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RESUMEN

Introduccién: Las alteraciones del metabolismo 6seo y mineral son muy frecuentes en la
enfermedad renal crénica (ERC). Elaumento en los niveles de fésforo condiciona enfermedad
Osea, riego de calcificaciéon y mayor mortalidad, por lo que cualquier estrategia encaminada
a su reduccién debe ser bienvenida. El dltimo farmaco incorporado al arsenal terapéutico
para tratar la hiperfosforemia en la ERC es el oxihidréxido sucroférrico (OSF).

Objetivo: Analizar la eficacia y seguridad de OSF en 3 cohortes de pacientes, una con ERC
avanzada no en didlisis, otra en didlisis peritoneal y finalmente otra en hemodialisis,
seguidas durante 6 meses.

Meétodos: Estudio observacional multicéntrico, prospectivo, de practica clinica. Se analizaron
variables clinicas y epidemiolégicas. Se valoré la evolucién de parametros relacionados con
las alteraciones del metabolismo éseo y mineral y la anemia.

Resultados: Se incluyeron en el estudio 85 pacientes (62+ 12 afios, 64% varones, 34% dia-
béticos), 25 con ERC avanzada no en didlisis, 25 en didlisis peritoneal y finalmente 35 en
hemodialisis. En 66 pacientes (78%) OSF fue el primer captor del fésforo; en los otros 19
se sustituydé un captor previo por OSF, por falta de tolerancia o eficacia. La dosis inicial
de OSF fue 964 + 323 mg/dia. Globalmente los niveles séricos de fésforo experimentaron un
descenso significativo a los 3 meses de tratamiento (19,6%; p <0,001). No hubo diferencias en
la eficacia del farmaco al comparar las distintas poblaciones analizadas. Alo largo del estudio
no se modificaron los niveles de calcio, PTHi, ferritina, indice de saturacién de la trans-
ferrina ni hemoglobina, aunque se manifesté una tendencia al aumento de los 2 Gltimos.
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Doce pacientes (14%) abandonaron el seguimiento, 10 por efectos adversos gastrointesti-
nales (diarrea fundamentalmente) y 2 por pérdida de seguimiento (trasplante renal). La
dosis media del farmaco que recibieron los pacientes se incrementé a lo largo del tiempo

hasta alcanzar los 1.147 + 371 mg/dia.
Conclusiones: OSF es una opcién eficaz para el tratamiento de la hiperfosforemia en pacientes
con ERC tanto en fases avanzadas de la enfermedad como en didlisis. Encontramos una
eficacia similar en los 3 grupos analizados. A mayor nivel basal de fésforo, mayor descenso
de sus niveles séricos. Con dosis de alrededor de 1.000 g/dia se puede conseguir un notable
descenso de los niveles de fésforo. La diarrea fue el efecto secundario mas frecuente, aunque

tuvo poca importancia generalmente.
© 2020 Sociedad Espaiiola de Nefrologia. Publicado por Elsevier Espaiia, S.L.U. Este es un
articulo Open Access bajo la licencia CC BY-NC-ND (http://creativecommons.org/licenses/
by-nc-nd/4.0/).
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Efficacy and safety of sucroferric oxyhydroxide in the treatment of
hyperphosphataemia in chronic kidney disease. FOSFASTUR study

