DIRETRIZES

3. Reposicao de ferro no tratamento da anemia

Iron supplementation in anemia treatment

RecomEenDpAcAO 3.1

Pacientes com DRC estagios 1 e 2
deverdo receber suplementacdo de ferro
para manter os niveis de ferritina sérica
e saturacao de transferrina dentro dos
valores da populacdo geral (Opinido).

RecomENDACAO 3.2

Pacientes com DRC estagios 3,4 e SND
deverdo receber suplementacdo de ferro
para manter os niveis de ferritina séri-
ca maior que 100 ng/mL e saturagdo de
transferrina maior que 20% (Opinido);

RecomenpacAo 3.3

Pacientes com DRC em estdgio 5 dialitico
deverio receber suplementacio de ferro pa-
ra manter os niveis de ferritina sérica maior
que 200 ng/mL e saturacdo de transferrina
maior que 20% (Opinido).

RecomEenDpAcAO 3.4

A interrupcio da administracio de ferro
devera ser considerada quando a ferritina
sérica for maior que 500 ng/mL e a saturagao
de transferrina maior que 30% (Opinido).

RecomenDpAcAo 3.5

A administragio de ferro deverd ser
interrompida quando a ferritina sérica for
maior que 800 ng/mL ou a saturagdo de
transferrina maior que 50% (Opinido).

RecomENDACAO 3.6

Pacientes que apresentem resisténcia a agao
dos AEE com ferritina maior que 500 ng/mL
e saturacao de transferrina menor que 20%,
caracterizando  deficiéncia funcional de

ferro, poderdo receber suplementagio de
ferro intravenoso em doses pequenas e fra-
cionadas (Evidéncia B).

RecomenDpAcAO 3.7

Os pacientes com DRC em estagios 1 e 2
com ferritina e saturacio de transferrina
abaixo dos valores da normalidade pode-
rdo receber inicialmente suplementagio
de ferro por via oral (Opinido).

RecomMENDACAO 3.8

Em pacientes com DRC em estagios 3 a §
ndo dialiticos ou em didlise peritoneal, com
ferritina menor que 100 ng/mL e saturagdo
de transferrina menor que 20%, a reposi-
¢do de ferro podera ser realizada inicial-
mente por via oral. Porém, nos pacientes
em uso de AEE ou naqueles nos quais é
necessdria uma eleva¢io mais acentuada
da concentracdo da hemoglobina, a reposi-
¢do devera ser feita preferencialmente por
via intravenosa (Evidéncia B).

RecomenpAacAo 3.9

Pacientes com DRC em programa de
hemodidlise deverdo receber suplementagio
de ferro para manuten¢io dos estoques de
ferro por via intravenosa (Evidéncia A).

RecomenpAacAo 3.10

A administracdo intravenosa de ferro de-
vera ser feita sob supervisdo médica e em
ambiente adequado pela possibilidade de
reacOes adversas (Opinido).

RecomenpAacAo 3.11

A infusdo intravenosa de ferro devera ser
feita na diluicio adequada, exclusivamente
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em solugio fisioldgica 0,9%, e em velocidade tanto
mais lenta quanto maior a dose administrada por apli-
cacio (Evidéncia C).

RecomENnDAcAO 3.12

A administracdo de ferro intravenoso devera ser evitada
em pacientes com infecgio sistémica ativa (Evidéncia C).

JUSTIFICATIVA

O objetivo da reposicdo de ferro é protelar o inicio de
AEE nos pacientes que ainda ndo estdo usando AEE e
reduzir a dose de AEE nos pacientes em uso de AEE.
As evidéncias que suportam um nivel de ferritina
superior a 200 ng/mL sdo baseadas em dois estudos
randomizados,!? 0s quais mostram menor necessidade
de AEE nos pacientes com nivel mais elevado de
ferritina. Nesse sentido, outros estudos mostraram que
a administracdo intravenosa de ferro para pacientes
com ferritina maior que 100 ng/mL foi acompanhada
de aumento do nivel de hemoglobina e/ou redu¢do na
dose de AEE.>* Porém, nenhum destes estudos ava-
liou a questio da seguranca. Desse modo, a opcao
por um valor minimo de 200 ng/mL talvez ndo seja
o valor minimo mais eficaz; entretanto, reflete uma
preocupagio com a seguranca do paciente.
Normalmente, a administracdo de ferro intravenoso
nos pacientes com niveis de ferritina e satura¢io de
transferrina menores que os valores minimos (ferritina
menor que 100 ng/mL em DRC ndo dialitica e didlise
peritoneal e menor que 200 mg/dL em HD e saturacio
de transferrina menor que 20%) é feita com a prescricao
de 1 g de ferro, distribuida em cinco a dez infusdes, du-
rante sessdes consecutivas de hemodidlise. Para pacien-
tes em tratamento conservador ou em didlise peritoneal,
a reposicio poderd ser feita em intervalos semanais,
quinzenais ou mensais na dose de 100 a 200 mg/apli-
cagio, de acordo com as facilidades locais (Tabela 1).
A dose de ferro necessdria para manutencio dos esto-
ques de ferro em HD ¢é de 22 a 65 mg/semana, que cor-
responde as perdas de ferro no periodo.”” Doses maiores
estdo associadas com elevacdo progressiva do nivel de

TaABELA 1 DILUICAO E VELOCIDADE DE INFUSAO PARA
ADMINISTRAGAO DE SACARATO DE HIDROXIDO
FERRICO
Dose de ferro (mg) 100 200
Soro fisioldgico 0,9% (mL) 100 250
Tempo minimo de infuséo (min) 30 60
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ferritina.’* Na prética, para pacientes em hemodidlise,
uma dose de 40-50 mg/semana é suficiente e segura para
manter os estoques de ferro. Essa dose podera ser admi-
nistrada em intervalos semanais, quinzenais ou mensais,
de acordo com as facilidades locais. Para pacientes com
DRC em tratamento conservador ou em dialise perito-
neal, as necessidades para manter os estoques de ferro
sdo menores e a administracdo de ferro por via oral po-
dera ser utilizada, evitando-se os inconvenientes e riscos
da infusdo intravenosa e preservando o leito vascular do
paciente para futura confeccio de acesso vascular para
hemodialise. Entretanto, se a administra¢o intravenosa
for necessaria, ela podera ser quinzenal, mensal, bimestral
ou trimestral e programada para os dias de retorno do
paciente para consulta médica (Opinido).

