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Anemia ferropénica en el embarazo:
esquema de sulfato ferroso intermitente
en comparacion con el continuo

Iron deficiency anaemia in pregnancy:
comparison of intermittent versus continuous
ferrous sulphate regimen.

David Castellanos Hernandez,* Miriam Borja Veldzquez,? Sergio Rosales Ortiz?

Comparar las concentraciones de hemoglobina en embarazadas con anemia
por deficiencia de hierro que recibieron un tratamiento intermitente en comparacién con
el continuo de 200 mg de sulfato ferroso por via oral. Ademds, comparar la frecuencia
de efectos secundarios del tratamiento intermitente con el continuo.

Ensayo clinico, aleatorizado, no cegado, efectuado en la
Unidad Médica de Alta Especialidad Hospital de Ginecoobstetricia 4 Luis Castelazo
Ayala, IMSS, en pacientes de 18 a 35 afios atendidas entre los meses de enero a marzo
del 2023 con 30 o mds semanas de embarazo, diagnéstico de anemia ferropénica
(definida operativamente solo con una biometria hematica inferior a 11 g/dL, con
hipocromia y microcitosis), sin antecedentes de enfermedad crénico-degenerativa. El
analisis estadistico se procesé en el programa SPSS v21, la distribucion y caracteristicas
de la muestra con analisis univariado, seguido de un analisis bivariado con t de Student
y diferencia de medias. Se consider6 con significacion estadistica el valor de p < 0.05.

Se estudiaron 32 pacientes: 16 con esquema continuo y 16 con el
intermitente. Ambos grupos con incremento de 1 g/dL entre la hemoglobina inicial y
final (p < 0.01), con una diferencia de medias entre el aumento de los grupos con p =
0.4. Con disminucién significativa de la epigastralgia y la ndusea.

El tratamiento intermitente con sulfato ferroso incrementa las
concentraciones de hemoglobina igual que un esquema continuo, pero con menos
efectos adversos.

Hemoglobina; biometria; anemia ferropénica; embarazadas; sulfato
ferroso; régimen intermitente.

To compare hemoglobin concentrations in pregnant women with iron
deficiency anemia who received intermittent versus continuous treatment with 200 mg
oral ferrous sulfate. In addition, to compare the incidence of side effects of intermittent
versus continuous treatment.

Randomized, non-blinded, clinical trial conducted at
the Unidad Médica de Alta Especialidad Hospital de Ginecoobstetricia 4 Luis Castelazo
Ayala, IMSS, in patients aged 18 to 35 years attended between January and March 2023
with 30 or more weeks of pregnancy, diagnosis of iron deficiency anemia (operation-
ally defined only with a blood biometry lower than 11 g/dL, with hypochromia and
microcytosis), without a history of chronic degenerative disease. Statistical analysis was
performed in SPSS v21 program, distribution and characteristics of the sample with
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univariate analysis, followed by bivariate analysis with Student's t and mean difference.

A value of p < 0.05 was considered statistically significant.

Thirty-two patients were studied: 16 with continuous and 16 with intermittent
regimen. Both groups with increase of 1 g/dL between initial and final hemoglobin (p <
0.01), with a mean difference between groups increase with p = 0.4. With significant

reduction in epigastralgia and nausea.

Intermittent treatment with ferrous sulfate increases hemoglobin

concentrations.

Hemoglobin; Biometry; Anemia, iron deficiency; Pregnant women; Fer-

rous sulfate; Intermittent scheme.

Uno de los estados metabdlicos mas intensos en
la vida de una mujer es el embarazo, por su ma-
yor demanda energética y suministro de oxigeno.
Entre esa demanda creciente esta la del hierro,
sobre todo en el Gltimo trimestre, periodo en el
que los requerimientos de este mineral aumentan
hasta seis veces con respecto a los de la mujer
no embarazada."*?

La anemia por deficiencia de hierro implica una
disminucién de mas del 10% de la cantidad total
de eritrocitos, como consecuencia de la merma
en la cantidad de hemoglobina circulante y la
masa eritrocitaria. A lo largo del embarazo, de-
bido a los cambios fisiolégicos, el diagnéstico
se establece cuando las concentraciones son
inferiores a 11.0 g/dL de hemoglobina.*>¢

Acorde con la gravedad, dependiente de los
gramos de hemoglobina, las anemias se dividen
en:” leve: por debajo del limite inferior normal
hasta 11 g/dL; moderada: con valores entre 7 a
< 9 g/dL; anemia grave: < 7 g/dL y por debajo
de 6 g/dL anemia muy grave.

