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Uso de micronutrientes en polvo para la fortificacion domiciliaria de los
alimentos consumidos por lactantes y niiios de 6 a 23 meses de edad

Se calcula que la carencia de vitamina A afecta a 190 millones de preescolares en todo
el mundo y que 293 millones de nifios del mismo grupo de edad presentan anemia. Los
Estados Miembros han solicitado a la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) orientaciones
sobre los efectos y la inocuidad del uso de micronutrientes en polvo para la fortificacion
domiciliaria de los alimentos consumidos por lactantes y nifos de 6 a 23 meses de edad, en
apoyo de sus esfuerzos por cumplir los Objetivos de Desarrollo del Milenio.

La OMS ha preparado las presentes recomendaciones basadas en pruebas
cientificas aplicando el proceso descrito en su manual sobre la elaboracion de
directrices (WHO handbook for guideline development). Los pasos de dicho proceso
son los siguientes: a) identificar las preguntas y los resultados prioritarios; b)
recopilar las pruebas cientificas; c) evaluar y sintetizar dichas pruebas; d) formular
recomendaciones, incluidas las prioridades en materia de investigacién, y e) planificar
la difusién, la aplicacion, la evaluacién del impacto y la actualizacion de la directriz.
Se utiliz6 el método de clasificacion de la evaluacién, desarrollo y valoracion de las
recomendaciones o GRADE (sigla del inglés Grading of Recommendations Assessment,
Development and Evaluation) para elaborar perfiles de las pruebas cientificas sobre
temas preseleccionados, basandose en revisiones sistematicas actualizadas.

El grupo asesor para la elaboracién de directrices de nutricion, esta formado por
expertos en la materia y en cuestiones metodoldgicas y por representantes de los
posibles interesados y consumidores. Estos expertos participaron en varias reuniones
consultivas técnicas acerca de esta directriz que se celebraron en Ginebra (Suiza) y
Amman (Jordania) en 2010y 2011.

Los miembros del grupo de expertos externos y partes interesadas se
seleccionaron mediante una convocatoria publica, y participaron a lo largo de
todo el proceso de elaboracién de la directriz. Los miembros del grupo asesor para
la elaboracién de directrices de nutricién votaron la fortaleza de la recomendacién
tomando en consideracion los factores siguientes: a) los efectos deseables eindeseables
de la intervencion; b) la calidad de las pruebas cientificas disponibles; c) los valores y
las preferencias relacionados con la intervencion en diversos entornos, y d) el costo de
las opciones a las que tienen acceso los trabajadores sanitarios en dichos entornos.
Todos los miembros del grupo asesor para la elaboracién de directrices de nutricion
rellenaron un formulario de declaracion de intereses antes de cada reunion.

Se recomienda la fortificacién domiciliaria de los alimentos con micronutrientes
en polvo que contengan al menos hierro, vitamina A y zinc para mejorar la dotacién de
hierro y reducir la anemia en lactantes y niflos de 6 a 23 meses de edad (recomendacién
fuerte). Se constaté que la calidad general de las pruebas cientificas era alta con
respecto a la ferropenia, y moderada con respecto a la anemia, la concentracién de

! Son directrices de la OMS todos los documentos que, con independencia de su titulo, contengan recomendaciones
de la OMS sobre intervenciones de salud, ya sean clinicas, de salud publica o de politicas. Una recomendacién ofrece
informacion sobre lo que deberian hacer los responsables de la formulacion de politicas, los dispensadores de atencién
de salud o los pacientes. Supone elegir entre diversas intervenciones que influyen en la salud y tienen implicaciones
respecto al uso de los recursos. Todas las publicaciones que contienen recomendaciones de la OMS son aprobadas por
el Comité Examinador de Directrices de la OMS.

1 Uso de micronutrientes en polvo para la fortificacion domiciliaria de los alimentos
consumidos por lactantes y nifios de 6 a 23 meses de edad
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hemoglobina, la dotacion de hierro y el crecimiento. Lo ideal es que las intervenciones
con micronutrientes en polvo se apliquen en el marco de un programa nacional de
alimentacion para lactantes y nifos pequenos.

Esta directriz ofrece recomendaciones de ambito mundial, fundamentadas en pruebas
cientificas, sobre el uso de micronutrientes en polvo para la fortificaciéon domiciliaria
de los alimentos consumidos por lactantes y nifnos pequenos de 6 a 23 meses de edad.

Esta directriz ayudara a los Estados Miembros y sus asociados a tomar decisiones
fundamentadas acerca de las intervenciones adecuadas en materia de nutricién para
alcanzar los Objetivos de Desarrollo del Milenio, en particular la erradicacién de la pobreza
extremay el hambre (ODM 1)y la reducciéon de lamortalidad en la nifiez (ODM4). La directriz
se dirige a destinatarios muy diversos, entre ellos, los responsables de la elaboraciéon
de politicas y los expertos que los asesoran, y el personal técnico y de programas de
organismos participantes en el disefio, la aplicacién y la ampliacion de intervenciones
de nutricién en pro de la salud pubilica.

Este documento presenta la recomendacién principal y un resumen de las
pruebas cientificas que la respaldan. En el anexo 1y en otros documentos citados en
las referencias se ofrece mas informacién sobre este conjunto de pruebas.

El hierro y la vitamina A son los micronutrientes cuya carencia presenta la mayor carga
de morbilidad documentada (7, 2), particularmente en los paises en desarrollo. Los
lactantes y los ninos son los grupos mas vulnerables a la desnutricién por carencia
de micronutrientes, dadas las grandes cantidades de vitaminas y minerales que
necesitan para hacer frente a su rapido crecimiento y desarrollo (3). Las dietas basadas
predominantemente en alimentos de origen vegetal aportan cantidades insuficientes
de micronutrientes clave para satisfacer las cantidades recomendadas de nutrientes en
el grupo de 6 a 23 meses de edad. La inclusién de alimentos de origen animal para
cubrir el desequilibrio nutricional repercute sobre el costo y puede no ser practico para
los grupos de ingresos mas bajos (4, 5). Si bien no existen estimaciones mundiales de
la carencia de vitaminas y minerales especificamente en niflos menores de 2 anos, la
carencia de vitamina A afecta a 190 millones de preescolares en todo el mundo y 293
millones de nifos del mismo grupo de edad presentan anemia (6). Hasta la fecha no se
han publicado estimaciones directas de carencia de zinc para ninguin grupo de edad,
pero se cree que puede estar tan generalizada como la ferropenia (2).

