucion de la
testosterona y, consecuentemente, de la eritropoyesis en hombres.

La anemia es frecuentemente encontrada de forma fortuita o en
el contexto de un estudio por angina, disnea o astenia. Esta condi-
cién puede ser considerada un indicador del estatus de salud en el
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paciente anciano. Algunos autores han relacionado la presencia de
anemia con una reduccién significativa de la esperanza de vida de
aproximadamente 5 afios y con la disminucién de las capacidades
motoras en sujetos afiosos’.

Se ha descrito una prevalencia de anemia del 11% en hom-
bres y del 10,2% en mujeres de edades superiores a 65 afos, lo
que hace de esta entidad una dolencia frecuente. Estas cifras de
prevalencia pueden elevarse hasta un 20% en sujetos de mas de
85 afios y se incrementa en alrededor de un 40% en aquellos
institucionalizados?.

Algunos factores de riesgo de fragilidad han sido claramente
identificados y estos incluyen la institucionalizacién, el bajo estatus
socioeconémico y la presencia de pluripatologia. La anemia reduce
la autonomia de los ancianos, lo que conlleva una dependencia. Los
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estudios WHAS ?Women’s Health and Aging Study?, EPESE ?Esta-
blished Populations for Epidemiologic Studies of the Elderly? y el
Chianti concluyen de forma unanime que la presencia de anemia en
pacientes mayores de 65 afios se asocia a una reduccioén del IADL y
de la autonomia®. Como consecuencia, el tratamiento de la anemia
podria mejorar la calidad de vida en estos pacientes.

El adulto anciano se enfrenta a lo que se conceptiia actual-
mente como sindrome de fragilidad. Este es un concepto dinamico
y multifactorial que incluye factores fisicos, fisiologicos, biolégicos,
sociales y ambientales, lo que hace dificil un consenso conceptual.
Sin embargo, todos los autores coinciden en el hecho de que es
un factor de gran impacto en la morbimortalidad. Algunos factores
causantes de fragilidad son reversibles, por lo que su prevencién e
identificacién son de vital importancia en salud ptblica. De acuerdo
con la HAS (la autoridad de salud publica en Francia), se pueden
distinguir 2 modelos de fragilidad en la literatura:

El modelo fenotipico, desarrollado por Linda Fried en los afios
90 y que se basa en lo que llamamos fragilidad funcional. En este
modelo, la sarcopenia ocupa un lugar preponderante, afectando
entre el 30 y el 40% de los pacientes mayores de 65 afios en todo el
mundo®.

El modelo clinico, desarrollado por el equipo canadiense de
Rockwood y que se basa en una vision multidimensional de la
fragilidad, incluyendo factores fisicos, fisiologicos y sociales, consi-
derados en lo que llaman indice de fragilidad®.

Método

Realizamos una revision sistematica de los estudios publicados
en la literatura relacionados con el sindrome de fragilidad en las
bases de datos PubMed y Google Scholar en el periodo comprendido
desde enero de 1999 a mayo de 2019. La bisqueda se restringié a
los estudios publicados de anemia en ancianos y su relacién con el
sindrome de fragilidad.

Discusion

La anemia es un hallazgo analitico frecuentemente observado
en los pacientes ancianos y esta asociado con un incremento de
la fragilidad®, deterioro fisico’, deterioro cognitivo?, depresién'®
e incremento de la mortalidad!!. Diferentes estudios han demos-
trado que la prevalencia de anemia varia en funcién de la poblacién
estudiada. El estudio NHANES III (1991-1994) demostr6 una
prevalencia de anemia de alrededor de un 20% en sujetos institu-
cionalizados mayores de 85 afios2.

El diagnéstico de anemia seguln los criterios de la OMS pue-
den variar desde un 8,1% hasta un 24,7% en sujetos de diferentes
comunidades, entre un 31 y un 60% en pacientes institucionali-
zados y entre un 40 y un 70% en pacientes hospitalizados!>. Esta
entidad ha sido reconocida como un factor de riesgo de aparicién
de miiltiples problemas de salud en el sujeto anciano, aunque los
mecanismos fisiopatol6gicos involucrados en estas asociaciones no
han sido completamente establecidos. De hecho, se ha relacionado
con un incremento del riesgo de caidas, hospitalizacion, deterioro
cognitivo y mortalidad, asi como una disminucién de la fuerza mus-
cular y el desempefio fisico!*. El impacto clinico incluye ademas
disminucién de la esperanza de vida y astenia, y un incremento
de la dependencia funcional. Otros estudios han demostrado un
incremento de las complicaciones terapéuticas, como la toxicidad
posquimioterapia, muerte cardiovascular, insuficiencia cardiaca
congestiva y demencia en sujetos afilosos con anemia’®.

