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FunDAMENTO Y 0oBJETIVO: El objetivo de este estu-
dio fue determinar la frecuencia de déficit y so-
brecarga férrica en la poblacién adulta catalana.
PoBLACION Y METODO: Se han calculado multi-
ples parametros del metabolismo férrico, entre
ellos el indice de saturacion de la transferrina
y la ferritina sérica (FS), en una muestra repre-
sentativa de 1.296 individuos adultos.
RESULTADOS: La prevalencia del déficit (FS infe-
rior a 12 ng/l) fue del 5,6% (intervalo de con-
fianza [IC] del 95%, 4,4-6,9), mientras que un
9,3% (IC del 95%, 7,7-10,9) present6 sobrecar-
ga (FS superior a 300 g/l en varones y a 200
ug/l en mujeres). El déficit fue especialmente
frecuente en las mujeres de edad inferior o igual
a 50 afios (14,8%; IC del 95%, 11,4-18,1),
mientras que en los varones de la misma edad
fue del 1,1% (IC del 95%, 0,1-2,1). El 11,7%
(IC del 95%, 8,7-14,7) de los varones de edad
igual o inferior a 50 afios present6 sobrecarga.
Las personas mayores de 50 afios presentaron
deplecion en un 0,9% (IC del 95%, 0,0-1,8) y
sobrecarga en un 15,1% (IC del 95%, 11,7-
18,4). El 1,6% (IC del 95%, 0,9-2,3) de la po-
blacién global y el 3,9% (IC del 95%, 1,4-6,4)
de los varones de mas de 50 afios presentaron
FS superior a 500 pg/l.

ConcLUsIONES: En Catalufa, la sobrecarga férrica
es mas prevalente que el déficit, especialmente
en varones y personas de mas de 50 afios.

Palabras clave: Hierro. Sobrecarga. Déficit.
Hemocromatosis.

Iron deficiency and iron overload in an
adult population in Catalonia, Spain

BACKGROUND AND OBJECTIVE: To ascertain the fre-
quency of iron deficiency and iron overload in
an adult Catalan population.

SUBJECTS AND METHOD: Multiple iron measure-
ments, including transferrin saturation (TS) and
serum ferritin (SF), were performed in a repre-
sentative sample of 1,296 adults.

ResuLTs: The prevalence of iron deficiency was
5.6% (95% Cl, 4.4 to 6.9) (SF below 12 ug/l),
and 9.3% (95% ClI, 7.7 to 10.9) had an iron
overload (SF above 300 pg/l in men and SF
above 200 ug/l in women). Iron deficiency was
especially frequent in women 50 years old or
younger (14.8%; 95% Cl, 11.4 to 18.1), while
in men of the same age it was 1.1% (95% ClI,
0.1 to 2.1), yet 11.7% (95% ClI, 8.7 to 14.7)
had iron overload. In the population over 50
years there was an iron deficiency in 0.9%
(95% ClI, 0.0 to 1.8), and an iron overload in
15.1% (95% Cl, 11.7 to 18.4). 1.6% (95% Cl,
0.9-2.3) of all population and 3.9% (1.4-6.4)
of men older than 50 years had an SF above
500 ug/l.

CoNcLusions: Iron overload is more prevalent
than iron deficiency in Catalonia, particularly
in men and people over 50 years. The causes
and effects of the disorder should be investi-
gated in order to carry out corrective measures
in the future.

Key words: Iron. Overload. Deficiency.
Hemochromatosis.
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El hierro es un elemento imprescindible
para la salud, aunque su exceso puede
entrafiar riesgos importantes. Son pocos
los estudios realizados en Espafia que
han analizado la distribucion y el metabo-
lismo de este metal en la poblacion. La
mayorfa se han centrado en poblacion
pediatrica o en mujeres en edad fértil,
con el propdésito de evaluar la prevalencia
de ferropenia y anemia ferropénica en
poblaciones de riesgo!?. Tradicionalmen-
te se ha prestado poca atencion a la po-
blacién adulta en general y a los ancianos
en particular, en quienes la prevalencia
de sobrecarga férrica puede ser mayor.
El descubrimiento de las mutaciones del
gen HFE ligadas a la hemocromatosis he-
reditaria® y del sindrome de sobrecarga
férrica y dismetabolismo* ha elevado el
interés de los investigadores por el tema
de la sobrecarga férrica. En este estudio
se ha evaluado la presencia de ferropenia
y sobrecarga férrica, asi como su distri-
bucion por edad y sexo, en una muestra
representativa de la poblacion adulta de
Catalufa.

