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Resumen

Objetivo: Analizar la efectividad de distintas pautas de trata-
miento de la anemia perioperatoria en pacientes mayores de 64
anos con fractura de cadera.

Método: Se compararon tres grupos de pacientes: Grupo 1:
sin ferroterapia o con hierro oral. Grupo 2: con hierro intraveno-
so a bajas dosis. Grupo 3: tratados segn protocolo de ahorro de
sangre con criterios transfusionales restrictivos, hierro intravenoso
y epoetina alfa. Se estudié si los grupos eran homogéneos en
sexo, edad, tipo de fractura, ASA, tiempo prequirirgico y consu-
mo de farmacos que pueden afectar al sangrado. La efectividad de
los tratamientos se determiné mediante el porcentaje de pacientes
transfundidos, los valores de hemoglobina postoperatorios, la
estancia postoperatoria y la presencia de infeccion hospitalaria.

Resultados: Se estudiaron 329 pacientes, que se considera-
ron comparables en las variables estudiadas. Los pacientes del
grupo 3 se transfundieron significativamente menos que el resto
(el 36,5 de los pacientes frente al 52,0% de los del grupo 1y el
67,6% de los del grupo 2, p = 0,002). El porcentaje de pacientes
con infeccién hospitalaria y la estancia postoperatoria media fue
menor en el grupo 3 que en el resto de grupos aunque no alcanzé
significacion. Los valores de hemoglobina a las 48 h tras la inter-
vencion fueron mayores en el grupo 1 pero los niveles a los siete
dias fueron similares en los tres grupos.
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Conclusiones: El protocolo de ahorro de sangre se ha mos-
trado efectivo en disminuir las necesidades transfusionales sin
aumentar la morbilidad. Sin embargo son necesarios estudios més
amplios, de caracter prospectivo, que establezcan su papel en la
disminuciéon de las infecciones postransfusionales, en la disminu-
cién de la estancia hospitalaria y que definan el coste-efectividad
del programa.

Palabras clave: Anemia. Transfusion. Fractura de cadera. Hie-
rro intravenoso. Epoetina alfa. Alternativas transfusion sanguinea.
Transfusion de sangre. Cirugia de cadera. Artroplastia de cadera.

Summary

Objective: To describe and study the effectiveness of the peri-
operative anaemia treatment patterns for patients older than 64
with hip fracture.

Method: Three groups of patients were compared: Group 1:
Oral iron or without iron therapy. Group 2: low doses of intra-
venous iron. Group 3: treated according to a blood saving pro-
gramme including intravenous iron, alfa epoetin and restrictive
transfusional criteria. The homogeneity of gender, age, type of
fracture, ASA, preoperative period and perisurgical bleeding
affecting drug consumption within the groups was analyzed. The
effectiveness of the treatments was determined by means of trans-
fusional rate, postoperative haemoglobin levels, and postoperative
length of stay and infection rate.

Results: 329 patients were checked. Patients were comparable.
Patients included in Group 3 were transfused less than the rest (36.5
of patients in group 3 vs. 52.0% in group 1 and 67.6% in group 3, p
= 0.002). Decreases in the infection rate and mean postoperative
stay in group 3 were not significant. Haemoglobin levels at 48 hours
post surgery were higher in group 1 but haemoglobin levels at the
seventh day post surgery were similar for the three groups.

Conclusions: The above mentioned blood saving programme
has been observed to be effective in decreasing transfusional
requirements without increasing morbidity. However, further
prospective studies are needed in order to define the cost-effective-
ness of this programme and to determine its role in the reduction of
postransfusional infections and postoperative length of stay.

Key words: Anaemia. Transfusion. Hip fracture. Intravenous
iron. Alfa epoetin. Transfusion alternatives. Blood transfusion.
Hip surgery. Hip arthroplasty. Hip replacement.
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INTRODUCCION

La fractura de cadera (FRC) constituye una patologia
con elevada incidencia entre la poblacién anciana que
conlleva un elevado coste tanto econémico como social.
En Espaiia se calcula que en el ailo 2002 se registraron en
torno a 60.000 FRC y sélo en el Hospital Miguel Servet
de Zaragoza fueron tratados 650 casos en el afio 2003.

El sangrado propio de la FRC y la intervencién quirdr-
gica favorecen el desarrollo de una anemia perioperato-
ria, que se ha relacionado con un aumento de la morbi-
mortalidad, especialmente en los pacientes de edad
avanzada, dada la limitada capacidad de respuesta de sus
mecanismos compensadores'. Esta anemia ha demostra-
do tener un componente marcadamente inflamatorio con
elevacion de los valores séricos de citoquinas inflamato-
rias como la proteina C reactiva (PCR) y diversas inter-
leuquinas®. La cuantia del sangrado va a depender, entre
otros factores, del tipo de FRC y de la técnica quirdrgica
utilizada para su reduccion, asi como del consumo de far-
macos antiagregantes y anticoagulantes frecuentes en
esta poblacién. Las FRC se pueden dividir en intracapsu-
lares o subcapitales y las que afectan a la zona trocanté-
rea (pertrocantéreas, subtrocantéreas). Estas, al ser extra-
capsulares, estin asociadas a un mayor sangrado
preoperatorio’. Ademds no se puede obviar la presencia
frecuente de anemia carencial en esta poblacion que se va
a agravar con el cuadro anémico propio de la FRC*.

