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INFORMACION DEL ARTICULO RESUMEN

Historia del articulo: El hierro intravenoso representa una medida terapéutica eficaz y segura para corregir la
Recibido el 23 de febrero de 2009 anemia, y constituye una alternativa respecto a la transfusién sanguinea clinicamente
Aceptado el 20 de mayo de 2009 demostrada. El presente articulo de revisién resume las principales caracteristicas de los
On-line el 29 de julio de 2009 distintos preparados de hierro parenteral, sus ventajas, indicaciones, dosificacién y efectos

adversos. Asimismo, se analizan algunos de los principales estudios publicados sobre
ferroterapia parenteral en Cirugia General y especialidades quirtirgicas afines, y se avanzan
algunos datos sobre las nuevas formulaciones préximamente disponibles.
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ABSTRACT
Keywords: Parenteral iron is a useful and safe therapeutic measure to treat anaemia, and is a proven
Intravenous iron clinical alternative to blood transfusion. This review article summarises the main
Iron therapy characteristics of the different formulations of parenteral iron, their advantages,
Anaemia indications, dosages and adverse effects. Moreover, we analyse some of the most important
published articles on parenteral iron therapy in General Surgery and other surgical
specialties, as well as providing information about new formulations that will soon be
available.
© 2009 AEC. Published by Elsevier Espafia, S.L. All rights reserved.
Introduccion las pérdidas sanguineas perioperatorias, la ferropenia y la
anemia por enfermedad crénica (AEC) son las etiologias mas
La anemia representa una de las enfermedades mas frecuen- frecuentes de la anemia del paciente quirtrgico, y su
tes en la poblacién general (prevalencia del 17 al 63% en la  tratamiento comporta un abordaje multidisciplinario, en el
poblacién mayor de 65 afios) y una entidad especialmente  que la ferroterapia intravenosa desempeiia un papel esencial,
habitual (del 5 al 80%) en pacientes quirtirgicos'”. Aparte de  especialmente como alternativa terapéutica eficaz a la
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transfusiéon de sangre alogénica (TSA) (que representa un
recurso caro, escaso y asociado a importantes complicaciones
y efectos adversos)®®°. El uso de hierro parenteral se inici6
timidamente en la segunda mitad del siglo xx a raiz de los
trabajos de Goetsch et al (1946), Nissim (1947), y Baird y
Podmore (1954)'>'!. Las progresivas mejorias en el perfil de
seguridad y en las tasas de efectos adversos, unidas a su
eficacia clinica, posibilitaron la generalizacién de su uso como
arma terapéutica en medicina transfusional>. En 2002 se
comercializé la primera preparacién de hierro sacarosa
intravenoso en Espafia (Venofer®, Vifor Int./Grupo J.Uriach
S.A.), que permitié cubrir el vacio farmacoldgico en aquellas
situaciones clinicas en las que el hierro oral resulta ineficaz,
insuficiente o contraindicado®®. Hasta esa fecha, tan sélo se
disponia de una preparacién de hierro intramuscular (hierro
sorbitol), una férmula intravenosa accesible Unicamente

Tabla 1 - Indicaciones del hierro intravenoso

® Intolerancia o incumplimiento de la ferroterapia oral
Respuesta parcial o ausente de la ferroterapia oral
® Malabsorcion intestinal

O EII

O Cirugia gastrointestinal previa

Ulcus péptico

Hemorragia activa

Privacion postoperatoria de la dieta oral
Anemia perioperatoria

Programas de autotransfusién

DFH

ESA

Anemia en paciente nefrologico

Anemia asociada a neoplasias o a quimioterapia
Anemia durante el embarazo o el puerperio
Anemia e insuficiencia cardiaca*

Sindrome de anemia cardiorrenal®
Sindrome de piernas inquietas™®

DFH: déficit funcional de hierro; EIl: enfermedad inflamatoria
intestinal; ESA: tratamiento con agentes estimuladores de la
eritropoyesis.

* Escasa experiencia clinica o resultados disponibles
contradictorios.

Tabla 2 - Preparados del hierro parenteral

como medicacién extranjera (hierro gluconato) y una formu-
lacién de hierro dextrano cuyo uso se abandoné debido al
elevado riesgo de reacciones anafilacticas.

