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Resumen
Propésito: Establecer la existencia o no de deficiencia de dcido félico, en mujeres que acudieron
por atencién del parto a los hospitales publicos de la red del Ministerio de Salud, de las provincias de
Azuay, Guayas, Los Rios, Manabi, Pastaza, Pichincha y Santo Domingo de los Tsachilas.
Material y métodos: Es un estudio transversal realizado en un grupo de mujeres con partos normales
y ofro con antecedentes de abortos e hijos con anomalias congénitas, durante un periodo de 12
meses. La muestra fue de 368 mujeres entre los 14 y 47anos de edad. Mujeres sanas fueron 114, con
parto normal y recién nacido sano y 254 mujeres que presentaron abortos o un nino con anomalia
congénita (AC). A todas se les midid los niveles de dcido félico sérico vy eritrocitario. Las muestras
de sangre para establecer los niveles de Acido Félico (AF) en las mujeres con parto normal, fueron
tomadas en los tres primeros dias posteriores al parto, en el grupo de mujeres con antecedentes
de abortos y/o nifos con AC se midid AF hasta después de 10 meses del evento. Adicionalmente
se aplicd una encuesta para obtener informacidén sobre: edad materna, paterna, antecedentes
patolégicos maternos, antecedentes patoldégicos de anomalias congénitas familiares, hdbitos
maternos, exposiciéon a factores ambientales y aspectos sociales como: procedencia, ocupaciéon y
escolaridad.
Resultados: El 42.1% de las mujeres que participaron en el estudio reportaron anemia y presentaron
una deficiencia de dcido félico sérico del 0.5% (< 3.0 ng/mL) y niveles bajo de lo normal o no
aceptables 11.4% (3.1-6.0 ng/mL). Mientras que la deficiencia de &cido félico eritrocitario (indicador
a largo plazo) corresponde a 1.4% (<160ng/mlL). El grupo sin antecedentes (control), reportd el 1.8%
de deficiencia de dcido félico sérico y el grupo de mujeres con parto normal y recién nacidos sanos
(casos) no reportd deficiencia. El 3% de los abortos espontdneos y el 2% de los abortos molares
mostraron deficiencia de d&cido félico eritrocitario. El 28.6% del grupo de mujeres con hijos con AC
reportaron niveles de AF sérico entre 3.0 y 6.0 ng/mL (niveles bajos o no aceptables) y el 10.7% con
niveles bajos de AF eritrocitario. La mayoria de las AC no estan fuertemente asociadas a variables
bioldgicas, ambientales o ambas, lo que indica que sus origenes son desconocidos.
Conclusién: Los niveles bajos de dcido folico sérico y eritrocitario deben analizarse y considerarse para
la correccién y ajustes de los programas de nutricién que incluyan la suplementacion vy fortificacion
de alimentos con dcido félico complementados con un registro permanente y obligatorio de AC,
como parte del Programa Nacional de Genética, cuyo fin serd realizar vigilancia epidemioldgica de
las anomalias congénitas, encaminada a su prevencion.
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Levels of folic acid in Ecuadorian women who had eutocic delivery, and those that
had abortions or children with congenital defects at birth

Abstract

Purpose: To measure the levels of folic acid in Ecuadorian women who had eutocic delivery, and
those that had abortions or children with congenital defects at birth, in order to establish whether or
not a deficiency of FA.

Methods: A cross-sectional study was made by a period of 12 months, in 368 women, mestizas,
born and living in Ecuador, between 14 and 47 years of age, attending public hospitals in the
healthcare network of the Ministry of Health after their pregnancy. sFA and rbFA were quantified using
chemiluminescence, using as reference values with international standards criteria.

Results: It found a deficiency of sFA in 0.5% of patients analyzed, in 11.5% of patients was observed
levels below normal or not acceptable. In relation to rbFA, deficiency was 1.4% and not acceptable
values were present in 1.4% of patients. 3% of spontaneous abortions and 2.9% of molar abortions
showed rbFA deficiency. 10.7% of mothers who had had a child with CD showed rbFA deficiency,
which means a direct correlation with the CD. 28.6% of that mothers had a deficiency of sFA.42.1% of
women had chronic anemia.

Conclusion: In this study we found low levels of FA in postpartum women who had a child with
congenital anomalies or spontaneous abortions, despite the intake of multivitamins during pregnancy
and the mandatory fortification of flour with FA. It suggests diversify fortification of food to other general

consumption products, such as plantain flour or pasteurized milk.

