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1. RESUMEN

Antecedentes: La anemia es un problema de salud publica severo segin la
clasificacion de la OMS cuando el porcentaje de anémicos es igual o superior al 40%. En
2019, en el Pert se observd que 40.1% de nifios son anémicos; siendo esto una
preocupacion ya que, a pesar del esfuerzo del estado por disminuir la cifra, desde el afio
2011 esta se encuentra estancada. El tratamiento que se aplica para enfrentar la anemia
es la suplementacion de hierro. Si bien el hierro es indispensable para el organismo,
cuando se encuentra en exceso puede producir una respuesta adversa, como inflamacion
del intestino y con ello favorecer la proliferacion de agentes patdégenos, desencadenando
en cuadros de diarrea.

Objetivo: El presente estudio tuvo como objetivo principal determinar la asociacion
entre diarrea y suplementacion de hierro en nifios con y sin anemia, controlando con
diferentes variables sociodemograficas. Material y metodos: Se analizo la base de datos
ENDES 2009 — 2017, que utiliza un disefio muestral complejo. Las muestras fueron
ponderadas. Se realizaron analisis estadistico bivariado y multivariado ajustado por edad,
sexo, region geogréafica, tenencia de agua y desague, ruralidad. Los resultados se
presentan como razén de prevalencia. Resultados: Los resultados muestran que la
suplementacion de hierro en nifios no anémicos, a los 12 meses de exposicion, aumentan
el riesgo de presentar diarreas (p= 0.027); mientras que, el contar con los servicios de
agua potable y desaglie reducia el riesgo en casi 15% (p<0.05). Conclusiones: La
suplementacion preventiva de hierro estaria provocando un incremento en el porcentaje

de nifios que desarrollan episodios de diarrea.

Palabras clave: anemia, diarrea, suplemento de hierro, agua potable, desagie



ABSTRACT

Background: Anemia is a severe public health problem according to the
WHO classification when the percentage of anemic is equal to or greater than 40%.
In 2019, in Peru 40.1% of children are executed are anemic. This being a concern
since, despite the state's effort to reduce the percent, since 2011 it has been stagnant.
The treatment applied to deal with anemia is iron supplementation. Although iron is
essential for the body, when it is in excess it can produce an adverse response, such
as inflammation of the intestine and thus favor the proliferation of pathogens,
inducing diarrhea.

Objective: The main objective of the present study was to determine the
association between diarrhea and iron supplementation in children with and
without anemia, controlling for different sociodemographic. Material and
methods: The DHS 2009 — 2017 database, which uses a complex sample design, was
analyzed. The samples were weighted. Bivariate and multivariate statistical analyses
adjusted by age, sex, geographical region, water and drainage tenure, rurality were
carried out. The results are presented as a reason for prevalence. Results: Data show
that iron supplementation in non-anemic children, at 12 months of exposure,
increases the risk of diarrhea (p. 0.027); while drinking water and drainage services
reduced the risk by almost 15% (p<0.05). Conclusions: Preventive iron
supplementation would be causing an increase in the percentage of children who

develop episodes of diarrhea.

Keywords: anemia, diarrhea, iron supplement, drinking water, sewage



2. INTRODUCCION

La anemia es una condicion que afecta al 27% de la poblacion mundial (Kassebaum,
2016). Segun informes del 2015, de un estudio realizado en afio 2011, la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS) report6, que la anemia afecta a 800 millones de mujeres y nifios,
correspondiéndole a las mujeres en edad reproductiva un 29.4%, a las embarazadas 38.2% y
a los nifios un 42.6% (OMS, 2015).

La anemia esta definida como la condicion en que el recuento de glébulos rojos es mas
bajo de lo normal o, cuando estos no contienen suficiente hemoglobina para el transporte de
oxigeno a los tejidos (OMS, 2001). Para nifios de 6 - 59 meses, la OMS considera el
diagnostico de anemia cuando la concentracion de hemoglobina (hb) es menor a 11.0 gramos
por decilitro (g/dL)

La anemia tiene diferentes causas. La OMS afirma que la deficiencia de hierro es la
principal causa de anemia a nivel mundial (OMS, 2020); sin embargo, estudios recientes
demuestran que la fraccion de anemia atribuible a deficiencia de hierro representan cifras
menores a los estimados por OMS (Petry y col.,2016; Choque y col.,2019). La segunda
causa mas importante de anemia es la de origen inflamatorio. La OMS estima que se presenta

en 42% de los casos, aunque esta cifra puede variar entre poblaciones.

Entre las otras causas de anemia se encuentran las hemoglobinopatias hereditarias, como
la anemia de células falciformes y la talasemia. También se produce por hemorragias,
enfermedades cronicas (enfermedad renal cronica, cancer, etc.), deficiencia de nutrientes
(vitamina B12, vitamina A, &cido félico) (SAH, 2019).

La anemia en el Per( es un problema de salud publica severo. Esto se concluye segln
parametros establecidos por la OMS, calificando su significancia en salud publica como
severa cuando el porcentaje de anémicos es igual o superior al 40% (OMS, 2011) (Anexo
1). La cifra en el Pert para el afio 2019 es de 40.1% de nifios anémicos (INEI, 2019).

Usando el punto de corte que sugiere la OMS para definir anemia infantil (hb< 11 g/dL),
para el afio 2005, la cifra de nifios anémicos en el Per( fue de 56.8%; porcentaje que se redujo
en casi 17 puntos (41.6%) para el afio 2011 (MIDIS, 2018). Sin embargo, a partir de

entonces, las cifras no continuaron disminuyendo; por el contrario, para el 2016 la
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prevalencia aumentd en 2 puntos porcentuales, aproximadamente, respecto al valor del afio
2011 (MIDIS, 2018). En 2019, departamentos como Puno y Cusco aumentaron las
prevalencias de anemia observados en 2018, a pesar de una intensa campafia del estado para
reducir la anemia (INEI, 2020).

En efecto, este incremento coincide con la implementacion en los programas de
intervencion contra la anemia y, en una mayor adherencia al consumo del suplemento de
hierro; ello basado en los decretos de diferentes normativas, como la ley N° 27657 que lleva
como nombre “Reduccion de la morbimortalidad infantil” (MINSA, 2011).

Esta noma tenia como objetivo prevenir o continuar disminuyendo los indices de anemia
con el plan de trabajo de dar suplementacion obligatoria con hierro desde los 4 meses de
edad, iniciando con gotas de sulfato ferroso y, de manera progresiva incluir otras
presentaciones como los multimicronutrientes o pastillas a nifios tanto con diagnéstico de

anemia (terapéutico) como en aquellos sin anemia (preventivo) (MINSA, 2011).

En 2006, un estudio realizado por el Instituto Nacional de Salud (INS) determin6 que el
12,7% de nifios de 24 a 59 meses tenian anemia; de este total solo el 39% de los casos era
anemia ferropénica (INS, 2005). Estas cifras sugieren que el origen de la anemia en un grupo
considerable de nifios es diferente al que todos suponen, la falta de hierro en la dieta, y por

lo tanto la estrategia debe ser mejorada basado en estos resultados (Gonzales y col, 2015).

En nuestro pais, se suplementa con hierro como medida preventiva a nifios que no son
anémicos Yy, si bien el hierro es un elemento indispensable para las diferentes actividades y
procesos metabolicos, su suplementacion seria eficaz si la causa de la anemia fuera

exclusivamente por una deficiencia en los niveles de hierro (ferropenia).

El hierro que no es ingresado al enterocito duodenal, o que es eliminado de la
descamacion de las células entéricas pasa al intestino grueso generando una sobrecarga de
hierro. Contrario a lo que se cree, su exceso puede llegar a ser toxico para la salud
(sobrecarga). Asi, se ha demostrado que el exceso de hierro en la dieta al no ingresar al
organismo va hacia el colon donde puede actuar sobre la microbiota intestinal, favoreciendo
el crecimiento de bacterias patdgenas y disminuyendo la poblacion de bacterias comensales,

lo que produce cuadros de inflamacion, exacerbando patologias como parasitosis 0 anemia



inflamatoria (Paganini y col., 2019). Esto es debido que para su crecimiento las bacterias
comensales no utilizan hierro, a diferencia de las bacterias patdégenas que si lo requieren. Asi,
se ha demostrado que el contenido de hierro en la dieta guarda relacién con la cantidad de
enterobacterias y Lactobacillus en el intestino del raton (Tompkins y col., 2001).

Posteriormente, se ha demostrado que el exceso de este mineral en nifios que no son
anémicos, 0 son anémicos por causas diferentes a la deficiencia de hierro pueden resultar en
una exposicion excesiva y prolongada de este metal en el colon donde son utilizados por
bacterias enteropatdgenas, que a su vez van a modificar la razon de bacterias
patdégenas/comensales, generando una inflamacion local que se puede traducir en un aumento

en la frecuencia de diarreas (Das y col., 2019).

