FARMACOS
UTILIZADOS EN LAS
ANEMIAS



FARMACOS UTILIZA
ANEMIAS

HEMATOPOYESIS
Hierro
Vit B12

Ac Fdlico

vV v v Vv

Factores de crecimiento
hematopoyético

ANEMIA
TROMBOCITOPENIA
NEUTROPENIA

DOS EN LAS

4 5 -
/ : .c.:".'l . \
Hunm:to')la to

Megacarnoblasto
Proer'toblo':to Mieloblasto ' Monoblasto

Linfoblasto @

Ertoblasto
F’ohmgq\é‘uoo

Linfocito Maonoodo

[ Basofilo l Nmmdfilo

Eritrocitos Eos mofzk»
&, Q’J
/.\-; el Trombocitos
’ Gfanulocaos Agran :.ll e @&.@)
Leucocitos




HIERRO

» ANEMIA CRONICA

FORMA EL NUCEO DEL ANILLO HEM
(PORFIRINA - HIERRO)

» AUSENCIA DE HIERRO
» ANEMIA MICROCITICA

HIPOCROMICA

HEM: MIOGLOBINAS, CITOCROMOS
ETC.
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HIERRO
FARMACOCINETICA

Macréfago del bazo,
otros tejidos

RBC
senescente .

Células epiteliales intestinales

Luz del
intestino

Fe

e

¢ =

Fe

o B o “ \

Fe* N

Precursor eritrocitico
en la médula ésea




ey VvV VvV Vv

v

HIERRO
FARMACOCINETICA

Cantidad de hierro en el organismo4a 5 g
Hemoglobina 65%

Almacenamiento: 15 al 30%

Mioglobina 4%

Compuestos enzimdticos hemo 1%

Plasma 0.1%

Pérdidas
0.6 mg/d
Mujeres 1.3 mg/d
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HIERRO
FARMACOCINETICA

ABSORCION:

DIETA PROMEDIO 10 A 15 MG/D

ABSORCION 0.5 A 1 MG/D.....DUODENO Y YEYUNO PROXIMAL

1 A2 MG/D.....MENSTRUACION

3 A4 MG/D EN EMBARAZADAS

Fuente mas importante la carne

Vegetales y granos unido a compuestos orgdnicos

El hierro no hem .....debe reducirse a la forma ferrosa
Transporte activo en la mucosa intestinal a través de (DMT1).....

Transporte hacia la sangre por una ferroportina .....(bloqueada por
hepcidina)

El Fe es oxidado a Ferrico




HIERRO
FARMACOCINETICA

TRANSPORTE

Transferrina.....liga 2 moléculas de
hierro férrico

El fe es liberado en las células
eritroides en maduracion
(endocitosis)

En los endosomas el fe selibera
..sereduce a la forma ferrosa

Precursor eritrocitico
en la médula 6sea

Se trasnporta al citoplasma celular
por via DMT 1




HIERRO
FARMACOCINETICA
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ALMACENAMIENTO
FERRITINA
MUCOSA INTESTINAL

MACROFAGOS DE HIGADO, BAZO
Y HUESO Y EN LAS CELULAS DEL
PARENQUIMA HEPATICO

Movilizacion depende de
hepcidina y ferroportina

» ELIMINACION
» HECES
» BILIS, ORINA Y SUDOR




HIERRO
FARMACOLOGIA CLINICA

INDICACIONES

TRATAMIENTO O PBEVENCIéN DE Erot . Ivd :
LA ANEMIA POR DEFICIT DE Fe rotis sanguineo normal y de anemia

) y A , i hipocrémica microcitica
Anemia microcitica hipocromica

Poblacion en riesgo:

Ninos, mujeres embarazadas o en
periodos de lactancia

Nefropatia crénica, enf
gastrointestinales

Pérdida sanguinea crénica

Hypochyromic microcytic
anemia. [

Normal




HIERRO
TRATAMIENTO

HIERRO ORAL CUADRO 33-3 Algunos preparados de hierro oral
» SULFATO, FUMARATO O de uso frecuente
GLUCONATO FERROSOS —DH
adulto para
EL TRATAMIENTO DEBE | frat it e
CONTINUARSE DE 3 A 6 MESES e ool e Rt
DESPUES DE CORREGIDA LA Preparado ::mh:imidus ::I'rl'lpl'il'l'lidﬂ ::::::}m'd“
ANEMIA
Sulfato ferroso, 325 mg 65 mg 2-4
EFECTOS ADVERSOS. NAUSEA, hidratado
MALESTAR EPIGASTRICO, COLICOS, Sulfap femoso, - 200 mg 65 mg
ESTRENIMIENTO Y DIARREA : HECES S e “omo
OSCURAS ferroso

