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RESUMEN

Con el objetivo de evaluar la efectividad de ia suplemémacibn de hierro bi-semanal durante el
embarazo a partir de la semana 20 de la gestacion, sobre la reserva de hierro de 35 nifios lactantes en
sus primeros seis meses de vida; se flevéd a ca'bo,"previo consentimiento informado de los padres, un
estudio comparativo con un grupo de 35 lactantes hijos de mujeres que habian sido suplementédas con
hierro diariamente durante el mismo lapso. Se hicieron mediciones de hemoglobina y ferritina maternas
a la semana 36 de gestacion y los nifios lactantes se valoraron tanto en el aspecto clinico como nutricio
y se les midi6 la hemoglobina y ferritina séricas a los tres y seis meses de !a vida.

Se realizé andlisis descriptivo con medidas de tendencia central y dispersion y analisis bivariado
mediante t Student, U de Mann Whitney y Kolmogorov Smirnov de acuerdo a la distribucion. Los
valores de ferritina sérica se transformaron logaritmicamente y se presentaron en forma de medias
geométricas. También se empleé ANOVA de medidas repetidas para definir diferencia dentro y entre
ambos grupos de suplementacion.

Para comparacion de proporciones se utiliz6 2 y prueba exacta de Fisher cuando fue necesario.

Los resultados obtenidos muestran que tanto el esquema de suplementacion diario como el hisemanal
en la mujer embarazada a partir de la semana 20 de gestacion, logran mantener el promedio y la media
geométrica de la hemoglobina y ferritina sérica de los lactantes por arriba del punto de corte para definir
anemia y/o deficiencia de hierro en este periodo y que la frecuencia en la anemia y deficiencia de hierro
en uno y otro grupo de lactantes es practicamente la misma.

Ademas, que el esquema de suplementacion bisemanal de hierro resulta “suficiente” para mantener las
concentraciones de hemoglobina maternas en rango éptimo para una adecuada evolucién gestacional.
Concluimos que el esquerna de suplementacion bisemanal es una buena alternativa para suplementar
hierro a las mujeres embarazadas con el probable beneficio adicional de mantener la reserva de hierro
y hemoglobina de los nifios lactantes hasta el sexto mes, de la misma manera que lo hace la
suplementacion diaria.
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ABSTRACT

In order to compare the effectiveness of bi-weekly and daily iron supplemeniation during pregnancy on .
the iron status of infants, we made a comparative study among 70 infants: 35 infants of bi-weékly irqn ’
supplemented mothers and 35 infants of daily iron supplemented mothers. :
Hemoglobin and plasma ferritin were assayed at 36 weeks in the mothers. The infants were rewewed 2
at 3 and 6 months to assess growth, current nutrition and iron status. :
The main outcome measure was the incidence of iron deficiency anemia in the two groups of mfants :
defined in the study as Hb < 11g/dl and plasma ferritin <12ug/. Descriptive and bivariate analysns was :
done with t Student, U Mann Whitney and Kolmogorov- Smirnov test according the dlsmbuuon Plasma
ferritin values were log transformed and are presented as geometric means. In order to compare the
proportions we used x2

We observed that with both schemes we mantained mean hemoglobin and plasma femhn ab 've the
cut-off values to consider anemia and iron deficiency in infants. There were not stausncal ‘
the incidence of anemia or iron deficiency between the two groups. Mother:
hemoglobin above the cut-off to consider anemia at 36 weeks gestation. -~ -

fte ences in’
presented : mean

This resuilts suggest that a bi kly iron supplen jon scheme is adequate to reach hemoglobm
levels that assure a proper gestational outcome and represents a good alternahve for infants in orderto
keep and adequate iron reserve in equal manner as the daily scheme.
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CAPITULO I: MARCO TEORICO Y CONCEPTUAL
1.1 INTRODUCCION

La deficiencia de hierro y la subsecuente anemia por deficiencia del mismo, es el principal problema
nutricio durante el embarazo. En paises en vias de desarmollo, 1a prevalencia de anemia durante el
embarazo es de 56% en promedio dependiendo de la region que se trate. La prevalencia en paises
desarrollados es de 18% pero aun resulta sustancial ! De acuerdo con 1a tlima Encuesta Nacional
de Nutricion del Instituto Nacional de Salud Publica (INSP) 1999, 1a prevalencia de anemia en mujeres
embarazadas es del 14 al 40% segln !a zona de la Republica Mexicana. Los resultados de esta
encuesta muestran que la anemia es un problema prevalente en la mujer mexicana y'jusﬁﬁca .
ampliamente los esfuerzos por erradicaria -

La suplementacion preventiva con hierro durante el embarazo, es una esftrategia de Salud Publlca :
disefiada para la prevencion de la deficiencia de hierro y 12 anemia consecuente @}

La Organizacion Mundial de la Salud {OMS) recomienda que !a mujer gestante reciba 60 mg de hierro
elemental diariamente a partir del segundo trimestre del embarazo mientras que en México, la Normma
Oficial Mexicana para la atencién de la mujer durante el embarazo, parto y puerperio y del recién
nacido (NOM 007 SSAZ2 1993) conternpla la prescripcién profilactica de hierro y acido félico sin indicar
la magnitud de la dosis 4.5

Existen diferentes esquemas de suplementacién pero debido a los diferentes efectos secundarios a
ésta y ala falta de adherencia al tratamiento en la mujer, se han elaborado varios estudios para poder
determinar cual es la dosis de hierro mas efectiva y recomendable. En algunos estudios , han
observado que la suplementacion semanal con hierro es efectiva en el sentido que presenta mejor
absorcion, previniendo anemia en el embarazo y disminuyendo los efectos secundarios por causar
menor irmitacién gastrica, agruras o estrefiimiento. Mas ain, se ha sugerido que la suplementacion
intermitente probablemente cause menor dafio oxidatvo a juzgar por las concentraciones de
hemoglobina y ferritina, mismas que se mantienen dentro de intervalos normales 68, Estudios
realizados con nifios preescolares , escolares y adultas no embarazadas, han confirnado la efectividad
de la dosis semanal 510




{.a mayor parte de los estudios de suplementacibn con hierro centran su atencién sobre los efectos
benéficos en funcidn de las concentraciones de hemoglobina y las reservas de hierro en la mujer
embarazada; sin embargo, existe poca informacién acerca de la efectividad de dicha suplementacién
en el recién nacido y lactante. .

En un estudio danés referido por Allen (' en el que a un grupo de 63 mujeres embarazadas se les
administré 66 mg de hierro diariamente a partir de la semana 16 de la gestacién, se observo que los
hijos de madres suplementadas tuvieron concentraciones de ferritina de cordon superiores que el
grupo blacebo (n=27; 155 versus 118pn g/l, p<0.02). La deficiencia de hierro (ferriﬁné en cordén
<80u g/L) se presentd en 5% de los recién nacidos hijos de madres suplementadas vs. 26% del grupo
placebo.

Otro estudio realizado en una poblacién Espafiola con 157 mujeres embarazadas que habian sido
suplementadas con hierro 160 mg/dia de hierro elemental durante la segunda mitad del embarazo, con
el objeto de estudiar la influencia de la reserva materna de hierro sobre la reserva de hierro del recién
nacido. Se determinaron valores de hemoglobina, hematocrito, VCM, hierro sérico y ferritina sérica. Se
observaron correlaciones estadisticamente significativas entre los valores de hemoglobina y
hematocrito maternos y los del recién nacido asi como entre el hierro sérico materno y del recién
nacido (p<0.05). Los valores de ferritina en cordon se mantuvieron dentro de la normalidad mientras
los niveles de ferritina maternos no descendieran a <12ug /L. Por lo que deducen que la reserva
materna de hierro parece condicionar al menos parcialmente, |a reserva de hierro fetal, especialmente
cuando la madre tiene anemia por deficiencia de hierro severa 2

En este sentido Singla y cols. ('3 en un estudio transversal en el que se determinaron parametros
hematoldgicos en mujeres embarazadas con diversos grados de anemia y mujeres no anémicas; y por
otro lado en e! corddn umbilical de sus hijos al nacimiento, encontraron una correlacién significativa
entre los parametros hematolégicos de madres e hijos. Los hijos de madres con anemia de moderada
a severa tenian niveles de Ferritina séricos significativamente menores que los hijos de madres sin
anemia o con anemia leve (p=0.01).

