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RESUMEN

La causa mas frecuente de respuesta subéptima al
tratamiento con eritropoyetina humana recombinante
(rHu-EPOQ) es el déficit de hierro, siendo fundamental
su correccion antes del inicio del tratamiento, asi como
el mantenimiento de unos depdsitos adecuados.

El objetivo de nuestro trabajo es evaluar la reper-
cusiéon de la introduccién del gluconato férrico
endovenoso en los requerimientos de rHu-EPO en
nuestra unidad de hemodialisis.

Seleccionamos 12 pacientes que recibian tratamien-
to con rHu-EPO y Ferrlecit® (gluconato férrico), con un
seguimiento superior a 12 meses. Analizamos: hemo-
globina (Hb), hematocrito (Hto), VCH, CHCM, ferritina
(Ferr), hierro (Fe), indice de saturacién de transferrina
(Isat), cociente Hb/rHu-EPO, dosis de rtHu-EPO por
paciente y semana (EPO U/sem) y dosis de rtHu-EPO
por kilogramo de peso y semana previos al inicio de
Ferrlecit® y a los 3,6 y 12 meses.

El gluconato férrico endovenoso fue efectivo para
corregir la ferropenia sin efectos secundarios y su uti-
lizacién permitié optimizar el uso de eritropoyetina,
con repercusion directa en términos econémicos, ya
que la reduccién en las dosis semanal de rtHu-EPO de
un 39% supuso un ahorro de 254.501 pesetas por
paciente y ano.

SUMMARY

The most frequent cause of a sub-optimal response
to treatment with human recombinant erythropoietin
(rHu-EPO) is iron deficiency. This situation must be
corrected before starting treatment, and adequate
levels need to be maintained.

The objective of our study was to evaluate how the
use of intravenous ferric gluconate in our hemodialysis
unit affected rtHu-EPO dosage requirements.

12 patients who had been undergoing treatment
with r-Hu-EPO and Ferrlecit (ferric-gluconate) for a
period of over 12 months were included in the study.
The following values were analyzed: hemoglobin (Hb),
hematocrit (Hto), VCH, CHCM, ferritin (Ferr), iron (Fe),
transferrina saturation index (Isat), Hb/rHu-EPO
coefficient, rtHu-EPO dosage per patient and week (EPO
U/week) and rHu-EPO dosage per kilogram of patient
weight and week prior to start of Ferrlecit and at 3, 6
and 12 months.

Intravenous ferric gluconate was effective in
correcting the iron deficiency without secondary effects.
Its use enabled us to optimize the use of erythropoietin
with directly visible economic benefits since the
reduction in the weekly dosage of rHu-EPO by 39%
represented a saving of 254,501 pesetas per patient
per year.
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INTRODUCCION

La anemia es la causa de un importante nimero de
sintomas y limitacién funcional que presenta los pacientes
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con insuficiencia renal crénica terminal tales como aste-
nia, fatigabilidad facil, taquicardia, entre otros.

Aunque multifactorial, la causa fundamental de la ane-
mia es una disminucion de la produccién de eritropoyetina
por el rifién enfermo, con lo que esta hormona no puede
ejercer su efecto estimulante sobre la produccién de
hematies por la médula 6sea (1).

El hierro (Fe) constituye un elemento fundamental para
la sintesis de hematies por la médula 6sea. Por otra parte,
la deficiencia de Fe es un hallazgo relativamente frecuente
en enfermos con insuficiencia renal crénica terminal y re-
presenta la primera causa de respuesta subéptima al trata-
miento con rHu-EPO. Hasta el 40% de los pacientes trata-
dos con esta hormona requieren aportes adicionales de Fe
(2).

En cuanto a los suplementos orales de Fe se puede
afirmar que debido al alto recambio en la produccién y
destruccién de hematies pueden, en ocasiones, ser insufi-
cientes o los altos requerimientos producir intolerancia
gastrointestinal. El sulfato ferroso administrado por via oral
es un potente gastroerosivo y, a menudo, ocasiona intole-
rancia digestiva, manifestada principalmente por gastralgia,
nauseas, estrenimiento y molestias abdominales vagas.
Ademas, su absorcién estd muy influida por la ingestion
concomitante de alimentos o antiacidos fijadores de fésfo-
ro.

Asi pues, en estos casos se opta por la administracién
de suplementos endovenosos para evitar la progresiva
deplecidn de los depositos sistémicos. Entre sus benefi-
cios tenemos el asegurar una correcta administracién, el
evitar los efectos de mala tolerancia digestiva, el permitir
conocer exactamente las dosis administradas y el propor-
cionar un hierro (Fe) inmediatamente disponible para su
utilizacion. Sus efectos secundarios pueden ser inmedia-
tos y tardios. Puede producir reacciones anafilacticas, en
ocasiones graves, que pueden aparecer dentro de los pri-
meros 5 minutos tras la infusién o que pueden retrasarse
hasta 45 minutos o més. Las reacciones tardias comienzan
a las 4-48 horas tras la infusién y persisten hasta 3-7 dias
y consisten en linfadenopatias, mialgias, artralgias, cefa-
leas y fiebre.