La prevalencia de anemia ferropénica es mayor
en los paises en vias de industrializacion que
en los industrializados. La OMS estima que
52% de las embarazadas son anémicas en los
paises con una economia media o baja, mientras
que en el primer mundo es de alrededor del
20%.* En México, la prevalencia en 2008 en
mujeres no embarazadas era de 15.6% y en las
embarazadas de 20.6%.® Las causas de anemia
durante el embarazo son mdltiples, y en orden
de frecuencia son: déficit de hierro, pérdidas
hematicas, parasitosis intestinal, deficiencia de
acido f6lico, alteraciones en la médula 6sea, tras-
tornos hormonales, infecciones o enfermedades
crénicas.”? Lo mas relevante es que el 98% de las
anemias carenciales, estudiadas en el embarazo,
son por deficiencia de hierro.?

El diagndstico es clinico y se corrobora con una
citometria hematica o hemograma completo que
determina el recuento de eritrocitos, hemoglobi-
na, hematocrito, indice eritrocitario, conteo de
reticulocitos, leucocitos y plaquetas. Los indices
eritrocitarios determinan el tamano o el volu-
men corpuscular medio (VCM), hemoglobina
corpuscular media (HCM) y la concentracién
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de hemoglobina corpuscular media (CHCM)."3
La anemia ferropénica se detecta en eritrocitos
microciticos, hipocrémicos, reticulocitos nor-
males o disminuidos (hipo-arregenerativa), en
la sideramia indice de saturacién de transferrina
(IST) bajo'y en la ferritina baja (< 30 ng/mL) que
refleja los depdsitos de hierro corporal.'

El tratamiento incluye cambios en la dieta,
suplementos de vitaminas y minerales, pero es
imprescindible identificar y eliminar el trastorno
causal. La correccién de la anemia y la restitu-
cién de las reservas de hierro pueden lograrse
con compuestos de hierro simples: sulfato, fu-
marato o gluconato ferroso, que proporcionan

alrededor de 200 mg al dia de hierro elemen-
ta|.12,13,14

En la actualidad se dispone de diversos esquemas
para administracion por via oral o parenteral, con
tendencia a modificar los esquemas clasicos de
administracién diaria, a esquemas intermitentes
o dosis semanales, que pueden ser de sulfato
ferroso, gluconato o fumarato ferroso.'>'® El
tratamiento siempre debe individualizarse en
busqueda del mayor apego. La cantidad de hierro
que necesita una embarazada es de 800 mg, de
los que 300 mg van directamente al feto y los 500
mg restantes se utilizan para la sintesis adicional
de hemoglobina que cubre la expansién normal
de la masa eritrocitaria de la madre.>>1

El American College of Obstetrics and Gyneco-
logists recomienda la administracién, de forma
preventiva, de 30 mg de hierro elemental (150
mg al dia de sales ferrosas) por dia a partir del
segundo trimestre y continuar hasta la lactancia.
Cuando el tratamiento es efectivo, las concen-
traciones de hemoglobina aumentan en las
siguientes tres semanas de tratamiento y las de
reticulocitos empiezan a mejorar desde los 5 a
7 dias, con un pico del dia 10 al 14.% Los efectos
adversos del suplemento con hierro son: nauseas,
estrefimiento, epigastralgia, oscurecimiento de
las heces y diarrea.’'>?

El objetivo principal de este estudio fue: com-
parar las concentraciones de hemoglobina en
embarazadas con anemia por deficiencia de
hierro que recibieron un tratamiento intermitente
en confrontacién con el continuo de 200 mg de
sulfato ferroso por via oral. Ademas, equiparar la
frecuencia de efectos secundarios del tratamien-
to con el esquema intermitente en contrario con
el continuo.

Ensayo clinico, aleatorizado, no cegado, efec-
tuado en la Unidad Médica de Alta Especialidad
Hospital de Ginecoobstetricia 4 Luis Castelazo
Ayala, IMSS, en pacientes de 18 a 35 afos aten-
didas entre los meses de enero a marzo del 2023
con 30 0 mas semanas de embarazo, diagndstico
de anemia ferropénica (definida operativamente
solo con una biometria hematica inferior a 11
g/dL, con hipocromia y microcitosis), sin ante-
cedentes de enfermedad crénico-degenerativa.
Criterios de exclusion: pacientes en tratamiento
con hierro o con medicamentos que alteren la
absorcion del hierro. Criterios de eliminacion:
pacientes que suspendieran el tratamiento con
hierro y con 6bitos.