Poblacién y método

El método referente al tamafio y la seleccién de la
muestra de este estudio se ha publicado
previamente®. Brevemente, en el afio 2002 se realizd
el Examen de Salud en Catalufia con el propdsito de
evaluar los objetivos del Plan de Salud de Catalufia.
Se ofrecié a una submuestra de personas, que pre-
viamente habfan participado en la Encuesta de Salud
de Catalufia, colaborar en este estudio, que incluia
un cuestionario y un reconocimiento fisico, para
complementar la informacién general obtenida en di-
cha encuesta. El examen de salud tuvo como objeto
de estudio la poblacién no institucionalizada de entre
18y 74 afios residente en Catalufia.

El trabajo de campo lo efectuaron diplomados de en-
fermerfa, formados y acreditados con el propésito de
homogeneizar al maximo los aspectos técnicos del es-
tudio. Todos los participantes fueron convocados a un
centro de atencion primaria préximo a su domicilio,
donde se llevaron a cabo, previo consentimiento infor-
mado, la entrevista, el examen fisico y la extraccion
de sangre. Las muestras de sangre venosa que se re-
cogieron mediante técnica de extraccion al vacio, con
un periodo de ayuno de 12 h, se centrifugaron y con-
servaron congeladas a —20 °C, y posteriormente se

analizaron en un Unico centro. Para la determinacion
de sideremia, transferrina y ferritina se utilizaron téc-
nicas comerciales colorimétricas (SPINREACT®), de
saturacion-precipitacion-colorimetria (SPINREACT®) y
de quimioluminiscencia (DIPESA®), respectivamente.
El indice de saturacién de la transferrina se calculé di-
vidiendo la sideremia por la concentracion de transfe-
rrina. En todos los sujetos se calculé el indice de
masa corporal (IMC) dividiendo su peso en kilos por
el cuadrado de su altura en metros.

Se considerd el diagnéstico de deplecion férrica
cuando el valor de ferritina fue inferior a 12 pg/l. Se
consideré ferropenia cuando, ademas del referido
criterio, el indice de saturaciéon de la transferrina fue
inferior al 15%. Se considerd que presentaban sobre-
carga férrica los individuos con valores de ferritina
superiores a 300 pg/l en el caso de los varones y a
200 ug/l en las mujeres. Todos estos valores dintel se
han extraido de conocidos estudios epidemiolégicos
ya publicados®, como los NHANES Il y IIl. Se consi-
der6 casos sospechosos de sufrir hemocromatosis
hereditaria a los pacientes con un indice de satura-
cion de la transferrina superior al 45%, segun reco-
mendacién de la conferencia internacional de con-
senso sobre hemocromatosis celebrada en Sorrento
en 1999.

Meétodos estadisticos

Los resultados se presentan en forma de proporcio-
nes con sus respectivos intervalos de confianza [IC]
del 95% en el caso de las variables categdricas. En
caso de variables cuantitativas los resultados se pre-
sentan en forma de media y desviacion tipica cuando
la variable presenta una distribucion normal y en for-
ma de mediana y percentiles 25 y 75 cuando la dis-
tribucion de la variable cuantitativa no es normal. Se
ha practicado una prueba de Mann-Whitney para
comparar la media de ferritina sérica entre 2 grupos
de individuos segin su IMC. Se consideraron los
tests significativos si el valor de p era inferior a 0,05.