El objetivo de nuestro trabajo fue evaluar la repercu-
sién de la introduccién del gluconato férrico endovenoso
en los requerimientos de rHu-EPO en nuestra unidad de
hemodidlisis, en cuanto a eficacia para corregir la
ferropenia sin efectos secundarios y en cuanto a rentabili-
dad econémica.

PACIENTES Y METODOS

Revisamos 95 pacientes incluidos en nuestra unidad
de hemodialisis desde septiembre de 1995 con un segui-

miento minimo de 3 meses. E1 61% hombres. La media de
edad fue de 55 anos y la media del tiempo de diélisis fue
de 53 meses.

En marzo de 1996 comenzamos a usar gluconato férrico
endovenoso (Ferrlecit®?, 62,5 mg/ampolla) administrando
1g inicial seguido de una ampolla cada 15 dias, con modi-
ficaciones segln controles. La indicacién para su empleo
fue la presencia de ferropenia absoluta o funcional a pe-
sar del tratamiento con hierro oral o la intolerancia a éste.

Seleccionamos 12 pacientes que recibian tratamiento
con rHu-EPO y Ferrlecit® con un seguimiento superior a
12 meses. Analizamos hemoglobina (Hb), hematocrito
(Hto), VCM, CHCM, ferritina (Ferr), hierro (Fe), indice de
saturacion de transferrina (ISat), cociente Hb/rHu-EPO,
dosis de rtHu-EPO por paciente y semana (EPO U/sem) y
dosis de rHu-EPO por kilogramo de peso y semana (EPO
U/Kg/sem), previos al inicio del Ferrlecitf y alos 3, 6 y 12
meses. Recogimos, asimismo, la aparicién de efectos ad-
versos inmediatos (anafilaxia) y tardios (linfadenopatias,
mialgias, artralgias, cefaleas y fiebre).

Los datos se expresan en media+desviacion estandar
(X+DS). La prueba de estadistica empleada fue la T-student
pareaday se aceptaron diferencias significativas cuando
lap<0,05.

REsurtADOS

Se observé que la dosis de EPO por paciente y semana
(EPO U/sem), que en la fase pre-Ferrlecit® era de
8061+3693, se redujo a los 3 meses a 6869+3655, dis-
minuyendo significativamente a los 6 meses a 51462867
(p<0,05) y a 4886+2674 (p<0,05) a los 12 meses, lo
cual supuso una reduccién en la dosis semanal de rHu-
EPO de un 39%.

En la etapa pre-Ferrlecit® el gasto fue de 645.528 pese-
tas, reduciéndose a los 12 meses a 391.027 pesetas, lo
cual supuso desde el punto de vista econdémico un ahorro
de 254.501 pesetas por paciente y afo.

En cuanto a la dosis de EPO por kilogramo de peso y
semana (EPO U/Kg/sem) que era antes de comenzar el tra-
tamiento con Ferrlecit® de 122+56 pasa a ser de 106 +52

Tabla 1. Pardmetros hematoldgicos y ferrocinéticos durante el tratamiento
con Fertlecit® (gluconato férrico).

Pre-Ferrlecit +3meses +6meses +12 meses
Hb (g/dl) 99+14 11,8+14* 11,4+09* 108+2,5
Hto (%) 30,1£39 35,4+42% 345+26%  31,8+42
Ferr(ng/ml) 152+121  309+1905*  327+179*  405+175*
Fe(ug/ml) 67+23 78+32 71+15 67,5+23
[sat(%) 26+8 34+14* 30+11 30+11

*p<0,05 con respecto a pre-Ferrlecit?.
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alos 3 meses, para alcanzar un valor de 79,5+46 (p<0,05)
alos 6 mesesy de 78+43 (p<0,05) a los 12 meses.

En la tabla 1 se muestra la evolucién de los pardmetros
hematoldgicos y ferrocinéticos.

Con respecto al cociente de Hb/rHu-EPO, que tenia un
valor de 0,1+0,05 antes de comenzar la administracién
de gluconato férrico, pasé a ser de 0,16 0,1 a los 3 me-
ses, disminuyendo significativamente a 0,21+0,1 (p<0,05)
alos 6 mesesya0,23+0,2 (p<0,05) a los 12 meses.

No se encontraron efectos secundarios inmediatos ni
tardios con la administracién de Ferrlecit® en ninguno de
nuestros pacientes.

CONCLUSIONES

1.- El gluconato férrico endovenoso fue efectivo para
corregir la ferropenia en nuestros pacientes en hemodiali-
sis, sin efectos secundarios.

2.- Su utilizacién permitié optimizar el uso de
eritropoyetina, con repercusién directa en términos eco-
némicos, pues para nuestro volumen actual de pacientes
tratados con rHu-EPO y Ferrlecit® (38 pacientes), supone
un ahorro anual de 9.670.000 pesetas.
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