ABSTRACT

Introduction: Alterations in bone and mineral metabolism are very common in chronic kidney
disease (CKD). The increase in phosphate levels leads to bone disease, risk of calcification
and greater mortality, so any strategy aimed at reducing them should be welcomed. The
latest drug incorporated into the therapeutic arsenal to treat hyperphosphataemia in CKD
is sucroferric oxyhydroxide (SFO).
Objective: To analyse the efficacy and safety of SFO in 3 cohorts of patients, one with advanced
CKD not on dialysis, another on peritoneal dialysis and the last on haemodialysis, followed
for 6 months.
Methods: A prospective, observational, multicentre study in clinical practice. Clinical and
epidemiological variables were analysed. The evolution of parameters relating to alterations
in bone and mineral metabolism and anaemia was analysed.
Results: Eighty-five patients were included in the study (62 + 12 years, 64% male, 34% dia-
betic), 25 with advanced CKD not on dialysis, 25 on peritoneal dialysis and lastly, 35 on
haemodialysis. In 66 patients (78%), SFO was the first phosphate binder; in the other 19,
SFO replaced a previous phosphate binder due to poor tolerance or efficacy. The initial dose
of SFO was 964 + 323 mg/day. Overall, serum phosphate levels saw a significant reduction
at 3 months of treatment (19.6%; P <.001). There were no differences in the efficacy of the
drug when the different populations analysed were compared. Over the course of the study,
there were no changes to levels of calcium, PTHI, ferritin, transferrin saturation index or
haemoglobin, although there was a tendency for the last 2 to increase. Twelve patients
(14%) withdrew from follow-up, 10 due to gastrointestinal adverse effects (primarily diar-
rhoea) and 2 were lost to follow-up (kidney transplant). The mean dose of the drug that the
patients received increased over time, up to 1,147 + 371 mg/day.
Conclusions: SFO is an effective option for the treatment of hyperphosphataemia in patients
with CKD both in the advanced phases of the disease and on dialysis. We found similar
efficacy across the 3 groups analysed. The higher their baseline phosphate level, the greater
the reduction in the serum levels. A notable reduction in phosphate levels can be achieved
with doses of around 1,000 mg/day. Diarrhoea was the most common side effect, although
it generally was not significant.
© 2020 Sociedad Espafola de Nefrologia. Published by Elsevier Espaiia, S.L.U. This is an
open access article under the CC BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/licenses/
by-nc-nd/4.0/).

aparecen ya en etapas precoces de la misma. Asi, se ha

Introduccion descrito en pacientes con leves descensos del filtrado glomeru-
lar un aumento en la concentracién del factor de crecimiento
Las alteraciones del metabolismo 6seo y mineral son fibroblastico 23 y una disminucién de Klotho!. Debido al

muy frecuentes en la enfermedad renal crénica (ERC) y efecto fosfaturico del factor de crecimiento fibrobléastico 23,
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los niveles séricos de fésforo permanecen en rango de nor-
malidad en esos primeros momentos del dano renal. Sin
embargo, seglin va progresando la enfermedad renal, se
reduce la capacidad de eliminar la carga de fésforo, el cual
procede fundamentalmente de la dieta. La hiperfosforemia
es una situacién clinica que suele aparecer cuando el filtrado
glomerular cae por debajo de 30 ml/min?, y parece implicada
en los mecanismos de progresién de la propia enfermedad
renal’ o en el fenémeno de calcificacién vascular en pacientes
sin enfermedad renal®. El control de los niveles de fésforo
ha sido siempre objeto de intensa preocupacién por los pro-
fesionales que se dedican al cuidado de los pacientes con
ERC. Se ha demostrado una asociacién directa entre nive-
les elevados de fésforo y mortalidad en numerosos estudios
observacionales llevados a cabo en pacientes en didlisis y
prediélisis> . Ante esta tesitura, cualquier estrategia encam-
inada a reducir los niveles de fésforo sérico en el paciente
urémico debe ser bienvenida. De esta forma, se han publi-
cado los efectos beneficiosos de las dietas bajas en fésforo'’,
modificaciones en las pautas de didlisis para conseguir mayor
depuracién extrarrenal del mismo' o el uso de captores
intestinales'®, empleados con el objeto de reducir su absor-
cién. También se ha visto que el empleo de firmacos que
disminuyen la hormona paratiroidea (PTH), como puede ser el
cinacalcet, son capaces de reducir los niveles de fésforo sérico,
en probable relacién con una mejoria en el remodelado 6seo’.
Todas estas medidas se han asociado con una reduccién del
riesgo de mortalidad.

Los captores de fésforo actualmente comercializados se
dividen en aquellos de base célcica y los que no llevan
calcio en su composicién. Las dltimas guias de la Kidney Dis-
ease: Improving Global Outcomes, del ano 2017, recomiendan
restringir el uso de captores de fésforo de base célcica por con-
tribuir al balance positivo de calcio en el paciente con ERC
y aumentar el riesgo de calcificacién de tejidos blandos'>. El
oxihidréxido sucroférrico (OSF) es un nuevo captor de fésforo
con hierro que estd indicado en pacientes adultos con ERC.
Ademas de los estudios precomercializacién'®, ya se estadn
publicando algunos de practica clinica tanto en pacientes en
hemodidlisis (HD) como en didlisis peritoneal (DP). En todos
los casos se observa una reduccién clara de los niveles de fés-
foro sérico; este efecto ocurre tanto en pacientes en los que
OSF es el primer captor como en los que resulta de la sustitu-
cién de otro~'?. No hay datos publicados sobre el efecto de
este farmaco en pacientes en fases avanzadas de la ERC que
no han llegado a precisar dialisis.