Este articulo estd bajo una
0 N licencia de Creative Commons
‘I de tipo Reconocimiento - No
comercial - Sin obras derivadas
BY _NC_ND 4.0 International Licence

Keywords: folic acid fortification, quantification,
pregnancy, abortion, neural fube defects

Introduccidon

Las investigaciones referidas desde hace 30
treintfaanossugierenquelaingestionde vitaminas,
durante el embarazo, disminuia la incidencia
de algunos defectos congénitos severos.
Varios estudios controlados, randomizados vy
estudios observacionales han demostrado que
el consumo de dcido félico durante el periodo
periconcepcional, disminuye elriesgo de tenerun
hijoconunDefecto delTubo Neural (DTN), que son
Anomalias Congénitas (ACs) severas del sistema
nervioso central (anencefalia, encéfalocele,
meningocele, mielomeningocele), que ocurren
antes de la 4 semana de gestacion. Estos
estudios han demostrado la disminucién tanto
de la ocurrencia como de la recurrencia de los
DTN 2, Varios estudios realizados en las Ultimas
décadas han demostrado con mayor evidencia
el rol protector del dcido foélico en relaciéon con
los DTN 34,

La informacién sobre los DTN en América Latina
es escasa, no se dispone de registros de defectos
congénitos basados en la poblacion. Segun
el estudio Colaborativo Latinoamericano de
anomalias congénitas (ECLAMC) que cubre
215.000 nacimientos por ano correspondientes
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a hospitales de América del Sur, sefalan tasas
por 10.000 nacidos vivos de DTN que se observan
en el ECLAMC para 1997, donde la espina bifida
presenta la mayor tasa 9,395,

En general, las ACs pueden provocar abortos
espontdneosymuertesprenatalesysonunacausa
importante, aunque hasta ahora subestimada,
de mortalidad y discapacidad de lactantes y
ninos menores de cinco anos. Estas patologias
pueden ser letales, provocar discapacidades
duraderas y fener consecuencias negativas
para las personas y familias®.

La incidencia de los DTN reportada en el mundo
va desde 0.5 a 14 por cada 1000 nacidos vivos 78,
La espina bifida es el defecto que se produce en
el 50% de los casos de DTN, la anencefalia en el
40% vy el encefalocele en el 10%°.

En el ano 2004, el Proceso de Ciencia vy
Tecnologia del Ministerio de Salud PuUblica de
Ecuador, realizd un estudio de corte transversal
a nivel nacional sobre la prevalencia de la
deficiencia de dcido félico en mujeres en edad
concepcional en las regiones de la Sierra vy
Oriente. Se determinaron los niveles plasmdticos
de folatos y los niveles eritrocitarios de folatos.
Los resultados evidenciaron una prevalencia de
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deficiencia de folatos séricos del 5.1% '°.

Un estudio observacional evalud los defectos de
nacimiento en Ecuador entre los anos 2001 y 2007,
refiere untotalde 51.375 casos de ACsregistradas,
en un periodo de 7 ainos. Sobre el total de 16.679
admisiones, fueron de ninos menores de 1 ano,
de edad y con una prevalencia de nacimiento,
de 72.33/10,000 nacimientos. El 77% de las ACs
registrados comprenden los 50 defectos de
nacimiento mds comunes observados en este
grupo de edad. La hidrocefalia se ubica en el
tercer lugar con una prevalencia de 3.77/ 10.000
nacimientos y con menor prevalencia ofros
defectos del tubo neural como la espina bifida
2.14 y encefalocele 0.48 1112,

Se considera también que NO todos los DTN
pueden ser prevenidos incrementando la
ingesta de folatos. Los defectos mds comunes
reportados globalmente son la espina bifida vy la
anencefalia 3. Ademds de los DTN la deficiencia
de AF puede producir ofras anomalias como
cardiopatias congénitas 4. También se ha citado
al sobrepeso y la diabetes como factores de
riesgo para los DTN 5. Se ha demostrado que
la administracién periconcepcional disminuye
la incidencia de DTN significativamente entre
un 20% a 60%'¢7. Otro estudio demostrd que la
suplementacién puede prevenir la recurrencia
de DTN entre un 80% a 100% de los casos '8,

De acuerdo al Instituto de Medicina, (Instituto
of Medicina, IOM, USA) todas las mujeres en
condiciones de quedar embarazadas deben
tomar un suplemento que contenga 400 ug de
dcido félico diariamente y 600 ug/dia en mujeres
embarazadas.