Agrawal y cols (' en un estudio transversal comparativo, estudiaron a un grupo de 30 mujeres
embarazadas con anemia (Hb <110g/l) y 21 mujeres embarazadas no anémicas (Hb >110 gil)
comparando los niveles séricos de hierro, saturacion de transferrina y concentraciones de ferritina en
corddn con los valores maternos. Ellos observaron correlaciones significativas entre los niveles
séricos de hierro, saturacién de transfemina y concentraciones de femitina en cordbn con la




hemoglobina matema (p<0.05). Lo que sugiere que la anemia materna afecta en forma negativa la
reserva de hierro del recién nacido. ; R ’
En un ensayo clinico aleatorizado, se estudi6 el efecto de suplementacion con huerro en 197 mu;eres :
embarazadas en Nigeria sobre la reserva de hierro y el crecimiento de sus hijos. A'un grupo de 99
mujeres se les suplementd con 100mg de hierro elemental diariamente y 98 recibieron placebo La )
prevalencia de anemia y deficiencia de hiermo en las madres fue menor en el grupo suplementado en’
comparacion con el placebo y persisti6 a diferencia aun tres meses después del parto Al nacim nto.
no se obtuvieron diferencias entre los valores de hemoglobina y ferritina de cordén entre ambos
grupos. Pero la longitud y las calificaciones de Apgar fueron significativamente mayores en los huos
de madres con suplemento de hierro y tres meses después las concentraciones de férritina éeﬁca eran
significativamente mayores en los lactantes hijos de madres que fueron suplementadas, diferencias
que persistieron hasta los seis meses de edad (p<0.05) (15}

En otro estudio realizado en Jordania con el objetivo de examinar 1a relacion entre Ia anemia materna y
la anemia por deficiencia de hierro en la infancia, se tomé una muestra de 107 mujeres anémicas y 125
mujeres no anémicas seleccionadas a las 37 semanas de edad gestacional. Ambos grupos habian
recibido suplementos de hierro (no se define dosis ni con qué frecuencia) durante el embarazo pero en
forma irregular y sin control prenatal. Los hijos fueron valorados a los 3,6,9 y 12 meses para valorar
crecimiento, nutricion, frecuencia de infecciones y reservas de hierro. El peso al nacimiento fue similar
en ambos grupos. Las determinaciones de ferritina en corddn fueron similares en ambos grupos. La

deficiencia de hierro en los lactantes se asocid con un incremento en la velocidad de crecimiento a los
6 meses de edad (p<0.05) y se encontré una incidencia mayor (81% ) de anemia por deficiencia de
hierro en los hijos de madres con anemia comparados con los controles (65%) a lo largo del primer afio
de vida, diferencia que no pudo ser explicada por diferencias ambientales o de otro tipo (19
En un estudio reciente realizado en Korea, con el objeto de caracterizar las concentraciones del
receptor de transferrina sérica como reflejo de las reservas de hierro y actividad eritropoyética del
recién nacido y relacionar dichos valores con los obtenidos en las madres; midieron hierro sérico,
ferritina y subpoblaciones de reticulocitos mas receptor de transferrina sérica en 527 mujeres y sus
hijos. Las madres se clasificaron como anémicas, no anémicas y deficientes de hierro y no se
menciona si recibieron algun tipo de suplemento de hierro. Encontraron que en los hijos de madres
anémicas estos indicadores estaban significativamente disminuidos (p<0.05). No obstante en hijos de
madres deficientes de hierro no existieron diferencias en dichos indicadores con respecto a los hijos de
las madres no anémicas (1)
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En algunos estudios se muestran los beneficios de la suplementacion gestacional con hierro sobre las
reservas de hierro en el recién nacido y lactante, pero no existe suficiente evidencia que evalle cual es
el esquema de suplementacién mas deseable en funcidn de la nutricién y desarrollo del neonato. En
este sentido, la mayoria de los estudios de la relacion entre las reservas de hierro maternas y de los
hijos han terminado al nacimiento. Pudiera ocurrir una asociacion mas fuerte en etapas posteriores en
que las determinaciones de hemoglobina y ferriina son mas estables, como lo muestran los pocos
estudios que se han extendido durante el primer ailo de vida y que sugieren que la reserva materna de
hierro en el embarazo es un factor pronostico de la reserva de hierro en el lactante.

Por otro lado, los valores de referencia en relacién a las concentraciones de Ferritina sérica en los
primeros seis meses de vida no estan bien establecidos. En la practica clinica asi como en
investigacion los puntos de corte establecidos para definir anemia y deficiencia de hierro en-los
lactantes son Hb <110 g/L y <12 mcg/L respectivamente, pero estos valores estan exu'apolad‘osb de
ofras edades y pudieran no ser apropiados dados los cambios tan importantes que presenta 1a Ferritina
en este periodo (18-20),

Los cambios en la concentracion de la Ferritina de acuerdo a la edad van en paralelo a las reservas de
hierro del organismo. En genera! , el recién nacido a término se caracteriza por presentar altas
concentraciones de hemoglobina y reservas suficientes de hieo. Posteriormente se identifican 3
etapas: La primera que comprende las primeras 6 a 8 semanas de vida y se caracteriza por un
descenso de la concentracion de hemoglobina del nivel mas alto al mas bajo observado en cualquier
periodo del desarrollo. Esto se debe a la disminucién brusca de la eritropoyesis en respuesta al
incremento postnatal de la entrega de oxigeno 3 los tejidos. La disminucidn de la concentraciéon de
hermoglobina estad determinada por la vida media de los eritrocitos que fueron producidos en la vida
fetal. E! hierro liberado de estos eritrocitos es reutilizado para eritropoyesis e incremento en las
reservas de hierro. El porcentaje de hierro absorbido de la dieta es muy bajo debido al efecto
inhibitorio que tienen los depésitos de hierro sobre la absorcion,

La segunda etapa que comprende del segundo al cuarto mes en donde se detiene la caida de las
concentraciones de hemoglobina, incrementa la eritropoyesis y 1a concentraciéon de hemoglobina se
eleva de un nivel bajo de 111 g/L a 125 g/L el cual se mantiene el resto del primer afo de vida.

La tercera etapa que comprende del cuarto al sexto mes que se caracteriza por un incremento en la
dependencia de hierro de la dieta. Una velocidad rapida de crecimiento con un aporte bajo de hierro
por la leche materna o leches de vaca no suplementadas se han identificado como factores que
predisponen a la deplecion de los depésitos de hierro @122,




En el lactante la mayor prevalencia de anemia por deficiencia de hierro se observa en los primeros 2
afios de vida. Durante este periodo, se presenta un crecimiento cerebral rapido y se desarrollan
capacidades cognitivas y motoras fundamentales. Todo parece indicar que la homeostasis de hierro en
la madre, tanto la deficiencia como e! exceso de hierro durante el embarazo, jﬁétjaﬁ uh pape!
importante en el equilibrio de hierro del recién nacido y representan riesgos importantes a su salud que
deben considerarse en la efectividad de los esquemas de suplementacién con hierro (5?5) i

Viteri sugiere que con un esquema de suplementacion de hierro durante el embarazo y
sea efectivo y facilite la adherencia al tratamiento, las madres y los recién nacidos se beneﬁciarlan con

una adecuada reserva de hierro durante la gestaciéon y durante los primeros meses de vida 26

n ‘antes. que




1.2 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

La evaluacion de los esquemas de suplementacion con hierro en la mujer embarazada, habituaimente
se limita a la medicidn hematol6dgica materna durante el embarazo y en el recién nacido mediante
estudios transversales; rara vez incluyen la valoraciéon longitudinal de los nifios lactantes. Lo anterior
representa una vision limitada del efecto que fos suplementos de hierro pueden tener sobre fa salud
materno infantil. De hecho se reconoce que las necesidades de hierro de los neonatos son satisfechas
a expensas de su reserva fetal, por lo menos durante los primeros seis meses de vida. Por lo anterior,
resulta relevante evaluar la influencia del tipo de suplementacién con hiermo durante la gestaciéon sobre

las reservas de hierro de los nifios lactantes.




