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La enfermedad de Biermer o anemia perniciosa
(AP) es un tipo de anemia megaloblástica que
sucede con más frecuencia en ancianos. Las mani-
festaciones clínicas y del laboratorio se deben a la
malabsorción de vitamina B12 por un fallo en la
secreción gástrica de factor intrínseco1. Es la causa
más frecuente de déficit de vitamina B12, y se aso-
cia a gastritis crónica atrófica. En la presentación
clínica se incluyen síntomas neurológicos y hema-
tológicos como los más frecuentes. La presencia de
anticuerpos anti-factor intrínseco y anti-célula
parietal, así como el Test de Schilling, ayudan para
el diagnóstico2.

La importancia del déficit de vitamina B12 radi-
ca en la alta prevalencia en pacientes mayores de
60 años, que varía entre un 10% y un 15%3.

Presentamos un caso atípico de anemia perniciosa
que en un primer momento hizo sospechar la presencia
de una neoplasia de origen digestivo.

CASO CLÍNICO

Mujer de 61 años que, como antecedentes desta-
cables, presentó una neumonía hace 18 años con
posterior meningoencefalitis sin secuelas neurológi-
cas. Además era alérgica a contrastes yodados y
betalactámicos. Dos meses antes de acudir al hospi-
tal comenzó de forma progresiva con anorexia,
pérdida de 9 Kg de peso y astenia muy importante
acompañada el mes previo de dolor epigástrico,
punzante, no irradiado, discontinuo, que empeoraba

con la ingesta, con sensación de plenitud pospran-
dial inmediata y que no mejoraba con la toma de
alcalinos pero sí con inhibidores de la bomba de
protones. No refería náuseas, ni vómitos, ni reflujo,
ni pirosis. Tampoco presentaba alteraciones del tránsito
intestinal ni de la coloración de las heces, coluria,
fiebre ni sensación distérmica. En ningún momento
sufrió deterioro cognitivo, pérdida de fuerza, altera-
ciones en la marcha ni parestesias. Asimismo contaba
la aparición de aftas linguales recurrentes.

En la exploración física se apreciaba ictericia y
palidez de piel y mucosas. No presentaba masas ni
visceromegalias, ni el abdomen era doloroso a la
palpación. Estaba consciente y orientada en tiempo
espacio y persona. Su lenguaje y memoria eran
apropiados. La fuerza explorada por grupos muscu-
lares era normal así como los pares craneales. La
sensibilidad artrocinética, tactoalgésica y vibratoria
estaban preservadas. Los reflejos, la coordinación y
la marcha eran normales.

En la analítica destacaba hemoglobina 10,6 g/dl,
hematócrito 30,9%, volumen corpuscular medio 115
fl, hemoglobina corpuscular media 40 pg, amplitud
de distribución eritrocitaria 12,8%, VSG 76 mm/1h;
frotis: anisocitosis con anisopoiquilocitosis, hematíes
en lágrima, sin blastos y ausencia de hipersegmenta-
ción neutrófila. Bilirrubina total 2 mg/dl, directa 0,2
mg/dl, indirecta 1,8 mg/dl, LDH 305 U/l, con transami-
nasas normales. Ionograma y resto de bioquímica nor-
males. IgG 2.190 mg/dl; proteinograma: 20,4% de
gammaglobulinas. ANA 1/320, con anticuerpos
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anti-DNA negativos. Hormonas tiroideas: T4l 0,5, TSH
19,6 UI/ml con anticuerpos anti-peroxidasa positivos.

En el estudio de anemias destacaba haptoglobina
inferior a 0,6 mg/dl, vitamina B12 35 ng/ml, folato
8,56 ng/ml, Coombs directo negativo; resto normal.

Los marcadores tumorales fueron normales, salvo
el Ca 15,3 (42,7 U/ml). Anticuerpos anti-factor
intrínseco 4,08 (radioisotópico) y anti-célula parietal
menor de 1/20 por inmunofluorescencia indirecta (el
valor de fluorescencia se encontraba próximo a la
zona de corte).

En la gastroscopia se apreció una hernia de hiato
por deslizamiento. En antro se apreciaban signos de
gastritis, sin alteraciones evidentes en cuerpo y
fundus. En la anatomía patológica de antro y cuerpo
se apreciaba una infiltración de linfocitos y células
plasmáticas que ocupaban la lámina propia y que
se disponían en banda en las porciones más altas
de dicha mucosa.

Con el diagnóstico de síndrome poliendocrino
autoinmune tipo IIIB debido a anemia perniciosa por
déficit de vitamina B12 (que cursaba con síndrome
constitucional, eritropoyesis ineficaz e ictericia
secundaria), e hipotiroidismo autoinmune, se
comenzó tratamiento con vitamina B12 intramuscu-
lar. A los dos meses había importante mejoría clínica
y analítica, con hemoglobina de 15 g/dl, volumen
corpuscular medio de 96 fl y normalización de la
LDH y de la VSG. Los niveles de vitamina B12 eran
de 692 pg/ml. Tras comprobarse en segunda oca-
sión los niveles de hormonas tiroideas, se comienza
también tratamiento para el hipotiroidismo tras
mejoría previa.

DISCUSIÓN

La forma de presentación clínica típica de la AP
consiste en alteraciones hematológicas, como la
anemia macrocítica, por lo general bien tolerada,
con eritropoyesis ineficaz junto con hipersegmenta-
ción neutrofílica; en combinación con la anemia, es
un signo altamente sugerente de AP. Por otra parte,

las alteraciones neurológicas, como la clásica
degeneración subaguda medular, polineuropatía
axonal, alteraciones psiquiátricas, además de ser
causas curables de demencias4,5, son excepcionales
sin anemia. Nuestra paciente además presentó
alteraciones linguales probablemente secundarias
a glositis de Hunter. Sin embargo, la asociación con
el síndrome constitucional, consistente en astenia,
anorexia y pérdida mayor del 10% del peso corporal
en pocos meses, es muy infrecuente6.

El uso de Test de Schilling, que se fundamenta en
la administración secuencial de vitamina B12 y fac-
tor intrínseco marcados con un radionúclido, se
usaba habitualmente en la evaluación de la deficien-
cia de vitamina B12. Debido a la complejidad y a la
necesidad de administrar material radiactivo, fue
sustituido por la determinación de anticuerpos anti-
factor intrínseco7, pues son altamente específicos y
confirmatorios para el diagnóstico de la AP, con una
sensibilidad que varía entre el 50% y el 84%, depen-
diendo de la población estudiada8. Sin embargo, los
anticuerpos anti-célula parietal son mucho menos
específicos que los anteriores.

La tiroiditis autoinmune de tipo III se asocia con
otras enfermedades autoinmunes organoespecíficas.
Tres subcategorías se han descrito de acuerdo a la
asociación con la tiroiditis autoinmune. Una de éstas
es el tipo IIIB, que consiste en tiroiditis autoinmune y
anemia perniciosa, que es la que presenta nuestro
caso7. Sin embargo, la clínica revirtió sólo con vita-
mina B12 y no con levotiroxina, pues ésta se añadió
tras la mejoría clínica y analítica.

Asimismo hay que destacar que la elevación del
marcador tumoral Ca 15,3 se ha asociado con la
presencia de AP y presentó una disminución de los
niveles coincidiendo con la mejoría de la anemia tras
el tratamiento con vitamina B129.

Por tanto, presentamos un caso atípico de anemia
perniciosa asociado a síndrome constitucional con
epigastralgia e ictericia como síntomas de inicio, que
nos hicieron sospechar al principio la presencia de
una neoplasia digestiva de vía biliar.
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