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DISENO Y EFICACIA DE PRUEBAS PARA DETERMINAR LA
DEFICIENCIA DE HIERRO

DESIGN AND EFFICACY OF TESTS TO DETERMINE IRON DEFICIENCY

Oscar Herran F. (1,2), Edna Gamboa D. (1,2), Gloria Prada G. (1,2)

(1) Escuela de Nutriciéon y Dietética.Universidad Industrial de Santander.

(2) Observatorio Epidemiolégico de Enfermedades Cardiovasculares. Centro de
Investigaciones Epidemioldgicas. Universidad Industrial de Santander, Bucaramanga,
Colombia.

ABSTRACT

Objective:. To design and evaluate the efficacy of tests to determine iron deficiency (serum
ferritin <=11 pg/L). Material and methods. We applied two food serum deficiency frequency
questionnaires of iron intake to 114 adults based on population records. The questionnaires
were incorporated into two of three mathematical models. A study of efficacy was carried out
for the questionnaires and models using as gold standard the levels of serum ferritin. Results:
The sensibility was between 23% and 74%, the specificity between 81% and 99%. False
positive and negative results were in the range of 2% to 14%. The predictive value of
positive test varied between 33.3% and 96.3%, and the predictive value of negative test
between 74.5% and 95.3%. One of the models obtained a kappa and similar efficacy to the
test of serum ferritin at 1/50 o the cost. Conclusions: An alternating, quick, non invasive,
easy to apply test was developed with a high efficacy and cost- effectiveness that allows to
diagnose the serum deficiency of iron in adults.

Key words: Serum deficiency of iron, iron, anemia, serum Ferritin, Bucaramanga, Colombia.

RESUMEN

Objetivo: Diseflar pruebas y evaluar su eficacia para determinar deficiencia de hierro
(Ferritina <=11 pg/L). Material y métodos. A 114 adultos les fueron aplicados dos
cuestionarios de frecuencia de consumo de hierro que fueron desarrollados con base en
registros poblacionales. Los cuestionarios fueron incorporados a dos de tres modelos
matematicos. Para los cuestionarios y modelos se realizé un estudio de eficacia, teniendo
como referente la prueba de Ferritina sérica. Resultados. La sensibilidad estuvo entre 0.23 y
0.74, la especificidad entre 0.81 y 0.99. La clasificacion falso positivo y falso negativo entre
2% y 14%. El Valor Predictivo Positivo

varioé entre 33.3% y 96.3% y el Valor Predictivo Negativo entre 74.5% y 95.3%. Un modelo
al clasificar el déficit sérico obtuvo una kappa y eficacia similares a la prueba de Ferritina, con
un costo cincuenta veces menor. Conclusiones. Fue desarrollada una prueba alterna, rapida y
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no invasiva, facil de aplicar, con alta eficacia y costo-efectiva, que permite diagnosticar la
deficiencia de hierro en adultos.

Palabras claves. Déficit de hierro; hierro; anemia; Ferritina sérica; Bucaramanga;
Colombia.

Introduccién

La deficiencia de hierro sin anemia y la anemia por deficiencia de hierro representan las
carencias nutricionales mas prevalentes del mundo (1). Se estima que 94 millones de
personas sufren de deficiencia de hierro en América (2). Estas alteraciones del estado
nutricional afectan negativamente la productividad tanto en mujeres en edad fértil como en
hombres adultos (3). En Colombia, la prevalencia de anemia ferropénica se ha incrementado
progresivamente desde 1965 (4). Después de mas de diez afios de fortificaciéon con hierro de
la harina de trigo, la deficiencia de hierro sin anemia en mujeres en edad fértil es de 16,1% y
la anemia ferropénica de 32,8%. La anemia ferropénica en la region oriental del pais alcanzé
un 26,9%. El estado, como respuesta a este problema de salud publica e inseguridad
alimentaria, ha propuesto dentro del plan de beneficios del sistema de salud, un tratamiento
masivo e indiscriminado con sulfato ferroso a la poblacion adulta. En Santander, el principal
departamento de la regién oriental del pais, para atender s6lo mujeres embarazadas es
necesario medio millén de délares (5).

La atencion indiscriminada es consecuente con la ausencia de pruebas rapidas, econémicas,
reproducibles y validas que permitan clasificar correctamente a los individuos a riesgo.
Antagdnicamente, los métodos de laboratorio empleados en la determinacién sérica del hierro
son costosos, invasivos e inaccesibles (5).

