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1.1 Justificación del estudio 

La anemia postoperatoria está presente en más del 85% de los pacientes sometidos a 

cirugía ortopédica (COT) mayor (1)  y es en general consecuencia del sangrado 

quirúrgico. Se instaura de forma brusca y se ve agravada por la inhibición de la 

eritropoyesis inducida por la inflamación, especialmente por la reducción en la 

disponibilidad de hierro (2).  

A la anemia ocasionada por la agresión quirúrgica hay que añadirle la que el paciente 

pueda tener  previamente a la cirugía. Se estima que entre un 15-40% de los pacientes 

de COT tienen anemia preoperatoria ya sea por malnutrición, enfermedad crónica, por 

pérdida hemática, etc. Además  un tercio de los no anémicos pueden tener déficit de 

hierro  (3-6). 

En condiciones fisiológicas hay un equilibrio altamente complejo entre la absorción, el 

transporte y el almacenamiento de hierro. En los pacientes postquirúrgicos y críticos el 

déficit de hierro absoluto o funcional  (DH) y la anemia son frecuentes. Esto es debido a 

que a la pérdida de hierro propia del sangrado agudo, se le añade un bloqueo de la 

absorción intestinal y un bloqueo de la liberación del hierro de los macrófagos mediada 

por la hepcidina (reactante de fase aguda liberado tras la agresión quirúrgica) (7). La 

liberación de citoquinas proinflamatorias (Factor de Necrosis Tumoral (FNT), 

Interleuquina I (IL I), Interferon gamma (IFN-Gamma)) pueden inhibir directamente la 

eritropoyesis inhibiendo la síntesis de eritropoyetina (EPO), y la IL 6 aumenta la 

producción de  hepcidina a nivel del hígado. Esta pequeña proteína tiene como diana la 

ferroportina 1, una proteína exportadora de hierro que se encuentra en la mayoría de 

membranas celulares, sobre todo en el enterocito duodenal, en el hepatocito y en el 

macrófago. (Fig. 1 y 2) El resultado de la respuesta inflamatoria postquirúrgica es una 

menor absorción duodenal de hierro y un secuestro del mismo en los macrófagos, lo que 
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disminuye la disponibilidad de hierro para la eritropoyesis (déficit funcional de hierro), 

hecho fundamental para entender la fisiopatología de la anemia inflamatoria y sus 

opciones terapéuticas  (2, 7).  Este mecanismo explica por qué en el contexto quirúrgico 

el hierro oral no resulta útil en las primeras semanas del postoperatorio (8),  y el hierro 

parenteral puede jugar un papel importante (9). 

 

 

 

 
RBC Glóbulos rojos; 1 y 2   receptores de la transferrina ; 3, 4 y 5 proteínas reguladoras de la hepcidina 
(hefastina, ferroportina y hemojuvelina); 6 transportador de metales divalentes 
  

Figura 1. Regulación del metabolismo del hierro 
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TNF: Factor de Necrosis tumoral; EPO: Eritropoyetina; IL interleuquina; IFN gamma 
Interferon gamma 
 

La corrección de la anemia postoperatoria severa requiere con frecuencia del uso de la 

transfusión sanguínea, no obstante es conocido que este tratamiento no está exento de 

riesgos (10)  y se asocia con un incremento significativo de la morbi-mortalidad del 

paciente quirúrgico (11-13). Por esta razón para minimizar la transfusión se han 

Figura 2. Esquema de la fisiología de la anemia inflamatoria  
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desarrollado los Programas de Ahorro de Sangre (PAS) donde el primer pilar se centra 

en aumentar la producción de eritrocitos (eritropoyesis) en diferentes momentos de la 

cirugía (pre, intra y postoperatorio), siendo el tratamiento de  la anemia preoperatoria, 

una de las alternativas con mayor evidencia (1A) en reducir la transfusión alogénica 

(14).  Sin embargo, en el tratamiento de la anemia perioperatoria la evidencia disponible 

hasta el momento es de menor calidad. Parece que la administración de hierro 

endovenoso puede resultar eficaz en reducir las transfusiones de sangre alogénica en 

pacientes de cirugía ortopédica y traumatología (15-21), sobre todo si se añade alguna 

dosis de EPO. En algunos de estos estudios se consigue reducir la transfusión de 

hematíes y la morbilidad, sobre todo a expensas de disminuir las infecciones 

postoperatorias, y una más rápida recuperación de la anemia en el postoperatorio (20, 

21).  

Otra de las estrategias que con mayor evidencia científica reduce la transfusión 

alogénica es la disminución del umbral transfusional  postoperatorio  (22-25), lo que 

implica que muchos de estos pacientes presenten una anemia postoperatoria importante 

acompañada, en mayor o menor grado, de ferropenia. Ambos factores pueden retrasar la 

rehabilitación y la reincorporación de estos pacientes a su actividad habitual (26, 27).  

1.2 Motivación del estudio. 

Creemos que la administración de hierro endovenoso (e.v) en el postoperatorio  

inmediato de la cirugía de la artroplastia de rodilla puede mejorar la recuperación de la 

anemia postoperatoria, ya que este hierro se une directamente a la transferrina y llega 

rápidamente a la médula ósea para la eritropoyesis. De esta manera, al mejorar o 

corregir la anemia de manera más precoz, se  podría facilitar la efectividad de la 

rehabilitación y mejorar la calidad de vida de estos pacientes (28).    

18
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2.1 Epidemiología de la anemia postoperatoria en cirugía ortopédica mayor 

La anemia es una entidad muy común en los pacientes sometidos a cirugía ortopédica 

mayor, tanto en el preoperatorio como en el postoperatorio. Shander y cols. (6) 

realizaron una revisión de los artículos publicados sobre anemia en pacientes 

quirúrgicos desde 1966 a 2003 y encontraron que la prevalencia de la anemia en los 

pacientes intervenidos variaba entre un 5% y un 75% dependiendo del tipo de cirugía 

realizada y la definición de anemia empleada. En el estudio de Saleh y cols. (29)  que 

incluía a 1.322 pacientes intervenidos de artroplastia de cadera y rodilla, la prevalencia 

de anemia preoperatoria fue de un 20%, según la definición de la Organización Mundial 

de la Salud (OMS), (hemoglobina (Hb) menores de 12 g/dl (gramos/decilitro) en 

mujeres y menores de 13 g/dl en varones) y una tasa transfusional postoperatoria 

superior al 40%  

Sin embargo, existen pocos estudios que valoren la prevalencia de la anemia 

postoperatoria en cirugía mayor y en concreto en COT, aunque la mayoría de expertos 

coincide que es cercana al 90%, ya que el sangrado medio calculado supera a menudo el 

30% de la volemia y se objetiva una caída de la hemoglobina media de 3-4 puntos (5, 

8). En los resultados preliminares del estudio multicéntrico PREPARE (1) de 1.534 

pacientes de COT mayor electiva, la prevalencia de anemia postoperatoria fue superior 

al 80% y los niveles de hemoglobina medios descendieron entre 2 y 3 puntos. 

2.2 Anemia periquirúrgica y morbimortalidad postoperatoria 

La anemia perioperatoria el principal factor de transfusión  (29). Existe una evidencia 

creciente de que la tasa de transfusión incide en el  incremento de las complicaciones 

infecciosas, prolonga la estancia hospitalaria y se correlaciona con una mayor 

morbimortalidad postoperatoria. En el estudio de Glance y cols. (11) de 10.000 
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pacientes de cirugía no cardiaca, después de ajustar la población de estudio según los 

diferentes factores confusionales, los pacientes transfundidos tenían significativamente 

mayor mortalidad (Odds Ratio (OR) 1.29), mayores complicaciones renales (OR 1.76), 

complicaciones sépticas (OR 1.43) y tromboembólicas (OR 1.57). En el estudio 

ANESCARDIOCAT (12), estudio observacional prospectivo multicéntrico que buscaba 

los factores predictores de complicaciones cardiovasculares  en pacientes de cirugía no 

cardiaca, encontraron que la transfusión era uno de los 7 factores de riesgo 

independientes de complicaciones cardiovasculares (OR 2.7),  junto con los 

antecedentes de enfermedad coronaria (OR 2.2), la historia de enfermedad cerebro 

vascular (OR 2.9), insuficiencia cardiaca (OR 2.3), las anormalidades 

electrocardiográficas (OR 1.9), insuficiencia renal crónica (OR 1.9) y la hipotensión 

intraoperatoria (OR 2.3). Wu y cols. (13)  realizaron un estudio sobre la relación entre 

anemia preoperatoria y morbimortalidad a los  30 días en 310.311 pacientes (veteranos 

militares) sometidos a cirugía no cardiaca y evidenciaron que incluso grados leves de 

anemia (hematocrito < 39%) se asociaron a un mayor riesgo de mortalidad 

postoperatoria y de eventos cardiológicos a los 30 días.  

Por otro lado, en  la última revisión de la Cochrane en 2012, que compara el umbral 

transfusional restrictivo frente al liberal, realizada por Carson y cols. (24), que incluía 

19 estudios de calidad con un total de 6.264 pacientes, encontraron que la estrategia 

transfusional restrictiva  reducía el riesgo de transfusión  alogénica sin aumentar la tasa 

de eventos adversos (mortalidad, eventos cardiacos, accidente cerebrovascular, 

neumonía y tromboembolismo) comparada con la estrategia transfusional liberal.   
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2.3 Programas de Ahorro de Sangre  

Los riesgos  de la transfusión de sangre alogénica (TSA), los costes de la misma y su 

falta de disponibilidad, han propiciado el desarrollo de los mal llamados Programas de 

Ahorro de Sangre (PAS), que en la literatura anglosajona se denominan Patient Blood 

Management (PBM) que consisten en un plan personalizado multidisciplinar y 

multimodal cuya finalidad es minimizar la transfusión  y  mejorar así la evolución 

clínica del paciente (30-34). Para afrontar esta nueva estrategia la Organización mundial 

de la Salud (OMS) (35)  ha incluido este concepto de PBM en la resolución  WHA63.12 

del 2010 (resolución de la 63 Asamblea Mundial de la Salud sobre tecnologías 

sanitarias en los sistemas de salud) con el objetivo de promover las alternativas a la 

transfusión, reducir la TSA, mejorar los resultados clínicos y la seguridad de los 

pacientes. Este programa se basa en tres pilares (Fig. 3), el primero  consiste en la 

estimulación de la eritropoyesis (tratamiento de la anemia periquirúrgica). La detección 

e identificación de la anemia con suficiente antelación en el periodo preoperatorio es 

fundamental para su tratamiento. El  hierro endovenoso ha demostrado que puede jugar 

un papel importante como alternativa transfusional en este contexto.  En el estudio de 

Bisbe y cols. (36)  el tratamiento de la anemia ferropénica preoperatoria con hierro 

endovenoso, consiguió en un mes, un incremento medio de la hemoglobina de 2 puntos. 

Sin embargo, en el postoperatorio existen pocos trabajos sobre la utilidad del hierro para 

el tratamiento de la anemia. El interés de esta estrategia no sólo será reducir la 

transfusión si no mejorar el rendimiento físico de los pacientes y su rehabilitación.  

El segundo pilar, se centra en minimizar la pérdida de sangre (37). Se  incluyen tanto 

los fármacos como las técnicas anestésicas y quirúrgicas que reducen el sangrado, así 

como las técnicas de autotransfusión, que permiten preservar la propia sangre.  
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Los antifibrinolíticos son los fármacos más utilizados actualmente para  reducir el 

sangrado intra y postoperatorio. Lo que hacen es bloquear la fibrinólisis al impedir la 

unión del plasminógeno con la fibrina y saturar el lugar de unión de la lisina formando 

así un complejo reversible. Su vida medida es de 80-120 minutos y se eliminan vía 

renal. En cirugía ortopédica mayor se ha visto que son eficaces para disminuir el 

sangrado y reducir el porcentaje de pacientes que requieren transfusión sanguínea sobre 

todo en la cirugía de la artroplastia de rodilla con torniquete  (38-40). 

Los recuperadores postoperatorios recogen la sangre procedente de los drenajes (sangre 

desfibrinogenada) y tras procesarla o filtrarla, se reinfunden durante las primeras 6 

horas del postoperatorio. Existen diversos estudios clínicos que demuestran que en 

artroplastia primaria de rodilla pueden reducir entre un 20-30% el riesgo de transfusión 

alogénica (41-43).  

El tercer pilar  tiene como objetivo mejorar la tolerancia de los pacientes a la anemia 

para reducir el  umbral transfusional, ello implica que se asuma cierto grado de anemia 

en el postoperatorio. Existe una evidencia clara (23, 24) de que un umbral transfusional 

restrictivo (Hb < 8 gr/dl) reduce el riesgo de TSA en un 39% (riesgo relativo (RR) de 

0.61) sin afectar la tasa de eventos adversos en comparación con una estrategia 

transfusional más liberal. De hecho en la revisión de la Cochrane del 2012  (24) 

encuentran que una estrategia transfusional restrictiva se asocia con una reducción de la 

mortalidad hospitalaria estadísticamente significativa (RR 0.7), sin que se afecte la 

recuperación funcional.  
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1º Pilar 
Optimización hematopoyesis 

2º Pilar 
Minimizar las pérdidas de sangre 

3º Pilar 
Optimización de la tolerancia a 

la anemia 

Pr
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ri

o 
 

• 
 

• Detección e identificación de la 
anemia  y su tratamiento. 

• Tratamiento del déficit de 
hierro y otros hematínicos.  

• Nota:  
La anemia debería ser una 
contraindicación para la cirugía 
electiva. 

• Identificar el riesgo de sangrado 
(historia familiar). 

• Minimizar las pérdidas sanguíneas 
iatrogénicas. 

• Planificación del proceso. 
• Autodonación preoperatoria. 

• Optimización de las reservas 
fisiológicas. 

• Comparación de las pérdidas 
estimadas sanguíneas con las 
pérdidas toleradas por 
paciente. 

• Estrategias restrictivas de 
transfusión. 

In
tr

ao
pe

ra
to

ri
o 

 

• Optimización del tiempo de 
cirugía y sangrado quirúrgico. 

 
• Control hemostasia y técnicas 

quirúrgicas.  
• Técnicas quirúrgicas de ahorro 

sanguíneo. 
• Técnicas anestésicas da ahorro  de 

sangre. 
• Autodonación sangre. 
• Agentes farmacológicos y 

hemostáticos. 

