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Introducció 
 
L’anèmia es produeix amb freqüència en els malalts amb càncer com resultat 
de diversos factors, entre ells, lesió del moll d’ós pels tractaments utilitzats o 
anèmia associada a malaltia crònica. Les transfusions han estat el tractament 
inicial d’aquesta anèmia fins l’aparició dels factors estimulants d’eritropoiesis 
(FEE). L’eficàcia dels diferents FEE ha estat confirmada per diferents assaigs 
clínics en els que la variable principal era l’elevació dels nivells d’hemoglobina 
i/o la reducció dels requeriments de transfusions. Però les dades recentment 
publicades han indicat diferents riscos relacionats amb la seva utilització, 
principalment relacionats amb el risc de progressió tumoral i els riscos 
tromboembòlics, com així indicarien els resultats aportats pels vuit assaigs 
clínics on  l’administració de FEE es relaciona amb disminució de supervivència 
i/o progressió tumoral. Aquests fets ens indiquen que els FEE han de ser 
administrats amb criteris estrictes i ha d’haver una correcte selecció dels 
malalts candidats, seguint les recomanacions que inclou la FDA en les seves 
alertes i les Guies Clíniques de societats internacionals. com que només s’han 
d’administrar per evitar transfusions i que no s’ha de donar en el cas de malalts 
que no estan rebent quimioteràpia, ja que no ofereix benefici i pot disminuir la 
supervivència.   
 
Aquesta Guia Clínica té com objectiu definir recomanacions del tractament de 
l’anèmia en malalts amb càncer i que reben quimioteràpia i definir la utilització 
dels factors estimulants d’eritropoiesis. La seva realització ha estat el resultat 
del treball d’un numero molt important de persones de la nostre institució a 
partir de la discussió oberta i l’anàlisi profund de les dades que s’ha publicat en 
els darrers anys. Des de la primera edició de la guia, 2003, com ja s’ha indicat, 
s’han produït  diferents fets importants referents a aspectes de seguretat dels 
FEE, fet que ha conduit a la generació de 6 edicions de la Guia en un període 
inferior als 4 anys. 

-  
Tant el Grup de Treball com la Comissió Farmacoterapèutica creuen que les 
dades publicades obliga a la institució a un  seguiment estricte de la Guia, 
principalment en la correcta selecció del malalt candidat a FEE i en el 
seguiment estricte dels nivells d’hemoglobina. Es considera que les 
recomanacions incloses en la Guia estan bassades en les dades publicades 
que indiquen que l’objectiu de la utilització de FEE ha de ser una disminució 
dels requeriments transfusionals, i que no es recomana en malalts sense 
quimioteràpia,. 
 
Es requereixen nous estudis tant d’investigació bàsica com clínica que donin 
més llum sobre les decisions. Des del grup de Treball i la Comissió 
farmacoterapèutica es farà seguiment i anàlisis de les noves dades publicades 
per fer  l’avaluació i revisió de l’actual Guia. 
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Metodologia:  
 
 
- Revisió de l’evidencia científica, graduació de l’evidència segons l’ASCO. 

S’accepta evidència nivell I ó II. 
- Discussió. 
- Definició de la Guia Clínica 
- Avaluació per analitzar la repercussió de l’implantació 
- Revisió cada 2 anys o quan aparegui nova evidència 
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1- Utilització dels Factors estimulants de l’eritropoesi (FEE) en el 
tractament de l’anèmia induïda per quimioteràpia 
 
Objectiu del tractament: Aconseguir la reducció dels requeriments 
transfusionals que produeixen xifres d’Hb < 10 g/dL, en pacients on l’objectiu 
principal del tractament oncològic sigui la pal.liació. La transfusió és també una 
opció depenen de la gravetat de l’anèmia i de la simptomatologia clínica que 
presenta el malalt.  
 
Malalt candidat, criteris per l’inici del tractament:  
 
Malalt amb nivells de Hemoglobina (Hb): 
 
- Hb<10 g/dL i no finalitzat el tractament amb quimioteràpia. 
 
La política transfusional s’aplicarà la de cada centre. 
 
Avaluació de l’anèmia (bassal - periòdica) 
 
La indicació de tractament amb FEE anirà precedida d'un estudi d'anèmies 
complet que permeti descartar ferropènia o altres estats carencials que podrien 
impedir una resposta adequada. En funció dels resultats estaria indicat 
complementar el tractament amb FEE amb ferro, vitamina B12 o àcid fòlic. 
Aquest estudi s'hauria de repetir durant el tractament en cas de mala resposta 
no explicable per altres causes o segons criteri clínic.  
 
S’ha de fer un seguiment estricte dels nivells de hemoglobina en cada cicle de 
quimioteràpia. Es determinarà abans de l’inici (bassal)i, i a partir d’aquí amb la 
periodicitat del cicle de quimioteràpia (setmanal, quinzenal, trisetmanal o 
mensual com a mínim) i si el nivell d’hemoglobina és estable es manté la 
periodicitat. Sinó s’estabilitza s’incrementa el a control setmanal. Aquest 
recomanació està basada en l’alerta de la FDA del març del 2007 
(www.fda.gov)  
 
Aquesta avaluació també ha d’incloure. 
 

