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ABSTRACT

Identification of anemia in the pregnant woman is an essential aspect of prenatal
control. The potential consequences of anemia are known. If the condition is
managed from an integral perspective from the beginning, potential perinatal
complications may be recognized early. Perinatal adversities in maternal anemia
include premature rupture of membranes, preterm labor and preeclampsia; and in
the newborn, low birth weight, perinatal asphyxia and hyaline membrane syndrome.
Neurodevelopmental alterations occur in early childhood, and the mother is
susceptible to chronic diseases.
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RESUMEN

Uno de los aspectos esenciales en el manejo adecuado del control prenatal es la
identificacién de la anemia en la gestante. Se conoce las potenciales consecuencias
de obviar la condicién de anemia. Si se maneja dicha condicién desde una
perspectiva integral, los resultados adversos perinatales pueden ser reconocidos
tempranamente y evitados. Estos incluyen la rotura prematura de membranas,
el parto prematuro y la preeclampsia. Y en el recién nacido, el peso bajo al nacer,
la asfixia perinatal y el sindrome de membrana hialina. Asimismo, en la infancia
temprana ocurren alteraciones del neurodesarrollo, y la madre es susceptible de
sufrir enfermedades cronicas.
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INTRODUCCION

La anemia constituye un problema mundial de
salud publica™. En paises desarrollados y Euro-
pa occidental, los casos de anemia por deficien-
cia de hierro son menores que en los de paises
de pocos recursos econémicos®. Esta condicion
afecta a la cuarta parte de la poblacién mundial
y genera diversos problemas materno perina-
tales®. Asimismo, la anemia por deficiencia de
hierro durante el embarazo (definida con un ni-
vel de ferritina sérica menor de 30 ng/mL) puede
llevar a severas consecuencias en la salud de la
madre y el recién nacido®.

A pesar de que la anemia en el embarazo gene-
ralmente es de caracter fisioldgica, la deficiencia
de hierro debe ser reconocida durante el control
prenatal y diferenciarse de los otros tipos de
anemia por déficit vitaminico, de folato, vitami-
na B12 u otros, para su tratamiento oportuno®.

La Organizacién Mundial de la Salud (OMS) ha
calculado que 30% de las mujeres en edad re-
productiva presenta anemia. Y en las gestantes,
este porcentaje se incrementa a cifras superio-
res a 40%. Ademas, existen variaciones en rela-
cion en la raza blanca, con 7% de prevalencia, y
en la raza negra®, con prevalencia estimada de
27%7). Sin embargo, hay un grupo de gestantes
con déficit de hierro que cursan sin anemia, pero
las predispone a desarrollar anemia ferropéni-
ca cuando se superan los umbrales de depdsito
de hierro corporal. Y es que una mujer que fi-
siolégicamente pierde hierro a razén de 1 mg/
dia producto de las menstruaciones, requerira
0,8 mg/dia adicional para compensar la pérdida
fisiologica®. Por ello, las mujeres en edad fértil
gue gestan con déficit vitaminico o depositos in-
suficientes de hierro corporal tienen mayor ries-
go de presentar anemia ferropénica durante el
embarazo. Por tanto, la identificacién oportuna
de la anemia por deficiencia de hierroy el dosaje
de ferritina son de vital importancia para un tra-
tamiento 6ptimo y seguimiento antes de gestar
y durante los controles prenatales®.

La tasa promedio global de anemia durante la
gestacion en el mundo es 43% y, en América
Latina y el Caribe, 37% en gestantes de 15 a 49
afios9. La poblacion peruana de mujeres en
edad fértil con anemia, segun el ENDES, se ha
incrementado en los Ultimos afios, llegando a
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alrededor de 28%"". Asimismo, el Ministerio de
Salud (MINSA) peruano documentd para el afio
2017 una tasa estimada de 29% de anemia en
gestantes, y la seguridad social (EsSalud) perua-
na, alrededor de 30%"2. En las fuerzas armadas
y en las clinicas privadas no se tienen registros
publicados recientemente, pero se estima valo-
res semejantes.