Varios paises como los Estados Unidos han
promovido el cardcter obligatorio en fortificar
la harina de frigo que se consume para
panificaciéon con dcido félico’, constituyéndose
la fortificacion de alimentos en una medida
generalizada para prevenir una malformacion
congénita a nivel mundial®. Sin embargo
deberia limitarse el uso de productos alimenticios
comerciales en paises que tfienen programas
masivos de fortificacion y suplementos con el
fin de evitar los efectos secundarios de dosis por
encima de lo recomendado.

Los actuales programas de fortificacion del trigo
y maiz con dcido félico estdn previniendo 22,000
o el 9% de los casos evitables con el dcido félico
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desde el 2006 %, por lo que el nUmero de paises
que fortifican el trigo y el maiz con dcido félico se
han incrementado en los Ultimos 2 afos?.

La implementacion del Programa Integrado de
Micronutrientes en Ecuador, 1996, obliga a que
toda la harina de frigo que se consume sea
fortificada con hierro, dcido félico y vitaminas del
complejo B, ademds de proveer de suplementos
con dcido fdélico y hierro a mujeres en el periodo
de gestacion?.

El presente estudio tuvo como propdsito medir
los niveles de dcido fdlico en los tres primeros
dias posteriores al parto en mujeres ecuatorianas
que tuvieron un parto eutdcicos y en aquellas
que presentaron abortos o ninos con AC dal
nacimiento, con el fin de establecer si hubo o no
deficiencia de Acido Fdlico.

Sobre las anomalias congénitas

Al menos el 1% de la poblacién mundial
tiene una enfermedad de causa genética, vy
aproximadamente del 3 al 5% de los nacimientos
totales presentan anomalias congénitas (ACs),
la mitad de ellas prevenibles. Las cardiopatias
congénitas son las anomalias mds frecuentes,
constituyen una importante causa de mortalidad
en el periodo perinatal e infancia, alcanzando
hasta un 20% de las muertes neonatales. La
incidencia es de 8 a 10 por cada 1.000 nacidos
vivos. Esta incidencia subestima el verdadero
numero de cardiopatias congénitas en fetos.

El riesgo de presentar un DTN aumenta cuando
existen antecedentes familiares, de forma que
mujeres con un embarazo previo afectado
presentan un riesgo de recurrencia del 2-3% (10
veces mds que la poblacion general) y con dos
embarazos previos de un 10-15%. Este riesgo
también estd aumentado en las mujeres con
diabetes tipo 1y en las que reciben tratamiento
con algunos antiepilepticos (fenitoina, dcido
valproico y carbamazepina).

Diferentes estudios observacionales y
ensayos controlados han demostrado que la
suplementacion periconcepcional de dcido
félico disminuye entre un 50%-70% el riesgo de
que un feto tenga un DIN. Recomiendan a
todas las mujeres en edad fértil, especialmente
a quienes estdn planeando su embarazo,
consumir aproximadamente 400 microgramos
(0.4 miligramos) de dcido fdlico al dia, y de 5
mg por dia, en caso de tener antecedentes
familiares de estos trastornos. El 95 por ciento
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de los casos de las mujeres que tienen hijos con
alguna discapacidad no fienen antecedentes
clinicos en su familia de anomalias congénitas.

La Maternidad “Enrique Sotomayor” de la
ciudad de Guayaquil, tiene el mayor volumen
anual de nacimientos del pais, sus cifras anuales
son de 40.000 recién nacidos. Durante el ano
1999 murieron en la maternidad 1425 neonatos
por diversas causas, una de las mds frecuentes
fueron los defectos congénitos externos que
son los que pueden identificarse facilmente al
nacimiento. Los Hospitales Pedidtricos "“Francisco
de Icaza Bustamante” y “Roberto Gilberto
Elizalde” de Guayaquil registran en la admisién,
ninos con cuadros mal formativos o sindrémicos
de la unidad de cuidados Intensivos Neonatales,
en una semana de frabajo de 7 pacientes
hospitalizados, 6 eran malformados y en un mes
de pesquisa la cifra ascendié a 14 casos.