Ventajas e indicaciones del hierro intravenoso

Multiples ensayos clinicos aleatorizados (ECA) han demos-
trado una respuesta eritropoyética mas rapida y prolongada
con hierro parenteral que con suplementos orales®**. Global-
mente, el hierro intravenoso resulta superior en términos de
eficacia, tolerancia, efecto predecible y mejoria més rapida de
la calidad de vida de los pacientes en comparacién con los
suplementos ferrosos orales?. Asimismo, la administracién de
hierro parenteral posibilita una recuperacién funcional mas
rapida y reduce el riesgo de readmisiones hospitalarias®. Los
preparados intravenosos solventarian los problemas de
intolerancia, malabsorcién, lentitud de efecto y abandono
del tratamiento asociados al hierro oral®. Por otro lado, el
déficit funcional de hierro (DFH) —asociado a la AEC— no
puede corregirse eficazmente con hierro oral (debido a la
inhibicién de la absorcién intestinal y de la liberacién
macrofagica de hierro), pero responde favorablemente a la
administracién de hierro intravenoso®*”. Las posibles indica-
ciones de hierro intravenoso en la actualidad quedan
reflejadas en la tabla 143622,

Formulaciones del hierro intravenoso: tipos y
mecanismos de accion

Hay distintas formulaciones de hierro intravenoso en el
mercado, con diferencias en sus caracteristicas fisicas y
bioquimicas (peso molecular, estabilidad del complejo, ciné-
tica de degradacién), perfil de seguridad (toxicidad aguda,
riesgo de anafilaxia) y dosificacién (dosis maxima, necesidad
de dosis de prueba, tiempo de infusién, posibilidad de bolo
intravenoso)? Los preparados disponibles son hierro dextrano
de alto peso molecular, hierro dextrano de bajo peso
molecular, hierro gluconato, hierro sacarosa y hierro carbo-
ximaltosa (tabla 2)>'#%, En Espafia, actualmente sélo estdn
comercializados Venofer®, Feriv®, Hierro Sacarosa Normon®
(hierro sacarosa) y Cosmofer™ (hierro dextrano de bajo peso
molecular). Nuevas preparaciones de hierro parenteral, como

Laboratorio

Molécula Nombre comercial
Hierro dextrano (alto Pm) Dexferrum®
Hierro dextrano (bajo Pm) INFeD®™
Cosmofer™
Hierro gluconato Ferrlecit®™
Hierro sacarosa Venofer®
Feriv®
Normon™®
Hierro carboximaltosa Ferinject®
Injectafer®

American Regent Laboratories Inc.
Watson Pharma Inc.
Pharmacosmos A/S
Watson Pharma Inc.

Vifor Int./Grupo J.Uriach S.A.
GES Genéricos Esparioles
Laboratorios Normon S.A.*
Vifor Int.*

American Regent Laboratories Inc.

Pm: peso molecular.
* Proxima comercializacién en Espafia.




198 CIR Esp. 2009;86(4):196-203

Ferumoxytol®™ (AMAG Pharmaceuticals) —nanoparticulas de
6xido de hierro— o Iron-HES —suspensién coloidal de
oxihidroxido férrico recubierto de hidroxietil almidén—, han
demostrado su eficacia y su seguridad en varios ECA (fase m)
en pacientes con insuficiencia renal crénica y anemia®* 2.
Todas las preparaciones de hierro intravenoso estan formadas
por un nucleo central (core) de hierro elemental recubierto por
una capa glucidica que estabiliza el complejo y ralentiza la
liberacién del hierro. Los distintos preparados difieren en el
tamafio del nucleo férrico y la identidad y densidad de la
cubierta de carbohidratos’®?’. El peso molecular del comple-
jo, reflejo del tamario del nucleo y su cubierta, determina su
velocidad de degradacién, y ésta, a su vez, condiciona la dosis
para administrar y el ritmo de infusién®*?%, Una dosis
excesiva de hierro intravenoso podria implicar una liberacién
acelerada del hierro elemental del complejo y sobresaturar la
capacidad de unién de la transferrina plasmdtica, con
posibilidad de reacciones anafilactoides por exceso de «hierro
libre»?%?7?° Tras su administracién intravenosa (en forma de
bolo o perfusién), los complejos hierro-carbohidrato se
mezclan con el plasma y los macréfagos del sistema
reticuloendotelial (SRE) del bazo, el higado y la médula ésea
los fagocitan a través del receptor de superficie transportador
de metales divalentes o DMT1%. Dentro del fagocito, el hierro
se libera del complejo con 2 posibles rutas: incorporacién al
depésito intracelular (unido a la ferritina) o liberacién
plasmaética a un ritmo variable para unirse a la transferrina,
disponible asi para la eritropoyesis*>*®. El higado aclara los
carbohidratos. La tasa de transferencia al plasma es mas
rapida y completa en casos de ferropenia que en situaciones
de DFH. En algunos preparados de hierro intravenoso, como el
hierro sacarosa, una pequeiia fraccién del producto (del 4 al
5%) pasa directamente a la transferrina plasmatica, lo que
resulta rapidamente disponible para la eritropoyesis'*2330-32,
El hierro sacarosa (hidréxido férrico-sacarosa, semivida
plasmatica de 5 a 6h), debido a su peso molecular
(34-60kDa) y a la alta hidrosolubilidad, posee una rapida
difusién tisular y una elevada biodisponibilidad, lo que
resulta especialmente eficaz en la donacién de hierro
directamente a los precursores eritroides medulares®.

