Centro de Informacién de Medicamentos

Servicio de Farmacia

INFORME A LA COMISION DE FARMACIA Y TERAPEUTICA

FERRO SANOL ® (Ferroglicina sulfato) (6/03/2006)

DATOS DEL SOLICITANTE

El Dr. Fco. Miguel Ruiz Marcos, FEA del Servicio de Hematologia solicita la inclusion del farmaco Ferroglicina sulfato

para las siguientes indicaciones:

- Estados carenciales de hierro.

DATOS DEL MEDICAMENTO

DCI: FERROGLICINA SULFATO (HIERRO II)

Grupo terapéutico: B03AA: HIERRO BIVALENTE, PREPARADOS ORALES .

Forma farmacéutica: Capsulas gastrorresistentes.

Composicién por unidad: HIERRO (II)-FERROGLICINA 567,70MG (100 mg Fe*?)

Presentaciones comerciales:

Cédigo Nacional Nombre comercial

Dosificaciéon

_ PVP
Laboratorio

870261 FERRO SANOL®

100 MG Fe++

CEPA SCHWARZ PHARMA 14 €

FARMACOLOGIA

Accion farmacolégica: El hierro interviene en la

sintesis de hemoglobina presente en los glébulos rojos.
También forma parte de procesos de 6xido-reduccion
del organismo, de la mioglobina (proteina muscular) y

de algunos sistemas enziméticos.

Indicaciones clinicas autorizadas: - [ANEMIA

FERROPENICA]: profilaxis y tratamiento de anemia
por deficiencia de hierro, tal como en: hemorragia
crénica, anemia microcitica hipocrdmica, por
incremento de la demanda (embarazo y primera

infancia), dietainadecuada o malabsorcion.

Farmacocinética : Via (Ora): ABSORCION: (Oral);
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Se absorbe principalmente en el duodeno y yeyuno, de
forma irregular dependiendo de distintos factores:
cantidad administrada, régimen dietético y reservorio
de hierro en € organismo, asi en personas con
deficiencia de hierro se absorbe € 15-30% de la dosis
administrada, y s no hay deficiencia la absorcion es
del 3-10%. El Tmax es aproximadamente de 2 hy es
proporcional a la dosis administrada. Los antiacidos y
determinados alimentos reducen la absorcion. El acido
ascorbico aumenta la absorcién. DISTRIBUCION: El
tiempo preciso para que aparezcan incrementados
valores de los reticulocitos es de 3-10 dias. El aumento
de los valores de hemoglobina se observa a las 3

semanas.




Difunde a través de la barrera lactosanguinea.
ELIMINACION: No existe un sistema de eliminacion
fisioldgico, por lo que puede acumularse con facilidad,
sin embargo diariamente se elimina una pequefa
cantidad en la orina, heces, sudor y durante la
menstruacion.

Posologia: - Adultos y nifios mayores de 6 afios: 100
mg hierro elemento/24 h (1 céapsula al dia).
En casos de anemia con deficiencia de hierro
pronunciada, pacientes adultos y adolescentes de 15
afios de edad o de al menos 50 kg de peso corporal
pueden incrementar la dosis a 100 mg/8-12 h (1
capsula 2 o 3 veces al dia) al principio del tratamiento.
No se debe exceder de una dosis diaria superior a 5

mg Fe2+/kg de peso corporal.

- Niflos menores de 6 afios: uso no recomendado.

- Normas para la correcta administracion: Las capsulas
deben tragarse sin masticar con al menos la mitad de
un vaso de agua. Las capsulas contienen granulos
gastroresistentes que pueden vaciarse de la capsula y
tragarse junto con la suficiente cantidad de agua. No

debe tomarse con comida

Interacciones: Deben evitarse las siguientes
combinaciones:

- Administracion intravenosa de sales de hierro: La
administracion intravenosa de hierro
concomitantemente con sales de hierro por via ora
puede inducir hipotension o incluso colapso debido ala
répida liberacion de hierro por saturacion de la
transferrina. No se recomienda esta combinacion.
- Doxiciclina: Las sales de hierro administradas por via
oral inhiben la absorcion y la circulacion entero
hepética de doxicilina. Esta combinacion debe ser
evitada

Las siguientes combinaciones pueden requerir una
adaptacion de la dosis:
El hierro, mediante quelacién, inhibe la absorcion de
muchos agentes terapéuticos. Por lo tanto, debe
prolongarse todo lo posible e intervalo entre la

administracion de este medicamento y los compuestos
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indicados a