• Optimización del gasto 
cardíaco. 

• Optimización de la ventilación 
y la oxigenación. 

•  Estrategias de transfusión. 

Po
st

op
er

at
or

io
 

 
• 

 

• Tratamiento de la anemia. 
• Estimulación de la 

eritropoyesis. 
• Vigilancia de los fármacos que 

pueden causar anemia. 

• Monitorización sangrado.  
• Supresión sangrado secundario. 
• Normotermia. 
• Reserva de sangre autóloga. 
• Minimizar pérdida sanguínea 

iatrógena. 
• Manejo hemostasia y 

anticoagulación. 
• Control de efectos adversos de los 

fármacos. 

• Maximizar la entrega de 
oxígeno. 

• Minimizar el consumo de 
oxígeno. 

• Evitar y tratar las infecciones. 
• Estrategias de transfusión. 

Figura 3. Programa de Ahorro de Sangre (PAS) (32, 34) 
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2.4 Anemia postoperatoria, rehabilitación y calidad de vida 

 La valoración de la calidad de vida en el paciente quirúrgico es uno de los  “end point” 

de mayor transcendencia actualmente, ya que nos puede ayudar a determinar el papel de 

un tratamiento en la evolución clínica (44, 45).  

Para una correcta medición, debido a la gran variabilidad de las características 

sociodemográficas de los pacientes, se requiere de unos cuestionarios validados que 

puedan realizarse de forma rápida y sean fáciles de entender. El EuroQol-5D se diseñó 

con esa finalidad, siendo un cuestionario sencillo que puede ser realizado en 

condiciones muy diversas (por correo,  entrevista personal, web,…) (46, 47).  

No queda claro, si aceptar  niveles de hemoglobina más bajos en el postoperatorio 

retrasa la rehabilitación  óptima y empeora la calidad de vida del paciente. El grupo de 

Vuille-Lessary y cols. (48), realizaron un estudio prospectivo, observacional de 305 

pacientes sometidos a cirugía ortopédica de rodilla y cadera, tras la cirugía les 

realizaron varias pruebas: el test de la marcha de los 6 minutos (6MWT), la escala de 

Borg para la percepción del esfuerzo, la fuerza máxima de la mano dominante, y la 

calidad de vida pre y postoperatoria usando el  Short Form (SF-36). Los pacientes 

fueron estratificados según distintos niveles de anemia (desde más severa con Hb < 

8g/dl a menos severa > 10g/dl). En este estudio  no se encontraron diferencias 

significativas en las distintas pruebas realizadas según el nivel de Hb del postoperatorio, 

por lo que concluyeron que, la anemia moderada (entre 8 y 10 g/dl), no se asociaba a un 

deterioro de la recuperación funcional y de la calidad de vida en el postoperatorio 

inmediato en este tipo de cirugías. Sin embargo, Conlon y cols (49), en prótesis de 

cadera en pacientes mayores de 65 años hallaron una correlación positiva entre los 

niveles de Hb al alta y la calidad de vida  a los dos meses del postoperatorio. 
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La cirugía de artroplastia de rodilla (PTR)  ha ido en aumento en estas últimas décadas 

(50-52). En Cataluña representa el 3,6% de todas las intervenciones quirúrgicas con una 

incidencia de 6,3 casos por cada 1.000 habitantes, en la población de más de 65 años 

(52).  Los pacientes sometidos a PTR a menudo son de edad avanzada y tienen 

comorbilidades asociadas, por lo que niveles bajos de hemoglobina en el postoperatorio 

podrían influir negativamente en la movilización precoz tras la cirugía, ya que se 

aumenta la demanda metabólica (6, 53-55). Estudios recientes (1, 56) confirman el alto 

riesgo de complicaciones en estos pacientes sometidos  a anemia postoperatoria no 

tratada. 

2.5 Papel del hierro en el tratamiento de la anemia 

El hierro endovenoso puede jugar un papel muy importante como alternativa 

transfusional tanto en el pre como en el postoperatorio  

Está demostrada la eficacia y la seguridad  del hierro endovenoso en el tratamiento de la 

anemia preoperatoria (36, 57-59). Existe evidencia suficiente de que la corrección  de la 

anemia por déficit absoluto o funcional de hierro, con hierro endovenoso, produce un 

incremento medio de casi 2 puntos de la hemoglobina en 3-4 semanas.  En cambio hay 

pocos estudios sobre la eficacia del hierro endovenoso para el tratamiento de la anemia 

postoperatoria. Muñoz y cols. (56) realizaron un estudio observacional retrospectivo en 

pacientes sometidos a  artroplastia total de miembros inferiores con riesgo transfusional 

alto y concluyeron  que el hierro endovenoso era un tratamiento seguro y eficaz  para 

reducir los requerimientos transfusionales. Cuenca  y cols. (60)  encontraron que la 

aplicación de un  protocolo de ahorro de sangre en prótesis total de rodilla, que incluía 

la administración de hierro endovenoso en el perioperatorio  junto con eritropoyetina en 

los pacientes con Hb< 13g/dl, era efectivo para disminuir la transfusión sanguínea.  
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De acuerdo con la evidencia disponible, en el último consenso de expertos sobre 

alternativas transfusionales reflejado en el Documento Sevilla 2013 (9) se propone una 

recomendación 2 B para el uso del hierro endovenoso en el tratamiento de la anemia 

preoperatoria en cirugía ortopédica mayor y 2 C, para su uso perioperatorio y 

postoperatorio.  

Un reciente y controvertido meta-análisis (61), que incluye 72 ensayos clínicos 

aleatorizados entre 1966-2013 en diferentes especialidades (ginecología, oncología, 

nefrología etc..) sobre la eficacia de la terapia de hierro endovenoso en la reducción de 

la transfusión alogénica, concluye que es beneficioso para ahorrar transfusiones; aunque 

recomiendan que se deberían realizar ensayos clínicos aleatorizados para valorar un 

posible aumento del riesgo de infección. Hay que remarcar que en este metaanálisis la 

infección no era un objetivo definido en muchos de los estudios incluidos, no 

pudiéndose detectar una clara asociación dosis respuesta entre la dosis administrada de 

hierro y el riesgo de infección.  Además no encontraron diferencias significativas en 

cuanto a la tasa de mortalidad entre los pacientes que recibieron hierro oral frente a los 

de hierro endovenoso o los que no recibieron hierro. Una limitación importante del 

metaanálisis es que los estudios eran muy heterogéneos y de un periodo de tiempo 

excesivamente amplio.  

En el estudio multicéntrico, randomizado de Onken y cols. (62)  muestran que el uso de 

dosis altas de hierro endovenoso carboximaltosa para el tratamiento de la anemia 

ferropénica es seguro y más eficaz que el hierro oral para el incremento de los niveles 

de hemoglobina.  

En resumen, la anemia postoperatoria en la artroplastia de extremidad inferior es muy 

prevalente y de etiología multifactorial. El déficit absoluto o funcional de hierro está 

presente en muchos casos y la corrección de la anemia con hierro endovenoso puede 
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jugar un papel importante en la recuperación precoz de la anemia y en la mejora de la 

calidad de vida de estos pacientes (9, 19, 28).  
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3.1 Hipótesis del trabajo 

El hierro endovenoso carboximaltosa administrado en una sola dosis a las 24 horas de la 

cirugía corrige la anemia postoperatoria mejor que el tratamiento con hierro oral al alta. 

3.2 Hipótesis nula 

La administración de hierro endovenoso carboximaltosa en una sola dosis a las 24 horas 

de la cirugía no corrige la anemia postoperatoria. 

3.3 Objetivos 

3.3.1 Objetivo principal 

• Evaluar si el tratamiento postoperatorio con hierro endovenoso carboximaltosa 

(Ferinject®) corrige la anemia postoperatoria  en pacientes operados de prótesis 

total  de rodilla unilateral.  

3.3.2  Objetivos secundarios 

• Evaluar si el tratamiento postoperatorio con hierro endovenoso carboximaltosa 

influye en  la rehabilitación de las artroplastias de rodilla. 

• Evaluar si la optimización de la anemia postoperatoria influye en la capacidad 

de esfuerzo  y la calidad de vida del paciente. 

• Evaluar la seguridad del fármaco. 
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4 MATERIAL Y MÉTODOS
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4.1 Diseño del estudio 

Estudio prospectivo, ciego simple, aleatorizado  en dos grupos de 60 pacientes (el 

tamaño muestral calculado se realizó en base al test de comparación de medias de T de 

Student para datos independientes, aceptando un riesgo alfa de 0.05 y un riesgo beta de 

0.20 (potencia estadística del 80%), para detectar una diferencia igual o superior a 0,5 

gramos de hemoglobina, ver apartado 4.9.1)  sometidos a artroplastia total primaria de 

rodilla en el Parc de Salut Mar, Barcelona, España. El periodo de estudio, de enero del 

2011 a enero del 2012 con cumplimiento de la Declaración de Helsinki y la Guía de 

Buena Práctica Clínica, siendo registrado como ensayo clínico europeo (con número  de 

EudraCT 2010-023038-22 y Clinical Trials.gov NCT01913808), y aprobado por el 

Comité de Ética independiente del hospital. 

La pre inclusión de pacientes se inició en la visita preoperatoria programada en el 

servicio de anestesia un mes antes de la intervención, donde se informó del estudio 

(Anexo 11.1) si el paciente aceptaba participar, firmaba el consentimiento informado 

(Anexo 11.2) y se aplicaba  el test de calidad de vida, la escala visual analógica del  

Euro Qol-5D (Anexo 11.3 y 11.4) y el test de la marcha de los 6 minutos (6MWT) (ver 

apartado 4.5.2)  (63). 

Todos los pacientes fueron incluidos en un programa de ahorro de sangre aprobado por 

el comité de transfusiones del hospital. Por ello, si en el preoperatorio se detectaba 

anemia, esta se trataba adecuadamente según algoritmo consensuado (Anexo 11.5) (64, 

65). Todos los pacientes recibieron tratamiento profiláctico antitrombótico con una 

heparina de bajo peso molecular (bemiparina 3500 unidades internacionales) subcutánea 

cada 24 horas (h), desde las 6h del postoperatorio; y profilaxis antibiótica con 

cefazolina o vancomicina (en casos de alergia a penicilina) 30 minutos pre y 

postoperatoriamente (3 dosis cada 8 h durante las primeras 24 h). El tipo de anestesia 
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(general o regional)  era a discreción del anestesiólogo a cargo del paciente, así como el 

uso o no intraoperatorio de antifibrinolíticos (ácido tranexámico endovenoso). Se 

realizó isquemia intraoperatoria con torniquete con una presión de insuflación de 350-

400 mmHg en todos los pacientes.  

Al finalizar la intervención se colocó un drenaje recuperador postoperatorio por filtrado 

(tipo Bellovag ABT, Wellspect HealthCare ®, Barcelona)  (Fig. 4) que se re infundía si 

el volumen sanguíneo recogido era mayor 400 ml durante las primeras 6 horas del 

postoperatorio, según práctica habitual en nuestro centro. 

 

 

 

 

Bellovag ABT, Wellspsect HealthCare ® 
 

Para el control analgésica en el periodo postoperatorio inmediato, se realizó un bloqueo 

femoral y ciático (guiado por electro-neuro-estimulador para bloqueo de los plexos, de 

la casa Vigon, Padova, Italia)  añadido a la analgesia convencional endovenosa con 

Figura 4. Drenaje recuperador postoperatorio por filtrado.  



Eficacia del hierro endovenoso en la anemia postoperatoria de la prótesis total de rodilla � � � � 
 � � � � � 	 � � � � � 	 � � � � 	 � � � � � 
 � � � � � �

 

 39 

paracetamol y dexketoprofeno, según protocolo de la institucion. A partir de las 48 

horas del postoperatorio la pauta analgésica se administraba por vía oral (Tabla I). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

        EVA (Escala Visual Analógica); PTR Prótesis Total de Rodilla 

 

La pauta analgésica se iniciaba cuando había desaparecido el bloqueo motor secundario 

al bloqueo intradural, o en el postoperatorio inmediato en el caso de haber recibido una 

anestesia general. 

  

Tabla I. Protocolo de analgesia postoperatoria para PTR del Parc de Salut Mar. 

Técnica regional 

• Bloqueo femoral y ciático con 40 ml y 20 ml de bupívacaina 

0.25% con adrenalina, respectivamente.  

Pauta analgesica  

• Paracetamol 1g cada 6 horas endovenoso durante las primeras 48 

horas postoperatorias. 

• Dexketoprofeno 50 mg cada 12 horas endovenoso durante las 

primeras 48 horas postoperatorias. 

• Morfina subcutánea 0.05 mg/kg cada 6 horas si dolor. Máximo 

cada 4 horas, 4 dosis al día. 

• Morfina endovenosa 2 mg. Como rescate si EVA>3. 

• Ondansetron 4mg vía endovenosa si nauseas ó vómitos diluido en 

50 ml Suero Fisiológico. 

Pasadas las 48 horas (postoperatorias) se inicia pauta analgésica oral 

• Ibuprofeno 600 mg cada 6 horas vía oral. 

• Paracetamol 1g cada 6 horas vía oral 
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4.2 Sujetos del estudio 

4.2.1 Criterios de inclusión 

a) Pacientes intervenidos de artroplastia total de rodilla primaria unilateral.  

b) Con  anemia a las 24 h del postoperatorio, definida como una Hb <12g/dl. 

c)  Edad  igual o superior a 18 años. 