Muchos estudios han demostrado que la anemia es un factor
independiente de mortalidad en el sujeto anciano'®. El riesgo de
mortalidad se incrementa en mujeres de edades superiores o igua-
les a 65 afios cuando los niveles de hemoglobina se sitdan por

debajo de 13,4g/dL!”. Sin embargo, el incremento de la depen-
dencia funcional, definida como la incapacidad de vivir de forma
auténoma, representa uno de los efectos mas importantes de la ane-
mia. Los estudios WHAS!”, EPESE!8 y Chianti'® demostraron que la
anemia en sujetos mayores de 65 afios se asociaba a un incremento
de la morbilidad y a una disminucién en la capacidad de desarrollar
las actividades instrumentales de la vida diaria.

Anemia y deterioro funcional y cognitivo

Un estudio realizado en 2004 demostré una correlaciéon entre
los niveles de hemoglobina y el desempefio en 3 test cogniti-
VvOs en mujeres que se encontraban en tratamiento activo con
quimioterapiaZ®. Peters et al. demostraron en un estudio llevado
a cabo en 2008 que la anemia es un factor independiente de des-
arrollo de demencia?! y de incremento de prevalencia de otros
sindromes geriatricos. En este sentido, un estudio realizado ese
mismo afio en un centro de larga estancia, y que se denominé Study
of anemia in long-term care ?SALT—, demostré que la anemia es un
factor independiente de riesgo de caidas®?.

Penninx et al. y Haslam et al. demostraron que la anemia se
relaciona con una disminucién de la fuerza de la mufleca y la
fuerza en las extremidades'®-23, La prevalencia de dificultades
en la deambulacién fue inferior con concentraciones de hemo-
globina superiores a 13g/dL, pero se incrementaban de forma
progresiva al descender los niveles de hemoglobina en mujeres
ancianas institucionalizadas?*. Respecto a la correlacién entre ane-
mia y deterioro funcional, fundamentalmente en el area de las
actividades instrumentales de la vida diaria, esta ha sido descrita
en algunos estudios®®, pero no ha sido demostrada en otros?>.
Aunque los mecanismos fisiopatolégicos que pudieran explicar la
asociacion entre la presencia de anemia y el deterioro funcional
no han sido completamente elucidados, algunas hipétesis plan-
tean que esta es el resultado de la precaria oxigenacion tisular
de determinados 6rganos directamente involucrados en la capaci-
dad funcional (cardiorrespiratorio, osteoarticular y neurolégico). La
inflamacién ha sido igualmente evocada como un factor potencial
en esta asociacién?%27 como resultado de estudios que evaluaban
la relacién entre inflamacién, inmunosenescencia y desarrollo de
fragilidad.

En los sujetos ancianos, la anemia y el concepto de fragilidad
han demostrado estar relacionados con los procesos inflamatorios
crénicos que inducen cambios asociados con la inmunosenescencia
y el estrés oxidativo?8. Una investigacion reciente evoca la hipéte-
sis de una interaccién entre la inmunosenescencia, la inflamacién
y la anemia en sujetos ancianos, asi como el rol y la importancia
de ROS y la hepcidina, abriendo un nuevo campo en las estrate-
gias terapéuticas?®. Otro estudio>® demuestra que los bajos niveles
de hemoglobina y plaquetas, asi como unas cifras altas de creati-
nina, proteina Creactiva, IL-6 y linfocitos, son factores asociados a la
fragilidad. Estos estudios recientes demuestran que el incremento
de la fragilidad esta asociado con la edad, el sexo, el nivel intelec-
tual, la soledad, algunas comorbilidades y la presencia de sindromes
geriatricos como caidas, dolor, tratamientos, estado nutricional,
desempefio fisico y cognitivo, anemia, insuficiencia renal y nive-
les de proteina C reactiva. Un estudio italiano realiz6 un andlisis
multivariable para demostrar que la presencia de trastornos neuro-
l6gicos, cancer, anemia e incapacidad/deficiencias se relaciona con
la fragilidad®'. El cancer y la anemia, aunque relacionados con la
fragilidad en el analisis multivariable, resultaron de menos utilidad
en su definicién al utilizar el multiple correspondence analysis>'.

