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Anemia ferropénica en Obstetricia

NOVEDADES DESDE LA VERSION ANTERIOR

- Solicitud sistematica de niveles de ferritina en primer y tercer trimestre.

- Hierro liposomado y sucrosomado: se especifican diferencias frente al convencional y
posibles indicaciones.

- Monitorizacién fetal en pacientes a las que se administra ferroterapia intravenosa.

- Patient Blood Management (PBM) en obstetricia y puerperio.
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1. INTRODUCCION

La OMS estima que aproximadamente 42 % de las gestantes sufren de anemia en algin momento del
embarazo. La causa mas importante de anemia en la gestacion es el déficit de hierro o ferropenia
debido al aumento de la utilizacion del hierro por el aumento de la eritropoyesis materna y el
crecimiento y desarrollo fetal.

La anemia en el embarazo se asocia a mayor riesgo de mortalidad perinatal, retraso del crecimiento
intrauterino, bajo peso al nacer, parto prematuro y pérdidas fetales. Ademas, disminuye la tolerancia
frente a pérdidas sanguineas.

2. DIAGNOSTICO

La anemia en mujeres se define como una concentracidn sérica de hemoglobina menor de 12 g/dl. Sin
embargo, en el embarazo se produce un proceso fisiolégico de hemodilucién por aumento del
volumen sanguineo por lo que el limite normal se considera 11g/dl.

La anemia ferropénica es un diagndstico compuesto basado en los niveles de Hb (< 11g/dl) y de
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ferritina (< 30). Puesto que la ferritina es un reactante de fase aguda, un valor normal o elevado de la
misma no excluye el diagndstico de ferropenia. La gravedad de la anemia ferropénica nos la va a dar la
cifra de hemoglobina:

e Anemia leve: Hb 10 -10.9 g/dI

e Anemia moderada: Hb 9.9 -7 g/dl

® Anemia grave: Hb <6.9 g/dI

3. PREVENCION Y SOLICITUD DE PERFIL FERRICO

No estd recomendado el uso de suplementos de hierro de manera profilactica. Se solicitard el nivel de
ferritina en el primer y tercer trimestre de gestacion. Ademas, se valorara solicitar el perfil férrico en
pacientes no respondedoras de tratamiento dptimo con buena adherencia al mismo y en los siguientes
grupos de riesgo:
e Gestantes con antecedentes de anemia previa
Gestacién multiple
Intervalo intergenésico menor de 1 afo
Dieta vegetariana o vegana
Adolescentes
Alto riesgo de sangrado
Pacientes que rechacen el uso de hemoderivados (Testigo de Jehova)
Pacientes para las que sea dificil conseguir hemoderivados compatibles.

Historia reciente de sangrado clinicamente significativo

Se tratara con hierro si el valor de ferritina es menor de 30.

4. Patient Blood Management (PBM)

El Patient Blood Management (PBM), o Programa de Ahorro de Sangre, es un enfoque médico integral,
multidisciplinar y basado en la evidencia que busca optimizar la salud hematoldgica del paciente antes,
durante y después de la cirugia para minimizar las transfusiones alogénicas y mejorar los resultados
clinicos. Sus medidas fundamentales incluyen el tratamiento de la anemia preoperatoria, la reduccién del
sangrado intraoperatorio (técnica quirurgica y antifibrinoliticos) y la optimizacién de la tolerancia a la
anemia mediante umbrales transfusionales restrictivos.

Se recomienda el cribado precoz de anemia y ferropenia durante la gestacion, asi como su tratamiento
segln lo establecido en los apartados de diagndstico y manejo del presente protocolo. La correccién de la
anemia debe completarse antes del parto, con especial atencion a las gestantes con factores de riesgo
hemorragico o que rechazan la transfusion. El hierro oral constituye la primera linea terapéutica,
reservandose el hierro intravenoso para los casos de intolerancia, respuesta insuficiente, anemia
moderada o grave en el segundo y tercer trimestre, o cuando se precise una correccién rapida.
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Se recomienda la transfusion de concentrados de hematies de forma individualizada, con reevaluacion
clinica tras cada unidad administrada. Debe aprovecharse la reserva fisiolégica materna y priorizarse el
tratamiento etioldgico de la anemia frente a la transfusién sistematica. En todos los casos se establecera
un plan individualizado con el correspondiente consentimiento informado, contemplando alternativas
terapéuticas para las pacientes que rechazan hemoderivados.

