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Segin la Organizacion Mundial de la Salud
(OMS), la prevalencia de anemia alcanza
el 24,8 % de la poblacién total, y existen
grandes diferencias entre paises y grupos de
poblacién debido a diversos factores, como
los son los inhibidores de la absorcién del
hierro (Rojas et al. 201 3); los cuales reducen
la biodisponibilidad del micronutriente. La
biodisponibilidad es la fraccién de nutrientes
ingeridos que estd disponible para su
utilizaciéon en las funciones fisioldgicas
normales y para su almacenamiento;
diferente a la bioaccesibilidad, que es
la cantidad de nutriente liberado por
la matriz alimentaria y que es accesible
para su absorcién. Por otro lado, para la
determinacién de biodisponibilidad de
un nutriente, se utilizan modelos in vitro,
simulando la digestidon, modelos in vivo
tanto en animales (principalmente ratones)
como en humanos, y modelos matemadticos
(La Frano, de Moura, Boy, Lénnerdal y Burri,
2014). Este articulo busca exponer los
factores que afectan la biodisponibilidad y
los modelos utilizados para determinarla.

técnicas in vitro, absorcidn de hierro, matriz
alimentaria.

ABSTRACT

According to the World Health
Organization (WHO), the prevalence
of anemia reaches 24,8 % of the total
population, existing  big  differences
between countries and groups of
population, this fact is given due to range
of factors, since themselves are the
inhibitors of iron absorption; which reduce
the bioavailability of the micronutrient. The
bioavailability is the fraction of consumed
nutrients that is available for use in normal
and physiological functions and for the
storage; different from bioaccessibility,
which is the quantity of nutrient released
by the food counterfoil and which is
accessible for its absorption. On the
other hand, in order to determine the
bioavailability of a nutrient, in vitro models
are in use, simulating digestion, models in
live as much in animals (principally mice)
as in human beings, and mathematical
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models. This article seeks to expose the  Keywords: Micronutrient, inhibiting, in
factors that the bioavailability and the  vitro technologies, absorption of iron, food
models affect used to determine it. counterfoil.
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Biodisponibilidad de hierro

INTRODUCCION

Existen diversos componentes de alimentos
que disminuyen la biodisponibilidad del
hierro, entre los que se destacan los
fitatos, los polifencles y el calcio (Saini,
Nile y Keum, 2016). En contraste, se
encuentran estimulantes de la absorcidn,
tales como el dcido ascérbico; los alimentos
de origen animal (carne, pescado, pollo);
los B-carotenos (Toxqui, Diaz y Vaquero,
2015); ciertos dcidos organicos (4cido
lactico, citrico, malico y tartico) y algunos
azlcares (sorbitol, manitol, xilosa, fructosa y
lactosa) (Tostado, Benitez, Pinzdn, Bautista y
Ramirez, 2015).

El hierro es uno de los minerales mds
importantes en el organismo, debido a
su participacién en una amplia gama de
procesos metabdlicos, entre los que se
encuentran el transporte y almacenamiento
de oxigeno, la transferencia de electrones,
la sintesis de hormonas, la replicacién de
ADN, la reparacién y control del ciclo
celular; la inmunidad, la fijacién de nitrégeno
y la proteccion de las especies reactivas de
oxigeno, entre otros (Tostado et al, 2015;
Murillo, Hurtado, Arciniegas, y Acevedo,

Tabla I. Definiciones de biodisponibilidad

2016; Duran, Villalobos, Churio, Pizarro, y
Valenzuela, 2017).

El objetivo de esta revisidon era recopilar
informacién acerca de la biodisponibilidad
del hierro en diversas matrices alimentarias,
para evaluar los factores que la afectan y
dar a conocer los diversos modelos usados
para su determinacion.

BIODISPONIBILIDAD

Durante las dltimas décadas, el término
biodisponibilidad ha tomado una gran
relevancia, debido a su aplicacién a nivel
farmacéutico para determinar la viabilidad
de un medicamento; sin embargo, su
empleo se encuentra ligado a diferentes
aspectos. A partir de esto se ha definido
la biodisponibilidad de diversas maneras
(Tabla I). De igual forma, se debe precisar
la diferencia entre biodisponibilidad y
bioaccesibilidad, la cual radica en que la
segunda no va mas alld de la absorcién
del nutriente; mientras que la primera
incluye la utilizacién de este en procesos
metabdlicos, asi que se establece una
relacion directa entre los dos términos
(Tabla 2).