Fumarato 325 mg 106 mg
ferroso
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HIERRO
TRATAMIENTO

HIERRO PARENTERAL
Reservado para pctes que no pueden absorber o tolerar el hierro oral
Hierro férrico

Hierro dextrano, complejo de gluconato férrico sédico y sacarosa con
hierro

Hierro dexirano

Contiene 50 mg de hierro elemental/ml
Administracion IM profunda o IV

Dosis completa por una sola ocasion

Efectos adversos: cefalea, mareo, artralgias, nausea y vomito, urticaria,
broncoespasmo, andfilaxia
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HIERRO

TRATAMIENTO

HIERRO PARENTERAL

Complejos de Gluconato férrico
sodico y sacarosa hierro

Administracion exclusivamente IV
Menor riesgo de hipersensibilidad
Mayor riesgo de toxicidad

Controlar las reservas de
hierro...concentracion sérica de
ferritina y la saturacion de
fransferrina

Solution for injection i.v./Solucién inyectable i.v.
iron sucrose/hierro sacarosa

Ampoules ) Ampollas
TNEVET iron therapy | terapia [IEVERERE] de hierro
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HIERRO
Toxicidad

AGUDA

Intoxicacion oral: gastroenteritis necosante, choque, letargo,
disneaq, acidosis metabodlica, coma, muerte

Irrigacion intestinal total

Deferoxamina: quelante del hierro

Carbén activado...... ineficaz

CRONICA

Hemocromatosis ....corazén. Higado, pdncreas
Flebotomias
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VITAMINA B12 (COBALAMINA)

FORMAS ACTIVAS:
» DESOXIADENOSILCOBALAMINA
» METILCOBALAMINA

FORMAS TERAPEUTICAS Y EN LA DIETA
Cianocobalamina
Hidroxicobalamina

PRINCIPAL FUENTE EN LA DIETA

MICROBIANA DERIVADA DE PRODUCTOS CARNICOS,
HIGADO, HUEVOS Y PRODUCTOS LACTEOS

Vitamina B12
(cobalamina)
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VITAMINA B12 (COBALAMINA)

Dieta promedio: 5 a 30 ug/d
Absorcion 1 a 5 Ug

Reserva 3000 a 5000 ug....higado
Pérdidas minimas en las heces y orina

Se requieren 5 anos de interrumpir la
absorcion de vit B12 para producir anemia
megaloblastica

Unidn en el estdmago con Fi
Absorcion en ileon terminal por receptores
Transporte en la sangre por trasncobalaminas

Almacenamiento hepdtico

B,2-transcobalamin
complex

Transcobalamin Il

Mesenteric |
veirns

Epithelml cells £
of terminal lleum i

Viamin 8, {cobatamin)




VITAMINA B12 (COBALAMINA)

La deficiencia de VB12

Déficit de tetrahidrofolato y Sintesis
inadecuada de purinas y DNA

Aumento de homocisteina Y DEFICIT DE
METIONINA... .trastornos neurologicos

Elevado riesgo de cardiopatia
ateroesclerdtica

Aumento de metilmalonil CoA y
disminucion de SuccinilCoA

Anemia megaloblastica

A. Transferencia de metilos

N=-metiltetrahidrofolato Tetrahidrofolato

Cobalamina Metilcobalamina

Metionina - Homocisteina

B. |lsomenzacion de .-metiimalonil-ColA

Mutasa de

metimaloni-Cod

L-metiimalonil-Col Succinil-CoA

Desoxiadenosilcobalamina
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VITAMINA B12 (COBALAMINA)
farmacologia clinico

Tratamiento de la deficiencia de vit B12 o prevencion

Anemia megalobldstica macrocitica

Anemia perniciosa.

