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ANEMIA POR DEFICIENCIA DE HIERRO:

INTRODUCCION

La deficiencta de huerro es 1a mds comin de las deficiencias nuticionales en ¢l mundo, que puede conducir 2
una anemia por deficiencia de hierro { ADH), prevalente en todos los paises del mundo. aungue se ha
chservado una importante disminucién en los paises industrializados durante las dos ltunas décadas, lo que
demuestra que el problema puede reducirse considerablemente siempre que exista voluntad politica , recursos
¢ infracstructura para promover tales esfuerzos.

A ila ADH no debemos considerarla una simple deficiencia, que podemos comegir facilmente con una
icrapeutica de hierro. ya que este metal de transicion. de amplia utihdad bioldgica, presenta complejas
interacciones con diversos fendmenos bioquimicos biologicos,que repercuten a su vez en diversas funciones ,
como son: la inmmunidad, la regnlacidn de Ia temperatura, el metabolismo energético, 1a capacidad fisica vy 1a
funcién cerebral , y esta involucrado no solo en el transporte de oxigeno a los diferentes tejidos corporales,
sino que por ser oligoclemento participante como cofactor para varias enzimas, interviene también en la
funcién y sintesis de la dopanuna, serotonina catecolaminas y posiblemente dcido T amino butirico y la
formacién de mielina, por lo que no es raro. que su deficiencia se asocie con pobre rendimiento en el
desarrollo del lactante, del coeficiente intelectual v del aprendizaje en preescolares, asi como en los logros
educacionales de tos escolares.

La deficiencia de kuerro ocurre en todas las edades. pero exisien ciertos grupos considerados de alto riesgo,
entre ellos Ja poblacién pedidtnica dade las caracteristicas de elevada demanda y aporte msuficiente que la
convierten cn un grupoe muy vilnerable.

Al nacimicnto, un alto porcentaje de hicrro corporal sc encucntra concentrado en la Hb, pero también existe
una cantidad considerable del mismo c¢n los depésitos del cuerpo, cantidad suficicnte para cubrir las
demandas duranic los primeres 4 meses. cn que s¢ observa un répido incremento de la masa muscular y
corporal. dejando exhaustos estas depdsitos.

Con cste. ¢l aporte msuficiente de hicrro durante la ctapa nconatal no ¢s mporiante para favorccer la
deficiencia del metal, por lo que otras causas de deficiencia de Fe deberdn ser mvestigadas, entre las que sc
meluyen: condiciones relacionadas a la placenta, pértida gastroiniestinal atribuidas a diferentes condiciones
como' mgestion de leche de vaca, inlolerancia a las proteinas de la leche. enfermedad cchiaca. diverticulo de
Meckel, uso de medicamentos. inhibicién de Ja agregacién plaguetaria. Esta pérdida también pucde scr
iarogémica Cuande ¢l paciente se encucntra hospitahizado o requicre toma de mucstras sanguincas repetidas
para realizacién de cstudios de laboratonie, requinende para csto [a reposicidon del volumen sanguince con
transfusién de concentrados critrocilanos

Sin embargo, cl aporte insuficientc conunia siendo la causa mds importante de la ADF  a nivel mundial |
sicndo mds comin cn paises en desarrollo en donde no s¢ tiene acceso a los alimentos rices en hierro como
son las carmnes, y la dicta bdsica consiste cn alimentos que ademds de ser fuente escasa de luerro actéan como

mhibidores de su absorcidn, tales como vegetales | tes Cafés, calcio, fitatos,



La prevalencia de 13 deficiencia de hierro se ve incrementada duranie la pubertad y la adolescencia, etapa en
la que sc observan un incremento acelerado de la masa corporal, que eleva los requerimientos, y al cambio en,
los patrones dietéticos, estando cstas demandas incrementadas en las nifias después del inicio de la menarca.

La evaluacién de laboratorio de las reservas de hiemo dispone de una gran variedad de prucbas que miden ¢l
lierro de manera directa ¢ indirecta. Siendo la caracteristica hematolégica mas importante de 1a anenma por
deficiencia de hierre el aspecto microcitico € hipocrémico en el frotis de sangre periférica y 1a disminucién

de las reservas de hierro,

El chagnostico diferencial de una anemia microcitica hupocromica incluye otras enfermedades como-
talasetnia, mfecciones, inflamacion, enfermedad hepatica, malignidad.

El tratamiento de la deficiencia de hierro incluye tanto la admmistracién de hierro suplementario que corrija
no solo las ciffas de hemoglobina si no también permita alcanzar las reservas de hierro corporal asi como
medidas tendientes a modificar las condiciones subyacentes que dicron ongen a la anemia,

Considerando las repercusiones a targo plazo de la deficiencra de hierro, estrategras de prevencién, deteccién
y erradicacién de la anemia por deficiencia de hietro deberdn implementarse. Dentro de ias estrategias de
prevencidn s¢ cuenta con la utilizacién de leches y alimentos infantdes adicionados con hierro no hem, que
resultan de, segiin resultados en paises industrializados, de una ficil de administracién en las clapas de vida
dec mayor riesgo, resultan menos costosas y mas cfectivas que detectar y tratar la anemia.

Este método de fortificacion cs bien tolerado por ¢l tracto gastromtestinal y no interficre con ka absorcién del

hierroy otros clementos como €l zine.



METABOLISMO.

El hietto es uno de los elementos mas abundantes de 1a corteza terresire, es un metal de transicion y su
utilidad biologica deriva de su capacidad para presentar diversos estados de oxidacion y formar diferentes
complejos Su obtencion por los organismos vivos no es ficil dado su insolnbilidad en agua.
consecueniemente una varedad de mecamsmos permite a estos organisinos obtener el hrerro del medio
ambiente regulando su contenido, mantemiéndolo en un estado no toxico (1)

Puede ser constderado un oligoctemento, es decir. necesario en pequefias canhidades como cofactor, pero su
alto contendido en la hemoglobina .eleva los requerimientos en el orgamsmo,

El hierro es arbitrariamente dividido en 3 tipos y su metabolismo puede dividirse en 2 ciclos, mdependientes
pero funcionalmente correlacionados: ( 13 )

+ Hierro funcional + Ciclo exdgeno
+ Hierro de trasponte « ciclo endégeno

s  Reservas de hiermo

Hierro funcienal:
El hiero funcional constituye aproximadamente el 75% del hierro corporal, estd contemdo en diversas
proteinas necesarias para ¢l metabolismo oxidativo. es componente de diversas enzimas y cofactor para otras

Lo podemos cncontrar en 2 formas: ka forma hem v ka forma no hem

Hierre no hem;

La mayor paric del hierro dictélico se encucnira cn forma no hem, pero ¢l porcentaje abserbido depende de la
cantidad consumuda, ¢l cs{ado nuiricional del huerro del mdividuo ¥ de la presencia de mhibidores o
estimuladores de Ja absorcién del hierro. El hicro no hem debe ser entregado a la mucosa intestinal en forma
1énica, lo que sc logra por fa Interaccion con numerosos componentes de fa dicta que inhiben o cstmuian ia
absorcion. Dentro de los principales wntubidores de la absorcién del hierro ne hem estan ¢l calcio.
determinadas proteinas. fitatos, el manganeso y algunos polifenoles, principalmente los tanatos.contemdos ¢n
grandes concentracioncs en tes. cafés. cacao y algunos vegetales.

Los principales estimuladores de 1a absorcidn de hierro son ¢l dcido ascarbico, otros vanos dcidos organicos
v 1a protcina tisular animal E! 4cido ascorbico ¢s un potente estimnulador de 1a absorcién y esta ¢s mayor con
alimentos sin came. pescado o productos avicolas que con comidas que contiencn estos abmen(oso.

Cuando ¢n una misma comida existen diferentes alimentos con luctro. este, con algunas cexcepciones sc
mezcla durante los procesos digestivos y alcanza ¢l sistema de transporte de las células de la mucosa ¢n una
forma homogénea. Algunos compuestos del hierro no hem en la dicta son sélo parcialimente solubles o estin
parcralmente disociados, y por tanto no entran por completo en ¢l pool { fonde comun) de tuerro que Hega al
sistema de transporte de las células mucosas Las sales insolubles de hicrro, ¢f huerro metdlico en forma de



particulas grandes, ¢l hietro de contaminacidn (el de 1a tierma o procedente de los utensilios) no forma parte de
este pool

Cuando un alimento posee hiero de una biodisponibilidad cspecifica, el porcentaje absorbido es inversamente
proporcional con el contenido del alimento, es decir, s1 ¢l contenido de hierro en la dueta es alto su absorcion
dismimuye,, sobre todo en aquellos individuos e gue el hierro de reserva es suficiente . gjem. La absorcion
media antmética de una dosis de 10 mg de hierro ferroso administrado sm alimento después de 5 hrs. de
ayuno fue de 7.6% de la dosis en lactantes suficientes de hierro ¥ 19.95 en los que presentaban insuficicncia
de hierro, { 1-3 }

Hierro hem.

Esta forma orginica o animal, es absorbide junto con un compleje porfirinico de modo distinto al hierro
morgAnico. con mayor lentitud, siguiendo wna fase quimuca de preparacidn gistrica, al margen de la
regulacién iomica de 4cido clothidrico ( tal vez absorcidn directa), o a través de una disociacién lenta e
incompleta ( enzimas de desdoblamicnto del hem), cuyo cbjeto es asimismo la reduccion a sales ferrosas y

itberacién del hierro de los compuestos heminicos ( 3 )

Sslo un inhibidor y un estimulador del hierre hem han sido identificados hasta Ia fecha. Ef inhibidor es el
calcio, que también inhibe al hierro no hem, pero a diferencia de este, su inhibicién no ocurre c¢n la lux
intestinal ni en ¢l Ingar de cntrada del hicrro hem al critrocito. simo cn el ransporte intracclular del hierro. El
{nico cstimulador de 1a absorcién del hicrro total ¢s la came, con concentracioncs de hierro hem en los
diforentes tipos de came de 2.4.1.907 y 0.9 mg/l00 g de camme  de las cuales 78, 5645 y 26%

respectivamente, correspondian a la forma hem. (1-3)

Como parte de Ia hemoglobina, ¢l hem, cs necesario en el transporte de oxigeno desde los pulmones hasta
los tejidos, y como componente de la mioglobina, es neccsano para almacenar cl oxigeno que serd uulizado
durante la contraccién muscular. El hcrro ¢s también componcnle de crzimas  como los citocromos,
catalasas y peroxidasas y de otras que nio lo contienen como proteinas hierro-sulfuro y metaloflavoproteinas
implicadas en el metabolismo oxidativo. las nbonucleotido-reductasa fundamental cn ¢l Ia sintesis de ADN,
también cs cofactor pata la trosin-hidroxilasa. enzima que limita ¢l nimo de biosintesis de las catecolamnas
(1-3)



Hierro de transporte

El hierro de transporte. e encuentra principalmente en la forma de transferrina, constituye menos del 1% del

hierro corporal total
Transferring

Proteina presente en el plasma y el liquido extravascular encargada de transportar 2l hiero. Estd constituida
por una cadena simple de 679 amincdcidos, con un peso molecular de 78kD. Posee dos campoes de accién con
un alto grado de homologia interna. Cada lugar se une a un dtomo de hietro férrco. dado que su afinidad con
este elemento es muy alta. a un pH de 7.4, en presencia de bicarbonato, Pero en condiciones normales menos
de las mitad de los sitios de unién estan saturados. En ausencia de hierro, 1a mansferrina puede fijar otros
mnerales, como cobre, cobalto, manganeso y alumme y servir de agente transportador de cromo, manganeso
yzinc.

La transferrina es sintctizada en higado principalmente y en la glindula mamara, su vida media en Ia
circulacion es de 8 dias apreximadamente.

El gen de la wansferrina st localizado en ol ¢cromosomna 3g21. y un pscudo gen . que no funciona se
encuentra en ¢} gen 3 La familia de genes de Ia transferrina, que incluye la lactoferrina y la ovotransferrina de
los polios ,parccer derivar de un antecesor coman, postblemente denvado a su vez de un gen precursor por

duplicaci6n inlerna

Gran patte del luerro umdo a transferrina cs cntregado a las células critropoycticas de Ja médula dsca e
incorporado al hem, El nerro unido a 13 transfernina circulante consiste principatmente en nerre procedente
de la destruccion de critrocitos vigjos ¥ hierro rocién absorbido por las células de la mucosa intestinal. coando

estas fucmes son insuficientes,cl hierro sc obtiene a partir de los depdsitos corporales.

Hasta fcchas recicntes, s¢ ha considerado que ¢l control de la siniesis de la transfernina dependia de un
complejo sisterna de regolacién Lranscripcional que implicaba no solamente al hierro sino también al
desarrollo y a los factores especificos de los tepdos Los mveles de transfernna plasmatica aumentan co Ia
deficicneia de huerro y decrecen on las sobrecargas, sin cmbargo, esic Gltimo cambio no va asociado con una
reduccién cn los miveles de mRNA cn el higado.. Sc propone que fos mismos factores reguladores de hicrre
que interactian con la ferriting y ¢l mRNA va también unido a una elemento de respuesia del hierro sobre ci
mRNA-transferring, aunque el aurmento de 12 uén al factor regulador def hierro conduce 2 un aumenio en la
transiacién del mRNA-transferrina, mas bicn que a un descenso asociado con la unién al factor regulador del
hicrro de 1a ferritina Estos cambios son también de diferente magnitud, 2 veces en ¢l caso de la transfermna y
hasta 50 veces para la ferntina Asi, ¢l control pos-transenpeional por ¢l mecanismo  de urbn elemenio de



respucsta al hierro y factor reguiador del hierro s importante para las tres proteinas que regulan el
metabolismo del hierro. ( 1-3)

Receptores dg_transferrina

El receptor de transferrina es un polipéptido de 760 amnodcidos con un peso molecular de 90000, los
carboludratos representan el 5% de su peso.

Funcronalmente se encuentra constituido por 2 cadenas unidas por puenies disulfuro, cada cadena tiene.

un dominio citopldsmico ¥ un segmento extracelular.

Control de la sintesis de receptores de transferrina.

La transfernina posee receptores especificos para la union al erro, localizados en a superficie de todas LA
células del organismo. Constituido cada receptor por una molécula dimerica de subunidades con un peso
molecular de 90kD unidos por un anille disulfuro. Cada subumidad tiene un lugar de unién La molécula
atraviesa la membrana plasmatica de 1a célula incluyéndose en el citoplasma y tieae un extremo plasmatico.
La concentracién de receptores circulantes estd en relacion con el grado de entropoyesis v estd aumentade en
las deficiencias de hierro, cuando la célula percibe la necesidad de hiero adicional, se aumenta la sintesis de
receptores de transferrina. lo que permite a la ¢élula compeiir de forma mas eficaz por el hierro. La liberacion
del merro por Ia transferrina se produce principalmente en el interior de la célula

La placenta es rica en teceptores de transferrina y puede competir con éxito por el hierro con la médula
critropoyética de la embarazada, de estos receptores el hierro pasa al feto.