El desarrollo de cuestionarios de frecuencia de consumo (CFC) para el estudio de la dieta 6
algun nutriente especifico, con fines de discriminacién entre sujetos, ha sido una estrategia
utilizada por mas de cien afios. Su uso en modelos matematicos predictivos ha sido posible
gracias al desarrollo de software y de la computadora personal, permitiendo a la
epidemiologia nutricional crear tecnologias diagnésticas alternas, pero sobre todo utiles, en
los paises en vias de desarrollo (7).

Los objetivos del estudio fueron: 1- Determinar la reproducibilidad de la prueba de ferritina
sérica y de dos CFC disefiados para discriminar entre sujetos por su consumo de hierro y 2-
Establecer la validez y eficacia de dos CFC y tres modelos matematicos, disefiados para
identificar en poblacion adulta la deficiencia de hierro (Ferritina <=11 ug/L).

Material y método

Bucaramanga es una ciudad intermedia de clima calido (26 °C), con 700 000 habitantes y
considerada la mas desarrollada de la regién nororiental de Colombia. El estudio fue realizado
en 114 sujetos que participaron en las tres ultimas de las siguientes etapas;

= Disefio de dos cuestionarios de frecuencia de consumo (CFC).
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« Determinacion de una linea de base.
e Estudio de reproducibilidad de los CFC y de un estandar de oro.
» Estudio de validez y eficacia de las pruebas desarrolladas.

Disefio de los cuestionarios. Dos listas de chequeo de alimentos (LC) especificas para
clasificar sujetos de acuerdo a su consumo de hierro dietario, fueron derivadas con base en la
informaciéon de 1 603 registros del consumo dietario diario de 167 sujetos alfabetos, obtenida
para el desarrollo y validacién de un cuestionario de frecuencia de consumo de alimentos
(CFC) (8). Estos registros conforman una muestra para la ciudad, representativa de la
clasificacion socioecondmica de los sujetos. Los métodos de recoleccidon, de conversion del
consumo a nutrientes y aspectos sobre la calidad de los datos ya han sido descritos (8).

La primera LC fue derivada a través del método denominado «aporte relativo a la ingesta»
(ARI). Este establece el porcentaje que cada alimento 6 preparacion hace a la ingesta total
del nutriente de interés (7, 9). Después de determinar la ingesta total de hierro en la
poblacién estudiada (Zi) y el aporte relativo que hace a ésta cada alimento 6 preparacién en
particular, establecimos una lista de alimentos ordenada segun el aporte relativo a Zi. Los
primeros veinte alimentos fueron seleccionados.

La segunda LC fue derivada del procedimiento conocido como maximizacion del coeficiente r
de Pearson (Max_r). Este método desarrollado en 1996 (7,9), opera en la practica como una
regresion lineal multiple (Stepwise) (11), pero a diferencia de ésta, el método de
computacién es mas intensivo y tiene como objetivo establecer todos los posibles grupos de
alimentos que pueden conformarse con las variables independientes, para calcular un
coeficiente de correlacion de Pearson (r) entre la ingesta estimada en el grupo (Wi) y la
ingesta total del nutriente (Zi) -variable dependiente-. Para escoger con certeza el subgrupo
de diez alimentos que mejor representan a 119 (El r mas alto), es necesario calcular la r de
Pearson en 10 diferentes subgrupos (9). En este estudio fueron seleccionados veinte
alimentos de un total de 247. Max_r, de manera similar a la regresion lineal estima un
coeficiente de determinacién (R?w), en el que a diferencia con el R? tradicionalmente
calculado, el subrogado Zi-Z; la ingesta total del nutriente de un individuo, menos la ingesta
promedio del nutriente para la poblaciéon, es reemplazado por Wi-W; la ingesta del subset
para el individuo, menos la ingesta promedio del subset en toda la poblacion. El valor de R?
es como minimo el mismo de R?w, pero usualmente mayor (9). En términos estadisticos,
mientras la regresion lineal maximiza la varianza explicada entre-individuos, Max_r,
maximiza la correlacién r de Pearson (9).

Cada una de las LC fue complementada con nueve categorias de frecuencia de consumo en el
ultimo mes, estas categorias complementarias y mutuamente excluyentes van desde dos 6
mas veces al dia, hasta nunca. Ademas, con el fin de estimar de manera semicuantitativa el
consumo de hierro (mg), establecimos tamafios de porcion para cada uno de los alimentos
(7). Otros detalles relacionados con el disefio de las LC fueron descritos previamente (11).