La anemia es una condicion clinica que se carac-
teriza por la deficiencia cualitativa o cuantitativa
de la hemoglobina o glébulos rojos, lo que con-
lleva a reduccién del aporte de oxigeno a nivel
sanguineo y tisular®. La clasificacion del nivel
de anemia, segun la OMS, se basa en los valo-
res de su concentracion sérica. Con cifras de 10
a 10,9 mg/dL, se considera anemia leve, de 9,9 a
7 mg/dL anemia moderada y menor de 7 mg/dL,
anemia severa®. Es importante sefialar que el
CDC (Centers for Disease Control and Prevention)
considera una definicion distinta a la anterior,
denominando anemia en el segundo trimestre
a cifra menor de 10,5 mg/dL o hematocrito me-
nor de 32%"">. Esta Ultima definicion es avalada
por el Colegio Americano de Ginecologia y Obs-
tetricia (ACOG) en sus distintos reportes y guias
clinicas®.

Un estudio multicéntrico de cohortes, reali-
zado en Nueva Zelandia, Irlanda e Inglaterra,
determind que existe un mayor riesgo de re-
sultados perinatales adversos en mujeres que
se hallan anémicas desde el principio de su
embarazo. Por ejemplo, son mas frecuentes
los casos de peso bajo al nacer, Apgar menos
de 7 y parto pretérmino. Sin embargo, estos
resultados no son estadisticamente significa-
tivos en su poblacion de estudio™). Asimismo,
el desarrollo mental en nifios de zonas rura-
les se ve favorecido por la suplementacion de
hierro, acido félico y multiples micronutrien-
tes en China. Asi lo demuestra un seguimien-
to realizado en los hijos de madres que reci-
bieron suplementacién con hierro prenatal,
que incluso no pudieron corregir a tiempo la
anemia por deficiencia de hierro durante su
embarazo!®.

El objetivo de la presente revisién es documen-
tar los resultados perinatales frecuentemente
reportados en la literatura meédica y la medicina
basada en evidencias y discutir algunos hallaz-
gos desde el punto de vista fisiopatolégico.
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EVALUACION DE LA ANEMIA DURANTE EL EMBARAZO

Se reconoce la existencia de la anemia fisiologi-
ca durante el embarazo, segun la teoria hemo-
dinamica del aumento del volumen plasmatico
(cifras entre 10 y 15%) y de los glébulos rojos,
que genera una caida del nivel de hemoglobina
por hemodilucién. Al respecto, la evidencia se-
fiala que desde la semana 6y 12 de gestacion, el
volumen plasmatico cambia de 15% a 50% para
las semanas 30 a 34 de embarazo. Luego de la
semana 34 hasta el término, estos valores se es-
tabilizan™. Esto genera un cambio importante
en la hemodinamica materna, que se atribuye al
aumento de la renina plasmatica renal y la dismi-
nucién del péptido natriurético auricular duran-
te la gestacion®@9, La ganancia total a término es
1100 a 1 600 mL y da como resultado un volu-
men plasmatico de 4 700 a 5 200 mL, que es 30
a 50% superior al de las mujeres no gestantes.

La anemia por deficiencia de hierro es la que ge-
nera durante el embarazo las mayores cifras de
resultados adversos. Y es la segunda causa mas
comun de anemia luego de la anemia fisiologica.
Por ello, es importante distinguir esta condicién
de la anemia fisioldgica. En una serie publicada
en 2018 se evalud el estado de hierro en 299 mu-
jeres jovenes australianas; el 29% cursaba con
deficiencia de hierro.