Autor

Definicion

(Rey,2001)

(Van Lieshout et al.,

220 en el cuerpo humano”

(Montpart y Martin,
2002)

(Hedrén, Diaz y

Svanberg, 2002) metabolismo normal”

“Cantidad de firmaco que llega en forma activa a la circulacién sistémica
y la velocidad a la que accede a ésta.”

“fraccidn del nutriente ingerido que se convierte en disponible para la
utilizacién de funciones fisioldgicas normales o para su almacenamiento

" la cantidad y la velocidad en que un principio activo se absorbe a partir
de una forma farmacéutica y queda disponible en el lugar de accién”

“la proporcidon de un antioxidante que se digiere, absorbe y utiliza en el
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Continuacién Tabla |. Definiciones de biodisponibilidad

Autor

Definicién

(Holst y Williamson,
2008)

(Hurrell y Egli, 2010)

(Shipp y Abdel-Aal,
2010)

(Rocha, 2013)

(Ministerio de Salud

y Proteccion Social,
2015)

“la velocidad y el grado al cual se absorbe la fraccidn terapéutica y se
convierte en disponible para el sitio de accién del farmaco

“la mayor parte de la fraccién de un nutriente ingerido o compuesto que
alcanza la circulacion sistémica y los sitios concretos en que pueda ejercer
su accién bioldgica.”

“cantidad ingerida del nutriente que es capaz de ejercer sus efectos
beneficiosos en los tejidos diana”

“Cantidad de un nutriente o contaminante alimentario que tras su
solubilizacidn durante la digestidn gastrointestinal es absorbida a través
del epitelio gastrointestinal y llega a la circulacidn sistémica”

“Es una medida de la concentracién de farmaco que alcanza la circulacién
general en un periodo determinado”

Fuente: elaboracion propia

Tabla 2. Definiciones de bioaccesibilidad

Autor

Definicion

(Hedrén, 2002)

(Saura, Serrano y
Goiii, 2007)

(Palafox,Ayala y
Gonzilez, 201 1)

(Rocha, 2013)

(Zapata & Cardona,
2014)

(Lopez, 2016)

“la cantidad de un nutriente ingerido que esta disponible para la
absorcién en el intestino después de la digestion”

“liberacion adecuada de nutrientes o compuestos bioactivos especificos
dentro de la matriz de alimentos debido a las condiciones del tracto
gastrointestinal”

““Cantidad de nutriente que es potencialmente absorbible desde el lumen,
donde se da la liberacién de la matriz del alimento y solubilizacion”

“la solubilizacién de un determinado compuesto de la matriz alimentaria
durante el proceso de digestion gastrointestinal”

“cantidad de nutriente liberado por la matriz alimentaria y que es
accesible para su absorcién”

“cantidad de compuestos bioactivos presentes y/o incorporados en
diferentes matrices (medicamentos, alimentos) puede ser potencialmente
absorbido por el sistema digestivo”

Fuente: elaboracion propia
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Biodisponibilidad de hierro

Biodisponibilidad del hierro

La biodisponibilidad del hierro estd ligada
al estado en el que se encuentre, ya que
puede presentarse en dos formas quimicas:
por un lado, el hierro “hemo”, disponible en
la hemoglobina y la mioglobina de la carne,
que se encuentra en un estado ferroso
(Fe*?) (Appleton y Vanbergen, 2013);y por
otro lado, el hierro “no hemo", presente
en cereales, verduras y algunos alimentos
de origen animal como el huevo vy la
leche, que se encuentra en estado férrico
(Fe*®). Esto provoca una baja solubilidad
y biodisponibilidad en comparacién a su
estado ferroso, debido a su susceptibilidad
frente a componentes como el 4cido fitico,
los polifenoles, pectinas y los oxalatos,
formando complejos insolubles; y a la
presencia de micronutrientes (calcio, cobre,
zinc, manganeso, cobalto) que comparten
la misma ruta de entrada del hierro en las

células de la mucosa intestinal (Barragdn,
Santoyo y Ramos, 2016).