El objetivo principal del presente estudio fue analizar la
eficacia y seguridad de OSF en 3 cohortes de pacientes: una
con ERC avanzada no en didlisis, otra en DP y finalmente otra
en HD, seguidas durante 6 meses.

Material y métodos

Estudio observacional multicéntrico, prospectivo, de practica
clinica llevado a cabo en los servicios de nefrologia de 4 hos-
pitales publicos de nuestra regién. Se valoraron todos los
pacientes a los que se les prescribié OSF con la indicacién de
hiperfosforemia. Los pacientes procedian de los programas de

DP, HD y de las consultas de ERC avanzada (todos ellos con
filtrados glomerulares menores de 30 ml/min).

Se consideraron criterios de inclusién: 1) pacientes de
ambos sexos, mayores de 18 anos; 2) diagnosticados de ERC
y de hiperfosforemia (definida como una concentracién de
fésforo sérico por encima de 4,5mg/dl), y 3) con ausencia de
reaccién conocida o eventual intolerancia al farmaco en estu-
dio. Fueron excluidos aquellos pacientes con conocida mala
adherencia al tratamiento.

El estudio fue aprobado por el Comité Etico y los pacientes
participantes firmaron un consentimiento informado para
incorporarse al mismo.

Procedimientos

La intervencién consistié en la administracién oral de OSF
durante 6 meses. Al tratarse de un estudio de practica clinica,
el médico responsable del paciente decidié la dosis inicial del
farmaco y se basé fundamentalmente en la concentracién
de fésforo en ese momento. Las variaciones posteriores en
la dosificacién se basaron en la evolucién de los valores de
fésforo sérico. Si no se conseguia el descenso deseado, se
aumentaba la dosis de OSF. Los pacientes fueron instruidos
para tomar el fairmaco durante las comidas.

A los pacientes que previamente estaban recibiendo otro
captor del fésforo se les sometié a un periodo de lavado de
2 semanas para evitar interferencias que pudieran alterar los
resultados. Como medida adicional y antes de empezar el
estudio, se informo a todos los pacientes de que sufrian hiper-
fosforemia y de los riesgos que ello conlleva. Se les explicaron
ademas los posibles efectos adversos que podria tener el far-
maco, como la coloracién negruzca de las heces o el aumento
del ritmo intestinal y la menor consistencia de las heces.
Aquellos pacientes que por cualquier razén no concluyeron
el periodo de estudio se analizaron por intencién de tratar.

Determinaciones bioquimicas

Los andlisis generales, incluyendo los niveles séricos de cal-
cio y fésforo, se determinaron con autoanalizador, siguiendo
los procedimientos del laboratorio del hospital. Los valores de
calcio referidos en el presente estudio se expresan como cal-
cio total sin corregir con los niveles de proteinas o albimina
séricas. La determinacién de la PTH se llev6 a cabo mediante
electroquimioluminiscencia (EQL Elecsys® PTH, de Roche) y se
corrigieron los resultados con el coeficiente 0,97 para expre-
sarlos como IRMA, de Nichols, segln las guias K/DOQI20. La
funcién renal se determiné mediante el aclaramiento de cre-
atinina con recogida de orina de 24 h.

Andlisis estadistico

Las variables continuas se expresaron como media y
desviacién estandar y las categdricas como porcentaje. Previa-
mente se habia empleado el test de KoImogorov-Smirnov para
ver si seguian una distribucién normal. Aquellas variables que
no mostraban una distribucién normal se expresaron como
mediana y rango intercuartilico. Para analizar la evolucién de
los niveles séricos de las distintas variables durante el periodo
de estudio se utilizé el modelo lineal general con medidas



48 NEFROLOGIA 2021;41(1):45-52

Tabla 1 - Caracteristicas basales de los pacientes y dosis inicial y final de oxihidréxido sucroférrico

Todos ERCnoD DP HD

N 85 25 25 35

Edad (afios), media + DE 62+12 60+ 15 61+14 64+16
Sexo (% varones) 64 61 64 63
Diabéticos (%) 34 32 35 34