Las carencias de vitaminas y minerales se dan con frecuencia de forma simultanea,
y la combinacién de sus efectos durante el periodo critico que va desde antes de la
concepcidén hasta los 23 meses de edad puede asociarse con una mayor mortalidad
y morbilidad neonatal, asi como con resultados fisicos y cognitivos adversos
irreversibles (7-9) que acarrean consecuencias desfavorables de por vida para la salud,
la productividad y el crecimiento econémico. Los factores de riesgo nutricionales, tales
como la insuficiencia ponderal, la lactancia materna subdptima o las carencias de
vitaminas y minerales, en particular de vitamina A, hierro y zinc, son responsables de
3,9 millones de muertes (35% del total) y de la pérdida de 144 millones de anos de

2 | Uso de micronutrientes en polvo para la fortificacion domiciliaria de los alimentos
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vida ajustados en funcién de la discapacidad (AVAD)? (33% de la pérdida total de AVAD)
entre los menores de 5 afnos (2).

Entre las intervenciones para prevenir y/o tratar la malnutricién por carencia de
micronutrientes suelen incluirse: la lactancia materna exclusiva durante los primeros
seis meses de vida; la diversificacion del régimen alimentario para incluir alimentos con
vitaminas y minerales de alta biodisponibilidad; la fortificacién de alimentos basicos
y complementarios; el control de infestaciones parasitarias, y la administracién de
suplementos nutricionales (70). Las intervenciones basadas en los micronutrientes,
en particular la administracion de suplementos de vitamina A y zinc a nifos y la
fortificacion de los alimentos con hierro y yodo, se cuentan entre los esfuerzos
mundiales de mayor costoeficacia para mejorar la salud (77). No obstante, a pesar
de los bien conocidos beneficios de esas intervenciones, el éxito de la aplicacién de
programas a nivel poblacional se ha visto limitado por el escaso cumplimiento de las
pautas de administracion de los suplementos y por los potenciales efectos colaterales
relacionados con la dosis y los problemas de seguridad.

La fortificacion domiciliaria de alimentos con micronutrientes en polvo se ha
propuesto como alternativa para incrementar la ingesta de vitaminas y minerales en
ninos de 6 a 23 meses de edad. Esta intervencién consiste en la adicion de una mezcla
de micronutrientes en forma de polvo a cualquier alimento semisélido. La mezcla se
presenta en sobres de uso Unico, cuyo contenido sencillamente se espolvorea sobre
el alimento antes de su consumo (72). Con esta intervencién, los alimentos pueden
enriquecerse tanto en casa como en cualquier otro lugar donde se vayan a consumir
(por ejemplo, escuelas o campos de refugiados); por ello, también se conoce como
“fortificacion en el lugar de consumo” (73).

Se llevd a cabo una revisidn sistematica Cochrane (73) para evaluar los efectos y
la inocuidad de la fortificacion domiciliaria de los alimentos consumidos por nifios
menores de 2 aflos con micronutrientes en polvo, con miras a mejorar los resultados
sanitarios. En dicha revision se comparé la administracion de micronutrientes en
polvo que contuvieran al menos hierro, zinc y vitamina A, frente a la ausencia de
intervencion, la administracion de placebo o las practicas habituales de administracién
de suplementos (es decir, suplementos de hierro, hierro con acido félico o hierro con
vitaminas y minerales, en gotas o jarabe), en nifios de diversos entornos, incluidas
zonas donde el paludismo es endémico. Los resultados que el grupo asesor para la
elaboracién de directrices de nutricion considerd prioritarias fueron la anemia, la
concentracion de hemoglobina, la dotacién de hierro y el crecimiento. Los efectos
colaterales, la morbilidad, la mortalidad y los resultados neurocognitivos fueron
resultados secundarios. También se evaluaron los posibles efectos modificadores
de los valores iniciales de la prevalencia de la anemia y la dotacién de hierro, el
contenido de hierro y zinc del producto, la pauta de administracién, la existencia de
paludismo en el entorno y la duracién de la intervencién.

2Un AVAD es la suma de los afos potenciales de vida perdidos por muerte prematura y los aios de vida productiva
perdidos por discapacidad.

3 | Uso de micronutrientes en polvo para la fortificacién domiciliaria de los alimentos
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En la revision se incluyeron ocho estudios (n = 3748 nifos) realizados en Camboya,
Ghana, Haiti, India, Kenia, Kirguistan y Pakistan, de los cuales siete se consideraron de alta
calidad. La administracién diaria de micronutrientes en polvo se comparé en seis estudios
con la ausencia de intervencién o la administracion de placebo, y en los otros dos con el uso
diario de hierro en gotas. Las intervenciones tuvieron una duracién de 2-12 meses y solo en
un estudio se evalud el uso de micronutrientes en polvo con una pauta flexible (ingesta a
voluntad por los participantes durante un determinado periodo, pero no mas de un sobre
al dia). En todos los estudios se utilizé fumarato ferroso encapsulado como fuente de hierro
y gluconato de zinc como fuente de zinc. Cinco estudios se llevaron a cabo en zonas de
paludismo endémico, pero de los informes no se desprende claramente si en los centros
de estudio existian programas de prevencion y control del paludismo ni si los participantes
tuvieron acceso a intervenciones concomitantes contra el paludismo.