El hierro jucga varios papeles en el proceso metabdlico celular. Es requerido para la sintesis de ribonucledtido
reductasa que sc requiere para la sintesis de DNA y 1a divisién cclular, Por lo tanto. Iz dispontbilidad de huerro
pucde influir la tasa de proliferacion celular en tamio la presencia de receptores de translerrina ¢5 mayor cn
las células proliferauvas, scmejando a una retroalimentacién, pues si ¢l hicrro ¢s abundante pocos receptores
SC eXpresaran.

La sintesis del receptor de transfernna cstd también controlada por otra interaccién simlar de la proteina o
factor regulador del hierro. La regién 3 no transcrita del receptor mRNA de Lz transfermma conticne 5 factores
receptores de hierro, Con maveles adecuados de hierro dentro de la célula, el factor receptor del hicrro no sc
unc al factor regulador det hierro y ¢l receptor de transferrina mRNA, cs répidamente degradado resultando
una cscasa translacion de la proteina.. En ausencia de huerro reactivo dentro de la célula, la conformacion del
clemento de respucsta al hierro urido a proteina cs alierada, 1a proteina sc unc a los factores reguladores del
lerro y 1a degradacion del mRNA cs inhibida, conducicndo a un aumento dela velocidad de la sintesis del
receptor. Asi, un mecanismo similar, bloguea Ia translacidn si ¢l factor regulador del hierro estd en la
extrernidad 5° del mRNA de Ia transferrina @1 el factor regulador del hicmro estd cn la region 3donde cstan

presendes las secuencias que influyen cn 1a cstabilidad del mRNA (1-3)



Hierro de almacenamiente

El hierro se aimacena en los tejidos en 2 formas relacionadas entre si.
1) fermtna, una forma méval y soluble. y

2) hemosidenna, una forma de agregacion inscluble

Ferritina

La proteccién de los efectos dafinos del hierro es en gran medida acompariada por el proceso de secuestro del
clemento. Siendo la Ferntina la proteina mejor caracterizada para esta funcidn y estd presente en todas las
células.

La molécula de ferritina consiste en wna multisubunidad proteica, la Apoferritina que engloba un nicleo
hueco de hierro que puede contener hasta 4500 atomos  Consta de 24 subunidades de 2 tipos: Hy L.

Un aspecto importanie de esta gstructura cuaternaria es la presencia de canales con un cuddruple cje de
simetria que pasa a través del caparazén. Estos canales pueden funcionar permutiendo ¢l paso de hietro y otras
moléculas necesarias para conservar y movilizar la entrada y salida del metal a la cavidad central

La incorporacion del hicrro ferroso soluble al intenor del caparazén es mds rapida que 1z forma ferrica La
forma ferrosa atraviesa el canal se piensa. que asociada con residuos presentes en la superficie de la
subunidad que Je facilitarian Ia oxidacion a la forma fémica. forma cn la cudl se almacena ¢n el interior de Ja
malécula de apofernitina, pudicndo ser acomodados aproximadamente 4500 Atomos de hicrro

Lz fernna de los icjidos humanos poscen de las 2 ynidades en difcrentes proporciones. Las isofcrritinas
ricas ¢n H son mas deidas (pH de 4.5 — 5) y se hallan en corazdn, gidhuios rojos, hnfocitos y monocitos, Las
isofcrmitinas ricas en L son mas basicas (Ph de 5 — 5.7) y predomenan en higado, bazo, placenta y granulocitos.
Las subunidades de ferritina tienen 5 hélices y un asa interhcheoidal. La funcién principal de la ferritina cs
facilitar un depésito  soluble intracclular de hicrro, que puede ser utdizado para la siniesis de proteinas y
cnmas que 1o contienen. Esic proceso implica una unidn inicial de los lugares dentro de los canales cn la
cubierta y Ia formacién de un nicleo de hierro. La diferencia en la velocidad de captacién de hierro entre
apoferritinas ¢s distinta, sicndo mayor ¢n Jas unidades ricas cn H.

El gen de 1a fernitina H se halla en ¢l cromosoma 11q13 y ¢l gen de 12 feeriftina L. en ¢l cromosoma 19g13-
Cada gen licne cxoncs codificados para las cuatro mayores regiones helicoidales, pero también s han
descrito pscudogenes en diferentes cromosomas.

La funcién de depdsito de hicrro parece ser desempefiado por las fermtinas ricas en subunidades £ que esta
presente ¢n ef higado o en el baso, Observdndose en las sobrecargas de hierro incremento de las subumdades

L y en las deficiencias de Inerro aumento de las subunidades H



Pequefias cantidades de ferritina circulan en le plasma y sus concertaciones plasmaticas estan relacionadas
con los depodsitos de hierro en el orgamsmo.

La ferntina esta sujeta a un control transcripcional v hay considerables cambios en los mveles de mRNA con
la diferenciacion celular. La regulacién de la captacion de hierro v el depésito dentro de las células parece ser
post transcripcional. Estudios han demostrado que la administracion de hierro cansa una rapida sintesis de la
proteina ferritina. pero s sintests de nuevo RNAm

La extremidad N"Sterminal de Ia regién no transcrita de todos los mRNA conocidos de la ferritina contiene
una secuencia de cerca de 30 proteinas de umoén que es esencial para la regulacién de la translacidon de
ferntina a través del hierro, esta estructura recibe el nombre de elemento de respuesta al hierro, es reconocido
como factor regulador del hierro . En ausencia de hierro. esta proteina se une al factor y directa y
selectivamente inhibe Ia translacidn del mRNA de la ferntina in Vitro..Cuando la célula tiene suficiente
hierro, hay una alteracién en la estructura de 1a proteina de vmién que impide su unidn al factor regulador del
hierro y entonces se produce su translacién.

El hierro en la ferritina, prncipalmente en forma fernca, no puede interactuar con componentes celulares.
Cuando es necesario para ka sintesis de las enzimas que contiene hierro v para cubrir las necesidades de hierro
de otras células, et hiemo puede pasar a su estado ferroso y atravesar los poros de la molécula de apoferritina

El destine del hierro que compone el micleo de la fermtina no s conocido y I relacién entre la degradacién
de la ferritina y fa formacién de hemosiderina es poco clara, aunque se acepta que la ferritina es degradada a
través de la captacidn por los lisosomas y s¢ transforma lucgo en hemosiderma. ( 1-3 }

Hemosiderina

Las moléculas de femiting del ciloplasma a veces cn forma de mamos se une a los lisosomas y son
fagocitados por ellos. La hemosiderina es una mezcla mal definida de proteinas, lipidos y hierro y consiste en
una fernitina degradada con una membrana lisosomica Su hicrro ¢s menos disponible que ¢l de la ferritinas

porque ticne que atravesar fa membrana del hisosoma antes de alcanzar ¢f citosol . { 1-3 )



SINTESIS ¥ CATABOLISMO DEL HIERRO.

La via principal del metabolismo del hierro comprende la sintesis det heme y su degradacion, Y en el hombre
este heme estd ampliamente presente en 1a hemoglobina, aunque cantidades significativas también se hallan
en la mioglobina del misculo cardiaco v cantidades, también pequefias. en el citocromo de todas las céhulas.
No heme es un procese enzimatico mediado por la heme-oxigenasa que estd focalizada en el reticulo
endoplidsmico. Esta enzima es una proteina monomérica con un peso molecular aproximado de 33kDa, ¥
existe en forma de 2 isoenzimas. Sv actividad es estimulada por la admenistracion de heme asi como también
por otros agentes, El hierro vuelve rapidamente al plasma ademas de ser mcorporade a la ferritina en los

fagocitos que degradan al heme.

CICLO EXGGENOQ
Comprende desde el ingreso por la absorcién intestinal y etapas distributivas, hasta Iz incorporacidn
hemopoyética. { 1-3 )

Absorcidn del hierro

La absorcidn de hicrro se produce predonunantemente en el duodeno v el yeyuno proximal. depende de 3
factores:

Iy el tipo de hierro presenic en la dieta,

2) de 1z biodispombilidad del hierro, v

3) los requerimientos de hicrro.

Para una adecuada absorcion sc requiere una preparacién cn €l cstGmago cuyos MEcanismos varian scgun sea
hierro hem o no hem.

El tuerro en forma no hem o firico ¢s poco soluble en un medio alcaline como ¢l del duedeno por 1o que su
sbsorcidn se dificultaria. sicndo necesario transformarse a una forma mas seluble, cambiando su valencia
transformarse a la forma ferrosa.

Esto sc logra gracias a la accién del jugo pastrico y mds concretamente del Acido clorhidrico, cuya accién cs
importante pero no oblipada. ya que las modificaciones de este permiten también la absorcién del hicrro
annquc en menor cuantia

Exisien otras sustancias [acilitadoras de Ja solubilidad y reduccién del hicrro favorecicndo la absorcién por
mecanismos parccidos 2l dcido clorhidrice gastnco. tales como. proteinas, amnodcidos ( cisteina, hsina,
histidina, grupos SH hbres), presentes en ¢l estomago durante a digestién, la vitamina € ( que impide Ia
oxidacion del hicrro ¢n ¢l intesting), lactosa, fructuosa, cte ( 3)

La accion del 4aido clorhidrico ha sido interpretada dltimamente de otro modo  Scgiin cifo, facilita ¢l enlace

de hicrro con cicrias sustancias { acido ascérbico, dcido succinico, fructuosa, ammodcidos), dando quclatos



que fijan sélidamente el metal, que permanece estable en ¢l medio alcahno duodenal facilitando su absorcién.
En este sentido la v9itamina C seria.. ademis de reductor, un agente quelante, ({(1-3)

Una vez solubilizado el hierro estd en condiciones de ser absorbrdo a través de la mucosa intestinal. para lo
cudl la cétula intestinal estd diferenciada en 2 polos, uno “intestinal” orientado a la luz de 1a cavidad, puerta
de entrada del metal, y otro pole “ vascular * o paso a la sangre.. con lo que se constituyen 2 etapas de la
absorcién. ( 1-3 )

El hierro penetra en el interior de la mucosa duodenal a través del polo intestinal de Ia céluta. donde se une a
una molécola proteica aceptora de hierro denominada “ apoferriting”, de naturaleza globulinica ( . )

constituyendo el complejo “ferritna  donde el huetro vuelve a la forma ferrica trivalente ( 1-3 )

La apoferritina se encuenira siempre disporuble en la célula duodemal, se produce en cantidades
proporcionadas a las necesidades de la absorcién, donde a medida que se produce se almacena en corprisculos
mtrantucosos formando un pool Libil Una vez que el epitelio duodenal recibe informacién de las necesidades
del organismo, la respuesta serd absorcién o rechazo del hierro alimenticlo, que se presemta en 3 dias
aproximadamente { tilempo que dura 1a renovacion de la descamacion del epiteho duodenal)

Los mecanismos fisiolégicos de comtrol de la absorcién son varios. pueden ser modificados por varios
factores endogenos. tales como, motilidad intestinal, la vascularizacion de ka mucosa y exdgenos como:
hipoxia, el manitol. el alcohol v la carencia de vitamina B6 que incrementan la absorcién del metal o los que
bloquean su absorcién como son. 4cidos biliares, fosfatos, carbonatos, fitatos. ciertos metales como , cadmio.

cobre . zinc y mangancso.( 1-3 )

El hicrro permancee en ¢l inlerior de Ia céiula duodenal en forma de fermtina, que al ser requerido, mediante
una reaccién de reduccién, se desdobla cn apoferribna v hierro ferroso, pasa al plasma a través del polo
vascular, la apoferriting s libera del hierro y regresa al polo duodena) en busca de nucvo hicmo, cn tanto guc
¢l hicrro ferroso permanece en ¢l plasma donde sc unc a la transferring nuevamente en forma ferrica o séneca
cuyo destino serdn: 2/3 del tolal s¢ incorpora a la hemoglobina o se utiliza cn la hemopoyesis y el tercio
restante va a los depdsitos fijos (higado, bazo, médula dsca), donde se almacena.. hasta que es requerido
nucvamente Una pequedfiisima parte, pero funcionalmentc muy imporfamic pasa a participar ¢n ¢l
metabolismo intracelular, Y otra pequeria parte s¢ excreta.

El papel especifico del Tuerro ¢s 1a formacidn de hemoglobina en cl eritroblasio medular para que este puede
convertirse en una oélula madura apta para el transporte de oxigeno.

En csta fasc de hemoglobinuzacion ( utilizacton del hierro), en 12 que ¢l uerro cs no solo constituyente, sino
promolor de Ia hemopoyests. wmplica 1a transferencia de hierro a la célula medular en 3 clapas sucesivas:

s Captacién del hicrro del plasma por parte de la membrana



¢  Entrada del luerro en el interior de la célula

« Incorporacién a la molécula de globina o hemoglobimzacion propiamente dicha

La captacion del hierro por la superficie del entroblasto puede hacerse. bien directamente de plasma o de las
células del sistema reticolo endotelial Para el pnimer caso el hierro llega a la médula dsea a través de la
transferrina en forma de complejo Fe-ferntma unido a la membrana del eritroblasto por simple adsorcion v
después viene la fijacion, que tienen Jugar mediante receptores especificos ubicados en sitios especiales de la
membrana, variando su nimero en refacidn con el grado de madurez< de 1a membrana

A continuacién viene la separacion det hierro v la transferrma, al unirse el hierro a una molécula proteica
intermedra por medio de 1a cual ingresa a la ¢élula como micela de hidréxido férrico.

La penetracién del hierro también puede ser por medio de un mecanismo semejante a la pinocitosis
(ROFEQCITOSIS), mecanismoes de invaginacién de 1a  ferritina con parte del protoplasma  de 1a olula
reticular, estas particulas se enlazan a la membrana del eritroblasto se produce la invaginacién en el interior
de la célula con la formacion de una vacucla que emigra 2 uno de los pelos liberando a la ferritina en el
protoplasma. Una vez que el hierro se encuentra en el intertor de Ia célula, liega a [a mitocondrias y
ribosomas, [ugar ¢ste en donde se realiza la sintesis de la hemoglobina, para lo cual se reguiere de varias
sustancias, DNAmensajero. RNA soluble, enzimas especificas, ATP, idom Mg

La hemoglobina esta formada por un grupo prostético 0 Hem. ¢s el complejo metalico que da color a la
pigmento, se smitetiza en la mitocondria y constituye el 4% del peso de fa molécula de hemoglobina, Esta
constituida por una molécuia de hicrro unida a 4 anillos purdlicos de protoporfirina IX. {tpo 1), La reaccién
consiste principalmente ¢n la incorporacién de hierro a la molécula de protoporfirina y formar el grupe Hem.
(1-3)

El grupo Hem sc unc a una molécula de globina, que sc sintetiza en los ribosomas del eritroblasto v
constituye el Y6% del peso de 1a molécula.

La globina cstd estructurada por 4 cadenas de amincdcidos dispuestos cn 2 parcs. denominadas cadenas o y
cadenas [3, constituycndo una estructura cuaternaria, es decir 4 moléculas de globina se unen entre i y cada
una de ellas con un Hem..