La presencia y el grado de la anemia postoperatoria en
pacientes con FRC se ha relacionado recientemente con
una mayor tasa de reingreso, un incremento en la utiliza-
cién de recursos, una menor capacidad de deambulacién,
un incremento en la utilizaciéon de recursos y mayores
complicaciones intrahospitalarias, incluido mayor riesgo
de muerte’*.

El tratamiento clésico de la anemia crénica se basa en la
correccion de la causa y la reposicion de los factores hema-
tinicos o eritropoyéticos carentes o descendidos, mientras
el de la anemia aguda ha sido la mera transfusién sangui-
nea. Esta opcién no estd exenta de riesgos. Ademads de los
conocidos de transmisién de enfermedades infecciosas,
reacciones febriles no hemoliticas, sobrecarga de volumen,
aloinmunizacidn, reacciones alérgicas, inhibicién de la eri-
tropoyesis’, recientemente se ha descrito un estado de
inmunomodulacién asociado a la transfusién que favorece-
ria una mayor incidencia de infecciones bacterianas en el
periodo postransfusional®®. Este hecho, unido a la falta de
sangre para realizar transfusiones, frecuente en nuestro
medio, hace que sea necesaria la bisqueda de alternativas
encaminadas a disminuir la tasa transfusional y a tratar esta
anemia perioperatoria.

Entre las alternativas que se han mostrado efectivas estda
la utilizacion de “criterios restrictivos de transfusion”, que
implican transfundir cuando el paciente presente sintomas
o signos de hipoxia tisular o si se objetivan niveles de
hemoglobina (Hb) “bajos” (inferiores a 7 g/dl en pacientes
no cardidpatas). Estos criterios transfusionales restrictivos
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han demostrado, no s6lo no aumentar la morbilidad, ni la
mortalidad, ni los costes ni las estancias en pacientes qui-
rirgicos, sino incluso, en determinados subgrupos de
pacientes, ser menos deletéreos'”"". Otra medida alternativa
eficaz en cirugia ortopédica programada es la utilizacién
de farmacos que reduzcan el sangrado perioperatorio o que
permitan corregir la anemia o estimular la eritropoyesis.
Sin embargo, apenas hay bibliografia sobre la aplicacién
de alguno de estos farmacos en los pacientes afectos de
FRC. En esta patologia con alto riesgo hemorrigico, alta
prevalencia de anemia perioperatoria y elevado riesgo
transfusional pareceria 16gico utilizar algunos farmacos
como la epoetina alfa (EPO) y el hierro. La EPO se utiliza
en cirugia ortopédica programada desde hace varios afios
mientras que en cirugia no programada o urgente sélo hay
experiencias aisladas en pacientes que han rechazado la
transfusion sanguinea®. El hierro intravenoso parece cons-
tituir el soporte de eleccion en el tratamiento de la anemia
perioperatoria para asegurar un suministro de hierro rapi-
do, directo y eficaz a la médula 6sea'*. Se ha descrito en
los dltimos afios su efectividad en diferentes contextos cli-
nicos (ginecologia, obstetricia, cirugia correctora de
columna vertebral, etc.), incluidos los pacientes con fractu-
ra de cadera"™.

El objetivo del trabajo es describir los tratamientos de
la anemia perioperatoria aplicados en las FRC, asi como
determinar y comparar la efectividad de los mismos en
términos de porcentaje de pacientes transfundidos, valo-
res de Hb postoperatorios, estancia hospitalaria postope-
ratoria y porcentaje de pacientes con infeccion hospitala-
ria.

METODOS

Se realiz6 un estudio retrospectivo en el que se incluy6
a los pacientes mayores de 64 afios intervenidos quirirgi-
camente de FRC de origen osteopordtico desde el 1 de
marzo al 30 de septiembre de 2003 en un complejo hospi-
talario universitario con una dotacién de 1.300 camas. El
hospital atendia un drea asistencial de unos 500.000 habi-
tantes. Se excluyd a los pacientes con FRC patoldgica,
los politraumatizados y aquellos de los que no se pudo
obtener la historia clinica.

En el presente estudio se describen las caracteristicas
de los pacientes y se analiza la efectividad de los diferen-
tes tratamientos de la anemia perioperatoria.

Los datos fueron obtenidos de la historia clinica, la
historia farmacoterapéutica y la base de datos del banco
de sangre del hospital.

