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La carencia de hierro (ferropenia) es el
principal déficit nutricional a nivel mun-
dial, con una prevalencia del 25 al 50% en
paises en vias de desarrollo y del 2 al
28% en los paises desarrollados'.

En Espafia, la prevalencia de anemia fe-
rropénica en mujeres en edad fértil es
del 4-5%, en nifios lactantes y preescola-
res del 7-12% y en adolescentes y varo-
nes adultos es inferior al 1%, mientras
que en mujeres adultas alcanza el 4%.

Los sintomas tipicos de la anemia fe-
rropénica son: fatiga, menor rendi-
miento durante el ejercicio, astenia,
cafda del pelo, estrefiimiento, dolor de
cabeza, palidez, depresidn, irritabili-
dad, queilosis (fisuras en los labios),
glositis (inflamacidn de la lengua), esto-
matitis y coiloniquia (ufias delgadas vy
cdncavas, en forma de cuchara)?,

Puesto que el tratamiento de la ferrope-
nia conlleva la administracion de suple-
mentos de hierro, serfa conveniente que
el farmacéutico profundizase en los co-
nocimientos acerca del hierro, su impor-
tancia en el organismo, funciones, meta-
bolismo y patologfas relacionadas con al-
teraciones del mismo, con el fin de po-
der proporcionar un consejo adecuado.

IMPORTANCIA BIOLOGICA Y
REGULACION DEL HIERRO

En el cuerpo humano, el hierro estd
presente en todas las células y tiene va-
rias funciones, entre ellas: el transporte
de oxigeno en forma de hemoglobina,
como facilitador de la utilizacién y al-
macenamiento de oxigeno en el muiscu-

lo formando parte de la mioglobina,
como medio de transporte de electro-
nes en la célula en forma de citocromos
y como parte integrante de numerosos
enzimas: catalasas, peroxidasas, oxige-
nasas, etc®. Por tanto, la deplecién de
hierro puede interferir con estas fun-
ciones vitales®.

La mayorifa del hierro corporal (hasta un
80%) se puede clasificar como hierro
funcional y el resto estd almacenado o
unido a la transferrina como hierro circu-
lante (0.1-0.2%). Mds del 65% del hierro
funcional se encuentra en los eritrocitos
en forma de hemoglobina y el resto for-
mando parte de la mioglobina. El hierro
se almacena en los tejidos a nivel intrace-
lular como un complejo soluble denomi-
nado ferritina y, en menor cantidad, en
forma insoluble ligado a la hemosiderina.

Figura 1: Metabolismo del hierro

Pequefias cantidades de ferritina circulan
en sangre y su medicidn refleja los nive-
les de hierro almacenados®.

El ciclo del hierro (Fig. ) tiene un cardc-
ter cerrado puesto que en condiciones
fisioldgicas existe una constante reutili-
zacién por el organismo y las pérdidas,
que son minimas, se compensan a través
de la dieta.

La cantidad de hierro total estd determi-
nada por la ingesta, las pérdidas corpora-
les y los niveles de almacenamiento:

|.- Ingestion de hierro: La cantidad asi-
milada por el organismo depende de la
cantidad, del tipo de hierro presente en
los alimentos (hemo o no-hemo) y de su
interrelacién con otros componentes de
la dieta ”:
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- Facilitadores de la absorcion: dcido as-
cérbico, fructosa, dcido citrico, dcido
lactico.

- Inhibidores: fosfatos, fitatos, calcio, fi-
bras, oxalatos, tanatos, polifenoles.

La capacidad de absorcién del hierro
hemo (de origen animal, presente en
carnes rojas, higado y pescado) es de dos
a tres veces superior al hierro no hemo
(de origen vegetal presente en levadura
de cerveza, higos, legumbres, espinacas,
nueces, almendras. La yema de huevo,
aunque es de origen animal, contiene
hierro no hemo)®’.

2. Pérdidas corporales: Las pérdidas fi-
sioldgicas de hierro se producen funda-
mentalmente a través de las células in-
testinales descamadas portadoras de fe-
rritina, heces, orina, descamacién de la
piel y sudor. Ademads, en las mujeres en
edad fértil hay que tener en cuenta las
pérdidas menstruales'”.