4.2.2 Criterios de exclusión 

a) Hipersensibilidad conocida a algún hierro parenteral u oral. 

b) Insuficiencia hepática (GOT o GPT > 60 UI/l).  

c) Asma bronquial o historia importante de alergias (eczemas etc.). 

d) La presencia de infección aguda o crónica.  

e) Hb postoperatoria > 12 g/dl a las 24 horas postoperatorias. 

f) Anemia grave (Hb < 8.5g/dl) con riesgo de ser transfundidos en las 

siguientes horas. 

d) Pacientes que habían recibido una transfusión previa a la randomización (en 

el intraoperatorio o postoperatorio inmediato). 

e) Pacientes que padecían alguna de las contraindicaciones que se mencionan 

en la ficha técnica de ambos medicamentos  (Ferbisol ®: estenosis esofágica, 

hipersensibilidad al principio activo o alguno de los excipientes, 

transfusiones sanguíneas repetidas, hemocromatosis y otros síndromes de 

sobrecarga férrica. Ferinject ®: hipersensibilidad a dicho medicamento, 

anemia no atribuida a una deficiencia de hierro; u otro tipo de anemia 

40
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macrocítica, indicios de sobrecarga de hierro o problemas en la utilización 

del hierro).  

f) Pacientes afectados por las contraindicaciones, advertencias, precauciones de 

uso y posibles interacciones con otros medicamentos, especificados en la 

ficha técnica  de ambos medicamentos (Anexo 11.6 y 11.7). 

g) Pacientes embarazadas o en periodo de lactancia. A todas las mujeres en 

edad fértil se les realizaba un test de embarazo en orina en la semana previa a 

la intervención quirúrgica y se consideraba postmenopáusica a toda 

pacientes con amenorrea de al menos 12 meses antes de la intervención 

quirúrgica. 

4.3 Tipos de hierro 

4.3.1 Hierro endovenoso 

Existen distintas preparaciones de hierro endovenoso aunque todas tienen en común el 

poseer un núcleo central de hierro elemental recubierto por una capa de carbohidratos. 

Una vez inyectado, parte del complejo hierro carbohidrato es metabolizado y  el hierro 

es liberado uniéndose a la transferrina del plasma, mientras que los carbohidratos son 

metabolizados por el hígado (66). El tipo de carbohidrato determina las diferencias 

farmacológicas  y biológicas de los diferentes compuestos, como son el aclaramiento 

plasmático, los niveles de hierro in vitro y la bio-actividad del hierro in vivo; 

condicionando la dosis máxima tolerada y la frecuencia de infusión (66, 67). Así el 

hierro sacarato (Venofer®) no se permite administración de dosis tan altas (100-

200mg/48h máximo 600mg a la semana), porque es una molécula de mediano peso 

molecular y por lo tanto el complejo es moderadamente estable, lo que implica mayor 

riesgo de reacciones por hierro libre (reacción anafilactoides). 
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El hierro carboximaltosa (Ferinject®) comercializado en España en marzo 2009 (ficha 

técnica Ferinject® en Anexo 11.6), es un complejo estable de alto peso molecular, que 

permite la administración de dosis elevadas (hasta 1000 mg) en una única 

administración de manera parecida al hierro dextrano, pero sin el riesgo de reacción 

anafiláctica típica de estos compuestos. También son infrecuentes las reacciones  

anafilactoides por hierro libre, al ser este complejo muy estable. Por otro lado su 

cinética de degradación y su prolongada vida media permite la transferencia parcial (2-

3%) del hierro complejo carboximaltosa a la transferrina, antes de ser introducido en las 

células del retículo endotelial, lo que hace que esté disponible inmediatamente para la 

eritropoyesis (68, 69). 

Se pueden administrar de 100-200 mg de hierro en bolo y hasta 1000 mg en infusión 

diluida en 250 ml de solución salina en 15 minutos,  sin requerir una dosis de prueba 

(68, 69).  

4.3.2 Hierro oral 

La ferroglicina sulfato (Ferbisol®) se presenta en forma de comprimidos de liberación 

prolongada que contiene 567.66 mg de sulfato ferroso (equivalente a 100 mg de hierro 

ferroso). Ferbisol® (ficha técnica en Anexo 11.7) se presenta en cápsulas duras, de 

gelatina, gastro-resistentes. La cubierta de la cápsula se disuelve en el estómago. Los 

comprimidos permanecen intactos hasta que se liberan en el duodeno, donde el 

principio activo ferroglicina sulfato (HO) se absorbe rápidamente. La absorción del  

hierro administrado por vía oral, es mejor en ayunas.  

Existe evidencia científica de que el hierro oral, en el postoperatorio inmediato, no se 

absorbe (8, 70) debido a que la respuesta inflamatoria tras la cirugía  produce un 

aumento de la hepcidina; que es la proteína que disminuye la absorción intestinal del 

hierro. (7). Por ello el tratamiento oral es ineficaz en los primeros días postoperatorios.  
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4.4 Tratamiento asignado y registro de datos 

4.4.1 Randomización 

Se realizaba a las 24 horas del postoperatorio y antes de retirar el catéter venoso 

periférico, mediante un listado de números aleatorios generada de forma electrónica de 

20 en 20 y  asignación 1:1. Si el paciente presentaba anemia tras el sangrado 

postoperatorio  (Hb <12g/dl) era randomizado en: Grupo HCM: pacientes que 

recibieron hierro endovenoso o Grupo HO: pacientes que recibieron hierro oral . Este 

proceso lo realizaba el farmacéutico y era ciego para los investigadores y  

rehabilitadores encargados del seguimiento. Se calculaba el déficit de hierro con la 

Fórmula de Ganzoni (*(Déficit Total de Hierro (DTH) (mg) = [2.4 x peso del paciente 

(en kg) x (13 g/dl – Hb actual en g/dl)] + 500 (depósito de hierro)),y se redondeaba la 

dosis a administrar a la centena (ejemplo DTH de 470 mg se administraba 500 mg). En 

el grupo de tratamiento endovenoso (Grupo HCM) se administraba la dosis calculada de 

hierro carboximaltosa en una sola vez disuelto en 250 ml de solución salina. 

El grupo control (Grupo HO) recibió hierro sulfato (Ferbisol ®) 250 mg cada 24 h en 

ayunas desde el alta hospitalaria (generalmente a la semana de la intervención 

quirúrgica) hasta la visita en rehabilitación a los 30 días.  

4.4.2 Registro de datos 

Los datos fueron recogidos en un Cuaderno de Registro de Datos (CRD) on line 

disponible en www.awge.org, a tiempo real (Anexo 11.8). 

En la visita preoperatoria se recogieron los datos demográficos y los antecedentes 

patológicos, entre los que se incluían la edad, peso, ASA, co-morbilidad y  tratamientos 

habituales, especialmente las que afectaban a la hemostasia. También se recogieron los 
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resultados del test de calidad de vida EuroQol 5D (Anexo 11.3) y la distancia recorrida 

en metro del test de la marcha de los 6 minutos (6MWT).  

Tras la randomización se recogíeron los datos siguientes (Anexo 11.8): alternativas a la 

transfusión empleadas, sangrado por drenaje y calculado* (71), unidades transfundidas, 

dosis total de hierro endovenoso administrado y reacciones adversas al mismo, y 

complicaciones postoperatorias y estancia hospitalaria.  

* Cálculo de la hemorragia quirúrgica  

Para el cálculo del sangrado periquirúrgico utilizamos el volumen plasmático (VP),  los 

hematocritos (Htc) preoperatorio y al  4-5º día de la intervención  (final) y la masa 

eritrocitaria (ME).  

La masa eritrocitaria es el producto del hematocrito por el volumen plasmático. 

  ME= Hto x Volumen Plasmático 

El calculo del volumen plasmático se realizó según la Fórmula de Brecher (72)  

 Volumen plasmático= Superficie corporal x 2530, para sexo masculino 

 Volumen plasmático= Superficie corporal x 2430, para sexo femenino 

La ME perdida es la diferencia dela masa eritrocitaria preoperatoria y la final. 

  ME perdida = VP x ( Htc pre – Htc final ) 

Si el paciente es transfundido en el periodo desde el hematocrito inicial al del 5º día de 

la intervención hay que añadirle la masa eritrocitaria transfundida. Se calcula que un 

concentrado de hematíes contiene aproximadamente 150 ml de masa eritrocitaria.  

  ME perdida = VP x ( Htc pre – Htc final ) + ME transfundida 

 

A los 30 días del alta, coincidiendo con la visita del médico rehabilitador, se realizaba 

analítica, el Test de calidad de vida EuroQol 5D y el Test de la marcha de los 6 minutos 

(6MWT).  
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4.5 Pruebas funcionales 

4.5.1 Test de calidad de vida: EuroQol-5D (EQ-5D) 

El EQ-5D es un cuestionario genérico de medición de la calidad de vida relacionada con 

la salud que puede utilizarse en cualquier grupo poblacional (sano o enfermo). Es el 

propio individuo quien valora su estado de salud, primero en niveles de gravedad por 

dimensiones (sistema descriptivo)  y luego por una escala visual analógica (EVA) de 

evaluación más general (Anexo 11.4). El sistema descriptivo  (Anexo 11.3) contiene 

cinco categorías de salud (movilidad, cuidado personal, actividades cotidianas, 

dolor/malestar y ansiedad/depresión) y cada una de ellas tiene tres niveles de gravedad 

(sin problemas, algunos problemas o problemas moderados y problemas más graves). 

En esta parte del cuestionario el individuo debe marcar el nivel de gravedad 

correspondiente a su estado de salud en cada una de las dimensiones. En cada categoría 

del EQ-5D, los niveles de gravedad se codifican con un 1 si la opción de respuesta es 

“no tengo problemas”; con un 2 si la respuesta es “algunos o moderados problemas”; 

y con un 3 si la opción de respuesta es “muchos problemas” (73). 

La combinación de los valores de todas la categorías genera números de 5 dígitos, 

habiendo 243 combinaciones, estados de salud, posibles. 

La segunda parte del EQ-5D es una EVA horizontal  que va desde 0 (peor estado de 

salud imaginable) al 100 (mejor estado de salud imaginable) (Anexo 11.4). En ella el 

individuo debe reflejar la valoración de su estado de salud en ese día mediante una línea 

vertical. El uso de la EVA proporciona una puntuación complementaria al sistema 

descriptivo de la autoevaluación del estado de salud del individuo. 

Los valores para cada estado de salud se obtienen a partir de estudios en poblaciones 

donde se valoran los distintos estados de salud del EQ-5D. Los valores están entre el 

valor 1 (mejor estado de salud) y el 0 (la muerte). Para calcular el valor de cualquier 
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estado de salud, primero se asigna el valor de 1 al estado 11111 (sin problemas de salud 

en ninguna categoría). Si el estado es distinto al 11111, se resta el valor de la constante 

(Anexo 11.10). Posteriormente, si hay problemas de nivel 2 en una determinada 

dimensión, se resta el valor correspondiente a cada dimensión. Se sigue el mismo 

procedimiento cuando hay problemas de nivel 3, aunque multiplicando previamente el 

valor de la dimensión con problemas por 2. Por último, el coeficiente que corresponde 

al parámetro N3  (representa los problemas de nivel 3 en cualquier categoría) se resta 

una sola vez cuando existe al menos una categoría con problemas de nivel 3 (44).  

El uso  de esta escala permite diferenciar que la mejoría en la dimensión de dolor puede 

no tener el mismo valor para los pacientes como una mejoría de igual magnitud en otra 

dimensión como el cuidado personal. 

En nuestro estudio analizamos la calidad de vida basal de los pacientes participantes y 

la revaloraremos tras el procedimiento quirúrgico. Esperamos evidenciar mayores 

cambios en el grupo de pacientes que han presentado anemia postoperatoria y han  

recibido tratamiento con hierro endovenoso en el postoperatorio inmediato versus 

aquellos que recibieron tratamiento con hierro oral desde el alta.  

El EQ-5D fue entregado a los participantes del estudio el día de la visita anestésica 

preoperatoria donde se le enseñó cómo rellenarlo y se registró a los 30 días 

coincidiendo en la visita con el rehabilitador. 

4.5.2 Test de la marcha de 6 minutos (6MWT) 

El test de la marcha de 6 minutos o 6MWT (6 minutes walking test) es una prueba 

funcional cardiorrespiratoria consistente en medir la distancia máxima que puede 

recorrer un sujeto durante 6 minutos. Se utiliza de forma estandarizada  para conocer la 

evolución y calidad de vida de pacientes con enfermedades cardiorrespiratorias. Es una 
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prueba fácil de realizar, bien tolerada, y que refleja muy bien la capacidad para realizar  

actividades de la vida diaria (63). 

El test es una variante del Test de Cooper publicado en 1968 para evaluar la capacidad 

funcional en un grupo de soldados de las fuerzas aéreas de los Estados Unidos y que 

consistía en  hacer el mayor recorrido posible en 12 minutos (44). Se empezó a utilizar 

en 1976 para la evaluación de los pacientes con enfermedad pulmonar obstructiva 

crónica (EPOC) (74). Se realizaron estudios para determinar la distancia ideal en 

pacientes y se comprobó que la  variante de los 6 minutos era la distancia más adecuada 

por su  reproducibilidad y poder discriminativo. La mayor duración de la prueba 

aumentaba el riesgo de abandono, molestias y de complicaciones; y con menor tiempo, 

los resultados obtenidos pueden no ser representativos (75). 

Se realiza en un pasillo continuo, sin obstáculos ni tránsito de personas y con suelo 

sólido, las condiciones ambientales deben ser adecuadas. El pasillo debe de ser lo 

suficientemente largo como para que la distancia óptima que se pueda recorrer en línea 

recta, sin cambiar de dirección, sea de entre 25-30 metros. Se realizan marcas en el 

suelo cada 3 metros, así como en el punto en el que se debe cambiar de dirección. Se le 

debe de explicar al paciente como realizarlo, a fin de que no existan detenciones o 

reducciones de velocidad durante el recorrido. 

La prueba consiste en hacer andar al paciente una distancia durante un máximo de 6 

minutos y medir la distancia recorrida. Esta prueba se ha validado como método 

objetivo para monitorizar la efectividad de una intervención terapéutica y establecer un 

pronóstico (75). Al realizar el ejercicio ponemos a prueba simultáneamente todos los 

aparatos involucrados para ello, principalmente el respiratorio y el cardiovascular, 

metabolismo y sistema musculo esquelético.  



Eficacia del hierro endovenoso en la anemia postoperatoria de la prótesis total de rodilla [ESCRIBA	
  EL	
  TÍTULO	
  DEL	
  DOCUMENTO]	
   3

7 

48

Con la realización de esta prueba se quería ver si el tratamiento de la anemia 

postoperatoria con hierro endovenoso, mejoraba el resultado del test a los 30 días del 

alta, comparado con el grupo de pacientes tratados con hierro vía oral. El 6MWT fue 

realizado por los participantes del estudio el día de la visita anestésica y a los 21 días 

desde el alta (30 días de la cirugía) en la visita con el rehabilitador. 

