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RESUMEN: En la naturaleza el hierro (Fe) se encuentra en dos formas quimicas diferentes, la i6nica y la heminica
cuya fuente fundamental es la hemoglobina de la sangre. Cuba ha desarrollado una linea de antianémicos a partir de
sangre bovina que incluye productos como el Trofin®, el NeoTrofin® y el NeoTrofinC®, los cuales han demostrado
una eficacia superior a los preparados de Fe iénico. Existen evidencias experimentales del incremento de la
biodisponibilidad mineral cuando se combinan ambas formas quimicas del Fe. El objetivo de este trabajo fue evaluar
el efecto antianémico y la biodisponibilidad del Fe durante la recuperacion de ratas anémicas suplementadas con
mezclas de Fe heminico e idnico. Ratas hembras Sprague Dawley recién destetadas fueron suplementadas durante
seis semanas con una dieta purificada de bajo contenido de Fe para obtener anemia. Los animales anémicos fueron
distribuidos en grupos de a siete para recibir suplementacion durante 14 d con FeSO, 0 mezclas de la materia prima
de Trofin en su forma deshidratada con FeSO4 en dos proporciones diferentes. Se midi6é la concentracion de
hemoglobina y el status de Fe en el suero. A partir del incremento del peso corporal y la cantidad de alimento
consumido, se calcul6 la eficiencia de regeneracion de hemoglobina como indicador de biodisponibilidad mineral. Se
concluyé que la suplementacién con mezclas de Trofin y FeSO, tuvo un efecto antianémico y una biodisponibilidad
mineral superior al FeSO,.

ABSTRACT: Iron (Fe) can be found as two different chemical forms in nature, the ionic form and the heme form,
whose main source is blood hemoglobin. Cuba has developed a line of antianemic products from bovine blood such
as Trofin®, NeoTrofin® and NeoTrofinC®. These products have demonstrated a higher efficacy than those ones based
on ionic Fe. There are experimental evidences of an increase in mineral bioavailability when both chemical forms of
Fe are combined. The purpose of this work was to evaluate the antianemic effect and bioavailability of Fe during
recovery of anemic rats, supplied with mixtures of heme and ionic iron. Just weaned Sprague-Dawley female rats
were supplied for six weeks with a purified diet having low iron content just to make them anemic. The anemic
animals were separated in groups of seven rats, each one to receive a supplementation for 14 d with FeSO, or
different mixtures of dry Trofin and FeSQO, in two different ratios. Hemoglobin concentration and Fe status on serum
were measured. Hemoglobin regeneration efficiency was calculated from body weight increase and eaten food
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amount as indicator of mineral bioavailability. It was concludes that supplementation with mixtures of Trofin and
FeSO, had a better antianemic effect and mineral bioavailability than FeSO, alone.

INTRODUCCION

La anemia de origen nutricional es el problema de salud publica méas extendido en el mundo y esta
asociada al incremento del riesgo de morbilidad y mortalidad, especialmente, en las embarazadas
y los nifios pequenos. La deficiencia de hierro (Fe) es considerada el factor de mayor influencia en
la extension de la prevalencia de la anemia.! En Cuba, la deficiencia de este mineral es la carencia
especifica de micronutrientes méas extendida y constituye la principal causa de anemia en mujeres
en edad fértil, embarazadas, lactantes y nifias y nifios hasta cinco afios, en especial, los menores de
24 meses.” La elevada frecuencia de anemia en el pais la ha convertido en un importante problema
de salud publica®y combatirla ha sido una prioridad para el gobierno cubano.?