En relacion al tamizaje de anemia durante el em-
barazo, la ACOGy la CDC coinciden en que el ta-
mizaje debe hacerse dependiendo del tiempo de
evaluacion y el estudio del numero de glébulos
rojos (tabla 1). En nuestro medio, este dato se
obtiene de un hemograma completo en el inicio
del control prenatal. En él se verifica la formula
hematoldgica de glébulos rojos, glébulos blan-
cosy plaquetas, con sus diferentes valores abso-
lutos e indices de cada analizador. Sin embargo,
no se evalla los niveles de hierro durante el con-
trol prenatal.

En ausencia de anemia durante el embarazo, en
Estados Unidos®" se considera que no es perti-

nente realizar el tamizaje de deficiencia de hie-
rro con la prueba de ferritina de forma rutinaria.
Sin embargo, escoger para el tamizaje solo a las
gestantes anémicas podria soslayar un impor-
tante 39% de casos de anemia con deficiencia de
hierro como condicién propia de una carencia
vitaminica®?. Al respecto, es clara la asociacion
entre algunos déficits vitaminicos y la anemia
durante el embarazo, como es el caso de la vita-
mina A, el acido félico y la vitamina B12. Si bien
la carencia puede suplirse a partir de la ingesta
vitaminica deficiente, la evidencia considera que
la administracién parenteral de hierro, como
terapia de reemplazo, no es perjudicial para la
madre o el feto. Lo mismo no ocurre con la vi-
tamina A, que puede ser teratdégena®®y, por lo
tanto, debe administrarse a dosis adecuadas en
funcién de la edad gestacional.

Esimportante reconocer a las gestantes que presen-
tan en sus primeros controles o de forma pregesta-
cional una hemoglobina de 14 g/dL y que repentina-
mente sus cifras disminuyen a 11 g/dL. Lo primero
es distinguir si cursan con macrocitosis asociada; si
es asi, se debe sospechar un déficit de folatos o vi-
tamina B12, y se solicitara reticulocitos para evaluar
integralmente la anemia. En caso se tenga el valor
de 11 g/dL y no se halle macrocitosis, el defecto por
deficiencia de hierro es mas probable®.

El reconocimiento temprano de las gestantes
con anemia por deficiencia de hierro es de vital
importancia por la trascendencia del tratamien-
to precozy la dificultad de mejorar los depositos
de hierro. Asimismo, el impacto en el neurode-
sarrollo fetal y neonatal®®.

El aumento de los requerimientos de hierro para
la produccién de los globulos rojos es aproxima-
damente de 500 mg diarios, y para el crecimiento
del fetoy el tejido placentario de 300 a 350 mg4.
Estas cifras varian segun los trimestres del em-
barazo, siendo los requerimientos basales del
primer trimestre de 1 a 2 mg diarios, el segundo
trimestre 4 a 5 mg diarios y el tercer trimestre 6
mg diarios como cifra maxima (figura 1)?°.

TABLA 1. TAMIZAJE RECOMENDADO POR ACOG Y CDC PARA EL ESTUDIO DE ANEMIA DURANTE EL EMBARAZO.

Segiin ACOG y CDC
Tiempo de evaluacion
Estudio recomendado

Deseable

Primer tamizaje
Primera visita prenatal
Conteo de glébulos rojos
Pedir otras pruebas prenatales de rutina

Segundo tamizaje
Semana 24 a 28 de gestacion
Conteo de glébulos rojos
Continuar control segun caso
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FIGURA 1. REQUERIMIENTOS DE HIERRO DURANTE EL EMBARAZO, SEGUN
LA PERDIDA NORMAL, LOS REQUERIMIENTOS DEL FETO Y LA PLACENTA
CON SU OSCILACION SEGUN LAS SEMANAS DE GESTACION Y DURANTE
EL PERIODO MENSTRUAL (FUENTE: ADAPTADO DE UPTODATE© 2019
ANEMIA EN EL EMBARAZO).
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c'_CU/:\L ES LA EVIDENCIA CIENTIFICA EN RELACION
AL TAMIZAJE Y EVALUACION DE LA ANEMIA?