Son mdltiples los estudios que se
han realizado en  biodisponibilidad
en alimentos, donde se varia tanto

la  metodologia como el enfoque del
andlisis, ya sea en el proceso o en el
producto terminado. Para determinar
la biodisponibilidad de un nutriente, se
emplean diversos métodos; entre los
que se encuentran los modelos in vitro,
en los cuales se hace una simulacién de
la digestidn; los modelos in vivo, tanto en
animales (principalmente ratones) como
en humanos; y los modelos matematicos
(LaFrano,de Moura, Boy, Lénnerdal y Burri,
2014). En este documento se presentan
diversos modelos para determinar la
biodisponibilidad de hierro, plasmando a
su vez una breve descripcidn de cada uno
y una aplicacion del mismo (Tabla 3).

Tabla 3. Determinacion de la biodisponibilidad del hierro

Modelos Descripcion Aplicacion
Modelos Simulacidn de la de la digestidn gastrica Se  evaludé la  biodisponibilidad de
in vitro e intestinal y su absorcién usando un hierro en tres procesos de horneo

cultivo de células caco-2. El hierro se
mide en el material analizado y luego la
concentracion de ferritina se mide en
el lisado de células caco-2 (Nikooyeh y
Neyestani, 2016).

Simulacién de digestién gastrointestinal
utilizando pepsina para la digestion
gastrica, seguida de pancreatina y sal
biliar para la etapa intestinal (Mamatha
y Prakash, 2016).
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(fermentacion, levadura convencional
y utilizando el método intensivo de
Chorleywood) sobre el contenido de
IP6 del pan integral. Se obtuvo una
degradacién completa del IP6 en la
masa fermentada (Rodriguez et al,
2017).

Se realizé un estudio a la calidad
nutricional y sensorial de un dulce
de tamarindo fortificado con sulfato
ferroso. Como principal resultado se
obtuvo que mas del 80 % del hierro
estaba biodisponible en comparacion
con el 34,6 % del producto control
(Mamatha y Prakash, 2016).
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Continuacion Tabla 3. Determinacién de la biodisponibilidad del hierro

Modelos

Descripcion

Aplicacion

Modelos
in vitro

Pruebas en
animales

Pruebas en
humanos

Se realiza una digestién enzimética en
condiciones que simulan las fisioldgicas.
El contenido total de minerales de
las muestras fue determinado en el
digerido de pepsina por espectroscopia
de absorcidn atdmica previa y la
dializabilidad mineral fue calculada como
el porcentaje del mineral dializado con
respecto a la concentracion total de
mineral presente en cada muestra.
(Cagnasso, Lopez, Binaghi, Pellegrino y
Valencia, 2010)

Se tomd una muestra de animales vy
se dividié en tres grupos durante dos
semanas: uno de control de sulfato
ferroso y dos de pruebas con las
galletas enriquecidas. Se midieron el
peso Y los pardmetros hematoldgicos
(Infante et al,, 2017)

Aleatoriamente, se formaron 2 grupos
que recibieron alimento bajo en hierro,
mds los caramelos adicionados con
lactato ferroso y alimento normal. Se
midieron el peso vy los pardmetros
hematoldgicos (Quintero, Gonzdlez,
Polo y Rodriguez, 2005)

Uno de los métodos aplicados en
humanos es el de doble marcaje
isotépico, planteado por Eakins 'y
Brown (1966), el cual usa dos isétopos
radiactivos como  trazadores de
absorcién *Fe y **Fe. La técnica consiste,
a grandes rasgos, en tomar cada una
de las muestras de sangre y digerirlas
en un medio &4cido para asf precipitar
el contenido total de hierro. Luego, se
determina la radioactividad emitida en
un contador de centelleo liquido.
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Se compard la dializabilidad de Fe
y Zn en 7 cereales para desayuno
comercialmente fortificados o
no, con Fe elemental y ZnO y se
compard la dializabilidad de Fe y Zn
en tres tipos diferentes de cereales
experimentalmente fortificados con
ZnO y FeNa,EDTA o FeSOy4 en el
laboratorio (Cagnasso et al.,, 2010).

Se analizé la  aceptabilidad vy
biodisponibilidad ~de  hierro en
galletas de sorgo biofortificadas con
carotenoides de papa dulce; se obtuvo
una afta absorcién en el duodeno
por parte del hierro de una de las
formulaciones de galletas biofortificadas
(Infante et al, 2017).