Esta inflamacion local puede conllevar a una inflamacion sistémica que elevara los
niveles de hepcidina sérica (hormona responsable de la disponibilidad de hierro en el
organismo). Este incremento en los niveles de hepcidina traera consigo una caida en la
disponibilidad de hierro en los tejidos para las actividades celulares del organismo
incluyendo a la eritropoyesis, dando la falsa idea de que el hierro es deficiente (Paganini y
col., 2017).

Con esto se produce una anemia de tipo inflamatoria, la cual no va a responder a la
intervencidn con suplementacion con hierro. Por el contrario, continuaria afectando al infante
dado que el metal no se absorbe y el exceso de hierro en el colon favoreceria una mayor

actividad inflamatoria (Jaeggi y col., 2015).

En la mayoria de paises, la intervencion contra la anemia se basa en la suplementacion
con hierro y/o fortificacion de alimentos con hierro (Larson y col., 2019), sin antes tener un
diagnodstico exacto de la causa. EI método estandar para detectar anemia es realizar un
tamizaje simple de los niveles de hemoglobina (Hb) en sangre, lo que no basta para
determinar cual es la causa de la anemia. EI completar el examen con una prueba coprolégica

ayudaria a descartar que la causa sea una parasitosis (Jonker y col, 2012).

La inadecuada suplementacion, en nifios que no lo necesitan, aumentara las cifras de

anemia o las actuales continuaran iguales, a pesar de los esfuerzos por reducirlas.



En nifios, la microbiota se encuentra en formacion y la exposicion continua al hierro, a
nivel intestinal, puede afectar la relacion entre bacterias comensales y bacterias
enteropatdgenas, aumentando la proliferacién de estas uUltimas provocando episodios de
diarrea (Jain y col., 2017) o favoreciendo la supervivencia de parésitos, si el nifio se

encuentra infestado.

Un estudio en Bolivia muestra que luego de 18 afios de intervencién, la prevalencia de
anemia no solo no ha bajado, sino que se ha incrementado en la poblacién. Igualmente, un
factor asociado a la anemia en dicha poblacién es la presencia de diarrea (Cordero y col,
2019).

Por lo expuesto, en base a estadistica descriptiva y a analisis de asociacion, mediante
modelos bivariados y multivariados se determinara si la suplementacion de hierro en la
poblacion de nifios no anémicos y anémicos de 6 a 59 meses, se asocia con la presencia de
diarreas; controlando las siguientes variables: edad, sexo, region geografica, zona rural o

urbana, acceso a agua potable, acceso a desagtie, etc.



3.

3.1.

3.2.

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA Y JUSTIFICACION DEL ESTUDIO

Planteamiento del problema

La anemia en el Per( afecta a un 43.6% de nifios en edad pre-escolar entre 6 y 35
meses, segun se reportan en las cifras del Ministerio de Salud. Las poblaciones de la
zona rural, las que habita en zonas de altura y aquellas de la regién amazénica
constituyen los sectores mas vulnerables. Ante esta problemética, el estado ha
implementado diversos programas de suplementacion con hierro a nifios anémicos y

no anémicos con la finalidad de tratar y prevenir la anemia, respectivamente.

En el Perd, cerca de 7 millones de peruanos (22.3%) no cuenta con el servicio de
agua potable; mientras que, otros 11 millones (25.3%) no disponen de alcantarillado
(desaglie) (INEI, 2019). Por lo que, las condiciones de salubridad vuelven mas
propensos a los nifios a inflamacion por endoparasitos, como Giardia lamblia,

Ascaris lumbricoides, Balantidium coli, entre otros (Silva y col., 2017).

En este caso, el tratamiento contra la anemia puede requerir de esquemas mas
complejos, como antihelminticos previos, para la eliminacion del parésito. Sin
embargo; la intervencion actual es unica y exclusivamente la administracion oral de
hierro s6lo o0 en combinacion con otros micronutrientes (acido ascorbico, vitamina A,
zinc, y acido félico) lo que favoreceria la proliferacion de enteropatogenos, por el
exceso de hierro en el colon, resultando en un aumento de los nifios con episodios de

diarreas.

Justificacion del estudio

La inflamacidn intestinal por exceso de hierro, junto a la falta de agua potable y
desague, son condiciones iddneas para la aparicion de diarreas, debido a una mayor
proliferacién de enteropatdgenos. La necesidad de identificar las causas de la
persistencia de la anemia y evaluar factores de riesgo que pueden explicar la ausencia
de respuesta al tratamiento son el motivo para el desarrollo del estudio. Por ello, la
presente tesis tiene como objetivo conocer si la suplementacion con hierro en nifios
no anémicos y anémicos entre 6 y 59 meses de edad, residentes en las diferentes

regiones del Peru, se asocia a una mayor prevalencia de diarreas.
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Para ello, se analizara la base de datos de ENDES que tiene cobertura nacional y
es representativa para poblacion urbana y rural, para las tres regiones geogréaficas del

Perd.

Asi, el presente trabajo de investigacion ha sido disefiado para evaluar a través de
un andlisis secundario de base de datos la asociacion entre la presencia de diarrea en
nifios anémicos y no anémicos y la suplementacion de hierro, en ausencia de agua
potable y desagie. Y en nifios que, si cuentan con el servicio de agua potable y
desaglie, que recibieron suplemento de hierro a través de diferentes presentaciones
(jarabe, gotas, chispitas, entre otras).

El grupo de nifios evaluado es de 6 a 59 meses de edad residentes en las 25
regiones del Per( y que tuvieron un diagndstico de anemia negativo o positivo. Para
este ultimo, se defini6 como anemia cuando la concentracion de hemoglobina es

menor a 11g/dL.

La idea del estudio es tener una visién mas real y actual, sobre la proporcion de
nifios no anémicos y anémicos que han sido expuestos a suplementacion con hierro y

si ello se asocia a la presentacion de diarrea.
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4.1.

4.2.

4.3.

4. PREGUNTA DE INVESTIGACION, HIPOTESIS Y OBJETIVOS

Pregunta de investigacion
¢La suplementacion de hierro se encuentra asociada con los episodios de diarrea

en nifios no anémicos y anémicos de 6 — 59 meses de edad?

Hipotesis
Los nifios no anémicos de 6 — 59 meses que reciben suplementacion de hierro
presentaran en mayor porcentaje episodios de diarrea que aquellos que no reciben

suplemento de hierro; en tanto los nifios anémicos no presentarian esta asociacion.

Objetivos

4.3.1. Objetivo general

Determinar el porcentaje de nifios no anémicos y anémicos que presentan
episodios de diarrea y que reciben suplemento de hierro comparado con

nifios que no lo reciben

4.3.2. Objetivos especificos

e Determinar factores de riesgo que incrementan el porcentaje de nifios
no anémicos con episodios de diarrea, asociado a la suplementacion
con hierro.

e Determinar factores de riesgo que incrementan el porcentaje de nifios
anémicos con episodios de diarrea, asociado a la suplementacion con

hierro.
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5. MATERIALES Y METODOS

5.1. Materiales

5.1.1. Disefio de estudio
El estudio fue analitico — observacional de disefio transversal, basado en
el anélisis secundario de datos. Se usé la base de datos que se encuentra en
la pagina de “Encuesta Demografica y de Salud Familiar (ENDES)”
obtenidos anualmente desde 2009 al 2017.

5.1.2.  Descripcion de la encuesta ENDES
La base de datos que se empleo procede de la Encuesta Demogréfica y de
Salud Familiar (ENDES). Se analiz6 el recopilado de los afios 2009 — 2017.
Esta encuesta usa un diseflo muestral complejo estratificado y por

conglomerados polietapicos. EI muestreo es aleatorizado.

La encuesta es realizada cada afio por el Instituto Nacional de Estadistica
e Informatica (INEI), y recolecta informacion acerca de la salud
reproductiva, materna e infantil; también brinda informacion sobre
prevalencia de uso de métodos anticonceptivos, atencion en el embarazo y
parto; inmunizaciones; prevalencia de ciertas enfermedades en la poblacion
infantil; peso y talla de nifios menores de cinco afos y sus madres; peso y
talla para mujeres embarazadas, con o sin nifios menores de cinco afios;
adicionalmente, proporciona informacion sobre el conocimiento de las

mujeres sobre la formas de prevenir el SIDA y violencia intrafamiliar.

Una vivienda que es evaluada en un afio no es seleccionada en los

siguientes afios, por lo que no hay riesgo de muestras repetidas.