5. TRATAMIENTO

Puesto que la causa mas frecuente (>60%) de la anemia en el embarazo es la ferropenia, esta indicado
iniciar el tratamiento con hierro de forma empirica excepto en el caso de pacientes con
hemoglobinopatias (se debera confirmar primero la ferropenia mediante la concentracion de ferritina
para evitar la sobrecarga de hierro). Debido a que las necesidades de hierro aumentan
progresivamente a lo largo del embarazo, la deteccién de ferropenia, aunque no se acompaiie de
anemia, es también indicacion de tratamiento.

Tratamiento oral:

La primera linea de tratamiento en la mayoria de las pacientes es la reposicion con hierro oral debido a
su eficacia, seguridad y bajo coste.

Formulaciones convencionales disponibles de hierro oral en receta XXI
Forma farmacéutica Contenido de
hierro
Sales Hierro (I1) Ferroglicina Gotas para solucion oral 170 mg/mi
ferro Capsulas 100 mg/cp
sas Hierro (I1) Gluconato Comprimidos efervescentes 80 mg/cp
(Fe* Hierro (11) Sulfato Comprimidos 80 mg/cp
) Comprimidos de 105 mg/cp
liberacion modificada
Sales Hierro (111) ferrimanitol Comprimidos 40 mg/cp
férric ovoalbimina Sobres 40 mg/sobre
as 80 mg/ sobre
(Fe* Hierro (1) | Ampollas bebibles 40 mg/ampolla
) proteincuccinilato

Se recomienda el tratamiento con sales ferrosas frente a las sales férricas debido a la peor absorcién y
biodisponibilidad de estas ultimas. Los comprimidos de liberacion retardada y los gastrorresistentes
deben evitarse puesto que la mayoria del hierro de estos compuestos se libera pasado el duodeno, lo
que limita su absorcion.
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Es preferible tomar los suplementos en ayunas o entre comidas salvo que el fabricante indique lo
contrario. El tratamiento no deberia tomarse con té, leche o café (disminuyen la absorcion del hierro).
Debe realizarse un control analitico con hemograma a las 2-3 semanas de haber iniciado el
tratamiento. Si la respuesta es pobre (aumento de Hb menor de 1 g/dl) debe comprobarse el
cumplimiento adecuado del tratamiento.

- Cumplimiento inadecuado: El principal problema de las presentaciones orales es su mala

tolerancia, especialmente en el caso de las sales ferrosas. En caso de mala tolerancia digestiva, se
debe disminuir la dosis diaria de hierro o tomarlo a dias alternos (estudios recientes sugieren que
la absorcién con la toma a dias alternos es mejor y disminuyen los efectos adversos
gastrointestinales). No se debe fraccionar la dosis diaria cada 12h (la presencia de hierro no
absorbido en la luz del tracto intestinal aumenta los efectos adversos). Si pese a estas medidas
persiste la mala tolerancia digestiva habra que valorar el cambio de tratamiento a una sal férrica, a
hierro liposomado/sucrosomado (explicado a continuacidn) o incluso a tratamiento intravenoso.

- Cumplimiento adecuado: se solicitard un perfil férrico (si no se hubiera realizado antes) para

comprobar la existencia de ferropenia.

o En caso de ferropenia comprobada se cambiard el tratamiento a hierro
liposomado/sucrosomado, sal férrica o a via intravenosa segun cifras de hemoglobina y
clinica de la paciente.

o En caso de que no exista ferropenia se derivard a la paciente a consulta de Hematologia
para filiar la causa.

Una vez se ha normalizado la hemoglobina el tratamiento debe mantenerse durante 3 meses mas o al
menos hasta las 6 semanas postparto para reponer los depdsitos corporales.

Hierro liposomado
El pirofosfato férrico se encuentra encapsulado en una microesfera protectora formada por una

membrana de bicapa de fosfolipidos denominada liposoma.

Hierro sucrosomado
Consiste en un nucleo de pirofosfato férrico protegido por una doble capa:
e Membrana de fosfolipidos: Aumenta la absorcidn intestinal y la biodisponibilidad.
e Matriz de sucréster: Protege la molécula del pH acido del estdmago, evita que el hierro entre en
contacto con la mucosa intestinal y reduce interacciones con farmacos y alimentos.
Esta estructura se denomina "sucrosoma", el cual es absorbido como una estructura similar a una
vesicula.

Lo que distingue estas formulaciones de las sales ferrosas convencionales es su via de absorcién:
e Via Endocitica: Se absorbe a través de las células M del intestino y por via paracelular, pasando
directamente a la circulacion linfatica.
e Independencia de la Hepcidina: A diferencia del hierro oral convencional, su absorcidon es
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mayoritariamente (hasta un 90%) independiente de la hepcidina. La hepcidina es una hormona
qgue bloquea la absorcién de hierro en estados inflamatorios; al evitar este bloqueo, el Sl es eficaz
incluso en presencia de inflamacién o tras una cesarea.

e Al no utilizar la via convencional de transporte de metales divalentes (DMT1), el hierro no queda
"atrapado" en el enterocito.