El Fe se encuentra en la naturaleza en dos formas quimicas, la forma heminica cuya fuente es la
hemoglobina (Hb) y la mioglobina de la sangre y la forma no heminica o idnica que esta presente
fundamentalmente en alimentos de origen vegetal, el huevo y que ademas, se puede obtener por
sintesis quimica en forma de sales.* El Fe de origen heminico posee mayor biodisponibilidad que
el Fe no heminico.® Los preparados de Fe iénico constituyen el tratamiento més utilizado para la
prevencion y el tratamiento de la anemia ferropénica. Sin embargo, la efectividad de estos
tratamientos esta muy comprometida con la baja absorcion, el incremento de las reacciones
adversas (hasta en un 56 % de los pacientes) asi como con la interrupcion del tratamiento que
ocurre en hasta un 20 % de los pacientes.’La Organizacién Mundial de la Salud (OMS)
recomienda utilizar en programas de fortificacion con Fe en primer lugar el sulfato ferroso,
sequido por el fumarato ferroso y el hierro elemental.” La utilizacién de preparados de Fe
heminico ha sido mucho menos utilizada por diferentes razones, entre ellas, el rechazo del uso de
sangre proveniente de fuentes animales por cuestiones religiosas, éticas o regulatorias, a lo cual se
suma la dificultad para su recoleccion en condiciones estériles y la necesidad de contar con una
determinada tecnologia para su procesamiento durante la obtencion de preparados con fines
farmacéuticos. El Centro Nacional de Biopreparados (BIOCEN, Cuba) ha desarrollado una linea
de antianémicos de origen natural, obtenidos a partir de sangre bovina, miel de abejas, extracto
acuoso abomasal y propdleos.® Este trabajo ha permitido la obtencién del producto Trofin® en la
forma farmacéutica de suspensién oral, junto con el NeoTrofin® y el NeoTrofinC®, estos
disponibles en tabletas. Tales productos han demostrado una eficacia superior al 90 % y no se han
reportado reacciones adversas gastrointestinales en los diferentes grupos poblacionales
evaluados.® Se han realizado algunos estudios nutricionales que han demostrado las ventajas de
combinar ambas formas quimicas del Fe tanto en modelos animales como en humanos. Sin
embargo, estos son escasos y fueron realizados mayoritariamente en la década del 80 y del 90 del
pasado siglo.> La suplementacion de ratas anémicas y humanos no anémicos con mezclas de sales
de Fe y Hb bovina deshidratada ha mostrado una biodisponibilidad mineral mayor que cuando se
suplementa con la sal de Fe solamente.'®*! La optimizacién de la utilizacién de las fuentes de Fe
existentes en la naturaleza para solucionar el problema que ocasiona la anemia es una
preocupacion constante de la comunidad cientifica internacional. El objetivo de este trabajo fue
evaluar el efecto antianémico y la biodisponibilidad del Fe durante la recuperacion de ratas
anémicas suplementadas con mezclas de Fe heminico aportado por la materia prima de Trofin® en
su forma deshidratada y Fe ionico aportado por el FeSO,4 en dos proporciones diferentes.

PARTE EXPERIMENTAL
Desarrollo de la anemia en ratas

Se utilizo un total de 28 ratas hembras recién destetadas Sprague Dawley con un peso inicial de
35 a 45 g. Se escogio el sexo femenino a partir de los trabajos de Hernandez et al., 2006 que
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utilizaron ambos sexos en el mismo grupo y no observaron diferencias en la respuesta de los
animales anémicos a las diferentes fuentes de suplementacion.’? Los animales fueron
suministrados por la colonia del bioterio de la Facultad de Ciencias de la Universidad Autdbnoma
de México (UNAM). Se alojaron durante seis semanas en cajas de acero inoxidable con piso de
rejillas y condiciones convencionales, en las que se mantuvo el control de la temperatura y la
humedad relativa y ciclos alternantes de 12 h luz/12 h oscuridad. Durante este periodo, 21
animales recibieron una dieta de caseina con bajo contenido de Fe con el objetivo de desarrollar
anemia y los siete restantes recibieron una dieta normal en Fe. El protocolo experimental fue
aprobado por el Comité de Etica del bioterio de la Facultad de Ciencias de la UNAM. Tanto el
alimento como el agua desionizada fue suministrada ad libitum.