Con la hemoglobrnizacién del entroblasto basdfilo, ¢l protoplasma es acidéfilo y e niclco picnéuco, pasando
2 ¢tlulas mds madura o eritroblasto policromatdfilo y finalmente orlocromdtico. Cuanto mas madura ¢s la
céiula menos actividad hemoglobinizanie tiene, ¢l reticulocitos biene afin escasa de sintesis de hemoglobina
(50-100 veces menos que ¢l eritroblasto) debido a que posce restos de mitocondrias y nbosomas.

Por cada 10 mg de hicrro sc forman 10 ml de hematics, Los 15 g de hemoglobina que corresponden a 100 ml
tedricos de sanpre contienen0.055 g de hierro. La sintesis diania de 7 g de hemoglobina requicre de 25 mg de
hierro. (1-3)



CICLO ENDOGENO DEL HIERRO (REUTILIZACION).

Pasando 120 dias ¢l eritrocito caduco es retirado de la cireulacion y destruido por los macrdfagos del sistema
reticuloendotelial,

La hemoglabina degradada es fijada por las haptoglobinas, ¢l amllo porfirinico da lugar a las bilirmubinas. el
hierro se libera vy en parte es oxidado nuevamente a la forma férrica pasando a los depdsitos como ferritina o
hemosiderina. Otra fraccidn es reunilizada en la hemopoyesis medular previa wnién a la transferrina,
configurandose el ciclo endogeno.

Cada gramo de hemoglobina produce por este mecanismo 3.4 mg de hierro, de este modo al cantidad diaria de
hierro obtenida de ésta manera es de 21 mg ( 1-3)

Excrecidn de hierro ( 1-3 }

La excrecion es escasa y s¢ realiza por 3 vias principaimente:.
* cn la materia fecal, del hierro de los alimentos que no fue absorbndo v por la descamacién de las
cflulas del tubo digesuvo
s de las vias urinanas, y

»  dc las células epilcliales en el sudor.

Los cambios cn las cantidades de los depésites de huerro presentes en ¢l organismo cavsan sclamente
variaciones limitadas en la excrecién de hicrro, que van de 0.5 mg/dia en at deficiencia de hierro a 1.5 mg/dia
en personas con sobrecarga de hicrro. En los nifios las pérdidas gastrointestinales son de 0.3 a 5 mg/dia
pucden cstar incrementadas sccundarias a infestacion por parsitos, en 1as mujercs las pérdidas menstruales
incrementan las pérdidas totales a 15-32 mg

Por via intestnal las perdidas constituycn las 2/3 partes del total del hicrro ¢xcretado no ncluye la
climinacién del hicsro no absorbido que es aproximadamente 80-90% del huerro ingerido. csta exerecidn se
reficre a Ia producida por la descamacién de las células de la mucosa duodenal dentro de un mecantsmo
lisioibgico activo, es decir, ¢s un hicrro que fue previamente absorbido. Dicha cantidad sc evalia alrededor de
0.3-0.56 mg/dia en adullos varones ¢n nifios es de 0.1mp/dia, En las mujeres ¢s ¢l doble de tos varones

Con la descamacién s¢ incluye ¢l hicrro acarrcado de los leucocitos, hematics y macréfagos de la submucosa
ducdenal y de 1a pared intestinat asi como las péddidas por la bilis

Por orina sc chiminan cantidades de 0.05 a 0.1 mg/dia.



A través de [a piel Ias pérdidas son principalmente a través de sudor las que se calculan de 0.5 a 1 mg/dia.
pero también se pierde por faneras ufias. pelos descamacion de epidennis en cantidades menores de 0.15
mg/dia.

Las pérdidas normales. ocurren en cantidades pequefias ¥ constantes. a través de tracto digestivo, urinario o
piel, se incrementan en periodos de diarrea o con la admunistraciéon de leche de vaca entera En nifios

normales estas pérdidas se calculan en aproximadamente 20pg por kio por dia ( 3-4 )



EPIDEMIOLOGIA DE LA DEFICIENCIA DE EIERRO

La deficiencia de hierro es la mas comiin. a nivel mondial, de las deficiencias producidas por un solo
nutriente Se ha estimado que aproximadamente 1 mullon de personas en el mundo se encuentran afectadas
{ I- 1)

Los grupos mas vulnerables son 1os lactantes, los nifios y las mujeres. La forma mas grave de la deficiencia de
luerro es la anemia, cuya prevalencia varia en las diferentes regiones del mundo y ain cuando es mas ¢levada
en los paises en desarrollo, también sc puede observan en los paises mdustrializados. { 4)

REQUERIMIENTOS .- ( 4-6)

Los requerimizntos de hierro son expresados como la cantidad de hierro que necesita ¢l organismo para sus
funciones metabolicas, que pueden no ser cubiertos durante 1a infancia por dificultades et el suministro de
hierro alimentatio suficiente ¥ sobre todo por la poca brodisponibilidad del elemento., factor clave en su
absorcién (1- 6)

En el recién nacido de término sano la hemoglobina fetal es degradada, los valores de hemoglobina
descienden v cl hiermro procedente de los hematies sc almacena y es adecuado para las necesidades
metabélicas y sfntesis de nueva hemoglobina, en consecuencia la necesidad de hierro oxigenado baja y ¢l
déficit de hictro ¢s poco comin en los primeros 4 meses de vida, En los prematuros el crecimiento ¢s mds
rapido que los nifios a témmino, por lo cual la deplecién puede aparccer mas tempranamente y con cllo el
niesgo de desarrollar anerniz por deficiencia ¢sts presenie desde los 2-3 meses de vida

Sc han considerado 2 métodos para cstimar los requerimienios de hierro en ¢l neonato y el lactante. la
determinacién de sus pardmetros hematologcos y la ingesta cn Ja dicta para evaluar su adecuacién o hacer
célculos tedricos acerca de 1a cantidad necesaria para sintetizar nucvos 1ejrdos y masa de hemoglobina durante
cl crecimuento (4)

Para cubnr las necesidades para la sintesis de hemoglobina y de los (efidos cn crecimicnto asi como las
pérdidas normales los requerinuentos sc han estimado cn ¢l orden de 0.7 a | mg/k/dia o de 15 meg/dia.
{4-5)

A partir del afio de edad 1a velocidad de crecimecnto disminuye y con esto fos requerumicnios, del ario a los 12
afos los requerimicntos s¢ esiman en lmg/k, de los 13-16 afios de 2.4 mg cn Ias nifas y 1.8 cn los muifios, ¥
desciende a 0.9 mg en los adullos, ¢n la mujer, durante el ciclo menstrual 2.8 mg, en ¢l embarazo 0.8 mgen Ia

pnmera mitad y 3 mg en la scgunda nutad y 2.4 mg cn cl amamantamicnio, (6 )



Estos requenmientos son  iguales tanto en nifias como en nifios hasta alcanzar la adolescencia. periodo
durante ¢l cudl los requerinuentos se incrementan sobre odo en las nifias. (4)

Causas de defictenciq de hierro -

La deficiencia de hierro en la infancia se debe generalmente a un absorcitn inadecuada del hierro de 1a dieta
combinado con un ripdo crecimiento o también cuando las pérdidas estdn incrementadas ( 4-5)

La leche materna es una fuente de hierro relativamente pobre, cuyos contenidos varian de 0.5 a .1 mg/dL, sin
embargo, es muy ficilmente absorbide y usado mucho mejor que el hierro contenido ¢n las formula infanties,
por lo cuat la alimentacion al seno malerno exclusivamente rara vez es riesgo de causar deficiencia de hierro

en {os primeros 6 meses de vida. (4- 7)

La suplementacion con hiero inmediatamente al nacer no previene la anemia fisiologica que presentan los
Nifios $anos que nacen prematuramente, pero i se proporciona esta suplementacién en el periodo postnatal a
razon de 2mg/k/dia, 1a incidencia de anemia por deficiencia de hierro despuss de los 2 meses de edad en miios
de pretermino s reduce de manera unportante s1 ellos reciben alimentacién al seno materno o formulas
infantiles fort:ficadas.( 4-7 }

Owas causas de deficiencia de hicrro en el neonato son la rdpida velocidad de crecimuento, fas pérdidas
sanguineas por diferentes causas . como pucden ser: condictones relacionadas a la placenta como hemorragia
feio matemnsa, transfusion de gemelo a gemelo, placenta previa, placenta abrupta, laceraciones o desgarros de
Ia placenta o vasos sanguineos umbilicales y ligadura de cordén umbilical inadecuado ( 4-7 )

Las pérdidas intestinales tambi¢n han sido asociadas con una variedad de condicioncs en la infancia, que
incluyen ingestién de leche de vaca. intolerancia a a las proteinas de la leche de vaca, enfermedades celiaca,
diveriiculo de Meckel.. ¢l uso de medicamentos que inhiben la agregacién plaquetana, infestacién por
pardsitos intestinales y algunas condiciones raras como (elangicetasias hereditanas o duplicacién intestinal { 1
-5

Las pérdidas sanguincas en 12 mfancia pueden ser fatrogénicas. Nifios criticamente enfermos que reciben
cuidados cn una unidad de icrapia intcnsiva con mucstras sanguineas frecuentes constituyen también un
nesgo alto de favorecer una deficicncia de hicrro. (4-9)

5S¢ ha estimado que aproximadamente | mg de hierro se pierde con la remocién de 2ml de sangre, ¥ los nrflos
quc poscen 70 mg/k de hierro  corporal total. La pérdidas sanguincas sccundarias a flchbotomia son
reemplazadas con transfusién de concentrado ertrocitario, lo que clevaria los valores de ferriting sérica . Sin
embargo, la absorcién de hicrro de Ia dicta en estos mfios no cstd influida por ¢l niimero de oflulas rojas
transfundidas o por el nivel de fermting sénca, lo que sugicre que hay poca regulacion del hiero cn estos
ruffos (5)



La mayor prevalencia de anenua por deficiencia de luerro ocurre durante la lactancia y la adolescencia
porque el incremento en el hierro de 1a hemoglobina por unidad de peso es mayor en estas edades. (4. 9-10)
Durante el periodo de Ia lactancia la leche materna o la leche para lactantes constituyen usualmente el Ginico
alimento. Tanto la leche humana como 1a leche de vaca contienen cantidades baja s de hierro. 0.2 a 0.4 mg/L
pero. la biodisponibilidad del hierro es mayor en el hierro de la leche matemna que en la de vaca. por lo cusl Ia
deficiencia de hierro es poco frecuente en lactantes alimentados al seno materno hasta los 6 meses de vida

Al imciar la ablactacion el aporte de hierro suele ser bajo o marginal en la mayor parte de los paises en vias de
desarrollo. La came. fuente de hierro de alta brodispombilidad ( hierro hem) rara vez es consumida o
solamente constituyen una pequeiia parte de la dieta. Los cereales y las legumbres, alimentos bdsicos,
contienen cantidades modestas de hierro asi como la leche de vaca rica cn calcio v fésforo, inhibidores de
hierro. ademds que puede ocasionar pequefios sangrados a nivel intestinal por intolerancia Ia leche. Las
Teservas de hiero pueden estar depletadas. e que aunado a un aporte insuficiente por Ia dieta, pobre en cames,
¥ rica en fibras, vegetales y otros whibidores. incrementan €] ricsgo de desarrollar una anemia por deficiencia
de hierro. { 8- 10)

Estos patrones alimentarios explican Ia elevada prevalencia de la deficiencia de hierro y anemia en los paises
en desarrollo, pero también influyen la poca dispomibilidad de suplementos de hiemro, de alimentos
cnriquecidos con hicrro, el mivel de atencion samitaria y la frecuencia de infecciones y parisitos
gastrointestinales (4-10)

Durante Ia adolescencia se produce una aceleracién en e crectmuento, aumentando los requerimientos para Ja
formaci6n de hemoglobina ademas que el incremento de 1a masa muscular y por lo 1anto de la mioglobina,
cn 1as mifias las pérdidas sc pueden mcrementan con 1a aparicién de 1a menarca ., y con los cambios de los
patroncs alimenticios,, como ¢s la ingesta de dictas vegetarianas mal balanceadas y la disminucién del aporte
alimenticio para control de peso (4.8 )

Se ha sugerido que los vegelarianos tiencn un riesgo mayor de desarroliar deficicncia de hierre, ya que [a
absorcién del ticrro hem cs influida por muchos mhibidores presentes en la dicta on tanto que ¢l hicrro hem
¢s mds ficil de absorbe: Alimentos de la dicta diaria como sor los hueves y los vegetales conticaen hierro no
hem:; en tanto que las cames rojas y ol pescado contienen hietro hem (1)

Aunque los vegelarianos ticnden a presentar concentraciones séneas de vitamina B12 menores y reducerédn de
las rescrvas de hierro, varios estudios muestran que la concentracion de hemoglobina en los vegetarianos es
sumular a las de los no vegetananos, en tanto otros refieren que en los vegetarianos, sobre 1odo en las mujeres,
las concentracrones de fernting sérica son menores y por lo tanto las reservas de hicrro ¢stan disminudas (8
11)
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En nifios goe consumen wnz dietz macrobidtica, com@nmente manifiestan deficiencia de hierro en
comparacién con nifios quienes ingieren una dieta lacto vegetariana o vegetanana mas balanceada. ( 11)
Observandose en estoa Gllimos que fos valores hematolégicos no tuvicron diferencias significativas

Hay una gran vanedad de plantas comestibles que aportan hiemro a los vegelarianos entre los que se
encuentran . frijoles negros. granos, cereales fortificados, mieces, y frutas secas (datiles, higos.

Pasas y cirvelas). Algunas frutas como la sandia las fresas v el jugo de naranja Las frutas v vegetales son
fuentes importantes de hrerro ademas de vitamuna C ¥ otros facilitadores de la absorcion del hierro. { 8- 11)

La deficiencia de hierro puede precipitarse por algan factor que no csta relacionado con la pobre ingesta de
hierro o alteraciones en la absorcién o ambos. Los nifios con talasemia frecuentementc estin anémicos.
También ¢l aumento de perdidas de sangre causadas por pardsitos. como el anguilostorna,. fa intolerancia a la
eche de vaca o la administracién de leche de vaca fresca a los lactantes pueden producir anenua .Algunas
enfermedades gastrointestinales. como la enfermedad celizca o la enfermedad de Crohn se asocian con una
deficiencia de hierro, debido principalmente al dafio producido en la mucosa intestinal.. 4-8)

En los paises industrializados 1a anemia por deficiencia de hierro ha descendido considerablemente durante
las 2 dltimas décadas, lo que demuestra que tan pronto como se han reconocido la deficiencia de hierro como
problema mutricional, pueden tomarse medias para reducir el problema considerablemente. mejorando las
précticas en 1z alimentacién, tales como, uso de leches ¥ papilias de cereales enriquecidos con hierro, asi como

una cierta recuperacion de 1a lactancia matema.