En muchos centros se comercializa como suplemento alimenticio y no como farmaco, lo que puede
afectar a su financiacién por el sistema publico de salud. No se asocia con dolor abdominal,
estrefiimiento o diarrea, sabor metalico ni tincién de heces, lo que mejora la adherencia al
tratamiento.

Posibles indicaciones:
- Intolerancia o Refractariedad: Pacientes que no toleran el sulfato ferroso (debido a efectos
adversos Gl) o que no responden adecuadamente a las sales convencionales.
- Estados Inflamatorios: Pacientes con enfermedad inflamatoria intestinal, enfermedad celiaca,
procesos inflamatorios posquirdrgicos (como tras una cesarea) o cancer.
- Alternativa a la Via Intravenosa (IV): En ciertos casos, ofrece una eficacia en el incremento de
Hb similar al hierro IV, pero con una mejor percepcién de la calidad de vida y menor coste.

Las dosis varian segun la gravedad de la anemiay el protocolo especifico:
e Anemia leve: 30 mg al dia.
e Anemia moderada: Protocolo de inicio con 60 mg/dia (generalmente durante los primeros 10 dias
o la primera semana) seguido de 30 mg/dia para mantenimiento. En el puerperio, se puede
considerar una dosis de 90 mg/dia de inicio.

Se recomienda mantener el tratamiento al menos 3 meses para reponer los depdsitos de hierro,
especialmente en el puerperio. Puede tomarse con o sin alimentos. Su absorciéon no se ve alterada
por la comida y la administracidon conjunta con alimentos reduce aun mas la ya baja incidencia de
molestias gastricas.

Tratamiento intravenoso:

Se considera que el tratamiento con hierro endovenoso es superior al hierro oral con respecto a la

respuesta hematoldgica. El hierro endovenoso se considera seguro en el segundo y tercer trimestre y
se recomienda monitorizacidn fetal durante su administracién y en los 30 minutos siguientes. Sin
embargo, en el primer trimestre hay poca experiencia, por lo que su uso debe ser restrictivo y

valorando el riesgo/beneficio.

La ferroterapia intravenosa esta indicada en los siguientes casos:
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e Falta de respuesta al tratamiento con hierro oral (aumento de Hb menor de 1g/dl en 2
semanas) con ferropenia comprobada.

e Intolerancia al tratamiento oral pese a modificaciones del mismo.

e Problemas conocidos de malabsorcion intestinal, enfermedad inflamatoria intestinal,
enfermedad de Rendu Osler Weber, atrofia gastrica, enfermedad por H. pylori.

e Necesidad de reposicidn rapida de los niveles de hemoglobina.

e Hemoglobina < 10 g/dl por encima de la semana 34.

e Hemoglobina <9 g/dl o mala tolerancia a la anemia en el puerperio.

El uso de ferroterapia intravenosa esta contraindicada en los siguientes casos:
® Anemia no atribuible a déficit de hierro.
® Sobrecarga de hierro o trastornos de la utilizacién del hierro.
e Hipersensibilidad al principio activo, a los excipientes, al preparado o a preparados
similares que contengan hierro.
e Bacteriemia.

La ferroterapia intravenosa debe utilizarse con precaucién en los siguientes supuestos:
e Insuficiencia hepatica.
® Infeccion aguda o crdnica.
® Asma, eccema o alergia atdpica.

En el HUVN estdn disponibles como tratamientos intravenosos el hierro sacarosa (Venofer®) y el hierro
carboximaltosa (Ferinject®). Ambos preparados han demostrado eficacia clinica con un perfil de
seguridad aceptable. Puesto que no hay datos que establezcan la superioridad de un compuesto frente
a otro, el hierro sacarosa sera de primera eleccién, reservandose el hierro carboximaltosa para
aquellos casos en los que se precise un aporte de dosis altas de hierro y esto suponga una demora en
el alta hospitalaria o para aquellas pacientes que precisen acudir a urgencias mds de una vez.

Nombre genérico Hierro sacarosa Hierro carboximaltosa

Nombre comercial Venofer® Ferinject®

Concentracion de hierro | 20 mg/ml 50 mg/ml

elemental

Volumen del envase 5 ml (hierro total 100 mg) 10 ml (hierro total 500 mg)
20 ml (hierro total 1000 mg)

Categoria FDA B C

Coste 1.05 € la ampolla 86.75 € la ampolla

Cuando se alcanza una Hb mayor o igual a 10 g/dl, se puede pasar a tratamiento de mantenimiento
por via oral. Debido a que los preparados intravenosos disminuyen la absorcién intestinal de hierro, no
debe iniciarse el tratamiento oral hasta como minimo 5 dias después de haber terminado el
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tratamiento intravenoso.