Por la medicina basada en evidencias, convie-
ne citar las fuentes y los trabajos cientificos
que verifican las hipdtesis médicas sobre el
tamizaje. Se identificara el hemograma com-
pleto al inicio del control prenatal, con subsi-
guiente evaluacion de los niveles de ferritina
sérico segun el algoritmo de la figura 2. Luego
del segundo tamizaje, realizado en la semana
24 a3 28,y ante lavaloracion de niveles bajos de
ferritina o persistencia de anemia, es necesa-

FIGURA 2. ALGORITMO PARA EVALUAR Y TRATAR LA DEFICIENCIA DE HIE-
RRO DURANTE EL EMBARAZO. CONSIDERAR QUE LOS NIVELES INFERIORES
0 IGUAL A 30 NG/ML SON INADECUADOS. (FUENTE: ADAPTADO DE
UrToDATE© 2019 ANEMIA EN EL EMBARAZO)

Hemograma completo en el inicio del control prenatal

Niveles de ferritina en suero si hay anemia o se sospecha déficit de hierro

Evaluacion de los niveles de hierro

I 1
Adecuado Inadecuado
+ Tratamiento con hierro oral
Evaluar respuesta en dos a tres semanas

Control prenatal de rutina

Repetir la prueba a las 24 a 28 semanas
Si los niveles de hierro fueron adecuados: solo hemograma completo
Si los niveles de hierro fueron inadecuado: hemograma completo mas ferritina

Anemia o bajos niveles de hierro

I 1
i by
;Esta alguno de los siguientes criterios presentes?
+ Hemoglobina menos de 10 g/dL
+ Intolerancia o mala adherencia al hierro oral
- Existe alguna incompatibilidad anatémica o

funcional que impida la absorcion oral Control prenatal de rutina

- Falta de respuesta al hierro oral
- La paciente tiene mas de 30 semanas ( insuficiente
para corregir el déficit de hierro)

Si No
- Tratamiento con hierro endovenoso - Tratamiento con hierro oral
- Evaluar respuestas en 2 a tres semanas Jll - Evaluar respuesta en 2 a tres semanas
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rio el tratamiento médico oral o endovenoso,
segun los criterios para iniciar una medicacion
correctiva®®®,

El tratamiento oportuno disminuye el riesgo de
complicaciones perinatales adversas, siendo el
tratamiento antes del tercer trimestre ideal para
la neurogénesis dependiente de hierro, que ocu-
rre durante el Ultimo trimestre y la vida posnatal
temprana. El suministro inadecuado se asocia a
déficit neurocognitivo en los recién nacidos y du-
rante su infancia®”.

Se ha observado correlacion positiva entre los
niveles de ferritina sérica materna y los niveles
de ferritina en el recién nacido, y este aspecto
es claro incluso en madres no anémicas. La de-
ficiencia de hierro en el feto o en el recién na-
cido puede llevar a consecuencias importantes
a largo plazo en el nifio y resulta necesaria su
identificacion®?.

RESULTADOS PERINATALES

Existen diversas formas de evaluar los resul-
tados de un inadecuado manejo de la anemia
en la gestante. Una es la evaluacion de la ane-
mia por deficiencia de hierro. Una revision
sistematica publicada a principios de este
afio®® sefiala como resultados objetivables
maternos el tiempo de hospitalizacion y la
disminucion en la calidad de vida. Se conside-
ra la necesidad de transfusion sanguinea y la
complicacién del parto, el parto pretérmino,
los desdrdenes hipertensivos del embarazo
relacionados con la insuficiencia placentaria,
la alteracién de la lactancia materna (figura
3). Dentro de las complicaciones neonatales,
la afeccién en el neurodesarrollo, aspecto re-
lacionado con el peso bajo al nacer y menor
Apgar, en desmedro del potencial desarrollo
infantil posterior®®.