4.5.3 Test de Barthel  

La escala o índice de Barthel (Anexo 11.11) es utilizada para determinar 10 actividades 

básicas de la vida diaria (ABVD), dando mayor importancia a la puntuación de los temas 

relacionados con el control de esfínteres y la movilidad.  

Esta prueba es de fácil y rápida realización (habitualmente menos de 5 minutos). Es la 

escala más utilizada internacionalmente para la valoración funcional del paciente con 

patología cerebrovascular aguda y sus complicaciones como la demencia vascular. Su 

aplicación es especialmente útil en las unidades de rehabilitación.  

Es de gran valor predictivo sobre la mortalidad, el ingreso hospitalario, la duración de la 

estancia en unidades de rehabilitación y la ubicación al alta hospitalaria en pacientes 

con accidente cerebrovascular agudo. Su reproducibilidad es excelente.  

Para su medición se establecen los siguientes criterios:  

a. Las actividades se valoran de forma diferente, pudiéndose asignar 0, 5, 10 ó 15 

puntos.  

b. El rango global puede variar entre 0, completamente dependiente, y 100 puntos 

(ptos), completamente independiente (90 para pacientes limitados en silla de ruedas).  

c. Para los temas de deposición y micción, se deberá valorar la semana previa.  

Evalúa diez actividades básicas de la vida diaria, y según estas puntuaciones clasifica a los 

pacientes en: 

1- Independiente: 100 ptos (95 sí permanece en silla de ruedas). 
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2- Dependiente leve: >60 ptos. 

3- Dependiente moderado: 40-55 ptos. 

4- Dependiente grave: 20-35 ptos. 

5- Dependiente total: <20 ptos 

El test puede ser realizado por un médico, enfermera, terapeuta, auxiliar  de enfermería 

o por el cuidador. Se tarda aproximadamente 30 segundos en puntuar cada tema, pues se 

basa en funciones ya observadas (la observación directa de la capacidad del individuo 

para realizar las ABVD requiere un tiempo excesivo). Las actividades básicas de la vida 

diaria (ABVD) incluidas en el índice original son diez: comer, trasladarse entre la silla y 

la cama, aseo personal, uso del retrete, bañarse/ducharse, desplazarse (andar en 

superficie lisa o en silla de ruedas), subir/bajar escaleras, vestirse/desvestirse, control de 

heces y control de orina (76). 

El médico la realiza al ingreso del paciente y repite exámenes periódicos (trimestrales o 

semestrales) que permitan conocer su evolución, el resultado del plan de cuidados y de 

los objetivos asistenciales. 

Con la realización de esta prueba se quería ver si el tratamiento  de la anemia 

postoperatoria con hierro endovenoso mejoraba el resultado del test a los 21 días del 

alta, comparado con el grupo de pacientes tratados con hierro vía oral. El Test de 

Barthel fue realizado por los participantes del estudio el día de la visita anestésica y a 

los 30 días de la cirugía, en la visita con el rehabilitador. 
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4.6 Parámetros  analíticos 

4.6.1 Datos analíticos  

El día de la visita preoperatoria (21 días antes de la cirugía), al ingreso, a las 24 horas de 

la cirugía, al cuarto, séptimo y a los 30 días postoperatorios, se solicitaba hemograma 

completo. 

En el preoperatorio y a los 30 días del postoperatorio se realizó bioquímica (ionograma 

y función renal),  recuento de  reticulocitos totales y porcentaje corregido (determinado 

por diode láser con  Sysmex 2100, casa Roche), parámetros del metabolismo del hierro 

como la ferritina sérica (se determinó por electro-quimioluminiscencia con Cobas de la 

casa Roche), hierro sérico (por espectro-fotometría visible, con Cobas C701, casa 

Roche), Tasa de saturación de Transferrina (TSAT) (determinado por inmuno-

turbidimetría con Cobas C701 de la casa Roche), los niveles plasmáticos de vitamina 

B12 y Ac Fólico (mediante electro-quimioluminiscencia con Cobas E602, casa Roche), 

Tasa de Filtrado Glomerular (TFG) (cálculo de  creatinina por colorimetría, con 

COBAS C701, casa Roche) y Proteína C Reactiva (PCR) (por turbidimetría con Cobas 

C701, casa Roche) (Anexo 11.9). 

4.7 Variables del estudio 

4.7.1 Variables principales 

- Incremento/decremento de hemoglobina (Hb) a los 30 días:  

Δ  Hb = (Hb 30- Hb 4). 

- Porcentaje de pacientes sin anemia (Hb >12g/dl) a los 30 días.  

- Porcentaje de pacientes respondedores (Incremento  de Hb > 1.5 g/dl  del día 4 

al 30 día postoperatorio). 
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4.7.2 Variables secundarias 

- Hemoglobina a los 30 días. 

- Incremento/decremento de hemoglobina (Hb) a los 4 días: (Hb 4º día- Hb 1º 

día). 

- Porcentaje de anemia leve (Hb>10 y <12 g/dl). 

- Porcentaje de anemia grave (Hb<10 g/dl). 

- Porcentaje de pacientes que corrigen ferropenia con saturación de transferrina 

(TSAT) >  20%.  

- Puntuación Euro Qol-5D. 

- Metros recorridos en el test de los 6 minutos. 

- Número de pacientes transfundidos. 

- Nº de unidades de sangre alogénica transfundidas. 

- Frecuencia y severidad de efectos adversos de los fármacos. 

- Puntuación del Test de Barthel.  

- Días de estancia hospitalaria. 

4.8 Valoración de seguridad 

Se recogieron los efectos adversos de acuerdo con lo establecido en el Real Decreto 

223/2004 y teniendo en cuenta la guía detallada sobre la recogida, verificación y 

presentación de las notificaciones de reacciones adversas ocurridas en ensayos clínicos 

con medicamentos de uso humano. Se clasificaron según la gravedad en efectos 

adversos leves, moderados o graves; y se categorizaron los eventos según estuvieran o 

no presumiblemente relacionados con el fármaco de estudio. 

(http://ec.europa.eu/enterprise/pharmaceuticals/eudralex/homev10.htm). 
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4.9 Análisis estadístico 

4.9.1 Tamaño de la muestra 

La estimación del tamaño muestra se realizó en base al test de comparación de medias 

de T de Student para datos independientes, estableciendo un riesgo alfa de 0.05 y un 

riesgo beta de 0.20 (potencia estadística del 80%). Para detectar una diferencia igual o 

superior a 0,5 gramos de hemoglobina entre el grupo de hierro endovenoso y el grupo 

con hierro oral, son necesarios 60 pacientes por grupo para detectar dicha diferencia 

como estadísticamente significativa, asumiendo una desviación estándar común de 1 

punto de hemoglobina. 

4.9.2 Análisis de los datos 

Las variables categóricas se expresan en frecuencias y porcentajes, y las variables 

cuantitativas con como media y desviación estándar. La comparación de las variables 

categóricas entre ambos grupos (grupo con hierro endovenoso y grupo con hierro oral) 

se realizó mediante el test de Ji al cuadrado o el test exacto de Fisher, según condiciones 

de aplicación. Las variables cuantitativas se compararon con el test T de Student para 

datos relacionados o bien análisis de la varianza de un factor (ANOVA) con corrección 

por comparaciones múltiples de Bonferroni. También se realizó un análisis de regresión 

lineal para evaluar la correlación entre las diferentes variables cuantitativas con los 

cambios de hemoglobina (Δ Hb: Hb al final del tratamiento - Hb basal). Se consideraron 

como estadísticamente significativos valores de p inferiores a 0.05. Todos los análisis se 

realizaron con el software SPSS 18.0 (IBM Corp.). 
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4.10 Aspectos éticos 

El estudio respetó las declaraciones internacionales éticas de Helsinki (Seúl, octubre 

2008), las recomendaciones de la OMS, el código deontológico y las derivadas de la 

legislación española sobre ensayos clínicos (Ley del Medicamento 29/2006). 

Los pacientes fueron informados sobre los objetivos, desarrollo y alcance del estudio 

por el investigador principal o colaboradores, y recibieron una hoja que les informó de 

las características del ensayo. Los participantes podían solicitar cualquier cuestión al 

respecto desde el punto de vista clínico antes de firmar el consentimiento por escrito. 

Antes de ser incluidos, todos los sujetos firmaron el  consentimiento por escrito.  

Los investigadores clínicos se comprometieron a guardar discreción sobre la marcha del 

ensayo. El tratamiento, la comunicación y la cesión de los datos de carácter personal de 

los participantes en el estudio se ajustó según lo dispuesto en la Ley Orgánica 15/1999, 

de 13 de diciembre, de Protección de Datos de Carácter Personal. El protocolo y su 

documentación anexa, así como las hojas de recogida de datos y toda la información 

generada durante el estudio fueron considerados confidenciales. Sólo podían ser 

utilizadas por los investigadores para las finalidades específicas de este protocolo. 

Los datos recogidos fueron anotados en la historia clínica y en el Cuaderno de Registro de 

Datos (CRD) on line a tiempo real (Anexo 11.9). Existe un formato de papel o impresión 

de los datos introducidos on line donde las enmiendas, borrones y tachaduras que 

aparezcan en el Cuaderno de Registro de Datos pueden ser legibles  siempre acompañadas 

de la correspondiente aclaración firmada (o con las iniciales) y fechada por el 

investigador. Una vez comprobados los datos y cerrados, el sistema informático no 

permite modificaciones online sin autorización.  

Existe un cuaderno de recogida de datos donde habrá registro sistemático de cada 

paciente con la dosis de fármaco administrada y el número de lote dispensado. 
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5.1 Características de los pacientes 

De 197 pacientes pre-reclutados, 36 fueron excluidos, derivados a otros centros o bien 

cancelada o pospuesta la cirugía (Fig. 5). De los 161 operados, 39 no tenían anemia 

(criterios de exclusión: Hb > 12 g/dl a las 24 horas de la cirugía) por lo que no fueron 

incluidos en el estudio. Los 122 pacientes restantes se randomizaron en 2 grupos: 60 

pacientes al grupo del hierro carboximaltosa (HCM) y 62 al grupo del hierro oral (HO).  

5.1.1 Diagrama de Flujo 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

HCM Hierro carboximaltosa; H0 Hierro Oral  

Figura 5. Diagrama de flujo del estudio 

Visita preoperatoria 
197 Pacientes 

36 Pacientes  excluidos 
Razones logísticas �  

cancelación o  cirugía postpuesta 

161 Pacientes 

39  � � � � � � � � � � � � � � �  
Hb >12 g/dl 

(No criterios de inclusión)  

122 Pacientes randomizados 

Dia -30  

Día 0 (cirugía) 

+ 24 h 

Dia + 30 

60 HCM 62 HO  

51 HCM 
Completos 

51 HO 
Completos 
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En el seguimiento, al mes de la intervención,  sólo 51 pacientes de cada grupo 

completaron todas las variables del estudio. Pero como todos los pacientes 

randomizados recibieron tratamiento farmacológico el análisis se realizó con los 122 

pacientes randomizados (“intention to treat”). 

5.1.2 Características basales de los pacientes 

La población estudiada fue similar en ambos grupos tanto en características 

demográficas (edad, sexo, peso), clasificación del estado físico de la Sociedad 

Americana  de Anestesiología (ASA), en parámetros analíticos, medidas de ahorro de 

sangre utilizadas y pruebas de calidad de vida basales (Tabla II y III). 

 

 

 

 HCM 
(N=60) 

H0 
(N=62) 

Años [años] 72.7±6.8 72.8±8.0 

Mujeres [n (%)] 47 (78.3) 50 (80.6) 

Peso [kg] 79.6±14.9 76.19±11.9 

ASA ≥3 [n (%)] 12 (20) 12 (19.4) 

EQ-5D preoperatorio 0.6±0.9 0.5±0.2 

Test de Barthel preoperatorio 98.9±3.8 98.4±3.7 

6MWT preoperatorio (m) 175±59 178±74 

 
Datos mostrados como media ± desviación estándar o número y % de pacientes; HCM 
Hierro carboximaltosa; HO Hierro Oral; ASA Clasificación del estado físico de la 
Sociedad Americana de Anestesiología; EQ-5D Test de calidad de vida del grupo 
EuroQol; 6MWT Test Marcha 6 Minutos 
 

  

Tabla II. Características basales de los pacientes. 
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 HCM 
(N=60) 

H0 
(N=62) 

Hb Preoperatorio [g/dl] 13.6±0.9 13.6±0.9 

Hematocrito [%] 42.0±2.7 41.4±2.7 

VCM [fL] 95.7±5.0 94.4±6.1 

HCM [pg] 31.0±1.3 29.6±1.4 

Ferritina [ng/ml] 120±111 164±95 

TSAT [%] 20.1±6.6 20.4±6.7 

Hierro Sérico [µg/dl] 77±22 74±21 

Ácido Fólico [ng/ml] 8.8±3.3 11.9±2.6 

PCR [mg/dl] 0.46±0.44 0.51±0.10 

Leucocitos [x10^3/µl] 6.0±1.6 8.4±3.0 

Plaquetas [x10^9/l] 236±49 246±41 

  

Datos mostrados como media ± desviación estándar o número y % de pacientes 
HCM Hierro carboximaltosa; HO Hierro Oral; Hb Hemoglobina; VCM Volumen Corpuscular 
Medio; HCM Hb Corpuscular Medio; TSAT Tasa Saturación  de la transferrina; PCR Proteína C 
Reactiva 
 
 
Tampoco hubieron diferencias significativas en la duración media de la cirugía 

(69.5±13.6 minutos (min) en el grupo HCM y 65.8±14.9 min en el grupo HO con           

p = 0.19) ni en las pérdidas de sangre calculadas entre los pacientes del grupo del hierro 

carboximaltosa y del grupo de hierro oral (1.785 ± 720 ml en HCM vs 1.630 ± 649 ml 

en HO con p = 0.3). 

5.1.3 Implementación del Programa de Ahorro de Sangre 

No hubo diferencias en las técnicas del programa de ahorro de sangre  (PAS) empleadas 

entre ninguno de los grupos y para los tres pilares del tratamiento (Tabla IV). 