Nuevo tratamiento (%) 78 94 74 71

Dosis inicial OSF (mg/dl), media -+ DE 9644323 750+128 955+ 206 1.125+358
Dosis final OSF (mg/dl), media + DE 1.147 £371 876 +£185 1.093 £222 1.384+411

DE: desviacién estandar; DP: dialisis peritoneal; ERCnoD: enfermedad renal crénica no en didlisis; HD: hemodidlisis; OSF: oxihidréxido

sucroférrico.

repetidas. Para conocer los mejores predictores de respuesta
al tratamiento se aplicé un modelo de regresién lineal. Se
utilizé el paquete estadistico spss® 20 para Windows (SPSS
Inc., Chicago, IL) para el analisis de los resultados.

Resultados

Finalmente se incluyeron en el estudio 85 pacientes, de los
cuales 35 estaban en HD, 25 en DP y los restantes eran vistos
en consulta por ERC avanzada no en didlisis. Las caracteris-
ticas de los pacientes aparecen en la tabla 1. Los 3 grupos
de pacientes tenian unas caracteristicas similares, salvo una
edad ligeramente mayor en los que estaban en HD. En
66 pacientes (78%) OSF fue el primer captor del fésforo
prescrito debido al reciente diagnéstico de hiperfosforemia;
en los otros 19 se sustituyé un captor previo por OSF, por
falta de tolerancia o eficacia. La dosis inicial de OSF fue de
964 +323mg/dia, por debajo de las recomendaciones sobre
dosificacién que aparecen en la ficha técnica del producto.

De forma global, los niveles séricos de fésforo experimenta-
ron un descenso significativo a los 3 y 6 meses de tratamiento,
pasando de 5,7+0,5 a 4,6+0,4 y a 4,3+0,4mg/dl, respecti-
vamente (p<0,001). El descenso medio fue del 19,6% a los
3 meses y se alcanzé un 26,3% a los 6. Con estos descensos
de la concentracién de fésforo se consiguié que el 68% estu-
vieran en rango de normalidad a los 3 meses y un 83% a los
6 meses, segun los valores de referencia publicados por las
dltimas guias de la Sociedad Espafiola de Nefrologia?®.

No hubo diferencias en la eficacia del farmaco al comparar
las distintas poblaciones analizadas (fig. 1). Tampoco hubo
diferencias en relacién con aquellos pacientes en los cuales
OSF era el primer captor o aquellos en los que fue un cambio
respecto a otro previo.

En el anadlisis univariado observamos que el porcentaje de
descenso de fésforo sérico respecto al basal tras 6 meses de
tratamiento se asocié de forma directa con los niveles basales
de fésforo (r=0,473; p <0,001). Otros parametros demograficos
y bioquimicos no tuvieron efecto. En el modelo de regresién
lineal multivariado solamente los niveles basales de fésforo
(Exp[B]=0,87 [IC 95% 0,74-0,94]; p<0,001) fueron predictores
independientes de la respuesta al tratamiento.

Alo largo del estudio no se modificaron de forma significa-
tiva los niveles de calcio, PTHi, ferritina, indice de saturacién
de la transferrina ni hemoglobina, aunque se manifest6 una
tendencia al aumento de los 2 dltimos (tabla 2).

La dosis media del farmaco que recibieron los pacientes se
incremento a lo largo del periodo de seguimiento en aras de
alcanzar el objetivo de control de los niveles de fésforo sérico
hasta conseguir los 1.147 + 371 mg/dia.

Doce pacientes (14%) abandonaron el seguimiento,
10 por efectos adversos gastrointestinales (diarrea funda-
mentalmente) y 2 por pérdida de seguimiento (trasplante
renal) (fig. 2). El seguimiento medio del total de la muestra de
pacientes fue de 4,8+ 1,1 meses.

Discusion

En el presente estudio se confirma la eficacia de OSF en el
control de los niveles de fésforo en pacientes con ERC tanto en
dialisis como en aquellos otros con ERC en la etapa predidlisis.