Las variables analizadas se presentan a continuacion:

1. Variables sociodemogrdficas: sexo y edad al ingreso.

2. Variables clinicas: tipo y subtipo de FRC (clasifica-
cién AO)*, tiempo prequirdrgico y consumo de farmacos
que pueden afectar al sangrado periquirdrgico (antiagre-
gantes, anticoagulantes y/o bloqueantes de canales del
calcio). Los tratamientos domiciliarios de anticoagulan-
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tes, antiagregantes y antiinflamatorios no esteroideos fue-
ron suspendidos al ingreso en todos los pacientes y se
demor6 al menos cinco dias la intervencién quirtirgica
segun el protocolo del hospital. El riesgo quirdrgico de
los pacientes se evalué mediante la escala de la American
Society of Anesthesiology (ASA).

3. Presencia de anemia perioperatoria: valores de Hb
al ingreso y postoperatorios. En caso de existir mas de un
valor de Hb en un dia se registré el valor menor. Para
determinar la existencia o no de anemia se consideraron
los criterios de la OMS (valores de Hb inferiores a 12
g/dl en mujeres y 13 g/dl en varones)>.

4. Tratamiento farmacolégico de la anemia periopera-
toria: dosis administradas y momento de la administra-
cién (previo y/o posterior a la cirugia) de hierro oral, hie-
rro intravenoso y epoetina alfa 40.000 UI (EPO).

S. Transfusion de sangre alogénica (TSA): concentra-
dos de hematies (CH) transfundidos y ndmero de bolsas a
las que se realiz6 pruebas cruzadas de compatibilidad de
grupo por paciente. Los CH disponibles fueron todos leu-
correducidos, mayoritariamente por filtracidon a cabecera
de paciente.

Los “criterios transfusionales” fueron los establecidos
por la Comisién de Transfusion del Hospital®. Segtin los
mismos la TSA estaba indicada si los pacientes presenta-
ban clinica de anemia o unos niveles de Hb inferiores a 8
g/dl (9 g/dl si tenian antecedentes cardioldgicos o neuro-
16gicos).

Se procedi6 a clasificar a los pacientes en 3 grupos en
funcion del tratamiento de la anemia perioperatoria que
habian recibido con objeto de comparar la efectividad de
las diferentes pautas terapéuticas.

Los tres grupos de pacientes fueron:

Grupo 1: pacientes que no habian recibido tratamiento
farmacoldgico efectivo dirigido a disminuir las TSA. En
este grupo se incluy6 a los pacientes que no habian reci-
bido tratamiento farmacoldgico con hierro o s6lo habian
recibido hierro oral.

Grupo 2: pacientes que habian recibido al menos 100
mg de hierro intravenoso antes de la intervencién acom-
paiiados o no posteriormente de hierro oral.

Grupo 3: pacientes que habian sido incluidos en un
protocolo de ahorro de sangre (PAS) y habian sido trata-
dos con criterios transfusionales restrictivos, hierro intra-
venoso y EPO. El PAS marca la siguiente pauta terapéuti-
ca:

—Hierro intravenoso (Venofer®) 200 mg/48 h (maxi-
mo 600 mg/semana) al menos 3 dosis. A los pacientes,
excepto si existe contraindicacién al tratamiento, se les
tratard con hierro intravenoso desde el ingreso hasta con-
seguir unos niveles de Hb postoperatorios en torno a 10-
12 g/dL

—Acido félico (Acfol®) 1 comprimido/24 h. Durante
todo el ingreso hospitalario.

—YVitamina C (Cebion® 1 g) 1 sobre/24 h. Durante
todo el ingreso hospitalario.

—Epoetina alfa 40.000 UI subcutinea (Eprex® 40.000

UI o Epopen® 40.000 UI segtn disponibilidad en el servi-
cio de farmacia) en el preoperatorio siempre que la Hb
del paciente sea menor de 13 g/dl (dosis dnica).

El PAS fue aceptado por la Comisién de Tecnologia y
Adecuaciéon de Medios Diagnésticos y Terapéuticos de
nuestro hospital.

Se excluy6 del anélisis de efectividad a los pacientes
que recibieron dos dosis de EPO (o mads) posteriores a la
cirugia.

La técnica quirdrgica utilizada en cada tipo de fractura
fue similar en los diferentes grupos de tratamiento.

Las medidas de la efectividad del tratamiento de la
anemia fueron: porcentaje de pacientes transfundidos, la
evolucidn de los niveles de Hb postquirtrgicos, la estan-
cia postoperatoria y el porcentaje de pacientes con infec-
cién hospitalaria. Se consideré que existia infeccion si
existia cultivo de muestra bioldgica positivo. En el caso
de las infecciones urinarias, en pacientes sin cultivo posi-
tivo pero con sedimento urinario patoldgico, clinica de
infeccidn uroldgica y tratamiento antibidtico se considerd
igualmente que presentaban infeccién urinaria.

