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CARTAS CIENTIFICAS

Hipofosfatemia severa por hierro
intravenoso en paciente intervenida
de bypass gastrico
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Intravenous iron induced severe
hypophophatemia in a gastric bypass patient

Paciente mujer de 45 afos con obesidad grado IV interve-
nida en 2010 mediante bypass gastrico (Y de Roux) con asa
comun de 270cm. Tras la cirugia present6 déficit de hierro,
vitamina B2, D y A, cinc y calcio, que fue necesario suple-
mentar via oral. Consiguio una disminucion de peso de 40 kg
(peso previo: 130kg, peso actual: 90kg), con un indice de
masa corporal actual de 34kg/m?.

Fue necesario remitir a hematologia para iniciar suple-
mentacion iv de hierro en octubre de 2016, a pesar
de suplementos orales a dosis maximas. Inicialmente
se pauto hierro sacarosa 20mg/ml mensual, pero ante
la escasa mejoria del perfil férrico se intentd trata-
miento con hierro carboximaltosa 50 mg/ml mensual desde
agosto 2017. Tras 5 dosis presentd una hipofosfatemia
severa con fosforo: 0,9mg/dl (2,3-4,7mg/dl), que se
detecté de manera casual en la analitica. El resto de
la misma mostré: vitamina D: 56ng/ml (30-100ng/ml),
PTH: 179 pg/ml (11,10-79,50 pg/ml) similar a revisiones pre-
vias, calcio plasmatico corregido con albimina: 8,7 mg/dl
(8,4-10,2 mg/dl), magnesio: 2mg/dl (1,7-2,8 mg/dl), crea-
tinina plasmatica: 0,5mg/dl (0,5-1,1mg/dl) y fosforo en
orina 24h: 1.500mg/24h. Presentaba un adecuado estado
nutricional con proteinas plasmaticas: 6,6g/dl (6,4-8,3) y
albdmina: 3,9g/dl (3,5-5,0). No recibia tratamiento far-
macologico justificante del cuadro como diuréticos, y no
presentaba vomitos o diarreas.

Iniciamos suplementos orales de fosfato en forma de
fosfato sodico hasta dosis de 4.000mg de ion fosforo/dia
(5 sobres/dia). Dada su malabsorcion intestinal secundario a
la cirugia bariatrica la mejoria de los niveles de fosforo plas-
matico fue muy lenta (fig. 1). Pasadas 4 semanas de hipofos-
fatemia severa detectada la paciente comenzé con clinica
de astenia y debilidad y dolor muscular generalizado que fue
mejorando con la normalizacion de las cifras de fosforo.

Fue necesaria la suplementacion oral de fosfato durante
8 meses a dosis decrecientes hasta su suspension.
Posteriormente no requirio reintroducirlo y mantiene niveles
de fosforo plasmatico dentro de la normalidad.

El perfil férrico mejord considerablemente tras la admi-
nistracion de hierro carboximaltosa. Tras 10 meses mantiene
unos niveles adecuados sin suplementacion oral ni iv.

La incidencia de déficit de hierro en pacientes someti-
dos a cirugia bariatrica se sitGa entre el 30-50%, es mas
frecuente en mujeres en edad fértil, en aquellos pacien-
tes con déficit de hierro previo a la cirugia, y en técnicas
con componente malabsortivo'.

La hipofosfatemia es un efecto adverso a tener en cuenta
tras la administracién de diferentes formas de hierro intra-
venoso. Se ha descrito tras la administracion de hierro
sacarosa y carboximaltosa, pero no tras hierro dextrano?.
Su incidencia en diferentes estudios se estima entre el 41-
70%°. En pacientes con enfermedad inflamatoria intestinal
es la complicacion mas frecuente®. En concreto en la ficha
técnica de hierro carboximaltosa se describe este efecto
adverso hasta en un 27%.

Su etiopatogenia parece residir en una disminucion de la
reabsorcion de fosfato y de la 1-a hidroxilacion de la vita-
mina D mediado por un aumento del factor de crecimiento
fibroblastico-23 (FGF-23) que es maximo en la primera
semana tras la administraciéon y puede durar hasta 5 sema-
nas. El mecanismo por el que se produce el aumento del FGF-
23 no es del todo conocido. Se ha postulado que el hierro
iv puede producir un efecto nefrotoxico sobre las células
renales o un defecto especifico del tibulo proximal en rela-
cién con la homeostasis del fosfato®>. También se cree que
el rapido movimiento del ion fosfato al interior de la célula
estimulado por un aumento de la eritropoyesis tras el trata-
miento con hierro puede ser determinante en su causa®’.