El costo humano vy social de estos problemas
cuyo origen se conoce solo en una tercera parte
de los casos, es incalculable. Las sociedades
modernas que ya no tienen mucha capacidad
de renovacion por su baja tasa de natalidad
prestan cada vez mds atencién a lo que se ha
convertido en una de las primeras causas de
mortalidad infantil. La mejor solucion hasta el
momento es su prevenciéon, diagndstico precoz
y fratamiento clinico oportuno.

El estudio establece la relacion entfre los
niveles de dcido fdélico sérico y eritrocitario
con la presencia de anomalias congénitas
y/o abortos espontdneos en mujeres en edad
fértil correspondientes a las provincias que
presentaron mayores prevalencias en el Ecuador.

Material y métodos

Diseno del proyecto

Estudio epidemioldgico andalitico, transversal
realizado en dos grupos de mujeres: con parto
normal y con antecedentes de abortos y con
hijos con anomalias congénitas (casos-control),
de base hospitalaria, que analiza la frecuencia
de las anomalias congénitas, realizado por un
periodo de 12 meses.

Universo

Las madres que han tenido antecedentes de
abortos espontdneos e hijos con anomalias
congénitas de provincias con  mayores
prevalencias en el Ultimo ano.

Unidad muestral
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Mujeres con antecedentes de  aborto

espontdneo y /o hijos con anomalias congénitas

de las provincias de Azuay, Guayas, Los Rios,

Pichincha, Santo Domingo de los Tsachilas,

Manabiy Pastaza.

Seleccion de la muestra

Se analizd una muestra de 368 mujeres

ecuatorianas, mestizas, nacidas y residentes en

Ecuador que acudieron a los hospitales publicos

de la red del Ministerio de Salud Publica para

la atencidén del parto de las provincias que
presentaban mayor prevalencia de recién
nacidos con AC.

Criterios de inclusién y exclusion

Inclusion: Mujeres con antecedentes de abortos

espontdneos y ninos con anomalias congénitas;

mujeres en edad fértil, mujeres con hijos sanos,
mujeres que aceptaron participar en el estudio.

Exclusidon: Mujeres con abortos provocados

sean voluntarios o terapéuticos; mujeres que no

aceptaron participar en el estudio.

Aspectos éticos.

El estudio se realizdé bajo el control del Comité

Etico del Ministerio de Salud PUblica, se obtuvo

el consentimiento informado de acuerdo a la

cuarta acta de Helsinki.

Recoleccion de la informacién.

1. Datos hospitalarios: Se tomaron los datos de
egresos hospitalarios de madres con abortos
espontdneos, mola hidatiforme y otros
productos anormales de la concepcién, y
de mujeres en el postparto inmediato de
las provincias de: Azuay, Guayas, Manabi,
Pichincha, Lo Rios, Pastaza y Santo Domingo
de los Tsachilas.

2. Los datos del domiciio de las mujeres
seleccionadas para el estudio se tomaron
de cada historia clinica. La convocatoria se
realizé via telefénica y en la sala de parto de
los hospitales,

3. Recoleccién de datos: Se realizd a tfravés de
una encuesta que incluyd preguntas sobre
la situacion demogrdfica y socio-econdmica
de los padres, antecedentes obstétricos vy
prenatales de la madre y condiciones de su
Ultimo embarazo. El cuestionario fue validado
en sus respuestas en el Hospital Gineco
obstétrico Isidro Ayora en la ciudad de Quito.

Recolecciéon de muestras de sangre para:

Determinacion de acido fdélico: Para esta

prueba se extrajo 5 mL de sangre venosa en dos

tubos especiales, uno para la determinacion
de dcido félico sérico y otra para dcido fdlico
eritrocitario. Se obtuvo el suero mediante
centrifugacion y colocados en tubos de vidrio
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para su fransportacién hasta el laboratorio
central localizado en la ciudad de Quito,
siguiendo las normas establecidas en el manual
de procedimiento. Los andlisis se realizaron en
un tiempo no mayor de 8 horas de tomada la
muestra de sangre y procesada. Mediante
la técnica de quimioluminiscencia. Para la
definicion de deficiencia se utilizaron valores
estdndares de referencia internacional.

Determinacion de Hemoglobina: Las
hemoglobinas fueron readlizadas en cada
hospital utilizando 10 ug de sangre capilary luego
procesadas con un equipo hemoglobindmetro
Hemocue® (Quest Diagnostics®, Sweden). Los
coeficientes de variacion aceptados fueron
del 1,5%. Los resultados de los andlisis fueron
enfregados inmediatamente y referidos al
médico de cada hospital para su tratamiento en
el caso de presentar anemia.

