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Introducción 

El d6flclt de erltropoyetlne endógene ade .... • de otro• factorea, 

ea cauaa Importante de anemia en p11elentea con Insuficiencia 

renel crónica (IRC)'. Con el advenimiento de la erltropoyetlna 

hu..,.na recomblnante (r - HuEPO) y au uao cllnlco en el 

tr8hlmlento de la anemia de la IRC ae han obaarvado múltiple• 

beneficios e Incluyen a nivel cardlovaacular, mejorfe de la 

hipertrofia ventricular lzqulerd•2 ·*. a nivel no cardlov•ecular. 

mejorfa en la calidad de vida, en la tolerancia al ejercicio, en la 

función -•ual. en la lnmunodeprealón'·7 • entre otros•·•. En los 

primero• Informes de Wlnearf• 'º y Eachbach" las do•I• 

utlllzadaa de r - HuEPO en pacientes en hamodl•H•I• crónica 

variaron de :s - 500 U/Kg de peso tre• vace• por ...... na por vla 

Intravenosa (IV), mientra• que la tendancla actual cada vez ..... 

ea optimizar la doala, corrigiendo otras cauaaa de anemia qua 

limitan au respuesta ... Aunque aa h• demostrado la superioridad 

fannacoclnMlca de la r - HuEPO por vla aubcutanea" (SBC), con 

vida media mayor y reducción de la dosis de un 30·50'% da I•• 
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requerid•• por vf• IV p•r• o-ner I• mi•..,. h8moglobln• ,,,..., el 

reglatro de I• Aaocl•clón Europe• de Dlllll•I• 'ti Tr••Pl•nte 

(EDTA) de 1H3'• lnfonnd que el 50 % de P•clente• en dlllll•I• 

reciben r - HuEPO por vf• fll. El propó•lto del pre-nte e•tudlo e• 

lnform8r I• rea-•a. en I• f•- 99ud• de tr ... mlento con r -

HuEPO • P8Clente• con •neml• en dlllll•I• cr6nlc• lntermltena.. 
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P•clentes y m'6todos: 

Se -ron con r - HuEPO a 10 paclantaa con IRC y anemia an 

dl611ala cr6nlca durante 12 -manea, a loa cualaa aa lea 

daacartaron pravlamanta cauaaa axtra-ranalaa da anemia. Se lea 

determinaron an aangra pra y poa-mlanto con r - HuEPO, 

ure•. cre .. inin•, •cklo úrico, Ne, K, Ca, P. prat.in•• tot81aa, 

albúmina, % da aaturaclón da tranafarrlna. Mientra• qua la 

hemoglobina (Hll), hamatocrlto (HTO) y ratlculocltoa •• 

determinaron adam6a cada doa aamanaa durante al tratamiento. 

Loa ratlculocltoa aa corrigieron mediante la algulanta formula: 

hamatocrlto raaUhamatocrlto Ideal X ratlculocltoa madldoa. El 

perfil da hierro conalatló en medición da hierro plaam6tlco y 

medición da la capacidad da fijación da hierro total, para calcular 

al porcentaje da aaturaclón da tranafarrlna ( hierro a6rlco + 

capacidad da fijación da hierro total " 100 %). Loa ax6manaa da 

.. ......__ aa realizaron pradl611ala. A ID• paclantaa an programa 

da hamodl611ala (HD), aa lea trató con doa aaalonaa da dl611ala 

du ... nte cuatro hor••· do• veces por -mana. A loa pacientes en 



pn>g ....... de dl•H•I• perttone•I l .... rmlt-e (DPI), - ... dlellz6 

ceda _,...na, du...,nte •-•lllUldame.,.. 48 hra (30 rec•mbloa) 

con soluciones de dl•ll•I• •I 1.5% de 2000 mi. Se le determln6 

perl6dlc•me.,.. la preal- -rl•I. L• r - HuEPO - administró por 

vf• SBC en la regl6n deltolde•, en doala de 100 U/Kg de peso do• 

veces por ae11U1ne. Sala pecle.,..• recibieron 200 mg dlerloa de 

hierro ... ..,..,..,, por vre orel. 