3. Depositos de hierro: que pueden mo-
dificar dos o tres veces la cuantia de ab-
sorciéon de hierro, por mecanismos no
conocidos''.

La absorcién de hierro tiene lugar en el
duodeno y en la parte proximal del yeyu-
no'?. Es un proceso muy complejo, estre-
chamente regulado, en el que el entero-
cito desempefia un papel central y en el
que se han identificado, al menos, tres
mecanismos de regulacion'’:

a) la concentracion de hierro oral: un
aumento del hierro en la dieta puede,
paraddjicamente, hacer disminuir su
absorcién por acumulacién de hierro
intraenterocitario, incluso si los depé-
sitos de hierro en el organismo estédn
bajos.

b) los depositos sistémicos de hierro: si
éstos estdn bajos, aumenta la capacidad
de absorcién de hierro.

c) las necesidades eritropoyéticas, que
parece ser el factor regulador mds poten-
te de todos: al aumentar las necesidades,
se estimula la absorcidn intestinal por un
mecanismo no conocido.

El déficit de hierro representa un espec-
tro que se desarrolla en tres etapas':

|. Ferropenia latente: deplecion de de-

pdsitos de hierro, disminucion de ferriti-

na sérica:

- hombres y mujeres postmenopdusicas:
<I0pg/L

- mujeres premenopausicas: <5pg/L

2. Ferropenia sin anemia: en este esta-
dio aparece también deficiencia de hie-
rro sérico:

- hombres: <l4umol/L

- mujeres: <|lumol/L

3. Anemia ferropénica: representa el es-
tadio final de la carencia de hierro. Ade-
mdas de lo anterior, encontramos dismi-
nucién de hemoglobina:

- hombres <I3g/dl

- mujeres <[ lg/dl

En general, la deficiencia de hierro puede

estar causada por:

- Dieta pobre en hierro

- Absorcién inadecuada

- Aumento en las necesidades de hierro
(nifos, embarazadas)

- Pérdida sanguinea crénica.

En condiciones normales, las pérdidas de
hierro se suplen perfectamente a través
de la dieta. Pero hay ciertas etapas de la
vida vy situaciones patoldgicas en la que

Tabla 1: Causas de deficiencia de hierro’

se requiere un aporte extra. Los dos pri-
meros afios de la infancia, la adolescen-
cia, el embarazo y las menstruaciones
abundantes en mujeres en edad fértil,
son situaciones en las que las necesida-
des se ven aumentadas. En la tabla | se
detallan todas las causas que pueden
producir una deficiencia de hierro.

FARMACOTERAPIA

El tratamiento de eleccién para la fe-
rropenia consiste en la administracion
por via oral de preparados de hierro,
durante perfodos prolongados, ya que
una vez restaurado el valor normal de
hemoglobina en sangre, debe conti-
nuar la administracién de los mismos
durante 3-6 meses mas, con el objeto
de asegurar la restitucién completa de
los depdsitos.

El beneficio de un suplemento de hierro
estd condicionado por factores como la
efectividad terapéutica, la incidencia de
efectos adversos y el nimero de tomas
diarias necesarias.

Se recomienda iniciar el tratamiento con
[50-200mg de hierro elemental al dfa en
adultos, 3-5 mg/kg/dia en nifios, y para
embarazadas 60 mg/dia a partir del se-
gundo trimestre de embarazo'®.

Aumento de las necesidades

Crecimiento acelerado: lactantes y adolescentes
Embarazo
Lactancia

Disminucion del aporte

Ingesta dietética insuficiente o inadecuada
Lactancia materna exclusiva prolongada en lactantes

Disminucion de la absorcion

Sindromes de malabsorcion: enfermedad celiaca,
gastritis atrofica

Infecciones de repeticion

Consumo excesivo de alimentos que inhiben la
absorcion del hierro

Medicamentos que inhiben la absorcion del hierro
(antiacidos, grasa MCT, tetraciclinas)
Gastrectomia

Pérdidas aumentadas

Pérdidas menstruales excesivas

Digestivas (parasitosis, hernia hiatal, ulcus, diverticulo
de Meckel, etc.)