 

Tabla III. Parámetros analíticos preoperatorias de los pacientes. 
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HCM Hierro carboximaltosa; HO Hierro Oral; EPO Eritropoyetina; 
Hb  Hemoglobina; e.v  endovenoso; Hb nadir: Hemoglobina  a la que se indica 
transfusión *umbral transfusional Hb<  8.0 g/dl 
 

5.2 Corrección de la anemia postoperatoria y el déficit de hierro 

5.2.1 Prevalencia de la anemia postoperatoria 

La prevalencia de anemia postoperatoria a las 24 horas, en el grupo randomizado, fue de 

75.8% (122/161). La anemia fue leve (Hb 10-12 g/dl) en el 71.6% del grupo HCM y en 

el 77,4% en el grupo HO, y grave (Hb< 10 g/dl) en el 28.3% y en el 22.5% 

respectivamente, sin mostrar diferencias estadísticamente significativas. 

Al 4º día postoperatorio el grupo de HCM presentaba un  56.6% de anemia grave, un 

37.7% de anemia leve y un 5.7% de no anémicos mientras que en el grupo de HO 

Tabla IV. Implementación de las distintas técnicas del Programa de ahorro de sangre. 

 HCM 

(N=60) 

HO 

(N=62) 

p

PILAR 1  [n (%)]  

Tratamiento Anemia preoperatoria 

       EPO sc 

       Hierro e.v 

       EPO + Hierro e.v 

      Otros (B12, fólico) 

 

7 (11.6) 

3 (5) 

1 (1.7) 

3 (5) 

0 

 

12 (19.3) 

7 (11.3) 

1 (1.6) 

1 (1.6) 

3 (4.8) 

 

0.2 

PILAR 2  [n (%)] 

      Anestesia espinal 

      Ácido tranexámico e.v  

      Reinfusión recuperador 

 

59/60 (98.3) 

20/60 (33) 

9/60 (15) 

 

60/62 (96.8) 

26/62 (41.9) 

11/62 (17.7) 

 

0.5 

0.3 

0.5 

PILAR 3* 

      Hb nadir (g/dl) 

 

7.6 

 

7.6 

 

    0.9 
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encontramos un 53.7% de anemia grave, un 46.3% de anemia leve, y ningún paciente 

no anémico. 

En el control analítico al mes, el porcentaje de pacientes que persistían anémicos (Hb 

<12 g/dl) en el grupo de HCM fue del 58.3% (43.3% anemia leve y 15% anemia grave); 

frente al 76% que permanecían anémicos en el grupo de HO (60% anemia leve y un 

16% anemia grave), dichas diferencias no fueron estadísticamente significativas. 

5.2.2 Evolución de la hemoglobina y el hematocrito 

Aunque ningún paciente llegó anémico a la cirugía (Hb media de 13,6 ± 0,9 g/dl), 

ambos grupos experimentaron una caída significativa de la Hb media a las 24 horas del 

postoperatorio (Hb de 10,5 ± 1,0 g / dl, p <0,001), sin diferencias estadísticamente 

significativa entre ellos. Al 4º día la Hb media bajo a  9.7 g/dl en ambos grupos y luego 

se incrementó hasta 11.5 en el grupo de HCM y a 11,0 g / dl en el grupo de HO al final 

del estudio (día 30) p=0.07 (Tabla V y Fig. 6). 

Sin embargo, un número mayor de pacientes tratados con hierro carboximaltosa corrigió 

la anemia (Hb>12g/dl) frente a los tratados con hierro oral (42,3% frente 23,5%, p= 

0,04).  La media de aumento de Hb del día 4 al día 30 y la tasa de respuesta (aumento 

de Hb ≥ 1,5 g / dl) fueron mayores en el grupo tratado con hierro carboximaltosa, sin 

embargo, las diferencias no alcanzaron significación estadística (Tabla V). 

En el subgrupo de pacientes con anemia severa (Hb <10 g / dl) a las 24 h después de la 

cirugía, el incremento de Hb del día 4 al 30 fue significativamente mayor en los tratados 

con hierro endovenoso en comparación con los tratados con hierro oral (incremento de 

Hb 2.4 ± 0.3 en HCM frente a 1.1± 0.4 en HO; p= 0,018) (Tabla VI).  
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HCM 

(N=60) 

HO 

(N=62) 

p 

Hb 24 h postoperatoria 

Hb +4d [g/dl] 

Δ Hb [g/dl] ‡ 

10.5±1.0                              

9.7±1.3                              

1.7±1.2 

10.5±0.9                              

9.7±1.05                 

1.3±1.0 

0.9 

0.98 

0.075 

Hb +30d[g/dl] 11.5±1.2 11.0±1.1 0.06 

Respondedores [n (%)] 20 (40) 13 (27.7) 0.2 

Hb ≥12 g/dl [n (%)] 22 (42.3) 12 (23.5) 0.04 

Δ VMC [fl] ‡ 2.9±2.9 1.5±0.8 0.009 

Ferritina 30 d[ng/ml] 691±340 224±183 <0.001 

Plaquetas 30 d[x10^9/l] 321.9±100 384.6±188.9 0.001 

TSAT [media (%)] 27.3 (1.4) 21.1 (1.7) <0.05 

TSAT >20% [n (%)] 28 (87.5) 13 (35.1) <0.001 

PCR día 30 [g/dl] 0.9±1.3 0.8±1.0 0.6 

PCR > 1[n (%)] 11(26.2) 9 (19.1) 0.4 

 

Los datos se muestran en media ± desviación estándar o número y % de pacientes al 
final del estudio (Día 30) salvo por alguna otra indicación, resultados significativos 
(p<0.05)impresos en negrita. Inicio de Randomización; ‡  Intervalo día 4 al día 30 
HCM Hierro carboximaltosa; HO Hierro Oral  
Hb hemoglobina; Hb +4d Hemoglobina al 4º día; Hb+30d Hemoglobina al 30º día; Δ  Hb 
incremento de Hemoglobina; Respondedores= Incremento de Hb ≥1.5 g/dL del día 4 al 
30 día del postoperatorio; Δ  VCM: Incremento del Volumen Corpuscular Medio; TSAT 
Tasa Saturación de la Transferrina; TSAT Tasa Saturación de la Transferrina   

Tabla V. Resultados analíticos del tratamiento postoperatorio con hierro endovenoso vs 

hierro oral. 
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Pacientes con anemia severa postoperatoria  (n=23) 

                                                                HCM (n=12)          HO(n=11)                 p 

Δ Hb [g/dl] ‡ 2.4 ± 0.3 1.1 ± 0.4 0.018 

Pacientes con anemia severa y depósitos bajos de hierro (n=19) 

                                                               HCM (n=12)            HO (n=7)                 p 

Δ Hb [g/dl] ‡ 2.6 ± 1.02 1.1 ± 1.23 0.017 

 
Los datos se muestran en media ± desviación estándar  
Resultados significativos (P<0.05) impresos en negrita; Anemia severa Hb<10 g/dl; Δ  
Hb incremento de Hemoglobina. 
 

 

 

 

  

Hb Hemoglobina; HCM Hierro Carboximaltosa; HO Hierro Oral. p=0.07 
 

El hematocrito medio mostró una evolución similar a la Hb, con valores  antes de la 

operación del 41,6% y disminuyendo al 31,5% a las 24 horas después de la cirugía, 

Tabla VI. Resultados del tratamiento postoperatorio con hierro en pacientes con 

anemia severa y/o depósitos bajos de hierro. 

Figura 6. Evolución de la hemoglobina (Hb) (n=122) 
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posteriormente incrementándose en el día 30 a 35,7 ± 1,1% (grupo del HCM) y        

33,0 ± 1,4% (grupo del HO). 

5.2.3  Tasa de saturación de transferrina y ferritina séricas 

La tasa de saturación de transferrina (TSAT) media fue significativamente más alta el 

día 30 en el grupo del hierro carboximaltosa, en comparación con los pacientes tratados 

con hierro oral (p<0,05). El 87,5% de los pacientes del grupo de HCM habían corregido 

la ferropenia, o sea presentaban una TSAT normal (>20%) al final del estudio frente al  

35,1% del grupo de hierro oral (p <0,001). Los niveles de ferritina a los 30 días fueron 

significativamente más altos en el grupo HCM que en el grupo H0 (p<0.001).  Otro 

dato indirecto de la mejor corrección del déficit de hierro en el grupo HCM fue el 

aumento significativo del volumen corpuscular medio  (p=0.009) y la disminución del 

recuento plaquetar (p= 0.001) (Tabla V). 

 

5.2.4 Respuesta al tratamiento en la cohorte de pacientes con depósitos bajos de 

hierro en el preoperatorio 

Sesenta y ocho pacientes (56,7%) tenían depósitos de hierro bajo (ferritina <100 ng / 

ml) cuando se incluyeron en el estudio, 37 pacientes  del grupo HCM (61,7%) y 31 del 

grupo de HO (50%). En esta cohorte de pacientes, tanto la Hb en el día 30, como el 

incremento de Hb desde el día 4 al día 30 fueron significativamente mayores en el 

grupo de HCM que en los pacientes tratados con  hierro oral (p= 0,01 y p= 0,03 

respectivamente) (Fig. 7). La normalización de la Hb (Hb > 12 g/dl) al final del estudio 

se alcanzó en un 40% de los pacientes del grupo del HCM y sólo en un 8% de los 

pacientes tratados con hierro oral (p= 0,02) (Tabla VII). 

 

 

64
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Pacientes con bajos depósitos de hierro preoperatoriamente (n=68)                                                                                

.                                                              HCM (n=37)            HO (n=31)                 p 

Hb  24 h post cirugía† 10.3 (1.0) 10.3 (0.8) 0.78 

Hb Día 4 [g/dl] 9.5 (1.4) 9.6 (1.0) 0.75 

Hb Día  30 [g/dl] 11.5 (1.1) 10.8 (1.0) 0.01 

Δ Hb [g/dl] ‡ 1.9 (0.3) 1.2 (0.2) 0.03 

Respondedores [n (%)]§ 12 (40) 2 (8) 0.02 

Δ VMC [fl] ‡ 3.3 (3.0) 2.1 (2.1) 0.15 

Ferritina sérica [ng/ ml] 567 (241) 158 (95) <0.001 

TSAT [%] 28.2 (7.9) 21.9 (13.2) 0.07 

EQ-5D     

‘actividades habituales’ 1.9 (0.3) 2.1 (0.3) 0.026 

‘ansiedad/depresión’ 1.3 (0.6) 1.6 (0.7) 0.074 
 
HCM  Hierro carboximaltosa; HO Hierro Oral  †Inicio de  Randomización; ‡  Intervalo día 
4 al día 30;resultados significativos (P<0.05)impresos en negrita.  
Hb Hemoglobina; Hb +4d Hemoglobina al 4º día; Hb+30d Hemoglobina al 30º día; Δ  Hb 
incremento de Hemoglobina; §Respondedores= Incremento de Hb ≥1.5 g/dl del día 4 al 
30 día del postoperatorio. Δ  VCM: Incremento del Volumen Corpuscular Medio; TSAT 
Tasa Saturación de la Transferrina; EQ-5D Test de calidad de vida del grupo EuroQol. 
  

Tabla VII. Resultados del tratamiento postoperatorio con hierro en pacientes 

ferropénicos. 
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Hb Hemoglobina; HCM Hierro Carboximaltosa; HO Hierro Oral * p= 0.03 

 

5.2.5 Respuesta al tratamiento en la cohorte de pacientes con depósitos bajos de 

hierro en el preoperatorio y anemia severa 

Existe un subgrupo de pacientes que preoperatoriamente presentaban unos depósitos 

bajos de hierro y a las 24 horas del postoperatorio una Hb<10gr/dl (n = 19). Los 

pacientes de este subgrupo que fueron tratados con HCM tuvieron una mejor 

recuperación de la Hb a los 30 días, respecto al grupo tratado con HO (Hb 11,5 ± 1 g/dl 

frente al 10,8 ± 1 g/dl p=0,017) (Tabla VI, y Fig. 8). 

 

 

Figura 7. Evolución de la Hb en pacientes con ferritina< 100 ng/ml (n=68) 

66
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Hb Hemoglobina; HCM Hierro Carboximaltosa; HO Hierro Oral p=0.017  
 

 

5.3 Calidad de vida y rendimiento físico 

5.3.1 EuroQol 5D 

La puntuación EQ 5D total, así como la mayoría de los resultados parciales fueron 

similares entre los dos grupos de tratamiento al final del período de estudio Tabla VII. 

Sin embargo, en los pacientes con deficiencia de hierro previa a la cirugía (ferritina 

<100 ng / ml), el tratamiento con HCM mostró mejores puntuaciones en "actividades 

habituales" y en "ansiedad / depresión" al final del estudio (p=0.024 y p=0.074 

respectivamente) (Tabla VII, Fig. 9). También se observo que en los pacientes con 

anemia postoperatoria grave (Hb <10 g / dl)  que recibieron tratamiento HCM tenían 

mejores puntuaciones secundarias para "actividades habituales" al final del estudio 

(1,91 frente 2,27, p = 0,04) (Fig. 10). 

 

Figura 8. Evolución de la Hb en pacientes con ferritina< 100 ng/ml y Hb<10 g/dl                                  

(n=19). 
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* Actividades habituales  p=0.026; ** Ansiedad/depresión  p= 0.074 
 

 

  

 
 
Pre IQ: Pre Intervención quirúrgica; Post IQ: Post Intervención quirúrgica 
* Post actividad habitual  p= 0.042  

Figura 9. Evolución del EuroQol-5D en pacientes con ferritina < 100 ng/ml.  

Figura10. Evolución del EuroQol-5D en pacientes con hemoglobina < 10 g/dl  
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5.3.2 Prueba de Barthel y el Test de la marcha de 6 minutos 

Resultados de la prueba de Barthel y la 6-MWT fueron similares entre los grupos de 

tratamiento en la inclusión del estudio y al final del período de estudio (Tabla II y VIII), 

sin existir diferencias diferencias estadísiticamente significativas entre los grupos. 

 

Los datos se muestran en media ± desviación estándar o número.  
HCM Hierro carboximaltosa; HO Hierro Oral 
6-MWT Test de la marcha 6 minutos; EQ-5D Test de calidad de vida del grupo EuroQol  

 

5.4 Pérdidas sanguíneas calculadas y tasa transfusional 

Las pérdidas sanguíneas calculadas fueron de 1.785 ml en el grupo del HCM y de 1.640 

ml en el grupo del HO, estas diferencias no alcanzaron la significación estadística. 