Andlisis de las muestras de sangre: Se utilizaron
los estdndares y normas establecidas para
cada uno de los exdmenes sujetos del estudio.
Se utilizd el método de Quimioluminiscencia.
Los resultados de los andlisis fueron enviados a
las Unidades de salud para ser entfregados a las
pacientes del estudio.

Recoleccion de datos: Los datos fueron
recolectados mediante procedimientos
estandarizados en  formularios  especificos

disenados para el estudio.

Andlisis de datos

Los datos se ingresaron en el programa Epilnfo 6.0
y SPSS 17.0, se realizaron estadisticas descriptivas
bdsicas de todas las variables maternas y de
las mujeres con ninos que tuvieron anomalias
congénitas.

Se redlizaron pruebas de asociacién de variables
dependientes con las variables independientes,
(X2 de Pearson y el test de U de Mann-Whitney).

Resultados

Aspectos Generales.

Se encuestaron a 375 mujeres provenientes
de las provincias de: Azuay Guayas, Los Rios,
Manabi, Pichincha y Santo Domingo de los
Tsachilas. 368 muestras de sangre fueron
analizadas, 7 muestras no fueron procesadas por
enconfrarse hemolisadas o ser insuficientes. Los
andlisis estadisticos se tomaron en consideracion
de aquellas mujeres con datos bioquimicos de
dcido folico.
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Tabla 1. Distribucién de la muestra en las provincias.

Provincia n %
Pichincha 174 47,3
Guayas 52 14,1
Sto Domingo 43 11,7
Tsachilas

Los Rios 40 10,9
Manabi 21 57
Pas taza 21 57
Azuay 17 4,6
Total 368 100.0

Fuente: Estudio. Elaboracion: autores.

Elpromedio de edad delamadre fue de 27,5£7,80
anos y del padre 30,77 £.8,76 anos. El 66% de las
madres realizan labores de casa y el 51,9% de los
padres son empleados que cumplen diferentes
actividades. El promedio de anos cursados son
10 sin embargo el 2.2% no tuvo ningun ano de
escolaridad.

Tabla 2. Caracteristicas demogrdficas

Variables n= %o X+D$S
Edad de la madre 368 27.5%7.80
Edad del padre 368 30.77+8.76
Ocupacioén de la madre:

QD 244 66.3
Desocupado 12 3.3

Obrero 18 4.9

Empleado 53 14.9

Estudiante 28 7.6

Profesional Ejecutivo 7 1.9

No responde 6 1.6

Ocupacién del padre:

QD 0 0

Desocupado 12 3.3

Obrero 113 30.7

Empleado 191 51.9

Estudiante 27 7.3

Profesional Ejecutivo 5 1.4

No Responde 20 5.4

Escolaridad

Anos de escolaridad de la madre 368 10.5+4.01

Fuente. Estudio.

Elaboracién. Autores.

Antecedentes Obstétricos

Se incluyeron los pardmetros bdsicos como:
NUmero de gestas, nUmero de abortos, cesdreas
y el nUmero de hijos con presencia de alguna
anomalia congénita. El promedio de gestas fue
de 2.99 £ 1.83 con un mdximo de 11 gestas. El
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mayor porcentaje se encuentra entfre aquellas
mujeres que fuvieron entre 1 a 2 gestas. El 65 %
de las mujeres encuestadas tuvieron abortos.
Entre 1 a 2 el 86%. El 25% se realizaron cesdreas y
el 12 % tuvieron entre 1 a 3 hijos muertos. El 10.9%
de las mujeres indicaron que tuvieron problemas
para concebir, sin embargo solo el 2,2% se realizd
fratamiento.

