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Resumen

Los seres humanos requieren de més de 22 elementos minerales para
su desarrollo optimo, los cuales pueden ser suplementados con una
dieta balanceada. Las deficiencias de micronutrientes se han
incrementado en las Ultimas décadas debido a la depreciacion general
de la calidad de la dieta de las poblaciones vulnerables, tanto en los
paises desarrollados y en desarrollo. Se estima que, de la poblacion que
padece malnutriciéon de micronutrientes, entre un 60 a 80% presenta
deficiencia de hierro (Fe), mas de 30% tiene deficiencia en zinc (Zn),
30% es deficiente en yodo (I) y alrededor del 15% es deficiente en
selenio (Se). Las deficiencias de hierro (Fe) y zinc (Zn) son un problema
critico de salud publica en todo el mundo, con el impacto negativo en
la salud, la esperanza de vida y la productividad. El proceso de
biofortificacion es un enfoque agricola que puede mejorar la nutricion
humana a nivel mundial. La biofortificacién agrondmica se considera
a corto plazo y como una estrategia complementaria. Los analisis
econdmicos sugieren que la biofortificacion genética es la estrategia
mas eficaz para aumentar la dieta la ingesta de Fe y Zn de las poblaciones
vulnerables. El enriquecimiento de micronutrientes esenciales de los
granos de cereales mediante el mejoramiento genético es un area de
alta prioridad de la investigacion, y una estrategia eficaz entre otros
enfoques, por ejemplo, el enriquecimiento, la suplementacion y la
diversificacion de los alimentos. El presente manuscrito pretende dar
a conocer la problematica de la deficiencia de micronutrientes a nivel
mundial y como afecta a la nutricién y salud humana. Asi mismo, se
plantean algunas soluciones a este problema, como es el caso de la
estrategia de biofortificacion de micronutrientes en cultivos agricolas.

Palabras clave: biofortificacion, deficiencia de micronutrientes,
nutricién, salud humana.

Abstract

Humans require more than 22 mineral elements for optimum
growth, which can be supplemented with a balanced diet.
Micronutrient deficiencies have increased over recent decades due
to the general depreciation of the quality of the diet of vulnerable
populations, both in developed and developing countries. It is
estimated that the population suffering from micronutrient
malnutrition, between 60-80% of the population are deficient in
iron (Fe), over 30% are deficient in zinc (Zn), 30% are deficient in
iodine (I) and about 15% are deficient in selenium. Deficiencies of
iron (Fe) and zinc (Zn) are a critical public health problem
worldwide, with negative impact on health, lifespan and productivity.
Biofortification process is an agricultural approach that can improve
human nutrition worldwide. Agronomic biofortification is
considered a short-term and as a complementary strategy, but
economic analyses suggest that genetic biofortification is the most
effective strategy for increasing dietary intake of Fe and Zn of
vulnerable populations. Enrichment of cereal grains by breeding is
a high-priority area of research, and an effective strategy among
other approaches, such as fortification, supplementation and food
diversification. This manuscript seeks to highlight the problem of
micronutrient deficiency in the world and how it affects the human
health and nutrition. Also, some solutions to this problem arise, as
in the case of the strategy of micronutrient biofortification in
agricultural crops.

Keywords: biofortification, micronutrient deficiencies, nutrition,
human health.
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Introduccion

os micronutrientes son definidos como elementos quimicos o sustancias requeridos
en cantidades traza para el normal crecimiento y desarrollo de los organismos vivos.
Hay varios métodos para mejorar el contenido de esos compuestos dentro de las
partes comestibles de las plantas. El desarrollo tradicional es un enfoque probado, pero tiene
varias limitantes, incluyendo los marcos de tiempo prolongados para desarrollar variedades y
la relativamente baja "concentracion de micronutrientes" entre variedades en una determinada
region (Bonneuil, 2006; Johnson y Veilleux, 2010). Otra técnica es suministrar a las plantas
con fertilizantes u otros quimicos para aumentar su contenido de nutrientes durante el desarrollo

(Dodd et al., 2010).

La deficiencia de micronutrientes como Fe, Zn,
selenio (Se) y el iodo (I) es un problema de salud
publica, que afecta a mas de un tercio de la poblacion
mundial. Deficiencias en calcio (Ca), magnesio (Mg)
y cobre (Cu) se presentan en un tercio de la poblacion,
principalmente en los paises en vias de desarrollo
(White y Broadley, 2005). La malnutricion por
deficiencia de micronutrientes tiene grandes
consecuencias socio-econoémicas. Esto da como
resultado el aumento de la mortalidad, baja talla y
desarrollo infantil y problemas de aprendizaje en
bebes y nifos. Ademas, provoca pérdida de la
capacidad para trabajar en los adultos, lo cual a su
vez disminuye o dificulta el crecimiento econdémico e
induce a la pobreza. Lo anterior ha sido ocasionado,
en parte, por la agricultura moderna que impulsa
principalmente un mayor rendimiento a menor costo,
sin darle importancia a la calidad nutricional de los
cultivos (Sands et al., 2009).