Aniflll•I• eatedlatk:o. Loa resultados - expresen como medl•• y 

os. P•r• I•• comp•reclone• de verleble• pre y poatretllmlento, -

utlllz6 I• pruebe de t de Student, pereade. Une p e 0.05, -

conalder6 algnlflcatlve. 



Reaulbldoa: 

L•• c•rmcteñatlc•• demogr6flc•• de lo• p-lentea - e•pre••n en 

I• blbl• 1 • FU8ron 10 ~lentes con IRC, nU8ve por prob8ble 

glonlerulonefrttl• crónlc• (GNC) y uno por nefropatl• dl•-lc•, 

cu.- en HD y -1• en DPI, siete masculinos y-• femeninos, •I 

promedio de eded en •fto• fU8 de 33.5 ± 12 •ftoa, el pe- de M.O 

±7.a Kg. 

Loa v•lore• b•-le• y poatrat8mlento de HTO , HB, retlculocltoa 

con-eoldoa, -•-Ión de tr8naferrln•, se rnum•tr•n en I• blbl• 11. 

El HTO - Incrementó de un v•lor promedio b• .. I de 23.1 ± 2.a • 

35.5 ± 2.9 % (p e 0.001), I• Hll de 7.1 ±o.a • 10.e ± 1.0 % (p e 

0.001), loa retlculocltoa de 0.5 ± 0.2 • 1.a ± 0.7 % (Pe 0.001) y el% 

de ... ur-16n de tr•n•ferrln• deacendlO de ... 7 ± 24.4 • 29 ± zo. 

(p <0.001), • I•• 12 .. man•• de trat8mlento. El Incremento del 

v•lor de lo• retlculocltoa fue significativo • partir de le tercer• 

-man• (p e 0.02) y •lt8mente algnlflc.tlvo • p•rtlr de I• ae•bl 
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-•(pe 0.001) de •-miento, mlentr•• que el lncNrnento d•I 

vslor de HTO y HB fue slgnlflcnlvo • partir de la• -- -mmn• 

(p e 0.05), con un• mmyor slgnlflc•ncl• ••t8dlstlc• • l•a diez y 

doce -mmn•• de -.miento (pe 0.001). Flg. 1. L• tendencl• en 

los v•loN• de retlculocltoa, HTO, y HB fue de un• mejor 

Napues .. - pmclent•• en DPI, comper8do• con loa p•clentes en 

HD, sin dlfeNncl• slgnlflcnlv•. Flg. 2. 

Los Nsult8do• de loa p•r•metro• bloqulmlcoa - expNa•n en I• 

.. bl8 111. Hubo lncNmento en loa v•loN• de K, de 4.:S ± .9 • s.• ± .a 

mEq/1 (p e 0.02)• I•• 12 _..,.n•• de tr ... mlento. En loa d•rnli• 

vaio..s bloqulmlcos no hubo c•mbloa algnlflc•tlvoa. 



T..,• l. c_..c...,•tlcaa ~ de ..-cien ... en dlaillala .. .,..o• con r· 

-PO 

P•--(-.) to 

... º MI F 7/3 

Eded(8ftoa) 33.S± t2 

-o(Kg) N.O± 7 •• 

lllC-GNC • 
lllC--....aaad•-

P---HDIDPI ,,. 
T--HD(--) 211±11 

TI- -DPI (--> '' ±. 



Teltle H. V.._._ hematal6glcoa de PltCien ... en dlMlala crónlc., tr.t.clo• con 

orttuEPO 

T-to 

-to'll. 

Hemoglobina g J % 

Retlculodto• % 

S.de Tr811•fMTin• % 

lnlclal 

23.1 ± 2.• 

7.1 ± o.a 

0.5 ± 0.2 

U.7± 26.• 

12 ........ -

35.S ± 2.9 

10.a ± 1.0 

1.• ± 0.7 

n ± 20 

pe 

0.001 

o.oot 

o.oot 

o.oot 
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o 3 e e ro •2 
SEMAflfA9 DE TAATAMtlENTO 

o 3 e • ro 12 
SEMANAS OIE TNATAMIENTO 

o 3 e e 10 12 
SEMANAS DE TRATAMIENTO 

F'l9ur• t. R-pueeU duran .. 12 • .......,_de ft'm-nlento con r- HuEPO «Ht to 
p.eclent- con .,..,.. • .,. dlMl•I• crónlc. fn'-tnltente. A) ltettculocHoa ( • p e 0.02. 
- p <O.OOt)B)HetnMocrfto (•pe O.OS. -pe 0-001). C) Hent09fobln• (•pe O.OS. -
p <0.001). 