1.3 JUSTIFICACION

De acuerdo a la informacion revisada la mayoria de los estudios sobre efectividad de los diferentes
esquemas de suplementacién con hierro en la mujer gestar'lte‘. se ocupan del estado hematologico de
las madres y no consideran 1a condicién de hierro en los lactantes durante los primeros meses de vida,
a pesar de que durante este perlddo los niflos dependen basicaménte de su reserva fetal. Lo anterior
es pérﬁcﬁlafmente importante porque se ha observado que |a reserva de hierro en los primeros meses
de lai» i/ida es un factor Imponante para el crecimiento y desarrollo de los niffos. En este mismo sentido,
es hééeséﬁo ,V‘i:on:ocer?la magnitud de 1as reservas de hierro porque para fines practicos, muchos
Iaqtai‘ites ,ii/o,tie'neh otras fuentes dietéticas de hierro dado que este mineral es escaso en la leche
huména.’_ El pfbpésitp de esta investigacién es conocer el efecto de los esquemas de suplementacion
de hien'o; diario y. bisemanal durante el embarazo, en la reserva de hierro de los nifios durante los
primeros seis m’és:es, de la vida.




1.4 HIPOTESIS

Si durante el embarazo las mujeres reciben un suplemento de hierro, sea éste proporcionado
diariamente o dos veces por semana, sus hijos tendran una reserva adecuada de este mineral a
los tres y seis meses y la proporcion entre ellos no diferird en mas de 10%




1.5 OBJETIVOS

Objetivo General

Evaluar la efectividad de la suplementacién de hierro bisemanal vs diaria durante el
embarazo y su repercusion en la reservas de hiero de los nifios lactantes durante los primeros
seis meses de 1a vida a fin de proponer un esquema efectivo de suplementacion.

Objetivos Especificos

e Comparar el efecto de la suplementacion bi-semanal y diaria durante el embarazo a partir
de 1a semana 20 de gestacidn con respecto a las reservas de hierro del lactante a los tres
y seis meses de vida.

« Valorar la influencia del estado hematoldgico materno en la semana 36 de la gestacion
sobre la condicion hematoldgica y reservas de hierro del lactante a los tres y seis meses
de l1a vida.

“Para 103 fines de esle irabajo se i bi ata ion que se ibe dos veces por semana,




CAPITULO lI: MATERIAL Y METODOS
2.1 DISENO

= Ensayo Clinico
®  Analitico

= Longitudinal

® Prospectivo.

2.2 UNIVERSO

El Universo estuvo conformado por lactantes hijos de madres que participaron en el estudio
previo de “Efectividad y seguridad de la suplementacién bi-semanal con hierro durante el embarazo en
mujeres no anémicas®” suplementadas con hierro bi-semanal o diario desde la semana 20 a la
semana 36 de gestacion en el Instituto Nacional de Perinatologia, durante el periodo comprendido del 1
de febrero al 31 de octubre 2002, que cumplieron los criterios de inclusion.




2.3 MUESTRAY CALCUL.O DEL TAMARO MUESTRAL.
Se calculé con base en la formula de Makuch @8

2x P X (1-P) x (Z, + Zp) 1 52
Donde:
P= Proporcion de éxitos esperada =0.97
&= Diferencia maxima esperada entre los dos tratamientos = 0.10
Z,-1.645 '
Z3=0.84 - .
Se obtuvo una muestra de 36 pacientes por grupo.. :

12



2.4 CRITERIOS DE INCLUSION

Hijos de madres que haya participado en e! estudio sobre *Efectividad y seguridad de
la suplementacion bisemanal con hierro” durante el - embarazo en mujeres no
anémicas” con seguimiento completo. : .

= Recién nacidos a término (>37 semanas)

* Productos (nicos " s .

Con peso adecuado para su edad gestacibrial seg'ﬁnvc‘urvays de Lubchenco.

Que los padres o tutores hayan otorgado su 1cons1ehﬁmiento para que los niflos
formen parte del estudio. : s

2.5 CRITERIOS DE EXCLUSION
Nifios con:

= malformaciones congénitas mayores
= hemoglobinopatias
= asfixia perinatal

2.6 CRITERIOS DE ELIMINACION

Nifios que:
= no completen el seguimiento

ameriten suplermentacion con hierro durante el periodo de estudio. (En tal caso se
valorara hasta antes de iniciar el ratamiento.)

13




2.7 METODOLOGIA

E! estudio fue aprobado por el Comité de Etica del INPer que es. una institucion hospitalaria y de
Ensefianza que atiende a personas de clase media y media baja Se realizé en la Ciudad de México (a
2240 m sobre e! nivel del mar). En el periodo comprend|do enue el *1° de febrero de 2002 y el 31 de
octubre de 2002 se llevd a cabo un estudio sobre la: 'Efechvudad y seguridad de la suplementacion
bisemanal con hierfo durante el embarazo.en mu;eres no. anémicas fué un ensayo clinico
aleatorizado, abierto, sin grupo placebo, conformado por. dos g" pos de mu;eres que se suplementaron
en forma aleatoria desde 1a semana 20 hasta la semana 36 dela gestaclbn con:

= Suplementacutm busemanal.. Se les prescnblé 120 mg de hierro elemental 400 microgramos de
amdo thco y 2 mlcrogramos de vxtamma B12 :
habltual :

= Suplementac:é d:ana. S

s veces por. emana mas control prenatal

! i6 60 mg de’ hierro el rnental 200 microgramos de acido
féllco 1 mncrogramo de vntamma B1 2 diariamente’ mas control prenatal habitual.

Para este estudio, prevno consentJmlento lnfonnado (Anexo 1) de los padres, se procedi6 a determinar
la hemoglobina y ferritina en las madres a las ‘36 semanas de gestacion; a los hijos de éstas se les
valord a los tres y seis meses de la vida, por historia nutricia, su antropometria y la medicién de
hemoglobina y ferritina. :

Los datos fueron consignados en una hoja de captacién (anexo I} y para su andlisis se capturaron en
una base de datos.




DIAGRAMA DEL ESTUDIO

“EFECTIVIDAD Y SEGURIDAD DE

LA
SUPLEMENTACION BI-SEMANAL
CON HIERRO DURANTE EL
EMBARAZO EN MUJERES NO

ANEMICAS."

MADRES CON SUPLEMENTACION BI-

" SEMANAL MADRES CON SUPLEMENTACION DIARIA.

|

*EFECTIVIDAD DE UN ESQUEMA
DE SUPLEMENTACION BI-
SEMANAL CON HIERRO EN LA
MADRE SOBRE LA RESERVA DE

TECNICAS DE LABORA TORIO

ESTANDARIZACION DE TECHICAS
(ANTROPOMETRIA, TOMA DE
MUESTRAS DE SANGRE

HIERRQO DEL LACTANTE EN LOS
PRIMEROS 6 MESES DE VIDA.