En el anélisis descriptivo se han calculado proporciones
y medias con su desviacién estdndar y los intervalos de
confianza al 95%. Se ha utilizado el test de Chi-cuadrado
para el contraste de proporciones en las variables cualitati-
vas y ANOVA para la comparacion de medias en las cuan-
titativas que siguieran distribucién normal e igualdad de
varianzas. Para las que no lo hicieron se utiliz6 la prueba
Kruskall-Wallis. Se consideré diferencia estadisticamente
significativa cuando la p resultante del contraste de hipote-
sis era inferior a 0,05. La normalidad de las variables se
evalu6é mediante el test de Kolmogorov-Smirnov. Para el
andlisis de los datos se ha utilizado el programa SPSS 11.0
(licencia Universidad de Zaragoza).

RESULTADOS

Se estudi6 un total de 329 FRC correspondientes a 328
pacientes: 254 mujeres (77,2%) y 75 hombres (22,8%).
Las mujeres eran significativamente de mayor edad que
los varones (82,3 + 7,1 afios frente a 78,9 + 83 p =
0,002). EI 55,3% de los pacientes presentaban FRC per-
trocantérea, el 41,9% fractura subcapital y 2,7% fractura
subtrocantérea. No se encontraron diferencias segin el
tipo de fractura ni en sexo ni en edad entre los pacientes
con FRC pertrocantéreas y subcapitales. Se excluyeron
de la comparacion los pacientes con FRC subtrocantéreas
por ser un nimero pequefio y por corresponder a un perfil
de paciente diferente. Las caracteristicas de los pacientes
se recogen en la tabla L.

La Hb media al ingreso fue 12,4 + 1,6 g/dl. En el
momento del ingreso el 36,6% de las mujeres y el 52,7%
de los varones presentaban anemia. Durante su estancia
en el hospital dnicamente nueve pacientes (2,7% del
total) mantuvieron sus niveles de Hb en valores superio-
res a la normalidad.
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Tabla I. Caracteristicas de los pacientes

ASA* ASA1: 8 (2,4%)
ASAII:112 (34,0%)
ASAII: 180 (54,7%) y
ASAIV: 29 (8,8%)

12,4 +2,6 g/dl (12,3-12,6)

Hemoglobina al ingreso
Media + DE (IC 95%)

Consumo de farmacos que Global: 120 (36,5%)

pueden afectar al sangrado De ellos:

quirdrgico Antiagregantes: 62,5%
Anticoagulantes: 23,3%
Antagonistas del calcio: 35,0%

Tiempo prequirdrgico Global: 4,3 + 4,2 dias
Media + DE (IC 95%) (IC95% 3,9-4,7)

ASA: valoracién del riesgo quirrgico segun la “American Society of Anestesio-
logy”.

Se transfundié a 173 pacientes (52,6%) con una media
de 2,5 + 1,4 CH por paciente transfundido. Los pacientes
con FRC trocantérea, de mayor edad y con menor nivel
de Hb al ingreso presentaron significativamente mayor
probabilidad de ser transfundidos. Los pacientes trans-
fundidos no presentaron significativamente mds infeccio-
nes que los no transfundidos.

La estancia hospitalaria media de los pacientes fue de
17,0 £ 8,7 dias (IC 95% 16,1-18,0) y la postoperatoria de
12,8 + 7,4 (IC 95%11,9-13,6). Los pacientes con mayor
riesgo quirdrgico y los que tomaban farmacos que alteran
la hemostasia tuvieron una estancia prequirdrgica mas
prolongada, aunque la estancia postquirtirgica fue similar
al resto de pacientes. Se encontraron diferencias signifi-
cativas en la estancia postoperatoria entre pacientes
transfundidos (13,7 + 7,2 dias [IC95% 12,6-14,7]) y no
transfundidos (11,8 + 7,6 dias [IC95% 10,5-12,9]) (p =
0,001). Igualmente los pacientes que presentaron infec-
cion hospitalaria tuvieron una estancia postoperatoria
significativamente mayor (17,9 = 9,1 dias [IC95% 15,6-
20,0]) que los que no la tuvieron (11,4 + 6,3 [IC95%
10,7-12,2]) (p < 0,001).

No se apreciaron diferencias significativas en el trata-
miento de la anemia en funcién del tipo de fractura. Se
trat6 con hierro intravenoso a 133 pacientes (el 40,4% del
total) aunque de dos pacientes no pudo cuantificarse la
dosis de hierro intravenoso que finalmente recibieron,
por lo que los datos, que se reflejan en la figura 1, estan
referidos a 131 pacientes.