Los sintomas son muy inespecificos como dolor vy
debilidad muscular, dolores 6seos y confusion. Nuestra
paciente comenzo con debilidad muscular tras 4 semanas
de hipofosfatemia y fue progresivamente mejorando con el
tratamiento.

Dentro del diagnéstico diferencial de la hipofosfatemia
con una excrecion aumentada de fosfato, como en nues-
tro caso, se debe tener en cuenta el hiperparatiroidismo,
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Evolucion de cifras de fosforo plasmatico (mg/dl).
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Tabla 1 Caracteristicas de los preparados disponibles de hierro iv en Espana

Hierro sacarosa Hierro dextrano Hierro carboximaltosa
Dosis de prueba Si Si No
Dosis por sesion 200 mg Sin limite 100-1.000 mg
Duracion infusion 30min 4-6h 15 min
Dosis limitante 7mg/kg 20 mg/kg 15mg/kg

Tabla 2 Comparacion de incidencia de hipofosfatemia tras administracion de diferentes preparados de hierro iv

Estudio NUmero de Preparado Incidencia de Duracion de
pacientes de hierro iv hipofosfatemia hipofosfatemia
(%) (semanas)

Prats et al.Z, 2013 47 Carboximaltosa 74 12

Schouten et al.?, 2009 8 Polimaltosa 90 6

Barish et al.®, 2012 343 Carboximaltosa 7 -

Bager et al.?, 2016 231 Carboximaltosa 50 8-9

Isomaltosido 10
osteomalacia oncogénica, sindrome de Fanconi y farma- Bibliografia

cos como la acetazolamida o el tenofovir. Nuestra paciente
presentaba un hiperparatiroidismo secundario a déficit de
vitamina D (corregido en el momento del diagnodstico) y
la malabsorcién intestinal propia del bypass gastrico, sin
embargo no habia experimentado empeoramiento coinci-
diendo con la presentacion de la hipofosfatemia por lo que
no parecia justificar el cuadro. El resto de causas se descar-
taron de acuerdo a la historia clinica.

A la hora de elegir el preparado de hierro iv debemos
tener en cuenta la eficacia, pero también los efectos
adversos y costes. El hierro sacarosa tiene una adecuada
tolerancia clinica, pero precisa varias infusiones que no
superen los 200mg (con maximo de 600 mg/semana) admi-
nistradas en un tiempo de 30min para evitar toxicidad.
Otras moléculas como el hierro dextrano de bajo peso
molecular, el hierro carboximaltosa o el hierro isomaltdsido
permiten la administracion intravenosa de hierro en dosis
mas elevadas, pudiendo suplementar todo el déficit de
hierro existente en una Unica infusion'®° (tabla 1). El hierro
carboximaltosa es uno de los mas novedosos. Malone et al.
muestran una eficacia superior de este preparado en 123
pacientes sometidos a cirugia bariatrica. Estos hallazgos
también se han objetivado en otras enfermedades que cur-
san con déficit de hierro. La posibilidad de reponer el déficit
en su totalidad en una sola inyeccion junto con su eficacia,
ha demostrado su superioridad coste-efectiva’ %",

En nuestra paciente se decidi6 la administracion de hierro
carboximaltosa ante la ineficacia del hierro oral inicialmente
y posteriormente la del hierro sacarosa iv. Ambos fueron bien
tolerados sintomaticamente, sin embargo la hipofosfatemia
severa solo aparecié con carboximaltosa.

Respecto a la incidencia de hipofosfatemia, diferentes
estudios reflejan cifras muy dispares (tabla 2).

En conclusion, aunque la incidencia de hipofosfatemia
tras la administracion de hierro iv no esta del todo esta-
blecida, no es despreciable y por ello recomendamos la
medicion de fosforo en pacientes que reciban hierro iv, sobre
todo en aquellos que desarrollen debilidad y dolor muscular.
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