Tabla 3. Antecedentes obstétricos

Variables n= 3
Gestas
1-2 179 48,6
3-4 118 32,1
5-6 54 14,7
7-8 16 4,3
>9 1 0.3
Total 368
Abortos
1-2 206 86,2
>2 33 13,8
Partos
1-2 191 69,0
3-4 63 22,7
>5 23 8.3
Total
Cesdreas
1-2 77 15
>2 83,7 16,3
Hijos muertos
1-2 43 1
>2 97.7 2,3
Elaboracion. Autores.
Antecedentes prenatales en el Ultimo
embarazo

Una de las enfermedades mds frecuentes en el
embarazo es la hipertension arterial gravidica.
En el presente estudio representa el 6,8% (25
muijeres). Las ofras patologias como: diabetes,
tuberculosis, cardiopatias no alcanzan el 1%
cada una de ellos. Un total de 11 mujeres
encuestadas manifestaron estar expuestas
a qguimicos y/o radiaciones. Con respecto dl
consumo de medicamentos el 28,3% de las
mujeres encuestadas no fomaron ninguno
medicamento incluyendo vitaminas durante
su embarazo. El anfecedente de consumo de
alcohol y de tabagquismo es minimo.
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Tabla 4. Antecedentes prenatales en el Ultimo embarazo

| n=368 %
Antecedentes Ultimo embarazo
Hipertensiéon y pre-eclampsia 25 6.8
Cirugia Pélvica 2 0.5
Tuberculosis 1 0.3
Cardiopatias 1 03
Ofras no detalladas 37 10.1
Ninguna 302 82,1
Enfermedades
Rubeola 2 0,5
Toxiplasmosis 1 0.3
Varicela 2 0.5
Sifilis 1 0.3
VIH 3 0.8
Ninguna 359 97.6
Tomo los siguientes medicamentos
Antibidticos 22 6,0
Analgésicos 5 1,4
Antiepilépticos 1 0.3
Hormonas 3 0.8
Cumarinicos 1 0.3
Vitaminas 214 58,2
Antiparasitario 1 0.3
Oftros 15 4,1
No sabe 2 0.5
Ninguno 104 28,3
Ingesta de alcohol
Si 2 0.5
No 366 99.5
Tabaquismo
Si 4 1.1
No 364 98,9

Elaboracion. Autores

Condiciones del Ultimo embarazo.

De las 368 mujeres, 114 tuvieron partos normales
sin ninguna complicacion y sus hijos sanos. Este
grupo corresponde al conftrol. Las 254 mujeres
restantes corresponden aquellas que indicaron

haber sufrido de abortos o con hijos que
presentaban alguna anomalia congénita.

De las 368 mujeres, 69 (37,7%) reportaron el
nacimiento de su Ultimo hijo/hija con una de
las anomalias congénitas de acuerdo a la
clasificacion del CIE 10. Un total de 7 ninos/ninas
(10,1%) presentaron mds de una AC. El 1,6% de
las mujeres tuvieron ofros hijos con AC. Tabla 5.
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Grdfico 1. Condicién de su Ultimo embarazo

Parto normal (114) 31
Hijos con anomalia cong.(69)
Aborto Anembrionado {57)

Aborto Molar (28)

Aborto espontaneo(100)

Fuente. Estudio
Elaboracién. Autores

Tabla 5. Anomalias congénitas reportadas

N, ticcuilo Orrigiinal

en los Ultimos 12 meses por complicaciones
perinatales de diversa indole, como no se realizé
autopsias no podriamos establecer si la muerte
estuvo relacionada con una AC mayor a nivel
interno.

Sin embargo, este valor de muerte perinatal es
alto para el promedio nacional lo que significaria
que hay correlacion conlos problemas genéticos.
Ninguna de las mujeres que tuvieron hijos con AC
tuvo antecedentes de familiares con patologias
similares o consanguinidad, lo que significa

que el problema sigue siendo multifactorial. El
promedio de la edad gestacional fue de 36,5
semanas + 3,1 conrango de 26 a 40 semanas. El
10%’ de estas mujeres con ninos con anomalias
congénitas indicaron haber estado expuestas
a compuestos quimicos durante su embarazo,