5.1.3. Tamafo de muestra
El proyecto tiene como unidad de analisis nifios y nifias de 6 a 59 meses
de edad. La base de ENDES, inicialmente tenia una poblacion acumulada de
130,817 infantes de entre 0 — 59 meses, teniendo 66,706 varones y 64,111
mujeres. Luego de aplicar los criterios de exclusion y realizar la limpieza de

la base de datos, el total de nifios fue de 114,102 (ver Flujograma).
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5.1.4.

5.15.

Variables a utilizar

Variables

Cddigo de Identificacion

Edad

Nivel de hemoglobina

Nivel de anemia clasificado
por hemoglobina

Suplementacion de hierro en los

Gltimos 7 dias

Suplementacién de hierro

en los ultimos 12 meses

Sexo

Vacuna contra Rotavirus

Dificultad para respirar en los Gltimos
7 dias

Tos en los ultimos 7 dias

Servicio de Alcantarillado (desagtie)

Servicio de Agua Potable

Lugar de residencia

Region geografica

Diarrea recientemente

Mayor nivel de educacion

de la madre
- Altitud -
Descripcion de las variables
Tipo de Definicion Escala de
Variable variable operacional de la medicion
variable
Caodigo de Independiente | EI infante posee un Continua
identificacion Cuantitativa | codigo unico que De razon
permite identificarlo
en la base y garantizar
su anonimidad
Edad Independiente | Edad del infante en Continua
Cuantitativa | meses 6 - 59 De razén
Sexo Independiente | Género del infante Nominal
Cualitativa - Femenino (0) Dicotdmica
- Masculino (1)
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Nivel de Independiente | Concentracion de Continua
hemoglobina Cuantitativa | hemoglobina en De razon

sangre (g/dL) sin

correccion por altura
Suplementacion Independiente | EI infante  recibid Nominal
de hierro en los Cualitativa suplementacion  de Dicotomica
altimos 7 dias hierro en los Gltimos 7

dias

- No(0)

- Si(1)
Suplementacion Independiente | EI infante  recibid Nominal
de hierro en los Cualitativa suplementacion  de Dicotdmica
altimos 12 hierro en los ultimos
meses 12 meses

- No (0)

- Si(1)
Vacuna contra Independiente | Al infante se le aplicd Nominal
Rotavirus Cualitativa la  vacuna contra Dicotomica

rotavirus (primera y

segunda dosis)

- No (0)

- Si(1)
Dificultad para Independiente | EI infante presento Nominal
respirar en los Cualitativa problemas para Dicotémica
Gltimos 7 dias respirar en la ultima

semana

- No (0)

- Si(1)
Tos en los Independiente | El infante present6 tos Nominal
altimos 7 dias Cualitativa en la Gltima semana Dicotomica

- No(0)
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ST

Nivel de anemia | - Dependiente | Clasificacion del nivel Nominal
clasificado por | - Cualitativa de anemia usando los Dicotémica
hemoglobina valores de
seglin OMS hemoglobina sin
corregir por altitud
- No anémico Hb
>= 11 g/dL (0)
- Anémico, Hb <
11 g/dL (1)
Agua potable - Dependiente | El infante cuenta con Nominal
- Cualitativa el servicio de agua Dicotdmica
potable
- No (0)
- Si(1)
Servicio de - Dependiente | El infante cuenta con Nominal
alcantarillado - Cualitativa el servicio de Dicotomica
alcantarillado
(desagtie)
- No (0)
- Si(1)
Lugar de - Dependiente | El infante reside en Nominal
residencia - Cualitativa zona urbana o rural Dicotomica
- Urbano (0)
- Rural (2)
Diarrea - Dependiente | El infante tuvo diarrea Nominal
recientemente | - Cualitativa recientemente Dicotomica
- No (0)
- Si(1)
Altitud - Independiente | Es el conglomerado Continua
- Cuantitativa | en metros de la altura De razén
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(m.s.n.m) de cada

region
Mayor nivel de |- Independiente | M&ximo nivel | -  Nominal
educacionde la | - Cualitativa educativo alcanzado | - Politomica
madre por la madre

- Sineducacién (0)
- Primaria (1)

- Secundaria (2)

- Universitaria (3)

Region - Independiente | El infante proviene de | - Nominal
- Politomica alguna de las 24 - Politémica

regiones del Peru

5.2.  Métodos

5.2.1. Criterios de inclusion
Se ha tomado como criterio de inclusién para el estudio a nifios con edad
de 6 — 59 meses, que tengan la medicion de hemoglobina con valores iguales

0 mayores a4 g/ dL.

5.2.2. Criterios de exclusion
Se usara como criterio de exclusion para el estudio infantes con edad
menor a 6 meses, que no tengan la medicidén de hemoglobina o que esta sea

menor a 4 g/dL.

5.2.3. Aspectos éticos
El proyecto fue presentado y aprobado por el Comité Institucional de
Etica — Humanos (CIEI). Cabe mencionar que lo analizado no contiene
informacion alguna que permita identificar al individuo o participante del
estudio, asegurando la confidencialidad de los datos. Se usaron cddigos que
brindan el total anonimato de la madre y el nifio, ambos compartiran un mismo

cddigo
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5.2.4. Diagrama para seleccion de la muestra de estudio

Base de datos de ENDES
con ninicial =130, 817

Edad < 6 meses

v

Datos excluidos = 40, 818

-

No tienen valor de la hemoglobina

\4

Datos excluidos = 5, 866

.

Hemoglobina < 4g/dL

Datos excluidos = 31

Base de datos ENDES
con n final = 114, 102

5.2.5. Analisis estadistico

La base ENDES es una encuesta cuya metodologia para seleccionar la
muestra es compleja y utiliza un peso por individuo, por estrato y
conglomerado. Esas tres variables figuran en la base cruda, por lo que previo
al anélisis los datos fueron ponderados usando estas variables (Cafizares
Pérez y col, 2004). Esto va a permitir preservar la representatividad de los

datos a nivel nacional.

El andlisis de la base de datos se realizd en 2 partes, con analisis
estadisticos especificos para cada uno. Se aplicé un analisis de asociacion y

de estadistica descriptiva, mediante el empleo de modelos bivariados y
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multivariados, en la version Stata 14.0 provista por la UPCH en el portal

“Intranet”.

En la primera parte del proyecto se empez6 con la base en crudo, con un
total de 130,817 nifios y nifias de entre 0 y 59 meses de edad. Se hizo la
limpieza de la base seleccionando a los nifios de entre 6 y 59 meses; de edad;
posteriormente, se mantuvo a todos los nifios que tenian el dato de la
concentracion de hemoglobina (g/dL). En este grupo, se descartd a los nifios
con valores menores a 4 g/ dL. Finalmente, con estos datos se hizo un primer
analisis de estadistica descriptiva con modelos bivariados aplicando la
prueba de Chi cuadrado para determinar si existe asociacion entre
suplementacion de hierro, diarrea y la condicion de ser no anémico o

anémico.

En la segunda parte, se realizo estadistica analitica, usando el modelo
lineal generalizado con regresion binomial (Diaz F., 2016), ello para
determinar factores de riesgo en nifios anémicos y no anémicos (6- 59 meses)
que incrementan la prevalencia de diarrea, asociado a la suplementacion con
hierro; esto se logré por medio de la presencia o ausencia de los servicios de

agua potable y desagtie.

Para esta segunda parte, se realizo un ajuste en los comandos estadisticos
para asi obtener la razon de prevalencia (RP) (Kleinbaum y col., 1982). El
presente proyecto utilizara PR como razdén de prevalencia para la
interpretacion de los resultados. Asi, se consider6 una diferencia

significativa cuando p<0.05.

La RP se define como “cuantas veces es mas probable que los individuos
expuestos presenten la enfermedad respecto a aquellos individuos no
expuestos” (Schiaffino y col., 2003). En cambio, el OR se define como “el
exceso 0 ventaja que tienen los individuos expuestos de presentar la
enfermedad frente a no padecerla, respecto a la ventaja de los individuos no
expuestos de presentar la condicion frente a no presentarla” (Cerda y col.,
2013).
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6. RESULTADOS

La figura 1, representa el porcentaje de nifios con episodios de diarrea reciente asociado
a la presencia o ausencia de suplementacién con hierro durante 7 dias o por 12 meses en

nifnos no anémicos.

Los nifios no anémicos que recibieron suplementacion de hierro, independientemente del
tiempo de exposicién, tuvieron en mayor porcentaje episodios de diarrea (p=0.000) (Figura
1). Los nifios que habian recibido el suplemento de hierro mostraron en mayor porcentaje

episodios de reciente (p<0.05).
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SUPLEMENTACION DE HIERRO
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M Sin suplementacion 7 dias M Con suplementacién 7 dias

M Sin suplementacién 12 meses Con suplementacion 12 meses

Figura 1. Porcentaje de nifios no anémicos con episodios de diarrea, de edades entre
6 y 59 meses con y sin suplementacion de hierro en los Gltimos 7 dias y en los Gltimos
12 meses. La anemia fue definida con hemoglobina < 11g/dL Para la suplementacién
a los 7 dias: p= 0.000; para los 12 meses: p= 0.000 Fuente: ENDES 2009 — 2017.