Se evalud la biodisponibilidad de
lactato ferroso adicionado a caramelos
de goma en cerdos en crecimiento.
En de los resultados se obtuvo una
biodisponibilidad del lactato ferroso
superior en un 30 % a la del sulfato
ferroso (Quintero et al., 2005).

Se evalud el efecto del calcio sobre la
biodisponibilidad de dosis crecientes de
hierro (Leiva, 2014).
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Continuacion Tabla 3. Determinacién de la biodisponibilidad del hierro

Modelos Descripcion Aplicacion
Modelos Uno de los métodos evaluados para
matematico el andlisis de biodisponibilidad es el

modelo matemdtico planteado por
Hallberg y Hulthén (2000), en el cual
se plantea un andlisis de los diferentes
efectos causados por compuestos
inhibidores 'y promotores de la
absorcién de hierro.

De igual forma, se encuentra el modelo
matemdtico planteado por Moonsen
(1978), el cual propone un algoritmo
sencillo basado en la cantidad de
hierro ‘hemo’ y su biodisponibilidad
y la cantidad de hierro ‘no hemo' y
su biodisponibilidad influenciada por
el contenido de dcido ascérbico y de
carne (Brito, 2006).

Biodisponibilidad del hierro no heminico

La biodisponibilidad del hierro no heminico
depende exclusivamente de la composicidn
de los alimentos ingeridos; por tal motivo, el
porcentaje utilizable por el organismo varfa
entre el | y el 20 % (Abbaspour, Hurrell
y Kelishadi, 2014; Hunt y Roughead, 2000;

Gaitan, Olivares, Arredondo, y Pizarro,
2006; Gonzilez, 2005). Ahora bien, es
necesario mencionar que los factores
potenciadores, como los reductores,
ejercen su efecto cuando se consumen de
manera simultdnea con el hierro (Gonzdlez,
2005), para lo cual se han desarrollado
diferentes investigaciones (Tabla 4).

Tabla 4. Investigaciones de los inhibidores de la absorcion de hierro

Proyecto Descripcion

Conclusién Referencia

Efecto del
calcio sobre la
biodisponibilidad

Se evalud el efecto del calcio en la
absorcién del hierro, para lo cual se
realizd un estudio experimental con

Se establecié que
la administracién
de 800mg de

(Leiva, 2014).

de dosis
crecientes de
hierro.

| 3 mujeres, donde se les suministraron
diferentes cantidades de sulfato
ferroso junto con 800mg de CaCl2.
Se analizaron muestras sanguineas
para determinar la biodisponibilidad y
estado de nutricién del hierro.

25

Ca no afecta la
biodisponibilidad de
dosis crecientes de
hierro de 5-60 mg
de este mineral.
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Continuacion Tabla 4. Investigaciones de los inhibidores de la absorcion de hierro

Proyecto Descripcion Conclusién Referencia
Efecto de la Se realizé un andlisis de consecuencias ~ Se determiné que  (Rios, 201 )
suplementacion  del consumo de un suplemento de la suplementacion
con calcio calcio (CaCO:s). Para ello se contd con  de calcio no afecta
sobre la 26 mujeres, de las cuales |3 recibieron negativamente la
biodisponibilidad 600 mg de Ca elemental/dia y los biodisponibilidad de
de hierro individuos restantes ingirieron placebo, hierro.

para ser la muestra control. A partir de

esto, se determind la biodisponibilidad

de hierro antes y después de

comenzar el proceso, utilizando el

modelo de Eakins y Brown (1966).
Efecto del Se realizd un andlisis del efecto del El calcio en dosis (Saavedra,
calcio sobre la cloruro de calcio sobre la absorcién de  de 800 mg inhibe la 2010)

absorcion de
hierro
heminico en
humanos

Evaluacion de la
biodisponibilidad
de hierro en
diferentes
procesos de
elaboracion de
pan utilizando un
modelo celular
intestinal in vitro

hierro heminico en humanos, para lo
cual se establecieron dos protocolos
de andlisis. Uno con una ingesta de
hierro creciente de 0 a 800 mg de Ca
y la otra de 500 a 700 mg.

Se evalud el efecto de tres procesos
de coccidn comerciales (fermentacidn,
levadura convencional y Chorleywood
Bread Making Process [CBP]) sobre el
contenido de IP6 (inositol hexafosfato
o dcido fitico) del pan integral y su
impacto en la absorcién de hierro en
células Caco-2.
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absorcién de hierro
hémico. Dosis
inferiores a 700

mg no presentan
afectaciones
relevantes.