Desde hace muchos afios ¢s sabida [a relacién entre diversas infecciones y anemia, siendo muy variados los
mecanismos fisiopatologicos que exphcan dicha ancmia En la infestacién por anquilostoma o uncinana
existe pérdida oculta de sangre y anemia fermopénica
El ataque por Micoplasma pncumomac v los virus Epstem-Barr y citomegdlico producen una ancrua
hemolitica mediada por mecanismos inmunitanos v el VibrioCholerac produce ancrma hemolitica por
mecanismos no wmmuncs.. El paludismo también produce anemia hemolitica por lisis intravascular
critrocitica., y la depresitn de médula dsca puede ser secundaria a tuberculosis o hepatitis viral, ( 4-8)
Gran parte de las investigacioncs sobre las causas posibles de Ia ancmia cn enfermedades crdnicas se ha
onentado a 3 drcas’

1. Mayor destruccidn entrocitica

2. Disminuctén del Incrro sérico y trastomos de su liberacién en los sitios de almacenamicnto, y

3. Reaccién incficas de la médula ésca, sccundana a una dismunucion relativa on la produccion de

critropoyctina,

La dismnucién de 1a vida de los ertrocitos en las enfermedadcs cronicas sc encuentra acorados en an

20-30%, pero no necesariamente secundaria a hemélisis intravascular, probablemente por 1a panticipacién

de los macréfages que fagoctan a eritrocitos dafiados o sensibilizados, De hecho. los macréfagos

estimulados por las infecciones son mis elicaces para eliminar eritrocitos, que os que no est4n activados,



Los complgjos antigeno- anticucrpo. toxinas bactenanas, bacterias o virus. o ka fiebre, en algunas formas
pueden contribuir al dafio o la sensibilizacion de la membrana eritrocitica durante estados inflamatorios.

A pesar del incremento de las reservas de huerro reticulo endoteliales la hipoferremia es importante en la
patogema de la anemia. de estos casos, observindose una impresionante supresién de hicrro advertida en
las primeras 24 horas de Tz infeccion, que ademds es proporcional 2 la mtensidad de la enfermedad. Esta
hipoferrenua obedece a varias causas En principio dismunuye la absorcidn de hierro en el intesting,
porque hay un trastomo en la liberacién del mineral desde las células de la mucosa intestinal a la
corriente sanguinea. Posteriormente, los macréfagos ligan hierro excesivamente, y evitan su liberacién a
la médula ésea para eritropoyesis En circunstancias normates. el hierro es liberado ficilmente en el
plasma, pero durante la inflamacién se produce aumenio de la apoferritma que se une al hierro
intracelular., er estas condiciones, ¢l organismo se ve en la necesidad de wtilizar la ferritina, pero
cantidades mayores de ferritina inhiben Iz enzima catalasa lo que, junto con las reacciones bioquimicas
que suceden en la inflamacién, ocasiona la acumulacion de perdxado de hidrdgene y la cosversion de la
fermtina cn hemosiderina., que retiene hierro, por lo tanto la eritropoyesis es himitada por factores como

la disponibilidad de hietro y e eritropoyetina. (1-8)

En circunstancias normales la médula dsea aumenta su produccidn de eritrocitos varios tantos en casos de
anemia. pero duranie procesos inflarnatonos 1a médula reacciona de mancera ineficaz, probablemente a
una baja produccién de cnitropoyetina. aunque se desconoce la causa de esta- disminucion.

Las citocinas son los mediadores que intervicnen en la activacion de fos macréfagos. 1a jipoferrenmua y ka
meficacia de ia médula ésea particularmente, la IL-1 Y EL Factor de necrosis tumoral que de alguna
manera inluben directamente la eritropoyesis 2l parecer inhiben 1a produccion de eritropoyetina, (1-—3)



CONSECUENCIAS DE LA DEFICIENCIA DE HIERRO.

La anemua por deficiencia de hierro debe ser entendida como una enfermedad sistémica que afecta a varios
drganos y sistemas, posiblemente de un modo permanente
En los nifios, una anemia severa por deficiencia de hiero ha sido asociado a un aumento de 1a mortaidad v de

la susceptibilidad de las infecciones. (4)
RESPUESTA A LA INFECCION, INFLAMACION Y TRAUMATISMO,

Estos cambios agudos sc manifiestan ¢n una rdpida caida de la concentracién del hierro sénco y el
correspondicate aumento de 1a conceniracion de ferritnz sérica La causa sc describe como un™ bloqueo
reticulo endotelial” que reduce ia liberacion de hierro de las células fagocitarias que rompen la hemoglobina.
reduciendo con elio Ia concentracién del hierro sérico ¥ causando una acurmulacion miracelular del ietro de
la fernitina. Aun cuando existen pruebas de que la mterleucina 1 es un mediador primario de las respuestas de
fase aguda. aumentando directamente la sintests de apofersitina, pero es probable que los efectos directos
sobre 1a eritropoyesis, asi como también sobre el aponie de hrerro a la médula dsea, sean las causas de la
anemua que acompaiia a los procesos de infecciones crénicas o mflamacidn,

En una sitiacién de deficicneia de hierro, habrd una concentracion baja de hierro plasmético y la célula en
desarrollo tendrd un nimero aumentado de receptores de transforring v bajos miveles de sintesis de
apoferritma. A medida que 12 disponibilidad en hicrro aumenta, la sintesis de 1os receptores dismmuird y la
apoferritina aumentara.

Si la célula absortiva es deficiente cn hiemo, el hierro disponible serd ransportado a través del borde cn
cepilio de la membrana desde la lax del intestino, imoplicando talvex a las integrinas. y scra entregado al
transportador intracclular, que pucde scr una profeina, 1al ver, la mobilferrina Dentro de las células, las
concentraciones de apoferntina serin bajas y ¢l hierro scrd intercambiado con la membrana baso-lateral y
entrard en el liquido cxtravascular para ser ripidamente extraido por la transfetrna.

Si los depdsitos de Iuerro corporal son adecuados v ¢l recambio plasmitico s normal, la transferring a través
de la membrana baso-lateral pucde ser reducida por una (alta de demanda y la proteina wansportadora quedard
saturada rédpidamente y ¢l hierro serd captado por la apoferntina dentro de Ia célufa,
51 los depésitos de tuerro corporal son adccuados y ¢f recambio plasmatico ¢s normal, 1a iransfernna a través
de la membrana baso-lateral puede ser reducida por una faita de dernanda y 1a proteina transportadora quodard
saturada répidanente v ol hierro serd captado por la apoferritina dentro de la célula



DEFICIENCIA DE HIERRO E INFECCIGN -

Enfermedades cronicas. infecciones graves o inflamacrones son causa bien conocida de anemua e inchuso
mfecciones leves pueden producir anemia, distmnucion de la concentracién de lierro sénco y aumente de la
concentracion de ferritina sérica. La interleucina-1, una proteina liberada por los fagocitos mononucleares en
respuesta a una invasién microbiana, estimula Ia sintesis de ciertas proteinas de * fase aguda “, incluida la
ferritina. Debido at aumento de 1a cantidad de ferritina sérica que resulie de ello. ésta ya no sirve como indice
de los depositos corporales de hierro, ( 12)

Los depdsitos de hierro generalmente aumentan algo con [z infeccién, pues el sistema reticulo endotelial
retiene una mayor proporcién de hierro procedente de los ertrocitos envejecidos, con la consiguiente
disminucion de Ia saturacion de transferrina. Si el proceso inflamatotio persiste durante varias sermanas, al
falta de disponibilidad de hierro para la sintesis del hemo producird un aumento de la concentracién de la
protoporfirina en los eritrocitos. Cuando existen otras prucbas de insuficiencia de hierro ¥ la ferritina sérica
no estd disminuida, se debe sospechar inflamacidn o infeccién. { 12)

Algunos nvestigadores sostiencn que la deficiencia de huetre es benéfica para la inmunidad, mientras otros
opinan que Ia deficiencia de hierro dismunuye 1a competencia mmunologica. Por Io cudl deben considerarse
las signientes situaciones:

- larelacion entre el hierro y la respuesta inmune invitro.

- Laprueba dc que Ia administracién de hierro puede favorecer la mfeccion.

- El hierro puede proteger contra la infeccrén,
En los humanos sc han documentade 2 upos de anormalidades def sisterna intmme en relacién con la
deficiencia de hiemo:

- Una respuesta alterada de los linfocitos T

- Disminucién de la actividad bactericida de los neutréfilos

Actividad de los linfocitos T (4)

Para la actvidad de la ribonucledtido-reductasa, una ctapa obligatoria en la sintesis de ADN, sc requierc un
continuo aporte de hterro. Esta Envima cn auscncia de hictro y oxigeno tiene una vida media de 10 minutos .
El hicrro parcee tener una fuerie influencia reguladora cn la produccidn de ADN Su sintesis cn los linfocitos
T. en respucsta a cstimulantes o mitégenos ¢s ¢l origen de su transformacion plastica y de la produceién de

hnfocmas, que son importantes para la regulacion det sistema inmunc.

Funeion de los neutrdfilos (4
Los neutrdfilos facrhian una importante defensa del organismo frente a la invasién bacieriana, dade que
deficiencias cn ¢l niimero de neutrdfilos o en su funcién van asociadas con una mortakidad producida por

infecclones bacteranas
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Exisle la aceplacion general de que el nimero de neutréfilos y la capacidad para englobar bactenas por
fagocitosis son normales o casi normales en los pacientes con deficiencia de hierro. El defecto prmcipal en la
deficiencia de hierro estd en refacaén con la capacidad para dar muerte a cierto tipo de bacterias. wna vez que
ha sido fagocitada actividad bactericida 1mplica ur notable aumento en el consumo de oxigerno. que es
conocido como * estathdo respiratorio”. que resulta de la actividad de la NADPH-oxidasa. que a su vez
produce amén superéxido (02) vy perdxido de tudrdgeno ( H202) Estos Compuestos son utitizados como
material inicial para la produccién de halogenos oxidados 3 radicales hidroxilo, que son mas afectivos para
producir la muerte bactenana.. La produccién de los halégenos oxidados a partir del H202 es catalizada por
hierto heme de la mieloperoxidasa que se halla localizada en los granulos azuréfilos de los renwrdfilos. La
produccién del radical hidroxilo a partir de O2 es calalizada por el hierro, que es cedido por la lactoferrina.
una proteina de unidén del hicrro presentc en altas concentraciones en los grinulos especificos de los
neutréfilos (4,12)

DEFICIENCIA DE HIERRO Y RESPUESTA INMUNE, (4.13)

La inmunidad humoral, se ha considerado normal en los pactentes con deficiencia de hierro, sobre la base de
las concentraciones de IgG, IgA, e IgM vy de la produccién de anticuerpos en respucsta a los antigenos
dependicntes ¢ independientes delas células 1.

Resulta dificil establecer una asociacién entre deficiencia de hierro y alteraciones de la respuesta inmune,
particulanmente a nivel de altcraciones de 1a resistencia a las infecciones ya que resulta dificil exclair el papel
que desempefian otras deficiencias nutrictonales, alin mds si se establecicra una asociacién el siguiente
problema seria establecer la causa y el efecio, ya que no solamemte ¢l défict de hierro puede inducir la
nfeccion, sino que 1a infeccién puede inducr una deficiencia de hierro, al alterar su absorcién,

Por otro lado las proteinas de umdn del hicrro, transfernng y lactofernna, ejercen un cfecto protector cn
defensa de loas infecciones, al retencr ¢l hierro de fos microorganismos  invasores, que lo requicren para su
proliferacién, Esla propicdad pucde perderse con la saturacién de bas proteinas de unién del hicrro cuando hay
cxceso de este, y puede aumeniar cuando dismunuye 1a saturacién de hierro por deficicncia de hiero, pero csta
propicdad es contrarrestada por trastornos de la inmunidad celular y humoral, Complica a su vez cl andlisis
del pape! de la deficiencia de herro en ¢l proceso infeccioso.( 4,13 )

Proliferacion bacteriana y virulencia, (4)

Las bacterias requicren de huerro para su ereeumiento y ¢l incremento de la disporubilidad de lnerro aumenta
la virulencia bacteriana., captando ¢l clemento por los sideroforos, o cofactores bactenanos de transpornte de
hierro, cuya afinidad por ¢l hicrro es semcjante 4 la de la transfernna. La bacteria dispone de menos hierro
cuando 1a conceniracion ¢s baja, lo que. consiguieniemente, hace descender la saturacion de transferrina. La
transferrina no saturada puede competir por ¢l hierro disponible y contribuir a la inhibicién del crecimiento

bacteriane y con esto disminuir [a virlencia |
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Existe controversia respecto al efecto protector de la defictencia de hierro en la infeccion, con reporte de la
disminucion de la incidenciz de enfermedades respiratorias v diarreicas por u n lado y por otro no se han
observado diferencias significativas entre nifios con aporte de hiemo ¥ sin aporte de hierro ¥ la incidencia de

infecciones.

Relacidn entre estatus del hierro v capacidad fisica

En los humanos se puede establecer una relacién entre la concentracidn de hemoglobina y el nivel de Ia
maxima capacidad de trabajo..

La mayor parte de las enzimas mitocondniales involacradas en Ja produccién oxidativa de ATP contienen
hierro, en los citocromos a, b y ¢ ¢l hierro se encuentra en forma heme. La deficiencia de proteinas hierro
sulfuradas puede limitar la velocidad de oxidacién en la cadena de transporte de los electrones. asi, la
velocidad de la produccion de ATP queda drsminuida en proporcién a la disminucién de la velocidad de
oxidacién.,

Debido a la necesidad de un aporte sufictente de oxigeno para el mantenimiento de las funciones histicas, la
reduccidn de la capacidad de transporte del oxigeno inducida por 1a anemia crénica debe ser compensada por
mecanismos de adaplacion. Entre estos mecanismos, son importantes los niveles en reposo y de gjercicio
submidximo v estin bien documentadas elevaciones en ¢l gasto cardiaco, el descenso de la resistencia
periférica con la redireccion def flujo sanguineo v cambios en la curva de disociacidn del oxigeno de la
hemoglobrna maximizando la liberacién de oxigeno cuando 1z presion de oxigeno es baja. La elevacion del
gaslo cardiaco cn una determunada carga de gjercicio. al tiempo que también sc mncrementa la hiberacion de
oxigeno de los tejidos periféricos . por medio de cstc mecanismo  se puede compensar una moderada
reduccion en la capacidad de transporte de oxigeno resultante de un2 anemia crénica moderada, manteruendo
una adecuada oxigenacién de los tejidos. Pero, cuando se requierc una capacidad acrdbica méxima o casi
méxima cn el trabajo vy la productividad. El mantenmmucento de un adecuado cstado nutritivo del hicrro a lo
largo de la vida parece estar a favor de poder alcanzar una capacidad dptima de trabajo fisico. Asi mismo, ¢l
tratamicnio de la deficiencia de hicrro produce un aumento significativo de la capacidad de trabajo y del

rendimiento,

Influencia de la deficiencia de herro sobre la capacidad cogmtiva_en lactanies. ( 4-13)