Elaboracion propia.

20



En la figura 2, se presenta el porcentaje de nifios anémicos con episodios de diarrea
reciente asociado a la presencia o ausencia de suplementacion de hierro durante 7 dias o por

12 meses en nifios anémicos.

En este caso, los nifios anémicos que recibieron suplementacion de hierro en los
ultimos 7 dias no mostraron diferencia significativa (p=0.355) en la presentacion de episodios
de diarrea comparado con nifios que no recibieron suplementacién con hierro; mientras que,
los anémicos del mismo grupo, pero expuestos a la suplementacion a los ultimos 12 meses

presentaron en un mayor porcentaje episodios de diarrea (p=0.043).
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Figura 2. Porcentaje de nifios anémicos con episodios de diarrea, de edades entre 6
y 59 meses con y sin suplementacion de hierro en los dltimos 7 dias y en los ultimos
12 meses. La anemia fue definida con hemoglobina < 11g/dL. Para la suplementacion
a los 7 dias: p = 0.355; mientras que, para los 12 meses: p= 0.043. Fuente: ENDES
2009 — 2017. Elaboracion propia.

En la Tabla 1 se muestran los resultados del modelo de regresion binomial para
determinar la asociacion entre el porcentaje de nifios no anémicos con episodios de diarrea
reciente versus contar con el servicio de agua potable y desagle; asi como recibir

suplementacion de hierro en los ultimos 7 dias y 12 meses. Luego del analisis estadistico,
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para los no anémicos se observa que el poseer agua potable reduce el riesgo de presentar
diarrea en aproximadamente 11% (p=0.000); de igual manera el contar con desaglie reduce
la probabilidad de presentar diarrea en un 10% (p=0.000). La suplementacion de hierro
aumenta el riesgo, cercano al 25%, de presentar diarrea tanto si lo recibi6 en los dltimos 7

dias como si lo recibi6 en los Gltimos 12 meses de exposicion (p=0.000).

Tabla 1. Modelo lineal generalizado con regresion binomial de la relacion entre los
episodios de diarrea reciente en nifios de 6 — 59 meses no anémicos, que recibieron
suplementacion de hierro durante los Gltimos 7 dias y 12 meses que pueden 0 no contar con

el servicio de agua potable y desague.

Diarrea RP Error P>|Z| Intervalo de
Estandar confianza (95%)
Agua potable 0.89 0.02 0.000 0.83 0.94
Servicio de 0.90 0.02 0.000 0.86 0.95
desagle
Suplementacion 1.25 0.04 0.000 1.16 1.34
de hierro (7
dias)
Suplementacion 1.24 0.03 0.000 1.17 1.31
de hierro (12
meses)

Agua potable, Servicio Sanitario, Suplementacion de hierro son variables
dicotémicas donde 0: No 1: Si. La anemia fue definida con hemoglobina <
11g/dL. Fuente: ENDES 2009 — 2017

En la Tabla 2 se muestran los resultados del modelo de regresion binomial para
determinar la asociacion entre el porcentaje de nifios anémicos con episodios de diarrea
reciente versus contar con el servicio de agua potable y desaguie; asi como recibir
suplementacion de hierro en los ultimos 7 dias y 12 meses. Luego del analisis, en los nifios
anémicos el contar con el servicio de alcantarillado (desagiie) disminuyen el riesgo de

presentar diarreas en cerca del 15% (p<0.05).
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De igual manera, la suplementacién de hierro en los Gltimos 12 meses aumentaria el
riesgo de presentar diarrea en un 10% (p=0.026). Por ultimo, la suplementacion de hierro en
los ultimos 7 dias y tener el servicio de agua potable no resultan factores significativos para
la presencia de diarreas (p>0.05).

Tabla 2. Modelo lineal generalizado con regresion binomial de la relacién entre los
episodios de diarrea reciente en nifios de 6 — 59 meses anémicos, que recibieron
suplementacion de hierro durante los Gltimos 7 dias y 12 meses que pueden 0 no contar con

el servicio de agua potable y desague.

Diarrea RP Error P>|Z| Intervalo de
Estandar confianza (95%)
Agua potable 0.93 0.04 0.169 | 0.85 1.02
Servicio de 0.74 0.03 0.000 | 0.68 0.80
desagle

Suplementacién de 0.95 0.05 0.451 | 0.86 1.06
hierro (7 dias)

Suplementacién de 1.10 0.04 0.026 | 101 1.20

hierro (12 meses)

Agua potable, Servicio Sanitario, Suplementacion de hierro, son variables
dicotémicas, donde 0: No 1: Si. La anemia fue definida con hemoglobina <
11g/dL. Fuente: ENDES 2009 — 2017

Se incluyeron variables de interaccion (Interl: Agua potable y Suplementacion a los
7 dias, Inter2: Desaglie y Suplementacion a los 7 dias, Inter3: Agua potable y Suplementacion
a los 12 meses e Inter4: Desagle y Suplementacién a los 12 meses), por condicion del nifio
(anémico y no anémico) encontrando solo significancia en el grupo de nifios no anémicos
con suplementacion a los 12 meses y no contar con el servicio de alcantarillado (PR: 1.17,
IC 95%: 1.05 - 1.32)

En la Tabla 3 se muestran los resultados del modelo de regresion binomial determinar

la asociacion entre los episodios de diarrea reciente recibiendo suplementacion de hierro en
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los Gltimos 7 dias o en los ultimos 12 meses en nifios no anémicos, ademas se controlo el
modelo con diversas co —variables, como: agua potable, desagie, sexo, altitud, lugar de
residencia, region, contar con la vacuna de rotavirus, maximo grado de instruccion de la

madre, tos en los Ultimos 7 dias, dificultad para respirar en los ultimos 7 dias, edad y anemia.

El poseer agua potable reduce el riesgo de presentar diarrea en cerca del 8%
(p=0.014); de igual manera el contar con desague reduce la probabilidad de presentar diarrea
en un 11% (p=0.001). La suplementacion de hierro los Gltimos 12 meses aumenta en un 6%
el riesgo de sufrir episodios de diarrea (p= 0.002).

Los varones tienen un 16% mas riesgo de presentar la patologia (p= 0.000), asi como
encontrase residiendo en la zona rural (p= 0.000). El vivir en las regiones de la sierra o selva,
aumenta en casi un 35% el riesgo de sufrir de diarreas (p=0.000). La vacuna contra rotavirus

es un factor protector (p= 0.000), al igual que el vivir en altura (p= 0.000).

El haber tenido tos o dificultad para respirar en los tltimos 7 dias aumentan el riesgo
de presentar diarrea en cerca del 35% (p= 0.000). Entre mayor sea la edad, el riesgo de
presentar diarreas disminuye (p= 0.000). Por ultimo, el grado de instruccion de la madre, asi
como la suplementacién en los ultimos 7 dias no resultaron significativos para presentar
diarrea (p>0.05).

Tabla 3 Modelo lineal generalizado con regresion binomial de la probabilidad de diarrea en

nifios no anémicos de 6 — 59 meses controlada por co — variables

Diarrea RP Error P>|Z| | Intervalo de confianza
Estandar (95%0)

Agua potable 0.92 0.03 0.012 0.86 0.98
Servicio de desague 0.89 0.02 0.001 0.84 0.95
Suplementacién de hierro 0.96 0.03 0.277 0.89 1.03
(7 dias)

Suplementacién de hierro 1.06 0.03 0.027 1.00 1.13
(12 meses)

Sexo masculino 1.16 0.02 0.000 1.10 1.21
Altitud 0.99 0.00 0.002 0.99 0.99
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Lugar de Residencia 1.15 0.03 0.000 1.08 1.22
Region Costa 1.00
Region Sierra 1.35 0.04 0.000 1.26 1.44
Region Selva 1.39 0.04 0.000 1.30 1.49
Vacuna de Rotavirus 0.89 0.02 0.000 0.84 0.94
Grado de Instruccion: 1.00

Universitario

Grado de Instruccion: 0.94 0.04 0.192 0.86 1.02
Primaria

Grado de Instruccion: 0.95 0.03 0.232 0.87 1.03
Secundaria

Grado de Instruccion: Sin 1.03 0.08 0.659 0.88 1.22
Educacion

Tos (altimos 7 dias) 1.46 0.04 0.000 1.38 1.55
Dificultad para respirar 1.33 0.05 0.000 1.23 1.44
(dltimos 7 dias)