La biofortificacién con micronutrientes de los
cultivos basicos se presenta como una herramienta
util para combatir esta problematica. Esta alternativa
busca incrementar el contenido de nutrientes en los
cultivos mediante técnicas de fertilizacion,
fitomejoramiento tradicional o fitomejoramiento
asistido con biotecnologia (Welch y Graham, 2004).
La biofortificacion tiene muchas ventajas: una inica
inversion para desarrollar semillas fortificadas, los
costos recurrentes son bajos y el germoplasma puede
ser compartido. Ademas, el sistema de cultivos
biofortificados es un medio viable para hacer llegar
alimentos fortificados a las personas con acceso
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limitado a ellos, especialmente la poblacion con
desnutricion de zonas rurales remotas (Nestel ez al.,
2006). Sin embargo, requiere que la investigacion
agricola establezca vinculos directos con los sectores
de salud y nutriciéon humana (Bouis, 2003).

Por lo anterior, tres puntos principales que se
requieren para implementar un programa de
biofortificacion con éxito son: 1) que los cultivos
biofortificados deben ser de alto rendimiento y
rentable para el agricultor; 2) los cultivos
biofortificados deben mostrar eficacia para disminuir
la problematica de malnutricion en los seres humanos;
3) el cultivo biofortificado debe ser aceptado por los
agricultores y los consumidores en la region de
destino.

Harvest Plus, es una organizacion no
gubernamental que se enfoca en el desarrollo de
cultivos biofortificados con selenio ha abordado todos
estos temas (Hotz y McClafferty, 2007). Un punto
importante a tomar en cuenta para la optimizacion
de los programas de biofortificacion es el
procesamiento de los cultivos después de la cosecha.
Cultivos como el trigo se consumen después de un
proceso de molienda (White y Broadley, 2005), lo
que pudiera modificar las concentraciones
biodisponibles de los nutrientes en el cultivo. Ademas,
las concentraciones de algunos nutrientes como el
Se y el S se encuentran en mayor proporcion en el
embrion de la semilla, otros como el Fe, Cuy Zn se
encuentran principalmente en el salvado (Lyons et
al., 2005).
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Biofortificacion con Fe y Zn

La Organizacion Mundial de la Salud estima que
la prevalencia de la anemia alrededor del mundo es
de 1600 millones, de los cuales, aproximadamente el
50% se estima que se debe a deficiencia de Fe
(McLean et al., 2009). Las principales causas de
deficiencia de Fe son una inadecuada ingesta del
elemento en la dieta y la baja biodisponibilidad de
¢éste. En las poblaciones de bajos ingresos en el
mundo, un suministro inadecuado de Fe biodisponible
es por lo general debido a la falta de diversidad de la
dieta. Los alimentos basicos que contienen altas
cantidades de inhibidores de la absorcion de Fe, como
el acido fitico o polifenoles, que forma la mayor parte
de la dieta (Cercamondi ef al., 2013).

Mas del 30% de la poblacion mundial tiene
anemia, que es en gran parte debida a la deficiencia
de Fe (ID) (Gibson, 2006). Una de las principales
causas de la ID es baja biodisponibilidad dietética
Fe, que se observa tipicamente en dietas monotonas
planta- basada consumidas por las poblaciones del
tercer mundo de nivel socioeconémico bajo (Gibson,
20006). Este tipo de dietas son ricas en acido fitico y
polifenoles, dos inhibidores conocidos de la absorcion
de Fe (Reddy et al., 1996), pero pobre en
potenciadores de la absorcion de Fe, como la carne
(Martinez-Torres y Layrisse, 1971) o acido ascérbico
(Siegenberg et al. 1991). La forma mas grave de
ID, anemia por deficiencia de Fe (AIF), es comun
en los niflos y las mujeres jovenes en el mundo en
desarrollo, asi como en los paises desarrollados. IDA
tiene efectos adversos para la salud en el resultado
del embarazo, el crecimiento infantil, el rendimiento
cognitivo, estado inmunolégico, y la capacidad de
trabajo.