Un estudio de 2010 demostré una relacién estadisticamente sig-
nificativa en pacientes anémicos versus no anémicos en relacién
con el deterioro del estado funcional de acuerdo con la ADL de
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Katz (p=0,0001), y del deterioro cognitivo de acuerdo con el MMS
(p=0.002)32.

Algunos parametros como la albtimina, el IMC y las comorbili-
dades fueron estadisticamente significativas en anémicos versus
no anémicos. Este estudio se centraba en la habilidad de reali-
zacién de las actividades de la vida diaria y demostré6 que en
el grupo de pacientes anémicos estos eran mas dependientes en
términos de movilizacion, higiene y autonomia para vestirse. El
nivel de dependencia en este grupo fue superior igualmente en
la realizacién de otras actividades, tales como el bafio, el uso de
restaurante, subir escaleras y desplazarse. Sin embargo, la alimen-
tacion y el control de esfinteres no difirieron entre anémicos y no
anémicos.

La prevalencia de anemia en nuestro estudio®? fue similar a la
reportada en la literatura: 51 versus 40-72% segiin Gaskell et al.’>.

Nosotros utilizamos las 4 escalas mas empleadas para evaluar
la fragilidad actualmente: FRIED, SEGA, ADL e IADL. La relacién
entre la fragilidad y la anemia no resulté significativa; sin embargo,
esta es solo una asociacién y no pudimos concluir si la anemia
causa la fragilidad o viceversa o si estas 2 condiciones aparecen
al mismo tiempo como resultado de la presencia de otros factores.
En nuestro estudio, la anemia resulté un marcador de fragilidad,
independientemente de los niveles bajos de albtimina, la edad y el
sexo.

Prevencion

La identificacién de los factores biol6gicos reversibles asocia-
dos a la fragilidad o prefragilidad podria prevenir la aparicion de
esta y sus consecuencias. Este enfoque preventivo tiene multiples
beneficios a nivel individual y social:

A nivel individual: mejora de la calidad de vida, retraso de la
aparicién de dependencia, prevencion de la agudizacion de enfer-
medades crénicas y riesgo de caidas, hospitalizaciones, asi como de
handicaps motores y cognitivos.

A nivel macrosocial: disminucién del gasto financiero relacio-
nado con la edad (reporte INDES) y disminucién de la frecuencia y
la estancia hospitalaria.

Fried et al.>* siguieron a una cohorte de 5.317 pacientes ame-
ricanos de mas de 65 afios durante 3 meses y demostraron que al
comparar con pacientes ancianos no fragiles, los fragiles presenta-
ban 5 veces mayor riesgo de dependencia, doble riesgo de caidas y
hospitalizacién y 6 veces mayor riesgo de muerte, independiente-
mente de las comorbilidades, el estilo de vida o las caracteristicas
psicosociales. Ademas, en el mismo estudio, mostraron que los
ancianos fragiles eran mas propensos al aislamiento social.

En el estudio de Winograd et al.?>, los investigadores siguieron
a 985 individuos de mas de 65 afios durante un afio. Los partici-
pantes fueron divididos en 3 categorias: auténomos, fragiles y muy
enfermos, y demostraron que la fragilidad se relacionaba con la
estancia hospitalaria (diferencia de 12 dias entre los sujetos aut6-
nomos y los fragiles). Igualmente, en el estudio de Rockwood et al.>®
se demostré que los sujetos fragiles tenian 9 veces mas riesgo de
institucionalizacién comparados con los no fragiles.

Diferentes reportes publicados por IRDES resaltan un incre-
mento del gasto piblico relacionado con los estados de fragilidad.
Un reporte de junio de 2016 confirma un gasto de salud aproxi-
mado por persona de 2.600<€ anuales. El gasto extrahospitalario
de los pacientes prefragiles incluye un gasto extra de 750 €, mien-
tras en un paciente fragil este se sita en 1.500€ por aflo. Este es
el primer estudio en evaluar el gasto sanitario en relacién con la
fragilidad, aunque solo estaba enfocado a los pacientes ambulato-
rios; sin duda resulta necesario llevar a cabo estudios similares en
el ambito hospitalario y a largo plazo®”.

Conclusiones

Indiscutiblemente la anemia esta asociada al sindrome de fra-
gilidad en el anciano, a pesar de que la relacién entre ambos
elementos no ha sido completamente elucidada. De hecho, no pode-
mos precisar si la anemia lleva a la fragilidad o viceversa.
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