En condiciones normales, eliminamos por la orina el 90%
del fésforo ingerido, siendo el restante 10% eliminado por las
heces?!. Cuando la enfermedad renal avanza, las nefronas
funcionantes no van a ser capaces de eliminar el fésforo y
sus niveles plasmaticos se irdn elevando progresivamente®?.
Las técnicas de didlisis convencionales no consiguen eliminar
ese exceso de fésforo, aunque si se ha descrito que el uso de
técnicas convectivas®® o la HD frecuente?® pueden ayudar a
normalizarlo sin llegar a necesitar el empleo de farmacos. Por
todo ello, en la mayoria de los casos va a ser necesaria la pre-
scripcién de captores intestinales para intentar normalizar la
fosforemia.

Los captores de fésforo de base cdlcica suelen ser bien toler-
ados, son eficaces y baratos; sin embargo, las guias de practica
clinica®® recomiendan no utilizarlos en caso de hipercalcemia
o calcificacién vascular diagnosticada previamente. Y debe-
mos saber que son muchos los pacientes con ERC avanzada
que estan calcificados, alcanzando casi el 90% de los pacientes
prevalentes en HD?® y el 80% de los prevalentes en DP?°. Por
eso, hace ya afnos surgié la necesidad de utilizar captores de
base no célcica. Sevelamer y lantano son 2 captores no calci-
cos, comunmente utilizados.

La eficacia de los captores de fésforo no calcicos ha sido
ampliamente analizada y parece que hay unanimidad a la
hora de estimar la reduccién de la fosforemia en los diferentes
grupos de tratamiento: en torno al 25%. Asi, se ha visto como
sevelamer es capaz de reducir los niveles séricos de fésforo
en torno al 20% tras 8 semanas de tratamiento en pacientes
con ERC que no estan en didlisis?’; en estudios realizados
en pacientes en HD, se estim6 un descenso de alrededor del
25% en una cohorte de casi 200 pacientes seguidos durante
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Figura 1 - Evolucién de los niveles de fésforo sérico (segiin modalidad). DP: diilisis peritoneal; ERCnoD: enfermedad renal

crénica no en didlisis; HD: hemodialisis.

Tabla 2 - Evolucién de los parametros analiticos

Basal 3 meses 6 meses p
Ca (mg/dl), media + DE 9,2+0,6 9,1+0,5 9,1+0,6 0,150
P (mg/dl), media + DE 5,7+0,5 46404 43404 <0,001
PTH (pg/ml), mediana (RIC) 305 (356) 292 (331) 318 (345) 0,384
Hemoglobina (g/dl), media + DE 11,1+1,2 11,3+1,2 11,4+1,4 0,089
Ferritina (ng/ml), media & DE 177 +£56 186+71 194+77 0,101
IST (%), media & DE 18,1+2,3 19,3+2,8 19,8+3,1 0,092

Ca: calcio; DE: desviacion estandar; IST: indice de saturacién de la transferrina; P: fésforo; PTH: hormona paratiroidea; RIC: rango intercuartilico.

Pacientes incluidos

Efectos adversos

-2 intolerancia oral
-7 diarrea
-1 lesiones cutaneas

Pérdida de seguimiento

- 2 trasplante renal

Pacientes finales @ 3 a

Figura 2 - Flujograma de pacientes. DP: didlisis peritoneal; ERCnoD: enfermedad renal crénica no en dialisis; HD:

hemodiilisis.

Seguimiento medio:
4.8 + 1.4 meses
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46 semanas?®®; finalmente, en pacientes en DP se ha publi-
cado un descenso de alrededor del 22% tras 12 semanas de
tratamiento?’. Algo parecido ocurre con lantano. Se ha com-
probado un descenso de en torno al 25%° en solo 4 semanas
de tratamiento en una cohorte de pacientes con ERC que no
estan en didlisis, un descenso del 21% en pacientes en HD
tras administrar lantano durante 36 meses®' y, finalmente, se
aprecié una reduccién del 24% en 48 semanas de tratamiento
en un grupo de pacientes en DP32, Los estudios que com-
pararon sevelamer con lantano no encontraron diferencias
entre la eficacia de ambos®?, aunque una ventaja adicional
en relacién con sevelamer son los efectos pleiotrépicos asoci-
ados a su empleo (mejoria del perfil lipidico y en los niveles
de acido turico, aumento de la fosfatasa alcalina, reduccién
en la proteina C reactiva)’*. A pesar de este arsenal terapéu-
tico del que disponemos, la mitad de los pacientes en HD
y DP no alcanzan los objetivos deseados y recomendados
por las guias®. Muchas son las causas que se han impli-
cado en esta ausencia de consecucién de objetivos; entre ellas
destaca la polimedicacién (un paciente en HD puede llegar a
tomar 20 comprimidos diarios, siendo la mitad de ellos cap-
tores de fésforo), y por otro lado, la frecuente aparicién de
efectos adversos, la mayoria de ellos gastrointestinales, que
llevan a los pacientes a reducir las dosis o abandonar los
tratamientos3®. Los habitos alimenticios actuales, entre los
que se encuentra el consumo frecuente de productos precoci-
nados o tratados con conservantes ricos en foésforo inorgénico,
ayudan a empeorar la situacién®’.