Extradigestivas (epistaxis de repeticion, hemosiderosis
pulmonar idiopatica, etc.)

Alteraciones en el transporte

Atransferrinemia congénita
Sindrome nefrético
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Como se ha descrito anteriormente, la
asimilacion del hierro no es proporcio-
nal a la dosis administrada. El hierro por
via oral sélo se asimila parcialmente y la
absorcidn es tanto mayor cuanto mayor
es el déficit. Los individuos normales
suelen aprovechar el 5-10% del hierro
de la dieta. Los pacientes con cuadros de
deficiencia absorben el 10-30% del idn
de la dieta y hasta el 60% del administra-
do terapéuticamente. Hay que contar,
por tanto, con una disminucién progresi-
va de la absorcidn a medida que mejora
el cuadro de ferropenia.

La dosis del suplemento se calcula a par-
tir del contenido en hierro elemental de
la sal elegida (tabla 2).

En el mercado existen diversos prepara-
dos de hierro para administracion oral: sa-
les ferrosas (Fe) y sales férricas (Fe").
Las sales ferrosas, al ser mds solubles, se
absorben mejor que las férricas'®; y entre
ellas, el sulfato ferroso se considera la sal
de eleccion dada su buena solubilidad y
bajo precio.

|. Sales ferrosas

El sulfato ferroso es una sal hidratada que
contiene un 20% de hierro elemental, es
la forma con la que se consigue una me-
jor absorcidén. Sin embargo, su eficacia se
ve limitada por la frecuente aparicién de
molestias digestivas, causa habitual del
abandono del tratamiento.

La intolerancia a las sales ferrosas es de-
bida a la cantidad de hierro soluble en el
tracto gastrointestinal superior. Este hie-
rro tiene que ser oxidado para poder in-
corporarse a las proteinas de transporte,
que son ferritina y transferrina, y el pro-
ceso de oxidacién causa la liberacidn de
radicales libres, capaces de producir alte-
racion del epitelio glandular.

En la tabla 3, se detallan los medicamen-
tos comercializados que contienen sales
ferrosas como unico principio activo.

Ademds, se pueden encontrar sales fe-
rrosas asociadas a polivitaminicos y mi-
nerales (tabla 4). En principio, se des-
aconseja la administracion rutinaria de
hierro asociada a otras sustancias (dcido
félico y vitamina B12) ya que, ademds de
ser mds caros, pueden dificultar la inter-
pretacion de la respuesta terapéutica, o

Tabla 2: Contenido en hierro elemental de las distintas sales "

SAL DE HIERRO CANTIDAD (mg) HIERRO ELEMENTAL (mg)

Fumarato ferroso 200 65

Gluconato ferroso 300 35

Glicina sulfato ferroso 225 40

Succinato ferroso 100 35

Sulfato ferroso 300 60

Sulfato ferroso anhidro 200 60

Polisacarido complejo 330 40

Ferritina 100 20

Tabla 3: Medicamentos que contienen sales ferrosas

SALFERROSA  MEDICAMENTO PRESENTACION ELAR T

Sulfato ferroso | Tardyferon 256mg, comp recubierto 80mg
Fero gradumet 525 | 325mg, comp lib. controlada 105mg

Ferroglicina Ferbisol 567.66mg cap gastrorresistente 100mg
Ferrosanol 567.66mg cap gastrorresistente 100mg
Glutaferro 170mg/ml, gota 30mg/ml

Gluconato Losferron 695mg, comp efervescente 80mg

Lactato Cromatonbic ferro | 157.1mg, vial bebible 37mg

Tabla 4: Medicamentos que contienen sales ferrosas asociadas a vitaminas y/o minerales

‘ HIERRO
SAL FERROSA MEDICAMENTO PRESENTACION ELEMENTAL
Lactato Hidropolivit A 2mg + vitaminas + minerales,
mineral comp. masticable
Fumarato Elevit 183mg + vitaminas + 80mg
minerales, comp recubierto
Foliferron 100mg + acido félico, gragea 32.8mg
Forcemil 60mg + vitaminas + minerales 18mg
+ ginseng, comp . recubierto
Lunafem 91.27mg + vitaminas + 30mg
minerales, capsula blanda
Gluceptato Normovite 300mg + acido fdlico, gragea 33.9mg
antianemico

aumentar la incidencia de reacciones
adversas gastrointestinales. También se
desaconseja utilizar preparados polivita-
minicos con minerales, ya que la canti-
dad de hierro que contienen suele ser
inadecuada.
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Las variaciones especificas en las diferen-
tes sales ferrosas, tales como sulfato, fu-
marato, succinato o gluconato, tienen re-
lativamente poco efecto en la biodisponi-
bilidad y se absorben aproximadamente
en la misma cantidad'®?.



