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ANEMIAS

INTRODUCCION

La anemia constituye una de las patologias o comorbilida-
des mas prevalentes, especialmente en poblacién de edad
avanzada. La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) la
define como unos valores de hemoglobina (Hb)< 13g/dL
en hombres adultos y < 12g/dL en mujeres no gestantes.
La anemia altera la eficacia del aporte tisular de oxigeno
y constituye una de las principales causas de complicacio-
nes y mortalidad, necesidad de ingreso e incremento de la
estancia hospitalaria y deterioro de la calidad de vida. La
anemia ferropénica, considerada la enfermedad mas pre-
valente del mundo, afecta aproximadamente al 25—30%
de la poblacion. La anemia por enfermedad crénica (AEC)
constituye la forma mas frecuente de anemia en pacientes
hospitalizados y criticos y representa un tercio de las causas
de anemia en pacientes ancianos. La anemia asociada a la
insuficiencia renal crénica (secundaria al déficit de eritro-
poyetina (EPO), AEC, inhibidores de la eritropoyesis, caren-
cias nutricionales y toxicidad urémica, entre otros factores)
presenta una elevada prevalencia, proporcional al grado de
disfuncion renal. La anemia del paciente oncoldgico com-
bina caracteristicas de la AEC y de otros tipos de anemia:
ferropénica, megalobldstica, mielosupresiva y hemolitica.
Esta, que esta frecuentemente infradiagnosticada e infra-
tratada, representa un factor prondstico negativo, incide
negativamente en la calidad de vida y puede dificultar la
respuesta a la quimioterapia y radioterapia. La transfusion
de sangre alogénica (TSA) representa una medida extraor-
dinariamente Util para el tratamiento de la anemia y la Uni-
ca opcidn viable para muchos pacientes, pero constituye
un recurso limitado (a pesar de los 81 millones de unidades
de sangre donadas cada afio, seglin datos de la OMS) y no
exento de importantes complicaciones asociadas.

En este tema trataremos bdsicamente la anemia del pa-
ciente oncoldgico y la anemia asociada a enfermedad re-
nal crénica.

MANIFESTACIONES CLiNICAS
La anemia puede afectar a la mayoria de 6rganos del
cuerpo. Ademas de los efectos psicoldgicos que pueden

llevar a un aislamiento social y a la depresion en el pa-
ciente, existen varios sintomas fisicos que incluyen difi-
cultad para respirar, taquicardia, vértigo, discinesia, hi-
pertrofia cardiaca, anorexia y nauseas. En este contexto
se ha demostrado que una disminucién mayor de 2 g/
dL en la hemoglobina se correlaciona con una reduccion
significativa en el indice de Karnofsky. Este indice es una
herramienta frecuentemente utilizada en los pacientes
oncoldgicos. Se trata de una escala del 0-100 donde se
evalua la capacidad del paciente para realizar las activida-
des de la vida diaria.

La fatiga es el efecto mas comun asociado a la anemia. Se
define como un estado de agotamiento, debilidad y falta
de energia que, a diferencia del cansancio normal de la
vida diaria, no mejora con el descanso ni con el suefio e
impide al paciente llevar a cabo sus actividades norma-
les. Diversos estudios han demostrado que entre el 60 y
el 96% de los pacientes que reciban quimioterapia expe-
rimentaran este sindrome. Esta variabilidad se relaciona
con el tipo de cancer y el tratamiento que reciba el pacien-
te (quimioterapia o radioterapia). Generalmente la fatiga
se manifiesta a los 4-5 dias de haber completado el ciclo
de tratamiento y va disminuyendo lentamente.

El impacto de los sintomas de la anemia sobre la calidad
de vida de los pacientes es evidente. En un estudio reali-
zado sobre 379 pacientes con cancer en tratamiento con
quimioterapia, la mayoria de ellos presentd fatiga (91%)
que definieron como una incapacidad para llevar una vida
normal y el 88% sintieron que la fatiga habia cambiado su
rutina diaria. Los pacientes con fatiga manifiestan inca-
pacidad para realizar la mayoria de actividades de la vida
diaria, como preparar la comida, limpiar la casa y realizar
actividades sociales con familia y amigos.