Para las mujeres embarazadas, la anemia
contribuye al 20% de todas las muertes maternas.
Incluso ID de leve a moderada sin anemia puede
disminuir la capacidad de trabajo y resistencia a la
fatiga (Brownlie et al., 2004) y afectar la cognicion
(Stoltzfus et al., 2001). La biodisponibilidad de Fe no
hemo, que constituye todo el Fe encontrado en los
alimentos vegetales y mas del 50% del Fe de origen
animal, por lo general se encuentra en el intervalo de
2-20% (Monsen y Balintfy 1982). En contraste, el
Fe hemo se absorbe en un 15-35%, y su absorcion

es ligeramente influenciada por otros constituyentes
de la dieta (Carpenter y Mahoney, 1992). La mayoria
del Fe del cuerpo, 65-70%, se encuentra en las
moléculas de hemoglobina y mioglobina utilizadas
para el transporte de oxigeno y de almacenamiento,
y funciona como un cofactor en varias enzimas
(Aisen et al., 2001). El almacenamiento de Fe, que
constituye el residual de un tercio del Fe total del
cuerpo, es secuestrada en las proteinas ferritina y
hemosiderina en el higado, el bazo y la médula 6sea
(Aisen et al., 2001).

Programas de suplementacion de Fe y
fortificacion de los alimentos han demostrado ser
eficientes y han reducido la morbilidad y mortalidad
en todo el mundo, pero no han sido universalmente
exitosos en reducir de forma sostenible la prevalencia
de deficiencias de micronutrientes en los paises en
desarrollo, debido a que las deficiencias nutricionales
se presentan en mas altos porcentajes (Mayer et al.,
2008). La biofortificacion de cultivos de alimentos
basicos para aumentar su contenido de
micronutrientes, tiene un enfoque de salud publica
para el control de las deficiencias de Fe (y Zn) en los
paises en desarrollo (Bouis y Welch, 2010). En
general, las concentraciones de minerales en la
mayoria de los suelos no son suficientes para apoyar
los cultivos con altos contenidos de minerales (White
y Broadley, 2005).

Aunque es dificil de definir bioquimicamente la
deficiencia leve a moderada de Zn en los individuos,
parece probable que la deficiencia de Zn es comun
en muchos paises en desarrollo (Sandstead, 1999).
Debido a las formas absorbibles de Fe y Zn se
encuentran en muchos de los mismos alimentos, las
altas tasas de deficiencia de Fe en el sudeste asiatico
y Africa subsahariana sugieren la ocurrencia
generalizada probable de la deficiencia de Zn en las
mismas poblaciones. En un meta-analisis realizado
por Brown et al. (2002), se encontré que la
administracion de suplementos de Zn tiene un efecto
positivo en el crecimiento lineal y el aumento de peso
(pero no de peso para la talla) en nifios prepuberes.
Larespuesta es especialmente marcada en los nifios
con retraso del crecimiento o con bajo peso,
probablemente debido a que su ingesta habitual de
Zn era inadecuada. Aproximadamente uno de cada
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tres nifios en edad preescolar en los paises en
desarrollo han retrasado su crecimiento (Onis, 2000),
y una proporcion de esta falta de crecimiento es
probablemente debida a la deficiencia de Zn. La co-
ocurrencia de las deficiencias de Fe y Zn aboga por
un enfoque combinado de biofortificacion con Fe y
Zn en los alimentos. Aunque una alta relacion Fe:Zn
puede inhibir la absorcion de Zn cuando se administra
como un suplemento sin alimentos, no hay ninguna
interaccion significativa entre Fe y Zn cuando se
administra con alimentos (Hotz y Brown, 2004). El
zinc es necesario por mas de 100 enzimas en el
cuerpo; muchas funciones corporales se ven
afectados por su deficiencia, incluyendo el crecimiento
fisico, competencia inmune, la funcién reproductiva,
y el desarrollo neuronal (Hotz, 2001). La deficiencia
de zinc puede afectar la funcion neuroconductual en
niflos (Grantham-McGregor y Ani, 2001), y puede
aumentar el riesgo de resultados adversos del
embarazo (King, 2000).

En muchos paises, los programas de
biofortificacion y suplementacion se han
implementado para combatir esas deficiencias, por
ejemplo, el enriquecimiento de Fe en la harina de
trigo en Pakistan, suplementos de vitamina A en
Nigeria, el uso de la sal yodada en Marruecos, etc.
(Imhoff-Kunsch et al., 2007). Por lo tanto, la
biofortificacion se considera una estrategia sostenible,
rentable (Bouis y Welch, 2010) y viable a corto plazo
para mejorar la composicion mineral de los alimentos
basicos (Bouis, 2007).