Previa autorizacién de los comités local de inves-
tigacion (CLIS1306) y de ética en investigacion
del hospital se efectué un muestreo de casos
consecutivos de pacientes embarazadas con
anemia ferropénica.

El tamano de muestra se calcul6 en 16 casos
por grupo, asumiendo una media de hemo-
globina de 12 + 1 mg/dL, postratamiento con
200 mg por via oral de sulfato ferroso cada 24
h y una media de 13 + 1 mg/dL, después del
tratamiento con 200 mg por via oral de sulfato
ferroso cada 48 horas, con una alfa de 0.05 y
un poder del 80%.

La asignacién de las pacientes de cada grupo
se llevé a cabo mediante una tabla de ndmeros



aleatorios generada en: http://www.alazar.info/
includes/show_data.php?operacion=nsr&cantid
ad=32&start=1&end=32.

Enseguida de identificar a las pacientes que cum-
plieron con los criterios de seleccién y firmaron
el consentimiento informado se asignaron a un
esquema de tratamiento oral de: 200 mg de sulfa-
to ferroso continuo (cada 24 horas) o un esquema
intermitente (cada 48 horas). El seguimiento se
efectud durante cuatro semanas, mediante una
biometria hematica de control y otra postra-
tamiento, con entrevista para la revisién de la
bitacora personal con registro del dia y hora de
la toma, asi como de los efectos adversos.

Todas las pacientes recibieron la indicacion de
ingerir el medicamento con 100 mL de jugo de
naranja, en ayunasy, de preferencia, a la misma
hora todos los dias.

Concluida la recoleccién de datos, el andlisis
estadistico se proceso en el programa SPSS v21;
la distribucion y caracteristicas de la muestra
con andlisis univariado, seguido de un analisis
bivariado con t de Student y diferencia de me-
dias. Se considerd con significacion estadistica
el valor de p < 0.05.

Se compararon dos grupos de 16 pacientes cada
uno: con 200 mg de sulfato ferroso por via oral
cada 24 hy el otro con un esquema intermitente,
de igual dosis, cada 48 horas. De acuerdo con
la prueba de Shapiro-Wilk la poblacién general
tuvo una distribucion normal en todas las varia-
bles analizadas. El andlisis univariado mostré una
edad media de 27 afios, con limites de 18 y 35
anos. Las semanas de embarazo estuvieron entre
las 21.2 y 28.6, con media de 24. Los embarazos
previos fueron 1y 5, con una moda de 2. La
hemoglobina inicial fue de 9.83 g/dL (+ 1.07)
con un valor a las 4 semanas de tratamiento de
10.90 (+ 1.13) g/dL. Cuadro 1
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Caracteristicas basales de la poblacion

Edad, afios, media (DE) 27.06 (5.05)
Semanas de embarazo, media (DE) 24.59 (4.60)
Embarazos, moda (rango) 2 (1-5)

Hemoglobina inicial, g/dL, media (DE) 9.83 (1.07)
Hemoglobina final, g/dL, media (DE) 10.90 (1.13)

DE: desviacién estandar.

La comparacién de los grupos, con prueba de t
de Student, no mostré diferencia entre los grupos
en edad de las madres, semanas de embarazo,
cantidad de embarazos ni la hemoglobina pre y
postratamiento. Los valores de la hemoglobina
inicial y postratamiento para el grupo continuo
fueron 9.81 g/dL y 10.86 g/dL, para el grupo
intermitente 9.85 g/dL y 10.93 g/dL. Cuadro 2

El analisis bivariado mediante una diferencia de
medias entre la hemoglobina inicial y final en el
tratamiento continuo o intermitente tuvo una p
< 0.01, con aumento en el grupo continuo y de
1.1 g/dL en el grupo intermitente (Figura 1). La
comparacion entre la ganancia media de hemo-
globina entre el grupo control y el intermitente
tuvo una p = 0.4.