TRATAMIENTO

Los objetivos generales del tratamiento de la anemia son
minimizar los sintomas y las complicaciones sistémicas
asociadas a la hipoxia y mejorar la calidad de vida y la su-
pervivencia.
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Tratamiento no farmacolégico

La educacion sanitaria en los pacientes con cancer es basica
ya que la mayoria de ellos sufrira fatiga a lo largo del trata-
miento y es importante que reconozcan sus sintomas y sepan
cuando apareceran y su duracion aproximada. Existen varias
estrategias para el manejo no farmacoldégico de la fatiga:

- Ejercicio: el tratamiento quimioterapico provoca una
reduccién en la actividad fisica de los pacientes. El de-
sarrollo de programas de entrenamiento puede evitar
esta reduccion, asi como paliar los sintomas de la ane-
mia. Estos programas deben ser individualizados para
cada paciente, segln su edad, el tipo de cancer, el tipo
de tratamiento y su nivel de actividad basal.

- Intervenciones psicosociales: los pacientes deberan
tener apoyo psicoldgico para paliar la ansiedad y la
depresiodn, los sintomas ligados a la fatiga.

- Consejo nutricional: en cancer y su tratamiento a me-
nudo afectan al estado nutricional de los pacientes.
El consejo nutricional puede ayudar en el manejo de
los déficits nutricionales asociados a la anorexia, la
diarrea y los vomitos. Una adecuada hidratacidn junto
con un balance electrolitico correcto es fundamental
para el tratamiento y la prevencion de la fatiga.

Estas estrategias también pueden aplicarse a pacientes
con otros tipos de anemia, como por ejemplo la anemia
asociada a ERC.

Tratamiento farmacoldgico

Durante muchos afios, las transfusiones de sangre alo-
génica (TSA) fueron la base del tratamiento de la anemia
asociada al cancer, con el objetivo de mejorar las cifras de
hemoglobina. Sin embargo, en la década de los ochenta, su
uso disminuyd por el riesgo de transmitir enfermedades in-
fecciosas (hepatitis C y SIDA) y su uso se reservaba cuando
las cifras de hemoglobina descendian hasta valores entre 7
y 8 g/dL. Aunque en la actualidad los avances en técnicas de
deteccidn y tecnologia han disminuido el riesgo de contagio
hasta cero, las trasfusiones siguen conllevando efectos ad-
versos que hay que tener en cuenta como reacciones alér-
gicas, aloinmuniz aciones, reacciones hemoliticas agudas,
hipervolemia y edema pulmonar no cardiogénico. Ademas,
a pesar de que los niveles de hemoglobina se recuperan ra-
pidamente después de la transfusién, pronto vuelven a caer
ya que la eritropoyesis del paciente sigue alterada por los
efectos de la quimioterapia o la radioterapia.

El concentrado de hematies ha sido el hemoderivado
mas utilizado en estos pacientes ya que limita el volu-

men a administrar y se aprovecha el plasmay las plaque-
tas para otros pacientes. Una unidad de concentrado de
hematies (300 mL de producto con un hematocrito del
55-70%) puede administrarse en 2 horas y produce un
aumento de 1 g/dL en la cifra de hemoglobina. En la ac-
tualidad se utilizan las trasfusiones de concentrados de
hematies cuando la hemoglobina desciende por debajo
de los 8 g/dL ya que en estos casos los agentes estimu-
lantes de la eritropoyesis tardarian demasiado tiempo en
manifestar su efecto.