l ~ 
¡~ 

l 
¡ 

1 

o 3 ., • 10 12 
S~MANAS OE TA'ATAMIE,,.TO 

o 3 e • •o 12 
SE'MANAS OE 11tA,...IENTO 

o 3 e e 10 12 
SCMANAS OE TRATAMIENTO 

PI...,.. 2. 11-pu-ta dwante t:r • .,,..,,_ de .....,.,.to con ,.. HuEPO _.. to 
peclen'- con aneml• en dlMl•I• crdnlca lnfWmltWlte. e~ ff ,...P.,..,. 
.,,._ ...atoa tr........,.toa, dlMlal• pwtto,..., lnt.,.,..,..,. .. (DPI) Jf hemoctlMlafa. AJ 
Nettculocftoa, a) HentafocrflO. C) Hemogfobln• (•NS _. .............. po9). 



T8blm 111. v .. _.. bloqulllllcoa de pactentee en dl611•1• Cl"6nlc. •.uctoa con r ... 

HuEPO. 

T.-to lnlcl .. 
12 ........ _ 

u.- mg/dl 1a1.2 ± 51 .• 227.1 ± 82.1 

Cremtlnln• mg/dl 13.2 ± '-7 14.a ± •.7 

Acldo úrtco mgldl .. , ± z.• ... ± 2.• 

-lomEqll ,,, •.. ± Z.2 139.e ± 2.9 

Pot.alomE.qll '-" ± .. ... ± ... 
e.lelo mg/dl ... ± .. ... ± 1.7 

F6afon> mg/dl ... ± 2.2 •. 7 ± 2.3 

............ to-e/di ... ± .. 7.2 ± 1.2 

Albúmln• gtdl 3.4 ± .. 3.S ± .. 
• P e 0.02 va v.aor lnlclel. 
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Dlacuslón: 

L• lndlcsc16n ter• ... utlc• prec:I .. de I• r- HuEpo es I• •neml• 

••ociad• con lnauflclencl• ren•I, debld• prlmordl•lmente • 

deficiente producción de erttropoyetln• end6gen•. En el pre .. nte 

••-lo .. demueatr• en p•clent•• con •namla en dl611sls cr6nlce 

Intermitente, la respuesta en la fase aguda del tratamiento con r -

HuEPO. En este grupo •• ob-rv•ron efectos tempranos de I• r­

HuEPO, msnlfestados por Incremento algnlflcetlvo de los 

retlculocttoa a partir de la tercer• .. rn11na y de I• HB y HTO a 

pal'llr de la .. xta .. mana, logrando valores de 10.s g/dl lf 35.5% 

re•pectlvantente. • las 12 ••manas de tratamiento, con doal• de 

200 U/KgJpesolsarnana por vfa subcut6naa. Se h• recomendado 

que el Incremento de HB no debe exceder de o.• g/dl/-mana lf I• 

HB meta (10.5 - 11.5 g/dl) debe logr•r•• en un periodo de 12 

...... nas para evitar el desarrollo de hlpertenslCin art•rl•I 

.. vera••. En nuestros psclentas el Incremento promedio de HB 

por .. man• fue de 0.:S g/dl y • las 12 -msn•• •• logro I• 

hemoglobln• meta, sin rn1111or descontrol de I• preslCin arterial, 

por el contr•rlo con descenso lave la presión erterlal media. 