Hay preparados con cubierta entérica
que evitan la liberacién de hierro en el
estémago pero, al ser liberado en zonas
mds distantes del intestino, su absor-
cién podria ser menory originar diarrea
debido a la irritacién que produce?".

La recomendacion cldsica es que los
preparados ferrosos sean prescritos
con una pauta que distribuya las tomas
a lo largo del dfa, siempre antes de las
comidas. Se asume que asf se incre-

menta la absorcién del hierro. Por otro
lado, también existen trabajos que apo-
yan indirectamente la idea de que las
sales ferrosas han de darse en ayunas
para mejorar su absorcién, dado que si
se administran junto con tratamientos
que disminuyan la secrecién dcida gds-
trica, como el omeprazol, la absorcién
de las sales ferrosas disminuye. Sin em-
bargo, esta forma de administracién
con frecuencia aumenta la intolerancia
a las sales ferrosas.

Tabla 5: Medicamentos que contienen sales férricas

- < HIERRO
SAL FERRICA MEDICAMENTO PRESENTACION ELEMENTAL
Ferrocolinato Podertonic adultos | 1g, sobre bebible 112mg
Podertonic nifios 500mg, sobre bebible 569
Ferromanitol Ferroprotina 300mg, comp soluble 40mg
ovoalblimina 300mg, sobre
600mg, sobre 80mg
Kilor 300mg, comp 40mg
Profer 300mg, sobre
Syron
600mg, sobre 80mg
Proteinsuccinato | Ferplex 800myg, vial bebible 40mg
Ferrocur
Lactoferrina

Tabla 6: Medicamentos con hierro parenteral

HIERRO ‘ HIERRO
PARENTERAL MEDICAMENTO PRESENTACION ELEMENTAL
Fe férrico Venofer 20mg/ml ampolla 100mg
sacarosa Feriv
Fermed EFG
Hierro sacarosa FME EFG
Fe -
carboximaltosa Ferinject 50mg/ml ampolla 100mg
Fe dextrano Cosmofer 50mg/ml ampolla 100mg
Monoferro 50mg/ml ampolla 100mg

actualidad terapéutica

2. Sales férricas

Los preparados férricos presentan una
menor absorcidn de hierro que los ferro-
sos pero, al no necesitar oxidarse para
unirse a las protefnas de transporte, no li-
beran radicales libres, por lo que produ-
cen menos efectos adversos. Los medica-
mentos que contienen sales férricas se
detallan en la tabla 5.

3. Hierro parenteral

Existen también formas parenterales de
hierro (tabla 6) que se utilizan como al-
ternativa a las orales en casos de malab-
sorcién o intolerancia al hierro oral que
impida el tratamiento, y especialmente
para casos de anemia grave, presencia de
lesiones inflamatorias intestinales activas,
o si se necesita corregir la anemia rapida-
mente (p. ej.,, antes de una cirugfa).

Efectos adversos

Se estima que un 25% de los pacientes
con suplementos de hierro experi-
mentan reacciones adversas gastroin-
testinales (dolor abdominal, nduseas,
vémitos, estrefiimiento y diarrea), que
son proporcionales a la cantidad de
hierro ionizado en el tubo digestivo.
Su frecuencia no se debe al tipo de sal,
sino a la cantidad de hierro elemental
administrado??; por tanto, no es que
los preparados férricos sean mejor to-
lerados que los ferrosos, sino que ha-
bitualmente contienen menor canti-
dad de hierro.