En cuanto a los efectos secundarios de la ferroterapia intravenosa, muy raramente pueden producirse
reacciones anafilactoides, que pueden ser potencialmente fatales. Ocasionalmente, se han
comunicado las siguientes reacciones adversas: sabor metdlico, dolor de cabeza, nduseas, vomitos,
hipotensidn, parestesias, dolor muscular, fiebre, urticaria, rubor, disnea, hipofosfatemia y en la region
del punto de inyeccion flebitis y espasmo venoso.

Transfusion de concentrados de hematies:

Durante la gestacién estd indicada la transfusidon de hemoderivados en los siguientes casos:
e Anemia grave (Hb <7 g/dl)
e Anemia moderada (Hb entre 7 y 9 g/dl) con clinica anémica significativa.
e Cualquier grado de anemia que curse con:
o Inestabilidad hemodindmica
o Signos de hipoxia tisular (taquicardia, sincope, angina, disnea)
o Antecedente de insuficiencia cardiaca, cardiopatia isquémica, valvulopatia o
enfermedad cerebrovascular.
El objetivo es conseguir una cifra de hemoglobina de al menos 8 g/dl y/o la resolucién de la clinica que
ha motivado la transfusion.

Por cada punto de hemoglobina que se pretenda subir se administrard un concentrado de hematies. En
casos de pacientes con hemdlisis y/o hemorragia activa puede ser preciso administrar mas concentrados
para aumentar un punto de hemoglobina.

6. CONSIDERACIONES PARA EL PARTO

Las pacientes con anemia ferropénica tienen mayor riesgo de hemorragia postparto y menores
reservas de hierro para responder a la eritropoyesis compensatoria que sigue a una pérdida de sangre
significativa. Por tanto, cuando ingrese de parto una paciente con anemia ferropénica moderada-grave
deben cursarse pruebas cruzadas.

La decision respecto a la forma de finalizacién del parto dependerd de las variables obstétricas. Se
realizard siempre un manejo activo de la tercera fase del parto.

7. PUERPERIO

En caso de Hb < 11 g/dl en el tercer trimestre del embarazo o Hb < 12 g/dl en el postparto se iniciara
el tratamiento con hierro oral que se mantendra al menos 3 meses.

Hay que tener en cuenta que algunas situaciones como en caso de enfermedad inflamatoria intestinal
o sistémica y tras una cesarea, la absorcién de hierro a nivel intestinal se ve disminuida por diferentes
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vias (entre ellas el aumento de la hepcidina) por lo que el tratamiento oral no es de eleccién (excepto
el hierro liposomado/sucrosomado, que tiene una via de absorcidén independiente de hepcidina). Por
tanto, en estas pacientes el tratamiento de eleccidn serd o los suplementos via oral de hierro
sucrosomado o la ferroterapia intravenosa segun preferencia de la paciente.

En caso de Hb < 9 g/dl se elegira el tratamiento segun la clinica y el estado hemodinamico de la
paciente:

- Asintomatica y hemodindmicamente estable: tratamiento con hierro intravenoso. A los 5 dias
de haber terminado el tratamiento IV se iniciara tratamiento via oral y se mantendra durante
al menos 3 meses.

- Alternativa hierro liposomado/sucrosomado, valorando comenzar con dosis altas (60mg 6
90mg diario durante 1 semana y posteriormente disminuir dosis).

- Sintomatico y/o hemodindmicamente inestable: transfusion de hemoderivados (ver apartado
de embarazo). Posteriormente se iniciard tratamiento via oral y se mantendra durante al
menos 3 meses.

En caso de Hb < 6 g/dl se recomienda la transfusidn, aunque la paciente esté asintomatica.

Se recomienda realizar un hemograma de control en su centro de salud a los 3 meses postparto.
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9. ANEXO 1: DOSIFICACION Y PREPARACION DE LA FERROTERAPIA IV

La administracidn sera siempre por via intravenosa en perfusion por goteo independientemente del
farmaco utilizado.

VENOFER:
- Dosificacion:
- Hemoglobina entre 9y 10 mg/dl: 1 dosis
- Hemoglobina entre 8 y 8.9 mg/dl: 2 dosis separadas 48 horas entre si.
- Hemoglobina entre 7 y 7.9 mg/dl: 3 dosis separadas 48 horas entre si.