Linea de base. Los sujetos fueron seleccionados por muestreo aleatorio en mdltiples etapas.
Primero, las manzanas de la ciudad se clasificaron en seis estratos socioeconémicos
establecidos por la oficina de planeacion municipal y cinco manzanas fueron seleccionadas de
cada estrato. Los mapas de estas 30 manzanas fueron actualizados y las viviendas
numeradas en orden consecutivo y elegidas al azar. En estas viviendas se hizo un censo de
elegibles y finalmente, un sujeto fue seleccionado al azar por vivienda. Si estad persona se
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rehusaba a participar, otra persona de la misma vivienda se elegia. Cien sujetos permiten
alcanzar con un poder de 0,80 y un error alfa de 0,05, coeficientes de correlaciéon r de 0,60
entre una prueba y un estandar de oro (8). El mismo nimero de sujetos es necesario para el
célculo de coeficientes de acuerdo (kappa), si aceptamos una prevalencia de deficiencia de
hierro de 5% en hombres, 20% en mujeres, un error de clasificacion del CFC del 10%, un
poder de 0,80 y un error alfa de 0,05 (12). La muestra fue sobrestimada para compensar
posibles pérdidas durante el seguimiento.

Los sujetos que residian como minimo dos afios en la ciudad, no reportaron embarazo,
enfermedades crénicas del tracto gastrointestinal 6 algun tipo de infeccién en el mes anterior,
fueron declarados elegibles. Si después de explicarles los objetivos del estudio aceptaba
firmar un consentimiento, eran encuestados. A todos se les aplic6 un cuestionario sobre
variables sociodemogréficas y los dos CFC. Al dia siguiente de la entrevista y en condiciones
basales de ayuno de 12 horas, a cada sujeto le fueron extraidos 5 ml de sangre venosa, para
determinar la cantidad de Ferritina sérica. (técnica de quimioluminiscencia, procesada en
equipos Immulite y con reactivos DPC Immulite).

La conversion de los datos obtenidos mediante los CFC a consumo de hierro (mg), se realiz6
con FoodCalc (13), utilizando como base de calculo una tabla especifica de alimentos para
esta poblacion (14).

Estudio de reproducibilidad. Los CFC fueron aplicados de nuevo a todos los sujetos un
mes mas tarde con el fin de establecer la reproducibilidad entre ellos. La reproducibilidad de
la prueba de Ferritina sérica fue establecida en cincuenta submuestras obtenidas
aleatoriamente de la sangre venosa, procesadas de manera ciega con los mismos equipos y
reactivos.

Estudio de validez y eficacia. La prueba de Ferritina sérica fue considerada como el
referente 6 estandar de oro (valores continuos y binomiales; déficit y no déficit). La primera
aplicacion de cada CFC - Max_r y ARI-, fue considerada como una prueba. Ademas tres
modelos predictores 6 pruebas, fueron elaboradas a través de regresiones logisticas, donde el
déficit de Ferritina sérica (<=11 pg/L) fue la variable dependiente; dos con la ingesta
estimada por cada CFC como la variable explicatoria ajustada por variables biolégicas y
sociodemograficas y otra, sin considerar los CFC. En todos fue calculada la razén de
prevalencias (RP).

Analisis estadistico. Las caracteristicas sociodemograficas de los sujetos fueron descritas
con medidas descriptivas apropiadas, medias y proporciones, y sus intervalos de confianza
con una confiabilidad de 95% (IC). La comparacién por caracteristicas sociodemogréficas de
base se realiz6 con pruebas t de student, Ji cuadrada y andlisis de varianza de una via. Dada
la asimetria positiva del consumo estimado de hierro por Max_r y ARI, fue necesaria la
normalizacién de las distribuciones con [Max_r]°* y el logaritmo natural de ARI.

La reproducibilidad de la prueba de Ferritina sérica y los CFC, se establecié con los valores
transformados a través de coeficientes de correlacion r, y el coeficiente de correlacion de
rangos ordenados de Spearman (rs) con los valores sin transformar. Sin embargo, los
coeficientes de Pearson y Spearman so6lo miden la precisiéon de las pruebas. Para medir la
precision y la exactitud usamos el coeficiente de concordancia de Lin (rho-c) (16).

Los coeficientes de correlacion cuando los datos de una variable nutricional son utilizados en
categorias dentro del analisis de estudios epidemioldgicos, no permiten una evaluaciéon
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adecuada (16). Para evaluar el desempefio de las pruebas cuando se agrupan los sujetos en
cuartiles, calculamos el estadistico kappa ponderada de Cohen. (17).