Dosificacion del hierro intravenoso

El hierro intravenoso posee una rapida biodisponibilidad para
la eritropoyesis y acelera la recuperacién de la anemia®. El
incremento estimado de la hemoglobina es aproximadamen-
te de 1g/dl por cada 150 a 200mg de hierro intravenoso
administrado. Su efecto eritropoyético se manifiesta a partir
del 7.° al 10.° dia de tratamiento, y se consigue una respuesta
positiva (incremento de hemoglobina >2g/dl) en 2 a 4
semanas>>*. La administracién de hierro intravenoso consi-
gue concentraciones maximas plasmaticas de hierro a los 10
min, incorporacién de hierro a la médula ésea en menos de
una hora y una tasa de utilizacién para la eritropoyesis del 59
al 99% a las 4 semanas (hierro sacarosa)®>**¢. La dosis de
hierro necesaria para corregir el déficit, con el objetivo de
restablecer las concentraciones de hemoglobina y reponer los
depositos bioldgicos, debe calcularse de forma individuali-
zada (mg de hierro elemental) en funcién del peso del

paciente y de la concentracién plasmatica de hemoglobina
mediante la férmula cldsica de Ganzoni: déficit de hierro
(mg) = peso (kg) x [hemoglobina «diana» (g/dl)~-hemoglobina
actual (g/dl)] x 2,4+500%33*7_ La rapida liberacién del hierro
administrado limita la dosis maxima que podria aportarse en
una sola administracién®. Sin embargo, hay pocos datos
sobre la dosificaciéon mads éptima y segura, con multiples
regimenes de administracién publicados (dosis de 20 a
500mg, tnicas o repetidas, en bolo o perfusién)®**#*! Asi,
Chandler et al comprobaron la seguridad de dosis de 200mgy
de 300mg de hierro sacarosa perfundido en 250ml de suero
salino en 2 h, en 189 pacientes nefrépatas®®. Bisbe et al
confirmaron la eficacia de la administracién preoperatoria de
200mg de hierro sacarosa diluidos en 200 ml de suero salino
en 30min, una a 3 veces por semana, en 27 pacientes
candidatos a cirugia ortopédica mayor’. Una de las pautas
mas empleadas consiste en 100 a 200mg por dosis, con un
maéximo de 600 mg/semana, diluido en 100 a 250 ml de suero
fisiolégico y perfundido en 20 a 30min*®>*?. Hay experiencia
clinica con hierro intravenoso en altas dosis e incluso en
monodosis (total dose infusion), con dosis variables de 1.000 a
3.750mg, que permitiria disminuir el nimero de dosis y
simplificar asi notablemente su administracién, con pocos
efectos adversos asociados'”193%38394345  Blaystein et al
comprobaron la seguridad y la eficacia de un régimen de 2
dosis de 500 mg de hierro sacarosa diluido en 250 ml de suero
salino en 3 h, en 2 dias consecutivos, en un estudio
prospectivo en 107 pacientes nefrépatas, con incrementos
significativos de los valores del indice de saturacién de
transferrina (IST) y ferritina y una tasa de efectos adversos
atribuibles al tratamiento del 1,8%>°. Schroder et al confirma-
ron la seguridad de una dosis Unica maxima de 500mg de
hierro sacarosa perfundido en 250ml de suero salino en 3,5h
en 31 pacientes con anemia ferropénica de origen digestivo,
con una tasa de efectos adversos del 6,5% (todos éstos leves y
transitorios)®®. Algunos estudios han empleado regimenes de
perfusién mas lentos en un intento de reducir las tasas de
efectos adversos®**°.