Este es el escenario en el que aparece el OSF. Entre las ven-
tajas que se le otorgan a este farmaco destacan su eficacia, el
menor numero de comprimidos necesarios y la mejor toler-
ancia gastrointestinal. Estos efectos se han ido confirmando
en los distintos estudios publicados hasta ahora. Previamente
a su comercializacién se desarrollaron ensayos clinicos con el
objeto de valorar la eficacia y seguridad de este farmaco en
pacientes en didlisis. Floege et al.'® publicaron los resultados
del seguimiento de 644 pacientes en didlisis (91% en HD, 9% en
DP), con hiperfosforemia (definida como fésforo sérico mayor
de 6 mg/dl), aleatorizados a recibir carbohidrato de sevelamer
u OSF con el objetivo de alcanzar unos niveles de fésforo entre
2,5y 5,5mg/dl. En este estudio se constat6 que OSF es igual de
eficaz que sevelamer a la hora de reducir la fosforemia, con-
siguiendo que el mismo numero de pacientes consiguieran
los objetivos recomendados por las guias de préctica clinica.
El descenso medio de fosforemia alcanzado fue de un 25%
a los 3 meses, manteniéndose posteriormente estable hasta
las 52 semanas de seguimiento. Un aspecto destacado de este
estudio es que con OSF se redujo el nimero de comprimidos
necesarios para conseguir el objetivo de fésforo, en compara-
cién con sevelamer.

Posteriormente se han ido publicando diferentes estudios
de vida real que analizaron la eficacia de OSF en pacientes
en didlisis. Asi, Kendrick et al.’® analizaron los cambios en
la consecucién de objetivos de fésforo sérico a la hora de
sustituir tratamientos con distintos captores (acetato célcico,
sevelamer o lantano). El estudio concluyé que con OSF la posi-
bilidad de tener los niveles de fésforo sérico dentro del rango
recomendado por las guias es del doble que con otros captores.
Coyne et al.' siguieron la evolucién de més de 1.000 pacientes
prevalentes en HD tratados con OSF. Con este farmaco se con-

siguié un aumento del 12% en el namero de pacientes que
alcanzaban los objetivos recomendados de fésforo sérico. Por
ultimo, Kalantar-Zadeh et al. analizaron la evoluciéon del fés-
foro sérico en una cohorte de 258 pacientes en DP a los que
se les prescribié OSF, consiguiendo un descenso generalizado
en la fosforemia y que casi tres cuartas partes de los pacientes
alcanzaran el objetivo de fésforo indicado en las guias'®. Hasta
el momento no hay datos publicados acerca del efecto de OSF
sobre el fésforo sérico en pacientes con ERC que no estan en
dialisis, por lo que nuestro trabajo serd el primero en aportar
informacién al respecto.

El descenso medio de los niveles de fésforo en nuestro
estudio fue del 20% a los 3 meses y del 26% a los 6 meses.
Un aspecto diferencial respecto al ensayo clinico de Floege
et al.’® es que el fésforo sérico siguié bajando hasta las 26
semanas frente a las 12 semanas en las que, de forma con-
secutiva, se redujo la fosforemia en el estudio anteriormente
comentado.

Pocos pacientes en DP son habitualmente incluidos en
estudios de eficacia de farmacos. En nuestro caso, quisimos
tenerlos en cuenta. No encontramos diferencias estadistica-
mente significativas en los niveles de fésforo basales de la
cohorte en DP frente a los pacientes que estaban en HD, y el
porcentaje de descenso de la fosforemia fue similar en ambos
grupos. En nuestro estudio se incluyeron también 25 pacientes
procedentes de las consultas de ERC avanzada. En ellos, el por-
centaje de descenso en los niveles de fésforo fue similar al
conseguido en la poblacién en didlisis. No se produjeron mod-
ificaciones en los niveles de calcio ni PTH a lo largo del periodo
de seguimiento.