En los afos 80, fueron desarrolladas dos formas de eritro-
poyetina recombinante humana (r-HUEPQ): epoetina alfa y
epoetina beta, indicadas inicialmente en el tratamiento de
la anemia asociada a enfermedad renal. A diferencia de las
trasfusiones de hematies, que reemplazan temporalmente
a los eritrocitos, la epoetina se comporta como un factor
de crecimiento hematopoyético que estimula la prolife-
racion, maduracién y diferenciacidon de los eritrocitos. La
epoetina alfa y la beta son derivados recombinantes de la
hormona natural, consistente en 165 aminoacidos, pero
difieren entre si en el contenido en hidratos de carbono y
en las técnicas utilizadas para su produccion y purificacion.
Se administran generalmente por via subcutdnea y tienen
una semivida de 8 horas. En el afio 2002, se comercializd
la darbepoetina alfa, que tiene un peso molecular mayor
debido a la incorporacion de 5 cadenas de azucares a la
molécula. Este hecho le confiere una semivida mayor, de
aproximadamente 49 horas, y permite que se pueda ad-
ministrar a intervalos mayores. A finales del afio 2007 se
autorizé un nuevo agente estimulante de la eritropoyesis:
metoxi-polietilenglicol epoetina beta. Esta Ultima es un ac-
tivador continuo del receptor de la eritropoyetina que se
caracteriza por una asociacion mas lenta y una disociacion
mas rapida del receptor, y un aumento de la semivida. Ya
en los ultimos afios, han aparecido otras eritropoyetinas
biosimilares (como la eritropoyetina zeta y la theta).

Antes de iniciar el tratamiento con los agentes estimu-
lantes de la eritropoyesis (AEE) se deben descartar otras
posibles causas de anemia como el déficit de hierro, fo-
latos o vitamina B12. En caso de que se tratara de una
anemia ferropénica, se deberia corregir ésta con aportes
externos de hierro. Varios estudios realizados sobre pa-
cientes con anemia asociada a quimioterapia y déficit de
hierro han demostrado que afiadir hierro endovenoso (no
oral) a la terapia con eritropoyetina mejora los resulta-
dos, consiguiendo alcanzar la hemoglobina objetivo mas
rapidamente.
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Aunque en la practica diaria se consideran equivalentes

terapéuticos (a las dosis recomendadas), las diferentes

eritropoyetinas recombinantes difieren en sus indicacio-

nes aprobadas:

0 Epoetina alfa (Eprex®, Binocrit®)

Anemia asociada a insuficiencia renal crénica en
pacientes sometidos a hemodidlisis (adultos y ni-
fos) y a dialisis peritoneal (adultos).

Anemia severa de origen renal acompafiada de sin-

Anemia severa de origen renal acompafiada de sin-
tomas clinicos en adultos todavia no sometidos a
didlisis.

Anemia asociada a quimioterapia en pacientes
adultos.

Aumento de produccion de sangre autéloga en pa-
cientes incluidos en programa de predonacion.
Disminucion de exposicién a transfusiones de san-
gre alogénica en adultos que se vayan a someter a

tomas clinicos en adultos todavia no sometidos a cirugia ortopédica mayor.

dialisis. 0 Epoetina theta (Eporatio®, biosimilar):
- Anemia asociada a quimioterapia en pacientes adultos. - Anemia asociada a insuficiencia renal crénica en
- Aumento de produccién de sangre autdloga en pa- pacientes adultos sometidos a dialisis o no.
cientes incluidos en programa de predonacién. - Anemia asociada a quimioterapia en pacientes
- Disminucidn de exposicién a transfusiones de san- adultos con neoplasias no mieloides.
gre alogénica en adultos que se vayan a someter a
cirugia ortopédica mayor. Tratamiento de la anemia en paciente oncolégico
- Tratamiento de la anemia sintomatica en adultos  Existen varios protocolos de tratamiento publicados por
con sindrome mielodisplasico (SMD) de riesgo bajo  asociaciones europeas y americanas obtenidos a partir de
o intermedio que tienen eritropoyetina sérica baja  resultados de ensayos clinicos. Estos protocolos no son
(<200 muU/ml).