Anomalias congénitas reportadas - CIE10 n= | % no se especificd sobre el tipo de quimicos. Siete
Q90 .0- Sindrome de Down 9 132 mujeres reportaron haber sufrido de hipertension
Q24.6 - Cardiopatia congénita 4 |59 arterial en su embarazo, el 71% de ellas indicaron
Q66.8 - Pie equinovaro 3 |44 no haber sufrido de ninguna dolencia.
Q35.9 - Paladar hendido 2 2.9
Q20.5 - CIA comunicacion infra-auricular 2 |20 Tabla é. Caracteristicas de mujeres con hijos con anomalia
- congénitas, n=69
Q71.3 - Agenesia de dedos 2 2.9
— — Variables n= %
Q79.0 - Hernia diafragmatica 2 2.9
-~ Nacieron
Q79.3 — Gastrosquisis 2 2.9
— Nifos que nacieron muertos 3 4
Ofras anomalias unicas 43 | 62.3
Nifios que fallecieron el Ultimo afo 21 31.8
Total 69 | 100,0
- Género
Oftras malformaciones multiples
- - T Masculino 42 60,9
Q24.6 — Cardiopatia congénita 2 28,6
- - Femenino 27 391
Q02 .0- Microcefalia 1 14,3
B - Ocupacién de la madre
Q18.0 - Otras malformaciones congénitas de cara 1 14,3
" P - QD 52 75.4%
Q99.0 - Otras anomalias cromosémicas no clasifi- | 1 14,3
cada Empleado 11 15,9
Q35.9 - Paladar hendido 1 14,3 Oftros 6 57
Q79.3 - Gastrosquisis 1 14,3 Anemia (< 11mg/dL) 21 30,4
Total 7 10,14 Edad promedio en aiios XtSD Rango
Fuente: Estudio. Elaboracion: autores. " 17a
28,03+
Madre 47
7.9
L L ; Padre 31.0348.5 18a
Las provincias de Pichincha, Guayas, Manabi OEO T 49
y Sto. Domingo de los Tsachilas, presentan  valores de Hemoglobina XSD Rango
prevalencias de ninos con ACs. Hb (mg/dL) 13114 | 85-167

Caracteristicas
hijos con ACs

El promedio de edad de la madre fue de 28 anos
+ 7,9 con un mdximo de edad de 47 anos. El
promedio de escolaridad de 11,5+4,4 anos. El
2,9% no tienen ningun ano de escolaridad. La
mayoria de los ninos con anomalias congénitas
son de sexo masculino, 69,9%, femenino el 39,1%.
Razén 1,78:1. Tres ninos nacieron muertos al
momento del parto y 21 ninos (31,8%) fallecieron

generales de mujeres con
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Elaboracion. Autores.

Niveles de Acido Fdlico

La cuantificacion de dcido félico sérico y dcido
folico eritrocitario se realizd mediante la técnica
de quimioluminiscencia en un laboratorio
clinico de la ciudad de Quito con Certificacion

Internacional ISO 9001. Se utilizd como valores
de referencia para deficiencia, cuando la
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cuantificacion de dcido fdlico sérico fue de <3
ng/mL (7nmol/L) y niveles bajos o no aceptables
entfre 3.0 a 6.0 ng/mL Para dcido fdlico
eritrocitario, valores menores a 160 ng/mL (363
nmol/L) fueron deficientes y enfre 160 a 200 ng/
mL, bajos. Con la finalidad de definir los grupos
de andlisis, se compararon los niveles de dcido
félico sérico vy eritrocitario entre las mujeres con
partos normalesy los grupos restantes patolégico,
cuyos valores se encuentran en la tabla 7. Existe
diferencia aunque ésta no es estadisticamente
significativa (p<0,05).

Tabla 7. Niveles promedio de dcido fdlico sérico vy

eritrocitario de acuerdo al grupo y subgrupos estudiados
en pacientes sin deficiencia

Grupos n= | Acido félico | Acido félico
sérico (ng/ | eritrocitario
mL) X * SD (ng/mL) X %

sD

Parto normal con hijo sano | 114 | 10,2+5,6 456,2 +151,1

(controles)

Aborto o hijos con AC (ca- | 254 | 11,7+6,9 452,6 +£189,3

S0S)

Muestra general 368 | 112£6,6 453,7 £178,2

Subgrupos (casos)

Aborto espontdneo 100 11,56+7,3 456,6 £196,6

Hijos nacidos con AC 69 12172 476,4+199,6

Aborto anembrionado 57 11.3+£59 428,0+172,4

Aborto molar 28 124+73 430,1 £169.2

* p> 0.05 (test U de Mann-Whitney). AC= anomalia congénita; SD=
standard deviacién

Elaboracién. Autores.

La tabla 8 muestra la deficiencia de dcido félico
sérico y eritrocitario, prevalencia en porcentajes
por nuUmero de casos. El 0,5% del total de las
muestras analizadas presentaron deficiencia de
acido félico sérico y el 11,4% niveles bajos. Con
respecto al dcido folico eritrocitario (reserva) el
1,4% deficiente y 1,4% nivel bajo. Esta deficiencia
es mayor cuando se analiza por subgrupos.
Con respecto a los grupos casos y conftroles, la
deficiencia de dcido fdlico sérico se presenta
en el grupo control con 1,8 %, mientras que
la deficiencia de d&cido fdlico eritrocitario se

presenta en el grupo de mujeres con hijos con
patologias de AC.