Los efectos adversos reportados para el trata-
miento continuo fueron: epigastralgia 11 de 16,
ndusea 7 de 16 y estrefiimiento 3 de 16. En las
pacientes con tratamiento intermitente fueron
en el mismo orden de 3 de 16, 2 de 16 y 2 de
16. Con una significacion respectiva de 0.004,
0.04 y 0.6. Cuadro 2

Los sintomas de la anemia y del embrazo suelen
ser similares, circunstancia que puede retrasar
la sospecha y el diagndstico de disminucién de
la hemoglobina e incrementar la morbilidad y
mortalidad perinatal materno fetal. Conforme

https://doi.org/10.24245/gom.v92i1.8876



Castellanos-Hernandez D, et al. Anemia ferropénica en el embarazo

Cuadro 2. Grupo con tratamiento continuo en comparacién con el intermitente

Edad, afnos, media (DE)

Semanas de gestacion, media (DE)

Embarazos, moda (rango)

Hemoglobina previa, g/dL, media (DE)
Hemoglobina postratamiento g/dL, media (DE)
Epigastralgia, n

Ndausea, n

Estrefimiento, n

DE: desviacién estdndar.
* Prueba de t de Student.
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Comparacién de medias del valor de la
hemoglobina pre y postratamiento del grupo con
tratamiento continuo e intermitente.

Tratamiento continuo: A.1 hemoglobina pretrata-
miento, A.2 hemoglobina postratamiento. B: Trata-
miento intermitente: B.1 hemoglobina pretratamiento,
B.2 hemoglobina postratamiento. La significancia
entre el valor inicial y final de cada grupo. La significa-
cion entre el valor del grupo con tratamiento continuo
y el tratamiento intermitente tuvo una p = 0.4.

28.06 (5.07) 26.06 (4.90) 0.08
25.06 (4.30) 24.10 (4.90) 0.06
2 (1-4) 2 (1-5) 0.3
9.81 (1.06) 10.86 (1.17) 0.4
9.85 (1.11) 10.93 (1.13) 0.8
11/16 3/16 0.004
7116 2/16 0.04
3/16 2/16 0.6

la anemia y el tiempo de evolucién cambiaron,
las complicaciones también se modificaron: la
razén de muerte de 19.7 hasta 70 muertes por
10,000 partos o incremento de bajo peso fetal al
nacimiento, parto prematuro, baja reserva fetal
y sufrimiento pudieron tener en la placenta un
peso mayor hasta hiperplacentosis compensa-
dora. 3¢

En virtud de que el embarazo es un estado proa-
némico, el tratamiento durante este periodo debe
orientarse a la correccién de la anemia y restau-
racion de las reservas de hierro, lo que puede
satisfacerse con un promedio diario de 200 mg
de hierro elemental.’'® La mejor opcién son las
dosis bajas 40 a 80 mg de hierro elemental una
vez al dia o en dias alternos, que permiten evitar
valores de ferritina < 20 ng/mL que indican un
estado anémico inminente. Las dosis mayores no
se recomiendan porque incrementan las concen-
traciones séricas de hepcidina, que reducen la
absorcion del hierro.'3161

Si bien los desenlaces de esquemas de tratamien-
to oral intermitente y continuo con 200 mg de



sulfato ferroso estan ampliamente comentados
en la bibliografia, la comparacion de estos tra-
tamientos en una poblacién mexicana permitié
corroborar que el esquema intermite y continuo
son igual de efectivos para incrementar 1 g/dL
de hemoglobina por mes de tratamiento (p =
0.4) con diferencia en la proporcion de efectos
secundarios inherentes a la ingestion de hierro
oral, en favor del esquema intermitente, datos
similares a otros estudios.? %2

La atencién integral de la mujer embarazada es
una prioridad mundial, pero eso no implica que
se cuente en todos los lugares con los mismos re-
cursos diagnésticos y terapéuticos. Los resultados
aqui reportados no contaron con la posibilidad
de estudio de cinética del hierro, ideal para el
diagnoéstico de deficiencia de hierro, pero si
con una biometria hemdtica que en todos los
paises es un procedimiento basico y accesible,
cuyo analisis permite establecer el diagndstico
de anemia ferropénica.'®

Es claro que las diferentes presentaciones y es-
quemas de dosificacién de los suplementos para
tratar la anemia tienen un efecto directo en las
concentraciones de hemoglobina que, aplicados
en forma oportuna, contribuyen a mejorar los
efectos perinatales materno-fetales y optimizar
los costos de atenciéon. Ademas de conocer el
suplemento que se desea indicar, su equivalencia
y disponibilidad de acuerdo con cada region
geogréfica,?'?*?* deben reconocerse los de me-
nores efectos secundarios, como es el caso del
esquema intermitente que favorece un mejor
apego al tratamiento a lo largo del embarazo.

El tratamiento oral con 200 mg de sulfato fe-
rroso, en un esquema intermitente, no tiene
diferencia en el incremento de la hemoglobina
con el esquema continuo, pero si menos efectos
adversos.
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