Estudios ¢n factantes y en mifios han apoyado la asociacién cntre una ancmia por deficiencia de hicrro y los
trastornos de la conducta y del desarrollo  cognitivo La ancmia por deficiencia de huerro durante los dos
primeros aftos de vida se han relacionado con cambios cn fa conducta y retraso cn ¢l desarrollo psicomotor,
Estos cfcctos parccen persistir tras varios meses de terapéutica con hierro, a pesar de 1a completa correecion
del estado de deficicncia, pero aun existe duda si cstos estados son reversibles con



la correccion de la deficiencia
La disponbilidad de hierre. en los humanos, llega a ser un factor lmutante para la sintesis de la hemoglobina,
al propio tiempo que lIa concentracidn empieza a decrecer, junto con otras proteinas histicas con hierro.
precediendo a la anemiz, ya sca en semanas o en meses La anemia sobreviene tras un considerable descenso
de la concentracién de hierro de las proleinas histicas. Un déficit moderado de hierro puede no causar la
suficiente deplecién de los tejidos como para gue quede reftejado en la conducta. posiblemente porque las
pruebas de desamrollo psicolégico disponibles para los lactantes son demasiado burdas para identificar
deficiencias mds sutiles
Estudio realizado en Chile hallé que en el examen de la escala mental, la comprensién del lenguaje que no
implicaba una demostracién visual, eran menores en fos lactantes anémicos que en Jos controles. El desarrollo
del lenguaje era mas evidente por la vocalizacion de palabras bisilabas, imitacién de palabras con significado
como mam4, papd. y promuncracién de palabras con significado y somdo parecidos a los de sus ropas ©
Jjuguetes. En Iz escala psicomotora, el equilibrio en la posiaion erecta y caminando (sentarse v levantarse) eran
logrados con menos facilidad por los lactantes anémicos que por los controles. )
Lamentablemente estos estudios solos realizaron seguimiento a 2-3 meses por lo que no permiten clasificar st
los efectos adversos de la anemia por deficiencia de hierro sobre la conducta persistian mas alld de la primera
infancia. Los bajos nrveles mentales y motores de las puntuacioncs entre fa mayoria de los lactantes anémicos
por deficiencia de hierro . 1al vez habrian respondido a un ciclo terapéutico mis amplho., por lo que se han
realizado esludios con un seguimicnto de miios de 5 aftos de cdad que tuvicron anemia en la lactancia, por
deficiencia d¢ uerro, registraron puntuacioncs bajas en muchos tests en comparacion con miios cuyas
hemoglobinas durante la lactancia estuvo clevada. persistiendo cstas desventajas después del control
estadistico de los factores de confusion. Estos test proporciona informacién predictiva sobre ¢ rendimiento
cognitive fujuro pero su predictibilidad de 1a funcidn motora cs deficiente
A pesar de 1a constsiencias de estos hallazgos. debe demostrarse atin que la disminucién en la capacrdad

cognitiva sca causado por una ancmia por deficiencia de hierro



CUADRO CLINICO

La anemia es de instalacion lenta y progresiva por lo que no se puede precisar con exactitud el momento de su
wicio

Se¢ ha demostrado que wmdividuos con ¢ifras de hemoglobina iguales o menores de 3 ~ 9 g/dL en reposo,
absorben 2 v liberan CO2 de manera semejante a personales con nivekes normales, exphcado por un aumento
significativo en la ventilacion. Ja frecuencia respiratoria. el gasto cardiaco/tginuto. 1a velocidad de circulacion
y la modificacién de la curva de disociacién de O2 de 12 hemoglobina, pere. duranie el giercico intenso Ia
absorcion de O2 dismnuye.

A nivel cardiovascular se reporta incremento del gasto cardiaco en presencia de cifras de hemoglobina baja
sin aumento de la presién arterial. porque las resisiencias vasculares periféricas disminuyen de manera
proporcional al incremento del gasto cardiaco, tal vez por disminucién de la viscosidad de la sangre
secundaria a una concentracion memor de eritrocitos. También se reporta mgurgitacion yugular.

hepatomegalia dolorosa y edema.

Los mecansmos de descompensacion en la oxagenactén de los tefides varian a2 media que Ia deficiencia se
torna mas grave y cvoluciona a la anemua. apareciendo en un principio solo con el gjercicio intenso, después
durante el repose y finalmente alteraciones del corazén. Por esto debe valorarse ¢n ¢l pacicnte anémico la
palidez. Jas manifestaciones de upoxia tisular y las alteraciones cardiovascularcs y rcspiratorias.

La bisqueda de 1a palider debe circunscribirse a ciertas zonas como son Ja conjuntiva palpebral { comparada
con unz cscala fotografica de color ). lechos ungueales. y plicgues de palmas de Las manos.

L.a hipoxia da lugar a los siguicotes simomas: fosfenos, acufenos, Parestesias, calambres, irritabihidad, apatia
¥ astenia.. Una marufestacion de hipoxia en el niffo que tiene particular interés s 1a lipotimia. descrita por ¢l
nifte por mterrogatorio directo en condiciones dptimas de confianza. ya que ¢s una seiial de alanna en cuanto
a la gravedad de 1a anemia ¥ la neeesidad de posible administracion de gldbulos rojos..

Las repercusiones a nivel cardiovascular y respiratorio dan lugar a discfia de csfuerzos. taquicardia, polipnea,
cardiomegalia y soplos.. y en casos graves pueden obscrvarse trastornos del ritmo ¢ insuficiencia cardiaca,
Las manifestaciones ¢stdn cn relacién con la intensidad en ¢l descenso de  fa hemoglobina, cuando e de 5
g/dl o menos s¢ pueden observar cdemas de micmbros inferiores, hepatomegalia. Cuando s¢ observa
csplcnomegalia, s¢ pucde demostrar 1a asocracién con algin proceso infeccioso o de olra patologia como
hiperiensidn portal.. Por otro lado, a anemia por deficicncia de hicro grave sc acompaiia de hiperplasia de la
médula ésca. que se puede manifestar radiologicamente por alicraciones de Créneo.

Mantfesiaciones en otros niveles, tal vez menos frocucntes. aplanamiento y depresion del centre de L ufia,

glositis y estomalits
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Las alteraciones hematoldgicas despiertan gran interés. pero también es importante mencionar 1a repercusion
en otras areas como serian tubo digestivo. talla, capacidad para el trabajo0 fisico v desarro9lio mental

En lo que respecta al tubo digestivo se han descrito glosiis. estomatitis y alteraciones de 1a mucosa del
esofago. pasintis, generalmente superficial en ocasiones con atrofia de las vellosidades intestinales ¢
hipoclorhidna. que a su vez agrava el problema nutricional. Con pérdidas de proteinas ¢ hipoalbuminermua
sangre oculta en heces y presencia de precipitinas cn leche,

En un estudic para relacionar la deficiencia de hierro y la talla sc observo en los nifios deficientes ¢l 315 tenia
talla inferior a la percentila 10 y 5 % superior a fa percenctila 90 En relacidn al rendimiento en el trabajo, se
ha observado Ia relacién entre 1a deficiencia de hierro v [os ingresos econdmicos por productividad laboral, v
que al administrarse tratamiento  de hierro durante 60 dias dando lugar a ur incremento en las cifras de
hemoglobina, mejoria en 1a prueba de esfuerzo y rendimiento en ¢l trabo lo que repercutié en sus ingresos
econdomicos El estudio del desarrollo mental y motor con escalas adecuadas ( Bayley). en nifios deficientes de
hierro, reportados como anormales y que no cortigieron con 1a aplicacion de hierro durante 1 semana , a los 3
meses de tratamiento se habian corregido los indices en 36% de los nifios( cotregido anemia y deficiencia) v
en los que padecen las formas mas graves o prolongadas, se cornge solo la anemia pero no la deficiencia,
pueden persistir las alteraciones mentales ¥ motoras, cor lo que se puede deducir que la correccion de ia
anemia es imporiante pero no o tal vez que estos Procesos tiene una evolucién mas larga, dependiendo del
momento de su instalacién, de la gravedad o cronicidad.

A mivel neuroldgico. sc requicren de grandes canudades de hierro a nivel cerebral para la actividad de
cnamas coma la hidroxilaga de tiroxina, hudroxilasa de tritptofano y 1a mono amino oxidasa que participan n
¢l metabolismo de las aminas neurctransmisoras. funciones que s¢ ven alicradas por la presencia de una
deficiencia de lierro manifestadas como defectos de ba atencién. dificultad en el aprendizaje v en la solucion
de problemas en todas las edades. asi como tambrén irritabilidad, inguretud y algunas actividades antisociales

Exasten entidades poco frecucntes cuya ctiologia se asocia a la anemia por deficicncia de hicrro . tales como
la hiperiensién intracrancana berugna o pscudotumor cerebn, que s caracteriza por cefalea papiledema,
vomilo. paresia dcl VI par ocasiopal ¢ incremento de la presién del hqudo cefalorraquideo sin cambios
citoqurmucos Diversos factores s involucran en su cliologia: desequilibrio hormonal,, obstruccion venosa de
cranco. infecciones. el uso de csteroides. contraceplivos orales. tetraciclinas, vitamina A y varias formas de
anerma, entre cllas la deficiencia de hicrro. La ancnua severa cs conocida como cansa de edema cerchral,
cntre cllas la ancmia perniciosa, la megaloblastica y la ancnua por deficiencia dde luerro. AUNQUE EL
mecanismo  de incremento de la presidn intracrancana y papiledema no es conocdo, parece ser que el
papiledema resulta  de la anoxia cercbral v del nervio Optico sccundaria a la ancima. La anowia o
responsable de un incremento de la permeabilidad capilar ¥ dar lugar al cdema cercbral.. Las causas de la
ancmia pueden ser las causas mas frecucntemente referidas como ¢l aporie msuficiente de hicrro, pero las
mas observadas han sido las perdidas sanguincas a través de tracto gastromtestinal, El tratamuento de la
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aneria por deficienicia de hierro causa resolucion cast inmediata de la smtomatelogia por incremento de la

presién del liquido cefalorraguideo. (12)

DIAGNOSTICO DE LA DEFICIENCIA DE HIERRO. (,12,13,14 )

La razén principal para identificar a los nifios con anemia por deficiencia de hierro es la creciente
demostracién de su asociacién con trastormos del desarrollo psicomotor, cuya reversibilidad se encuentra aun
en entredicho, sugiriéndose que es parcial mientras que otros mdican que es completa con el tratamiento de
hierro. Esto demuestra que solo 1a deficiencia de hierro con anemia se asocia a las alteraciones psicomotoras,
¥y que las formas menores de deficiencia o de reduccitn de las reservas de hierro no o son, por [o tanto la
deteccion de una anemia es el punto de partida para la identificacién de los lactantes con tiesgo de tener
deficiencia de hierro.

Los principales puntos para Hegar al diagnostico de la anemia por déficit de hierro son :

+  Cuando indicar o iniciar una mvestigacion.
e Como hacer la investigacion Cuales pruebas realizar.

+  Comio interpretar los resultados.

Cuando imiciar la investigaci¢n: para esto contamos con varios antecedes que pueden servir de base

<Omo SN,

- laedad del nuifio, 2 clapas son particularmentc peligrosas para ¢l desarrollo de deficiencia<<
de hicrro que si no ¢s corregida pucde llevar a una ancmia y son a; a partir dc los 4 meses dc
vida. ¢s bicn sabido que al nacimiento hay un higero mcremento del hierre corporal total 1os
cuales se manticnen duranic los primcros 4 meses de vida, En tanto la hemoglobina cae de
18g/dl a 14g/d] aproarnadamente durante las primeras 2 sermanas, el hierro liberado pasa a las
rescrvas para ser reusado posteriormente cuando [a hemoglobina empicra a incrementar con ¢l
crecrnuento, alrededor de los 4 y 12 meses sc requicre de una fuenie externa de huerro, que de
RO set provista, la deficicnca de uerro puede ocurrir y desarrollar una anremia generalmente
después del ler. Afio de vida. La otra edad critica ¢s durante Iz adolescencia, durante 1a cual sc
observa un incremenio de 1a masa muscular y de la mioglobina, subsecuentc a ¢sto, los
requertmicntos de lucrro s¢ mcrementan, siende mayores para las nifias despudés de 1a menarca
También resultan de importancia los antecedenics sobre 1a cdad gestacional, va quc la
deplecion de las reservas de huerro ocurre mas tempranamente en los prematuros gue en los

nfios de témuno
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anemta por deficiencia de hierro causa resolucion casi inmediata de la sintomatologia por incremento de 1a

presion del Liquido cefalorraguideo (12)

DIAGNOSTICO DE LA DEFICIENCIA DE HIERRO. (,12,13,14)

La razon principal para identificar a los nifios con anemia por deficiencia de hierro es la creciente
demostracion de su asociacion con trastomos del desarrollo psicomotor. cuya reversibilidad se encuenira aun
en entredicho, suminéndose que es parcial mientras que otros indican que es completa con el tratamiento de
hierro. Esto demuestra que solo la deficiencia de hierro con anemia se asocia a las alteraciones psicomotoras,
¥ que las formas menores de deficiencia o de reduccion de las reservas de hisrro no lo som, por lo tanto la
deteccién de una anemia ¢s ef punto de partida para la identificacién de los Jactantes con riesgo de tener
deficiencia de hierro

Los principales puntos pam Hegar al dragnostico de 1a anenua por déficit de hierro son

= Cuando indicar o imciar una investigacion,
+ Como hacer la inveshgacion: Cuales pruebas realizar.

+  Como interpretar los resultados.

Cuando imiciar fa investipacidn: para esto contamos con varios antecedes que pueden servir de base

COMO 50N,

- laedad del nifio. 2 ctapas son particularmente peligrosas para ¢l desarrollo de deficiencia<<
de hicrro que si no es corregida pucde levar a una ancmia y 500 a; a partir de los 4 mescs de
vida. s bicn sabido quc al nacimicnto hay un ligero incremento del hicrro corporal total los
cuales s¢ manticnen duranie Jos primeros 4 meses de vida, En tanto {a hemoglobina cac de
18g/dl a 14g/dl aproximadamenic durante las primeras 2 sermanas, el hierro liberado pasa a las
reservas para ser reusado posteriormente cuando la hemoglobina empicza a incrementar con ¢l
crecimicnto, alrededor de los 4 y 12 meses sc requiere de una fuente externa de huerro, que de
no ser provista, la deficiencia de huerro puede ocurrir y desarrollar una ancmia generalmente
después del ler Aflo de vida La otra odad critica ¢s durante 1a adolescencia, durante la cual s¢
obscrva un incremento de 1a masa muscutar y de [a mioglobina, subsecucnie a csto. los
requertmmentos de hierro se incremenian, siendo mayores para las nifias después de 1a menarca
También resultan de imponancra los antecedentes sobre la edad gestacional, ya que la
deplecion de las reservas de huerro ocurre mas tempranamente en los prematuros que cn los

nifios de término
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- Historia alimenticia los nifios de término que han sido alimentados 4l seno materno
exclusivamente mas allé de los 6 meses de edad tienen un riesgo incrementado. no asi cuando
continua ef seno maternc pero se proporcionan ofros alimentos que son aprovechados para
wiroducir kiemo
También son riesgo aquellos nifios o aquellos que han sido alimentados con leche de vaca o
formulas no adicionadas con luerro antes del afio de e edad, condiciones estas de que pueden
significar un. aporte msuficiente o a un incremento en las pérdidas intestinales que agotan las
reservas de hierro hacia los 6 meses de edad. de tal maneta que 1a anemia puede presentarse a
los 9 meses aproximadamente si no existe wna correccion del aporte, resultando esta la edad
ideal para la bisqueda de yna anemia por déficat de hierre, pudiendo prevenurse tanto la
anemia como sus repercusiones a nivel cogritivo y motor..