En resumen, frente a la ausencia de intervencion o la administracién de placebo,
la fortificacion domiciliaria de los alimentos con micronutrientes en polvo redujo la
anemia al final de la intervencién en un 31% (riesgo relativo (RR) medio: 0,69, intervalo
de confianza del 95% (IC95%): 0,60-0,78; seis estudios) y la ferropenia en un
51% (RR: 0,49, 1C95%: 0,35-0,67; cuatro estudios) en lactantes y ninos pequenos. Sin
embargo, no se observé efecto alguno sobre los valores Z del peso para la edad, la
talla para la edad y el peso para la talla determinados al final de la intervencién. El
uso de complejos de micronutrientes en polvo parece tan eficaz como el uso diario de
suplementos de hierro para reducir la anemia (RR: 0,89, 1C95%: 0,58-1,39; un estudio)
y aumentar la concentracién de hemoglobina (DM: -2,36 g/I, 1C95%: -10,30 a 5,58; dos
estudios), pero es necesario interpretar los datos con cautela ya que la equivalencia
entre ambas intervenciones se evalué en muy pocos estudios.

La intervencion parece haber sido igualmente eficaz en lactantes y nifios de 6 a 23
meses de edad de entornos con diferente prevalencia de anemia (intervalo 25-100%) y
de zonas con paludismo endémico frente a zonas con casos esporadicos de paludismo, e
independientemente de su duracién (desde 2 meses hasta 6 6 12 meses).

No se notificd ninguna muerte en los estudios. Los datos sobre la morbilidad,
los resultados neurocognitivos, otros indicadores del estado de las vitaminas y los
mineralesy los efectos secundarios son escasos. Se notificé diarrea en cinco estudios,
pero las diferencias en las definiciones utilizadas por los investigadores (es decir,
promedio de episodios diarreicos por nifio, nUmero de nifos con al menos un episodio
de diarrea o prevalencia longitudinal de la diarrea) impidi6é evaluar con certeza el
efecto de la fortificacién domiciliaria de los alimentos con micronutrientes en polvo
sobre este resultado. No hubo datos respecto de los efectos del enriquecimiento
doméstico de los alimentos con complejos de micronutrientes en polvo sobre la
incidencia y la gravedad del paludismo.

El uso de micronutrientes en polvo tuvo buena aceptacion entre los participantes
en los estudios, pero el grado de cumplimiento de la intervencidn fue variable
y en varios estudios fue comparable con el grado de cumplimiento alcanzado en
intervenciones en las que se administrd hierro en jarabe o gotas convencionales a
lactantes y nifos pequenos.

4 | Uso de micronutrientes en polvo para la fortificacion domiciliaria de los alimentos
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La calidad general de las pruebas cientificas fue alta en relacién a la ferropenia, y
moderada en relacion a la anemia, la concentracion de hemoglobina, la dotacién de
hierro y el crecimiento (anexo 1).

Se recomienda la fortificacion domiciliaria de los alimentos con micronutrientes en
polvo para mejorar la dotacion de hierro y reducir la anemia en lactantes y nifios de 6
a 23 meses de edad (recomendacién fuerte).?

En el Cuadro 1 se propone una pauta de fortificacion domiciliaria con
micronutrientes en polvo de los alimentos consumidos por lactantes y nifios de 6 a 23
meses.

Cuadro 1

Propuesta de pauta de la fortificacién domiciliaria con micronutrientes en polvo
de los alimentos consumidos por lactantes y nifios de 6 a 23 meses

Composicién por sobre* « Hierro: 12,5 mg de hierro elemental, preferiblemente
en forma de fumarato ferroso encapsulado®
« Vitamina A: 300 pg de retinol
« Zinc: 5 mg de zinc elemental, preferiblemente en
forma de gluconato de zinc

Frecuencia Un sobre por dia
Duracion e intervalo de tiempo Como minimo durante 2 meses, seguidos de 3-4 meses

entre periodos de intervencién  sin administracion de suplementos, de forma que cada 6
meses se reinicie el uso de micronutrientes en polvo

Grupo destinatario Lactantes y niflos de 6 a 23 meses de edad, empezando al
mismo tiempo que se introducen alimentos de destete en
la dieta

Entornos Poblaciones con una prevalencia de anemia del 20% o

mas en menores de 2 anos o de 5 anos

2 La recomendacién sobre la composicion del polvo se basa en las dosis y los nutrientes incluidos en la revisién
sistematica (713). Ademas de hierro, vitamina A y zinc, los micronutrientes en polvo pueden contener otras vitaminas
y minerales en las dosis correspondientes a los aportes nutricionales recomendados actualmente para la poblacién
destinataria (14).

12,5 mg de hierro elemental equivalen a 37,5 mg de fumarato ferroso, 62,5 mg de sulfato ferroso heptahidratado o
105 mg de gluconato ferroso.

3 Una recomendacion fuerte es aquella de la que el grupo que elabora la directriz estd seguro de que los efectos
deseables del cumplimiento superan a los efectos adversos. La recomendacién puede ser a favor o en contra de una
intervencion. Para los pacientes, las implicaciones de una recomendacion fuerte consisten en que la mayoria de las
personas en su situacion desearian la linea de accién recomendada y solo una pequeia proporcién no la desearia.
Para los médicos, las implicaciones consisten en que en la mayoria de los pacientes deberia aplicarse la linea de accién
recomendada y que el cumplimento de esta recomendacion es un indicador razonable de una atencién de buena
calidad. Para los responsables de la formulacion de politicas, una recomendacion fuerte significa que puede adaptarse
como politica en la mayoria de las situaciones.
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En zonas donde el paludismo es endémico, la administraciéon de hierro debe
llevarse a cabo junto con medidas para prevenir, diagnosticar y tratar el
paludismo (75).

Esta directriz no es aplicable a niflos con enfermedades especificas, tales como
la infeccién por el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH) o la tuberculosis,
ya que no se han evaluado los efectos y la inocuidad de la intervencién en estos
grupos.

Los programas en que se utilicen micronutrientes en polvo para la fortificacion
domiciliaria de los alimentos deben ir precedidos de una evaluacién del
estado nutricional de los menores de 5 anos y de las medidas vigentes para
controlar la anemia y la carencia de vitamina A, tales como los programas de
control del anquilostoma, la administracion de suplementos y el uso de otros
productos para la fortificacion domiciliaria de los alimentos y de alimentos
complementarios fortificados, a fin de garantizar que se satisfacen y no se
sobrepasan las necesidades diarias de micronutrientes.