Globalmente, se transfundió a un total de  5 pacientes  (4%):  3 del grupo del HCM y 2 

del grupo del HO. Tampoco hubo diferencias significativas en la tasa transfusional entre 

los dos grupos de tratamiento. 

Tabla VIII. Resultados de las pruebas funcionales tras tratamiento postoperatorio con 

hierro endovenoso frente al hierro oral. 

 HCM 

(N=60) 

HO 

(N=62) 

p 

Estancia hospitalaria [d] 7.9±1.7 7.6±0.9 0.5 

Test de Barthel  

6MWT +30 días 

92.6±6.2 

127.2±40.8 

93.0±8.0 

128.5±44.3 

0.7 

0.8 



Eficacia del hierro endovenoso en la anemia postoperatoria de la prótesis total de rodilla [ESCRIBA	
  EL	
  TÍTULO	
  DEL	
  DOCUMENTO]	
   5

7  

  

5.5 Exposición y tolerancia al hierro endovenoso 

La dosis media total de  hierro intravenosa administrada fue de 884 ± 125 mg por 

paciente. La dosis oral de hierro prevista fue de 2,4 g (100 mg al día desde el día 7 al 

30).  

Un 33% de los pacientes presentaron un acontecimiento adverso (Tabla IX). Los 

eventos fueron casi en su totalidad leves o moderados, y ninguno de ellos fueron 

considerados directamente relacionados con el fármaco del estudio. Las alteraciones 

relacionadas con la herida quirúrgica (dehiscencia, celulitis,..) fueron los eventos 

adversos más frecuentes, seguido por el aumento transitorio de las transaminasas y las 

infecciones de orina, sin mostrar diferencias significativas entre los dos grupos. Una 

reacción alérgica (rash cutáneo) y una hipotensión grave fueron descritas en el grupo de 

HO y una flebitis en el grupo de HCM. La PCR media a los 30 días era menor de 

1mg/dl en ambos grupos de tratamiento, aunque en el 26% de los pacientes tratados con 

HCM y el 19% de los pacientes tratados con HO persistía una PCR > 1 mg/dl, sin 

mostrar diferencias significativas entre los dos grupos (p=0.4) (Tabla V). 

Entre los acontecimientos adversos severos, (sin relación con la administración del 

hierro) nos encontramos con una colangitis en un paciente con Síndrome de Caroli  

desconocida preoperatoriamente. Se trata de un  trastorno congénito poco frecuente que 

se caracteriza por la presencia de una dilatación segmentaria multifocal de los 

conductos biliares intrahepáticos, sin otras anomalías hepáticas aparentes.  Se presenta a 

cualquier edad con colangitis bacteriana recurrente, piedras biliares que provocan dolor 

biliar o episodios de pancreatitis y afecta principalmente a mujeres. Tanto la anestesia 

como la cirugía pueden ser un desencadenante. 

Otra complicación grave, posiblemente no relacionada con el tratamiento, fue una 

trombosis venosa profunda en el grupo de HCM, así como una fractura de tibia en el 
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grupo de HO (Tabla IX). Todos los acontecimientos adversos graves se resolvieron con 

el tratamiento médico habitual.  

 

 

 HCM 

(N=60) n (%) 

HO 

(N=62) n (%) 

Evento Adverso (EA)(total) 20 (33) 20 (32) 

• Relacionado 0 0 

Evento Adverso moderado 18 (30) 19 (30) 

EA  (≥5% pacientes):   

• Alteraciones herida 7 (11) 11 (17.7) 

• Infección urinaria 

• Transaminitis  

3  (5) 

 4 (6.6) 

0   (0) 

3 (4.8) 

Evento Adverso grave 2 (3.3) 1 (1.6) 

• Colangitis 

• TVP 

• Fractura de Tibia 

1(1,6) 

1(1.6) 

0 

0 

0 

1(1.6) 

 
Muestra el número de eventos y el porcentaje de pacientes; no ha presentado diferencias 
entre las distintas categorías de efectos secundarios 
HCM Hierro Carboximaltosa HO Hierro Oral 
EA Evento Adverso; TVP Trombosis Venosa Profunda  
  

Tabla IX. Eventos adversos. 
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Los resultados de este estudio confirman que los pacientes no anémicos sometidos a 

artroplastia total de rodilla presentan un alto riesgo de desarrollar anemia postoperatoria 

(76%) debida sobre todo al sangrado periquirúrgico. Los pacientes tratados con una 

dosis de hierro carboximaltosa tuvieron un  aumento de la hemoglobina del 4º al 30 día 

del postoperatorio superior a los  tratados con hierro oral, especialmente aquellos 

pacientes con depósitos bajos de hierro. En este subgrupo, el doble de pacientes habían 

corregido la anemia al mes de la cirugía. 

La anemia postoperatoria se produce sobre todo por sangrado, aunque el estado 

inflamatorio producido por la agresión quirúrgica contribuye bloqueando la 

eritropoyesis durante un tiempo. Se calcula que las pérdidas de sangre en esta cirugía 

son entre 1800-2000ml (72), aunque en este estudio la pérdida calculada ha sido de 

1700 ml. Esto implica una caída media de la Hb  de entre 3 y 4 puntos al 4º día de la 

cirugía (1). Se estima que por cada gramo de Hb se pierden 150 mg de hierro, lo que 

supone unos 500-600 mg, que sería la dosis mínima para reponer las pérdidas.  

Durante décadas el tratamiento habitual de la anemia severa y el sangrado ha sido la 

transfusión, pero cada vez está más claro que esta aumenta las complicaciones 

postoperatorias y la mortalidad. Por ello en los últimos años se han desarrollado 

programas que permiten minimizar la transfusión y así mejorar la evolución de los 

pacientes y que en la literatura anglosajona se han llamado “Patient Blood 

Management” (PBM) ( 27,72, 73). El PBM se estructura en 3 pilares  y el primero 

consiste en la optimización de la propia masa eritrocitaria que se pueden implementar 

en tres momentos de la cirugía el preoperatorio, el intraoperatorio y el postoperatorio. El 

segundo pilar es minimizar las pérdidas y el tercero reducir el umbral transfusional. En 

nuestro centro disponemos de un programa de PBM para la cirugía ortopédica mayor 

que incluye un protocolo de optimización de la anemia preoperatoria (Anexo 11.5) con 
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hierro endovenoso y/o eritropoyetina, dependiendo del tipo de anemia,  junto con 

medidas de minimización del sangrado (antifibrinoliticos, anestesia espinal, recuperador 

postoperatorio)  y un umbral transfusional restrictivo (<8 g/dl),  lo que ha propiciado 

que la tasa de transfusión alogénica en las PTR en nuestro centro sea muy bajo (5-7%). 

Sin embargo, todas estas medidas no han evitado que los pacientes desarrollen anemia 

postoperatoria.  En nuestra serie el 76% de los pacientes estaban anémicos a las 24 h 

(grupo de estudio que ha sido randomizado para tratar la anemia postoperatoria),  y 

cerca del 90% al 4º día, es decir, los pacientes que no estaban anémicos a las 24 h lo 

acaban estando a los pocos días, a pesar de que ningún paciente llegó anémico a la 

cirugía. Como en nuestro caso, Kotze y cols. (31) han publicado recientemente un 

estudio en prótesis de cadera y rodilla que compara un grupo en el que se aplica un 

programa de PBM desde el preoperatorio frente a un grupo control sin aplicación de 

PBM. El protocolo incluye el tratamiento de la anemia preoperatoria con hierro 

endovenoso y EPO, según el tipo de anemia. Se minimiza el sangrado utilizando cuando 

es posible, anestesia regional, ácido tranexámico e hipotensión controlada, y  se utiliza 

un umbral transfusional restrictivo. Este trabajo muestra no sólo una reducción 

significativa de la transfusión sino que demuestra una reducción de la estancia 

hospitalaria, los reingresos y consecuentemente los costes.   

Por otro lado, los estudios de artroplastias de cadera y rodilla en los que no se ha 

implementado un programa de ahorro de sangre, la prevalencia de anemia 

postoperatoria es parecida a la nuestra, pero el índice transfusional es mucho más alto. 

Por ejemplo, en el estudio de Saleh (27) de 1.322 artroplastias de cadera y rodilla el 

índice transfusional era del 42% y en el de  Muñoz (20), del 30%. En esta situación, la 

principal ventaja del tratamiento de la anemia postoperatoria sería la reducción de la 

transfusión alogénica. 
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Para sustituir a la transfusión en el tratamiento de la anemia postoperatoria se ha 

utilizado hierro oral, pero la evidencia científica muestra una escasa eficacia de este 

tratamiento durante las primeras semanas del postoperatorio de cirugía mayor  (8, 77). 

De hecho el documento Sevilla sobre la evidencia científica de las diferentes 

alternativas a la transfusión (78), se desaconseja el tratamiento con hierro oral en el 

postoperatorio con un grado de recomendación 1B.   

Los estudios publicados sobre la eficacia del hierro endovenoso para la corrección de la 

anemia postoperatoria son pocos, en su mayoría observacionales y retrospectivos, 

centrándose más en la reducción de la transfusión de sangre alogénica (21, 56) que en la 

mejoría de la anemia y de su influencia en el rendimiento físico y la calidad de vida del 

paciente. En el trabajo de Muñoz y cols. (56) en pacientes de cirugía ortopédica mayor 

tratados con 600 mg de hierro endovenoso postoperatorio, obtienen una reducción de la 

transfusión alogénica del 84% al 46%, y en un estudio posterior en PTR con un índice 

transfusional del 30% consiguen una reducción hasta el 9%, con la misma dosis, aunque 

en los casos que tenían  Hb < 13g/dl recibían una dosis de EPO el mismo día de la 

cirugía. 

En cambio el estudio de Bernière y cols. (79) de tratamiento de la anemia postoperatoria 

en  cirugía espinal en niños que presentaban hemoglobina < 9g/dl (anemia severa), 

conseguían un aumento de la hemoglobina postoperatoria de 0,36 g/dl al día en los 

tratados con hierro endovenoso comparado con un incremento de 0.25 g/dl al día en los 

niños tratados con hierro oral. Del mismo modo, el  trabajo de Armand Ugon y cols. 

(80) con hierro endovenoso (hierro sacarato) en pacientes anémicas severas post 

hemorragia  tras  cesárea,  encontraron  un   incremento  de  2,1 ± 1,7g/dl  frente   a   un   

 -0.6±1.2 g/dl en las pacientes tratadas con  hierro oral,  a la semana de su 

administración, sin evidenciarse ningún efecto secundario.  
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El objetivo de nuestro estudio se centraba en mejorar la hemoglobina postoperatoria con 

un tratamiento distinto a la transfusión, para conseguir acelerar la recuperación 

funcional y mejorar la capacidad para la rehabilitación de los pacientes operados de 

PTR. Existe la convicción poco objetivada, de que en los pacientes, especialmente los 

ancianos, un nivel de hemoglobina moderadamente bajo (alrededor de 8 g/dl) retrasa el 

alta y la recuperación. Sin embargo, existen resultados controvertidos en la literatura 

sobre si el nivel postoperatorio de hemoglobina influye en el rendimiento físico y la 

capacidad de esfuerzo. La mayoría de los estudios con este objetivo tienen un pequeño 

tamaño muestral  y la valoración de  los test de calidad de vida y esfuerzo, así como la 

Hb, son realizados en momentos distintos del postoperatorio. Vuille-Lessard y cols.  

(48) no encontraron asociación entre la anemia moderada y el deterioro funcional o la 

calidad de vida en el postoperatorio inmediato en las artroplastias de rodilla. En cambio 

Conlon y cols. (49) encontraron una correlación positiva entre los niveles de 

hemoglobina al alta y la calidad de vida a los 2 meses de la artroplastia primaria  de 

cadera. En el reciente estudio FOCUS de Carson y cols. (25) sobre transfusión 

restrictiva frente a la liberal en pacientes ancianos con factores de riesgo cardiovascular 

sometidos a cirugía de cadera, concluyeron que no existía ninguna diferencia en la 

capacidad de deambulación independiente, en los primeros 60 días de seguimiento. Este 

trabajo prospectivo, randomizado y amplio de 2.000 pacientes no tenía como objetivo 

principal la valoración de la capacidad de esfuerzo de acuerdo con el nivel de Hb, sólo 

mostraba, de  manera poco precisa, que una transfusión con umbral restrictivo no influía 

en la capacidad para el alta o la deambulación.   

Por otro lado, no sólo la anemia se relaciona con la capacidad de esfuerzo sino también 

la ferropenia puede estar implicado en este aspecto. Como ya ha sido ampliamente 

estudiado, el hierro no solo es parte fundamental de la Hb sino también de la 
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mioglobina. Por ello, los pacientes ferropénicos, aún sin anemia, pueden experimentar 

fatiga y dificultad para concentrarse. En un estudio reciente de Favrat B y cols. (81) en 

mujeres pre-menopaúsica con fatiga y deficiencia de hierro pero hemoglobina normal o 

limítrofe (≥ 11.5 g / dl), demostraron que la administración de una única dosis de 1000 

mg de hierro carboximaltosa mejoraba la fatiga, calidad de vida y la función cognitiva 

comparada con el grupo placebo. 

Como hemos comentado anteriormente, la pérdida de sangre supone también una 

cuantiosa pérdida de hierro y es importante remarcar que más de la mitad de los 

pacientes de nuestro estudio, aunque no estaban anémicos en la visita preoperatoria, 

tenían bajos niveles de hierro. Sabemos que cada ng/dl de ferritina equivale a 8-10 mg 

de hierro almacenado por lo que, para recuperarse de la anemia postoperatoria con las 

reservas de hierro almacenado, se necesita una ferritina superior a 60 ng/dl para no 

agotar las reservas. Ésta es, presumiblemente, la razón principal de por qué el subgrupo 

de pacientes con niveles de ferritina inferiores a 100 ng/dl mostró una respuesta 

significativamente mejor con hierro intravenoso. En nuestro trabajo, estos pacientes  

presentaron un incremento significativo de la Hb postoperatoria de casi 2 puntos, en el 

grupo tratado con HCM, comparado con un incremento de sólo 1 punto en los tratados 

con hierro oral. Los pacientes con déficit de hierro que desarrollaron una anemia 

postoperatoria grave (niveles de hemoglobina por debajo de 10 g / dl a las 24h)  

obtuvieron un mayor beneficio del tratamiento con HCM, consiguiendo un incremento 

de la Hb a los 30 días significativamente superior (2.4 g/dl).  Sin embargo, el número de 

pacientes de este subgrupo es bastante bajo, probablemente debido a la implementación 

del programa de ahorro de sangre para las artroplastias de cadera y rodilla en nuestro 

hospital. Por ello suponemos que en centros donde no se optimiza preoperatoriamente 

los pacientes intervenidos de PTR, la administración de hierro endovenoso  no solo 
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puede reducir de manera eficaz la transfusión, sino que también pueden mejorar de 

manera significativa y precoz la anemia postoperatoria. 