La dieta utilizada tuvo como referencia la formulacion propuesta por el Instituto Americano de
Nutricién en 1976 (AIN-76A)," pero se incluyeron dos modificaciones importantes por cada
kilogramo de dieta. Se utilizaron 125 g de caseina en lugar de 200 g y la mezcla de vitaminas se
incrementd de 10 a 15 g. La mezcla de vitaminas y minerales se prepar6 a partir de los
ingredientes segun las recomendaciones de la AIN-93G, excepto que en el caso de la dieta
normal, el Fe se administr6 como FeSO, . 7H,0 en lugar de citrato férrico, de manera que por
cada kilogramo de dieta la mezcla mineral aportara 40 mg Fe.** El resto de la dieta contenia 500 g
de sacarosa y 150 g de almiddn de maiz como fuente de carbohidratos, 60 g de aceite de maiz
como fuente de grasa, 50 g de celulosa como fibra dietética, 3 g de cloruro de colinay 2 g de
metionina como fuente de aminoacidos que se encuentran deficientes en la caseina. Se
adicionaron 55 g de agua desionizada por cada kilogramo para favorecer la palatilidad de las
dietas.

El contenido de Fe en las dietas fue determinado por Espectroscopia de Absorcion Atomica
(EAA) en un equipo Analyst 100 (Perkin Elmer, Alemania) a partir de la mineralizacion de 1 g de
muestra seca.' Se determind que en la dieta deficiente el Fe fue de 1,25 mg/kg y de 42,54 mg/kg
para la dieta normal.

Recuperacion de la anemia y evaluacion de la biodisponibilidad del Fe

Se determind el contenido de Fe en 1 g de muestra seca de la materia prima de Trofin®
deshidratado (BioCen, Cuba) por EAA, y se obtuvo una concentracion de Fe de 951,5 mg/kg. Las
ratas anémicas fueron distribuidas en tres grupos de siete animales cada uno, de manera que no
existieran diferencias significativas para p < 0,05 entre la Hb inicial promedio.

Se alojaron durante 14 d individualmente en jaulas de acero inoxidable con piso de rejillas. Se
utilizo en la suplementacion del grupo control anémico (CA-FeSO,4-40) la misma dieta que se le
habia administrado al grupo control no anémico (CNA-FeSO4-40), durante el periodo de
obtencion de anemia. Los otros dos grupos anémicos fueron suplementados con mezclas de 1 mg
de Fe de Trofin®y 20 mg de Fe de FeSO, (A-Trofin® + FeSO,-20) o la misma cantidad de Fe
Trofin® pero 10 mg de Fe de FeSO, (A-Trofin® + FeSO,-10).

Se determiné la concentracién de Hb inicial y final por el método de la cianometahemoglobina®™
utilizando el reactivo Hemotest (Helfa Diagnostic, Cuba), a partir de una muestra de sangre
obtenida por la vena de la cola en animales previamente anestesiados en atmdsfera de éter. Se
midié el comportamiento del peso corporal y el consumo diario de alimento, restando la cantidad
de alimento desechado que fue colectado debajo de cada jaula.

Al término del periodo experimental, se obtuvo el suero a partir de la sangre colectada de la aorta
abdominal para medir la concentracion de Fe y la capacidad total de fijacion del hierro (TIBC)
con el juego de reactivos comercial hierro y capacidad total de fijacion del hierro (SIGMA, EUA).
A partir de estas dos determinaciones se determiné el porcentaje de saturacion de la transferrina
por la expresion:

Saturacién de la transferrina (%) = (Concentracion de Fe en suero/TIBC) * 100
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Se determind la concentracion de ferritina en el suero por el juego de reactivos comercial Rat
ferritin ELISA (Biovendor, Alemania). La biodisponibilidad del Fe en las diferentes dietas se
determind a partir del calculo de la eficiencia de regeneracion de la hemoglobina (ERH) segun la
iao 12
expresion:
ERH (%) = (mg de Fe en la Hb final — mg de Fe en la Hb inicial)/
100

mg de Fe consumidos

donde:

ERH (%) =* 100

mg de Fe en la Hb = (Peso corporal (g) * Hb (g/L) * 6,7 * 0,335)/10 000

6,7 volumen de sangre de las ratas utilizadas en el trabajo (%).