Los coeficientes de correlacion han sido criticados como medidas de acuerdo por que miden la
fuerza de la relacion lineal entre dos variables, pero no informan acerca de la magnitud y
direccion de la diferencia (Sesgo absoluto). Para examinar el acuerdo entre la prueba,
utilizamos el método propuesto por Bland y Altman (18). Finalmente, para evaluar si el sesgo
cambia significativamente con el nivel sérico de Ferritina 6 con la magnitud de la ingesta de
hierro, realizamos una regresién lineal con el sesgo absoluto como la variable dependiente y
los promedios obtenidos por los CFC y la prueba de Ferritina sérica, como variables
independientes (15). Este analisis fue realizado con datos transformados para Max_r y ARI.

Con el fin de establecer la bondad de ajuste de los modelos logisticos se realizé la prueba de
Hosmer-Lemeshow para grupos (19). En todos también fue calculada el area bajo la curva al
graficar la sensibilidad (SE) versus 1- la especificidad (ES); curva ROC (20).

Para determinar la validez fueron calculados coeficientes r y rs entre la Ferritina sérica y cada
una de las cinco pruebas. Ademas, como el interés primario fue establecer la eficacia de ellas,
se determind en diferentes puntos de corte en cada prueba, la kappa (21,22), la SE y la ES
(12,23). Los valores predictivos positivos (VPP) y negativos (VPN), la clasificacion falso
positivo (F+) y falso negativo (F-) fueron calculados para los puntos de corte que en cada
prueba alcanzaron el mayor nivel de acuerdo (12, 23).

Todos los procedimientos fueron aprobados por el comité de ética en salud de la Universidad
Industrial de Santander. Los datos fueron digitados por duplicado y validados hasta descartar
errores en Epilnfo (24), el procesamiento de las variables y los calculos estadisticos fueron
realizados con Stata (25).

Resultados

Un total de 195 casas fueron visitadas, 167 sujetos fueron declarados elegibles, de ellos 114
aceptaron ingresar. Todos los seleccionados completaron el estudio. Entre 17 y 20
participaron por cada uno de los seis estratos socioeconémicos. El 52,6% fueron mujeres. El
51,7% de los participantes tenian indice de masa corporal mayor de 25, el 9,8% por encima
de 30. El 7,8% no termind la primaria y el 11,4% no tenia ningun tipo de seguridad social en
salud. El 15,8% al momento de la encuesta tenia un diagndstico médico no relacionado con el
nivel de Ferritina sérica y el 10,5% declaré haber practicado algun tipo de dieta en el ultimo
afio para reducir su peso. La incapacidad manifiesta para comprar alimentos fue 18 veces
mayor en los estratos socioecondmicos bajos -uno y dos-, frente a los altos (p<0,05). El
déficit de hierro fue diferente por sexo (p=0,000). No se evidencié entre los estratos
diferencias en el valor de

Ferritina sérica (p>F=0,665), ni para la condicibn de déficit (p=0,463). ElI mismo
comportamiento se observé dado el nivel de aseguramiento; para el valor de Ferritina
(p>F=0,820) y para la condicion de déficit (p=0,463). Otras caracteristicas de la poblaciéon
estudiada se presentan en la tabla 1.
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'C#racteristicés de la poblacién estudiada

~ Caracteristica

- Total

Hombres (n=54)

Mujeres (n=6)

IMC (kg/m2)

 Escolaridad (afios)

 Tamaiio familia
~ Ind. Dcp-endeuc:a ?
: Cumpta de ahmenm;]:
. F.errit:'ma séi"scal o
. < o
 Usode supie.menms

Si -

 382(3622403) %

1L1302a129)
- 46(42a50)
2.7(24a29)

219 (14.22 29.6)
 249(2022302)

25.0(24.3225.7)

31{272}9

11 {9.6}

37.2 (34.1 240.4)
24.9(24.0225.8)
11.6(10.2a12.9)
42(3.7248)
2.3(2.022.6)

16.7 (6.4 4 26.9)
47.6 (39.7 2 54.8)
2 (3.7}

4 (7.4}

39.1 (36.5 2 41.8)
25.1 (23.9 2426.3)
10.7 (9.5 11.9)
49(45254)
30 (26433)

26.7 (15.1 a 38.2)
109 (282 144)
29 {48.3}

71 11.7'}

B Pmnmdm e mte:waio de confianza del 95 %.
4 Indice de dependencia; miembros de la familia/total trabajan y aportan. -
; ¢ Puede clglm]:-ra: los. ahmgnms que necesita? I ug.-"E. ‘[ Miimero y {pomenmjc} SaE