Edad (6 -59 meses) 0.97 0.00 0.000 0.96 0.97

Agua potable, Servicio Sanitario, Suplementacion de hierro, Vacuna de Rotavirus,
Dificultad para respirar, Tos y Anemia son variables dicotomicas, donde 0: No 1: Si. A
la variable Sexo le corresponde 0: Mujer 1: Hombre. Lugar de residencia 0: Urbano 1:
Rural Grado de Instruccion 0: Sin Educacion 1: Primaria 2: Secundaria 3: Universitaria.
Region Geografica, 1: Costa 2: Sierra 3: Selva. La Altitud y la Edad en meses son
variables continuas. Fuente: ENDES 2009 — 2017

En la Tabla 4 se muestran los resultados del modelo de regresion binomial para
determinar la asociacidn entre los episodios de diarrea reciente recibiendo suplementacion
de hierro en los ultimos 7 dias o en los ultimos 12 meses en nifios anémicos; ademas se
controlé el modelo con diversas co —variables, como: agua potable, desagle, sexo, altitud,
lugar de residencia, regién, contar con la vacuna de rotavirus, maximo grado de instruccion
de la madre, tos en los ultimos 7 dias, dificultad para respirar en los ultimos 7 dias, edad y

anemia.
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El contar el servicio de alcantarillado (desagiie) reduce la probabilidad de presentar
diarrea en un 15% (p=0.001). La suplementacién de hierro los ultimos 7 dias reduce el riesgo
de sufrir episodios de diarrea en un 16% (p= 0.002), al igual que contar con la vacuna contra
rotavirus es un factor protector (p=0.027).

Los varones tienen un 10% mas riesgo de presentar la patologia (p= 0.011). El vivir
en las regiones de la sierra o selva, aumenta en casi un 35% el riesgo de sufrir de diarreas (p=
0.000); asi como, la madre no tenga ningln grado de instruccién resulta un factor de riesgo
(p=0.033).

El haber tenido tos o dificultad para respirar en los ultimos 7 dias aumentan el riesgo
de presentar diarrea en cerca del 30% (p= 0.000). Entre mayor sea la edad, el riesgo de
presentar diarreas disminuye (p=0.000).

Por altimo, el contar con el servicio de agua potable, el lugar de residencia, la altura
y suplementacion en los ultimos 12 meses no resultaron significativos para el riesgo o

proteccion de presentar diarrea (p>0.05).

Tabla 4 Modelo lineal generalizado con regresion binomial de la probabilidad de diarrea en

nifios anémicos de 6 — 59 meses controlada por co — variables

Diarrea RP Error P>|Z| Intervalo de confianza
Estandar (95%0)

Agua potable 0.94 0.04 0.210 0.85 1.03
Servicio de desague 0.85 0.04 0.001 0.77 0.93
Suplementacién de 0.84 0.04 0.002 0.75 0.94
hierro (7 dias)
Suplementacién de 1.06 0.04 0.159 0.97 1.16
hierro (12 meses)
Sexo masculino 1.10 0.04 0.010 1.02 1.18
Altitud 0.99 0.00 0.190 0.99 1.00
Lugar de Residencia 0.98 0.04 0.781 0.89 1.08
Regién Costa 1.00
Regidn Sierra 1.39 0.08 0.000 1.24 1.57
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(6 -59 meses)

Region Selva 1.38 0.06 0.000 1.26 1.52
Vacuna de Rotavirus 0.90 0.02 0.022 0.83 0.98
Grado de Instruccion: 1.00
Universitario
Grado de Instruccion: 0.94 0.04 0.192 0.86 1.02
Primaria
Grado de Instruccion: 0.95 0.03 0.232 0.87 1.03
Secundaria
Grado de Instruccion: 1.03 0.08 0.659 0.88 1.22
Sin Educacién
Tos (altimos 7 dias) 1.46 0.06 0.000 1.34 1.60
Dificultad para 1.15 0.06 0.014 1.02 1.28
respirar (Gltimos 7
dias)

Edad 0.97 0.00 0.000 0.97 0.98

Agua potable, Servicio Sanitario, Suplementacion de hierro, Vacuna de Rotavirus, Dificultad

para respirar, Tos y Anemia son variables dicotomicas, donde 0: No 1: Si. A la variable Sexo

le corresponde 0: Mujer 1: Hombre. Lugar de residencia 0: Urbano 1: Rural Grado de

Instruccion 0: Sin Educacion 1: Primaria 2: Secundaria 3: Universitaria. Region Geografica,

1: Costa 2: Sierra 3: Selva. La Altitud y la Edad en meses son variables continuas. Fuente:

ENDES 2009 — 2017
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7. DISCUSION

El objetivo de la presente tesis fue determinar la asociacion entre el porcentaje de
nifios no anémicos y anémicos que reciben suplemento de hierro y presentan episodios de

diarrea comparado con nifios que no lo reciben.

Los resultados demuestran que los nifios no anémicos que reciben suplemento de
hierro presentaron en mayor porcentaje episodios de diarrea comparado con nifios que no
consumieron el suplemento. Estos resultados no se observan de igual magnitud en los nifios
anémicos que reciben suplemento de hierro. Lo observado sugeriria que los nifios no
anémicos que presentan diarrea estarian recibiendo hierro en exceso, los cuales no van a ser
absorbidos en el duodeno, por lo cual ingresaria al colon y serian utilizados por bacterias
patogenas en desmedro de las bacterias comensales y podria estar ocasionando un proceso

inflamatorio que conduciria a la diarrea.

Diariamente, una persona absorbe de 1 — 2 mg de hierro de la dieta (Paganini y col.,
2016). Los requerimientos son pequefios debido a que la pérdida del metal es minima, y el
hierro que se encuentra en el organismo normalmente es reutilizado, por lo que, las pérdidas

son compensadas a través de los alimentos (Vilaplana y col., 2001).

Cuando los status de hierro son normales hay baja absorcion entonces, cuando se
administra suplemento, éste no se absorbe, y mas bien esto conduce a que mas del 80% del
metal pase al colon (Jaeggi y col., 2015). En el anexo 2, 3 y 4 se muestra los requerimientos
de absorcion de hierro en nifios y los requerimientos a través de la dieta. Los calculos de
requerimiento en la dieta se basan en el hecho de que en condiciones normales se absorbe un

10% del hierro consumido.

Por ello, lo mas importante en la homeostasis del hierro es cuanto requiere ser
absorbido en el duodeno méas que la cantidad de hierro ingerida. Por lo general la ingesta de
hierro es mayor que la necesidad de absorcion y el restante que no se absorbe, luego de su
pasaje por el colon es eliminado por las heces. En el colon, el hierro en exceso puede ser

utilizado por los enteropatdgenos.
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Jaeggi y col. demostraron que la cantidad de hierro administrada en la
suplementacion, modifica la composicion de la microbiota intestinal de los infantes. Los
resultados de dicho estudio demostraron ademéas un aumento en los niveles de calprotectina
fecal, un marcador de inflamacion intestinal y asociado a esta, un aumento en la incidencia
de diarrea (Jaeggi y col, 2015). Esto sugiere, que el hierro en exceso cuando llega al intestino
grueso va a favorecer el crecimiento de bacterias patdgenas en desmedro de las bacterias
comensales, alterando la composicién de la microbiota en el intestino, y con ello generar una

inflamacion y posteriormente la diarrea.

La situacién se complica si el nifio tiene infeccién por enterobacterias patdégenas o
por parasitos, ya que, un aumento en el hierro no absorbido promovido por la suplementacion
puede modificar el equilibrio de la microbiota comensal, favoreciendo el crecimiento de
microorganismos patdgenos produciendo, un efecto negativo en el organismo humano

(Paganini y col., 2016).

En la flora intestinal normal de un nifio predomina el genero Lactobacillus, que se
encarga de brindar al intestino una barrera protectora contra la colonizacion de patdgenos
(Yilmaz y col., 2018). Una caracteristica particular del género Lactobacillus, es que su
funcionamiento biolégico es independiente de hierro (Archibald y col., 1983), lo que explica
su abundancia en la microbiota intestinal, ya que, el hierro se encuentra altamente restringido

por el organismo Yy su disponibilidad influye activamente en el ecosistema bacteriano.

Diversos estudios han demostrados los efectos del hierro no absorbido en los nifios.
Algunos de estos incluyen disminucion del crecimiento corporal (Lénnerdal y col., 2017),
aumento de la prevalencia de diarreas (Domell6f y col., 2010), interacciones con otros

elementos importantes como el cobre y el zinc (Lénnerdal y col., 2007).