Estos programas deben incluir también una estrategia de comunicacion que
propicie cambios en el comportamiento y promueva: la concientizaciény
el correcto uso del polvo junto con informacién sobre las practicas de
lactancia materna recomendadas; la introducciéon en la dieta de alimentos
complementarios a los 6 meses de edad; la introducciéon de alimentos
complementarios en lafrecuencia, cantidad, consistenciay variedad apropiadas
paralaedad (16,17); el lavado de las manos con jabon y la preparacién higiénica
de la comida; la respuesta rapida a la fiebre en los entornos con paludismo, y
medidas para tratar la diarrea (78).

La seleccion de la plataforma de administracion mas adecuada debe
determinarse segun el contexto, con el objetivo de llegar a las poblaciones
menos favorecidas y garantizar un suministro adecuado y continuado del polvo.

Dados los multiples determinantes de las carencias de vitaminasy mineralesy el
abanico de factores que afectan a la aplicacion satisfactoria de la intervencién,
es posible que la administracién de micronutrientes en polvo a una mayor
escala no produzca exactamente los mismos resultados que los observados en
los estudios en los que se fundamenta la presente directriz.

En entornos en los que la administracién de suplementos de hierro en la
misma poblacion se ha aplicado de forma generalizada y ha resultado eficaz,
se recomienda realizar un andlisis de costoeficacia para determinar si deberia
sustituirse la intervencién existente por la administracién de micronutrientes
en polvo.
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Difusion

La presente directriz se difundira por medios electrénicos tales como presentaciones
de diapositivas, CD-ROM y la internet, ya sea a través de las listas de distribucién del
Departamento de Nutricién para la Salud y el Desarrollo de la Organizacién Mundial
de la Salud (OMS) y el Comité Permanente de Nutricién del Sistema de las Naciones
Unidas (SCN) o del sitio web de la OMS sobre nutricién. El Departamento de Nutricién
para la Salud y el Desarrollo de la OMS ha desarrollado la Biblioteca electrénica de
documentacion cientifica sobre medidas nutricionales denominada eLENA (sigla
de e-Library of Evidence for Nutrition Actions), cuya finalidad es recopilar y presentar
las directrices de la OMS relacionadas con la nutricién, junto con documentos
complementarios tales como revisiones sistematicas y otras pruebas cientificas en las
que se han fundamentado las directrices, justificaciones biolégicas y conductuales
y otros recursos elaborados por los Estados Miembros y los asociados mundiales.
Ademas, ladirectrizse difundird através de unaampliared de asociadosinternacionales,
gue abarca las oficinas regionales de la OMS y sus oficinas en los paises, los ministerios
de salud, los centros colaboradores de la OMS, las universidades, otros organismos de
las Naciones Unidas y organizaciones no gubernamentales.

Adaptacion y aplicacién

Dado que se trata de una directriz mundial, debe adaptarse al contexto de cada Estado
Miembro. Antes de su aplicacién, las intervenciones que conlleven la fortificacion
domiciliaria de los alimentos con micronutrientes en polvo deben tener objetivos
bien definidos que tengan en cuenta los recursos disponibles, las politicas existentes,
las plataformas de distribucién adecuadas, asi como los proveedores, los canales de
comunicacién y los posibles interesados. Los programas de fortificacién domiciliaria
deberian empezar con una iniciativa piloto y ampliarse a medida que se vaya ganando
experiencia y pruebas cientificas y que los recursos lo permitan. Lo ideal es que esta
intervencion se aplique en el marco de un programa nacional de alimentacién para
lactantes y ninos pequefos.

Para garantizar una mejor aplicacion de las directrices mundiales y otras
recomendaciones de la OMS basadas en pruebas acerca de la administracion de
micronutrientes en los paises de ingresos bajos y medianos, el Departamento de
Nutricion para la Salud y el Desarrollo trabaja con el programa de la red OMS de
politicas basadas en pruebas cientificas conocida como EVIPNet (por su denominacion
en inglés: Evidence-Informed Policy Network). La EVIPNet promueve las alianzas en los
paises entre los responsables de la formulacién de politicas, los investigadores y las
instancias de la sociedad civil para facilitar la elaboracion y la aplicacion de politicas
informadas por las pruebas cientificas.

Monitorizacién y evaluacién de la aplicacidn de la directriz

Se promueve a que en todas las etapas del proceso exista un plan de monitorizaciény
evaluacién basado en los indicadores pertinentes. El impacto de esta directriz puede
evaluarse en cada pais (monitorizacién y evaluacion de programas aplicados a escala
nacional o regional) o en el conjunto de ellos (es decir, considerando la adopcién
y adaptacion de la directriz a escala mundial). La Unidad de Micronutrientes del
Departamento de la OMS de Nutricién para la Salud y el Desarrollo, conjuntamente con
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futuras

el programa International Micronutrient Malnutrition Prevention and Control (IMMPaCt)
de los Centros para el Control y la Prevencién de Enfermedades de los Estados Unidos
(CDC), y con aportaciones de asociados internacionales, ha elaborado un modelo
I6gico genérico de las intervenciones basadas en la administracién de micronutrientes
en salud publica (79) que representa las probables relaciones entre los insumos y el
logro de los Objetivos de Desarrollo del Milenio mediante la aplicacién de la teoria
de la evaluacion de los programas de micronutrientes. Los Estados Miembros pueden
adaptarlo y utilizarlo con los indicadores adecuados para disefar, aplicar, supervisar y
evaluar la correcta ampliacion de iniciativas relacionadas con la nutricion.