TABLA 2

Estudio de _I\éproducihilidad. Correlacion, concordancia y sesgo para la prueba de
Ferritina sérica y dos cuestionarios de frecuencia de consumo de hierro dietario

. Método *% _ ri Kappa Sesgo (IC; 95%)

Ferritinasérica | 096 0.96 0.98 0.77 1.0 (0.5a2.2) 0.99
Max_r o 034 0.34 0.40 0.29 0.3 (-134 a 197) 0.98

ARI : 062 | 0.359 0.25 0.57 1.3 (0.3 a 4.6) 0.94

r: Coeficiente de correlacion de Pearson.

rho-¢: Coeficiente de concordancia de Lin,
rs: Coeficiente de correlacion de Spearman.
kappa: Ponderada de Cuhén:_pma_munilss de las distribuciones,

Sesgo: Diferencias en la ingesta estimada y limites de acuerdo (primera medicidn-segunda medicion);
en ARI diferencia relativa con base en valores log, un vnlnrde I es el ideal.
IC: Intervalo de confianza del 95 %. :
*: Max_r; lista de chequeo de 20 alimentos &GIECCIDHMGR con base en Max_r. ARI;

& lista de chequeo de 20 alimentos su‘iuccmna.dnamn hase m el aporte relativo a la mge»m total de h:erro

$: n=50; para Max_r y ARI n=114. :
+: Con base en valores transformados; (Max_r)0.4; IongU
& Valor p en la prueba de tendencia lineal.

rho-¢t | rs Valor-p §

Disefio de los cuestionarios. Dos CFC fueron elaborados, cada uno con veinte alimentos,
once comunes a las dos LC (11). El aporte que hacen estos a la ingesta total de hierro (Zi)
fue de 36% para Max_r y de 44% por ARI. El R?w alcanzado para la LC derivada por Max_r
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fue de 94% y para la derivada por ARI de 71%. Las LC fueron unificadas y los alimentos
ordenados alfabéticamente para facilitar la aplicacion de los CFC. Cada CFC es aplicado en
cinco minutos aproximadamente.

Estudio de reproducibilidad. El valor medio de la Ferritina en el primer andlisis fue mayor
al de las submuestras re-analizadas (p=0,000). La prueba de Ferritina sérica alcanzé un
desempefio alto en todos los coeficientes calculados, el acuerdo alcanzado para la
clasificacion de déficit de hierro sin anemia, puede considerarse como bueno. Entre la
primera aplicacién de los CFC y la segunda transcurrieron en promedio 29,4 dias IC (28,4 a
30,4). Como era de esperarse los CFC tuvieron un desempefio mas bajo; la reproducibilidad
alcanzada en el CFC con la LC derivada por Max_r puede considerarse como muy pobre y el
acuerdo apenas aceptable. En el CFC con la LC derivada por ARI el desempefio puede
considerarse como moderado en todos los coeficientes. En ninguna de las tres pruebas, se
encontrd evidencia de sesgo asociado con el nivel sérico de Ferritina 6 del consumo estimado
de hierro (mg) (tabla 2).

En la tabla 3, se presentan los tres modelos desarrollados. El riesgo de déficit sérico de hierro
para las mujeres esta aumentado entre 15 a 18 veces con respecto a los hombres, y el
manifestar dificultades para comprar los alimentos aumenta el riesgo de déficit en promedio
4 veces. La bondad del ajuste entre lo observado y lo estimado es pobre. Sin embargo, la
importancia de esto es relativa frente al hecho de que las areas bajo la curva ROC (entre
0,86 y 0,90) anticipan un buen desempefio al utilizar puntos de corte para expresar una
respuesta binomial del modelo 6 prueba.
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Factores de riesgo para déficit de hierro (Ferritina <11 [ig/L.). Razones de Prevalencia (RP) en un
modelo logistico v coeficientes parciales de regresion (logit). Variable dependiente; déficit sérico=1.

Variahle

RP ajustados y coeficientes de regresién (IC; 95 %)

Modelo 1

Modelo 2

Modelo 3

Ingesta de hierro AR (Por cada 150 mg)

Coeficiente (Logit)

Mo

Ingesta de hierro Max_r (Por cada 20 mg)

Coeficiente (Logit)
Sexo

Hombre

Mujer

Coeficiente (Logit)

;Puede comprar alimentos?