Ap6s correcdo da deficiéncia absoluta de ferro, os
pacientes em HD que necessitem dose cumulativa de fer-
ro maior que 50 mg/semana para manter os estoques de
ferro deverdo ser avaliados para possiveis perdas de san-
gue ou presenca de inflamacio ou infec¢do (Opinido).

A seguranca da reposicdo de ferro em pacientes
com niveis de saturacdo de transferrina acima de
30% nao esta estabelecida. Além disso, ndo existem
evidéncias de que isto estaria associado com nivel
de hemoglobina mais elevado ou com uso de doses
menores de AEE. Por outro lado, nao existem estudos
randomizados e controlados comparando niveis
séricos de ferritina acima ou abaixo de 500 ng/mL.
Pacientes com DRC e nivel de ferritina acima de 500
ng/mL apresentam depdsitos de ferro nas bidpsias de
medula,'’ sugerindo que niveis mais elevados de ferri-
tina nio sao necessarios. Dessa maneira, as evidéncias
sugerem que saturacdo de transferrina até 30% e nivel
de ferritina até 500 ng/mL sdo limites seguros no ma-
nejo do metabolismo do ferro do paciente com DRC.

Na condigdo de deficiéncia funcional de ferro, isto
é, ferritina sérica maior que 500 ng/mL e saturagio
de transferrina menor que 20%, o estudo DRIVE!
mostrou que a administragdo intravenosa de ferro
foi associada a maior incremento da hemoglobina.
Portanto, nestes pacientes, a infusdo de ferro poderd
ser utilizada mesmo na presenca de nivel de ferriti-
na maior que 500 ng/mL. Entretanto, isso deve ser
feito com cautela, pois, nesse estudo, nio se ava-
liaram os depdsitos teciduais de ferro. Embora nio
existam estudos que analisem a melhor maneira de
administrar ferro para pacientes com deficiéncia fun-
cional, o racional sugere que as doses sejam pequenas
e distribuidas em intervalos regulares (Tabela 2).
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TABELA 2 DoSE DE SACARATO DE HIDROXIDO FERRICO PARA USO INTRAVENOSO EM PACIENTES EM HEMODIALISE
Saturacao
transferrina (%) <20 2030 >30 <20
Ferritina (ng/mL) < 200 200-500 > 500 > 500
100 mg em 10 sessdes 40-50 mg/semana ou Considerar

Dose

ou 200 mg em 5 sessdes 100 mg/quinzenal ou 200 mg/més  Suspender

40-50 mg/semana

Virios estudos randomizados e controlados anali-
saram a questao da via de administracdo de ferro em
pacientes em hemodidlise e em tratamento conserva-
dor.*'>1® Nos pacientes em programa de hemodialise,
a resposta a administragdo intravenosa foi superior a
administracdo oral. Nos pacientes com DRC em tra-
tamento conservador, trés de cinco estudos'#!”'$ mos-
traram a superioridade do ferro administrado por via
intravenosa. Para pacientes em didlise peritoneal, um
pequeno estudo envolvendo 28 pacientes mostrou be-
neficio do ferro administrado por via intravenosa.'

Nos pacientes com deficiéncia absoluta de fer-
ro, a reposi¢do deverd ser feita por via intravenosa.
Por outro lado, para manutencdo dos estoques, a
administracdo devera ser feita por via intravenosa nos
pacientes em HD, mas, para pacientes em tratamento
conservador ou em didlise peritoneal, a via oral po-
dera ser utilizada de acordo com as condi¢des locais.

Reagdes anafildticas ocorrem mais frequentemente
com o emprego do ferro dextrana.?’ Por outro lado,
reagOes relacionadas a presenga de ferro livre na
circulagio ocorrem mais frequentemente com as
apresentacdes de ferro ndo dextrana (sacarato de
hidréxido férrico e gluconato de ferro).?' Portanto,
para minimizar risco de reacdes a presenga de ferro
livre, recomenda-se infusées mais lentas de ferro
Intravenoso.

Diversos microrganismos necessitam de ferro
para crescer e proliferar. Dados experimentais
mostram uma piora no controle de infec¢des ativas
apds a infusio de ferro intravenoso. Na auséncia
de evidéncias seguras, a infusio de ferro deve ser
evitada no paciente com infecgio sistémica ativa.?>?3
Estudo retrospectivo publicado recentemente, com
levantamento feito a partir dos registros do banco de
dados norte americano (USRDS), envolvendo 117.050
pacientes em programa de didlise no periodo de 2004
a 2008, mostrou que existe maior risco de infec¢io
nos meses seguintes a infusido de ferro intravenoso em
alta dose (> 200 mg por més), sendo que esse risco foi
substancialmente maior nos pacientes dialisando com
cateteres.*

Ainda no sentido de evitar reacdes adversas,
as ampolas com preparacdes de ferro deverdo ser
transportadas e armazenadas em condi¢des de luz e
temperatura recomendadas pelo fabricante.
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