Setenta y seis pacientes (pertenecientes a los tres gru-
pos de tratamiento) recibieron EPO de los que 71
(93,4%) recibieron 1 dosis, 4 (5,3%) recibieron dos y un
paciente recibi6 5. Dentro de los pacientes incluidos en el
grupo 3, 61 recibieron una sola dosis de EPO y 2 recibie-
ron dos. La mayoria de los pacientes (59, el 77,6%) reci-
bieron la EPO previa a la cirugia (el 82,5% en pacientes
del grupo 3 y 53,8% pacientes del grupo 1). Respecto al
tipo de tratamiento con hierro de los pacientes con EPO,
2 (2,6%) no recibieron hierro junto a la EPO, 6 (7,9%)
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Fig. 1.- Miligramos administrados de hierro intravenoso, en funcion del
grupo de tratamiento.

recibieron hierro oral y 68 (89,4%) recibieron hierro
intravenoso.

Se excluy6 a dos pacientes del andlisis de efectividad
por haber recibido mds de una dosis de EPO postoperato-
ria tal y como se ha comentado en el apartado de pacien-
tes y método.

Los tres grupos de pacientes fueron comparables en
variables demograficas y clinicas. En la tabla II quedan
reflejadas dichas caracteristicas.

Los pacientes tratados segtin el PAS recibieron signi-
ficativamente menos transfusiones. Asi el porcentaje de
pacientes que recibieron TSA fue de un 36,5% en los
pacientes del grupo 3 frente al 52,0% de los incluidos en
el grupo 1y el 67,6% de los incluidos en el grupo 2 (p =
0,002). Los porcentajes de TSA en los distintos tipos de
FRC y tratamiento se reflejan en la tabla III. Destacar
que en los pacientes transfundidos no hubo diferencia
significativa entre el nimero medio de CH administra-
dos en cada grupo, que fueron: 2,54 + 1,6 en el grupo 1,
2,48 £ 1,15 enel grupo 2y 2,39 +0,8 en el grupo 3 (p =
0,891).

Los valores de determinaciones de Hb postquirdrgicas
fueron mayores en los pacientes del grupo 1 (no tratados)
excepto los niveles de Hb a la semana de la intervencién
que fueron mayores en los pacientes PAS (grupo 3). Las
diferencias no alcanzaron significacion, excepto los nive-
les de Hb a las 48 horas tras la intervencion, que fueron
significativamente menores en el grupo del PAS y el gru-
po 2 que en los pacientes del grupo 1 (Tabla IV).

La estancia hospitalaria postoperatoria tendia a ser
menor en los pacientes tratados segtin el PAS con 11,9 +7,4
(IC 95% 10,0-14,1) dias frente a 13,1 + 7.4 (IC 95% 10,8-
14,5) de los pacientes del grupo 1 y 12,7 + 7,5 (IC 95%
10,0-13,8) de los incluidos en el grupo 2 (p = 0,431).

El porcentaje de pacientes con infeccién hospitalaria
fue menor en el grupo del PAS (12,7%; n: 8) que en el
resto de los grupos: 22,4% (n: 44) en el grupo 1y 22,1%
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Tabla II. Caracteristicas demograficas y clinicas de los pacientes segun el grupo de tratamiento

Grupo 1 Grupo 2 Grupo 3 p
Fe oral o no tratamiento Fe i.v.+ Fe oral PAS
Numero 196 68 63
Sexo Mujeres 155 (79,1%) Mujeres 51 (75,0%) Mujeres 47 (74,6%) 0,663°
Varones 41 (20,9%) Varones 17 (25,0%) Varones 16 (25,4%)
Edad 81,1+76 81,8+7,2 82,8+7,7 0,292°
Media + DE (IC 95%) (80,0-82,2) (80,1-83,6) (80,8-84,7)
ASA loll: 74 (37,8%) loll: 29 (42,6%) loll: 17 (27,0%) 0,158:
o IV: 122 (62,2%) o IV: 39 (57,4%) o IV: 46 (73,0%)
Tipo de fractura PTC: 101 (55,8%) PTC: 37 (54,4%) PTC: 43 (68,3%) 0,204*2
SBC: 90 (45,9%) SBC: 29 (42,6%) SBC: 18 (28,6%)
SBT: 5(2,6%) SBT: 2 (2,9%) SBT: 2 (3,2%)
Hb al ingreso 125+1,7 12,4+£1,6 12,3+1,3 0,824°
Media + DE (IC 95%) (12,2-12,7) (12,1-12,8) (12,0-12,6)
Tiempo pre-quirdrgico 41+£3,4 4,4 +5,4 4,1+ 3,1 0,977¢
(dias) + DE (IC 95%) (3,6-4,6) (3,1-5,7) (3,3-4,9)
Mediana 4 3,5 3

ASA: valoracion del riesgo quirdrgico segun la “American Society of Anestesiology”; PTC: fractura pertrocantéra; SBC: fractura subcapital; SBT: fractura subtrocantérea; Hb:
hemoglobina; PAS: protocolo de ahorro de sangre.
*Resultado obtenido tras comparar la frecuencia de presentacion de FRC PTC y SBC y excluir del analisis las FRC subtrocantéreas debido a su baja frecuencia de presenta-
cion. Resultados obtenido tras analizar los datos mediante la prueba de: *Chi cuadrado, "ANOVAt, “Kruskall- Wallis.