Efectos adversos del hierro intravenoso

Los efectos secundarios clasicamente descritos de los prepa-
rados de hierro parenteral son cefalea, urticaria o prurito,
dolor torécico, lumbalgia, sabor metdlico, artromialgias,
temblor, nduseas y vomitos, diarrea, epigastralgia, edemas
periféricos, hipotensién, bradicardia, proteinuria y otras
reacciones anafilactoides (atribuidas a la presencia de hierro
libre) o anafilacticas (sélo descritas con hierro dextrano)®*4¢,
Algunos estudios experimentales y modelos animales indican
que un tratamiento excesivo con hierro parenteral podria
generar citotoxicidad, estrés oxidativo, disfuncién neutrofi-
lica, e incluso, promover la aterosclerosis*!*®*’. Globalmente,
la prevalencia de efectos adversos graves asociada al hierro
intravenoso es muy baja, en torno a 2,2-5casos/millén de
dosis (mortalidad estimada de 0,3 a 0,4 casos/millén), inferior
a la descrita con el uso de TSA, en que la prevalencia de
efectos adversos graves es superior a 10 casos/millén de dosis
(mortalidad de 4 casos/millén)®*>*8, Los nuevos preparados
de hierro intravenoso comportan menos efectos adversos
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(<0,5%) que sus predecesores (como el hierro dextrano de
alto peso molecular, actualmente obsoleto debido al riesgo
potencial de anafilaxia mediada por anticuerpos y de
mortalidad), y actualmente representan preparaciones muy
eficaces y seguras’>*>*1*8>1 En 1a actualidad se considera al
hierro sacarosa la formulacién de hierro parenteral mas
segura, seguida del hierro gluconato®®. El uso de hierro
intravenoso estd contraindicado en anemias con depdsitos
férricos totalmente completos, indicios de sobrecarga férrica
y primer trimestre de embarazo. A pesar de que ningin
estudio en humanos ha demostrado un incremento signifi-
cativo en el riesgo de infecciones (o progresién neoplasica)
con la administracién de hierro intravenoso, debe emplearse
con prudencia en casos de infeccién aguda o crénica®>*46:>2,
Se recomienda detener el tratamiento durante los episodios
de bacteriemia. En pacientes con infeccién crénica activa
deben sopesarse los potenciales riesgos y beneficios, y
considerar la relevancia de la AEC asociada (subsanable
Unicamente con ferroterapia parenteral). Durante la adminis-
tracién de hierro parenteral resulta relativamente frecuente
un incremento leve y transitorio de los valores de alanina-
aminotransferasa (menos del 10% de los casos) o de
aspartato-aminotransferasa, gammaglutamil transpeptidasa
y lactatodeshidrogenasa (menos del 1%). Segin la ficha
técnica de algunos preparados, la elevacién de las amino-
transferasas 3 veces por encima de los valores normales es
una contraindicacién para su administracién. Aunque el
hierro parenteral podria contribuir al dafio hepatocelular en
pacientes con el virus de la hepatitis C (VHC), algunos
estudios confirman que su administracién controlada (con-
cretamente, en pacientes con VHC en hemodialisis) repre-
senta una medida eficaz y segura en la correccién de la
anemia®>**. Por ultimo, debe evitarse la administracién de
hierro parenteral en pacientes con insuficiencia hepatica en
que la sobrecarga férrica es un factor desencadenante, como
la hemocromatosis o la porfiria cutdnea tarda.