0,335 contenido de Fe en la Hb en el volumen de sangre del 6,7 % del peso corporal.

Analisis estadistico

Se analiz6 el comportamiento de las variables peso corporal, concentracion de Hb y cantidad de
Fe en la Hb durante los 14 d de suplementacion con las diferentes fuentes de Fe por una prueba t
de Student para muestras pareadas para p < 0,05. Se comparé el valor promedio de los parametros
medidos o calculados en cada uno de los grupos anémicos con respecto al grupo control no
anémico utilizando esa prueba para muestras no pareadas y un nivel de significacion de p < 0,05.
Para analizar las diferencias entre grupos anémicos, se utilizé un analisis de varianza (ANOVA)
de una sola via y para analizar las diferencias por pares de grupos anémicos se utilizé la prueba de
Tukey para un nivel de significacion de p < 0,05. En todos los analisis, se utilizé el paquete de
programas SPSS V. 19.0, 2010.

RESULTADOS

Se obtuvo un incremento significativo del peso corporal, la concentracion de Hb y la cantidad de
Fe en la Hb en todos los grupos durante los 14 d de suplementacion (p < 0,001). El peso corporal
y la concentracion de Hb al término del periodo de suplementacion fue mayor en el grupo control
no anémico que en cada uno de los grupos anémicos (p < 0,001). No se observaron diferencias
entre el peso corporal alcanzado por los grupos anémicos durante el tratamiento (p > 0,05). La
concentracién de Hb al finalizar el periodo de suplementacién fue mayor en el grupo (A-Trofin®
+ FeS04-20) con respecto a los grupos (CA-FeS04-40) (p < 0,05). Al analizar el incremento del
peso corporal y la concentracion de Hb entre el grupo (CNA-FeSO4-40) y cada uno de los grupos
anémicos se observd que ambas variables se incrementaron mas en cada uno de los grupos
anémicos (p < 0,001) y no se observaron diferencias entre los grupos anémicos (p > 0,05)
(Tabla 1).

Tabla 1. Variacién del peso corporal y de la concentracion de Hb en ratas anémicas y
normales tratadas durante 14 d con diferentes fuentes del mineral

Grupos de Peso corporal Hb

Tratamiento () (g-LY

(n=7) Inicial Final Incremento Inicial Final Incremento
(T=43d) (T=57d) 14d (T=43d) (T=57d) 14d

CNA- FeSO,- 13885 + 176,86 + 38,00 + 129,43 + 143,00 =+ 1357

40 4,30 5,52 7,70 5,74 5,74 4,93

CA- FeSO,~ 12757 + 16333 £+ 3457 + 73,33 + 12563 + 5230

40 5,86 ° 4,97 9,33 510 5,39 9,26

A-Trofin® 129,29 + 166,86 + 3757 + 76,71 + 1287 + 5199
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+ FeS0,-10 4,617 5,527 3,10 5,26 4,747 6,637
A-Trofin® 12829 + 166,71 + 3843 + 7333 + 13314 + 5981 %
+FeS0O,-20 4577 450" 7,30° 421" 418" 7,347

Valores de Media + DE por grupos. * Diferencias significativas de los grupos anémicos respecto al grupo control sin anemia (CNA- FeSO4-40)
(p < 0,05, prueba t de Student’s). Para analizar las diferencias entre los grupos anémicos, se utiliz6 un ANOVA de una sola via (p < 0,05). Se
utilizé una prueba Post Hoc para las diferencias entre pares de grupos anémicos (Prueba de Tukey, p < 0,05). Medias con letras iguales en la

misma columna no difieren significativamente.