Parala evaluacién a escala mundial, el Departamento de Nutricién paralaSaludy el
Desarrollo de la OMS estd elaborando una plataforma centralizada para el intercambio
de informacién sobre iniciativas de salud publica relacionadas con la nutricidon que se
estén aplicando en el mundo. Al permitir el intercambio de informacién programatica,
las adaptaciones concretas hechas por los paises y las ensefianzas extraidas, esta
plataforma ofrecera ejemplos de la forma de materializar directrices en iniciativas
relacionadas con la nutricién.

La recomendacion de la presente directriz debe adaptarse en un documento
pertinente a las condiciones locales para satisfacer las necesidades especificas de cada
pais y sus servicios de salud.

En los debates con los miembros del grupo asesor para la elaboracién de las directrices
de nutricién y las partes interesadas se puso de relieve la escasez de datos probatorios
en algunas areas y la necesidad de seguir investigando sobre el uso de micronutrientes
en polvo para la fortificacion domiciliaria de los alimentos consumidos por lactantes y
ninos de 6 a 23 anos de edad, particularmente en las siguientes areas:

+ Los efectos secundarios asociados con la fortificacion domiciliaria con
micronutrientes en polvo en diversos entornos en los que son habituales
las infecciones y la malnutricién, haciendo hincapié en la armonizaciéon de
las definiciones de los resultados para contribuir a evaluar los perjuicios y
beneficios de esta intervencidén en diversos contextos, particularmente en
zonas de alta transmision del paludismo.

« La seguridad e inocuidad de los compuestos de hierro (o las combinaciones
de compuestos) utilizados en las formulaciones en polvo de complejos de
micronutrientes para nifos de 6 a 23 meses de edad. Si se utiliza el EDTA férrico
sédico (FeNaEDTA) como fuente de hierro en estudios clinicos, la ingesta de
EDTA (incluidas otras fuentes alimentarias) no debe sobrepasar 1,9 mg de
EDTA/kg/dia (20, 21).

. La determinacion de las cantidades inocuas de acido folico en zonas de alta
endemicidad del paludismo.

+ La determinacién de las dosis mas adecuadas de zinc y de otras vitaminas y
minerales que puedan afhadirse a los micronutrientes en polvo y los efectos
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de estos micronutrientes sobre otros indicadores del estado nutricional
aparte de la ferropenia y la anemia (p.ej. la mejora de la dotacién de yodo o la
prevencién de las carencias de vitamina Ay zinc) y sobre resultados funcionales
importantes, tales como el crecimiento y las capacidades motoras y cognitivas.

«  Elrégimen mas eficaz de distribuciéon y consumo de micronutrientes en polvo
como, por ejemplo, pautas intermitentes o flexibles como alternativa a la
administracién diaria.

« La determinacién de los alimentos mds apropiados como vehiculo de
micronutrientes en polvo para mejorar la biodisponibilidad.

« El impacto de la forma de administracion (sobres de uso Unico) de los
micronutrientes en polvo en zonas con estrategias limitadas de gestion de
desechos, para buscar un equilibrio entre los beneficios de esta intervencién y
las consideraciones medioambientales y la salud en general, es decir, no solo
en funcién del estado nutricional.

La directriz se redacté en conformidad a los procedimientos de la OMS para la
elaboracién de directrices basadas en pruebas cientificas, expuestos en el manual
titulado WHO handbook for guideline development (22).

Grupos asesores

En 2009 se creé el Comité Directivo de la OMS para la elaboracién de directrices sobre
nutricion, dirigido por el Departamento de Nutricion para la Salud y el Desarrollo y el
Departamento de Politica y Cooperacion en materia de Investigaciones, y formado
por representantes de todos los departamentos de la OMS interesados en facilitar
asesoramiento cientifico en materia de nutricién, como el Departamento de Salud
y Desarrollo del Nifio y del Adolescente, el Departamento de Salud Reproductiva e
Investigaciones Conexas y el Programa Mundial sobre Malaria. El Comité ha orientado
la elaboracién de esta directriz y supervisado el proceso en su conjunto (anexo 2). Se
constituyeron otros dos grupos: un grupo asesor para la elaboracion de directrices de
nutricion y un grupo de expertos externos y partes interesadas.

También en 2009 se creé el grupo asesor para la elaboraciéon de directrices de
nutricion (anexo 3), que se divide en cuatro subgrupos: a) Micronutrientes; b) Dieta y
salud; c) Nutricién en el curso de laviday desnutricién, y d) Monitorizacién y evaluacion.
Su funcién consiste en asesorar a la OMS sobre la seleccion de resultados prioritarios
para la toma de decisiones y la interpretaciéon de las pruebas cientificas. El grupo
asesor para la elaboracién de directrices de nutricidn estd integrado por especialistas
procedentes de diversos cuadros de expertos de la OMS y por otros reclutados a
través de convocatorias abiertas de especialistas; se cuidé que hubiera equilibrio
en la composicidn por sexos, variedad en las dreas de especialidad y representacion
de todas las regiones de la OMS. Asimismo, se procurd que hubiera expertos en la
materia, metoddlogos, representantes de los posibles interesados (como gestores
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y otros profesionales sanitarios implicados en el proceso de la atencion de salud) y
consumidores. En los grupos asesores para la elaboracién de directrices de la OMS no
puede haber representantes de organizaciones comerciales.

Se consulté al grupo de expertos externos y partes interesadas (anexo 4) acerca
del alcance de la directriz, las preguntas abordadas y la seleccién de los resultados
prioritarios para la toma de decisiones, y también sobre la versién preliminar de esta
directriz, una vez finalizada. Estas consultas se llevaron a cabo a través de las listas de
correo del Departamento de Nutricidn para la Salud y el Desarrollo de la OMS y del
SCN, que en conjunto rednen a mas de 5500 suscriptores, y del sitio web de la OMS
sobre nutricién.