Cuando valoramos la relación entre el tratamiento de la anemia postoperatoria con 

HCM y la capacidad de esfuerzo, encontramos que las puntuaciones del test de calidad 

de vida no cambiaron entre el período pre y postoperatorio, ni fueron distintas entre los 

grupos de tratamiento (HCM vs HO), al ser analizadas de manera global. Sólo 

encontramos diferencias significativas en las categorías del EQol-5D para "actividades 

habituales" y  "ansiedad/depresión" en el subgrupo de pacientes con ferritinas  

preoperatorias < 100 ng/ml tratados con HCM frente al HO, en el postoperatorio. Esto 

demuestra que cuando más necesario es el tratamiento, anemia severa y ferropenia, no 

sólo se consigue mejor respuesta al hierro sino que esta puede incidir de manera más 

clara en la rehabilitación. 

Escogimos el Test de la marcha a los 6 minutos de acuerdo con la bibliografía 

consultada, como test más adecuado para evaluar  la posible influencia del HCM en el 

rendimiento físico en  respuesta a la mejora de la anemia postoperatoria. Sin embargo, 

nos encontramos con una mala tolerancia a la prueba, no solo en el preoperatorio, sino 

también en el postoperatorio a los 30 días, donde el dolor en este tipo de cirugía fue el 

principal factor limitante de la distancia a caminar.  Quizá la realización del test  más 

alejado de la cirugía nos hubiera proporcionado mejor rendimiento. Por lo tanto, el 

estudio del test de la marcha a los 6 minutos no resultó ser una buena medida del 

rendimiento físico (performance) en relación al tratamiento de la anemia postoperatoria 

para este tipo de cirugía. 

Una ventaja del tratamiento con hierro endovenoso frente al hierro oral es que nos 

permite corregir la anemia por déficit funcional de hierro que se produce en los 

procesos inflamatorios, ya que se une directamente a la transferrina hasta la médula 

80



Eficacia del hierro endovenoso en la anemia postoperatoria de la prótesis total de rodilla [ESCRIBA	
  EL	
  TÍTULO	
  DEL	
  DOCUMENTO]	
   6

6  

 81 

ósea. El hierro endovenoso, especialmente las moléculas de alto peso molecular como el 

HCM, se caracterizan por poder dar altas dosis en una sola administración con una muy 

buena tolerancia clínica (36) y bajo riesgo de reacción por hierro libre.  Por ello, el 

hierro carboximaltosa pensamos que era una buena opción para la corrección rápida de 

la anemia secundaria al sangrado agudo en el contexto del estado inflamatorio del 

postoperatorio inmediato de la cirugía de prótesis total de rodilla. Este estudio mostró 

una mejor capacidad del  HCM para la corrección de la ferropenia en comparación con 

el hierro oral, ya que una mayor proporción de pacientes presentaban valores de 

saturación de transferrina normales a los 30 días del postoperatorio. 

Otro beneficio adicional posible está en la relación de la ferropenia con la competencia 

inmunológica. Izuel Rami M y cols. (82) realizaron un estudio prospectivo en cirugía de 

cadera (fractura de fémur) donde incluyeron a 300 pacientes y estudiaron los factores de 

riesgo de presentar infección nosocomial. Demostraron que un 26% de los pacientes 

presentaron infección nosocomial (principalmente infección urinaria), siendo mayor el 

riesgo en pacientes con anemia y ferropenia y en aquellos que a los que se les había 

realizado una transfusión.  Por ello la corrección de ferropenia con hierro endovenoso 

nos puede ayudar a corregir la anemia, evitar el riesgo de infección nosocomial y 

disminuir los requerimientos transfusionales (20). 

El tratamiento postoperatorio con hierro endovenoso fue bien tolerado y los escasos 

eventos adversos recogidos, estuvieron relacionados más con el procedimiento 

quirúrgico o las comorbilidades de los pacientes, que con el tratamiento con hierro. 

Debemos remarcar que dichos eventos adversos (Tabla IX) se registraron 

sistemáticamente sólo durante la fase de hospitalización, es decir, antes de la iniciación 

del tratamiento con hierro oral. Esto es una limitación de nuestro estudio, ya que desde 

el alta hasta la visita de rehabilitación el día 30 (cierre del ensayo clínico) se recogieron 
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sólo los eventos referidos  espontáneamente por los pacientes en las visitas al 

traumatólogo y rehabilitador, y las alteraciones de la herida. Las  posibles molestias 

gastrointestinales relacionadas con el tratamiento con hierro oral no se interrogaron ni 

se registraron sistemáticamente. Se sabe que la incidencia de intolerancia 

gastrointestinal es superior al 20-30% (83) y presumiblemente este factor hubiera 

desequilibrado la prevalencia de efectos adversos entre grupos. 

La ausencia de reacciones alérgicas en el grupo hierro carboximaltosa confirma la baja 

inmunogenicidad de los preparados de hierro sin dextrano (84, 85).  

Destacamos que en el grupo tratado con hierro carboximaltosa endovenoso  observamos 

una mayor tendencia a infecciones nosocomiales leves, aunque no de manera 

significativa respecto al grupo control. Sin embargo, en el subgrupo con niveles 

preoperatorios de ferritina bajo no hubo ningún caso de infección. Creemos que 

debemos de ser cautos con una administración sistemática de hierro endovenoso en el 

postoperatorio cuando la indicación no es la recomendada en ficha técnica (anemia y/o 

ferropenia) porque podríamos, presumiblemente, aumentar el riesgo de infección. 

En resumen: 

-Los pacientes sometidos a artroplastia total de rodilla, a pesar de operarse en un centro 

con un programa de ahorro de sangre bien implementado que corrige o previene la 

mayoría de los casos de anemia preoperatoria, tienen un alto riesgo de desarrollar 

anemia postoperatoria (75.8%).  

- El tratamiento con hierro carboximaltosa postoperatorio corrige con más eficacia la 

anemia postoperatoria y la ferropenia, que el tratamiento con hierro oral, aunque con 

escasa incidencia en el rendimiento físico y en la calidad de vida 

- Los pacientes con bajas reservas de hierro antes de la cirugía y / o con anemia 

postoperatoria significativa (Hb<10g/dl) el día después de la cirugía, obtienen mayor 
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beneficio del tratamiento con hierro endovenoso que con hierro oral, la administración 

endovenosa de hierro sí  mejora la calidad de vida.  
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Los resultados de nuestro estudio confirman que el hierro endovenoso en el 

postoperatorio de la cirugía ortopédica puede acelerar la corrección de la anemia 

postoperatoria, en especial en aquellos centros que tienen un programa de 

optimización de la anemia preoperatoria. Este trabajo nos muestra que la 

subpoblación de pacientes con bajos depósitos de hierro o anemia más severa 

son los que puede beneficiarse realmente del tratamiento con una dosis de hierro 

endovenoso carboximaltosa postoperatoria y no sólo mejorar la anemia de 

manera más precoz sino conseguir incidir en la calidad de vida. 
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- Todos los pacientes entraron en un programa de ahorro de sangre con 

optimización de la anemia preoperatoria, por lo que ninguno de ellos presentó 

anemia previa a la cirugía. Esta es la razón por la que nuestros resultados no son 

tan demostrativos comparados con otros estudios sin optimización preoperatoria, 

ya que la población que se puede beneficiar más del hierro endovenoso es 

mucho menor. 

- El test de la marcha (6MWT) en pacientes con dolor tanto previo a la 

artroplastia como tras la cirugía, no resulta útil para discriminar la mejora de la 

capacidad de esfuerzo. 

- Los eventos adversos recogidos desde el alta hasta la visita de rehabilitación el 

día 30 (cierre del ensayo clínico) fueron sólo los referidos  espontáneamente por 

los pacientes en las visitas al traumatólogo y rehabilitador. Las posibles 

molestias gastrointestinales relacionadas con el tratamiento con hierro oral no se 

interrogaron ni se registraron sistemáticamente.  
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9.1 Conclusiones sobre la hipótesis del trabajo o conclusión principal. 

• El hierro endovenoso carboximaltosa en una sola administración a las 24 horas 

de la cirugía corrige mejor la anemia postoperatoria que el tratamiento con 

hierro oral. 

9.2 Conclusiones sobre el objetivo principal  

• El tratamiento postoperatorio con hierro endovenoso carboximaltosa corrige la 

anemia postoperatoria en pacientes operados de prótesis total de rodilla 

unilateral.  

9.3 Conclusiones sobre los objetivos secundarios 

• El tratamiento postoperatorio con hierro carboximaltosa  no influye en  la 

rehabilitación de las artroplastias de rodilla. 

• El tratamiento postoperatorio con hierro carboximaltosa mejora únicamente las 

puntuaciones para "actividades habituales" y "ansiedad/depresión"  en los 

pacientes que presentan ferropenia preoperatoria; y para “actividades habituales” 

en pacientes con anemia grave en el postoperatorio. 

• El hierro carboximaltosa resulta ser un tratamiento seguro ya que ningún 

paciente presentó efectos adversos importantes atribuibles al fármaco. 
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11.1 Hoja de información al paciente 

HOJA DE INFORMACIÓN AL PACIENTE 

TÍTULO DEL ESTUDIO: 

EFICACIA DEL HIERRO INTRAVENOSO CARBOXIMALTOSA PARA 

LA CORRECCIÓN DE LA ANEMIA POSTOPERATORIA EN PACIENTES 

DE PROTESIS DE RODILLA  

 

Nos gustaría que considerara su participación en este estudio prospectivo. Por favor, 

lea atentamente la siguiente información y tómese el tiempo necesario para decidir 

si desea o no participar. Gracias de antemano por la lectura de este documento. 

La anemia postoperatoria principalmente es secundaria al sangrado de la cirugía y 

esta anemia puede que condicione su rehabilitación y su incorporación a su 

actividad habitual. El tratamiento con transfusión de sangre se reserva a los casos 

estrictamente necesarios debido a los riesgos de la misma. En los pacientes estables 

el hierro es el tratamiento de elección, sobre todo cuando la causa de la anemia es el 

déficit de hierro o el sangrado. Sin embargo se ha visto que la administración del 

hierro con pastillas no es eficaz la primera semana del postoperatorio, porque existe 

un bloqueo de su absorción ocasionado por la inflamación. En los últimos años se 

ha demostrado que el tratamiento con hierro endovenoso mejora eficazmente la 

anemia en los pacientes con intolerancia al hierro oral, mala absorción, sangrado 

persistente, o cuando se dispone de poco tiempo para la mejora de la anemia.  

El Ministerio de Sanidad y Consumo, a través de la Agencia Española del 

Medicamento, acaba de autorizar la comercialización del hierro carboximaltosa  
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(Ferinject ®)  para el tratamiento de la anemia por déficit de hierro. La ventaja de 

este nuevo preparado es que se puede administrar la totalidad de la dosis requerida 

en una o dos administraciones, lo que supone una mayor comodidad para usted, ya 

que le evita varios pinchazos. En Europa se han realizado numerosos trabajos que 

demuestran la eficacia y seguridad de este nuevo preparado en pacientes con 

enfermedad digestiva crónica, insuficientes renales y cesáreas.  

Nuestro objetivo es demostrar que el tratamiento con hierro endovenoso resulta 

eficaz para el tratamiento de la anemia postoperatoria por sangrado en los pacientes 

operados de prótesis de rodilla. También que se consigue una mejora más rápida de 

la anemia que facilita una recuperación más precoz y facilita la rehabilitación, así 

como su pronta incorporación a su vida habitual. 

Debe saber, que para valorar el tratamiento durante el estudio, se realizarán los 

mismos análisis que realizamos a los pacientes con otros tratamientos de la anemia 

postoperatoria y la misma monitorización. Dispondrá de un teléfono de contacto 

para que pueda comunicar cualquier incidente.  

Su participación es voluntaria, y podrá abandonar el estudio sin necesidad de dar 

explicaciones. La información obtenida será utilizada con fines científicos. Todos 

los datos serán considerados confidenciales y sólo su médico conocerá su identidad, 

no pudiéndose divulgar dichos datos fuera de estudio. 

Todos los datos recogidos en este proyecto serán registrados de forma anónima, 

siguiendo estrictamente las leyes y normas de protección de datos en vigor (Ley 

41/2002 de 14 de noviembre; Ley 15/1999 de 13 de diciembre).  

Con el fin de proteger la confidencialidad de la información personal de los 

participantes se han tomado las siguientes medidas: 

114
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o Todos los datos que puedan identificar al participante se mantendrán 

separados del resto de la información recogida en los diferentes 

cuestionarios del estudio. 

o Cada caso del estudio contará con un número de identificación que será el 

que figure en las bases de datos. El análisis de la información se hará 

siempre de forma agregada y nunca individual.  

o Todos los investigadores implicados en el proyecto se comprometen a 

cumplir las normas necesarias para preservar la confidencialidad de la 

información facilitada por los participantes. 

o Los datos personales se desvincularán permanentemente de los datos clínicos 

y de los datos de las evaluaciones con el fin de proteger la identidad de los 

participantes (método de anonimización de los datos). 

o La  base de datos del proyecto estará protegida electrónicamente con códigos 

que limiten el acceso únicamente a las personas designadas por AWGE 

(investigadores del proyecto). 
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11.2 Consentimiento informado 

TÍTULO DEL ESTUDIO: EFICACIA DEL HIERRO INTRAVENOSO 

CARBOXIMALTOSA PARA LA CORRECCIÓN DE LA ANEMIA 

POSTOPERATORIA EN PACIENTES DE PROTESIS DE RODILLA  

Nombre del médico: Dr…………………………………………………………. 