Tabla IIl. Porcentajes de pacientes con transfusion sanguinea seguin el tratamiento de la anemia, en funcién del tipo de fractura

Grupo 1
Fe oral o no tratamiento

Si: 63 (62,4%)

Grupo 2 Grupo 3
Fe i.v.+ Fe oral PAS

Si: 27 (73,0%) Si: 17 (39,5%)

Fracturas pertrocantéreas* Transfusion

No: 38 (37,6%) No: 10 (27,0%) No: 26 (60,5%) 0,006+
Fracturas subcapitales # Transfusion Si: 35 (38,9%) Si: 17 (58,6%) Si: 4(22,2%)
No: 55 (61,1%) No:12 (41,4%) No: 14 (77,8%) 0,038+

PAS: protocolo de ahorro de sangre. +Test de chi cuadrado. *Test de Chi cuadrado p = 0,017 grupo 3 vs. grupo 1; p = 0,004 grupo 3 vs. grupo 2. #Test de Chi cuadrado:
p = 0,282 grupo 3 vs. grupo 1; p = 0,019 grupo 3 vs. grupo 2.

Tabla IV. Evolucion en los niveles de hemoglobina postquirtrgicos en los tres grupos de tratamiento

Grupo 1 Grupo 2 Grupo 3 p
Fe oral o0 no tratamiento Fe i.v.+ fe oral PAS

Hb post 24 h* N: 157 N: 46 N: 47 0,234+
Media + DE 10,0+ 1,4 9,7+1,7 92+1,2

(IC 95%) (9,8-10,3) (9,2-10,2) (9,6-10,2)

Hb post 48 h# N: 83 N: 46 N: 19 0,003+
Media + DE 10,2+1,4 9,6 +1,1 9,1+1,4

(IC 95%) (9,9-10,5) (9,3-9,9) (8,5-9,8)

Hb post 6-8 dia® N: 49 N: 49 N: 41 0,195+
Media + DE 10,6 + 1,4 10,3+1,6 10,8 + 1,1

(IC 95%) (10,2-11,0) (9,7-10,9) (10,4-11,1)

Hb: hemoglobina. +Test: “Kruskall- Wallis”. *Prueba U de Mann-Whitney: p = 0,861 grupo 3 vs. grupo 1; p = 0,187 grupo 3 vs. grupo 2. #Prueba U de Mann-Whitney: p
= 0,004 grupo 3 vs. grupo 1; p = 0,167 grupo 3 vs. grupo 2. *Prueba U de Mann-Whitney: p = 0,598 grupo 3 vs. grupo 1; p = 0,056 grupo 3 vs. grupo 2.
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(n:15) en el grupo 2, aunque la diferencia no fue signifi-
cativa (p = 0,233).

DISCUSION

La incidencia de la FRC estd aumentando en las ulti-
mas décadas en los paises occidentales, afectando princi-
palmente a pacientes ancianos y a mujeres>*. Esta distri-
bucién de la FRC se asocia fundamentalmente a la
disminucién brusca de estrégenos producida a partir de la
menopausia, lo que se traduce en una aparicién mas tem-
prana de osteoporosis en las mujeres respecto a los varo-
nes”.

Los pacientes del presente estudio tenfan una media de
edad de 81,5 afios y mds de las tres cuartas partes eran
mujeres. Mas de la mitad de los pacientes varones y mas
de un tercio de las mujeres presentaban anemia al ingreso
y practicamente la totalidad de ellos sufrieron un cuadro
de anemia en el postoperatorio inmediato. La anemia pre-
operatoria ha sido identificada como el principal factor
de riesgo transfusional, tanto en cirugia ortopédica pro-
gramada®**, como en no programada, incluyendo las
FRC subcapitales® y trocantéreas”. Este hecho se ha
constatado en los pacientes estudiados que fueron trans-
fundidos, pues presentaban niveles medios de Hb al
ingreso significativamente menores que los no transfun-
didos.

La TSA ha sido y sigue siendo una estrategia habitual
para asegurar el correcto aporte de oxigeno a los tejidos
en cirugias no programadas, como muestra el hecho de
que en este estudio se ha transfundido a més de la mitad
de los pacientes. En pacientes con FRC que han sido
transfundidos se ha descrito una mayor incidencia de
complicaciones infecciosas'®''*’ y una estancia hospitala-
ria mds prolongada®. En concreto, en los pacientes estu-
diados la estancia postquirdrgica fue casi dos dias supe-
rior en los transfundidos que en los que no lo fueron, por
el contrario, no se encontraron diferencias significativas
en la frecuencia de aparicién de infeccién entre los
pacientes transfundidos y no transfundidos.