EN LOS HIJOS DE MADRES SUPLEMENTADAS
Y PREVIO CONSENTIMIENTO DE LOS PADRES:

A EVALUACION CLINICA Y NUTRICIA AL
TERCER Y SEXTO MES DE EDAD.
DETERMINACION DE FERRITINA Y
HEMOGLOBINA A LOS TRES Y SEIS
MESES DE EDAD

ANALISIS DE RESULTADOS. l.
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2.8 VARIABLES DEL ESTUDIO

INDEPENDIENTES ; :
= Esquemas de suplementaciéon con hierro en la madre -

DEPENDIENTES S : i
« Concentracién de hemoglobina (anemia) y ferritina (reserva de hierro) en los lactantes a
los tres y seis meses de edad.’

DE CONTROL Lo
= Reservas maternas de hierro y concentracion de hemoglobina de las madres a la semana
36 de gestacidn.
= Lactancia: seno materno, formula o ambas
= Velocidad de crecimiento de los nifios lactantes
= Suplementacion de hierro por indicacion médica




2.8.1 DEFINICION DE VARIABLES.

Conceptual.

E de ! i6n: Es la prescripcion profilactica de hierro durante el embarazo, la

Q Lo

OMS recomienda que la mujer gestante reciba 60 mg de hierro elemental diariamente a partir de!

segundo trimestre del embarazo.

Operacional.

Supl tacion bi 1} Es la administracién de 120 mg de hierro elemental, 400

microgramos de acido félico y 2 microgramos de vitamina B12 dos veces por semana <+ control

prenatal habitual®.
Suplementacion diaria: Es la administracion con 60 mg de hierro elemental, 200 microgramos
de acido félico, 1 microgramo de vitamina B12 diariamente + control prenatal habituai®.

“Control prenatal habitual.- Es 1a vigilancia periddica sistematica y primordialmente clinica del
estado gravido con apoyo de laboratorio y gabinete; en mujeres sanas y evolucién normal del
embarazo. la frecuencia de las citas se realizan en funcién de la edad del embarazo. En aquellas
mujeres con embarazos menores de 32 semanas las revisiones son mensuales, de la semana 33
ala 36 cada 15 dias y de la 37 en adelante cada semanaf®

Tipo de variables: Variables cualitativas nominales
Nivel de medicién: Nominal (suplementacion bisemanal o diaria).




Conceptual

Anemia.- Reduccion del nimero y/o del contenido en hemoglobina de los hematies por debajo del
valor normal para la edad y sexo. En el caso de la anemia ferropriva, es la forma mas frecuente de la
anemia hipocroémica por trastorno en la formacion de la hemoglobina como consecuencia de una
carencia de hierro manifiesta, por lo general acompafiada de microcitosis.

Operacional

Anemia en la mujer embarazada a a semana 36 de gestacion: <127 g/l
Sin anemia, por arriba de estos valores.
Anemia en el lactante Hb <110 g/L y Hto <33%.
Por arriba de esos valores, anemia ausente.
Para la evaluacion de la concentracion de hemoglobina durante la gestacién y en la lactancia, en este
estudio se utilizaran los puntos de corte establecidos por el Centro de Control de Enfermedades de los

Estados Unidos (CDC) que contemplan correcciones por edad gestacional y de acuerdo a la altura de
la Cd de México. (0-31)

Tipo de variables: Cualitativas nominales
Nivel de medicién: Dos niveles: Cuantitativo en g/l. y nominal (anemia presente o ausente)
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Conceptual.

Ferritina sérica- Es una proteina almacenadora que refleja la reserva de hierro en el organismo. Se
encuentra principalmente en higado, bazo y médula ésea y es la principal forma de depésito de hierro
en el organismo. Se mide en g/l )

Operacional.
Se considera reserva adecuada de hierro en la mu;er embarazada a las 36 semanas de gestacion con

valores >10ug/L de ferritina sérica y reserva lnadecuada con valores por debajo de este punto de corte

Tipo de variable.- Cualitativa nominal
Nivel de medicion. Dos mveles. Cuanutahvo en ngL y nominal

Reserva adecuada o inadecuada
de hierro) : i i




Conceptual.

Lactancia al seno materno : Es la que ofrece 1a madre directamente del pecho materno.

Lactancia mixta cuando se alternan seno materno y férmula. :

Lactancia a base de sucedaneos cuando la alimentacion es a base de formulas comerciales en forma
exclusiva. : ’

Operacional.

Lamisma

Tipo de variable. Cualitativa nominal
Nivel de mediciéon. Nominal

Conceptual.

Velocidad de crecimi - Es el registro obtenido del peso en un lapso de ﬁempo; reportado en
gramos bajo la siguiente férmula:

VC= Peso actual — Peso en el examen anterior
Tiempo transcurrido entre ambos examenes.

Operacional

Resultd de obtener la diferencia de peso entre dos puntos en el tiempo, en este caso entre el
nacimiento, el tercero y sexto meses de vida del lactante y dividido entre tres para obtener la velocidad
de crecimiento en gr/mes. Una vez obtenido se obtuvieron los percentiles correspondientes <25, 25-
75, >75 calificandose como velocidad baja, media y alta de crecimiento respectivamente. (Con
respecto al 3er mes estos fueron: <.820 gr/mes, .820-1.110 gr/mes y >1.110 gr/mes Al 6to mes <.380
gr/imes, .380-.580gr/mes y >.580 gr/mes.)

Tipo de variable: Variable cualitativa ordinal.
Nivel de medicién. Ordinal
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Conceptual

Sunl 'y

P por indi 16 édica.- Es la prescripcion de suplementos vitaminicos que
contengan hierro por indicacién médica.

Operacional.

Se consignara si hubo suplementacién con hierro o polivitaminicos durante este periodo.

Tipo de variable. Cualitativa nominal dicotémica
Nivel de medicién. Nominal {si o no)




2.9 ANALISIS ESTADISTICO

Para el analisis descriptivo se usaron medidas de tendencia central y de dispersién.

Cuando una variable continua no mostré una distribucidn nommal se aplicé la prueba de
Kolmogorov-Smirnov 32y fa U de Mann-Whitney para comparar {as medianas.

La ferritina sérica no tiene distribucidn normal por lo que se realizd transformacion logaritmica
para todos los calculos y los resultados se presentan en forma de medias geométricas.
También se empleé ANOVA de medidas repetidas para definir fa diferencia dentro y entre los
grupos de suplementacion con respecto a los valores hematolégicos y antropométricos.

Para comparacion de proporciones se utiliz6 x2 y prueba exacta de Fisher cuando fue
necesario.

En todos los casos un valor de p<0.05 fue considerado estadisticamente significativo.
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2.10 ASPECTOS ETICOS

Investigacion con riesgo mimmo en tanto que no se puso en nesgo Ia mtegndad fsuca ylo mental delos
pacientes y se contd con la aprobacuon de Ios Comxtes de Ehca e Invesngac:én y se sol:c:to el
consentimiento informado por escnto de la madre. padre o tutor para pamclpar en el estudlo @)
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CAPITULO lil: RESULTADOS

Condicién basal: Caracteristicas de las madres.

Del total de madres que completaron su seguimiento gestacional (84 casos), 70 completaron el
seguimiento postparto quedando 35 mujeres del grupo bisemanal y 35 del grupo diario. No hubo
diferencias demograficas, en antecedentes ginecolégicos, en las mediciones hematoldgicas ni en la
reserva de hierro en la semana 36 de gestacion, entre las 70 que completaron el estudio y las 14 que
lo abandonaron.

Las madres de los lactantes que completaron el estudio corresponden a una poblacion de mujeres
jovenes (promedio 27+ 6.3 ‘afios) con doce afios de escolaridad en promedio. de - situacion
socioeconodmica medla-baja con un bajo namero de gestac:ones en promedio y un IMC pregestaclonal
entre 21y 26. :
La mediana de la concentracuén de hemo Iobma en Ia semana 36 de la ges(acnén. se ubica por arriba
del punto de corte establecido por el CDC de los Estados Unidos para considerar anemia y el valor mas
bajo fue de 123 g/L..
La media geométrica de'la femnna materna a la semana 36, estuvo por debajo del punto de corte
establecido como indicador de una reserva adecuada de hierro(10 ug/L) (ver tabla 1).