Previo el Inicio del tr ... mlento, .. deecerteron c•u-• que 

llmlteren le respueste e r- HuEpo • Incluyeron perdld•• 

.. nguln•••· procesos Infecciosos crónicos, deflclencle de 

foleto• y vltemln• 812. Sol•mente .. determinó •I % de 

setureclón de trensferrlne P••• eveluer el perfil d• hierro, 

tomendo en cuente que •• un -.. p•r•metro •cceslble que 

Indice le centld•d de hierro dlsponlbl• por le nMdul• 6-•· p•re 

llev•r • c•bo I• erttropoy•sls ••. En contr••te e los niveles .. ricos 

de ferrltln• que •un cu•ndo Indicen I•• re .. rves tlsul•re• de 

hierro, un• deficiencia funclon•I de hierro puede •comp•ft•••• 

Incluso de niveles .. ricos normales o elevados de ferrltln•" • Sin 

embergo el pe~metro "'*• confiable que Indice deflclencl• de 

hierro Y• ... re•I o funclon•I, •• el porcentaje de •rltrOCltos 

hlpocrómlcos (> 10%), en•llzado• en frotls perlf•rlco••. Los 

velares lnlcl•le• del '% de saturación de tr•nsferrln• en estos 

pacientes (A-7 ± 24.4%), lndlc•n sobrecarga de hierro" (;;, 45% ), 

• I•• 12 .. men•• d• tr ... mlento estos niveles disminuyeron 

slgnlflcetlv•mente, lo que lndlc• un Incremento en I• dem•nd• de 

hierro dur•nt• I• erltrOpoy*•I•, por lo tanto •• recomend•ble le 

d ... rmlneclón de los porcentaje• de -ureclón de tr•nsferrln• y 
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de eritnK:Hoa hlpocrómlcoa cede cu.UO _....,naa durante la ••­

aguda de tratamiento con r • HuEpo'". En caso da aar la 

saturación da tranaferrlna e del 25% lf loa arHrocHo• 

hlpocrómlcoa > 10% edmlnlatrar hierro IV para avHar faHa d• 

r.apueata a r • HuEpo'". En -•• da nuestros paclant•• raclbleron 

hierro oral en forma profllKtlca, ta....ndo en conaklaracl6n que 

en la fa- aguda da tratamiento, la deficiencia da hierro puede 

desarrollarse Incluso an paclantaa con porcentaje da saturación 

de tranaferrlna del ~% lf niveles da farrHlna .. rica d• 1000 ng/ml, 

dablclo a movlllzacl6n r41plda lf abrupta del hierro para formar 

nueva Hlln. 

En este grupo de pacientes •• utlllz6 la vla SBC para edmlnlatrar 

la r· HuEPO, lf• que •• ha demostrado por estudios 

fann11Cocl-oa au auperlorkled a la vfa ev••, an r.lacl6n a una 

vide media ma!f- (24-:SO horas). lf por lo tanto un afecto mlla 

prolongedo aobr9 la aritropolf6Sla. La dosis utlllzedaa an •atoa 

pacientes (200 U/Kg./por aa .... na) fuaron .... lfONS a las 

racomandadaa actualmente (120·150 U/KgJ aa....,na)ªº· 
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Lo• múltlplea beneficio• cllnlcoa ob_rv_o• con el u- de r -

HuEPO, - logren con hemoglobln•• rneh• de 10.5 - 11.5 g/dl, y 

hemetoc:rltoa de 33- 35%; no hay evidencie• q- confieran 

beneficio• adlclonalea con HB mayare•'"· Por lo que 

conalderamoa q- lo• nlvele• de HB y HTO alcanzado• a la• doce 

-m.nas en nueatro• p•clent•• son adecu8doa. 

Al la• doca -mana• de tr ... mlento ae obaarv6 Incremento en 

loa nlvelea de u,..a (NS) y en loa nlvelea da K (p <0.02) 

probablemente relacionado a una mayor lngeah dlat6tlca por 

lnc,..rnento del apetito. 

En conclual6n, en eate. grupo de paciente• en dl611•1• cr6nlca 

lntennltente y anemia tr-o• con r-HuEPO par vfa aubcuUnaa 

- obtuvieron va...,..• mah de HTO y HB recomancl-o• en otra• 

-rle•, a la• 12 -manaa de tr ... mlento •In efecto• colateralaa 

gre-•. con descenso algnlflcatlvo del porcentaje de aaturacl6n 

de tranaferrlna • pe .. r d• nlvale• ba-laa q- augleren 

aobrecarge de hierro; por lo q- la evaluacl6n d•I eatado de 

hierro •• obligad• previo y durante el tr ... mlanto con r-HuEPO, 

para evitar deficiencia• aguda• y optimizar la doala de r - HuEPO. 
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