- Fuoroquinolonas: Cuando se administran sales de

continuacion:

hierro concomitantemente con fluoroquinolonas la
absorcion de éstas Ultimas se atera significativamente.
La absorcion de norfloxacino, levofloxacino,
ciprofloxacino, gatifloxacino y ofloxacino se inhibe por
e hierro entre un 30 y un 90%. Las fluoroquinolonas
deben administrarse al menos dos horas antes o cuatro
horas después de este medicamento.
- Metildopa (forma L): Al administrar sulfato de hierro
simultdneamente 0 1 6 2 horas antes de metildopa la
biodisponibilidad de esta tltima disminuyd en un 83%,
55% y 42%, respectivamente. El intervalo entre la
administracion de estos dos farmacos debe ser 10 més
amplio posible.
- Hormonas tiroideas. Cuando se administra de forma
conjunta la absorcion de tiroxina es inhibida por €
hierro, 1o que puede afectar a los resultados del
tratamiento. El intervalo entre la administracion de
estos dos farmacos debe ser como minimo de dos
horas.

- Tetraciclinas: las sales de hierro inhiben la absorcion
de las tetraciclinas. El intervalo entre la administracion
de este medicamento y tetraciclinas distintas de
doxiciclina (ver més arriba) debe ser como minimo de
tres horas.
- Penicilamina: La absorcién de la penicilamina se
reduce, pudiendo deberse a la formacion de quelatos
con € hierro. La penicilamina debe administrarse por
lo menos dos horas antes de este medicamento.
- Bifosfonatos: In vitro, los medicamentos que
contienen hierro forman quelatos con |os biof osfonatos.
Cuando las sdles de hierro se administran
simultdneamente con biofosfonatos, la absorcion de
estos Ultimos puede resultar disminuida. El intervalo de
tiempo entre la administracion de uno y otro
medicamento, debera ser de a menos 2 horas.
- Levodopa: La administracién simulténea de sulfato de
hierro y levodopa en voluntarios sanos reduce la
biodisponibilidad de la levodopa en un 50%. La
biodisponibilidad de la carbidopa también se reduce

(75%). El intervalo entre la administracion de estos dos
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farmacos debe ser lo mas amplio posible.
- Agentes antiinflamatorios no esteroideos. La
administracién concomitante de sales de hierro con
agentes antiinflamatorios no  esteroideos puede
intensificar el efecto irritante en la mucosa
gastrointestinal.

- Antiacidos: Los antidcidos que contienen éxidos,
hidroxidos, o sales de magnesio, aluminio y calcio
forman quelatos con las sales de hierro. El intervalo de
administracion entre estos dos grupos de compuestos
debe ser por tanto lo més amplio posible. EI minimo
intervalo de tiempo entre la administracion de
antidcidos y hiero es de dos horas.
- Cacio: El uso concomitante de calcio y hierro

disminuye la absorcion del hierro. Este medicamento

no debe tomarse con comidas o bebidas que contengan
calcio.

- La biodisponibilidad de este medicamento puede
reducirse por agentes que formen compleos con €
hierro (como los fosfatos, fitatos y oxalatos), que se
encuentran en los alimentos de origen vegetal,en la

leche o derivados, caféy té.

Contraindicaciones :

-  [HEMOCROMATQSIS] y [HEMOSIDEROSIS]
(exceso de hierro debido a distintas causas), asi

como en anemia no ferropénica.

- [ESTENOSIS ESOFAGICA].

EVALUACION DE LA EFICACIA Y SEGURIDAD

El Hierro es un elemento con un comportamiento
diferente al de los deméas minerales por sus
peculiaridades farmacocinéticas y la influencia de la

tolerabilidad intestinal. Existen 2 tipos de preparados

de hierro oral:

Ferrosos (Hierro II) Férricos (Hierro IlI)

Ascorbato terroso Ferritina
Ferroglicina, sulfato Ferrocolinato
Sulfato terroso Hierro (Ill) hidréxido
Hierro (Il) fumarato sacarosa

Hierro (I)gluconato Hierro (lll)
Hierro (Il) glutamato proteinsuccilinato
Hierro (Il) gluceptato
Hierro (Il) lactato

ABSORCION

El hierro no se asimila de forma proporcional a la dosis.
Hay un mecanismo regulador que limita la absorcién
digestiva y otro de aprovechamiento de las reservas

gue no permite la eliminacion del ion.
Algunas consideraciones que se deben conocer son:

-El hierro oral sélo se asimila parcialmente. Se absorbe
en el duodeno y en general mejor las formas ferrosas
que las férricas. La absorcibn aumenta cuanto mayor
es el déficit. También hay una relacién inversa entre el
medicamento administrado y lo que se absorbe. La
dosis diaria es un compromiso entre las necesidades

del paciente y la tolerancia.
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-La comida interfiere en la absorciéon de forma variable,
segun sea su contenido. Es preferible en ayunas, pero

segun tolerancia.