Se considera que la ferroterapia es necesaria en los
pacientes afectos de FRC porque estos desarrollan un
estado carencial por la hemorragia, tanto perilesional
como quirurgica. Ademds, como se ha comentado,
muchos de estos pacientes suelen presentar anemia al
ingreso y posiblemente un nimero no despreciable
ferropenia, ya que ha sido descrito que es frecuente la
presencia de una ferropenia latente en la poblacion
general ain sin anemia®. Por dltimo, incluso en pacien-
tes con depdsitos de hierro normales, estos no estarian
disponibles para la normal eritropoyesis por un bloqueo
en la liberacion del hierro desde los macréfagos hacia
la médula 6sea, debido al estado inflamatorio presente,
situacién semejante a la que presentan los afectados
por una “anemia asociada a los procesos crénicos”>**.
Puesto que, ademds, en anemias con un importante
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patrén inflamatorio, la absorciéon de hierro oral se
encuentra bloqueada, esta via no deberia considerarse
como opcién para corregir la anemia y disminuir las
TSA en los pacientes estudiados. Esta via ha demostra-
do ser ineficaz tanto en cirugia ortopédica como trau-
matolégica*?. Por todo ello, en el estudio de la efecti-
vidad de los tratamientos de la anemia se agrup6 a los
pacientes que unicamente habian recibido hierro oral
con los que no habfan recibido ningtn tratamiento far-
macoldgico de la anemia.

El tratamiento con hierro intravenoso seria de eleccién
cuando el hierro oral es ineficaz, no es tolerado o esta
contraindicado®® y, por tanto, su uso parece justificado en
la anemia de los pacientes estudiados. La tnica presenta-
cién de hierro para administracion intravenosa, actual-
mente disponible en nuestro pais, es el hierro sacarosa
(Venofer®), especialidad mucho maés segura que las clasi-
cas presentaciones de hierro dextrano** y que ha demos-
trado su superioridad al hierro oral en el tratamiento de la
anemia postquirurgica en cirugia de escoliosis y 18 en la
anemia del postparto”. La experiencia en su utilizacién
en FRC todavia no es muy amplia pero trabajos prelimi-
nares han demostrado que es seguro y efectivo en dismi-
nuir la exposicién a TSA, al menos en pacientes con
mayores niveles de Hb al ingreso'. Por otra parte consi-
deramos que la administraciéon concomitante de hierro
intravenoso con hierro oral, fenémeno observado en 63
de los pacientes del grupo 2, se consideraria inadecuada
pues su absorcién estaria bloqueada por el efecto del hie-
rro intravenoso y la propia inflamacién®.

Son necesarios estudios encaminados a determinar la
dosis 6ptima de hierro intravenoso a administrar a los
pacientes quirdrgicos Las recomendaciones que figuran
en su ficha técnica fueron elaboradas para el tratamiento
de anemias ferropénicas establecidas y no estaria clara
su aplicacion en anemias con pérdidas de sangre agu-
das, como las de los pacientes aqui estudiados. En estos
casos podria utilizarse para un paciente de 70 kg unos
150 mg de hierro para remontar la Hb al menos 1 g/dI**.
En los pacientes estudiados, en los que la Hb suele dis-
minuir entre unos 3 a 4 g/dl desde el ingreso a las 24
tras la intervencidn, la dosis de 600 mg del PAS (grupo
3) podria ser la cantidad minima a administrar a los
pacientes afectos de FRC, tal como se hizo con el grupo
del PAS. Esta dosificacién pautada pareceria adecuada,
aunque no se aportaria el hierro necesario para reponer
los depdsitos en aquellos pacientes con estado de ferro-
penia previa a la fractura. En este contexto las dosifica-
ciones utilizadas mayoritariamente en los pacientes
incluidos en el grupo 2 (100 y 200 mg fueron las dosis
recibidas por mds del 80% de los pacientes) parecerian
insuficientes para reponer las pérdidas hematicas duran-
te la pericirugia.

En los pacientes incluidos en el PAS (grupo 3) se ha
asociado la EPO al hierro intravenoso para aumentar su
efectividad, sobre todo en pacientes que presentaron ane-
mia al ingreso®. La experiencia en la utilizacién de EPO
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en cirugia estd circunscrita principalmente a pacientes
incluidos en programas de autotransfusiéon de sangre
autdloga, o pacientes a los que se va a someter a interven-
cién ortopédica programada. En este contexto, el formaco
ha demostrado ser muy eficaz en aumentar la Hb de los
pacientes y disminuir la TSA**. Sin embargo no existe
apenas bibliografia sobre la utilizacion de EPO en
pacientes con fractura de cadera, aunque los trabajos ini-
ciales de Goodnough y Schimdt'>'® que usaban la EPO
junto a hierro dextrano arrojaron resultados esperanzado-
res.