El riesgo de la anemia por deficiencia de hierro disminuye hacia los 18 meses de edad debido
por un lade a que disminuye la velocidad de crecimiento v et aporte de hierro via oral va
incrementando al incorporarse a la dieta familiar.

Muchos adolescentes, particularmente mujeres, tratan de controlar el peso ¢ inadvertidamente
himitan su ingesta de hierro, o porque voluntariamente pasan temporadas de vegetarianismo,
que aun cuando fa dieta vegetariana constituye una fuente adecuada de hierro cuando es bien
balanceada, pero de no ser asi. puede haber ingesta de alimentos que inhiben Ia absorcién de
hietro.

- Otros factores
Nufios de paises en desarrollo , o de zonas marginadas, de nivel socio econémico bajo en ¢
cudl la accesibilidad a alimentos que constituyen una fuente rica de hierro s minima o
nula constituyendo su dieta leche, o café o te. La educacién a la salud es dificil
Los niflos que practican deportes, particularmente el atletisme, benc pérdidas incrementadas a
través de tracto urinario y de intestino. constituyendo otro grupo de riesgo, paricularmente si
son niffas.

Como kacer la investigacion:

Las clapas del cstado de hicrro son concepios de gran utilidad y pcrmute  vanas mediciones en cada una de

cllas.

HUEERRO SUFICIENTE: Las reservas de luerro y Ia Cntropoyesis son nernales,
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DEPLECION DE HIERRO: La eritropoyesis es normal v las reservas de hierro estan reducidas { ferrina
sérica < 12pg/l % } indican una reduccién de hierro en la médula 6sea, higado ¥ otras partes del sistema
rettenloendotelial

# el punto de corte para considerar a 1a fermtina como normal/anormal depende del método usado.

O0ERITROPOYESIS DEFICIENTE DE HIERRO: Sc caracteriza por.
1. Alteraciones bioquimicas: protoporfirina eritrocitica > 99numol/mol de hemoglobina.
Receptores séricos de transferrina elevados.
2. - alteraciones morfoldgicas: microcitosis expresada en volumen corpuscular medio d < de 80 fl.el cudl
puede variar con ka edad; hipocromia, anisocitosis,.
3. - Hierro de transporte reducido: saturacion de transferrina menor de 10%

ANEMIA POR DEFICIENCIA DE HIERRO: hemoglobina por debajo de 11 g/dl

Hay sugerencias de que la concentracién de hemoglobina por si sola puede ser usada en las poblaciones
como diagnéstico de deficiencia de hierro. La distribucion de la hemoglobina es determinante para esto Si
esta desviada hacia la izquierda en nifios o mujeres se sospecha de deficiencia de hierro, si esta desviacién a la

tzquierda se observa en hombres e pueden constderar otros factores como : malaria o parasitosis

No hay evidencia de que l2 deplecién de hierro o la eritropoyesis deficiente de hierro por si solas tengan algin
efecto clinico, en tanio que 1a anemia por deficiencia de hierro es asociada con alteracidn pero con ¢l plomo
ambicental cs inmunoldgicas, mtestmales y funcién mental

S¢ ha definido a 1a deficiencia de hierro como  1a presencia de 2 0 mas medicioncs anormales  de los
siguicntes pardmetros: valores de hemoglobna en g/dl, saturacion de transferrna en %; ferritina sérica cn

wg/l. y volumen corpuscular medio en f1.

HEMOGLOBINA FE INDICES ERITROCITARIONS

Con los méiodos actuales de contadores clectronicos s¢ pucde contar con histogramas de la distribucion de
los eritrocitos utibizando sumas de tamafio v variaciones del tamafio come ¢l volumen corpuscular medio y la
distribucién de las células rojas

Tipicamente en la anemia por deficiencia de hwerro la Hemoglobina y el volumen corpuscular medio estan
redutidos, la distnbucién de las eflulas rejas csta mcrementada la distribucidn de hemoglobina celular csta
incrementada y el Instograma presenta una desviacion hacia 1a 1zquierda con una gran proporcién de células

en 1a zona microcitica hipocromica
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Durante 1a respuesta al tratamiento se observan dobles picos en los histogramas de los volimenes de células
rojas y en la hemoglobina entrocitaria 3 el histograma mpestra mas células en la zona normocitica

normocromica

Otras investigaciones: La protoporfinna eritrocitca ha sido usada como escrutmio y es un indicador de una
investigacion terapéutica de huerro. En la deficiencia de hierro el zin Hena el bolsille de hierro en la molécula
de protoporfirna,

La determinacién de protoporfirina de zinc puede ser determinada con pequedias cantidades de sangre <8
20ul} ¥ es facil de realizar con métodos automatizados, puede permanecer anormal por una semana si la
terapia con hiero injci6 antes de la prueba. pero también es anormal en las anemias de la inflamacién v el la
mtoxicacién con plomo.

L a ferritina sérica puede ser determinada en pequefias muestras de sangre. Se¢ cleva duranie infecciones
agudas, enfermedades cronicas v enfermedad hepdtica. pero 1a deficiencia de hierro es la fmica cansa de una
baja concentracion.

La concentracién de receptores de transferrina sérica refleja el namero de receptores sobre eritrocitos
inmaduros v en muchas ocasiones también refleja el porcentaje de eritropoyesis de la médula dsea. La
deficiencia de hierro resulta en un incremento desproporcionado.. S u elevacién es una indicador temprano y
sensible de la deficiencia de hiero funcional. Una gran ventaja es que permanece normal en muchas
alteraciones cronicas s1 la deficiencia de hierro no esta presente., sin embargo se eleva en la talasemia,
situacrones en las cuales la deficiencia de hierro esta ausente.

Interpretacion

Ciertas Causas heredutarias de  microcitosis. inflamacién v enfermedades crémicas. ocasionalmente

intoxicacién con plomo puede dificultar la interpretacion,

MICROCITOSIS. Aparte de la talascmia, otras causas hereditarias de microcitosis son raras Muchas son
asociadas con sobrecarga de tuerro a nivel tisular, pero puede haber algunas alteraciones que modifiquen 1a
absorcién del hicrro.

Losa entrocitos en la ancmia por deficiencia de hierro y la talascrua tienen indices simlares. El grado de
anisociotsis y per lo tanto la distribucién de estos s usualmente mayor en la ancmia por deficiencia de
hierre, particularmente en relactdn con ¢l grado de microcitosis,

Varios promedios matematicos han sido sugeridos para ayudar a la diferenciacién Usando ciometna la
proporcién de células  hipocrémicas cn la deficicneia de hierro ¢s mayor que la proporcion de células
mycrociticas en [a deficiencia de huerro, en (anto que en 12 talasemia ocurre do contrario, en donde pucde haber

un incremento de macrocitosis hipocromica
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INFLAMACION - La anemuia de Ia infeccidn y de las enfermedades crénicas es generalmente normocitica y
normocrémuca. pero puede haber hipocromia microcitica en la teroera parte de Jos casos. Después de una
infeccion leve varias determinacrones pueden moverse en el mismo sentido de una deficiencia de hierro, pero
la ferntina se eleva y los receptores de transferrina séricos permanecen normales . Por otro lado, infecciones
tropicales como la malaria no interfiere con el uso de protoporfirina eritrocitica y ferritina en el diagnéstico de
deficiencia de tuerro.

En enfermedades cromicas tales como artritis reumatoide la imterpretacion es dificil, Mediciones sugieren
deficiencia de hierro pueden ser por actividad de citoctnas, Los receptores de transferrina sérica pueden
elevarse en varios pacientes sugiriendo una entropoyesis deficiente de hiero. Que puede responder a la

aplicacion de hierro intravenoso.

INTOXICACION POR PLOMO.

La anemta es clisicamente normecitica y normocrdmuca, pero la deficiencia de hierro frecuentemente se
encuentra presente.

Hay evidencia muy variable sobre lz relacién de una deficiencia de hierro con un riesgo incrementado de
intoxicacién por plomo. Hace algunos afios la anemia cor pica sugeria una investigacién de ambos
desordenes, pero con &l plomo ambiental disminuide el diagnéstico es menos coman. St hay duda niveles de

plomo en sangre deben ser determinados v la respuesta al hierro se notard.

si el paciente tiene ¢l antecedente de set prematuro la deficiencia de hierro puede aparecer mas precozmente.
wcluso a los 2 meses de edad , debido a que sus reservas son menores al nacimiento vy su velocidad de
crecimienio cs més rpida Por lo tanto la investigacidn de una anemia por deficiencia de hierro es
recomendada a los 3 meses de edad cn nifios prematuros, con comprobaciones cada 3-4 meses de cdad hasta
¢l afio de edad. smo ha sido alimentado con formulas adicionadas con hicrro.

La ancmia solo debe scr investigada en forma sistematica en aquellos pacientes en los que tiene buena salud
¥ la han tenrdo durante tas 2 Gltimas previas, ya que ¢ pacientes con procesos infecciosos, aun banales, puede
haber falsos positivos. resultando las infecciones la causa mas frecuente de ancmia en el nifto pequedto

La ancmia moderada cn cstos casos Lsucle corregirse al curar ia infeccién.. por lo que cn cstos casos ta

mvestigacidn deberd realizarse postenor a la curacién de las infecciones.

Evaluacidn de reservas de hierro
La evaluacidn de laboratorio dc las reservas de lnemro disponc de una gran variedad de pruchas que nuden el

hicrro de mancra directa o indirecta,

Las mediciones directas meluyen [a aspiracién de médula dsca y biopsia con tngion con azul de Prusia de la

hemosidenna una manerm senucuantitauva de contar ¢l hicrre de reserva en maceGfagos. Los cstudios de
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médula proveen también informacion acerca del hierro suplementanio de los precursores eritroides para
determinar la morfologia v proporcion de sideroblastos de médula, que provee informacién adicional sobre Ia
moriologia de Iz hematopoyesis en general, El anglisis directo de hierro medular contenido en aspirados o
biopsias tiene la desventaja de ser imvasivo y riesgosos.

Las pruebas indirectas tiene 13 ventaja de ser menos mvasivas v ficiles de realizar en sangre periférica

Desafortunadamente, en algunos ¢asos, tiene menos sensibilidad o especifictdad o ambos. Las prucbas
indirectas incluyen ferrtinza sérica, protoporfirina ertrocitica, capacidad de unién del hierro fotal, {
concentracion de transferrina), hierro plasmético y saturacion de transferrina Todas estas pruebas tiene la
desventaja de scr afectadas por otros factores, tales como infecciones concurreates, inflamacion o enfermedad
hepdtica. La concentracién de ferritina sérica es uno de los mds itiles en ka evaluacién de la deficiencia de
hierro. Los niveles de ferritina disminuye con la depdsitos de hierro, valores disminuidos se encuentran
también en Ia deficiencia de vitamina C e hupotiroidismo. La concentracién de transferrina &s otro indice de
evalida las reservas de hierro corporal total, pero es menos sensible que la ferritina sérica porque es afectada
por otras condiciones en mayor grado que los mveles de la ferritina sérica Por otro Iado , una elevacion de la
protoporfirma eritrocitica ( mayor de 2.5pp/g de hemoglobina) denota produccion de hemoglobina dismmuida
reflejado en el summistro a precursores eritrociticos sobre el tiempo., estd elevada en deficiencia de hierro,
deficiencia de vilaming C, infeccion, infiamacion e intoxicacon crénica de plomo

Una disminucién de hicrro plasmitico y la saturaciém de transfermna incrementada ( la tasa de hierro
plasmético entre la capacidad de unién del hierro total) se encuentran en la deficiencia dc hierro. Estas
prucbas son indicadores de suministro de hierro recuente a los teiidos

La deficiencia de huemmo s la mis comin causa de anemuz en ¢l mundo. Los critrocitos deficientes ticne la
caracteristica de ser hipocromicos, microciticos cn el fratis de sangre perifénca. El diagnostico diferencial de
una anemia lipocromica mucrocitica wncluye deficienciz de hrerro, talaserma. infeccion, inflamacion,
enfermedad hepdtica, maligrudad u otr deficiencia nutricional. La deficiencia de hierro ¢s 1a tinica alteracién
hipocromica microcitica con disminucién de las reservas de hictro determumnada por prucbas directas, Cuando
no cocxisien enfermedades, las prucbas indireetas conducen al diagnéstico de deficiencia de hicrro. Cuande
cocxisten otras alteraciones,, tales como infeccién o inflamacidn, las pruebas indirectas dispombics son poco
confiables En algunos dc cstos casos, cl diagnéstico puede hacerse después de una prucba Lerapéutico sc ha
administrado.

EXAMENES DE LABORATCRIO.

La determinacién de la hemoglobina ¢s un examen iil para la deleccidn sclectiva de las ancimas por
deficiencra de hicrre. La determmnacién de hematocrito por micro método puede ser més ficil en la consulta
externa y ¢s 1a segunda postbalidad inmediatamente después de la hemoglobina. En los nifios normales, ¢l
hematocnto es 1gual a la concentracion de hemoglobina, en g/, multiphcada por 0.29, Sin cmbargoe. cuando
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hay deficiencia de hierro. el hematocrito no sigue estrictarnente la concentracién de hemoglobina y puede scr
normal mieniras la hemoglobina estd Hgeramente baja.

La concentracién de hemoglobina y €l hematocrito cambian con la edad, pero permanecen constantes en los
limites de la edad en Ja ancmma por deficiencia de hierro es mss frecoente Cabe recordar que entre los 6
meses y 10s 4 afios de edad, los limites inferfores son de 110g/1 para 1a hemoglobina y 32% para hematocrito.
La mayoria de las anemias observadas en programas de prevencién primaria son anemias leves. Si la anemia
¢s moderada o grave (hb menor de 100g/1) es poco probable que se deba solo a una deficiencia del aporte de
hierro pudiendo estar agregadas otras causas como pérdidas sanguineas.

Como la anema carencial es frecuente en los nifios y por ser tan ficil de corregir, muchas veces una prueba
terapéutica constitiye ung altemativa atractiva para repetir la hemoglobina y €l hematocrito por venopunsién
realizar exdmenes complementanos tales como ferritina sérica o protoporfirinas eritrocitarias.