Al comparar las variables demograficas y:los datos hematoldgicos entre el grupo de madres con
suplementacion bisemanal y. diario, se observd que las madres pertenecientes al grupo de
suplementacion bisemanal eran de mayor escolaridad en comparacion al grupo de suplementacion
diaria (p=0.033). No hubo diferencia en la distribucion de la concentracion de hemoglobina segun
esquema de suplementacidn (p=.063); sin embargo la mediana de (a hemoglobina fue
significativamente mas alta en las mujeres suplementadas en forma diaria que en las suplementadas
bisemanalmente (p=.008). Por otro lado, no hubo diferencias en !a concentracion de ferritina sérica

entre ambos grupos de suplementacién (ver tabla 2).

Se observé una diferencia significativa entre la frecuencia de anemia en el grupo de madres
suplementadas diariamente 7 (120) comparadas con 17 (.49) del grupo de suplementacion bisemanal
p= 0.012 (Ver tabla 3). Encuanto a la frecuencia de deficiencia de hierro materna a la semana 36 entre
ambos grupos de suplementacién, no hubo diferencias.




Caracteristicas de los Neonatos.

El grupo estuvo conformado por 70 lactantes que nacieron a término 38+1 semana de edad
gestacional.. Ninguno de ellos con morbilidad perinatal asociada: - 35 hijos de madres suplementadas
diariamente y 35 de madres suplementadas bisemanalmente durante su embarazo. 37 masculinos
{52.9%) y 33 femeninos (47.1%). Sesenta y cuatro (91.4%) con Abgar al nacer por armiba de 8. ‘
La tabla 4 muestra los indicadores antropométricos y hematolégicos del grupo de lactahges. El
promedio de peso y la longitud supina de los lactantes estuvieron conforme a lo esperado para 5u edad
y sexo; todas las mediciones se ubicaron por arriba del percentil 25. ' El promedio de hemoglobivna'de :
los lactantes estuvo por arriba de! punto de corte establecido por el CDC de los Estados Unidos, para
definir anemia en los lactantes (>110g/L) a los tres y seis meses respectivamente. :
Con respecto a las concentraciones de ferritina sérica al tercer 'y sexto mes de vida los resultados
obtenidos muestran que tanto la media geométrica como la desviacion estandar de nuestra poblacién
de lactantes, se encuentran por arriba del punto de corte para definir deficiencia de hierro en los
lactantes.

Comparando a los dos Qrupos de lactantes a los tres y seis meses, se observéd que no hubo diferencias
significativas -en cuanto a la diferencia de promedios de la hemoglobina con respecto al grupo de
suplementacién materno (Ver tabla 5).

En las concentraciones de ferritina sérica se observa el descenso fisiologico caracteristico de esta
etapa de vida en ambos grupos, refiejado en una diferencia estadisticamente significativa intrasujeto.
Al comparar las diferencias entre ambos grupos de suplementacion materna se observa que al tercer
mes la Ferritina sérica es discretamente mayor en el grupo de hijos de madres suplementadas
diariamente y la relacién se invierte al sexto mes con concentraciones mayores de ferritina sérica en et
grupo de hijos de madres suplementadas bisemanalmente sin diferencias estadisticamente
significativas. (Ver tabla 6).

En la tabla 7 se muestra que en relacién a la frecuencia de anemia con respecto al tipo de
suplementacion no hubo diferencias estadisticamente significativas ni a los tres ni a los seis meses.
No obstante, llama la atencion que en los hijos de madres suplementadas bisemanalmente la
frecuencia de anemia disminuyé significativamente de los tres a los seis meses (p=0.020) ( ver tabla
8).




En lo referente a la reserva de hierro de los nifios lactantes, 1a tabla 9 muestra que no hubo diferencia
entre la frecuencia de deficiencia de hierro entre ambos grupos de suplementacion ni a los tres ni a los

seis meses.
Efecto de otras variables sobre la hemoglobina y ferritina séricas de los lactantes

Hemoglobina y Feritina matemnas en la semana 36 de gestacion..- Como se muestra en la tabla 10 no
existio correlacién entre los valores hematolégicos maternos a la semana 36 de gestacion y los de sus
hijos a los tres y seis meses respectivamente

Por otro lado, se investigd e! efecto de la anemia y deficiencia de hierro en la semana 36 del embarazo
sobre {0s parametros hematoldgicos en fos lactantes.. :

Se observo que no hubo diferencias entre las frecuencias de anemia y deficiencia de hierro en los
niflos lactantes con respecto a la anemla y deﬁcnencna de hverro materna a las 36 semanas de

gestacion.

Lactancia. Con respecto al tipo de alimentacion de los lactantes, en la grafica 1 se observa como al
nacimiento la lactancia fue al seno materno en forma exclusiva en ambos grupos, mientras que al tercer
y sexto mes en algu‘nyos casbs se complements con formulas (mixta) y en otros se emplearon en forma
exclusiva fbnnulas (sucedaneos). pero predominando la lactancia al seno materno y sin diferencias
estadlsucamente sigmﬁcauvas entre los grupos de suplementacion a lo largo del estudio.

Es lmportante senalar que en aquellos lactantes a qunenes se les suplemento con formulas (mixta) o
se les allmenlb en forma exclusiva con férmula (sucedaneos) el npo de férmulas utilizadas contenian
entre 10y 12 mgIL de hierro. :

Por otro lado, anahzando la frecuencia de deficiencia de hlerro Yy anemxa en los lactantes segin tipo de
ahmentacxén.‘ no se obtuvieron diferencias significativas. (ver tabla 11 y12) i

Velocidad dg Cr'ecimiénio.- Con respecto a la velocidad de crecimiento se muestra en la tabla 13 que
los lactantes con velocidad de crecimiento baja no presentaron deficiencia de hferro a diferencia-de
aquellos lactantes con velocidad de crecimiento media y alta (p=0.042)
En la tabla 14 se muestran los parametros antropométricos de los lactantes en estudio y que no hubo
diferencias significativas entre ambos grupos de suplementacion materna.

’~
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En relacién con la troficidad de los lactantes, predominaron los lactantes eutroficos en los 3 periodos de
estudio: al: nacer,’ 3ery sto mes; sin dlferenclas entre los grupos ni repercus:bn en cuanto a las
variables hematolbglcas .
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3.1 Tablas y Grificas

Tabla 1. Caracteristicas de las madres que completaron el estudio con sus recién nacidos y
comparacién con las madres que se perdieron.

Desercién
Caracteristicas No Si K-S P
{n=70) _(n=14)
Edad (anos) - e 0.976 0.297
Escolaridad (afios) A ; o3y 0683 .. 0739
ingreso percapita/dia/lpesos (50(?-91:?332) (303—21%31) . 0439 . ,‘ : 0'990
No. Embarazo (1?3) » : \ 0916 Y. .0.0.371
IMC pregestacional (212-326) : (222_527) : 0732 ‘ ) 0.655
Hb sérica a la semana 36 (g/L) a 213§1238) i (1119?1637) g 0976 - ""0._257

Ferritina sérica a la semana 36 TR R S S o L L
(ng/L) (3-9) : (2-22) X 0.781 0.576
*Mediana (P25-P75) : ;

Kolmogorov-Smirnov




Tabla 2. Comparacién entre el grupo de madres con suplementacion diaria y bisemanal.