FIGURA 3. PRINCIPALES COMPLICACIONES ENCONTRADAS EN LAS REVI-
SIONES SISTEMATICAS DE RESULTADOS PERINATALES POR INADECUADO
MANEJO DE LA ANEMIA, PRINCIPALMENTE CUANDO SE DEBE A DEFICIT DE

HIERRO.
Complicaciones maternas
Aumenta el tiempo de hospitalizacion
Disminuye calidad de vida
Complicaciones neonatales
Disminnuye la interacion madre nifio
Altera el desarrollo infantil
Apgar con puntuaciones bajas
Peso bajo al nacer|
Complicaciones obstetricas
Altera la lactancia
Desarrolla insuficiencia placentaria
Complica el tipo de parto
Genera parto prematuro
Transfusion sanguinea de glébulos rojos
0% 5% 10% 15% 20% 25% 30%
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COMPLICACIONES MATERNAS Y OBSTETRICAS

En un estudio realizado por la OMS, la anemia
materna prenatal y posnatal severa de cualquier
tipo se asoci6é con mayor riesgo de muerte ma-
terna. Se estimé dos veces el riesgo de muerte
materna (OR 2,36 [IC95% 1,60 a 3,48])?. Asimis-
mo, existe asociacion con transfusion materna,
sepsis prenatal y posnatal, parto prematuro e
ingreso a la unidad de cuidados intensivos neo-
natalest?.

En madres con déficit de hierro, el aumento de
la severidad de la anemia se asocia con dismi-
nucién del volumen del hipocampo neonatal y
produccién de un factor neurotréfico derivado
del cerebro. Del mismo modo se ha observado
la asociacidn entre el estado materno de hierro
y el peso al nacer. La evidencia determind que en
300 000 mujeres, aquellas que recibieron mayor
cantidad de transfusiones producto de la ane-
mia severa se correlacion6 inversamente con la
disminucion del peso al nacer®".

En animales de experimentacion se ha demos-
trado una asociacion clara del hierro en el de-
sarrollo normal del cerebro, el crecimiento
dendritico y la formacidn de sinapsis©?, los com-
portamientos sociales como la falta de aseo, las
tareas que requieren funcion ejecutiva, timidez
y aprendizaje espacial deficiente. Sin embargo,
aun faltan datos de estudios prospectivos que
demuestren estas posibles relaciones causales
en seres humanos. Existe evidencia limitada so-
bre si el déficit de desarrollo en los nifios esta
relacionado de manera dependiente con los ni-
veles de ferritina al nacer y si potencialmente el
desarrollo alterado se podria corregir con la su-
plementacién en la infancia®?.

Los riesgos a largo plazo en la madre es la afec-
cion en la calidad de vida debida al debilitamien-
to fisico y a sintomas de origen mental®2,

En casos especiales de algunas comorbilidades
asociadas en el embarazo, como el VIH, se ha
descrito efectos adversos producto de la ane-
mia. Estos incluyen la restriccion del crecimiento
intrauterino de predominio en la segunda mitad
del embarazo (antes denominado asimétrico), el
peso bajo al nacer, la prematuridad y el riesgo
de 6bito fetal y muerte neonatal temprana®®. La

tasa de transmisibilidad materno infantil de la
gestante VIH positiva se incrementa y hace que
progrese la enfermedad debido a la anemia ma-
terna®®). El manejo de estas gestantes involucra
el tratamiento con eritropoyetina recombinante,
gue aun se halla en estudio. La OMS recomienda
usar diariamente 400 mg de acido félicoy 60 mg
de hierro en lugares de prevalencia de gestantes
VIH positivas®®.

Un caso interesante es la gestante que padece
de tuberculosis, en la que el cuadro pulmonar
tiende a empeorarse, y si no se trata correcta-
mente la enfermedad se correlaciona con el
grado de anemia. La explicacion fisiopatologica
se halla en las consecuencias directas del esta-
do inmunoloégico como consecuencia de la ane-
mia. Un caso similar se da en aquellas pacientes
que padecen de diabetes y cursan con anemia
en el embarazo; la morbilidad y la mortalidad se
agravan por el progreso de la enfermedad®©®. La
enfermedad renal progresa por el dafio ocasio-
nado por la hipoxia tisular y la disminucién del
aporte de sangre al parénquima renal. Del mis-
mo modo ocurre con las neuropatias periféricas,
la retinopatia diabética y las Ulceras del pie dia-
bético”.