A pesar de que la ficha técnica recomienda una dosis de
1.500 mg/dia de OSF (3 comprimidos), en nuestro caso, la dosis
inicial del farmaco no alcanzé el gramo diario, llegando a la
finalizacién del estudio a aumentar una media de 200 mg diar-
ios. Este dato habla de su eficacia y lleva a la conclusién de
que el coste total del tratamiento de la hiperfosforemia con
OSF es menor del inicialmente considerado. A este respecto,
se ha publicado que OSF es coste-efectivo al compararlo con
sevelamer en un horizonte de 10 afios®.

Aunque no se alcanz6 significacién estadistica en la difer-
encia en los pardmetros relacionados con la anemia y la
ferrocinética a lo largo del seguimiento, si que se observé una
tendencia al alza en la hemoglobina y en el indice de satu-
racién de la transferrina. Nuestro estudio no estaba disefiado
para analizar las causas de estos cambios, por lo que estas
variaciones no pueden ser achacadas en exclusiva a OSF. A
algunos pacientes incluidos en el andlisis se les modificé la
dosis de agentes estimulantes de la eritropoyesis o de hierro
(tanto oral como intravenoso); ademads, 2 pacientes precisaron
de la transfusién de hemoderivados. Otros estudios han anal-
izado el papel que la administracién de un captor de fésforo
que contiene hierro puede tener en el control de la anemia y
parametros ferrocinéticos. Floege et al.’® encontraron también
una tendencia al alza en todos estos parametros, que tampoco
alcanzé la significacién estadistica. Sin embargo, Kendrick
et al.'8 si encontraron en su amplia serie de pacientes en HD
un aumento significativo en la hemoglobina, la ferritina y el
indice de saturacién de la transferrina, con un descenso en las
necesidades de agentes estimulantes de la eritropoyesis y de
hierro intravenoso. No seria de extranar que parte del hierro
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que compone la molécula de OSF pueda ser absorbido a nivel
intestinal y que pueda repercutir en los parametros descritos.

En relacién con los efectos adversos, cabe destacar que
10 pacientes (11,7% del total) abandonaron el tratamiento
por alguna reaccién asociada al farmaco, mayoritariamente la
presencia de diarrea. La tasa de abandonos con OSF es menor
que la publicada por Floege et al.’® y similar a la descrita
es estudios previos con sevelamer o lantano®**°. Todos los
pacientes tuvieron las heces negras, en relacién con la elimi-
nacién en heces del hierro que contienen los comprimidos. La
consistencia de las heces fue, en general, mas blanda, espe-
cialmente las primeras semanas de tratamiento. Este efecto,
que podria considerarse adverso, podria tener un efecto ben-
eficioso anadido en los pacientes en DP, que con frecuencia
necesitan usar laxantes para mantener el ritmo intestinal
adecuado y evitar el desplazamiento del catéter peritoneal o
problemas de drenaje. A este respecto estd en marcha un estu-
dio multicéntrico espanol que valorara la eficacia de OSF en
el control de fésforo en pacientes en DP, y evaluard también
el ritmo intestinal y la posible reduccién de la necesidad de
laxantes.

Entre las limitaciones del presente trabajo cabe destacar
que se trata de un estudio de practica clinica y la ausencia
de un grupo control para comparar la eficacia del farmaco.
Sin embargo, tiene la fortaleza de ser un estudio multicén-
trico, con prescriptores de varios ambitos de la nefrologia y de
varios hospitales, que siguen las normas de préctica clinica
habitual. Por otro lado, la incorporacién de pacientes en DP y
especialmente de la consulta de ERC avanzada aporta infor-
macién sobre grupos de pacientes de los que se tenia poca o
ninguna informacién hasta ahora.

En conclusién, nuestro estudio demuestra la eficacia de
OSF en una muestra de pacientes en didlisis, tanto HD como
DP, y también de pacientes con ERC avanzada. El descenso de
mas de un 25% en los niveles de fésforo sérico, a una dosis sig-
nificativamente menor a lo recomendado en la ficha técnica,
habla de la potencialidad de este foirmaco. Los efectos adver-
sos, especialmente la diarrea, pueden limitar el efecto de este
farmaco en alrededor del 10% de los pacientes.
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