Alcance de la directriz, evaluacién de las pruebas cientificas y toma de decisiones

El punto de partida fundamental para formular las recomendaciones fue un conjunto
inicial de preguntas (y de componentes de éstas) destinadas a abordarse en la directriz.
La elaboracién de dichas preguntas correspondié al personal técnico de la Unidad de
Micronutrientes, del Departamento de Nutricion para la Salud y el Desarrollo, y se basé en
las necesidades de los Estados Miembros y sus asociados en materia de orientaciones sobre
politicas y programas. Se utilizé el formato PICO (poblacién, intervencién, comparacion
y resultados —outcomes en inglés—) (anexo 5). EI Comité Directivo de la OMS para la
elaboraciéon de directrices sobre nutricién debatié y examind las preguntas, y 48 interesados
enviaron comentarios.

La primera reunion del grupo asesor para la elaboracién de directrices de nutricién
tuvo lugar del 22 al 26 de febrero de 2010 en Ginebra (Suiza) para ultimar el alcance de
las preguntas y clasificar los resultados decisivos y las poblaciones de interés. El subgrupo
de Micronutrientes del grupo asesor para la elaboracién de directrices de nutricion debatié
sobre la pertinencia de las preguntas y las modificé cuando se considerd necesario. El grupo
calificd de 1 a 9 la importancia relativa de cada resultado (a saber, entre 7 y 9 el resultado
era fundamental para una decision; entre 4 y 6 eraimportante, y entre 1y 3 no lo era). En el
anexo 5 se enumeran, siguiendo el formato PICO, las preguntas claves definitivas sobre esta
intervencion y los resultados que se consideraron decisivos e importantes.

El personal de la OMS, en colaboraciéon con investigadores de otras instituciones,
resumid y valoro las pruebas cientificas utilizando el método Cochrane para revisiones
sistematicas de ensayos aleatorizados controlados.* Para identificar estudios no publicados
o todavia en curso, se contactaron mas de 10 organizaciones internacionales que trabajan
en intervenciones en materia de micronutrientes. Ademas, se realizaron busquedas
sistematicas de estudios todavia en curso en la Plataforma de registros internacionales
de ensayos clinicos (ICTRP), alojada en la OMS. No se aplicaron restricciones de idiomas a
las busquedas. Para evaluar la calidad general de las pruebas disponibles se prepararon
resimenes de las pruebas cientificas de conformidad con el método de clasificacién de
la evaluacién, el desarrollo y la valoracién de las recomendaciones (GRADE) (23). Dicho
método tiene en cuenta los siguientes aspectos: el disefio de los estudios; sus limitaciones
con respecto a la realizacion y el analisis; la congruencia de los resultados en el conjunto de

4 En el marco del proceso de edicién que en Cochrane precede a la publicacién, las revisiones son comentadas por
expertos externos (un editor y dos especialistas ajenos al equipo editorial) y por el asesor estadistico del grupo
(http://www.cochrane.org/cochrane-reviews). En el manual titulado Cochrane handbook for systematic reviews of
interventions se describe detalladamente el proceso de preparaciéon y mantenimiento de las revisiones sistematicas
Cochrane sobre los efectos de las intervenciones en atencion de salud.
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los estudios disponibles; el caracter directo (o aplicabilidad y validez externa) de las pruebas
cientificas con respecto a las poblaciones, las intervenciones y los entornos en los que puede
utilizarse la intervencion propuesta; y la precision de la estimacién global del efecto.

En la elaboracion de la versién preliminar de esta directriz se aplicaron a cada uno de
los resultados decisivos tanto la revision sistematica como los perfiles de pruebas cientificas
obtenidos por el método GRADE. El Comité Directivo de la OMS para la elaboracién de
directrices sobre nutricién y el grupo asesor para la elaboracién de directrices de nutricion
discutieron la versiéon preliminar de recomendacién tanto en una segunda reunién técnica
consultiva del grupo asesor para la elaboracion de directrices de nutricién, celebrada del
15 al 18 de noviembre de 2010 en Amman (Jordania), como en una tercera, del 14 al 16 de
marzo de 2011 en Ginebra (Suiza), en la que, ademas, los miembros del grupo asesor parala
elaboracion de directrices de nutricién votaron la fortaleza de la recomendacién, teniendo
en cuenta: a) los efectos deseables y adversos de la intervencion, b) la calidad de las pruebas
cientificas disponibles, ¢) los valores y preferencias relacionados con la intervencién en los
diversos entornos, y d) el costo de las opciones al alcance de los profesionales sanitarios en
dichos entornos (anexo 6). Se definié como consenso el acuerdo por mayoria simple de los
miembros del grupo encargado de elaborar las directrices. No se concedié voto nial personal
de la OMS presente en la reunion ni a otros expertos técnicos externos que participaron en
la recopilacion y clasificacién de las pruebas cientificas. No hubo desacuerdos importantes
entre los miembros del grupo.

Acontinuacién seabrié unaconvocatoria publica parala presentacién de observaciones
sobre la version preliminar de la directriz. Todas las partes que manifestaron su interés
pasaron a ser miembros del grupo de expertos externos y partes interesadas, pero solo se
les permitié comentar la version preliminar de directriz tras presentar un formulario firmado
de declaracién de intereses. Se recibié la opinién de 15 interesados, tras lo cual el personal
de la OMS ultimé la directriz y la sometio a la aprobacion de la OMS antes de su publicacion.

Segun las normas recopiladas en los Documentos basicos (24) de la OMS, todos los
expertos que participen en reuniones de la OMS deben antes declarar cualesquiera
intereses que guarden relacidon con estas. En el caso de los miembros del grupo asesor
para la elaboracién de directrices de nutricion, el funcionario técnico responsable y
los departamentos pertinentes examinaron todas las declaraciones de intereses de
aquellos antes de ultimar la composicién del grupo y de invitar a una reunién de este.
Todos los miembros del grupo asesor para la elaboracién de directrices de nutricidn
y los participantes en las reuniones de elaboracion de esta rellenaron formularios de
declaracién de intereses junto con su curriculum vitae antes de las reuniones. Ademas,
al comienzo de estas declararon verbalmente los posibles conflictos de intereses.
Los procedimientos para gestionar dichos conflictos observaron al pie de la letra las
directrices de la OMS relativas a la declaracién de intereses por parte de sus expertos
(Guidelines for declaration of interests (WHO experts) (25). A continuacion se resumen los
posibles conflictos de intereses declarados por los miembros del grupo asesor para la
elaboracién de las directrices.
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El Dr. Héctor Bourges Rodriguez declard ser presidente de la junta directiva
del Instituto Danone de México (IDM), organizacién sin fines de lucro que
fomenta la investigacion y la difusion de conocimientos cientificos en materia
de nutricién, y recibir fondos como presidente honorario del mismo. Algunas
actividades del IDM pueden estar generalmente relacionadas con la nutricién
y estan financiadas por Danone México, un fabricante de alimentos.