La aceptacion social, los problemas de seguridad
y largos procesos de aprobacion reglamentaria
pueden retrasar la aplicacion de los cultivos
biofortificados en ingenieria genética. Los programas
de investigacion utilizando el método de cria comun
actualmente se centran en aumentar el contenido de
Fe de los cultivos basicos, como el trigo, el maiz, el
arroz, el mijo perla, y frijoles, y dentro de estos cultivos,
los frijoles parecen ser los mas prometedores en
relacion a alcanzar los niveles de Fe que podria tener
un impacto significativo en la salud publica (White y
Broadley 2005, Hotz y McClafferty 2007, Blair,
Monserrate et al. 2010, Bouis y Welch, 2010). En el
Cuadro 1 se muestra la concentracion de nutrientes
en el frijol.
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Cuadro 1. Concentracion de nutrientes y contenido energético en
frijol.

Nutrientes Contenido por 100 g

de semilla
Calorias (kcal) 333
Proteinas (g) 23.36
Carbohidratos (g) 60.27
Fibra dietaria (g) 15.2
Vitaminas Acido félico 0
Tiamina (mg) 0.437
Niacina (mg) 0.479
Minerales Riboflavina (mg) 0.146
Hierro (mg) 10.44
Fosforo (mg) 301
Calcio (mg) 240
Zinc (mg) 3.67
Magnesio (mg) 190
Selenio (ug) 12.8
Potasio (mg) 1795
Manganeso (mg) 1.796

Actualmente existen tres principales estrategias
de biofortificacion (Figura 1), las cuales son
empleadas ampliamente, pero considerando que la
biofortificacion se realiza en un menor tiempo y a un
costo mas bajo (White y Broadley, 2005).

Figura 1. Técnicas de biofortificacion en plantas.

Fertilizacion  ~_
Edafica
leccion de

-~ semillasy

Estrategias de biofortificacion con Fey Zn

La aplicacion de fertilizantes con Fe ofrece un
medio agrondmico para corregir la deficiencia de Fe
en plantas. Los fertilizantes de Fe pertenecen a tres
grupos principales: compuestos inorganicos Fe,
quelatos sintéticos de Fe, y complejos naturales de
Fe. De ellos, la aplicacion de quelatos sintéticos de
Fe anualmente al suelo es el mas eficiente (Abadia
etal.,2011).
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Los quelatos sintéticos Fe (III) son generalmente
derivados de la familia de los acidos etilendiamino-
carboxilico. Son caros y por lo tanto su uso esta
restringido a la horticultura sin suelo, asi como a los
cultivos de alto valor agregado cultivados en el campo.
Ademas, estos xenobioticos afectan la disponibilidad
de metal y la movilidad en el suelo debido a su
extendida persistencia en el ambiente, cuestionando
su sostenibilidad en la agricultura moderna (Alvarez-
Fernandez et al., 2007). El frijol comun es
actualmente una de las leguminosas mas importantes
a nivel mundial y es una fuente importante de
nutrientes para mas de 300 millones de personas en
Africay Latinoamérica. Representa el 65% del total
de proteina consumida y una mayor fuente de
micronutrientes, como son Fe, Zn, tiamina y acido
folico (Broughton et al., 2003). En la Figura 2 se
esquematiza el mecanismo general para la absorcion
de Fe en una planta de frijol.

Figura 2. Mecanismo de absorcién de hierro en forma quelada en
dicotiledoneas (Estrategia 1) Adaptado de Brady y Well (2002).

a & /
Solucién delsuel“

Aunque la concentracion media de Fe en el frijol
es alta, 55 ug/g (Beebe et al., 2000) comparada con
otros cultivos como el trigo (Ortiz-Monasterio et al.,
2007), arroz (Gregorio, 2002) y maiz (Bénziger y
Long, 2000), mucha gente sufre de deficiencia del
elemento debido a un nivel insuficiente de Fe
biodisponible en una monétona dieta basada en cereal
y frijol (Bouis, 2007). Una estrategia potencial para
combatir la deficiencia de Fe en las poblaciones
consumidoras de frijol es la biofortificacion con Fe.
Por consiguiente, el enfoque multidisciplinario de
bioenriquecimiento podria utilizarse para contrarrestar
la deficiencia de Fe, ya sea aumentando la
concentracion y/o biodisponibilidad del Fe en los

Células de la raiz

granos. Esto es posible a través de fitomejoramiento
tradicional, o mediante el empleo de técnicas de
ingenieria genética (White y Broadley, 2005).