0 Epoetina beta (Neorecormon®):

unas directrices cerradas, sino que deben servir de guia
para los médicos a la hora de tratar la anemia asociada
- Anemia asociada a insuficiencia renal crénica en  a la quimioterapia, individualizandolos a la situacién de
pacientes sometidos a didlisis. cada paciente en particular. A continuacion, se resumen
- Anemia de origen renal sintomatica en pacientes  los aspectos mas importantes de dos de las guias mas uti-
gue aun no estan sometidos a didlisis. lizadas, la de la ASCO (American Socitety of Clinical Onco-
- Prevencién de la anemia en prematuros con un logy)y la EORTC (European Organization for Research and
peso corporal al nacer entre 750 y 1500 g y una  Treatment of Cancer).
edad gestacional de menos de 34 semanas.

- Anemia sintomatica en pacientes adultos con tu- e ¢Cudndo se debe iniciar el tratamiento con factores es-
mores solidos tratados con quimioterapia. timuladores de la eritropoyesis (AEE)?
- Anemia sintomatica en pacientes adultos con mie-  El uso de AEE se recomienda como opcidn terapéutica
loma multiple, linfoma no-Hodgkin de bajo grado  para aquellos pacientes con anemia inducida por quimio-
o leucemia linfocitica crénica en tratamiento con  terapia cuya cifra de hemoglobina sea inferior a 10 g/dL,
guimioterapia. con el objetivo de aumentar la hemoglobina y disminuir la
- Aumento de produccién de sangre autdloga en pa-  necesidad de trasfusiones.
cientes incluidos en programa de predonacion.

o0 Darbepoetina (Aranesp®): En los pacientes cuyas cifras de hemoglobina estén entre
- Anemia asociada a insuficiencia renal crénica en 10y 12 g/dL pero presenten algln tipo de comorbilidad
pacientes adultos y pediatricos mayores de 1 afio. asociada (edad avanzada, cardiopatia isquémica, enfer-
- Anemia asociada a quimioterapia en pacientes medad pulmonar obstructiva crénica, etc.), la decision de
adultos con tumores sélidos. iniciar tratamiento con un AEE debe basarse en la situa-
0 Metoxi-polietilenglicol epoetina beta (Mircera®): cién clinica de cada paciente.
- Tratamiento de la anemia sintomdtica asociada a
enfermedad renal crénica en pacientes adultos. Los pacientes que presenten cifras de hemoglobina infe-

0 Epoetina zeta (Retacrit®, biosimilar): riores a 9 g/dL deberan recibir trasfusiones de concentra-
- Anemia asociada a insuficiencia renal créonica en  dos de hematies ademas del agente eritropoyético. El uso
pacientes sometidos a hemodidlisis (adultos y ni-  profilactico de AEE en ausencia de cifras bajas de hemog-

fos) y a dialisis peritoneal (adultos). lobina no esta justificado.
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e (A qué dosis se debe iniciar el tratamiento con AEE? existen dos posibles pautas de tratamiento, una basada

En la siguiente tabla se resumen las dosis recomendadas  en el peso del paciente y otra que consiste en dosis fijas.

de epoetina alfa y beta y darbepoetina. Para cada uno  Ambos regimenes han demostrado ser igual de eficaces.

Epoetina alfa

Epoetina beta

Darbepoetina

DOSIS POR PESO

150 Ul/Kg 3 veces por semana
100 UI/Kg 3 veces por semana

2,25 Rg/kg/semana

40.000 Ul/semana

30.000 Ul/semana

500 [lg cada 3 semanas

Tabla 6: posologias aprobadas de los tres agentes eritropoyéticos.

e ¢Cudndo se debe evaluar la eficacia del tratamiento?