El Dr.Norm Campbell declaré en la primera reunién poseer acciones de Viterra,
una junta de productores de trigo que no fabrica productos ni desarrolla
actividades relacionadas con esta directriz. En 2011 declaré haber dejado de
poseer acciones de esta compania. El Dr. Campbell trabaja como consultor
para la Organizacién Panamericana de Salud (OPS) y ha sido asesor de los
organismos gubernamentales Health Canada y Blood Pressure Canada.

La Dra. Emorn Wasantwisut declaré trabajar como asesora cientifica/técnica
para el International Life Sciences Institute (ILSI)/South East Asia’s Food and
Nutrients in Health and Disease Clustery como revisora de documentos técnicos
y portavoz de Mead Johnson Nutritionals. Su unidad de investigacién recibio
fondos de apoyo a la investigacidon de Sight and Life y de la Organizacion
Internacional de la Energia Atdmica (OIEA) para el uso de isétopos estables
para definir las interacciones entre la vitamina Ay el hierro.

La Dra. Beverley Biggs declaré que la Universidad de Melbourne recibié
financiacién del National Health and Medical Research Council (NHMRC) y el
Australian Research Council (ARC) para la investigacion de la administracion
semanal de suplementos de hierro y acido félico durante el embarazo, llevada
a cabo en colaboracion con el Research and Training Center for Community
Development (RTCCD), el Key Centre for Women'’s Health y el Murdoch Childrens
Research Institute.

La Dra. Gunn Vist fue coautora de la revision sistematica sobre el uso de
micronutrientes en polvo en nifos menores de 2 afos de edad. No se le
concedio voto sobre el proyecto final de la recomendacién, pero permanecié
en la sala durante los debates para responder a las preguntas sobre la revisién

Esta directriz se revisara en 2013; existen al menos seis ensayos en curso que pueden
aportar las pruebas cientificas que actualmente faltan, particularmente en entornos con
paludismo endémico. El Departamento de Nutricién para la Salud y el Desarrollo, de la
sede de la OMS en Ginebra, junto con sus asociados internos, sera el responsable de
coordinar la actualizacién de la directriz de conformidad con los procedimientos oficiales
expuestos en el manual de la OMS para la elaboracién de directrices (WHO handbook for
guideline development) (22). La OMS agradecera que, llegado el momento de actualizar

la directriz, se propongan preguntas adicionales para evaluarla.
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Anexo 1 Resumen tabular de los resultados segun el método GRADE

Administracion de micronutrientes en polvo frente a la administracion de placebo o la ausencia de intervencién en lactantes y nifios de 6 a 23 meses

Paciente o poblacion: nifios de 6 a 23 meses
Entornos: entornos comunitarios
Intervencion: enriquecimiento doméstico con micronutrientes en polvo

Comparacion: placebo o no intervencién

Efecto relativo Numero de participantes Calidad de las pruebas
Resultados (1C95%) (estudios) (GRADE)* Comentarios
Anemia (hemoglobina <110g/l) RR=0,69 1447 DPPO

(0,60; 0,78) (6 estudios) moderada’
Ferropenia RR=0,49 586 [S1SPISP1S2)
(seguin definicién del investigador) (0,35;0,67) (4 estudios) alta '?
Hemoglobina (g/l) DM =5,87 1447 DPPO

(3,25; 8,49) (6 estudios) moderada’
Dotacion de hierro (concentracion de ferritina en g/l) DM = 20,38 264 PPPO

(6,27; 34,49) (2 estudios) moderada’
Peso para la edad (en valores Z) DM=0 304 DPDPO

(-0,37;0,37) (2 estudios) moderada '

IC: intervalo de confianza; RR: razén de riesgos; DM: diferencia de medias.

* Grados de calidad de las pruebas cientificas segun el Grupo de trabajo GRADE:

Alta calidad: Estamos muy seguros de que el efecto real se aproxima mucho al estimado.

Calidad moderada: Estamos moderadamente seguros del efecto estimado. Es probable que el efecto real esté préximo al estimado, pero cabe la posibilidad de que sea notablemente distinto.
Baja calidad: Nuestra seguridad respecto al efecto estimado es limitada. Es posible que el efecto real sea notablemente distinto al estimado.

Muy baja calidad: Estamos muy poco seguros del efecto estimado. Es probable que el efecto real sea notablemente distinto al estimado.

" Existe grave riesgo de sesgo en un estudio (Adu-Afarwuah, 2007) por falta de aleatorizacion del grupo de control. Hubo un grado considerable de heterogeneidad sin explicar, pero dada la clara conclusion de los
resultados del resumen, se ha decidido no rebajar el grado de calidad.

2 Los asesores aumentaron el grado de calidad de las pruebas cientificas (de moderada a alta) por el amplio efecto de la intervencién: RR de 0,5 con un 1C95% de 0,36-0,78.

Nota: En los ensayos aleatorizados por conglomerados, los analisis solo incluyen el tamafio efectivo estimado de la muestra tras ajustar los datos para tomar en cuenta el efecto de la agrupacién por conglomerados.