Se pueden calcular 2 indices globulares: el volumen corpuscnlar medio (VCM) ¥ la concentracion corpuscular
media de hemoglobina (CCMH) que son los primeros en reflejar anormalidad en casos de deficiencia de
hierro. Al igual que Ia hemoglobina y el hematoctito. estos 2 indices anmentan con la edad. Por lo tanto son
menores en el nifio en relacidn con kos de los adultos. En nifios el volumen corpuscular medio €5 menor que
en los adultos , y entre los 2 y 10 afios de edad el limite inferior del indice es de 70ul (femtolitros) mas Ia
edad en afios y el limite superior se puede calcular al agregar 0.6 pl por el afio a 84yl que exceda del primer
afio de vidz , hasta alcanzar ¢l limite superior de 96t de adultos. Los eritrocitos en nifios anémicos pueden
ser pequerios, grandes o normales, y en cada categoria de tamafio, la anchura de distnbucion eritrocitica
(RDW). que es cf cocficiente de varacion de la distribucién volumétrica | aporta datos sobre la vanabilidad
del tamafio celular y es de utihdad para buscar poblaciones anormales de glébulos rojos

En las deficiencias de huerro existe microcitosis ¥ se debe a una sintesis insuficiente de hemoglobina que
ocasiona ademds hipocromia (células con una regién mds grande de palidez central), formas en blanco de
liro o diana y cn casos graves, formas totalmente irregulares.

Existen otras causas dc microcitosis como son la talasemia menor o las hemoglobmnosis E.

PRUERAS DE CONFIRMACION.

La ancrmz por falta de hictro constituye la fasc final de la fisiopatologia de la deficiencia de dicho mineral
En pnmer lugar, al agotarse lag reservas de 4ste, disminuye la concentracion de ferritina sérica y aumenta cl
didmetro de distnbucidn critracitica. En siguientc 1érmino hay disminucién de la concentracién de hicrro
sérico. Por dlumo, la ferropenia comicnza a afectar la critropoyesis, hace que disminuya el volumen

corpuscular meda y aumente la protoporfirina critrocitica libre del cud! surgara la anemia,
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Las pruebas disporubles incluyen son la Ferrininta sérica, 1a saturacién de transferrina {hierro sénco /
capacidad total de unidn al hierro) v las protoporfirinas eritrociticas.

En la prictica, tara vez ¢s til realizar m{as de una de estas pruebas para evaluar una anemza Jeve, L a
eleccion va a depender de las posibilidades del laboratorio, de los costos de los examenes v del diagnéstico
diferencial presuncional Los 3 dan datos engafiosos en casos de infeccidn.

La ferriunia sérica ¢s el método mds confiable. pues solo disminuye en caso de deficiencia de hietro, Puede
ser normal a pesar ¢ una deficiencia indiscutible en casos de infeccion reciente o de un estado inflamatorio. |,
¥a que 1a ferriting sérica aumenta en casos de infeccion o de inflamacion . Tiene 1a ventaja de que requiere de
cantrdades pequeiias de suero o plasmz obtenida incluso de una extraccién capilar. y la desventaja es que la
obtencion de resultados requiere mas tiempo que en el caso de otras prucbas de taboratorio.

Las protoporfirinas eritrocitarias elevadas significan una produccion de hemoglobina reducida, |, pero esta
puede ser secundaria ademds de deficiencia de hierro, a una infeccion o a una intoxicacién por plomo., tiene
también la ventaja de poder realizarse con muestras de extraccién capiar, pero ef méiodo no estd
estandarizado.

El coeficiente de saturacién ( relacion del hierro sénco con la capacidad total de Jyracion de la transferrina)
Es &l método més amphamente disponible, pero requrere cantidades mayores de sangre lo que implica una
extraccion venosa, los resultados varian segiin el momento del dia. [a naturaleza de las comidas precedentes ¥
otros factores. El hierro sénico esta disminuido y la capacidad total de saturacién aumenta en casos de
deficiencia de hierro, pero este aumento no es constante v su ausencia no excluye el diagnéstico . Una
disminucion de hierro $érico y de una capacidad de saturacién de la transferrina son caracteristicos de una defi
ciencia de hierro o de una infeccién recurrente o concurrente.

Una nueva prucba y prometedora prucha para la valoracién del cstado de hicrro cs la medida de los
receplores séricos de transferrina, su concentracion en la circulacidn, esta disminuida en todos los casos en los
que l1a produccién globular estin reducida, con la excepeion de los casos de deficiencia de hierro con
aumento de dicha produccién y ¢n las ancmia hemoliticas.. Se sugiere . que una hemoglobina baja un
descenso de la ferritina sérica y una clevacion de los receptores séricos de transfertina confirmaria una ancmia
por deficiencia dc hierro, en tanto la disminucién de la ferritina sénea y una clevacién de los receptores
séricos de transferrina nos hablaria de deficiencia de hicrro poro sin anemiz. Pero aun no existe suficiente
experiencia sobre la utihidad de esta prucba sola o en combinacién con otros indices
Los valore s de forntina sénea menor de 10ug/l, saturacién de transfernna menor de 12% protoporfirina
cntrocitana mayor de 80 ug/100ml de glébulos rojos , son compatibles con una deficicncra de hierro
Un punto csencial en la evaluacion inicial en busca de cualquier grado de anemia cs la revision del frotis de
sangre periférica, para identificar posibles causas.

Los lactantes con gran peligro de deficiencia de lucrro deben estudiarse a los 6 meses de edad Esto incluyc a
los peso bajo al naccr, antecedentes de hemorragia perinatal dismunucién de hemoglobing al nacer, un ktmo
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especialmente acelerado de crecimiento en los primeros 6 meses de vida, antecedentes de infecciones
frecuentes v datos de falta de hierro en 1a dieta ( por ejemplo la introduccion temprana de leche de vaca en la
dieta)

En la consulta ambulatoria tiende a considerar a la anemia como una anemia por deficiencia de hierro, scbre
todo cuando las zonas sean consideradas de elevada prevalencia de deficiencia de hierro. La reduccién de 1a
frecuencia de anemia por deficiencia de hierro incrementa la frecuencia de anemias debidas a otras <ausas,
como pueden ser las infecciones o las inflamaciones.

La anemia leve . microcitica o no, se define como la concentracion de hemoglobina menor de 1§ g/dl en un
preescolar. las cifras aumentan lentamente en 1a etapa escolar y en la adolescencia hasta {legar a Ia cifta baja
dentro de los limites de 112 g/d! para las mujeres adultas y 14 para los varones. En los primeros 5 afios de
vida ,la microcitosis se define como VCM menor de 72 pf con un incremento lento con ¢l paso del dempo,
hasta Uegar a los limites bajos nommales del adutto de 80

La causa de la anemia en los affos preescolares puede ser dificil de identificar en el diagndstico diferencial,
con gran frecuencia se desconoce el origen de la anemia vy pudiera llamarse Anemia estadistica, es dectr, la
que por definicién surge cuando Ia hemoglobina disminuye mas alli de 2 desviaciones estindar desde la
media,

A muchos mitos entre [os 9 y 15 meses de edad se ies investiga ancmia de manera sistemética, sugiriéndose
un enfoque seriado para evaluar la anemia leve en nifios de este grupo de edad'

*  Riespo: Identificar a lacianies con gran peligro de ancmia a los 6 meses de edad v a los lactantes
sanes cntre los 9 y 15 meses de edad.

* Antecedentes . de dieta, infocciones recienies, pérdidas sanguineas manfiestas. 1ctericia, ancmia o
transfusioncs. antecedentes famuliares de anemia, ictericta, calculopatias, vesiculosas tcmpranas o
transfusioncs,

* Exdmencs de laberatorio:

Biometria completa: si los resultados indican.

Hemoglobina menor de 11.0 g/dl o VCM (volumen corpuscular medio ) de 72ul ala quc Sc agrega:
Frotis de sangre penférica nommal( de ser posible practicarlo) y ausencia de infecciones. entonces
wmiciar tratamicnto con hicrro

* Administrar 3 mg de hierro clemental/kg de peso / dia. una vez por la mafiana con Jugo que
contcnga vitamina C, como ¢l dc manzana,

*  Repetir biometria hemdtiea completa, frotis sanguineo y reticutocitos er 1érmino de un mes
8i 1a hemoglobina aumentas mas de 0.5 a 1.0 g/d], completar 2 meses de ferroterapia

*  Si1no hay meyoria con ¢l hierro después de 1 mes de tratamiento sc hace'
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Estudios para valorar hierro: ferritina sérica, protoporfirina eritrocitica libre (FEP). capacidad de
unién con hierro y hierro.
Electroforesis de hemoglobina ( incluidas formas A, vy

Velocidad de entrosedimentacion, andlisis de onna v biisqueda de sangre oculta en heces ( prueba de
guayaco)

Revisién de frotis de sangre periférica

Biometria hematica completa de 1a madre v el padze.

$i la hemoglobina es menor de 10 0g/dl, hay antecedentes poco comunes o el nifio tiene menos de 6
0 mas de 18 meses de vida. se hard en pnmer término Ia valoracion del meiso , como si no hubtera

mejoria después de un tratamiento con hierro
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Meétodos de [aboratorio en el diagndstico de deficiencia de luerro y cifras linmtes en nifios

Métoda Edad en afios Cifras hunites

Hrerro sérico 1-2 <30peg/d! (5 4 mally
3-5 <30pg/dl

T<l07gdl <110 g
3.5 <109gdl <310 gid

Volumen cbrpusex;lur medio T T 67pm' <70
35 ABpm' <73’
“Hemoglobing corpussulay mudin N

-

i SRRt

12
3.5

Concentracidn de hemoglobina corpuscular meds

Anchara de distribuién eritcocitica

3 o s

+ National licalth and nutnfion examnation survey ¥ American Academy of Pedinfics
£2 7o s ineluye en et RHANES [1 y AAP

36



TRATAMIENTO. ( 5,12,13)

El tratamiento de la deficiencia de hierro incluye tanto la admunrstracidn de hiemro suplementario v cambios
en las condiciones subyacentes que dicron ongen a la anemia { por giemplo . cambios en la dieta.

Como ya s¢ ha indicado, una de las principakes causa de la deficiencia de hierro y dela anemia, es un aporte
insuficiente del elemento. por lo que parte fundamental del tratamicnto debera diigirse a onentar sobre la
converiencia de una dieta balanceada que incluya alimentos con un contenido importante de hierro .

A continuacién mencionamos algunos de estos atimentos y su contenido en hierro:

ALIMENTOS CON UN CONTENIDO MENCR DE 1 MG DE HIERRO POR 100 G DE ALIMENTO

Pan integral Miel de abgja
Aguacate Lechuga
Habas verdes Jitomate
Guayaba Lima

ALIMENTOS CON UN CONTENIDO DE HIERRO DE 1-5 MG DE HIERRC POR 100 G DE
ALIMENTO.

Arroz, Durazno Col. Papa Pollo Atin
Avena Fresa Acclgas  Camote amarille  Gallina Pescado seco
Maiz Naranja Cayote  Camote Guajolote Camarén
Sopas de pasta Limdn Ejote Yuca Camcdecerde  Mojarm
Tonila Mango Elote Chiles verdes Carne de res Pulpo
Pan blanco Mames Chicharo Camne de carncro  Sardina
Pan dulcc Mclon Tomate Chicharrén
Hucvo Pera Zanahoria Higado de res
Piloncillo Plitano Rabano Jamén

Zapote ncgro Nopales Lengua

Nabos Menudo de res
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ALIMENTOS QUE CONTIENEN DE 5-10 MG DE HIERRO /100 G DE ALIMENTO

pincle alubas

pan tostado frijol

pan negro garbanzo
Haba secas
{entejas
Harina de soya

berros 1iién de res jaiba cocida
calabacitas carne seca de res

chile mora seco  higado de cerdo

espinacas queso Chihuahua
quelite queso de cabra,
verdolaga
chirimoya

ALIMENTOS QUE CONTIENEN DE 10-1115 MG DE HIERRO /100 G DE ALIMENTO

ajonjoli chiles secos'  ancho
guajillo

piquin
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ESTA TESIS N@ DERE
SALUR BE LA BIBLIOTECE

ALIMENTOS QUE CONTIENEN MAS DE 15 MG DE HIERRO POR 100 G DE ALIMENTO

moronga coco de aceite  pan de caja enriquecido  chiles secos “cascabel
chipotle
mulato
pasilla

La suplementacién de hierro dispone de 2 vias de admmstracion:
- Laoral

- La parenteral

SUPLEMENTACION QRAL

El sulfato ferroso cs la forma mas frecueniemente recomendada en ¢l tratamicnto de la deficiencia de hiero,
aunque algunos cfectos adversos a la droga, como son las molestias gastromicsinales, la hacen inaceptable
para los pacicntes,

La capacidad de absorcién del hicrro por ¢l duodeno es saturada con 25 mg de hierro elemental en forma
ibruca,

Dosis bajas de sulfato ferroso. como una tableta de 325 mg ( que conticne 63 mg de hierro elememial) con
estomago vacio por ka noche disminuyc las dificultades gastrointestinalcs.

EI gluconato ferroso. cquivalente en costo al sulfalo ferroso, conliene 50 mg de huerro clemental por tableta,
Esta forma de reemplazo produce pocos problemas y es también constderado en el (ratamicento de la defi
cicncta de hicrro

Aun con una adsmmstracién puntual del hicrro via oral ¢l adecuado reemplazo requicre de varios meses v se
sugterc [a suplementacién con 4cido ascdrbico para aumentar la absorcién

Actualmenie se cucnta con complejos de hicrro polisacaridos, forma de reemplaso diferente de las sales de
luerro. Estos complejos permanceen ¢n solucién por encima de un ph amplio. Es una forma bicn tolerada por
los pacicntcs en ocasiones meyor que las sales proporcionando 158 mg de hicrro clemental por iableta,

Dosis En mfios la admunistracién de hierro en casos de deficiencia es de S0-100 mg/dia o 10-20 mg/dia
profilaxis
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Efectos adversos- 1-2 de 10 pacientes refiere reacciones adversas a la administracion via oral de hierro.. Se
presentan principalmente a nivel gastrotniestinal en forma de pirosts, constipacidn, evacuaciones disminudas
de consistencia, sabor metahico que en algunos pacientes puede ser de origen psicoldgico..

En estos casos se sugiere disminwr 1y frecuencia de administracién ¢ cambrar de forma de presentacion.
[ntoxicacion aguda con hierro administradoe via oral: Puede ocurrir por Ta administracion accidental de dosis
clevadas de hierro Se presentan mamfestaciones tempranas caracterizadas por hematemesis, melena
hipotension. taquicardia, cianosis, pudiendo llevar a coma o muerte.

El tratamjento consiste en vaciar el estomago, incluso de manera manual, pero 1 la mgesta fue mayor de 60
mg/k de peso, el tratamiento debe ser intrahospitalatio para realizar lavado gistrico preferentemente con una
solucién de bicarbonato de sodio ( 4 mg, perc previo a esto debe introducirse en el estomago una solucion de
desferrioxamina 5-10 g o solucion de bicarbonato a 60 mi., y después dar medidas de soporte para m angjo de
choque.

SUPLEMENTACION PARENTERAL

Ocasionalmente es necesario adrunistrar hierro por via parenteral, las indicaciones son . mala absorcion
intestinal, intolerancia al hierro via oral, necesidad de cantidades mayores a lo que puede administrarse via
oral , poca cooperacion del paciente y ocasionalmente mncapacidad del paciente para seguir fas instrucciones o
para contribuir con un seguimiento

Sin embargo esta via dc admimstracion estd lena de peligros por 1o que su indicacién debe ser
cuidadosamente valorada

Preparaciones.