La eficacia del tratamiento se debera evaluar a las 4-6
semanas de haberlo iniciado. Si transcurrido este tiempo
no se ha observado un aumento en la hemoglobina ma-
yor a 1 g/dL y el paciente no ha recibido ninguna trans-
fusidn, se podra doblar la dosis del agente eritropoyético
(fig. 2). Por el contrario, si el paciente experimenta un
aumento mayor a 2 g/dL o si la hemoglobina se sitta en

cifras superiores a 12 g/dL se debera suspender el tra-
tamiento y monitorizar al paciente hasta que las cifras
de hemoglobina desciendan por debajo de esta cifra, en-
tonces se reiniciara el AEE con una reduccién del 25% de
la dosis. En caso de que el aumento en la hemoglobina
sea superior a 1 g/dL en dos semanas o se aproxime a
los 12 g/dL también se deberd reducir la dosis del AEE
en un 25%.

INICIO DEL TRATAMIENTO

Epoetina alfa

Epoetina beta

Darbepoetina

Evaluacion a las 4-6 semanas

}Hb > 2 g/dL Y Hb 1-2 g/dL Y Hb <1 g/dL
o bien o bien
Hb > 12 g/dL Hb 11-12 g/dL
Suspender el tratamiento ¢ 25% dosis | ‘ Doblar la dosis

hasta Hb <12 g/dLy
reiniciar disminuyendo la
dosis un 25%

Fig. 2: algoritmo de tratamiento de la anemia asociada a quimioterapia.
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Todos los pacientes deben ser evaluados periédicamente
cada 4 semanas, sobre todo después de un cambio de do-
sis. Aquellos pacientes a los que se les haya doblado la
dosis y a pesar de ello no hayan respondido al tratamiento
se les deberd suspender e investigar otras causas posibles
de anemia.

o (Existe algun factor predictivo de la respuesta al tra-
tamiento con AEE?
Existen varios parametros propuestos para prever la res-
puesta al inicio del tratamiento con AEE:
- Hb<10,5g/dL.
- Niveles bajos de eritropoyetina enddgena (< 100 mUl/
mL).
- Sintomas de anemia a pesar de tener Hb > 10,5 g/dL.
- Hb baja (10-12 g/dL) al inicio del tratamiento con qui-
mioterapia.
- Disminucién brusca de la hemoglobina (1-2 g/dL) tras
el primer ciclo de quimioterapia.

Todos estos pardmetros son predictivos de mala respuesta
al tratamiento con AEE excepto los niveles bajos de eri-
tropoyetina endégena. En estos pacientes, un aumento en
la hemoglobina de 0,5 g/dL en las primeras dos semanas
de tratamiento es un indicador de buena respuesta. A la
inversa, un aumento inferior a 0,5 g/dL después de dos
semanas en un paciente con niveles de eritropoyetina
enddgena > 100 mUI/mL predice una mala respuesta al
tratamiento.

Otro factor predictivo positivo de respuesta es el aumen-
to en el recuento de reticulocitos (> 40.000/GL) y una alta
concentracion en plasma de receptores solubles de trans-
ferrina. Sin embargo, en aquellos pacientes cuyos niveles
de ferritina sean < 100 Blg/mL junto con un indice de satu-
racion de transferrina > 20% antes de iniciar el tratamien-
to eritropoyético, la respuesta sera pobre y se recomienda
suplementar el tratamiento con aportes de hierro por via
parenteral.

e ¢Cudl es la hemoglobina objetivo?

El tratamiento con un AEE se debe mantener a la minima
dosis posible para alcanzar niveles de hemoglobina cer-
canos a 12 g/dL pero nunca deberd superar este limite.
La FDA (Food and Drug Administration) americana publicé
una alerta en noviembre de 2007 en la que comunicaba
cambios en la ficha técnica y el prospecto de epoetina alfa,
epoetina beta y darbepoetina. Los cambios en el etique-
tado incorporan consejos de los comités consultivos de la

The Pharmaceutical Letter

FDA después de analizar los resultados obtenidos de va-
rios ensayos clinicos donde se observd que los pacientes
que recibieron AEE tenian mayor mortalidad que los que
recibieron placebo.

Para los pacientes con cancer, las nuevas advertencias
resaltan que el crecimiento del tumor y el acortamiento
de la supervivencia causados por los AEE se produjeron
en pacientes con cancer de mama avanzado, de cabeza
y cuello, linfoide y de pulmdn no microcitico cuando re-
cibieron dosis para obtener un nivel de hemoglobina de
12 g/dL o mayor.