El incremento del contenido de Fe en la Hb fue mayor en cada uno de los grupos anémicos con
respecto al grupo (CA-FeS04-40) (p < 0,001). La cantidad de mineral ingerido fue menor en los
grupos (A-Trofin® + FeS0,-20) y (A-Trofin® + FeSO,-10) en relacién con los grupos (CNA-
FeSO4-40) y (CA-FeSO,-40). La ERH en los grupos (A-Trofin® + FeS04-20) y (A-Trofin® +
FeSO,-10) fue mayor que en el grupo (A-FeS04-40) (p < 0,001). Al comparar la ERH para los
grupos (A-Trofin® + FeS04-20) y (A-Trofin® + FeSO,-10) fue mayor para el segundo (p < 0,001)
(Tabla 2).

Tabla 2. Variacién de la biodisponibilidad del Fe como ERH en ratas anémicas y normales
tratadas durante 14 d con diferentes fuentes del mineral

Grupos de Incremento Cantidad de Fe total
Tratamiento del Fe alimento ingerido ERH
(n=7) enlaHb ingerido (mg) (%)
(mg) @
CNA-FeS0O,4-40 1,64 +£0,34 143,20 £ 9,05 6,22+0,23 26,32+ 4,77
CA-FeS0;-40 2,20+0,20® 141,64+356° 6,03+0,15° 42,27 +545™

A-Trofin® + FeSO4,- 2,60+0,19%% 141,32 +11,41* 1,76 +0,10°° 150,84 + 13,28™
10

A-Trofin® + FeSO,- 2,87 £0,36%* 142,92 +6,03° 3,18+0,13° 90,27 + 11,52
20

Incremento del Fe en la Hb: Diferencia entre los mg de Fe en la Hb al término del periodo experimental, ERH: Eficiencia de Regeneracion de la
Hb. Valores de Media + DE por grupos. * Diferencias significativas de los grupos anémicos respecto al grupo control sin anemia (CNA- FeSO4-
40) (p < 0,05, Test T de Student’s). Para analizar las diferencias entre los grupos anémicos se utiliz6 un ANOVA de una sola via (p < 0,05). Se
utilizé un test Post Hoc para las diferencias entre pares de grupos anémicos (Test de Tukey, p < 0,05). Medias con letras iguales en la misma

columna no difieren.

Al analizar el efecto de la anemia, se prueba que en el grupo (A-Trofin® + FeSO,-10) el Fe en
suero fue menor que en el grupo (CNA-FeS0O,-40) (p < 0,01). El TIBC en los grupos (A-Trofin® +
FeSO4-20) y (A-Trofin® + FeSO,-10) fue menor con respecto al grupo (CNA-FeSO,-40) (p <
0,05).

El porcentaje de saturacion de la transferrina para los tres grupos anémicos fue mayor al grupo
(CNA-FeSO,-40) (p < 0,05). En el grupo (CA-FeS0,-40) y (A-Trofin® + FeS0,-10) la ferritina
sérica fue menor que en el grupo (CNA-FeSO,4-40) (p < 0,01 y 0,001 respectivamente).

Al comparar los tres grupos anémicos se obtuvieron diferencias para la ferritina sérica entre los
grupos (A-Trofin® +FeS0,-10) y (A-Trofin® +FeS0,-20) (p < 0,01), siendo mayor en el segundo
(Tabla 3).
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Tabla 3. Variacion del status de Fe en el suero a partir de diferentes indicadores en ratas
anémicas y normales tratadas durante 14 d con diferentes fuentes del mineral

Grupos de Contenido

Tratamiento de Fe en TIBC Saturacion de la Ferritina

(n=7) suero (Mg - LY transferrina (%)  (ug - L)
(ug - L™

CNA-FeSO,-40  2014,86 + 594525 + 85,41+ 7,13
149,83 773,54 30,48 + 2,60

CA-FeS0,-40 1835,86 + 5400,64 + 72,55+ 7,10 ®
261,922 735,372 34,05+2,71

A-Trofin® 1721,45 5062,06 + 64,27 +7,65

+FeS0,-10 +34,22 527,26 34,15 + 2,54 2

A-Trofin® 1907,50 + 5370,50 + 79,91 +7,77%

+FeS0,4-20 134,57 685,29 37,11+2,31 ™

TIBC: Total Iron Binding Capacity. Valores de Media + DE por grupos. * Diferencias significativas de los grupos anémicos respecto al grupo
control sin anemia (CNA- FeSO4-40) (p < 0,05, Test T de Student’s). Para analizar las diferencias entre los grupos anémicos se utiliz un
ANOVA de una sola via (p < 0,05). Se utiliz6 un test Post Hoc para las diferencias entre pares de grupos anémicos (Test de Tukey, p < 0,05).