QUIMICA: ¢l hicrro dextran ¢s en cste momento ¢l wnico compuesto dispomble comercialmentc . Es una
solucidn coleide cn 1a cudl ¢l compicjo hierro dextran sc encuentra ¢n forma de micro csferas, ++4cida con ph
de 6 estable, oscura que contiene 50 mg de hiero elemenial/ml.

METABOLISMO. Despuds de su aplicacién intramuscular el hierro dextran cs absorbido muy lentamente,
requicre aproximadamente 72 h para que ¢l 50% de una dosis sca removida del sitio de aplicacién La
concentracion plasmaitica maxima de miles de microgramos  de hicrro por decilitro son cncontrados 10 dias
después de la inyeccién IM La concentracién plasmitica disminuye fentamente alcanzando vaiores normales
después de 3-4 semanas . Es aclarado del plasma por los macrdfagos y finalrente usade para la sintesis de
hemoglobina, La movilizacién del sitic de administracion ¢s lenta ¢ incompleta, 20-30% de la dosis pucde
permanceer en ¢l stio de inyeceién | mes despuds Ademds la incorporacién de luerro admimstrado por esta
via, al interior ¢ la Hemoglobina cs més lenta que los coloides udroxilados férricos simples,

DOSIS ¥ VIA DE ADMINISTRACION; E! lierro dextran ¢s frecucniemente admnistrado a dosis de 100 mg
por kalo de peso IM o iv. La velocidad de admnistracién [V no debe exceder 1 mbimun. $1 s presentan
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reacclones adversas. se suspende la administracion y se toman medidas. Se debe tener preparada una jeringa
con epinefrina para los casos de anafilaxia.
Para estimar la cantidad de hierro necesario. hay que recordar que 1 ml de células Tojas contiene alrededor de
1 mg dc hicrro. para lo cual existen varias formulas pudiendo recomendarse 1a siguientc:
Dfe(g)=( DHX wk x65x0,0034 }
Donde:
Dfe déficit de hierro en hemoglobina total
Dh défocit de hemoglobina en sangre total (gr/dl)
WKg peso corporal en kilos
65 son los mililitros de sangre total por cada kilo de peso
.34 es0.34% de hierro conterudo en hemoglobina

EFECTOS ADVERSOS: La admumistracién IM de hierro dextran causa un grado moderado de dolor en el
sitio de aplicacién ¥ una mancha oscura en el mismo sitio de aplicacién que puede permanecer por mucho
iempo. La técnica Z y otras técnicas recomendadas solo reducen Ia coloracién de Ia piel pere no la
elininacion

La aplicacion IV puede producir romboflebrtis. Esto ocurre cuando el hierro dextran es diluido en solucion
glucosada al 5%

La frecuencia de los efectos sistémicos . tales como, artralgias ¥ ficbre pueden presentarse en un tercio de los
pacientes
Otras reaccrones menos frecuentes incluyen: hipotensién, bradicardia. mialgias. cefaleas, dolor abdominal,
rauseas y vomito, linfadcnopatias, urticaria,
Pere la més peligrosa de las reacciones ¢s Ja anafilaxia, la que ocurre en menos det 1% de los pacientes
tratados.

RESPUESTA AL TRATAMIENTO:
51 1a terapia ¢s adecuada, la correccidn de la anceria por deficicncia de hierro, s¢ logra Desaparece la cofalea,
1a fatiga. la prea. las parcsicsias en pocos dias,

La respuesta 2 la suplementacién cs rapida, detectandosc reticulocitosis a los 3-5 dias despuds del intcio de su
adminisiracion alcanzando su mAximo a los 8 o 10 dias.. El hematocnto sc merementa paco despuds que la

reticulocitosss, es decur, despuds de las 2 semanas. El tratamiento ha sido recomendado por 3-4 meses para
permitir alcanzar las reservas de hierro .

PRONOSTICO
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Cuando LA causa de Ia deficiencia de hierro es upa enfermedad benigna, ¢l prondstico es bueno,

Con frecuencia 1a terapia de reemplazo es suspendida cuando se corrige la anemia, pero las reservas de hierro
no han sido cubiertas. por 1o que el riesgo de recurrencia esta iatente. Por esta razon s¢ recomienda que la
{erapia oral sca continuada por 12 meses después que 1a anernia ha sido corregida.

Cuando existe sangrado recurrente v no hay evidencia de correccion quirirgica como en el caso de herma
hiatal, menorragia, telangiectasias hemorrigicas hereditarias, 1a terapia oral se continua por tiempo indefimdo
En algunos casos hay un aparente fracaso de 1a terapia, pero esta puede ser resultado de la admimstracién de
formas insolubles o de cantidades muy pequefias de hierro.

OTRAS ALTERNATIVAS TERAPEUTICAS.

TRANSFUSION SANGUINEA.

La iransfusién de células rojas solo esta indicada cuando el paciente se encuentra descompensado vy se
requiere de y una elevacién de la hemoglobina, por ejemplo en pacientes cardidpatas o pulmonares,
coexistentes COR 1nA anemua,

En casos de deficiencia de hierro con sangrado agado , 1a terapia transfusional esta mdicada
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PREVENCION DE LA DEFICTENCIA DE HIERRO
ESCRUTINIO.

El escrutinio es una forma de prevencion secundana, deteccion y tratamicnto de loa alteraciones de
manera terprana, antes de que serios problemas ocurran

En la edad pico de las incidencias elevadas, varios nifios han permanecido anémicos por varios meses,
No existe una edad ideal para realizar un escrutimie, Todos los nifios de grupos de riesgo deben ser
estudiados si la prevalencia de 1z anemia por deficiencia de hierro es elevada en dichas regiones, si viven
€n zonas marginadas, si son alimentados al sene matemo exclusivamenie hasta los 10 meses de edad y
lactantes en quienes la leche de vaca ha sido su principal bebida antes de los 12 meses de edad

ESTRATEGIAS GENERALES

AL NACIMIENTO.

Al nacer el recién nacido. esta bien sobrecargado de hicrro. aun &1 la madre ha tenido anemia por
deficiencia de huemo. ¢l neonatoe mantienen  su cquilibne normal. lo que sigmifica  que las
concentraciones de hierro sénico y en los tejidos son altas como lo indican las cifras de hemoglobina y
ferritina séricos altos y bajas de transferring v receplores de transferring, pero ¢l resgo de una deficiencra

de huemo mas tardia estd Jatente

PERIODO DE AMAMANTAMIENTO (12}

La concentracién de heetro de la leche humana durante las pnmeras semanas de la lactancia ¢s de
aproximadamenic 0.5 mg/dl v de 0.35 mg/dl a contrnuacién, en tanto las concentraciones de hicrro del
calostro y de la leche de transtcién son superiores,

Las concentraciones de tuerro de fa leche humnana no parceen cstar ¢n relacién con ¢l estado nutncional
del hicrro de la madre v se ven escasamente afectados por Joo suplementos de hierro de su dicta

La lactofernna es similar a la transferrina cn cuanto 2 su estructura quimica, sin embargo fija hierro mas
estrechamente. Aproximadamenie ¢l 30% del hicrro de [a leche materna s¢ encuentra en a transferrinag y
solo del 1-4% dc Ja lactoferrina esta saturadas de hierro

Sc ha observado una gran biodispomibalidad del hierro que sc cncuentra ¢n forma natural er la leche
humana. La alta absorcién de la leche humana sc explica probablemente sobre todo por la pequefla
cantidad de hierro presenic por ¢l bajo contenido de sustancias que intuben su absorcion Ademas la
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lactoferrina es resistente a la digestion gastrica y duodenal, por 10 que durante el proceso de digestion, el
hierro puede liberarse ce otros componentes de la leche humana y unirse después a la lactoferrina
Duranie Este periodo s dificil que una defictencia de hierro pueda ocurrir.

La concentracién de hierre en la leche matema es mds baja que en los alumentos. tiende a decrecer
durante la lactancia. La concentracion media dismnuye de 0.6 mg/l en la segunda semana a 0 3 mg/l a
los 6 meses de lactancia y en ocasiones puede Hegar hasta 0.2 mg/l la importancia esta en que el hiewo
de la leche materma es absorbido del 50 al 100% . La suplementacién sistemdtica en los muflos
alimentados af seno materno puede no ser necesasia antes de los 6 meses de edad, la introduccién de
alimentos sélidos puede alterar Ia biodisponibilidad del hierro de la leche materma La alimentacién
exclusiva al seno materno va siempre asociada con una concentraciones de hemoglobmna que son mis
altas que en los lactantes alimentados con formulas suplementadas con hierro y alimentos solidos.. Por
esto , la alimentacién exclusiva al seno materno prolengada hasta los 6 meses es un método fisiologico
para prevenir la deficiencia de hierro en los mifios sanos.

Los riesgos potenciales de tal alimentacién, si se prolonga miés alld de Jos 9-12 meses de edad no guedan
clares,, aunque se han reportado crecimiento lento en longitud que se puede recuperar al introducir
alimentacién complementaria, probabiemente Secundario al aporte proteico insuficiente de Ia leche

matema.
PREVENCION DE LA DEFICIENCIA DE HIERRO EN NINOS DE BAJO PESO AL NACER

La anemia del prematuro s¢ caracleriza por una progrestva caida en la coneentracion de hemoglobina, un
bajo recuenlo reticulocitane y una hipoplasia entrowde de la médula 6sca. En los neonatos de
pretérmine.la conceniracién de hemoglobina cs mas baja y Ja regulacion de Ja entropoyesis, en particular
hasta ias 6-10 semanas de edad, cuya duracién ¢ tensidad depende del peso al nacer, por lo que ¢s
wndicado aporic suplementario de tuerro, vitamina E, acide folico y otras vitaminas

A pesar de los desamrollos recicntes todos los nifios de muy bajo peso al nacer requicren de hicrro
medicinal. dade que la prevencion de la ancmia del prematuro no puede ser compensada slo por apoerte
nutricional Y esta prevencién debe continuarse durante todo cl primer afio de 1a vida. La dosis 6ptima de
hierro no ha sido deteriminada pero varia de 2-4 mg/k/dia y 18 mg/dia,

LECHES ARTIFICIALES PARA LACTANTES (12}

Las lcches artificiales a base de leches reforzadas con fuerro o a base de proteinas de soya arslada resultan
eficaces ¢s en la prevencion de la deficiencia de hierro en los lactames,

Las concentraciones de dcido ascorbico similares a las utilizadas cn las leches arificiales para laclantes
estimulan la absorcion del hucrro de la leche, y ¢5 probable que la presencia combinada de hierro y dcido
ascorbico de las leches artficiales enriquecsdas con Tucrro contribuyan a su cficieneiz para cubnr las
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necesidades del lactante., proporcionando de 12-15 mg de hiemo y 50 mg de dcido ascérbico por hitro,
siendo la absorcidn media geométrica de 4-5%

Muchos lactanics no toman leche artificial en la ltima parte de su primer afio de vida y dado que los
alimentos para lactantes no reforzados con hierre que se utilizan mas 2 manudo proporcionan poco hierro,
seria deseable contar con una variedad de alimentos reforzados con hrerro.

Como nomma, se sugiere que los alimentos reforzados con hierro deberian permitir una absorcién de
aproximadamente 0 2 mg de huerro.

Los cercales para lactantes se encuentran entre los principales articulos adicionados con hierro

El nivel de refuerzo de hierro de los cereales es de 45 mg/100g de cereal seco, o de unos 7mg/100g de

alimento listo para su consummg
PREVENCION DELA DEFICIENCIA DE HIERRO EN NINOS Y ADOLESCENTES,

Es dificil definir los valores commientes de prevalencia de anemia por deficiencia de hierro en los mitos pre
cscolares. escolares y prepuberes, pero datos sugieren que Iz prevalencia avmenta en la pubertad v es de
2 a 3 veces mayor en fas nifias que en los nifios.

Se ha calculado que los requerimientos de hierro aumenta en 2.5 veces en los nifios durante el periodo
de crecimicnto répido. El aumento individual pucde ser vanable dado que las necesidades en la
proporcién del volumen sanguineo ¥ de la masa muscular debidos al grado y tipo de ejercicio que se
practique y al aumento individual en la concentracién de hemoglobina producida por ¢t desarrotio
plbera

La ingesta de hiervo es probablemente menor debido al tipo de dicta,

Se sugere pener énfasis en los programas de alimentacién. a la adicvdn de hicrro en los alimentos o
como suplemeniacién. El deido ascorbico y ¢l hierro hem de la camne son ciemplos de compuestos que
estimulan Ia absorcién de hierro de los alumentos. Sin embargo, cf calcio ¢n forma de leche o queso tiene
un ¢fecto dosis- dependiente mhibidor sobre la absorctén de hierro, reduciendo la absorcén tanto del
hierro hemic como del no heme en un 50 % aproaimadamente. Recomendéndose ¢f uso kabitual de agua
en vee de leche como bebida habitual en las comidas para mejorar la absorcidn del hierro que se aporta
durante 1a conuda. En tanto fos mivcles de caloo recomendables pucden ser mantenides atilizando

producios [Actcos en los desayunos,

45



10

BIBLIOGRAFiA

Ernest Beutler
Williams. Hematology. Cap. 34 Iron metabolism, International editores Fifth edition.
Mc Graw-Hill.

Stamatoyannopoulos. The molecular basis of blood diseases. Second editon W B Saunders
Company 1994

Andres Olive Badosa. Ferropenia y anemia feroprrva de los nifios.Editorial Jims Bazrcelona da
editron: 1977,

Anzles Nestle Deficiencia de hierro en la mfancia 53(1). 1995

Patrick G Gallog.MD. Rachard A. Ehrenkranz MD.Clinics in permatology 1995:22(3).671-692

Dorantes Mesa, SamuclDr Diagnéstico de fos problemas hematoldgicos en pediatria Ediciones
Meédicas del Hospatal Infantil de Mdéxico Fedenco Gémez.2". Edicién 1997,

Frank A. Oski,MD, lron deficiency in infancy and childhood. The New England Journal of Medicine
jul 115,1993,329(3)190-3.

N Caballo Roig, P Garcia. M Valdemero Prevalencia de anemia cn nifios y adolescentes de Madnd
Anales espafioles de pediatria.1993,39(3)219-222.

SG Wharf, TE Fox, SJ F arrweather-Tant Factor affecting iron storcs m infants 4-18 months of
age. Eurppean Clinical Nutration, 1997,51,504-509

Winston J Crarg. Iron status of vegetarians. Am J Clin Nutr, 1994,59(suppl). 12335-12378

46



1i-  Oya Tual. MD. Ronald Jacobson,MD. Recurrent bemugn intracramal hipertension ddue to iron
deficiency anemia  The American Journal of Pediatric hematology/oncology 16(3).266-270

12.-  Samuel J. Fomon Nutrition del lactante. 1995 primera edicién en espaiiol de la pnmera edicién
en ingles. Editorial Mosby

13- Nathan G Dawid. Osklan Stuart. Hematology of infancy and childhood Chapter 11 disorders of iron
metabolism azand sideroblastic anemia, Fifih ediion 1998 W.B Saunders Company

47