Leucopenia leve a moderada y frombocitopenia

Sd. Neurolégico: parestesias, ataxia, disfuncion del SNC

Prueba de Shilling.... Absorcion y excresion urinaria de VB12

Vit B12 parenteral en forma de cianocobalamina o hidroxicobalamina

Dosis: 100 a 1000 ug de vit B12 IM al dia o cada 3 dias para reponer
las reservas corporales

Mantenimiento 100 a 1000 ug c¢/mes durante toda la vida
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Acido fdélico

COO0™ < e poligivtamatos

jﬁc ido glutdmico

>
Pteroilo (dcido pteroico)

Acido félico

Importante para reacciones bioquimicas que proveen precursores
para la sintesis de aminoacidos, purinas y DNA

Deficiencia: anemia, malformaciones congénitas, enfermedades
vasculares

Dieta promedio 500 a 700 ug/d

Se absorben 50 a 200 ug/d

Fuente: levaduras, higado, rindn y vegetales
Almacenamiento 5 a 20 mg de folatos en el higado y otros
Eliminacion en orina y heces ....catabolismo

Anemia luego de 1 a § meses de déficit

Absorcion sin alteracion en yeyuno proximal



Acido folico
farmacologia clinica

La deficiencia produce anemia megalobldstica sin que se
produzca el sindrome neurologico

Valoracion de concentracion de folato séerico o eritrocitico
Causas:

Déficit en la ingesta, alcohdlicos, enfermedad hepdtica,
embarazadas, anemia hemolitica, sd de malabsorcion e
insuficientes renales (didlisis)

Farmacos: metotrexato, frimetoprim, pirimetamina inhiben la
reductasa de folato, fenitoina.

Dosis: Img de ac félico vo/d
Mantener el tfratamiento mientras se trata la causa subsecuente




FACTORES DE CRECIMIENTO
HEMATOPOYETICO

ERITROPOYETINA

Glucoproteina

Eritropoyetina humana recombinante epoetina alfa ; se adminsitra 3
veces por semana

Darbepoetina alfa.....eritropoyetina glucosilada; mayor vida mediaq; se
adminisytra 1 vez a la semana

Metoxipolietilenglicol epoetina beta; se administra 1 vez al mes

Estimulan la diferenciacion y proliferacion eritroide por interaccién de
receptores de eritropoyetina en células progenitoras de eritrocitos

Induce la emision de reticulocitos de la méedula 6sea




FACTORES DE CRECIMIENTO
HEMATOPOYETICO

ERITROPOYETINA

Indicados en sujetos con anemia secundaria a nefropatia
cronica...objetivo hg 10 a 12 g/100 mi

Terapia mielosupresora por cancer
Eritropoyetina endégena menor a 100 Ui
Anemia inducida por el uso de zidovudina

Prevencion de la anemia en Cirugias no cardiacas o vasculares
programadas

Toxicidad:

Hipertension y complicaciones tromboticas , reacciones alérgicas,
aplasia eritrocitica pura.



Factor de crecimiento hematopoyético

Trastorno clinico a tratar
O prevenir

Receptores

Entropoyetina, darbepoetina «

Factor estimulante de colonias de granulocitos

(G-CSF; filgrastim) y factor estimulante de
colonias de granulocitos-macrofagos
{GM-C5F: sargramostim)

Interleucina-11 {IL-11, oprelvekin)

Romiplostim

Anemia

Meutropenia

Trasplante de células madre o
medula osea

Movilizacion de celulas
progenitoras de sangre periférica

Trombocitopenia

Trombocitopenia

Pacientes con insuficiencia renal cronica
Pacientes infectados por VIH tratados con zidovudina

Pacientes oncologicos tratados con gquimioterapia
mielosupresora

Pacientes programados para operaciones electivas
no cardiacas o no vasculares

Pacientes de cancer tratados con quimioterapia mielosupresora
Pacientes con neutropenia cronica grave

Pacientes en recuperacion de trasplante de medula osea

Pacientes con canceres no mieloides u otras anomalias tratados
con trasplante de células madre o médula osea

Donadores de células madre para trasplante alogénico
o autdlogo

Pacientes con canceres no mieloides que reciben guimicterapia
de mielosupresion

Pacientes con purpura trombocitopénica idiopatica