La intolerancia gastrointestinal disminu-
ye el cumplimiento y favorece el aban-
dono del tratamiento. Para aliviarla,
puede iniciarse el tratamiento con dosis
bajas (miimo: 100 mg/dia de hierro
elemental), incrementdndolas gradual-
mente hasta alcanzar la dosis total dia-
ria. Si sigue existiendo intolerancia,
puede administrarse con las comidas,
con la consiguiente reduccién de absor-
cién, u optar por un preparado de libe-
racién controlada?.

Es habitual la coloracion negruzca de las
heces, que no requiere el cese del trata-
miento®. Las formas liquidas pueden te-
fir los dientes, por lo que se aconseja di-
luirlas o tomarlas con agua®.

También hay que tener en cuenta la ad-
ministracion de suplementos de hierro
junto con otros medicamentos. Hay
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medicamentos que disminuyen la ab-
sorcion de hierro como: antidcidos, an-
tiulcerosos (anti-H,, inhibidores de la
bomba de protones) y procinéticos,
que son muy utilizados para evitar las
reacciones adversas gastrointestinales
producidas por el hierro. A su vez, el
hierro puede disminuir la eficacia de:
quinolonas, tetraciclinas, levodopa, me-
tildopa, penicilamina y hormonas tiroi-
deas, por lo que se recomienda distan-
ciar 2 horas su administracién.

El tratamiento con suplementos de
hierro puede agravar trastornos gas-
trointestinales previos: colitis ulcero-
sa, enfermedad de Crohn vy ulcera
péptica.

CONSEJOS

PARA EL PACIENTE

* Aumentar el aporte de hierro en la
dieta®, (figura 2) teniendo en cuenta:

|.- La cantidad de hierro que contie-
nen los alimentos. Los principales
alimentos que proporcionan hierro
en la dieta son: higado, morcilla, al-
mejas, berberechos, salvado, yema
de huevo, soja, lentejas, carne de
ternera, pistachos, almendras, espi-
nacas, etc.

2.- El tipo de hierro, ya que el hemo
(de origen animal) tiene mayor capaci-
dad de absorcidn que el de origen ve-
getal (no hemo) y ademads éste estd
asociado a fitatos y polifenoles. En el
caso de las legumbres mantenerlas en
remojo antes de la coccidn elimina los
polifenoles, favoreciendo la biodisponi-
bilidad del hierro.

Figura 2: Recomendaciones dietéticas

Aumentar el aporte de Fe en la dieta:
o De origen animal:
higado, cames rojas, pescados
o De origen vegetal:
levadura de cerveza, higos, legumbres,
esplnacas, ueces, almendras, elc.

Faclltar la absorcion dei Fe:
alimentos ricos en vitamina C
(frutas -kiwl, naran|a, freson-,
verduras), aderezar con imon

Prevencién

de la ferropenia

Evitar los alimentos que dificultan

la absorclon de hierro
(p. ¢J., lacteos y alimentos ricos en calclo,
té -rico en tanatos-, vinagre, alimentos muy
ricos en fibra, etc.)

3.- Asociacién con otros componen-
tes de la dieta: den ser mas frecuentes.
- Promotores de la absorcién de hie-

rro: carne, pescado, vitaminas C y

E, dcido citrico, acido lactico.

- Inhibidores de la absorcién de hie-
rro: calcio (productos ldcteos), ta-
natos (té), fibra, oxalatos, polifeno-
les, fitatos (pan y cereales), la cafei-
na en gran cantidad, etc.

cién de hierro).

tratamiento.

Respecto a los suplementos de hierro:
* Ingerir el suplemento de hierro con el
estémago vacio, media hora antes o

dos horas después de las comidas, aun- o tomarlas con agua.
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que los efectos gastrointestinales pue-

* Tomar el suplemento de hierro junto
con zumo de naranja natural (la vitami-
na C aumenta su absorcidn) y evitando
los lacteos (el calcio disminuye la absor-

* Es habitual la coloracidn negruzca de
las heces, que no requiere el cese del

e Las formas liquidas pueden tefir los
dientes, por lo que se aconseja diluirlas
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Depésito legal NA-569/2003

- Lunes a Viernes: de 8,30 h.a 19,30 h. ininterrumpido
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Sdbados: de 8,30 h.a 13,30 h.