- Preparacion de la dosis: diluir 2 ampollas de Venofer (10 ml) en un suero de 200 ml de
cloruro sddico al 0.9%.

- Antes de administrar la primera dosis a un nuevo paciente, debera darse una dosis de prueba:
los primeros 25 mg de hierro (25 ml de la solucién) deberan infundirse como dosis de prueba,
durante un periodo de 15 minutos. De no producirse ninguna reaccién adversa durante dicho
periodo, deberd administrarse el resto de la perfusién a un ritmo no superior a 50 ml en 15
minutos.

- Tiempo minimo de la perfusién: 30 minutos.

FERINJECT:
- Dosificacién:
- Peso menor de 50 kilos: dosis total objetivo 1500mg. Puesto que la dosis de Ferinject
no debe superar los 20mg/kg hay que calcular la dosis en funcién del peso de la
paciente.

Por ejemplo, una paciente que pesa 45 kilos no puede administrarse mas de 900mg
por inyeccién, por tanto, se administraria una primera dosis de 900mg y una segunda 7
dias después de 600 mg.

- Peso entre 50y 70 kilos: 12 dosis de 1000mg y 22 dosis 7 dias después de 500mg
- Peso mayor de 70 kilos: 2 dosis de 1000mg separadas 7 dias.
- Preparacion de la dosis:
- Dosis de 1000mg: 1 ampolla de 20ml de Ferinject o 2 ampollas de 10ml diluidas en
250ml de solucidén de cloruro de sodio al 0,9%
- Dosis de 500mg: 1 ampolla de 10ml diluida en 100ml de solucién de cloruro de sodio al
0,9%
- Dosis entre 500 y 1000mg: individualizar volumen de la ampolla necesario
(concentracién de hierro en la ampolla de 50 mg/ml). Diluir en 250ml de solucién de
cloruro de sodio al 0,9%
- No precisa dosis de prueba.
- Tiempo minimo de la perfusidn: 15 minutos las dosis mayores de 500mg de hierro y 6 minutos
las menores o iguales a 500mg.
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10.ANEXO 2: MANEJO DE LA ANAFILAXIA POR HIERRO IV

En caso de reaccidn adversa el tratamiento se adecuara segun la gravedad:

- Reaccién leve: suspender administracién de hierro sacarosa o carboximaltosa.

- Reaccién _moderada: suspender administracién de hierro sacarosa o carboximaltosa.
Administrar 5 mg de dexclorfeniramina + 1mg/kg de metilprednisolona. Mantener a la
paciente en observacién hasta desaparicién de los sintomas.

- Reaccidn grave: suspender administracidon de hierro sacarosa o carboximaltosa. Administrar: 1000
ml Suero Fisioldgico, oxigeno, 5 mg de dexclorfeniramina, 200mg de hidrocortisona iv y adrenalina
0,5mg (sc, im) o intravenosos (lentamente ml a ml hasta 5 ml(0,5mg), tras diluir 1mg en 10 ml de
suero). Casi de forma inmediata se debera avisar a equipo de anestesia del HMI para valorar la
necesidad de intubacion orotraqueal si existe evidencia de broncoespasmo severo o edema de
laringe que precise aislamiento de la via aérea y ventilacidn mecanica. Mantener a la paciente en
observacién hasta desaparicién de los sintomas o ingreso hospitalario si fuese preciso.

11. ANEXO 3: FERROTERAPIA IV AMBULATORIA

La administracion de hierro IV se realizard con monitorizacién cardiotocografica continua tal como se
indica en este protocolo.

En general, para pacientes en urgencias se preferira una sola dosis, por lo que es mas eficiente el uso
de Ferinject®.

HOSPITAL MATERNO-INFANTIL:

Las pacientes que necesiten ferroterapia IV ambulatoria serdn atendidas en urgencias. Corresponde al
médico que ha diagnosticado la anemia pautar el tipo de hierro y el nimero de dosis. Las pacientes se
filtraran y pasardn al drea de observacién para el tratamiento. El médico de urgencias siempre valorara
el estado general de las pacientes previo al alta.

HOSPITAL DE GUADIX:

Las pacientes deberan acudir a gestoria del usuario con el informe de consulta para solicitar cita en el
hospital de dia para la administracidn del tratamiento. En el informe debe constar el tipo de hierro
(sacarosa o carboximaltosa), la posologia y los dias de administracion.

Si se decide tratamiento con Ferinject hay que especificar en el informe que se avise a ginecélogo de
consulta (consulta de ginecologia, no de obstetricia) para que haga interconsulta a farmacia y
hematologia.
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