Sit

No

Coeficiente (Logit)
Constante (Logit)

0.46(0.11 a 0.81)

1.0
18.3 (6.7 2 25.1)
3.99 (2.15 a 5.84)

1.0
44(23252)

2.88 (144 a4.31)
-5.62 (-7.80 a - 3.44)

0.36 (- 0.00 a 0.73)
No

1.0
17.8 (6.2 a 25.0)
3.92(2.08a5.77)

1.0

4.1 (23a5.1)
2.58(1.16 2 4.00)
-5.20 (7.40 a - 3.00)

No

No

1.0
154 (53a23.7)
3.54(1.85a5.23)

1.0

39(2.1a5.0)
2.40(1.04 a 3.76)
4.17 (-5.86 a -2.48)

Log-likelihood (LL)

-37.88

-40.71

-42.34

Area bajo la curva ROC

0.904

0.397

0.862

Hosmer-Lemeshow chi®
Valor-p de chi® (grupos)

2271
0.004 (10)

15.54
0.049 (10)

5.15
0.076 (4)

Razdn de Log-Likelihood; 2(LL] - LL2) = Chi®; gl: Pardimetros n-1,
Modelo 1 versus Modelo 2: Chi'= 5.66; Valor-p =0.017
Modelo | versus Modelo 3: Chi'= 8.91; Valor-p =0.003
Modelo 2 versus Modelo 3: Chi'= 3.25; Valar-p =0.071

n=114  1: Categorfa de referencia.

Estudio de validez y eficacia. Para cada una de la cinco pruebas desarrolladas fueron
creados con base en la curva ROC en promedio veinte puntos de corte, en cada uno de ellos
se célculo el estadistico kappa. La tabla 4, presenta los valores de acuerdo mas altos
alcanzados en cada prueba y los valores de SE y ES. Los coeficientes de correlaciéon r, rs y de
acuerdo para los dos CFC son muy pobres. El nivel de acuerdo alcanzado entre los modelos 1,
2 y la Ferritina sérica puede ser considerado bueno, en el modelo 3 moderado. Los niveles de
SE alcanzados varian entre 23% y 74%, mientras los de ES entre 81% y 99%. La tabla 5,
muestra como la clasificacion F+ y F- esta en rangos de 2% a 14%. El VPP estuvo entre
33,3% y 96,3% y el VPN entre 74,5% y 95,3%. Un analisis exploratorio por sexo mostré un
aumento moderado de la capacidad predictiva negativa para los hombres en los modelos 2 y
3, 96% para ambos. Para las mujeres en el modelo 2 el VPN disminuy6 de 91% a 82%, en
modelo 3 cambié de 82% a 68%.
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" TABLA4

Estudio de validez y eficacia. Correlacién, concordancia, sensibilidad (%) y especificidad (%)
alcanzadas entre cinco pruebas y la deficiencia de hierro (Ferritina <=11 pgfL}_

Método r® s Kappa SE(IC; 95 %) ES(1C; 95 %)

Max_r 0.09 0.09 0.11 23(8a37) 87 (79 2 94)
ARI -0.05 -0.05 0.07 26 (10a4l) + 81 (72 a 89) ¥
Muodelo 1 ik 0.62 (.68 6447 adl)z 98 (94 a 100) =
Modelo 2 0.70 0.61 0.70 T4 (58a90) & 04 (892 99) &
Modelo 3 0.66 .60 0.56 43 (424 355) & O9(97 a 100) &

Max_r! Lista de chequeo de 20 alimentos seleccionados con base en Max_r.

ARI: Lista de chegueo de 200 alimentos seleccionados con base en el aporte relativo a la ingesta total de hiermo,
Modelo 1: Max_r + Sexo + Capacidad para comprar alimentos.

Model 2: ART 4 Sexo + Capacidad para comprar alimentos.

Maodelo 3: Sexo + Capacidad para comprar alimenios,

r: Coeficiente de correlacidn de Pearson  rs: Coeficiente de correlacion de Spearman  kappa: Ponderada de Colen.
SE: Sensibilidad e intervalo de confianze del 95%. - ES: Especificidad e intervalo de confianza del 95 %,

*: Con base en valores ransformades: (Max_n0.4; loglARD. ' T Valor p <005, §: Valor p<0.001.