Fecha:  ………………………… Firma:  ……………………………………… 

1. Confirmo que he leído la hoja informativa del estudio con fecha ……/……/….. 

Se me ha entregado una copia firmada y fechada de este formulario de 

consentimiento y la hoja de información para el paciente. Se me ha concedido 

tiempo y la oportunidad de formular preguntas sobre el estudio y todas ellas han 

quedado contestadas.  

2. Comprendo que mi participación es voluntaria y que soy libre de retirar el 

consentimiento en cualquier momento, sin necesidad de ofrecer ninguna razón y 

sin que ello afecte a mis derechos legales ni a mi tratamiento médico en el 

futuro.  

3. Soy consciente de que, al participar en el estudio, se recogerán y procesarán 

datos personales confidenciales. Se me ha informado con detalle de los motivos 

por los que se recogen y procesan estos datos y de quién tendrá acceso a estos 

datos y se me ha explicado que tengo derecho acceder a esta información y a 

rectificarla. 

4. Comprendo que mis ficheros médicos podrán ser revisados por las personas 

designadas por AWGE (Anemia Working Group España), si ello es importante 

para la investigación. Concedo permiso a estas personas para acceder a estos 

ficheros 

5. Accedo a participar en el estudio mencionado y  autorizo la recogida y 

procesamiento de mis datos personales.  

 

Nombre del paciente                Fecha                         Firma                                      
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11.3 Test de calidad de vida EUROQol 5D                 

Nº PACIENTE:………………………….FECHA:……………………………… 

PRE (ANTES IQ)…………………….� POST (ALOS 30 DÍAS DE IQ)……..� 

 

Marque con una cruz la respuesta de cada apartado que mejor describa su estado de 

salud HOY 

Movilidad 

No tengo problemas de salud para caminar……………………………….� 

Tengo algunos problemas para caminar…………………………………..� 

Tengo que estar en la cama……………………………………………….� 

Cuidado Personal 

No tengo problemas con el cuidado persona..……………………………..� 

Tengo algunos problemas para lavarme o vestirme…………………….....� 

Soy incapaz de lavarme o vestirme………………………………………..� 

Actividades cotidianas  

(Trabajar, estudiar, hacer las tareas domésticas, actividades familiares o durante el 

tiempo libre) 

No tengo problemas para realizar mis actividades cotidianas ..…………..� 

Tengo algunos problemas para realizar mis actividades cotidianas ...……� 

Soy incapaz de realizar mis actividades cotidianas ………………………� 

Dolor/Malestar 

No tengo dolor ni malestar.………………………………………………..� 

Tengo moderado dolor o malestar..…….………………………………….� 

Tengo mucho dolor o malestar..…………………………………………...� 

Ansiedad/Depresión  

No estoy ansioso ni deprimido.……………………………………………� 

Estoy moderadamente ansioso o deprimido.………………………………� 
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11.4 Escala Visual Analógica del EuroQol 5D. 

Para ayudar a la gente a describir lo bueno o malo que es su estado de salud hemos 

dibujado una escala parecida a un termómetro en el cual se marca con un 100 el mejor 

estado de salud que pueda imaginarse y con un 0 el peor estado de salud que pueda 

imaginarse 

Nos gustaría que nos indicara en esta escala, en su opinión, lo bueno o malo que es su 

estado de salud en el día de HOY.  

Por favor, dibuje una línea vertical  ¨ hasta el punto de la escala que en su opinión 

indique lo bueno o malo que es su estado de salud en el día de HOY. 

 

 

 

    

 

 

 

 

 

 

 

  

     0                  100 

     

 

 

  

Estado de Salud HOY 

El mejor estado de 

salud imaginable 

 

El peor estado de salud 

imaginable 
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11.5 Protocolo de optimización de la anemia preoperatoria del Parc de Salut Mar 

Todos los pacientes que presentaron anemia preoperatoria fueron tratados para obtener 

una  hemoglobina  > 13 g/dl previo a la cirugía, según el protocolo incluido como parte 

del programa de ahorro de sangre (Fig. 11).  

Para el tratamiento de la anemia preoperatoria es necesario la detección, evaluación y 

tratamiento con un tiempo de antelación suficiente, lo que requiere programar la visita 

con el paciente al menos un mes antes de la cirugía (64, 65). En la visita preoperatoria  

además de la evaluación clínica del paciente, se realiza una analítica que incluye 

parámetros del metabolismo del hierro y la Proteína C Reactiva (PCR). Los pacientes 

anémicos con niveles de ferritina baja (<30 ng/ml) son considerados afectos de Anemia 

por Déficit de Hierro (ADH) e iniciamos el tratamiento con hierro endovenoso. En estos 

casos valoramos la posibilidad de descartar patología gastrointestinal mediante 

derivación al servicio de digestología. Si antes de la cirugía no alcanzamos el nivel de 

hemoglobina (Hb) necesario (13 g/dl) el paciente puede recibir alguna dosis de 

eritropoyetina (EPO) alfa de rescate (Binocrit® 40000 UI/1ml, Epoetina alfa, Sandoz). 

En caso de anemia con ferritina normal entre 30-100 ng/ml pero con PCR aumentada 

consideramos que se trata también de ADH, ya que la ferritina es un reactante de fase 

aguda y normalmente esta falsamente normalizada. Cuando la ferritina y la PCR son 

altas lo consideramos Anemia de Proceso Crónico (APC) y realizamos un tratamiento 

mixto con hierro endovenoso y eritropoyetina. En el caso de que la ferritina y PCR 

fuesen normales, se valora la función renal, los niveles de vitamina B12 y Ac fólico o 

las otras series hematopoyéticas para descartar otras causas de anemia como la renal, la 

megaloblástica o el síndrome mielodisplásico. En este grupo se incluyen también la 

Anemia del Anciano o Sin Causa Aparente donde el tratamiento es generalmente EPO 

con hierro oral. En caso de falta de tiempo, intolerancia o dificultad de absorción del 



Eficacia del hierro endovenoso en la anemia postoperatoria de la prótesis total de rodilla [ESCRIBA	
  EL	
  TÍTULO	
  DEL	
  DOCUMENTO]	
   9

5  

  

hierro oral o escasa respuesta a la EPO también pueden recibir una dosis de hierro 

endovenoso. 

 

  

 

PCR Proteina C Reactiva; Vit B12
 Vitamina B12;Ac Folico Ácido Fólico; EV Endovenoso; Hb 

Hemoglobina   

Figura 11. Algoritmo de tratamiento de la anemia preoperatoria del Parc de Salut Mar 
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11.6 Ficha técnica del Ferinject ® 
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11.7 Ficha técnica del Ferbisol ®
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11.8 Hoja de recogida de datos preoperatorios on line  

11.8.1 Datos demográficos 

 

 

11.8.2 Antecedentes patológicos. Analítica preoperatoria 

 

 

Base de datos on line de Anemia Working Group España (AWGE). www.awge.es 
  



Eficacia del hierro endovenoso en la anemia postoperatoria de la prótesis total de rodilla [ESCRIBA	
  EL	
  TÍTULO	
  DEL	
  DOCUMENTO]	
   1

0

9 

 

  

11.9 Hoja de recogida de parámetros postoperatorios 

11.9.1 Parámetros analíticos 

 

11.9.2 Seguimiento postoperatorio 

 

Base de datos on line de Anemia Working Group España (AWGE). www.awge.es 
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11.10 Coeficientes para el cálculo de la tarifa social de valores para el EuroQol-

5D en España.  

 

 

Parámetros Coeficiente 

Constante 0,1502 

Movilidad 0,0897 

Cuidado personal 0,1012 

Actividades cotidianas 0,0551 

Dolor/malestar 0,0596 

Ansiedad/depresión  0,0512 

N3 0,2119 

(73) 
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11.11 Test de Barthel 

COMER: 
(10) Independiente. Capaz de comer por sí solo y en un tiempo 

razonable. La comida puede ser cocinada y servida por otra 
persona. 

(5) Necesita ayuda. Para cortar la carne o el pan, extender la mantequilla, 
etc., pero es capaz de comer solo. 

(0) Dependiente. Necesita ser alimentado por otra persona. 
 
LAVARSE (BAÑARSE): 

(5) Independiente. Capaz de lavarse entero. Incluye entrar y salir del baño. 
Puede realizarlo todo sin estar una persona presente. 

(0) Dependiente. Necesita alguna ayuda o supervisión. 
 
VESTIRSE: 

(10) Independiente. Capaz de ponerse y quitarse la ropa sin ayuda. 
(5) Necesita ayuda. Realiza solo al menos la mitad de las tareas en un 

tiempo razonable. 
(0) Dependiente. 

 
ARREGLARSE: 

(5) Independiente. Realiza todas las actividades personales sin ninguna 
ayuda. Los complementos necesarios pueden ser provistos por otra 
persona. 

(0) Dependiente. Necesita alguna ayuda. 
 
DEPOSICIÓN: 

(10) Continente. Ningún episodio de incontinencia. 
(5) Accidente ocasional. Menos de una vez por semana o necesita ayuda 

para enemas y supositorios. 
(0) Incontinente. 

 
MICCIÓN (  Valorar la semana previa): 

(10) Continente. Ningún episodio de incontinencia. Capaz de usar cualquier 
dispositivo por sí solo. 

(5) Accidente ocasional. Máximo un episodio de incontinencia en 24 horas. 
Incluye necesitar ayuda en la manipulación de sondas y otros 
dispositivos. 

(0) Incontinente. 
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USAR EL RETRETE: 
(10) Independiente. Entra y sale solo y no necesita ningún tipo de ayuda por 

parte de otra persona. 
(5) Necesita ayuda. Capaz de manejarse con pequeña ayuda: es capaz de 

usar el cuarto de baño. Puede limpiarse solo. 
(0) Dependiente. Incapaz de manejarse sin ayuda mayor. 

 
TRASLADO AL SILLÓN/CAMA: 

(15) Independiente. No precisa ayuda. 
(10) Mínima ayuda. Incluye supervisión verbal o pequeña ayuda física. 
(5) Gran ayuda. Precisa la ayuda de una persona fuerte o entrenada. 
(0) Dependiente. Necesita grúa o alzamiento por dos personas. Incapaz de 

permanecer sentado. 
 
DEAMBULACIÓN: 

(15) Independiente. Puede andar 50 m, o su equivalente en casa, sin ayuda o 
supervisión de otra persona. Puede usar ayudas instrumentales (bastón, 
muleta), excepto andador. Si utiliza prótesis, debe ser capaz de ponérsela 
y quitársela solo. 

(10) Necesita ayuda. Necesita supervisión o una pequeña ayuda física por 
parte de otra persona. Precisa utilizar andador. 

(5) Independiente. (En silla de ruedas) en 50 m. No requiere ayuda o 
supervisión. 

(0) Dependiente. 
 

SUBIR / BAJAR ESCALERAS: 

(10) Independiente. Capaz de subir y bajar un piso sin la ayuda ni supervisión 
de otra persona. 

(5) Necesita ayuda. Precisa ayuda o supervisión. 
(0) Dependiente. Incapaz de salvar escalones. 
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11.12 Formulario de notificación de reacción adversa grave. 
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11.12.1 Instrucciones Generales 

1. Este formulario se utilizará solamente para comunicar las sospechas de reacciones 

adversas (RA) graves  e inesperadas que ocurran con medicamentos en investigación. 

2. Las sospechas de RA mortales o que entrañen riesgo vital (aquellas que de no haber 

mediado una intervención terapéutica inmediata hubieran supuesto la muerte del 

paciente) se comunicarán en el plazo máximo de 7 días naturales; si no se dispusiera de 

toda la información, ésta podrá completarse en el plazo adicional de 8 días. Las demás 

sospechas de RA graves e inesperadas se comunicarán en el plazo máximo de 15 días. 

3. Cuando el espacio disponible sea insuficiente, se añadirá una hoja de información 

adicional, correctamente identificada con el nombre del promotor y el número asignado 

a la notificación. En dicha información podrá hacerse constar la evaluación de la 

causalidad realizada por el técnico que informa. 

11.12.2 Instrucciones Específicas 

1. El código de protocolo es el asignado por el promotor para identificar el ensayo. El 

número de notificación del promotor es el que éste utiliza para su archivo. Cuando se 

trate de información de seguimiento se utilizará el mismo número o bien, si se modifica, 

se indicará el número de la notificación inicial. Se dejará sin rellenar el espacio “Nº de 

notificación” que aparece sombreado. 

2. La edad se pondrá en años, meses, semanas o días según convenga, pero siempre 

indicándolo. Si no se conoce con precisión la edad debe referirse, al menos, el grupo de 

edad al que pertenece (p. ej.: lactante, niño, adolescente, adulto, anciano). 

3. Se describirá la reacción adversa de forma completa, indicando la fecha de 

finalización de la misma e incluyendo los resultados de las exploraciones 

complementarias o pruebas de laboratorio que se consideren de interés. A esta 
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notificación podrán acompañarse cuantos informes se estimen convenientes para la 

adecuada interpretación del cuadro clínico sospechoso de ser  una reacción adversa. 

4.  Las categorías no son mutuamente excluyentes. La asistencia en un Servicio de 

Urgencias de un Hospital inferior a 24 horas, no se considerará hospitalización. 

5. Los medicamentos en investigación se identificarán a ser posible por su nombre 

genérico (DOE o DCI), indicando cuando esté disponible el nombre comercial, o en su 

defecto, por el nombre propuesto o código de laboratorio para el producto.  

6. En caso de que la administración no sea diaria se intentará describirla con alguna de 

las siguientes posibilidades: cíclica, semanal, mensual, anual o número de veces que se 

ha utilizado (poniendo en este caso la dosis de cada toma, no la total). 

7. Se hará  constar el proceso patológico del paciente al que va destinado el producto en 

investigación, o bien “voluntario sano” en caso de tratarse de tal. 

8. Se hará constar la duración del tratamiento hasta el inicio de la reacción adversa. 

9. Se indicará explícitamente si no se han tomado fármacos concomitantes. En el caso 

de considerar sospechoso alguno o algunos de los fármacos concomitantes se marcarán 

con un asterisco (por ejemplo: AMOXICILINA). Se excluirán los medicamentos 

utilizados para tratar la reacción adversa. 
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