Sin duda, la anemia es considerada como un fac-
tor de riesgo independiente y modificable para
hipertensidn; hace que el cuadro clinico empeo-
re. Del mismo modo, la hipertrofia ventricular
izquierda, la insuficiencia cardiaca, y el riesgo
de mortalidad cardiovascular se agravan por la
anemia no tratada en la gestante®®.

El riesgo de infecciones maternas se incrementa
y agravan con la anemia, debido a las afeccio-
nes de la inmunidad celular. Del mismo modo,
la probabilidad de parto prematuro y la sus-
ceptibilidad de desarrollar una rotura prema-
tura de membranas son altas en este grupo de
pacientes, atribuidas a déficit en la sintesis de
compuestos de colageno y mucopolisacaridos
dependiente de coenzimas y del hierro en su
formacion integral©.

Una de las complicaciones maternas durante el
posparto es la atonia uterina, que se da como
resultado del deterioro de la capacidad contrac-
til del musculo uterino y que es vista incluso en
adolescentest?,

Rev Peru Ginecol Obstet. 2019;65(4) 523
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COMPLICACIONES EN EL NEONATO Y EL NINO

La inmunidad celular se ve afectada directamen-
te en los recién nacidos de hijos de madres con
anemia. Esta predisposicién conlleva a infeccio-
nes neonatales. Se describe una predisposicion
de las madres anémicas de trasmitir a sus hijos
la deficiencia de hierro“". Esta deficiencia alte-
ra el desarrollo motor y neurofisioldgico, hay
déficit cognitivo y alteraciones en el desarrollo
socioemocional de los nifios“?. La evidencia ex-
perimental muestra la importancia de la funcién
de los neurotransmisores y del sistema nervioso
central con el metabolismo y aporte de hierro“.

En un estudio longitudinal poblacional que incluy6
124 061 pacientes, se determin6 que existia mayor
riesgo de pérdida del bienestar fetal, con tasa de
incidencia de 1,20, 1C95% 1,13 a 1,27, y parto pre-
maturo, con tasa de incidencia de 2,3,1C95% 1,15 a
1,31; ademas, los casos de peso bajo al nacer fue-
ron mas frecuentes en estas pacientes. No se pudo
concluir que la anemia se asocie con algin grado de
vulnerabilidad de los nifios al ingresar a la escuela
y que los predisponga a déficit cognitivo“®. Existe
evidencia en el mismo sentido por la predisposicion
de asfixia perinatal y enfermedad de membrana
hialina en recién nacidos de madres con anemia no
tratada o identificada de forma oportuna en nifios
con peso bajo al nacer de madres anémicas“®.

En conclusién, la identificacion de la anemia fi-
sioldgica y la anemia por deficiencia de hierro es
el principal eslabon para reconocer desde el ini-
cio del control prenatal los potenciales eventos
adversos perinatales.

Los principales resultados adversos obstétricos
producidos por la anemia durante la gestacion,
al no detectarla o por inadecuado manejo, son
el aumento del parto prematuro y su potencial
asociacion con la rotura prematura de membra-
nas, la insuficiencia placentaria que desarrolla
trastornos hipertensivos del embarazo (pree-
clampsia), las complicaciones durante el trabajo
de parto y la necesidad de transfusion sangui-
nea en el manejo de esta condicion.

Los principales resultados adversos para el re-
cién nacido producto de la anemia en la gesta-
cion, al no detectarla o por inadecuado manejo,
son el recién nacido de peso bajo, la prematuri-
dad, puntajes de Apgar bajos y potencial desa-
rrollo infantil deficiente.
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