TABLAS

Estudio de validez v eficacia. Falsos positivos (%), falsos negativos (%), valores predictivos positivos
y negativos (%), alcanzados entre cinco pruebas y la deficiencia de hierro (Ferritina <=11 pg/L)

Método F+ k- VPP (IC: 95 %) VPN (IC; 95 %)
Ferrritina * 2.0 2.0 96.3(924a 1.0y 05.3(91.4299.0)
Max_r 9.6 211 384 (164a61.4) T3.0(66.4 a 84.0)
ARL 14.0 202 333 (145a52.1) T4.4 (654 a §3.4)
Modelo 1 1.8 9.6 90.9 (78.9 a 1.0} B8.0 (81.3a94.7)
Modelo 2 4.4 7.0 32.1 (68.0a 96.2) 90.7 (84.6 a 96.8)
Modelo 3 1.0 140 93.8 (B1.8a 1.0% B3.7 (76.4 a 90.9)

Max_r: Lista de chequeo de 20 alimentos seleccionados con base en Max_r.

ART; lista de cheques de 20 alimentos seleccionados con base en cl aporte felativo a la ingesta total de hicrro.

Modelo 1: Max_r + Sexo + capacidad para comprar alimentos,

Modelo 2: ARI + Sexo +Capacidad para comprar alimentos.

Muodelo 3: Sexo + Capacidad para comprar alimentos.

*#: Con base en cincuenia muesiras re-analizadas v una prevalencia de déficit de 46.0%. Scosibilidad: 95.7%. Especificidad; 96.3%.

Discusion

Alcance y limitaciones del estudio. Debido al disefio, los resultados son aplicables a
hombres y mujeres mayores de 20 afios, con un patron alimentario como el que dio origen a
las LC y residentes en el area urbana de Bucaramanga. Una posible limitacién del estudio, es
que no se indagd sobre los detalles del consumo de suplementos, pues en la préactica y
debido a la ausencia de tablas de su composicidn, no es posible traducir éste consumo a
nutrientes. En cualquier caso, no hay sospecha de respuestas diferentes de acuerdo al hecho
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de ser o no consumidor de suplementos. Debido a la ausencia de datos demograficos para
esta poblacidén, no pudimos establecer con certeza si la distribucién de la edad en la muestra
sigue la de la poblacion general. Sin embargo, la distribucién por sexo es la misma de la
reportada en la encuesta de demografia y salud (6) y la proporcidon de primaria incompleta
7,8%, es muy similar a la reportada para la poblacién blanco (4,8%) (6). La prevalencia de
déficit de hierro fue la misma reportada por la ESIN-2005 para la regional oriental del pais
(5). El sobrepeso fue 60% mas alto al reportado por la ESIN-2005 (33%) y la obesidad 30%
mas baja (5).

Evaluacion de los cuestionarios. Un valor minimo de 80% en el R?, entre la ingesta total
de un nutriente (Zi) y la estimada por una LC es necesario para clasificar correctamente a los
sujetos (7,9,25). Las LC utilizadas en los dos CFC aplicados alcanzaron R? (%)
suficientemente altos en teoria, para discriminar entre sujetos de acuerdo con su nivel de
consumo de hierro (11). La reproducibilidad alcanzada para el CFC derivado por Max_r, lo
descarta como prueba y consecuentemente, de cualquier ecuacién que lo incorpore (Modelo
1), tablas 2 y 3. La LC derivada por ARI, alcanzd un nivel de reproducibilidad moderado, pero
atil en estudios de dieta, permitiendo su uso en individuos, poblaciones y ecuaciones
(7,9,26). La eficacia de los CFC fue establecida sélo con la primera aplicacién, pues en la
practica no es viable de otra forma.

Con excepcion de las proteinas, ningun nutriente tiene un marcador biolégico que permita
establecer una asociacién entre lo consumido y los niveles séricos 6 excretados (27). Los
niveles séricos de ferritina y de hierro dependen de muchas otras variables, como el consumo
de hierro, su biodisponibilidad, la calidad de la dieta, enfermedades prevalentes, el nivel de
absorciéon y las perdidas (4,27). En este sentido, el estudio de validez y eficacia de los CFC
fue exploratorio y dados los resultados, su utilidad como pruebas aisladas no puede
considerarse.

Evaluacion de los modelos desarrollados. El desarrollo de dos modelos predictivos
incluyendo los CFC y otro sin contemplarlos, es una estrategia adecuada para incorporar
variables con poder explicatorio del déficit sérico de hierro. El modelo 1 (tabla 3) debe
descartarse debido a que incorporé una prueba con baja reproducibilidad (Max_r). Los
modelos restantes alcanzaron un area bajo la curva ROC que anticipé su buen desempefio al
establecer puntos de corte con base en los valores predichos. El acuerdo -kappa- alcanzado
en el modelo 2 (0,70) es muy similar al del referente (0,77), la SE 23% y la ES 2% mas
bajas. El modelo 3 con dos variables alcanz6 una kappa moderada (0,56) y una SE
relativamente baja (48%).