Medias con letras iguales en la misma columna no difieren.

DISCUSION

La absorcion de Fe ocurre en el intestino delgado, mediada por dos receptores diferentes, DMT1
para la absorcion del Fe ionico y HCP1 para el Fe heminico. Ademas, el Fe heminico se puede
absorber por endocitosis.* La anemia estimula los mecanismos de absorcién del mineral a nivel
intestinal, la biodisponibilidad del Fe ingerido y la utilizacion de este en los tejidos donde tiene
lugar la sintesis de los eritrocitos.’” Las diferencias entre los grupos anémicos y el grupo control
no anémico en cuanto al comportamiento del peso corporal, la concentracion de Hb, el status del
Fe en el suero y la biodisponibilidad del Fe medida como ERH evidencian el efecto que tuvo la
deficiencia severa del mineral creada durante el periodo de obtencidn de anemia. Estas diferencias
entre los animales anémicos y los animales controles sin anemia se comportaron de manera
similar a los obtenidos por otros autores.'®*°

Los requerimientos de la suplementacion con Fe para las dietas de ratas recién destetadas y
adultas son de 35 mg/kg.™ El aporte basal de los diferentes componentes de la dieta incrementan
la cantidad total de Fe en la dieta al suplementar con sales ferrosas hasta valores promedio de 45
mg/kg.™ Los resultados obtenidos en este trabajo en relacion con el contenido de Fe en la dieta
deficiente (1,25 mg/kg) fue inferior al reportado por otros trabajos de 5 mg/kg.*® Esto se puede
explicar porque en ese trabajo se utilizO como referencia la dieta AIN-93G que incluye una
cantidad de proteina aportada por la caseina al 20 %, que fue mayor a la cantidad de proteinas que
se utilizé en este estudio.’® Al comparar la concentracion inicial del contenido de Hb en los
animales anémicos, con respecto a los reportados por otros autores (78 + 2,6) g - L™y de (72 +
2,0) g - L™,*819 se puede decir que los resultados obtenidos en este trabajo son aceptables para este
indicador. La disminucién del contenido de proteinas en la dieta utilizada en este estudio tuvo el
objetivo de obtener anemia en menor tiempo en relacion con los obtenidos por la mayoria de los
autores de 40 d.***#19 Sin embargo, este objetivo no se cumplié, ya que los animales alcanzaron el
valor de Hb esperado en seis semanas (42 d). El analisis conjunto de estos resultados permite
concluir que las diferencias en la composicion de la dieta y la linea de ratas utilizadas por estos
autores que fue Wistar no afectaron la obtencién del modelo de anemia en este trabajo.
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La mezcla de ambas formas quimicas del Fe que fue utilizada tuvo como referencia trabajos
publicados anteriormente. En estos estudios, la dieta fue suplementada hasta completar los
requerimientos de Fe de la rata con una mezcla de un concentrado de Hb bovina y citrato férrico
en una proporcion de (Fe no hemo/Fe hemo)/kg de dieta de (50/50) y (80/20). Estos trabajos
reportan que la ERH como medida de biodisponibilidad del Fe en las ratas anéemicas fue mayor
cuando se utilizo la proporcion de Fe (80/20), ya que se obtuvo una ERH de 77,5 y 66,8 %,
respectivamanete.'®?° La biodisponibilidad del Fe heminico es 20 a 35 %, mientras que la del Fe
ionico es 1 a 15 %.° Por otra parte, los propéleos y el pélen de las abejas estimulan la ERH en
situacion de anemia ferropénica.?! La absorcién del Fe heminico de la Hb es mayor cuando la
molécula es previamente hidrolisada con pepsina.'®?? La materia prima de Trofin® contiene
mayoritariamente Fe de gran biodisponibilidad y proteinas, ademas de componentes de la miel y
de propdleos,®® que pueden favorecer la biodisponibilidad del Fe. Ademas, durante la obtencién
del preparado previo al proceso de deshidratacion tiene lugar una hidrolisis parcial de las
proteinas contenidas en la sangre bovina, entre las que se encuentra la Hb.? El anélisis conjunto de
estos antecedentes permitié suponer que la materia prima de Trofin® tendria una biodisponibilidad
del Fe superior a la que se habian obtenido en otros estudios con derivados de Hb bovina,’*?%% y
que era posible utilizarla como fuente de suplementacion combinada con la sal ferrosa con una
cantidad de Fe inferior a los requerimientos nutricionales de la especie. Es por ello que las
combinaciones evaluadas tuvieron un contenido total de Fe 31,43 % y 60 %, considerando como
100 % los requerimientos de la especie.*® En estas combinaciones la proporcién de (Fe hemo/Fe
no hemo)/kg de dieta fue de (92/8) y (96/4) respectivamente.