Los datos de los estudios incluidos en la revisién figuran en la referencia (13).
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Administracion de micronutrientes en polvo frente al uso diario de suplementos de hierro en lactantes y nifios de 6 a 23 meses

Paciente o poblacion: nifios de 6 a 23 meses
Entornos: entornos comunitarios
Intervencién: enriquecimiento doméstico con micronutrientes en polvo

Comparacion: suplementos de hierro

Efecto relativo

Numero de participantes Calidad de las pruebas

Resultados (1€95%) (estudios) (GRADE)* Observations
Anemia (hemoglobina <110 g/I) RR=0,89 145 (SISISIS]

(0,58; 1,39) (1 estudio) baja’
Ferropenia No determinable 0 No se informo de este
(seguin definicion del investigador) (0 estudios) resultado en ningun estudio
Hemoglobina (g/l) DM =-2,36 278 DPPO

(-10,30; 5,58) (2 estudios) moderada?
Dotacion de hierro (concentracion de ferritina en g/l) No determinable 0 No se informé de este

(0 estudios) resultado en ningun estudio

Peso para la edad (en valores Z) No determinable 0 No se informo de este

(0 estudios)

resultado en ningun estudio

IC: intervalo de confianza; RR: razén de riesgos; DM: diferencia de medias.
* Grados de calidad de las pruebas cientificas segun el Grupo de trabajo GRADE:

Alta calidad: Estamos muy seguros de que el efecto real se aproxima mucho al estimado.

Calidad moderada: Estamos moderadamente seguros del efecto estimado. Es probable que el efecto real esté préximo al estimado, pero cabe la posibilidad de que sea notablemente distinto.

Baja calidad: Nuestra seguridad respecto al efecto estimado es limitada. Es posible que el efecto real sea notablemente distinto al estimado.

Muy baja calidad: Estamos muy poco seguros del efecto estimado. Es probable que el efecto real sea notablemente distinto al estimado.

Solo un estudio aporté datos sobre esta comparacién.

2Un 58% de participantes con anemia al inicio de la intervencion de dos meses en uno de los estudios (Hirve, 2007).

Nota: En los ensayos aleatorizados por conglomerados, los andlisis solo incluyen el tamario efectivo estimado de la muestra tras ajustar los datos para tomar en cuenta el efecto de la agrupacion por conglomerados.

Los datos de los estudios incluidos en la revision figuran en la referencia (73).
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Anexo 5

Efectos e inocuidad de los
micronutrientes en polvo
para lactantes y nifios
pequeiios

a. ;Pueden administrarse
micronutrientes en
polvo a lactantes y
ninos pequenos de 6 a
23 meses de edad
para mejorar los
resultados sanitarios?

b. En caso afirmativo,
ien qué dosis, con qué
frecuencia y durante
cuanto tiempo?
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Preguntas en formato PICO
(poblacion, intervencion, comparacién y resultados -outcomes-)

Poblacion:

Intervencion:

Comparacion:

Resultados:

Contexto:

Lactantes y nifios pequeiios de 6 a 23 meses

Subpoblaciones:

Decisivos

« Segun la transmisién del paludismo (cuatro categorias: sin transmisiéon o
eliminacién conseguida, vulnerabilidad al paludismo epidémico,transmision
todo el afo con marcadas fluctuaciones estacionales, transmisién todo el afio,
tomando en consideracién Plasmodium falciparum y/o Plasmodium vivax).

« Segun el empleo de medidas antipaltdicas concomitantes.

« Segun la prevalencia de la anemia en nifios de 6 a 23 meses: paises en los que
es un problema de salud publica (5-19,9%, leve; 20-39,9%, moderado, 40% o
mas, grave) frente a paises en los que no lo es (menos de 5%)

«  Segun el estado anémico individual: niflos con anemia frente a nifos sin
anemia (definida como una concentracién de hemoglobina inferiora 110 g/I)

+ Segun la dotacién de hierro: nifios con ferropenia frente a nifos sin ferropenia
(definida por los valores liminares de ferritina, receptor de transferrina y/o
cociente protoporfirina zinc/hemo (ZPPH))

Formulaciones en polvo de muiltiples micronutrientes que contengan hierro, zinc
y vitamina A, con o sin otros micronutrientes
Andlisis de subgrupos:
Decisivos
«  Segun el contenido del producto:
- Hierro: menos de 12,5 mg frente a 12,5 mg o mas
- Zinc: menos de 5,0 mg frente a 5,0 mg o mas
« Segun el numero de micronutrientes: 5 0 menos frente a 6 0 mas
« Segun la frecuencia: diaria frente a semanal frente a flexible
« Segun la duracién de intervencion: menos de 6 meses frente a 6 meses o mas
« Segun el nivel de exposicidn a la intervencion: alta frente a baja

« Con la no administracién de micronutrientes en polvo o la
administracion de placebo
« Con la administracién de suplementos de hierro

Decisivos
+ Valores de hemoglobina
+ Anemia

- Dotacién de hierro (segun la definicién de los investigadores)

Solo para zonas de paludismo endémico
+ Incidencia y gravedad del paludismo (parasitemia con o sin sintomas)

« Todos los paises
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Anexo 6 Resumen de las consideraciones de los miembros del grupo asesor para
la elaboracion de directrices nutricion para determinar la fortaleza de la

recomendacion
Calidad de las - Se considerd que la calidad de las pruebas cientificas con
pruebas cientificas: respecto a la anemia y la ferropenia es suficiente para respaldar
la recomendacion en todos los entornos, incluso en las zonas de
transmision del paludismo
Valoresy « Numerosos nifios menores de 2 aios padecen ferropenia y pueden
preferencias: beneficiarse de esta intervencion
Compromiso - Estaintervencion es eficaz para prevenir la ferropenia y la anemia,
entre beneficiosy pero siguen existiendo incertidumbres respecto de los efectos
perjuicios: adversos, en particular la diarrea y el paludismo
Costos y »  Estaintervencion puede ser mas costosa que las gotas, pero es
factibilidad: factible
- Es necesario realizar analisis de costoeficacia en diferentes entornos
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Si desea mas informacion, pongase en contacto con:

Departamento de Nutricién para la Salud y el Desarrollo
Organizacion Mundial de la Salud

Avenue Appia 20, CH-1211 Ginebra 27 (Suiza)

Fax: +41 227914156

E-mail: nutrition@who.int

www.who.int/nutrition
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