-La vitamina C favorece su absorcion pero podria
aumentar los efectos gastrointestinales, luego se debe

administrar segun se tolere.
EFECTOS GASTROINTESTINALES

Dependen de la dosis, pero el mecanismo de accién no
estd claro. En teoria depende de la dosis total

administrada de hierro elemental.

Otra teoria apunta que depende la cantidad de hierro
ionizado que entra en contacto con las mucosas
gastrica y duodenal. En esta segunda teoria se basan
algunos medicamentos de hierro Ill, que evitan la
liberacion de hierro al estdbmago llevandolo
directamente al duodeno. La liberacion depende del
pH. Sin embargo, esto hace que no se libere suficiente
cantidad de hierro hasta pasar a la porcion distal del
intestino, donde la absorcion ya es mucho menor.

Pese a todo, no esta establecido que la mejor
tolerancia no sea simplemente reflejo de una menor
capacidad de ceder hierro.

También hay un componente psicoldgico importante en
esto, de forma que un medicamento que es declarado
mejor tolerado puede serlo muy bien por ese simple

hecho.

TRATAMIENTO




Con toda esta complejidad, podriamos establecer

pautas de tratamiento:

El sulfato ferroso es el mas conocido, experimentado y
al que se le supone mejor absorcion. La situacién ideal
es darlo en ayunas y con vitamina C.

En caso de intolerancia se puede dar junto con las

comidas.

Si persiste la intolerancia, pasar a una forma bebible de

Hierro Il.

En caso de continuar la intolerancia, habria que valorar
si merece la pena instaurar un tratamiento, pues las

formas trivalentes de hierro tienen poca absorcion.
SULFATO DE FERROGLICINA

El complejo de Sulfato de Ferroglicina se presenta en
capsulas de gelatina dura, que contienen granulos
gastrorresistentes. La capsula se disuelve en el
estbmago y los pellets se liberan en el duodeno de

forma inmediata. De esta forma conseguiria una alta

biodisponibilidad sin provocar efectos gastrolesivos. Sin
embargo, no hay ensayos comparativos directos entre

este complejo y el Sulfato Ferroso.
Sobre los trabajos aportados:
La referencia 1 es in vitro.

En la referencia que indica el trabajo 2 se compara
biodisponibilidad de Fe++ con Fe+++, no procede
porque, en este caso, no esta incluido en el hospital

Fe+++, todo es bivalente.

La referencia 3 no compara solo hace referencia a la no

influencia de los alimentos en la absorcion.

Las referencias 4 y 5 tampoco corresponden a ensayos

comparativos entre ferroglicina y sulfato terroso.

EVALUACION ECONOMICA

MARCA COMERCIAL PVL s/IVA Precio unitario Precio/dosis €
Ferro Sanol® (Ferroglicina) c/50 caps (100 mg Fe++) 9,16 0,18 0,18
Tardyferon® ¢/30 gg (80 mg FE++) 1,94 0,06 0,06
Cromatonbic Ferro® c¢/30 viales (37 mg Fe++) 3,02 0,10 0,10

El Fe++ de coste mas elevado es Ferroglicina, el farmaco solicitado, sin embargo si se ofrece a coste cero como

comenta el peticionario aventajara al resto de preparados.

CONCLUSIONES

Pensamos que ferroglicina no presenta ventaja
sobre la sal Fe++, sulfato. No hay ensayos clinicos que lo
cual

comparen a Cromatonbic Ferro® al pretende

sustituir.

Una posible ventaja de esta presentacion seria la
posibilidad de administrar los pellets que contiene la
céapsula a través de de sonda nasogastrica.
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Teniendo en cuenta las caracteristicas de la terapia
sustitutiva con hierro, proponemos aceptar la inclusién de
Ferroglicina como equivalente terapéutico del sulfato
terroso, adquiriendo uno u otro en funciéon de la mejor
oferta.
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