Suplementacién
Diaria (n=35) Bi I (n=35) K-S <]
Edad (afios) (1733 (2a34) 0.956 0.320
- 9 12
Escolaridad (afos) (8-12) (9-14) 1.434 0.033
666 766
Ingreso percapitaldialpesos {450-1066) (487-1541) 0.646 0.799
2 2
No. embarazos previos (1-3) (1-3) - 0.956 0.320
IMC pregestacional 23.41 24.7 - . : 0,732 0.658
(21.3-25.2) (21.5-27.7) :
Hb sérica a la semana (36 g/L) . 218?‘?39) “ 2:)?173&)~ 074,318 2 0.083
Ferritina sérica a la semana 5. Y )
(36g/L) (3-7) (2:10) 0.598 v 0.867

*Mediana (P25-P75)
Kolmogorov-Smirnov
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Tabla 3. Frecuencia de Anemia en las madres a la semana 36 de gestacion segin §rubo de
suplementacién ;. S

Suplementacién Hb<127g/L . . Hb = 127gIL
Materna - Sl :
Diaria 7 (0.20) 28 (0.80) 35(1.0)
Bisemanal 1'7 >(0.49) e 18 (0.51) 35(1.0)
Total 24 46 70
x2=6.341 p= 0.012 RR = 0.41 (0.20 - 0.87)
Tabla 4. Caracteristicas generales de los [ que pl on el dio (n=70)
Variable ] Edad [_Promedio i Desv Estindar
Nacimiento 30831426
Peso (g) 3 meses 60731728
6 meses 74931703
Nacimiento 49.61:2.4
Longitud (cm) 3 meses 60.1+2.5
6 meses 66.2+2.1
3 meses 113+13.5
Hemoglobina (g/L)
6 meses 114.119.2
3 meses 75.18 (66.4; 85.1) *
Ferritina (1gil)
6 meses 29.37 (26.3;32.7)*

* Media geométrica (-1 de; +1 de)
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Tabla 5. Hemoglobina de los lactantes a los 3 y 6 meses de acuerdo a tipo de suplementacion.

Tipo de Suplementaciéon

Hemoglobina g/l :

3 meses 6 meses
Diaria 112.3+15 113.4+10
Bisemanal 113.8+12 114.9+9

ANOVA de datos repetidos
IntrasujetoF {1.68)=.490;p= 0.486.
Entresujeto F (1,68)=.419;p= 0.519

Tabla 6. Ferritina sérica en los lactantes de acuerdo al grupo de suplementaciénalos3y 6

L meses de vuda 7

Femuna rg/L
3 meses Lo 6 meses
Diaria ( n = 35) 81.00(65.6; 99.0) » : - . 25,00( 20.4;29.3)
Bisemanal ( n = 35) 70.10 (60.9; 80.6) 35.16 (31.4;39.3)

ANOVA de datos repetidos
Intrasujetos F(1,68) 46.131; p=0.000
Entresujeto F (1,68)=0.359 ;p= 0.551
a Media Geometrica

CouigEN
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Tabla7. A ia en los lac ‘ alos 3 y 6 meses seglin tipo de suplementacién materna.
Edad Suplementacién  Hb <110 g/L Hb >110g/L.
) Materna of o/ Total
Diaria 16 (0.46) 19 (0.54) ) 35 (1.0)
3 meses : e
Bisemanal 15(0.43) 20 (0.57) 35 (1.0)
Diaria 11 (0.31) 24 (0.69) - 35(1.0)
6 meses :
Bisemanal 6(0.17) 29 (0.83) 35(1.0)

3 meses diario vs bisemanal = x2 =0.058  p=0.810 RR 1.07 (0.63-1.80)
6 meses diario vs bisemanal = x2 =1.942" " p=0.163 RR 1.83 (0.76-4.41)

Tabla 8. Anemia en los lactantes hijos de madres con supl i6n bi al
Anemia
Edad =
(meses) Si No Total
Hb <110 g/L Hb > 110 g/l
3 15(0.71) 20 (0.41) 35
.6 6 (0.29) 29 (0.59) 35
21(1.0) 49 (1.0) 70

Wilcoxon z2=-2324 p=0.020




Tabla 9. Deficiencia de hlerro en los lactantes alos 3 y 6 meses segun tipo de suplementacién

materna,
¢ 'Edad Suplementacién materna Ferritina <12 Ferritina = 12 TOTAL
3 meses Diaria 3 (0.09) 32(0.91) 35(1.0)
Bisemanal 2 {0.05) 33(0.95) 35(1.0)
Diaria 7(0.20) 28(0.80) 35(1.0)
6 meses
Bisemanal 4(0.11) 31 (0.89) 35(1.0)

3meses = 2= 0.215  p=0.643 RR 1.50 (0.27-8.43)
6 meses = 2 = 0.971 p=0.324 RR 1.75 (0.56-5.45)

Tabla 10. Correlacién entre los valores hematologicos maternos y de los lactantes

MATERNA LACTANTES
Hemoglobina Ferritina
3 MESES 6 MESES 3 MESES 6 MESES
Hemoglobina 36 SEMANAS 0.069 -0.98 -0.53 0.078 .
{p =0.571) (p= (p =0.661) (p 0 0.523)
0.421)
Ferritina 36 SEMANAS 0.054 0.194 -0.026 0.034

(p=0.657)  (p=0.108) (p=0.829) . (p=0.781)

Coeficiente de correlacion de Pearson




TORCENTASE

3er. Mes %2 =0.235
b6to. Mes x2 =1.712

Grifica 1. Lactancia durante cl periodo de estudio

HUNANA
AMINTA
SUCEDANEON

610, MEN

p =.889
p=.425
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Tabla 11.- Frecuencia de anemia de acuerdo al tipo de alimeﬁtzcién en los niflos lactantes

Edad - alimpo e o Hb <110 giL Hb =110 giL TOTAL
HUMANA 17 (0.44) 27 (0.56) 39
- 3MESES MIXTA 6 (0.32) 13 (0.68) 19
SUCEDANEA 8 (0.67) 4 (0.33) 12
AUMANA 7027 19(0.73) 16
6 MESES MIXTA 5 (0.29) 12(0.71) 17
SUCEDANEA 5 (0.19) 22 (0.81) 27

3 meses = x2= 3.687 p= 0.158
6 meses = x2 = 0.830 p= 0.660

Tabla 12.- Fr ia de deficiencia de hierro de acuerdo al tipo de alimentacion en los
nifios lactantes

Edad alin?ep:t;’;én Fermitina < 12 Fermritina > 12 TOTAL
HUMANA 35 (0.90) 4 (0.10) 39
3 MESES MIXTA 18 (0.95) 1 (0.05) 19
SUCEDANEA 12 (1.0) 12
HUMANA 21 {0.81) 5 (0.19) 26
6 MESES MIXTA 16 (0.94) 1 (0.06) 17 '
SUCEDANEA 22(0.82) 5{0.18) . 27

3 meses = x2= 1.594 p= 0.451
6 meses = x2 = 1.644 p= 0.440




Tabla 13. Velocidad de crecimiento y deficiencia de hierro en los lactantes de 6 meses

Ferritina /L
TOTAL
<12
VELOCIDAD BAJA 15
DE MEDIA 6 (0.15) 40
CRECIMIENTO ALTA 5(0.33) 15
TOTAL 11 70

Prueba Exacta de Fisher
x2 = 6.328 p=0.042

Tabla 14. Antropometria en los lactantes y tipo de suplementacién materna

Suplementaciéon

Bisemanal Diaria
Al nacer 3122 + 405 3044 +- 449
Pesc (g) 3 meses 61194723 . 6028 £ 735
6 meses 7595 + 662 7392 + 736
Al nacer 149.5+2.3 49.7 £ 2.4
Longitud (cms.) 3 meses 60.3+£2.2 59.9+2.9
6 meses 66.5 +22 65.9+2.0

ANOVA de datos repetidos (peso)
intrasujeto F(2,136)=1766.50; p=0.000
Entresuj F (1,68);1.006;p=0.319

ANOVA de datos repetidos (longitud)
Intrasuj. F(2,136)=1411;p=0.000
Entresujeto F(1,68)=.427;p.0.516