Las advertencias también enfatizan que no hay datos cli-
nicos disponibles para determinar si hay un riesgo similar
de acortar la supervivencia o aumentar el crecimiento del
tumor para los pacientes con cancer tratados con dosis
para alcanzar niveles de hemoglobina de menos de 12 g/
dL. Este es el nivel de la hemoglobina alcanzado comun-
mente en practica clinica.

Una advertencia anterior, aprobada en marzo describid los
resultados de seis estudios que demostraban que la su-
pervivencia era mas corta y progresaron los tumores mas
rdpidamente cuando los AEE fueron utilizados para alcan-
zar niveles de hemoglobina de 12 g/dL o mayores en pa-
cientes con cdncer. La nueva advertencia también resalta
que los AEE se deben utilizar solamente en pacientes con
cancer para tratar la anemia causada especificamente por
quimioterapia y no para otras causas de anemia. Por otra
parte, indica que el tratamiento con AEE debe finalizar una
vez el tratamiento con quimioterapia haya concluido.

e Riesgo de sufrir un tromboembolismo venoso
Los ensayos clinicos randomizados y los metaanalisis pu-
blicados han demostrado que existe un riesgo incremen-
tado de tromboembolismo en pacientes que reciben AEE.
Los factores de riesgo especificos para los pacientes con
cancer no se han identificado. Por tanto, cuando se pres-
criban estos agentes habra que tener en cuenta los facto-
res de riesgo individual de cada paciente y valorar su uso
en pacientes de alto riesgo. Los factores de riesgo gene-
rales son:

- Haber sufrido un tromboembolismo previo.

- Cirugia.

- Periodos largos de inmovilidad o de actividad limitada.

Los primeros datos sobre el riesgo tromboembdlico de
obtuvieron en 2003, cuando se tuvo que suspender pre-
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maturamente un estudio de epoetina alfa al observarse
una tasa de eventos tromboembdlicos del 25% en el grupo
de pacientes que recibieron el farmaco. En la actualidad
ya existen datos robustos y fiables que demuestran que el
tratamiento con AEE incrementa el riesgo de sufrir even-
tos tromboembodlicos. En 2006 la Cochrane Colaboration
publicé un metaanalisis de 35 ensayos clinicos (6.769 pa-
cientes) donde el tratamiento con epoetina alfa, epoetina
beta o darbepoetina se asocié a un aumento del riesgo
de sufrir eventos tromboembadlicos, incluyendo trombosis
venosa profunda, embolismo pulmonar, accidente vascu-
lar isquémico, infarto de miocardio o accidentes isqué-
micos transitorios (riesgo relativo RR=1,67; IC 95% 1,35-
2,06). Los datos mas recientes provienen de un metaanali-
sis realizado sobre 13.611 pacientes con cancer en el que,
aparte de evaluar el riesgo tromboembdlico, también se
evaluaba la influencia de los AEE en la mortalidad global.
En este estudio se concluyd que los pacientes que reciben
AEE tienen mayor riesgo de sufrir eventos tromboembdli-
cos (RR=1,57; 1C 95% 1,31-1,87) y una mortalidad aumen-
tada (RR=1,10; 1C95% 1,01-1,20).

e Aplasia pura de células rojas

La aplasia pura de células rojas (APCR) es una forma poco
frecuente de anemia, se caracteriza por un rapido descen-
so en la hemoglobina, aproximadamente 1g/dL por sema-
na. Los pacientes con APCR muestran una deplecion de las
células precursoras hematopoyéticas en su médula désea
y una reduccién en el nimero de reticulocitos en sangre
periférica (<10.000/GL). Esta enfermedad puede estar
causada por varios factores incluyendo infecciones, enfer-
medades malignas, timoma, trastornos linfoproliferativos,
enfermedades autoinmunes sistémicas y varios farmacos
como la insulina o el interferon.