El resultado de que la Hb final fue mayor en el grupo (A-Trofin + FeSO,4-20) con respecto al
grupo (CA-FeS0O4-40) (p < 0,05) y que el incremento durante los 14 d también fue mayor, aunque
la diferencia no fue estadisticamente significativa, demuestra que la combinaciéon con la
proporcion (96/4)/kg de dieta tuvo mayor eficacia antianémica que la combinacion en la
proporcion (92/8)/kg. Por otra parte, la ferritina sérica, indicador del estado de las reservas de Fe,
logré recuperarse en este grupo a los niveles normales al no obtenerse diferencias en relacion con
el grupo control no anémico. Aunque la ERH fue mayor para el grupo (A-Trofin® + FeSO,-10)
(Tabla 2), el analisis conjunto de la biodisponibilidad y el efecto antianemico indica que la
combinacion (96/4)/kg tiene mayores potencialidades para continuar en investigacion, con vistas a
proponer nuevas formulaciones farmacéuticas para la prevencion y el tratamiento de la anemia
ferropénica en humanos. Las ventajas de esta combinacion se complementa con los resultados
obtenidos al evaluar en ratas anémicas el efecto gastrointestinal de la suplementacion con la
misma proporcién de Trofin® y FeSO, de (96/4)/kg. En ese trabajo, se suplementd la dieta de
caseina con una cantidad de Fe proporcional a las dosis terapéuticas promedio para embarazadas
con anemia. Se comprobé que la suplementacién con la combinacién de Trofin® y FeSO, no
ocasiond dafio a nivel de la mucosa del estémago.?® Estos resultados sientan las bases para el
desarrollo de terapias con Fe con menor cantidad del mineral, lo que permitiria disminuir los
efectos adversos gastrointestinales de las terapias que mas se utilizan actualmente a partir de
comprimidos de Fe de origen i6nico.*®

CONCLUSIONES

El andlisis conjunto de los resultados obtenidos al comparar ambas combinaciones de Fe heminico
aportado por Trofin® y no heminico aportado por FeSO, permite concluir que la proporcion
(96/4)/kg de dieta y una cantidad total del Fe del 60 % de los requerimientos de la especie fue mas
eficiente, ya que demostr6 una mejor recuperacion de los indicadores hematoldgicos y una
biodisponibilidad mineral mayor al grupo que recibié FeSQO,.
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Los resultados de este trabajo constituyen las primeras evidencias experimentales en modelos
animales de la posibilidad de la optimizacion de las fuentes de Fe disponibles en la naturaleza
como nueva alternativa para combatir la deficiencia de Fe en el hombre.
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