CAPITULO IV: DISCUSION

En este estudio se comparé el efecto de dos esquemas de suplementacion materna sobre la
reserﬁa de hierro de los lactantes. Se observé que tanto el esquema diario de suplementacién
materna .como el esquema de suplementacion bisemanal mantuvieron el promedio . .de la
hemoglobina y la media geométrica de la ferritina en los lactantes por arriba del punto de corte para
definir anemia y deficiencia de hierro.a los! tres y seis meses de vida. No hubo diferencias
significativas en las concentraciones de hehpcglobina y Ferritina séricas de acuerdo a grupo de
suplementacion. - S

Xu-Nian Liu®4% en un estudio realizado en un grixpo de preescolares bajo 3 diferentes esquemas de
suplementacién con hierro (diario, bisemanal, semanal) encontré que los 3 esquemas lograron
mantener el promedio y la media geométrica de la hemoglobina y ferritina séricas por arriba del
punto de corte para definir anemia y deficiencia de hierro en esta etapa con valores mas altos de
ferritina sérica con el esquema de suplementacion diario y jos mas bajos con el esquema semanal.
Nosotros también observamos que al tercer mes las concentraciones de Ferritina sérica fueron
mayores en los hijos de madres suplementados diariamente para posteriormente al sexto mes
invertirse esta relacién. Gross (10! compard el efecto de la suplementacibn diaria vs bisemanal en
niflos preescolares con baja reserva de hierro sobre los parametros hematoldgicos y encontré que
aunque el incremento en hemoglobina y Ferritina habia sido mayor en el grupo de suplementacion
diario, después de corregir por la concentracidon de hemoglobina inicial, no habia diferencias
estadisticamente significativas entre uno y otro grupo y que ambos esquemas de suplementacion
resultaron efectivos para elevar las concentraciones de Ferritina sérica en ambos grupos,
proponiendo que los dos esquemas enen igua! efectividad. Ridwan demuestra que bajo
condiciones clinicas similares tanto el esquema de suplementacién diario como el bisemanal surten
igual efectividad sobre los paradmetros hematoldgicos en un grupo de mujeres embarazadas en
Indonesia®

Por otro lado, - 1a prevalencia de anemia en el primer aiio varia de acuerdo al pais que se trate pero
en géneral se considera que en Latino América puede ser de alrededor de 30% (26 . En este
sentido observamos con respecto a la frecuencia de anemia en los lactantes al tercer y sexto mes
de vida en los grupos de suplementacién diario y bisemanal no hubo diferencias significativas; en
ambos grupos la frecuencia disminuyd hacia el sexto mes, no obstante es notable la disminucion
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en la frecuencia de anemia en el grupo de hijos de madres suplementadas en forma‘ bisemanal: de
0.43 a 0.17 del tercero al sexto mes respectivamente (p=0.20). .

La frecuencia de la deficiencia de hierro en los primeros 6 meses de vida es muy rara en lactantes
alimentados al seno materno excepto en recién nacidos pretérmino que agotan sus “reservas” en
una etapa mas temprana que el recién nacido a término @8- De acuerdo a lo anterior nosotros
observamos una baja frecuencia en deficiencia de hierro a los tres y seis meses sin diferencias
estadisticamente significativas entre ambos grupos de suplementacion. La diferencia entre ambos
grupos no fue mayor al 10% en ningun periodo.

En la practica clinica asi como en investigacion los puntos de corte establecidos para definir anemia
y deficiencia de hierro en los nifios lactantes de uno a seis meses son Hb <110 g/l y <12ngi.
respectivamente, pero estos valores estan extrapolados de otras edades y pudieran no ser
apropiados dados los cambios tan importantes que presenta la Ferritina en este periodo (18.20),

Los cambios en la concentracion de Ferritina reflejan la etapa de desarrollo y las reservas de hierro
en el organismo. Hacia e! sexto mes se incrementa la dependencia de hierro de la dieta y factores
como una velocidad rapida de crecimiento con un aporte bajo de hierro por leche materna o leche
de vaca no suplementada se han identificado como factores que predisponen a la deplecién de los
depositos de hierro.

Analizando las variables tales como la reserva materna a la semana 36, el tipo de alimentacion y la
velocidad de crecimiento se observo que:

No existid corretacion entre los valores hematoldgicos maternos y los de los lactantes. De acuerdo
con algunos estudios recientes, han encontrado una correlacién positiva significativa entre los
parametros hematolégicos de madres con anemia y deficiencia de hierro severas y los valores
hematologicos en el recién nacido Estos estudios indican que la anemia y deficiencia de hierro
moderadas en la madre no repercuten en el recién nacido y dado que en este estudio ninguna
madre presentd anemia severa ello pudiera explicar nuestros hallazgos. (1317 Se sabe que la
placenta y el feto poseen una afinidad para el hierro en la circulacién materna y que el hierro se
transporta a través de la placenta en contra de un gradiente. Este mecanismo asegura un aporte
adecuado de hierro al feto, aun cuando las reservas maternas estén moderadamente
comprometidas (1723 Sin embargo, la capacidad del feto para cubrir sus demandas de hierro no es
ilimitada.

La condicion de hierro en los lactantes dentro de los primeros 6 meses de vida esta influenciada por
el contenido de hierro en leche y el tipo de leche que consumen.
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Estudios recientes refieren que el hierro contenido en la leche materna es menos biodisponible de lo
que se creia antes, aunque en general se facilita su absorcion en comparacion con la leche de vaca.
Los lactantes mayores de 6 meses alimentados al seno materno en forma exclusiva que no reciben
suplementos de hierro o alimentos enriquecidos en hierro’ estan en mayor riesgo de desarrollar
anemia por deficiencia de hierro. 3435 En este estudio no se encontraron diferencias entre el tipo
lactancia y la frecuencia de anemia y deficiencia de hiero en ninguna etapa. Esimportante recordar
que el tipo de lactancia que predomind en ambos grupos fue al seno materno en forra exclusiva y
posteriormente a los 3 y 6 meses se agregé alimentaciéon mixta y sucedanea. En todos los casos la
leche maternizada que se ofrecié a los lactantes contenia de 10-12 mg/L de hierro considerandose
formulas enriquecidas.

Con respecto a !a velocidad de crecimiento se observd que los lactantes con velocidad de
crecimiento baja a los tres meses no presentaron ningln caso de deficiencia de hierro a los seis
meses, en comparacion con las velocidades media y alta de crecimiento (p=0.042). Este ha sido
uno de los factores reconacidos y relacionados con deficiencia de hierro. Se considera que la
deficiencia de hierro esté inversamente relacionada con la velocidad de crecimientof2s)

En general, existe acuerdo en mantener las concentraciones de hemoglobina maternas a lo largo de
todo el embarazo dentro del rango de 100 a 140 g/L ajustado a la altura de la Ciudad de México,
para garantizar una adecuada evolucién de la gestaciéon. Por debajo de estos valores se han
detectado riesgos para el feto tales como prematurez y bajo peso @739 Con el esquema de
suplementacion bisemanal y diardo se logran mantener niveles por arriba de 100 g/L de
hemoglobina. Por otro lado, los valores de hemoglobina por arriba de 140 g/ se han asociado a
eventos perinatales tales como incremento en la viscosidad sanguinea, alteraciones en el flujo
dteroplacentario, retardo en crecimiento y riesgo de dafo oxidativo 40 En este sentido,
observamos que con el esquema de suplementacion diario se rebasa este nivel superior (144 g/l_vs
136 g/L del esquema bisemanal) que se evitaria suplementando en forma intermitente.
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CAPITULO V: cdncwsuones

1.-- Tanto el esquema de suplementacltm gestacnonal dlano como el blsemanal Iograron mantener el
promedio y la medla geomemca de la hemoglobina Yy Femu' a sénc de los nmos lactantes por
arriba del pumo de cone para deﬁmr anerma ylo deﬁc:encua de hierr :

2.-El esquema de suplementac:bn blsemanal resulta suﬁc:ente ara mantener Ias concentracuones
de hemoglobma maternas en rango optimo que garantlza una adecuada evolucnbn ge 'tamonal.

imos que ‘el esquema de s plementac:én
bisemanal es una buena alternativa para suplementar a la mujer embarazada con el probable'
beneficio adicional de mantener la reserva de hierro y hemoglobina de! lactante hasta el sexto mes
de la misma manera que 1o hace la suplementacién diaria.