Lonnerdal (2017), demostro que el suplemento de hierro en nifios con niveles
adecuados de hierro en el organismo resultaba en una disminuciéon en el crecimiento
comparado a nifios a los que se les administrd placebo (p= 0.04). Otro estudio, realizado por
Idjradinata y col. (1994) concluyé que la suplementacion de hierro luego de 4 — 6 meses de
tratamiento en nifios con suficiencia de hierro en el organismo, previo al estudio, resultaba
en niflos con menor peso Yy talla comparado con los que recibieron placebo; esto se le atribuye

a que el hierro podria estar reduciendo la absorcion de otros elementos importantes para el
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crecimiento como el cobre y el zinc (Lonnerdal y col., 2007). Sin embargo, estos autores,
también demostraron que el crecimiento de nifios que tenian deficiencia de hierro y que

recibieron la suplementacion, aument6 comparado a los nifios que solo recibieron placebo.

Por consiguiente, luego de la revision bibliografica y de los resultados obtenidos, se
sugiere que la presencia de diarreas en nifios no anemicos que reciben suplemento de hierro
durante los Ultimos 12 meses podria estar asociada a una inflamacion intestinal provocada
por el exceso del metal que favorece la proliferacion de patdgenos; esto se agravaria ante la
falta de condiciones sanitarias adecuadas, como ha sido demostrado en el presente estudio.
Esto no se afirma para la suplementacion en los ultimos 7 dias ya que no se observd

asociacion significativa.

Los resultados del analisis de interaccion demuestran que el contar con el servicio
desague disminuye el porcentaje de nifios no anémicos con episodios de diarrea asociado a
la ingesta de suplemento de hierro en los Gltimos 12 meses. Los hogares que cuenten con
servicio sanitario, permitiran a los nifios tener una correcta higiene, reduciendo el riesgo de
ingerir parasitos y bacterias fecales; con ello, disminuiria el riesgo a las infecciones y con

esto la consecuencia de una inflamacién local y posteriormente sistemica (Lin y col., 2013).

La situacion es diferente, en el caso de los nifios anémicos, la suplementacion con
hierro en los ultimos 7 dias no se asocio a un incremento en el nimero de nifios con diarreas.
Esto se deberia a que los nifios anémicos efectivamente necesitan de suplementacion de
hierro y por eso no se observa el efecto adverso en aquellos que recibieron hierro en los

altimos 7 dias, los datos sugieren que el suplemento de hierro sirvié para corregir la anemia.

Es por ello importante identificar la causa de la anemia antes de una intervencion, y

valorar el tiempo de su suplementacion.

En base a lo anterior y a nuestros resultados, queda clara la necesidad de suplementar
con hierro cuando se comprueba que hay una deficiencia real de este metal en el organismo.
Esto es importante por el rol que cumple el hierro en diversas funciones celulares. Su exceso,
sin embargo, también seria dafiino (Zimmermann y col., 2010). Es importante, sin embargo,

tener en cuenta diferentes variables que pueden aumentar o disminuir este riesgo de
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produccion de diarreas frente a la suplementacion en exceso con hierro. Entre ellas destaca
la tenencia de agua potable y desaglie para eliminacién segura de excretas.

En el Peru, para el afio 2018 cerca del 94% de los residentes de la zona urbana tienen
acceso de agua potable; mientras que, la zona rural contaba con un 72%. Dentro de estas
estadisticas, en la zona urbana solo un 42.9% consume agua de calidad (clorificada
adecuadamente; cloro>0.5mg/L) provenientes de tuberias, el otro 50% cuenta con acceso a
camiones cisterna, pozos, etc. En la zona rural, solo un alarmante 1.9% tiene acceso al agua
de calidad (INEI, 2018).

Si el agua potable no cumple con los estandares de calidad que deberia, como una
adecuada clorificacion, no podréa otorgar proteccion a la poblacion cuando se hace el aseado
de alimentos 0 manos. Eso desencadena que el nifio esté expuesto a bacterias patogenas, virus
0 a parasitos intestinales, directamente, durante sus momentos de juego al aire libre, o
indirectamente a través de rutas de contagio como el consumir “agua potable” contaminada
0 el preparado de alimentos por los padres sin previo lavado de manos. Todo ello, se
constituyen en factores de riesgo para presentar infecciones entéricas, como la diarrea, lo que

resulta en una enteropatia ambiental (Tornheim y col., 2013).

Adedokun y col. (2020), concluyeron que el obtener agua de una fuente no tratada
aumenta el riesgo de contaminacion por algun tipo de patdégeno que eventualmente expone a
los nifios que consumen esta agua a enfermedades intestinales (Adedokun y col, 2020). Otro
estudio, como el de Kamal y col. (2015) confirma lo enunciado. El acceso a una fuente de
agua potable de calidad es indispensable para reducir el riesgo de diarreas, ya que, garantiza
la higiene de manos y que el lavado de alimentos no sera contaminado. El tratamiento del
agua debe ser efectivo para garantizar una adecuada higiene y esto solo se logra si el agua

potable proviene de la tuberia (Kamal y col., 2015).

Las cifras que reportd INEI en 2018 para servicio de alcantarillado evidencia la falta
de este servicio a nivel nacional en aproximadamente 28%. La zona rural, solo cuenta con un
16.6% de poblacion que accede al servicio de desaglie; mientras que, la zona urbana tiene un
acceso del 88.8% (INEI, 2018). La falta de alcantarillo genera que la comunidad se vea
obligada a buscar medios para la eliminacion de los desechos bioldgicos, principalmente las

heces. De esto resulta, que esta poblacién sin acceso a desaglile no pueda eliminar
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correctamente las excretas. Un 9.6% de la poblacién, lo hace por medio de pozos ciegos,
6.1% por pozo séptico, 1.8% por letrinas, 1,2% por rios — acequias — canales, y un 8.4% no

tiene ningun tipo de servicio de eliminacion (INEI, 2018).

El uso de agua contaminada, o la contaminacion con agua de las excretas aumenta el
riesgo de contagio con microorganismos dafiinos para la salud. Parasitos como el
Ancylostoma tiene un ciclo de vida que inicia como un huevo que es expulsado al ambiente
por medio de las heces. Este anquilostoma tiene la capacidad de vivir como larva en la tierra
y esperar a un hospedero (Botero y col., 2012). Entonces, si las heces no son desechadas
correctamente estos agentes patdgenos estarian latentes pudiendo infectar a los nifios que por
su edad y curiosidad juegan en la tierra, por lo que tienen un alto riesgo de infectarse. Este
parasito (Ancylostoma duodenale), induce a una pérdida de sangre en el tracto intestinal que
lleva al infectado a padecer lentamente anemia ferropénica. Eso sucede porque hay un punto
en el que la pérdida de sangre, y con ello del hierro, supera a la ingesta del metal, utilizando
de esta manera, el organismo sus reservas y provocando con ello la deficiencia de hierro

primero y la anemia con deficiencia de hierro, posteriormente (Hotez y col., 2004).

Si en este punto, al nifio se le hace una prueba de sangre para hemoglobina (Hb), sus
niveles seran bajos, y sera diagnosticarlo como ‘anemia por deficiencia de hierro’. Si bien,
efectivamente hay menor disponibilidad de hierro en el organismo, no es por falta del
elemento en la dieta sino por un agente patdgeno como el parasito, que ha generado una
inflamacion, que incrementara los niveles de hepcidina, que a su vez inhibiran la absorcion
de hierro en el duodeno. Por ello, el diagnostico de anemia deberia complementarse con una
prueba coprologica para descartar parasitosis. Sin embargo, el protocolo de accion del
Ministerio de Salud es suplementar con hierro cuando la hb sea menor a 11g/dL, sin
identificar la causa de la anemia (MINSA, 2017). Ello provocara que la condicidén se

exacerbe y aparezcan las diarreas, como respuesta al exceso de hierro en el intestino grueso.

Pasricha y col. (2013) evidenciaron que luego de administrar farmacos como
albendazol o mebendazol para la desparasitacion, previo a la suplementacién con hierro, se
producia un aumento de las concentraciones de hemoglobina. Con ello, se reducia la

prevalencia de anemia. Entonces, una medida previa a la suministracion de hierro seria la
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administracion periddica de farmacos antihelminticos (Pasricha y col, 2013), sobre todo en
aquellas poblaciones en que la parasitosis es endémica, como es el caso de la selva en el Perd.

Por todo ello, es probable que la diarrea esté influenciada por la condicién sanitaria,
que de ser adecuada reduce el porcentaje de nifios con episodios de diarrea en ambos grupos
de estudio (anémicos y no anémicos). Asi lo demuestra este estudio en el que los nifios no
anémicos, el contar con los servicios de agua potable y desagle tienen un menor riesgo de
presentar diarreas en cerca del 10% (p<0.05); mientras que, en los anémicos, el tener servicio
de alcantarillado en los hogares de los nifios anémicos hay un 15% menos de riesgo de

presentar diarrea (p<0.05).