En algunos paises como Ruanda y Republica
Democratica del Congo, los fitomejoradores ya han
desarrollado nuevas variedades de frijol con
concentraciones de Fe por encima de 94 ug/g. Esto
se logro mediante un programa de investigacion
internacional de apoyo a la investigacion y desarrollo
de cultivos biofortificados de HarvestPlus (Blair et
al., 2013). Los resultados mostraron una buena
retencion de micronutrientes después del
procesamiento, e igual o mayor rendimiento
agronémico, lo cual indica que el frijol comtn puede
ser un cultivo prometedor para la biofortificacion de
Fe (Bouis y Welch, 2010).

El objetivo inicial de este estudio fue biofortificar
el frijol con estrategias de fitomejoramiento selectivos
para producir variedades de frijol con al menos un
80% mas de Fe (Bouis y Welch, 2010). El objetivo
en contenido de Fe en frijol fue de 94 mg/g, lo que
representd un incremento de 44 mg/g en comparacion
con la concentracion media en el germoplasma.
Suponiendo una absorcion media de Fe del 5%, el
aumento de destino se estimo para cubrir un tercio
de las necesidades diarias de Fe de los grupos de
poblacion mas vulnerables que consumieron 30-40%
de sus calorias diarias de frijol (Bouis y Welch, 2010).
El nivel objetivo se alcanzd rapidamente y los
primeros estudios en humanos que prueban el
rendimiento de los granos biofortificados ya se han
realizado (Petry ef al., 2012). Se han usado varios
enfoques para desarrollar semillas altas en Fe,
desarrollaron una linea de frijol alto contenido de Fe
por retrocruzamiento avanzado incluyendo
retrocruzamiento, seleccion recurrente y varias
permutaciones de gametos y seleccion pedigree (Blair
etal., 2013).

La nueva linea de frijol se derivd por
retrocruzamiento frijol silvestre en un frijol comun
cultivado del acervo genético Andina. El frijol silvestre
tenia una concentracion de Fe que va de 92 mg/g a
99 mg/g (Blair et al., 2013). Los mismos
investigadores (Blair et al., 2010) desarrollaron dos
lineas de frijol arbustivo andino con mejores
concentraciones de Fe y Zn. Las lineas se derivaron
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por el cruce de un frijol moteado rojo, cominmente
cultivado en Africa oriental y meridional, y en la
region andina, con un frijol marrén cabeza de serie
alta de minerales. El comportamiento agronomico de
las nuevas variedades se puso a prueba en la region
Andina y Centroamérica. Las concentraciones de
Fe y Zn dependian fuertemente en el sitio de
plantacion pero fueron en promedio de 18-23 mg/kg
mas alto que en el grano parental moteado rojo.
Aunque afectado por factores ambientales, la
concentracion de Fe mas alto en los granos
biofortificados en comparacion con los granos de los
padres sobre diferentes entornos indica que el
desarrollo de plantas con alto contenido de Fe fue
exitoso, y el principal desafio sera mantener la
concentracion de Fe de alta en un nlimero suficiente
de genotipos para cubrir la variacion climatica, las
diferencias de altitud y los tipos de suelo (Blair et al.,
2009).

Una alternativa para el fitomejoramiento es la
biofortificacion agrondomica con la aplicacion de
fertilizantes minerales a los suelos o las hojas. La
biofortificacion agronomica a través de la fertilizacion
del suelo ha aumentado los niveles de Zn (Shehu y
Jamala, 2010) y de selenio (Hawkesford y Zhao,
2007) en los cereales. En cuanto a las aplicaciones
de Fe, los mejores resultados se alcanzan con la
aplicacion de quelatos tales como FEEDTA porque
presenta mas Fe biodisponible en solucion
(Khoshgoftarmanesh et al., 2010). Pero estos
fertilizantes son mas costosos (Khoshgoftarmanesh
etal.,2010) y llevan el riesgo de lixiviacion, ya que
aumentan la movilidad de minerales en todo el suelo
(Alvarez et al., 2001).

Conclusiones

Nuestro grupo de investigacion, desde ano 2009
ha venido trabajando en la biofortificacion con selenio,
hierro y zinc en frijol, obteniendo resultados muy
importantes en la mejora de la calidad nutricional de
estos micronutrientes y favoreciendo la capacidad
antioxidante del frijol. Finalmente, cabe destacar que
es factible implementar un programa de
biofortificacion con micronutrientes para mejorar la
calidad nutricional y capacidad antioxidante en el
frijol.
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