° Hemograma. 
° Controls periòdics de creatinina. 
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Titulació de la dosi 
 
Sempre s’utilitzarà la dosis més baixa possible per conduir a l’increment 
d’hemoglobina diana i evitar la transfusió. 
 
- Regim de tractament inicial: 
 

• Eritropoietina alfa  o beta 150 UI/Kg/dia, tres cops setmana  
 
• Eritropoietina alfa o beta 450 UI/Kg/setmanal 
 
• Darbepoetina 2.25mc/Kg/setmanal  

 
 
Es consideren equivalents terapèutics, es a dir, es poden sotmetre a programa 
d’intercanvi terapèutic: 
 

� Les presentacions d’eritropoetina alfa i beta 10.000UI 
� Les presentacions adaptades a la posologia setmanal de tots els 

FEE: Eritropoetina alfa 40.000UI vs eritropoetina beta 30.000UI 
vs darbepoetina 150mcg 

 
Ajust dosi per pes, solament amb els casos extrems Pes ideal>100Kg o <50Kg.  
 
- Excés de resposta 
 
Finalització del tractament si al realitzar el control analític o a les 2  setmanes 
del tractament quimioteràpics si: 
             

- Es troba un augment de 1g/dL de hemoglobina en un període de 2 
setmanes o inferior 

- Hemoglobina > 11 (ASCO 2007)g/dL 
 
Es recomana el seguiment estricte d’aquests criteris. Aquesta recomanació 
està basada en l’alerta de la FDA de març del 2007 i l’aparició de determinats 
articles (Wright i cols, estudi DAHANCA, Henke i cols, Leylans-Jones i cols i 
Machtay i cols) que troben una relació negativa entre l’administració de FEE i 
supervivència. 
 
- Fallida de tractament 
 
Si desprès de 6 setmanes no augmenta l’hemoglobina 1g/dL,  es recomana 
suspendre el tractament amb FEE. i analitzar les possibles causes (progressió 
tumoral, pèrdues de sang, dèficit de ferro, anticossos anti-EPO,...) 
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Durada del tractament 
 
Fins 4-6 setmanes (equivalent a un cicle ) després de finalitzar l’últim cicle de 
quimioteràpia. 
 
Suplementació amb ferro 
 
Si cal en funció de: 
- Ferritina (<100) i/o Saturació de transferrina (<20%) 
- Resposta del pacient. 
 
Dosi de ferro:  

Oral: 315mg ferro element/dia. 
Endovenós:  Ferro sacarosa (Venofer® 100mg ampolla) 

Dosis: La dosi total acumulada, equivalent al dèficit total de ferro (mg), 
està determinada per la concentració d’hemoglobina i pel pes del malalt 
descrit a continuació: 
 
Dèficit de ferro (mg)=  Pes corporal (kg) x (Hb objectiu-Hb real) x 

0,24+ depòsti de ferro (mg) 
 
El depòsit de ferro es pot establir com factor fixe 500mg o segons pes 
corporal per una Hb objectiu de 130g/l, 15mg/kg. 
 
 

Risc de event tromboembòlic 
 
S’ha de tenir en compte el risc de event tromboembòlic en els malalts als que 
es prescriu FEE. S’han publicat assaigs clínics randomitatzs que han demostrat 
la relació entre l’administració de FEE i risc tromboembòlic. 
Encara que no s’ha definit en aquests assaigs factors específics de risc, s’ha de 
tenir especial cura en aquells malalts: 
 

- Diagnosticats de mieloma múltiple en tractament amb talidomida o 
lenalidomida i doxorubicina o corticoides. 

- Història prèvia de trombosis 
- Cirurgia 
- Període llarg de immobilització 
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2- Utilització dels Factors estimulants de l’eritropoesi en el tractament de 

l’anèmia en síndromes mielodisplàstiques (SMD) i mieloproliferatives 
 
 
Objectiu del tractament: Aconseguir la reducció dels requeriments 
transfusionals que produeixen xifres d’Hb < 10,g/dL La transfusió és també una 
opció depenen de la gravetat de l’anèmia i de la simptomatologia clínica que 
presenta el malalt.  
 
 
Malalt candidat, criteris per l’inici del tractament:  
 
Malalt amb SMD de baix risc (AR i ARS) i anèmia simptomàtica i nivells bassals 
d’EPO<200Mu/ML.  
 
Es sol·licitarà per via de l’ús compassiu. 

 
Titulació de dosi i avaluació resposta 
 
Mateixos criteris de dosi, escalada o reducció i retirada que en la indicació de 
anèmia induïda per quimioteràpia, tot i que no hi ha evidència independent. 
 
Seguiment  
 
Avaluació d’igual manera que anèmia induïda per quimioteràpia. 
 
Altres consideracions:  
 
- Els tractaments en combinació amb G-CSF només en el context d’assaig 

clínic. 
- L’evidència en malaltia mieloproliferativa és molt escassa per la baixa 

incidència. Recomanable l’ús en el context d’assaig clínic. 
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