Resultados

Se analizd a un total de 1.296 individuos.
En la tabla 1 se detallan sus caracteristi-
cas generales y la distribucion de sus in-
dices relacionados con el metabolismo fé-
rrico. En la tabla 2 se resumen los datos
relativos al déficit y sobrecarga férricos de
los individuos estudiados. En un 5,6% (IC
del 95%, 4,4-6,9) se diagnosticd deple-
cion férrica; un 0,9% (IC del 95%, 0,2-
1,6) en varones y un 10,5% (IC del 95%,
8,0-13,0) en mujeres. Se diagnostico fe-
rropenia en el 4,1% (IC del 95%, 3,0-5,1)
de los casos, un 0,9% (IC del 95%, 0,2-
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TABLA1

Caracteristicas generales de la poblacién estudiada y distribucion de los indices de

metabolismo férrico

Varones

Edad (afios) 43,4 (16,0)
Sideremia (ug/l) 86,8 (37,0)
Transferrina (ug/l) 313,5(64,2)
Saturacion (%) 29,0 (14,3)

Ferritina* (ug/l) 151,2 (93,5-234)

Mujeres Total
42,6 (15,8) 43,0 (15,9)
74,7 (35,1) 80,9 (36,5)
330,4 (68,7) 321,7 (66,9)
23,8 (12,6) 26,5 (13,7)
43 (22-84) 90 (39-174,2)

Valores expresados como media (desviacion estandar) excepto donde se indica. Dado que la variable no presenta una distribu-

cion normal, se indican la mediana y los percentiles 25y 75.

TABLA 2

Distribucion de los parametros estudiados por edad y sexo

(=%

Valores expresados como porcentaje (intervalo de confianza

1,6) en varones y 7,4% (IC del 95%, 5,4-
9,4) en mujeres. Globalmente, un 9,3%
(IC del 95%, 7,7-10,9) de los individuos
presentaban sobrecarga férrica; por se-
x0s, el 14,7% (IC del 95%, 12,0-17,4) de
los varones y el 3,8% (IC del 95%, 2,3-
5,3) de las mujeres. Dicha sobrecarga fue
superior a 500 pg/l en 21 individuos, el
1,6% de la muestra (IC del 95%, 0,9-
2,3); un 3,0 (IC del 95%, 1,7-4,3) de los
varones y el 0,2% (IC del 95%, 0,0-0,5)
de las mujeres. La media de ferritina de
estos 21 pacientes fue de 614 ug/l, con
un intervalo entre 502 y 905 pg/l.

Se dividi6é la muestra en 4 grupos para un
andlisis méas detallado, seglin tuvieran una
edad menor o igual que 50 afios o supe-
rior, y seguin fuesen varones o mujeres.
Entre los mayores de 50 afios, un 0,9%
(IC del 95%, 0,0-1,8) presentaba deple-
cion férrica (el 0,4% de los varones y el
1,5% de las mujeres) y un 0,7% (IC del
95%, 0-1,5), ferropenia (el 0,4% de los
varones y el 1% de las mujeres). Por con-
tra, un 15,1% (IC del 95%, 11,7-18,4)
presentaba sobrecarga férrica (el 20,4%
de los varones y el 9,4% de las mujeres),
que fue superior a 500 en el 2,3% (IC del
95%, 0,9-3,7) de los casos (el 3,9% en
los varones y el 0,5% de las mujeres).
Entre los individuos que tenian 50 o me-
nos afios, el 7,9% (IC del 95%, 6,1-9,7)
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< 50 afios > 50 afios Total

Deplecion férrica

Varones 1,1(0,1-2,1) 0,4 (0-1,3) 0,9 (0,2-1,6)

Mujeres 14,8 (11,4-18,1) 1,5(0-3,2) 10,5 (8,0-13,0)

Total 7,9(6,1-9,7) 0,9 (0,0-1,8) 5,6 (4,4-6,9)
Ferropenia (IST < 15%)

Varones 1,1(0,1-2,1) 0,4 (0-1,3) 0,9 (0,2-1,6)

Mujeres 10,4 (7,5-13,2) 1,0 (0-2,4) 7,4 (5,4-9,4)

Total 5,7 (4,2-7,3) 0,7 (0-1,5) 4,1 (3,0-5,1)
Sobrecarga férrica

Varones 11,7 (8,7-14,7) 20,4 (15,2-25,7) 14,7 (12,0-17,4)

