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RESUMEN

Antecedentes

La anemia ferropénica es frecuente durante la infancia. Se ha afirmado que la administracion de hierro aumenta el riesgo de paludismo.

Objetivos

Evaluar los efectos y la seguridad de la administracion de suplementos de hierro, con o sin 4cido félico, a nifios que viven en zonas de
transmision hiperendémica u holoendémica del paludismo.

Métodos de busqueda

Se realizaron busquedas en el Registro Especializado del Grupo Cochrane de Enfermedades Infecciosas (Cochrane Infectious Diseases
Group); en el Registro Cochrane Central de Ensayos Controlados (Cochrane Central Register of Controlled Trials, CENTRAL), publicado en la
Cochrane Library, MEDLINE (hasta agosto de 2015) y LILACS (hasta febrero de 2015). También se revisé el metaRegister of Controlled Trials
(mRCT) y la World Health Organization International Clinical Trials Registry Platform (WHO ICTRP) hasta febrero de 2015. Se establecié
contacto con los investigadores principales de todos los ensayos incluidos, los estudios en curso o los que estan en espera de evaluacién,
para solicitarles datos no publicados y ensayos adicionales. Se examinaron las referencias de los ensayos incluidos, las revisiones
pertinentes y los metanalisis anteriores en busca de referencias adicionales.

Criterios de seleccion

Seincluyeron los ensayos controlados aleatorizados (ECA) individuales y ECA grupales realizados en regiones de paludismo hiperendémico
y holoendémico o que informaron sobre cualquier resultado relacionado con el paludismo que incluyera nifios menores de 18 afios.
Se incluyeron los ensayos que compararon el hierro administrado por via oral, el hierro con acido félico y el hierro con tratamiento
antipalddico versus placebo o ningln tratamiento. Se incluyeron los ensayos sobre la administraciéon de suplementos de hierro o
intervenciones de fortificacion si proporcionaron al menos el 80% de la racidn dietética recomendada (RDA) para la prevencién de la
anemia por edad. Los antihelminticos se podian administrar a cualquier grupo y los micronutrientes se debian administrar por igual a
ambos grupos.
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Obtencion y analisis de los datos

Los resultados primarios fueron el paludismo clinico, el paludismo grave y la muerte por cualquier causa. El riesgo de sesgo en los ensayos
incluidos se evalué mediante la evaluacidn basada en dominios y la calidad de la evidencia se evalué mediante el enfoque Grading of
Recommendations Assessment, Development and Evaluation (GRADE). Se realizé un metanalisis de efectos fijos para todos los resultados
y un metanalisis de efectos aleatorios para los resultados hematoldgicos, y se ajustaron los andlisis para los ECA grupales. Los analisis de
subgrupos se basaron en la anemia al inicio, la edad y los servicios de prevencion o tratamiento del paludismo sobre los datos a nivel
de ensayo.

Resultados principales

Treinta y cinco ensayos (31 955 nifios) cumplieron los criterios de inclusion. En general, el hierro no causa un exceso de paludismo clinico
(riesgo relativo [RR] 0,93; intervalos de confianza [IC] del 95%: 0,87 a 1,00; 14 ensayos, 7168 nifios, evidencia de calidad alta). Es probable
que el hierro no cause un exceso de paludismo clinico en las poblaciones en las que la anemia es frecuente y en las que no lo es. En las
zonas donde existen servicios de prevencion y tratamiento del paludismo, el hierro (con o sin acido félico) puede reducir el paludismo
clinico (RR0,91; IC del 95%: 0,84 a 0,97; siete ensayos, 5586 participantes, evidencia de calidad baja), mientras que en las zonas donde no
se dispone de dichos servicios, el hierro (con o sin acido félico) puede aumentar la incidencia del paludismo, aunque los IC inferiores no
indican diferencias (RR 1,16; IC del 95%: 1,02 a 1,31; nueve ensayos, 19 086 participantes, evidencia de calidad baja). La administracion
de suplementos de hierro no causa un exceso de paludismo grave (RR 0,90; IC del 95%: 0,81 a 0,98; seis ensayos, 3421 nifios, evidencia
de calidad alta). No se observaron diferencias en cuanto a las muertes (tasa de eventos control del 1%, evidencia de calidad baja). El
tratamiento con hierro y antipaltdicos redujo el paludismo clinico (RR 0,54; IC del 95%: 0,43 a 0,67; tres ensayos, 728 nifios, evidencia de
calidad alta). En general, el hierro dio lugar a menos nifios con anemia en el seguimiento, y el cambio promedio final en la hemoglobina
a partir del inicio fue mayor con el hierro.

Conclusiones de los autores

El tratamiento con hierro no aumenta el riesgo de paludismo clinico cuando se proporcionan servicios regulares de prevencién o
tratamiento del paludismo. Cuando los recursos son limitados, se puede administrar hierro sin necesidad de realizar cribado de la anemia
o la deficiencia de hierro, siempre que se proporcionen con eficiencia los servicios de prevencidn o tratamiento del paludismo.

RESUMEN EN TERMINOS SENCILLOS

Suplementos de hierro para niiios que viven en paises con paludismo endémico
Por qué es importante la revision

Los nifios que viven en zonas de paludismo suelen desarrollar anemia. Se cree que la anemia a largo plazo retrasa el desarrollo del nifio
y hace que los nifios sean mas propensos a contraer infecciones. En las zonas donde la anemia es frecuente, los profesionales sanitarios
pueden administrar hierro para prevenir la anemia, pero existe la preocupacidn entre los investigadores de que esto pueda aumentar el
riesgo de paludismo. Se cree que las tabletas de hierro aumentaran los niveles de hierro en sangre, y esto promovera el crecimiento del
parasito Plasmodium que causa el paludismo. El objetivo fue evaluar los efectos de la administracién de suplementos de hierro por via
oral a nifios que viven en paises donde el paludismo es comun.

Principales resultados de la revision

Los investigadores de Cochrane buscaron la evidencia disponible hasta el 30 de agosto de 2015 e incluyeron 35 ensayos (31 955 nifios). El
hierro no aumentd el riesgo de paludismo, indicado por la fiebre y la presencia de parésitos en la sangre (evidencia de calidad alta). No
hubo un mayor riesgo de muerte entre los nifios tratados con hierro, aunque la calidad de la evidencia al respecto fue baja. Entre los nifios
tratados con hierro, no hubo un aumento en el riesgo de paludismo grave (evidencia de calidad alta). Aunque se tiene la hipétesis de que
la administracién de suplementos de hierro podria perjudicar a los nifios que no presentan anemia y que viven en zonas de paludismo, es
probable que no aumente el riesgo de paludismo en esos nifios (evidencia de calidad moderada). En las zonas donde los servicios sanitarios
son suficientes para ayudar a prevenir y tratar el paludismo, la administracion de suplementos de hierro (con o sin acido félico) puede
reducir el paludismo clinico. En las zonas en que no se dispone de estos servicios, la administracion de suplementos de hierro (con o sin
acido félico) puede aumentar el nimero de nifios con paludismo clinico (evidencia de calidad baja). En general, el hierro dio lugar a menos
niflos con anemia en el seguimiento, y el cambio promedio final en la hemoglobina a partir del inicio fue mayor con el hierro.

Conclusiones

Las conclusiones son que la administracién de suplementos de hierro no afecta negativamente a los nifios que viven en zonas de paludismo
endémico. Sobre la base de esta revision, no se debe privar de la administracion sistematica de suplementos de hierro a los nifios que
viven en paises en los que el paludismo es prevalente y se dispone de servicios de tratamiento del paludismo.
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