El proceso de
masa fermentada
degradd por
completo el IP6,
mientras que el
CBP y los procesos
convencionales lo
redujeron en un 75
% en comparacion
con la harina
integral. El hierro
liberado en solucion
después de una
digestion simulada
fue 8 veces mayor
en pan de masa
fermentada que en
otros.

(Rodriguez et
al, 2017)
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Continuacion Tabla 4. Investigaciones de los inhibidores de la absorcién de hierro

Proyecto Descripcion Conclusién Referencia
La influencia Se evalud el efecto inhibidor del fitato Al afiadir (Reddy,
fitatos de sobre la absorcién del hierro no-hemo  solamente fitato Hurrell,
diferentes de diferentes fuentes de proteinas, de sodio, hubo Juillerat y
fuentes utilizando isétopos radioactivos de una pronunciada Cook, 1996)
proteicas en la hierro como indicadores. Se usé una  reduccién del
inhibicion de la  bebida que contenfa maltodextrosay  83-90% en la
absorcién de aceite de maiz como control y se le absorcidn de hierro.
hierro no-hemo  afadié suficiente fitato de sodio para ~ No se encontrd
en humanos proporcionar 300 mg de dcido fitico. evidencia de que
Las proteinas utilizadas fueron clara de el efecto inhibidor
huevo, carne y proteina de soja. del fitato dependa
de la composicion
proteica del
alimento.
Influencia del Se analizaron los efectos del fitato El efecto inhibidor  (Siegenberg
dcido ascérbico  de salvado de maiz y de un polifenol de los fitatos fue etal, 1991)

en la prevencion
de los efectos
inhibidores de
polifenoles y
fitatos en la
absorcidn de
hierro no hemo

(acido tanico) sobre la absorcién de
hierro de harina de pan blanco, para
lo cual se emplearon 199 sujetos, y
se modificé el contenido de fitato,
mediante la adicién de diferentes
concentraciones de salvado de maiz
libre de fitato y ordinario.

superado por

30 mg de 4cido
ascérbico. Se
concluyd que se
requerina una
cantidad mayor o
igual a 50 mg de
dcido ascérbico
para superar los
efectos inhibidores
sobre la absorcién
de hierro de
cualquier alimento
que contenga mds

de 100 mg de écido
tdnico.

CONCLUSIONES

Aunque son multiples las definiciones de
biodisponibilidad, todas apuntan al hecho
de ser la fraccidn del compuesto que es
aprovechado a nivel metabdlico, lo cual, a
su vez, lo hace diferente del concepto de
bioaccesibilidad, ya que este Ultimo solo se

refiere a la disponibilidad del nutriente, mas
no a su utilidad en el cuerpo. Sin embargo,
es de resaltar que la biodisponibilidad no
se darfa sin la bioaccesibilidad, pero esta
relacién solo funciona en un solo sentido.

Ahora bien, en este documento se
presentaron tres modelos para determinar
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la biodisponibilidad. Por un lado, estd el
modelo in vivo que, aunque es uno de
los mds confiables, estd rodeado por
factores éticos y econdmicos que llevan
al investigador a escoger, en muchos casos,
los modelos in vitro. Si bien estos superan
las dificultades antes dichas, se debe tener
en cuenta que la biodisponibilidad es una
interaccidn entre la dieta y el individuo que
la consume, por lo que varfa de sujeto en
sujeto. Por otro lado, estdn los modelos
matemdticos que, a simple vista, resultan
mas faciles y econémicos, pero no han sido
utilizados en matrices alimentarias.

En conclusién, adn hay un gran campo de
investigacion, dado que se podrian utilizar
modelos matemdticos para calcular la
biodisponibilidad en matrices alimentarias.
De igual manera, son pocos los estudios
que se han realizado para determinar
la cantidad de inhibidor necesaria para
reducir la absorcidn de hierro, a esto se le
suma la creciente demanda de alimentos
fortificados y en el mercado hay una amplia
gama de presentaciones de hierro para
dicha funcidn. Asi mismo, en los alimentos,
ciertos componentes como el calcio,
los polifenoles y fitatos, se presentan de
diversas maneras, dificultando adn mas
la evaluacion y afectacion de estos anti
nutrientes en la biodisponibilidad del hierro.
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