Entre 1998 y 2004 se comunicaron 197 casos de APCR (con
anticuerpos anti-eritropoyetina positivos) en pacientes
con insuficiencia renal crénica tratados con epoetina. En el
90% de los casos los pacientes recibieron epoetina alfa por
via subcutdnea. En ese momento la FDA alertd del riesgo
y recomendd que en los pacientes con insuficiencia renal
que recibieran epoetina alfa, ésta se deberia administrar
por via endovenosa.

Aunque este hecho no ha aparecido en pacientes onco-
légicos, hay que monitorizar estrechamente las cifras de
hemoglobina de los pacientes. Los sintomas que deben
alarmar ante una posible APCR son una pérdida repenti-
na de respuesta al agente eritropoyético acompafiado de

una anemia severa y un recuento bajo de reticulocitos. Si
se confirma la presencia de anticuerpos anti-eritropoye-
tina, se debera suspender el tratamiento con el AEE y no
iniciar ningun otro, ya que existe el riesgo de reactividad
cruzada.

Tratamiento de la anemia en paciente con ERC

El tratamiento de la anemia asociada a la ERC se basa en
la terapia con hierro y con AEE. Como norma general, se
buscan objetivos de Hb entre 10 y 12 g/dL en el paciente
adulto en tratamiento con AEE. No estd indicada la correc-
cion total de la anemia, especialmente durante el trata-
miento con AEE, ya que no se asocia con una mejoria del
pronéstico, pero si con un aumento de riesgo de padecer
efectos adversos.

El déficit de hierro es frecuente en pacientes con ERC y
podria causar una hiporespuesta al tratamiento con AEE,
por lo que debe corregirse a fin de asegurar una optimiza-
cion de la eritropoyesis. El balance beneficio-riesgo de la
administracién de hierro es positivo, no obstante, no debe
olvidarse que la ferroterapia también tiene riesgos (sobre
todo la endovenosa: reacciones de hipersensibilidad, so-
brecarga de hierro...).

La ferroterapia debe iniciarse en estos pacientes cuando
existe:

- Déficit absoluto de Fe (ferritina <100ng/mL o
IST<20%).

- En pacientes en los que no se quiere iniciar AEE y el
IST es <25% vy la ferritina <200mg/mL (en pacientes
que no estan en didlisis).

- En pacientes que reciben tratamiento con AEE y en los
que se busca un aumento de Hb o reducir la dosis de
AEE si el IST<30% vy la ferritina <300ng/mL.

La dosis habitual de Fe oral para un adulto con ERC sera de
alrededor de 200mg/dia de Fe elemental, preferiblemen-
te sales ferrosas, por su mejor absorcién. Se recomienda la
administracién en ayunas para mejorar la absorcion. La via
intravenosa esta indicada en caso de que no se alcancen
los objetivos (ferritina entre 200-500ng/mL y IST alrede-
dor de 30%) después de 3 meses de ferroterapia oral, o
bien cuando exista mala tolerabilidad. También en casos
de anemia severa, donde se requiera una respuesta rapida
de la Hb. En pacientes con ERC en hemodialisis, se suele
suplementar con Fe intravenoso, debido a que los altos
requerimientos de Fe hacen muy dificil la consecucion de
los objetivos con la administracion oral.
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Los farmacos disponibles para la ferroterapia oral se resumen en la tabla 7.