Mujeres 1,2(0,2-2,2) 9,4 (5,4-13,4) 3,8(2,3-5,3)

Total 6,4 (4,8-8,1) 15,1 (11,7-18,4) 9,3(7,7-10,9)
Sobrecarga «grave» (ferritina > 500 pg/l)

Varones 2,5(1,1-4,0) 3,9 (1,4-6,4) 3,0(1,7-4,3)

Mujeres 0 0,5 (0-1,5) 0,2 (0,0-0,5)

Total 1,3(0,5-2,0) 2,3(0,9-3,7) 1,6 (0,9-2,3)
IST > 45% en sélo una determinacion

Varones 12,6 (9,5-15,7) 10,0 (6,1-13,9) 11,7 (9,3-14,1)

Mujeres 6,5 (4,1-8,8) 59 (2,79,2) 6,3 (4,4-8,2)

Total 9,5(7,6-11,5) 7,9 (5,3-10,4) 9,0 (7,4-10,5)

|

el 95%). IST; indice de saturacion de la transferrina.

presentaba deplecién férrica (el 1,1% de
los varones y el 14,8% de las mujeres) y
el 5,7% (IC del 95%, 4,2-7,3%), ferrope-
nia (el 1,1% de los varones y el 10,4%
de las mujeres). Por contra, el 6,4% (IC
del 95%, 4,8-8,1) presentaba sobrecarga
férrica (el 11,7% de los varones y el
1,2% de las mujeres), que fue superior a
500 en el 1,3% (IC del 95%, 0,5-2,0) de
los casos (el 2,5% de los varones y nin-
guna muijer).

El 16,6% de los sujetos tenia un IMC
igual o superior a 30, mientras que el res-
to presentaba un nivel inferior a este din-
tel. La media de ferritina de los primeros
fue de 149,3 (145,1) ug/l (mediana [per-
centil 25-75], 107,6 ug/l [53,9-185,71y la
de los segundos de 119,8 (111,1) ug/
(mediana, 88 pg/l [36-168,0]), siendo la
diferencia de ferritina entre estos 2 gru-
pos significativa (p = 0,007).

Se encontré un indice de saturacion de la
transferrina superior al 45% en el 9,0%
(IC del 95%, 7,4-10,5) de los individuos.

Discusion

Tradicionalmente se ha prestado aten-
cién a la carencia de hierro, porque una
de las enfermedades més prevalentes en
el mundo es la anemia ferropénica. Este
concepto sigue siendo valido en muchos

paises subdesarrollados o en vias de de-
sarrollo, y también en sectores de la po-
blacién con alto riesgo de ferropenia. En
el presente estudio, el 14,8% de las mu-
jeres menores de 50 afios presentaban
deplecion férrica. Este porcentaje, aun-
que elevado, no llega a las cifras publica-
das en trabajos previos en nuestro entor-
no (hasta un 44% en el de Bermejo et
al?). La diferencia de porcentajes puede
explicarse por un dintel de ferritina distin-
to y porque, en el estudio de Bermejo et
al, la muestra seleccionada procedia de
una poblacién de mujeres fértiles someti-
das a revisiones médicas laborales vy, por
tanto, trabajadoras de un determinado sec-
tor, lo cual puede suponer un sesgo. Por
otra parte, entre los sujetos de méas de 50
anos (sin distincion de sexo), un 0,9% de
deplecion férrica no parece una cifra preo-
cupante.