Basados en los resultados de este estudio cbh
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ANEXO 1

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

México D.F, de de 2002.

He sido informada(o) de que en el Instituto Nacional de Perinatologia se lleva a cabo un estudio:
Efectividad de un esquema de suplementacion bisemanal con hierro en la madre sobre la reserva
de hierro del lactante en los primeros seis meses de vida. Con el objeto de conocer los efectos que
tiene la suplementacion con hierro a mujeres embarazadas, sobre el desarrollo de sus hijos.

Se me ha informado que el procedimiento es sencillo y no representa ningin riesgo para mi hijoy
consistira en aceptar que a los tres y seis meses de edad a mi hijo le tomen una muestra de sangre
de 1.5 mL que sera obtenida por personal capacitado. Las molestias asociadas a la toma de
sangre pueden ser dolor y en ocasiones un pequeiio moretén en el sitio de puncion.

Ademas a mi hijo se le medira y pesara para ver si su crecimiento es adecuado.

Los resultados obtenidos seran confidenciales y tengo la libertad de suspender la participacion en
el estudio en el momento en el que lo desee sin que la calidad de la atenciéon que se me brinda en
el Instituto se vea afectada.

Mi participacion es voluntaria y con la informacién obtenida en este estudio se puede beneficiar su.
hijo y otros niflos también.

Al firmar este consentimiento significa que estda usted de acuerdo en parucipar
voluntariamente

Nombre del Padre o Tutor Firma

Testigos:

Nombre Parentesco Firma
Nombre Parentesco Firma.

Ante cualquier duda o aclaracion favor de preguntar a: Lic Esther Casanueva Ext 314 6 a
Leticia Echaniz Ext 166.




ANEXO Il
PROCEDIMIENTO PARA LAS DETERMINACIONES DE HEMOGLOBINA Y FERRITINA

1. Determinacién de Hemoglobina mediante el Coutlter.
Después de obtenida la muestra de sangre en tubos vacutainer con anticoagulante para la
determinacion de hemoglobina, ésta se determina en un aparato Coulter el cual funciona contando y
midiendo las células detectando y midiendo cambios en la resistencia eléctrica cuando una particula
{como una célula) pasa a través de una pequefia celdilla.
Cada célula suspendida en un liquido conductor (diluyente) actua como un aislador. Cuando cada
célula va a través de la apertura, aumenta momentaneamente la resistencia eléctrica entre los
electrodos sumergidos en cada lado de la apertura. Esto causa un pulso eléctrico medible. Para el
conteo, el vacio usado para jalar la suspensién diluida de [as células a través de la apertura debe
ser a un volumen regulado. El diluyente conductivo debe afectar minimo a la célula y el reactivo
litico debe destruir eritrocitos, liberando su hemoglobina. La muestra se presenta al instrumento y
la prueba es sumergida a la muestra en un frasco abierto. E! vacio causa aspiracién de 145 ul de
la muestra, pasa al detector del sensor de la sangre. Los baifos de célﬁlas rojas y células blancas
drenan agua y el diluyente (aprox. 3 ml} y el reactivo litico (450pl) liberan las células blancas. La
unidad cuenta y mide la apertura de estas células y mide la hemoglobina fotométricamente en el
bafo de las células blancas. Después de liberar la dilucién de las células blancas, el sistema pasa
una luz blanca a través del bafio de las células blancas y luego a través de un filtro éptimo. Una
razon es calculada entre la transmision de luz monocromatica a través de una escala estandar de
solucién de hemoglobina y de transmision de luz en el mismol camino a través de un reactivo
blando. El sistema convierte esta razén a absorbancia. Luego convierte la absorbancia a valores
de hemoglobina en g/dl usando un factor de calibracién.
Peso (masa) de hemogiobina es determinado de la escala de absorbancna encontrada a través
de una transmision de fotocorriente
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Referencia % T

Hb (g/L)=C Xilog 10 ¢(
Muestra % T

2. Método para medicion de Ferritina Sérica

Se requiere de 500 microlitros de sangre en un tubo microtainer sin anﬁcoéygulaﬁte; se centrifuga en
un aparato Sorvall RT 6000D a una temperatura de 15°C a3 Rev/min X 1000 durame 20 mmutos
Posteriormente se separa el suero del plasma y se pipetea el suero en tubos appendorf y se guardan
en el congelador a una temperatura de -70 °C hasta completar 10 tubos de muestra para de esta
manera poder correr las determinaciones de ferritina.

Para la determinacién se descongelan las muestras y se obtienen 200 nl de suero de cada muestra
que se agitan en un Vértex para obtener un suero homogéneo.

La determinacién de ferritina se Illeva a cabo en un aparato de Opus Plus de Behring, que es un
sistema de ELISA fluorogénico designado para realizar determinaciones cuantitativas de ferritina del
suero. Este aparato trabaja en base al principio de “dos sitios” o “inmunoensayo sandwich”. Cada
moduto contiene una fase sélida de anticuerpos inmovilizados antiferritina monoclonal sobre una
matriz fibrosa. El! anticuerpo antiferriina policlonal, la enzima fosfatasa alcalina, 1a solucién
conjugada , la solucion lavable y el sustrato (4-melillumbeliferil fosfato) estan aislados en diferentes
pozos entre el moédulo de prueba. Opus pipetea fa muestra del paciente del lugar donde esta la
muestra y lo dispersa por todo el modulo de prueba y sobre [a matriz fibrosa. Durante la primera
incubacion, la ferritina de la muestra se unird al anticuerpo inmovilizado en la matriz fibrosa.
Después de la incubacion, se pipeta {a soluciéon conjugada de su pozo ya establecido hacia la matriz
fibrosa. Durante la segunda incubacién, la enzima y el anticuerpo reaccionan con la unién de la
ferriina para completar la unién de anticuerpo/antigeno/enzima. Se pipetea la solucién lavable y el
sustrato de su respectivo pozo y se dispersa por el puerto de lavado del mddulo. La solucién lavable
y el sustrato arrastra el material no unido a la concentracién de uniones conjugadas, o sea, es
relacionado directamente con la cantidad de ferritina de la muestra del paciente.

El grado de fluorescencia producido es directamente proporcional a la concentracion de uniones
conjugadas o sea es relacionado directamente con la cantidad de ferritina de la muestra del
paciente.
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1. RANGO DE ENSAYO: 0a 1000 g/l
2. SENSIBILIDAD <1 g/t
3. 'PRECISION §-9% CV
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ANEXO lll

HOJA DE CAPTACION DE DATOS

DATOS DE LA MADRE

Nombre

Ocupacion

Edad

Edo civil

Teléfono

Tipo de sup!ementacién

Valor de Hemoglobina a la semana 36 de gestacién
Valor de Feritina a la semana 36 de gestacion

DATOS DEL LACTANTE

Nombre . B

Sexo Edad gestacional Edad
Longitud al nacer Peso al nacer

AL TERCER MES:

Longitud actual Peso actual

Alimentacién al seno materno

Alimentacion a base de férmuta

Ablactacion (edad de inicio)

Si afirmativo, con qué inici6?

Ha recibido suplementos vitaminicos con hierro?
Hemoglobina Ferritina

Cursa con alguna infeccion en este momento?

AL SEXTO MES:

Longitud actual Peso actual
Alimentacion al seno materno

Alimentacion a base de formula

Ablactacién (edad de inicio)

Si afirmativo, con qué inici6?

Ha recibido suplementos vitaminicos con hierro?
Hemoglobina Ferritina

Cursa con alguna infeccion en este momento?

TESIC
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