Estudios sobre el hierro intravenoso

Un gran numero de trabajos han demostrado la eficacia
clinica del hierro intravenoso en términos de recuperacién de
las cifras de hemoglobina, reduccién de TSA perioperatoria,
reduccién de infeccién y complicaciones postoperatorias,
estancia hospitalaria y mortalidad’>#3-1530.345559 " Agimis-
mo, el uso de hierro intravenoso, asociado o no a ESA
(erythropoiesis stimulating agents ‘agentes estimuladores de la
eritropoyesis’), resulta especialmente eficaz en el tratamiento
de la anemia preoperatoria en pacientes candidatos a cirugia
programada, incluidos los programas de autotransfu-
sién’!327:%% Numerosas series confirman el papel del hierro
intravenoso, asociado o no a ESA, como parte imprescindible
del tratamiento de la anemia en pacientes neoplésicos,
enfermos nefrolégicos y pacientes en tratamiento quimiote-
rapéutico, con mejorias significativas en las concentraciones
de hemoglobina, tasa de TSA, respuesta hematopoyética,
efectos adversos y calidad de vida'>*%3261-%5 La mayoria de
los estudios sobre ferroterapia intravenosa publicados anali-
zan criterios de valoracién similares: el nimero y la propor-
cién de pacientes que alcanzan las concentraciones «diana»

de hemoglobina (habitualmente de 14 a 15g/dlode 11a 12g/
dl en pacientes nefrolégicos y en pacientes oncolégicos), IST
(=20 o al 50%) y ferritina (>100pg/1); el numero y la
proporcién de los pacientes que presentan una respuesta
eritropoyética positiva (incremento de hemoglobina >2 g/dl) y
el tiempo medio necesario para alcanzarla; los picos maximos
de hemoglobina, ferritina e ISTy los tiempos necesarios para
alcanzarlos; el nimero y la proporcién de pacientes que
precisan TSA perioperatorios y el indice transfusional, asi
como el porcentaje de abandonos y efectos secundarios leves
frente a los efectos secundarios graves®*”:>>, Para monitori-
zar la respuesta a la administracién de hierro intravenoso
deben solicitarse hemogramas y determinaciones ferrociné-
ticas seriadas.

Estudios con hierro intravenoso en Cirugia General

Mdltiples estudios han confirmado la eficacia del hierro
intravenoso, asociado o no a ESA, en la correccién de la
anemia preoperatoria y postoperatoria en enfermos candida-
tos a cirugia gastrointestinal’®*%¢°, El estudio de Kosmadakis
et al (ECA, n = 63 casos) demostro la eficacia de la adminis-
tracién diaria de hierro sacarosa intravenoso (100 mg/dia) y de
epoetina alfa subcutanea (300U/kg/dia) durante 14 dias
perioperatorios (7 dias antes y 7 dias después de la
intervencién) en pacientes candidatos a cirugia oncolégica
gastrointestinal (el 79% colorrectal y el 21% gdstrica), con
mejorias significativas en concentraciones de la hemoglobina
pre y postoperatorias, disminucién de la necesidad de TSA
intraoperatoria (el 29% en el grupo de tratamiento frente al
59% en el grupo control, p = 0,02) y postoperatoria (el 3 frente
al 28%, p = 0,001), reduccién de las complicaciones postope-
ratorias (el 13 frente al 41%, p = 0,02), estancia hospitalaria (10
dias frente a 13 dias, p = 0,02) y mayor supervivencia al afio
(el 81 frente al 59%, p = 0,04)°%. Braga et al demostraron la
eficacia de la combinacién preoperatoria de gluconato férrico
intravenoso (125mg/dia durante 15 dias) y tHUEPO (recombi-
nant human erythropoyetin ’eritropoyetina humana recombi-
nante’) (400 U/kg, dividido en 4 dosis cada 4 dias) en términos
de incremento del valor preoperatorio de hemoglobina
(incremento medio de 2,2 g/dl) en 20 pacientes afectados de
neoplasia gastrointestinal y candidatos a cirugia electiva®.
Tsuji et al (ECA, n = 10 casos) demostraron la eficacia de la
combinacién perioperatoria diaria (desde el 7.° dia preopera-
torio hasta el 14.° dia postoperatorio) de rHUEPO (200 U/kg/dia)
y hierro intravenoso (40 mg/dia) en la prevencién de la anemia
postoperatoria y en la reduccién de las necesidades de TSA
tras gastrectomia por neoplasia géstrica®.

