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Causas de resistencia a

la eritropoyetina

administrada por via subcutanea
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Sefor director:

La introduccion de la eritropoyetina humana re-
combinante (rHUEPQ) en el tratamiento de la insufi-
ciencia renal ha mejorado el problema de la anemia
con toda su cohorte de repercusiones secundarias y
efectos yatrogénicos. Se estima que el 95 % de los
pacientes responde de forma correcta al tratamiento
con rHUEPO ' 2. No obstante, un pequefio porcentaje
de enfermos responden de forma defectuosa o nula a
la rHUEPQ, clasificandose a los mismos como resis-
tentes®. B concepto de resistencia es controvertido,
dada la imposibilidad de comparar curvas dosis-res-
puesta entre individuos sanos y pacientes urémicos.
Los diferentes trabajos definen la resistencia de una
forma que podriamos considerar empirica, ya sea por
una deficiente respuesta en relacioén al tiempo de tra-
tamiento, una disminucion significativa del hematé-
crito después de una buena respuesta inicial o bien
la necesidad de dosis extremadamente elevadas* ®.
Existen diferentes causas responsables de una res-
puesta deficiente a la rHUEPO en pacientes en he-
modidlisis; la mas frecuente es el déficit de hierro,
pero otros factores, como el hiperparatiroidismo o
procesos inflamatorios cronicos, pueden interferir
una adecuada respuesta®’.

B objetivo de este trabajo ha sido conocer posi-
bles causas de resistencia a la rHUEPO administrada
por via subcuténea, asi como la dosis de rHUEPO a
partir de la cual se ha de sospechar esta resistencia.

Se han estudiado 74 pacientes (42 mujeres) en he-
modidlisis periédica con una edad media de 62 + 11
anos, todos ellos con méas de 6 meses de tratamiento
de rHUEPO.
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B protocolo de tratamiento consistia en una dosis
inicial de rHUEPO de 40 wkg via subcutanea tres ve-
ces por semana durante seis semanas, con posterior
ajuste de esta dosis hasta obtener hematécrito (Hto)
estable superior al 29 %. Se investigaron causas de
resistencia en aquellos pacientes que, tras un perio-
do superior de 12 semanas precisando dosis superio-
res al doble de la media del grupo respondedor
(>180 U/kg/semana) no conseguian Hto > 29 %, asi
como aquellos que, tras conseguir un Hto estable,
mostraban una disminucién de 5 o mas puntos, ex-
cluyéndose de la definicién a aquellos en que dicha
disminucion era secundaria a pérdidas sanguineas.

Setenta pacientes (94 %) consiguieron el Hto dia-
na alas 11 semanas de iniciada la rHUEPO, preci-
sando una dosis media de 84 + 11 U/kg/semana para
mantener el Hto estable después de la fase inicial.
Cuatro pacientes no respondieron, tres de ellos pre-
sentaban neoplasias diseminadas y el cuarto una
amiloidosis primaria. La dosis media de rHUEPO ad-
ministrada a estos pacientes fue de 297 U/kg/semana
(230-600), precisando tres de ellos transfusiones du-
rante el tratamiento con rHUEPO por presentar Hto
< 20 % sin evidenciarse sangrado activo.

En otros 15 pacientes, el Hto disminuy6 5 o mas
puntos. En ocho casos se observo patologia infeccio-
sa coincidiendo con el descenso del Hto, en otro re-
cidiva de una neoplasia ginecolégica y en otro pa-
ciente la desestabilizacion coincidié con niveles
indetectables de ferritina.

En los cinco pacientes restantes se observaron epi-
sodios de sangrado agudo o crénico.

La patologia infecciosa y neoplasica ha sido la
causa principal de resistencia a la rHUEPO. A pesar
de que la respuesta individual a la rHUEPO es varia-
ble, dosis subcutaneas superiores a 200 U/kg/semana
han de sugerir alguna causa de resistencia y, conse-
cuentemente, alertar sobres estas posibilidades.
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