Adicionalmente, se consider6 si vivir en zona urbana o rural era un factor de riesgo
para presentar diarreas. Nuestro estudio demuestra que vivir en zona rural es un factor de
riesgo (p=0.000), aumentando en 15% la posibilidad de que el nifio no anémico presente
diarreas. Esto podria deberse entre otros a la falta de agua potable y acceso a servicio de
alcantarillado. George y col. (2020) demostraron la urgencia de implementar programas de
intervencién de agua, saneamiento e higiene infantil, ya que la falta de estos aumentaba la
contaminacion fecal en los espacios de vida de los nifios (George y col, 2020). El contexto
se agrava cuando el nifio esta en contacto con heces de animales, situacién que se presenta

en las zonas rurales por ser ganaderas.

El PerG es un pais diverso, y su poblacion se ubica en tres regiones geogréaficas
diferentes. Por ello se evalud si residir en las regiones de la costa, sierra o selva predisponia
al nifio a presentar diarreas de manera diferencial. Los resultados indican que las regiones de
la sierra y de la selva aumentan en casi un 50% el riesgo de presentar diarrea en nifios
anémicos y no anémicos (p<0.05). Esto coincide en que son las regiones que menor acceso

tienen a los servicios sanitarios, entre otros (anexo 5y anexo 6).

Estas condiciones, segun la literatura cientifica (Shrestha y col. - Ito y col. -
Jeyakumar y col., Tumwine y col., Speich y col.), aumentan la posibilidad de infecciones
por la falta o poca higiene a la que esta expuesta el nifio. Islam y col. (2020) lo relaciona,
principalmente, con el manejo inseguro de las heces. Cuando el nifio defeca en areas abiertas,
como el ambiente doméstico, el riesgo de exposicion fecal aumenta. Si estas no son

desechadas correctamente y el ambiente no se desinfecta la probabilidad de contaminarse es
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mayor. Los nifios que pasan tiempo explorando el entorno del hogar y tienen contacto
frecuente con el piso, por gatear y apoyar las manos en él, luego o durante el juego pueden
introducir sus manos en la boca e ingerir heces o tierra contaminada por ellas (Islam y col,
2020). Otro estudio indica que la poca sanidad aumenta las concentraciones de bacterias
fecales en el hogar (Goodard y col. 2020).

Uno de los resultados observado en la presente tesis, podria confundirse con lo antes
mencionado. En efecto, el analisis multivariado muestra que el porcentaje de nifios no
anémicos con diarrea disminuia conforme aumentaba la altura; esto se observa mayormente
cuando la elevacion era superior a los 3500 m.s.n.m. Sin embargo, como se ya se menciono
la region sierra era un factor de riesgo, esto podria ser una contradiccion ya que la sierra del
Peru se caracteriza por sus elevados puntos altitudinales, pero ello no significa que al hablar
de vivir en la region de la sierra sea sinonimo de sélo vivir en un ambiente baja presion
barométrica. El analisis multivariado al controlar simultdneamente la sierra y la altura, nos
muestra que la sierra continua siendo un factor de riesgo asociado a la presencia de episodios
de diarrea; en tanto que, la altura se asocia como un factor protector solo en el caso de nifios

Nno anémicos.

Las poblaciones en la sierra se caracterizan también por la mayor pobreza, menor
nivel educacional, particularmente en las zonas rurales, menor acceso a agua y desagiie, que
son todos factores de riesgo para diarrea. En cambio, la altura per se parece ser un factor
protector para la diarrea por sus condiciones ambientales, como la hipoxia, alta radiacion

UV, baja humedad, suelo pobre en nitrogeno, etc (May col, 2020)

Igualmente, evaluamos si el nivel educacional de la madre seria un factor de riesgo
para la presencia de diarrea, resultando significativa para los nifios anémicos cuando no
habria ningln grado de instruccion (sin educacion, p=0.042). Este resultado fue similar al de
Mukhtar y col. (2011) en el que la condicion educativa fue un factor significativo para reducir
los casos de diarrea. Las madres con mayor nivel de educacion tenian mejor conocimiento
sobre los sintomas de la diarrea y como manejarlos, principalmente identificar los signos de

deshidratacion para ser tratados a tiempo (Mukhtar y col, 2011).

Sinmegn y col. (2014) obtuvieron resultados semejantes, en el que las madres con

bajo nivel de educacién tenian hijos con mayor riesgo de diarrea infantil. Esto lo relacionaban
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a que las madres mejor preparadas conocen entornos saludables y los posibles riesgos de que
sus hijos estén expuestos a enfermedades infecciosas (Sinmegn y col, 2014)

Existen otros factores de riesgo que incrementan la prevalencia de diarrea, asociado
a la suplementacion con hierro. Entre ellos, el ser varon aumenta en cerca del 15% la
probabilidad de tener diarrea, respecto a las nifias. Este resultado se asemeja a los obtenidos
por Siziya y col. (2013), en el que ser varon aumentaba el riesgo en un 3%. Sin embargo,
ambos estudios no coinciden con los obtenidos por EI Samani y col (1989) donde resulté que,
las nifias sudanesas de la zona rural eran el grupo de mayor riesgo; dicho estudio sefialé que

no hay una explicacion obvia para interpretar dichos resultados.

Esta diferencia podria explicarse a que El Sanami y col solo evaluaron la zona rural,
mientras que en esta tesis se incluye tanto a nifios de la zona rural como la urbana. Para
explicar que los nifios tienen mayor riesgo de diarrea, Siziya propuso que era probable que
los nifios por su tipo de juego o actividad, se encuentren interactuando con zonas poco

salubres (Siziya y col, 2013); sin embargo, no tuvo alguna explicaciéon concluyente.

Bejarano en su tesis de maestria (1986) demuestra que luego del destete las nifias de
un asentamiento humano (Bayovar en San Juan de Lurigancho) tenian menos incidencia de
diarrea que los nifios y esto fue asociado a una menor ecosensibilidad del sexo femenino a

los cambios ambientales (Bejarano, 1986).

Estos resultados sugieren realizar estudios mas especificos que nos permitan
determinar los factores que explicarian esta diferencia y con ello, dar intervenciones

adecuadas.

Adicionalmente, quisimos evaluar si el presentar tos o dificultad para respirar durante
los ultimos 7 dias eran circunstancias que predisponen al nifio a presentar diarreas, resultando
en que ambas variables son de factores de riesgo (p= 0.000). Sin embargo, debido a nuestro
modelo de estudio no es posible llegar a una relacion causa — efecto con la presencia de

diarrea y tos.

Estudios como el de Hasan y Richardson (2017), mostraron que la presencia de
diarrea aumenta significativamente la probabilidad de aparicion de las infecciones

respiratorias agudas (IRA). Lo asociaron a factores de riesgo compartidos entre las patologias
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0 al compromiso de la funciéon inmunoldgica que provocaba la diarrea. Adicionalmente,
mostraron que los nifios de menor edad tienen riesgos significativamente mas altos de sufrir
comorbilidad que los nifios mayores; posiblemente debido a que el sistema inmunoldgico de
los mas pequefios no se encuentra totalmente desarrollado y que al depender totalmente de la
atencion y limpieza de los padres pueden infectarse por précticas de alimentacion poco
higiénicas (agua, biberones, etc), asi como de entornos poco salubres. Un dato importante
que menciona el estudio, es que la suplementacién dietética inadecuada puede dificultar el
desarrollo del sistema inmunolégico de los nifios, volviéndolos propensos a infecciones
(Hasan y Richardson, 2017)

Resultados similares se observd en el estudio de Walker y col. (2013) en el que la
diarrea era un factor de riesgo directo para presentar IRA en nifios menores de 3 afos. El
riesgo incrementaba conforme aumentaba la gravedad de la diarrea; significa que a mas dias
de diarrea tenian un mayor riesgo de episodios posteriores de IRA. Esta relacion no se

observo cuando se evalud si diarrea era dependiente de IRA. (Walker y col, 2013)

La edad fue otra variable evaluada, resultando en que conforme esta aumentaba, el
porcentaje de nifios con episodios de diarrea se reducian (p=0.000) (anexo 7). Es probable
que a mayor edad los nifios hayan desarrollado mejor su flora bacteriana y ello permite un
mejor control frente a la accion de los patégenos (Moossavi, 2019). Asociado a una menor
proporcion de nifios con diarrea asociado a la edad, se observa que la anemia también
disminuye con la edad, siendo la prevalencia mas baja en nifios de 36 a59 meses que en

aquellos de 6 a 35 meses.