Estudios con hierro intravenoso en otras especialidades
meédicas y quirirgicas

Desde 1998, el hierro parenteral se ha convertido en parte del
tratamiento estandar de los pacientes con insuficiencia renal
crénica en programa de hemodiélisis'®®2. Multiples estudios
han demostrado la superioridad del hierro parenteral frente
al hierro oral en pacientes en régimen de tratamiento
sustitutivo renal (hemodialisis y didlisis peritoneal continua)
o estado predidlisis, con incrementos significativos en las
concentraciones de hemoglobina, ferritina, IST y la tasa de
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reduccién de las dosis necesarias de rHUEPQ32%96870 1[4

seguridad del hierro sacarosa también se ha confirmado en
este grupo de pacientes en multiples ensayos®*>*¢7%, Varios
trabajos han confirmado la seguridad y la eficacia del hierro
parenteral en el tratamiento de la anemia ferropénica
durante el embarazo®’. Asi, Al-Momen et al demostraron
que la administracién diaria de 200mg de hierro sacarosa
resultaba superior en términos de concentraciones de hemo-
globina alcanzadas (12,8g/dl frente a 11g/dl), valores de
ferritina y rapidez de accién (concentracién méaxima de
hemoglobina alcanzado en 6,9 semanas frente a 14,9 sema-
nas) en comparacién con un régimen estandar de sulfato
ferroso oral’®. Perewusnyk et al documentaron el perfil de
seguridad del hierro sacarosa (tasa de reacciones adversas del
0,36%) en la anemia asociada al embarazo®’. Van Wyck et al
demostraron en un ECA con 352 pacientes una respuesta mas
répida, eficaz y mejor tolerancia con hierro carboximaltosa
intravenoso (dosis maxima de 1.000 mg/semana) en compa-
racién con sulfato ferroso oral (325mg/8h) en el tratamiento
de la anemia puerperal®. Los trabajos de Breymann et al y
Seid et al confirman en sendos ECA, con 349 y 291 casos
respectivamente, la eficacia, la seguridad y la tolerancia del
hierro carboximaltosa (maximo de 1.000mg/semana) en
comparacién con el sulfato ferroso oral en el tratamiento de
la anemia puerperal, pues acortan el tiempo de respuesta y
mejoran la tolerancia digestiva®®’%. Asimismo, varios estu-
dios confirman la seguridad y la eficacia del hierro sacarosa
en la correccién de la anemia ferropénica en la poblacién
pediatrica’. Gasche et al evaluaron en un ensayo clinico
(n = 40 pacientes) la eficacia de la administracién periédica
de hierro intravenoso (hierro sacarosa, 200 mg/dosis), solo o
combinado con ESA, en el tratamiento de la anemia de la
enfermedad de Crohn refractaria a hierro oral. La mayoria de
los pacientes (el 75% en el grupo sin rHUEPO y el 95% en el
grupo que recibié rHUEPO) respondié satisfactoriamente al
hierro parenteral; el incremento de la hemoglobina se asocié
a cambios positivos en las escalas de calidad de vida e indice
de actividad de la enfermedad. Los autores concluyeron que
el hierro sacarosa es el tratamiento de eleccién en pacientes
que no responden o que no toleran la ferroterapia oral y que
la coadministracién de ESA desempenaria un papel secunda-
rio”®. Gasche et al demostraron en otro estudio multicéntrico
la eficacia del hierro sacarosa (dosis total media de 1,2g) en
103 casos de anemia grave asociada a la enfermedad
inflamatoria intestinal (EII), con una respuesta satisfactoria
del 65% y una respuesta parcial del 35%’°. El estudio
retrospectivo de Bodemar et al comprobéd la eficacia y la
seguridad del hierro sacarosa en 61 pacientes afectados de EII
y anemia e intolerancia previa a la ferroterapia oral (32
pacientes con enfermedad de Crohn y 29 enfermos con colitis
ulcerosa); la tasa de respuesta satisfactoria fue del 91% a las
12 semanas’’. Kulnigg et al comprobaron en un ECA
multicéntrico la eficacia y la seguridad del hierro carboxi-
maltosa intravenoso en comparacién con el hierro oral en 200
casos de anemia ferropénica asociada a EII (déficit medio
estimado de 1.405mg en el grupo de hierro parenteral). El
régimen empleado fue hierro carboximaltosa (1.000 mg/se-
mana) frente a sulfato ferroso oral (200 mg/dia); los resultados
del estudio mostraron un incremento medio de las cifras de
hemoglobina y perfil de seguridad similares, pero con mayor