Aspectos técnicos de los modelos 2 y 3. Una prueba tiene utilidad clinica -en individuos-
6 poblacional, si ademas de contar con niveles aceptables de SE y ES, es capaz de anticipar
un resultado positivo del evento (VPP) 6 descartar un resultado ante un resultado negativo
(VPN) (23). La Ferritina sérica es un referente por que hasta ahora no hay una prueba mejor
para establecer la deficiencia de hierro (1,28,29). El modelo 2 alcanzé VPP y VPN muy
cercanos a los del referente, 82% y 91% respectivamente. En estos niveles, una prueba
puede ser considerada como diagnoéstica (23). Los bajos niveles de error F+ (4,4%) y el
aceptable error F- (7,0%) lo confirman. El modelo 3, en comparaciéon con el modelo 2, tiene
menor desempefio relativo, su error F- aumenta a 14,0%, pero el error F+ es solo de 1,0%,
el VPP aumenta a 93,8% y el VPN baja a 83,7%. En un hospital, donde la prevalencia de
déficit puede sospecharse mayor que la de la poblaciéon general, en el modelo 2 se
aumentaria el VPP y disminuiria el VPN, en este caso la prueba podria utilizarse como de
cribado, 6 como diagnéstica dentro de una serie de pruebas (12). En poblaciones 6 grupos
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intervenidos, en la medida en que disminuya la prevalencia de déficit, el modelo 2 se
reivindica ain mas como prueba diagnéstica.

Como puede anticiparse debido a la baja prevalencia de déficit en hombres (3,7%), para los
modelos 2 y 3 el VPN aumentard, confirmando la capacidad diagnostica de las pruebas. En
las mujeres, donde la prevalencia de déficit es de 48,3%, el VPN no se comprometid
substancialmente en el modelo 2 (82%), pero si para el modelo 3 (68%). En cualquier caso,
la prueba fue disefiada para la poblacion como un todo y no para grupos especificos.

Utilidad de las pruebas desarrolladas. El hierro es el micronutriente que cuenta con mas
pruebas de laboratorio para definir su estado en un individuo 6 poblaciéon (27). Sin embargo
ademas de invasivas, todas son costosas, al punto de hacerlas impracticables en sistemas de
salud en crisis como el Colombiano. En nifios menores de 60 meses la Organizacion Mundial
de la Salud ha sugerido el signo de palidez palmar como prueba diagnéstica de anemia (30).
Para el diagnostico en adultos no existe ninguna prueba similar. La prueba de ferritina sérica
vale aproximadamente 10 délares y requiere de equipos y reactivos especializados y de
personal entrenado, los modelos 2 6 3, son aplicados en cinco minutos por personal con poco
entrenamiento, los resultados con la ayuda de una computadora portatil son inmediatos, y su
costo no sobrepasa los 0.02 centavos de ddlar. Debido a que la principal causa de anemia
ferropénica en América Latina es la deficiente ingesta de hierro, el modelo 2, es el mas
apropiado (3,31). El alto poder predictivo de la pregunta ¢Puede usted comprar los alimentos
que necesita?, es la expresion de tres aspectos: 1- La inseguridad alimentaria individual y
familiar, en aumento en esta poblaciéon. 2- La inequidad y pobreza manifiestas y 3- La
necesidad de reorientar los programas relacionados con alimentaciéon y nutricion y de
intervenir racionalmente sobre este problema de salud publica (32). El sexo como predictor
de déficit, se explica por las necesidades aumentadas en las mujeres y por su mayor carga
social y familiar, mientras en mujeres cabezas de hogar el indice de dependencia es de 3,0,
para hombres es de 2,3 (tabla 1).

En resumen, aplicando métodos propios de la epidemiologia nutricional, fueron desarrolladas
cinco pruebas y evaluada su eficacia frente a un referente. Una de ellas (Modelo 2), por su
alto desempefio puede catalogarse como prueba diagndstica para detectar la deficiencia de
hierro. Ademas, puede aplicarse por personal con poco entrenamiento, de manera réapida, no
es invasiva, y se cuenta con resultados en tiempo real. En términos de costo-efectividad,
cincuenta aplicaciones de esta prueba, equivalen al costo de una del referente.
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