Kamal y col. (2015) mencionan como causa de esta diferencia el fendmeno de la
"denticion", que es el consumo de complementos alimenticios luego de destete, lo que estaria
provocando las diarreas. Ellos lo atribuyen a que los nifios de menor edad se contaminan por
bacterias patdgenas, como Escherichia coli enterotoxigénica, a través de los alimentos mal
lavados o lavados con agua contaminada. Mientras que los nifios de mayor edad, a pesar de
estar expuestos a similares o iguales condiciones, desarrollan inmunidad ante los patdgenos,

lo que disminuiria la incidencia de enfermedades infantiles con la edad (Kamal y col. 2015).

Otro motivo lo plantea Sinmegn y col. (2014), en el que los nifios de 6 — 24 meses

tuvieron mayores episodios de diarrea comparado con los nifios menores de 6 meses y
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mayores de 24 meses. La causa que ellos plantearon fue el destete junto a la introduccion de
alimentos sélidos y que los nifios de estas edades empiezan con el gateo 0 a caminar lo que
los expone a estar en contacto con la tierra u objetos contaminados que introducen a la boca

(Sinmegn y col. 2014).

Por altimo, en la presente tesis se evalud si el contar con la vacuna de rotavirus era
un factor protector contra la diarrea. Resultando en que el contar con la vacuna reduce el
riesgo en un 10% (p= 0.000). Sin embargo, la vacuna de rotavirus protege exclusivamente
contra el virus no contra otros patdgenos. Asi lo demostré Naylor y col. (2015), en el que
hallé que el 80% de los bebés vacunados con Rotarix® presentaban enteropatia ambiental
(EE) y mas de la mitad de ese grupo inflamacion intestinal (Naylor y col. 2015). Entonces,
a pesar de la vacunacion la exposicion a otros factores patdgenos igual conduce a que el nifio

desarrolle inflamacion y, finalmente diarrea.
8. LIMITACIONES Y FORTALEZAS DEL ESTUDIO

8.1. Limitaciones

e Alserun estudio de corte transversal no permite hacer un seguimiento de los efectos
en tiempo real

e Labase de ENDES no clarifica si el nifio consumié todos los dias el suplemento o
si solo fue un dia de los 7 dias

e Labase de ENDES no clarifica si el nifio consumid todos los meses el suplemento
0 si solo fue un mes de los 12 meses

e Debido al modelo de estudio no es posible llegar a una relacion causa — efecto con
la presencia de diarrea y suplemento de hierro

e Con la informacion de la base de datos, no se pudo determinar la causa de la
diferencia del mayor porcentaje de nifios varones con diarrea diarreas versus las

nifas con diarrea

8.2. Fortalezas

Realizar un estudio usando una base de datos secundaria que contiene datos
representativos para todo el pais es adecuado para mostrar resultados que representa

la realidad nacional, no solo de un sector
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El estudio tenia multiples variables (multivariable) lo que permitio relacionarlas a
variables sociodemograficas

El estudio fue basado en individuos y no en una poblacién. Lo que permitié que los
resultados fueran obtenidos de valores individuales de los participantes, y no usando
medias poblacionales

El estudio permitié evidenciar el riesgo del suplemento de hierro en nifios no
anémicos como causa del mayor porcentaje de nifios con diarreas

Permitié confirmar que servicios de agua potable y desagiie son indispensables para

que el porcentaje de nifios con episodios de diarrea disminuyan

9. CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

En nifios no anémicos, la suplementacion de hierro en los ultimos 12 meses aumenta
el porcentaje de nifios con episodios de diarrea

En nifios no anémicos, la suplementacion de hierro en los ultimos 7 dias no se asocia
a la presentacion de diarreas

En nifios anémicos, la suplementacion de hierro independiente del tiempo (7 dias y
12 meses) no se asocia la presencia de diarreas

El contar con el servicio de alcantarillado (desagle) se asocia a un menor porcentaje
de nifios no anémicos y anémicos con diarreas

El contar con el servicio de agua potable se asocia a un menor porcentaje de nifios no
anémicos con diarreas

El vivir en las regiones de la Sierra y de la Selva se asocia en 35% mayor porcentaje
en nifos no anémicos y anémicos con diarreas

Grandes alturas — mayores a 3500 se asocia a una menor posibilidad de presencia de
diarreas

Residir en la zona rural se asocia a mayor presencia de episodios de diarrea en nifios
no anémicos

La mayor edad del nifio se asocia a menor presencia de diarreas

El haber recibido la vacuna contra rotavirus disminuye la asociacion de que el nifio

presente diarreas
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- La falta de instruccion en la madre (sin educacién) se asocia a mayor presencia de

episodios de diarrea en nifios anémicos
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11. ANEXOS
Anexo 1. Clasificacion de la anemia como problema de Salud Publica segln

parametros establecidos por la OMS

Prevalencia de anemia(%o) Significancia como problema de

Salud Publica
<4.9 No es un problema de Salud Pablica
50-19.9 Problema de Salud Publica: Leve
20.0 —39.9 Problema de Salud Publica: Moderado
>40.0 Problema de Salud Publica: Severo

Anexo 2. La ingesta de hierro necesaria para el crecimiento en menores de 18 afios,
la mediana de las pérdidas de hierro basal y las necesidades totales de hierro absoluto.
Fuente: WHO. Vitamin and mineral requirements in human nutrition. Report of a
Joint FAO/WHO Expert Consultation. 2004; 2: 246 — 272

Requerimientos Requerimientos totales | Cantidad diaria
por crecimientos recomendada*
Edad (afios) | Mg/dia [ pgrdidas Basales | Mediana P95 (mg/dia)
(mg/dia) (mg/dia)

05-1 0.55 0.17 0.72 0.93 11
1-3 0.27 0.19 0.46 0.58 7
4-6 0.23 0.27 0.50 0.63 10
7-10 0.32 0.39 0.71 0.89 10

* Ingesta recomendada para cubrir los requerimientos del 97,5% de la poblacion

(media +2 desviaciones estandar),

biodisponibilidad del hierro dietético.

teniendo en cuenta el

nivel de
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Anexo 3. Requerimientos de hierro (mg / dia) para crecer segun perdida de hierro basal y
requerimiento total. la mediana de las pérdidas de hierro basal y las necesidades totales de

hierro absoluto (adaptado del “Report of a Joint FAO/WHO Expert Consultation”, cuyos

datos se muestran en el anexo?2)
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Requerimiento de hierro (mg/dia)

0.1
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Edad del nifio (afios)

==@==Para crecer (mg/dia) ==@==Perdida de Hierro Basal (mg/dia) ==@==Requerimiento total (m/dia)

Anexo 4. Requerimientos de hierro (mg / dia) desde los 6 meses hasta los 18 afios (datos de
Food and Nutrition Board, Institute of Medicine, National Academies). Fuente: Iron
Metabolism Dysregulation and Cognitive Dysfunction in Pediatric Obesity: Is There a
Connection?.Nutrients. 2015; 7: 9163-9170. DOI: 0.3390/nu7115458

Requerimientos de hierro (mg/dia)

6 - 12 meses 1-3afos 4- 8 afios 9- 13 afos 14 - 18 afios

EDAD 51



Anexo 5. Descripcion por region de nifios no anemicos

NO Region Geografica

ANEMICOS Costa

Sierra

Selva

Suplementacion de hierro (12 meses) — Chi2= 22.14, p=0.000

Con 22.61%

Suplementacién

23.25%

24.76%

Suplementacion de hierro (7

dias) — Chi2=7.12, p=0.028

Con 11.69% 10.96% 11.04%
Suplementacién
Diarrea recientemente — Chi2= 133.42, p=0.000
Tuvieron 10.31% 13.18% 14.01%
diarrea
Servicio de Agua Potable — Chi2=1.1e+03, p= 0.000
Tiene el 84.99% 74.20% 71.81%
servicio
Servicio de Alcantarillado — Chi2= 6.0e+03, p=0.000
Tiene el 69.42% 36.54% 35.80%
servicio
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Anexo 6. Descripcion por region de nifios anémicos

Suplementacién

ANEMICOS Region Geografica
Costa Sierra Selva
Suplementacion de hierro (12 meses) — Chi2= 69.91, p=0.000
Con 33.13% 32.99% 26.58%

Suplementacion de hierro (7 dias) — Chi2=50.32, p=0.000

Con 18.16% 17.90% 13.65%
Suplementacién
Diarrea recientemente — Chi2= 27.25, p=0.000

Tuvieron 15.09% 22.86% 22.58%

diarrea
Servicio de Agua Potable — Chi2=53.88, p= 0.000

Tiene el 81.78% 72.15% 58.37%

servicio
Servicio de Alcantarillado — Chi2= 2.5e+03, p=0.000

Tiene el 67.81% 32.12% 24.79%

servicio

Anexo 7. Porcentaje de nifios con episodios de diarrea segun la edad en meses

30

25

20

15

10

PORCENTAJE DE NINOS CON EPISODIOS DE
DIARREA (%)

EDAD EN MESES (6-59 MESES)
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