En un principio podria dudarse de la justificacién del
tratamiento con EPO en cirugia no programada, como la
de las FRC, pero en nuestro medio rara vez es una cirugia
de urgencia sino demorada, siendo la estancia prequirir-
gica media superior a 4 dias en los pacientes estudiados e
incluso superior a los 5 dias en aquellos con mayor riesgo
quirdrgico y los que tomaban farmacos que pudieran
afectar al sangrado. Esta demora quirtirgica, que no se ha
demostrado que conlleve un peor prondstico ni evolu-
cién*, permitiria que la accién de la EPO, con un soporte
de hierro adecuado, estimulase adecuadamente la eritro-
poyesis, con la presencia de reticulocitosis a partir del
tercer dia e incremento de la Hb a partir del quinto dia.
Asi, en los pacientes a los que se les administré la EPO al
ingreso se empezaria a percibir su efecto ya en el posto-
peratorio inmediato (24-48 horas) que es cuando existe
un mayor riesgo de TSA*.

La EPO en los pacientes con FRC deberia utilizarse
junto a una ferroterapia adecuada ya que se ha descrito
disminucién importante de su efectividad si la médula
Osea carece de hierro disponible para la eritropoyesis®.
Debido al componente inflamatorio de la anemia en
pacientes con FRC este aporte efectivo de hierro sélo
podria asegurarse con el hierro intravenoso, por lo que
no nos pareceria justificada la utilizacién de EPO junto
a hierro oral o incluso sin soporte farmacolégico de hie-
rro como se ha hecho en 8 pacientes del grupo 1. Por
esta razén no se excluyeron del andlisis los pacientes
incluidos en el grupo 1 que recibieron EPO junto a hie-
rro oral.

El PAS se ha mostrado efectivo en reducir la TSA
tanto en FRC pertrocantéreas como en subcapitales, a
pesar de que més de la mitad de los pacientes no reci-
bieron la dosis minima de hierro intravenoso prevista
(600 mg) por lo que deberian implementarse medidas
para fomentar el cumplimiento del PAS para conseguir
una mayor efectividad con este tratamiento. El porcen-
taje de TSA en los pacientes del grupo 2 fue significati-
vamente superior a la de los pacientes del grupo 1,
resultado que no coincide con un trabajo anterior
recientemente publicado” en el que el tratamiento con
hierro intravenoso fue efectivo en disminuir, aunque la
diferencia no fue significativa, la tasa transfusional en
pacientes afectados de FRC pertrocantéreas. La razén
de esta elevada tasa transfusional en los pacientes del
grupo 2 se encuentra, posiblemente, en la utilizacién de

criterios transfusionales mds liberales en este grupo de
pacientes y quizds también en la escasa dosis de hierro
intravenoso administrada.

Otras medidas de efectividad como la presencia de
infeccién y la estancia postoperatoria fueron menores
en pacientes tratados segin el PAS, aunque estas dife-
rencias no llegaron a ser significativas. Seria de gran
interés poder demostrar una menor estancia postquirur-
gica y menor tasa de infeccién en los pacientes del gru-
po 3 ya que probablemente el aumento del gasto farma-
céutico que implica la utilizacién de EPO se veria
compensado con la disminucién de los costes en la
estancia y un menor gasto en antibidticos puesto que
estd demostrado que las infecciones aumentan la estan-
cia hospitalaria*.

Los pacientes incluidos en el grupo 3, a pesar de pre-
sentar un nivel de Hb inferior a las 48 horas tras la
intervencién, presentaban a la semana unos niveles de
Hb superiores a los pacientes de los grupos 1 y 2, posi-
blemente como reflejo de una posible inhibicién por
TSA en estos y a la estimulacién eritropoyética de la
EPO junto al hierro intravenoso. Sin embargo, estas
cuestiones deberian ser corroboradas por estudios més
amplios puesto que en el presente trabajo el nimero de
pacientes con valores de Hb postquirdrgicas con las
que se cuenta especialmente en el postoperatorio tardio
en los grupos 1 y 2 es limitado al igual que el nimero
de valores de Hb a las 48 horas en el grupo 3 y, por tan-
to, los valores podrian no ser totalmente representati-
vos de cada grupo. En este contexto, la elevacién de las
Hb postquirdrgicas se considera un parametro impor-
tante en la recuperacion del paciente ya que reciente-
mente se han relacionado con la duracién de la estancia
hospitalaria y la recuperacién funcional®.

Para concluir, se considera que son necesarios estudios
con mayor nimero de pacientes y, a ser posible, de cardc-
ter prospectivo, para determinar con mayor seguridad la
efectividad del PAS en el tratamiento de la anemia perio-
peratoria en los pacientes con FRC, tanto en pardmetros
objetivos como disminucién de estancia, y recuperacion
de la anemia, como en otros que evalden la calidad de
vida y la recuperacion funcional de los pacientes. Ade-
mads, puesto que el PAS implica la utilizacién de farma-
cos de precio elevado es necesario estimar su coste-efec-
tividad asi como determinar las caracteristicas de los
pacientes en los que su utilizacidn seria més coste-efecti-
va.
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