Farmacos disponibles de Fe v.o. Hierro elemento (mg por dosis)

Compuestos ferrosos (Fe Il). Via oral

Ferroglicina sulfato

Ferro Sanol®, Ferbisol®: 100 mg/céapsula
Glutaferro Gotas®: 30 mg/mL

Hierro gluconato

Losferron®: 80 mg/comprimido

Hierro lactato

Cromatonbic Ferro®: 37,5 mg/vial bebible

Ferroglicina sulfato
Compuestos férricos (Fe Il). Via oral

Ferrimanitol ovoalbumina

FerroGradumet®: 105 mg/comprimido
Tardyferon®: 80 mg/comprimido

Ferroprotina®, Kilor®, Profer®, Syron® 600: 80 mg/sobre
Ferroprotina®, Kilor®, Profer®, Syron® 300: 40 mg/sobre

Ferrocolinato

Podertonic adultos®: 112 mg/sobre

Hierro succinilcaseina

Ferplex®, Ferrocur®, Lactoferrina®: 40 mg/vial bebible

Hierro sucrosomado

Fisiogen Ferro Forte®: 30 mg/cépsula

Tabla 7: Farmacos disponibles para ferroterapia oral y mg de Fe elemento por dosis (extraido del documento
Anemia en la enfermedad renal crénica: protocolo de estudio, manejo y derivacién a nefrologia).

Se debera planear el tratamiento con AEE en pacientes
en los que, una vez corregido el déficit de Fe, tengan
valores de Hb< 10g/dL. El objetivo de Hb con el trata-
miento es conseguir unos valores entre 10-12g/dL pero,
como siempre, éste debe ser individualizado en funcién
de la edad, actividad y comorbilidades del paciente. El
tratamiento con epoetina se divide en dos etapas: la fase
de correccién de la anemia y la fase de mantenimiento.
La posologia habitual de las epoetinas en la ERC es la si-
guiente:

a. Epoetina alfa: en la fase de correccion se dosifica a
50Ul/Kg 3 veces a la semana; en la fase de manteni-
miento se dosifica entre 75-300UI/Kg a la semana.

b. Epoetina beta: en la fase de correccidn se dosifica
a 20UI/Kg 3 veces a la semana; en la fase de man-
tenimiento, para mantener una Hb entre 10-12g/dL,
inicialmente debe disminuirse la dosis a la mitad, y
después ajustar la dosis individualmente a intervalos
de 2 semanas.

c. Darbepoetina: en la fase de correccién pueden ad-
ministrarse 0.45mcg/Kg/semana, 0.75mcg/Kg/15d o
bien 1.5mcg/Kg/mes. La dosis de mantenimiento se
individualizara en funcion de la Hb, pudiéndose ad-
ministrar semanal, quincenal o mensualmente.

En el caso que se requieran ajustes de dosis, se reco-
mienda hacer ajustes del 25% de la dosis inicial, y valorar
respuesta a la 1-2 semanas.

ROL DEL FARMACEUTICO COMUNITARIO EN EL
TRATAMIENTO DE LA ANEMIA

Desde las oficinas de farmacia, el farmacéutico comunita-
rio puede hacer seguimiento de los pacientes con anemia
debida a diferentes causas.

En referencia a la ferroterapia oral, es necesario asegurar
la adherencia del paciente al tratamiento. Si ésta se ve
comprometida por mala tolerancia (hecho bastante comun
debido a los efectos adversos gastrointestinales de la ferro-
terapia oral), se podra recomendar dividir la dosis diaria en
varias tomas o bien tomar con alimentos (se disminuye la
absorcién, pero mejora la tolerancia). Se puede recomen-
dar al usuario la toma en medio acido (por ejemplo, con
zumo de naranja, que favorece la absorcion). En caso de
detectar problemas de adherencia por culpa de mala tole-
rancia, que no puedan ser paliables con estas medidas, sera
necesario derivar al médico para que prescriba algin otro
suplemento de hierro que pueda ser mejor tolerado.

En cuanto al tratamiento con AEE, se trata de farmacos
dispensados en la farmacia hospitalaria, por lo que el con-
trol de la adherencia desde la oficina de farmacia puede
ser mdas complicado. No obstante, puede hacerse un con-
trol de la aparicidn de efectos adversos (los mas frecuen-
tes son cefalea e hipertensidn) y recomendar la consulta al
médico en caso necesario. En pacientes tratados con AEE,
debemos relacionar estos sintomas con este tipo de far-
macos, y recomendar una visita al médico, ya que puede
ser necesario un ajuste de dosis.
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