Los datos sorprendentes de este estudio
no son relativos a la ferropenia, sino a la
sobrecarga de hierro. Que el 9,3% de la
poblaciéon adulta, el 11,7% de los varo-
nes jovenes y el 20,4% de los mayores
de 50 afios presenten sobrecarga férrica
es preocupante, maxime cuando un
1,6% de la poblacion general, un 2,5%
de los varones jovenes y el 3,9% de los
mayores de 50 afios presentaban valores
de ferritina superiores a 500 ug/l. Este fe-
némeno afecta también a las mujeres. El
1,2% de las mujeres jovenes y el 9,4%
de las mayores de 50 afios presentaban
sobrecarga férrica. Otros estudios en pai-
ses occidentales han observado el mismo
fenémeno. En la evaluacion del estado
férrico de una poblacién de 1.016 ancia-
nos, con edades comprendidas entre los
67 y 96 afios y pertenecientes al Fra-
mingham Heart Study, un 3% present6
deplecion férrica y el 13%, sobrecarga,
con criterios idénticos a los utilizados en
el presente estudio®. Milman et al’® de-
muestran que la sobrecarga férrica en los
varones daneses se incrementd entre
1984 y 1994 del 11,3 al 18,9%, y en las
mujeres danesas posmenopausicas, del
2,4 al 5,5%.

Una posible explicacién de la elevada fre-
cuencia de sobrecarga férrica seria la
presencia de hemocromatosis heredita-
ria. No obstante, esta enfermedad, segun
estudios realizados en nuestro pais, afec-
ta solamente a 1 de cada 1.000 perso-
nas, y por tanto sélo podria explicar un
pequefio porcentaje de los casos. Una
segunda explicacion de los elevados indi-
ces de ferritina podria ser la alta preva-
lencia de infeccion por virus de la hepati-
tis C en la poblacién catalana, que se ha
cifrado en algunos estudios en un 2,5%.
En tercer lugar, en algunas series de pa-
cientes con sobrecarga férrica el llamado
sindrome de sobrecarga férrica ligada a
dismetabolismo ha demostrado ser un
factor prevalente®. Una de las caracteris-
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ticas clave de este sindrome es la pre-
sencia de un IMC superior a 30. En este
sentido, el 16,6% de las personas estu-
diadas han presentado un IMC igual o
superior a esta cifra, y sus valores de fe-
rritina fueron mayores que los del resto.
Entre otras posibles etiologias debe des-
tacarse algunas talasemias o anemias
cronicas, el enolismo, la recientemente
denominada enfermedad de la ferroporti-
na (por mutacién autosémica dominante
de este gen) y el infrecuente sindrome de
hiperferritinemia y cataratas. Por ultimo, la
presencia de enfermedades inflamatorias
0 cancer puede ser causa de elevacion de
la ferritina como reactante de fase aguda.
No obstante, este hecho solamente expli-
carfa la elevacion de la ferritina en menos
del 1% de los casos en el grupo de edad
con mayor prevalencia de este tipo de
enfermedades, los ancianos, tal como
demuestran Fleming et al®. Sea cual sea
la causa del incremento en la sobrecarga
férrica, debe recordarse los numerosos
trastornos organicos en los que ésta pa-
rece estar implicada y que pueden afec-
tar gravemente a la salud de las perso-
nas, por lo que constituye un importante
dato para los responsables de la salud
publicat®.

Hasta el momento, el método de cribado
de eleccion para la hemocromatosis he-
reditaria consiste en determinar el indice
de saturacion de la transferrina y estudiar
exhaustivamente a las personas con indi-
ce superior al 45% en 2 ocasiones. Este
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estudio no se disefi6 para el cribado de
esta enfermedad, ya que necesariamente
los individuos sélo podian ser estudiados
en una ocasion. Si podemos decir que un
cribado general de la poblacién para ésta
enfermedad implicaria un segundo estu-
dio del indice de saturacion de la transfe-
rrina en el 9% de la poblacion. El estudio
genético en ningln caso superaria a la
mitad de este porcentaje.

Mientras que en sectores especificos de
la poblacion (con alta prevalencia de ane-
mia ferropénica) es necesario mantener la
vigilancia en cuanto al déficit de este me-
tal, en el resto de la poblacién la enferme-
dad mas frecuente es la relacionada con
la sobrecarga de hierro. Deben imple-
mentarse por tanto programas especificos
para detectar esta anomalia, analizar sus
causas y los motivos de su progresion, a
fin de adoptar medidas correctoras. Res-
pecto a este Ultimo punto, es injustifica-
ble el «enriquecimiento» con hierro mi-
neral de los alimentos de uso general, no
destinados especificamente a poblacién
con riesgo de ferropenia, con objetivos
comerciales.
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