rapidez de accién e incremento de los valores de ferritina en
el grupo de hierro parenteral®’. La administracién periopera-
toria de hierro intravenoso (con o sin ESA asociados) ha
demostrado una reduccién de TSA y complicaciones post-
operatorias, especialmente infecciones, en cirugia ortopédica
en multiples estudios™****27880 Asimismo, la combinacién
de ferroterapia y ESA incrementa la eficacia de los programas
de donacién autéloga de sangre en Traumatologia y Ortopedia
y Ginecologia®’. La anemia relacionada con neoplasias,
asociada a una disminucién en la calidad de vida y peor
prondstico, precisa en ocasiones de un tratamiento multimo-
dal para su correccién (ESA, hierro oral, hierro parenteral,
TSA, etc.)™®. El estudio multicéntrico de Auerbach et al (ECA,
n =157 pacientes afectados de anemia relacionada con
quimioterapia en tratamiento con ESA) demostré la superio-
ridad del cotratamiento con hierro intravenoso (hierro
dextrano) respecto a hierro oral y a la ausencia de ferroterapia
en términos de respuesta eritropoyética (el 68% con hierro
parenteral frente al 36% con hierro oral y el 25% sin
ferroterapia) y mejoria en la calidad de vida de los pacien-
tes®>%>, El estudio de Pedrazzoli et al sobre 149 pacientes
afectados de anemia por quimioterapia confirmé la eficacia
de la combinacién de hierro parenteral (gluconato férrico
125 mg/semana) y darbepoetina alfa en términos de respuesta
hematopoyética®. Un ECA multicéntrico sobre 396 pacientes
neoplésicos con anemia confirmé la superioridad de la
combinacién de hierro parenteral y darbepoetina sobre el
uso aislado de darbepoetina (respuesta hematopoyética en el
86 frente al 73% en el grupo control, p = 0,01; y necesidad de
TSA del 9 frente al 20%, p = 0,005)%2,

Hierro carboximaltosa

El hierro carboximaltosa (HCM) es una nueva preparacion
isoosmolar de hierro trivalente parenteral (50mg de hierro
férrico/ml) disefiada para poder administrarse rapidamente
en grandes dosis, lo que reduce la necesidad de multiples
infusiones, con un 6ptimo perfil de seguridad y tolerancia®’->>.
Resulta especialmente util en pacientes con anemia ferropé-
nica con intolerancia al hierro oral o en enfermos que
precisan una rdpida reposicién de los depésitos de hierro
(préximamente se iniciard la comercializacién de esta molé-
cula en Espaiia bajo el nombre de Ferinject®, Vifor Int./Grupo
J.Uriach S.A.)*®. El HCM puede administrarse en dosis de hasta
1.000 mg/semana a una velocidad de infusién muy superior a
otros preparados de hierro parenteral: en forma de bolo
intravenoso de hasta 200 mg/dia (maximo: 3 administraciones
por semana) o mediante perfusién maxima de 1.000mg/
semana (de 300 a 400 mg diluidos en 100 ml de suero salino al
0,9% en 6 min o de 500 a 1.000 mg diluidos en 250 ml de suero
salino en 15min)* %>, Debido a su perfil de seguridad y
rapidez de administracién (no precisa dosis inicial de prueba),
resulta util tanto en pacientes ingresados como en pacientes
ambulatorios®®. Tras su administracién se obtienen concen-
traciones maximas de hierro en plasma en aproximadamente
una hora (semivida plasmatica de 7 a 12h) y el SRE del bazo,
higado y médula 6sea lo capta rapidamente. Estudios de
tomografia por emisién de positrones y hierro radiomarcado
han demostrado que los hematies emplean del 61 al 99% del
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HCM administrado; estos valores se incrementan en caso de
ferropenia. Diversos estudios en anemia puerperal, hemo-
rragia uterina, pacientes en hemodidlisis o anemia en EII han
corroborado la eficacia y la seguridad del HCM, pues se
incrementan rapidamente las cifras de hemoglobina y se
rellenan los depésitos bioldgicos de hierro con pocos efectos
secundarios de forma mucho maés rapida que con la
administracién de hierro oral®*’*>*¢73, El HCM comporta
importantes ventajas frente a otros preparados de hierro
intravenoso disponibles, por lo que representara una valiosa
arma terapéutica en el tratamiento de la anemia.
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