Valoracion de Anemia

Niveles de hemoglobina: Se cuantificd
Hemoglobina usando el sistema Hemocue®
(Quest Diagnostics®, Sweden), que determina
en forma rdpida valores de hemoglobina en el
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rango de 0.0 a 25.6 g/dL por fotometria a 570 nm.
Las lecturas de hemoglobina se realizaron a 368
mujeres. El promedio de niveles de hemoglobina
fue de 12,8 mg/dLy una DS de 1,88 con unrango
de 6,1 a 17,6.mg/dL. La prevalencia de anemia
es alfo en mujeres en el post parto inmediato
bioldgicamente es explicable por la pérdida de
sangre al momento del parto.

Tabla 8. Distribucion de los niveles de dcido fdlico sérico

(AFs) y eritrocitario (AFer) segun el tipo de pacientes

n= AFs,defi- | AFs, nive- | AF er, | AFer,
ciencia les bajos| defi-|niveles
< 30 ng/|3.0 a 60 |ciencia|bajos
mL ng/mL < 160|160-200
ng/mL ng/mL
368 | Total 0.5% (2) 11,4% (42) | 1,4% (5) | 1.4% (5)
114 | Parto nor- | 1,8% (2) 4,4% (5) 0 0
mal  con
hijo  sano
(controles)
254 | Con pato- | 0 15% (38) 2% (5) 2% (5)
logia (ca-
S0s)
Subgrupos (casos)
100 | Aborto es- | 0 13% (13) 3% (3) 1% (1)
pontdneo
28 Aborto|0 2,9% (2) 29% (2) | 2.9% (2)
molar
57 Aborto an- | 0 8.8% (5) 0 0
embriona-
do
69 Parto con | 0O 28,6% (8) 0 10,7% (3)
hijos  con
AC

Deficiencia si es <3 ng/ml (7nmol/l) 6 <160 ng/ml (363 nmol/l). AC=
anomalia congénita

Fuente. Estudio
Elaboracién. Autores.

Tabla 9. Valores de hemoglobina observados

Condicioén n= X*DS$ Anemia Hb %
<11g/dL)

Aborto 185 | 13,2+1,71 34,6

Hijos con AC 69 13,1£1,40 30.4

Partos normales 114 | 11,8+2,05 61,4

Total 368 | 12,8+1,88 42,1

Fuente. Estudio

Elaboracién. Autores

Discusion

Alrededor del 40 a 50% de las causas de los
defectos de nacimientos son desconocidos;
20% son atribuidos a la combinacién de factores
hereditarios y ambientales; 8 a 10% a una
mutacién en un Unico gen; 6% A cromosomas
anormales y 5% a una enfermedad materna.
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Entre el 2001 al 2007, segun el Instituto Nacional
de Estadistica y Censos (INEC) fueron registrados
51375 casos de AC de los cuales corresponden
a menores de un ano 16769 (72,33 por 10000
nacimientos). La malformacién mdas comuin en
este grupo de edad fue el labio fisurado 4,57%,
los defectos cardiacos de nacimiento 4,4%;
hidrocefalia 3,77%; sindrome de Down 3,70%. En
los ninos de 1 a 5 anos la falta de descenso de
testiculo fue el defecto mds comun y el labio
fisurado ocupd el segundo lugar

Los resultados del presente estudio, muestra que
el 0,5% del total de mujeres analizadas presentan
deficiencia de acido fdélico sérico, (<3ng/mL
(7nmol/L), mientras que el 11,4% presentaron
valores bajos entre 3y 6 ng/mL. El AF sérico es
un buen indicador de la ingesta reciente de
folatos en la dieta y estos niveles caen dentro
de las primeras fres semanas, lo que explicaria
que estos niveles bajos estdn en relacion directa
con el parto. El 1,8% del grupo control presentd
deficiencia de dcido félico.

Con respecto al AF erifrocitario se reportaron
deficiencias del 1.4%. (<160ng/dL) y niveles bajos
de 1,4% (160-200ng/dL). El AF eritrocitario es un
indicador a largo plazo que corresponde a sus
reservas y estos niveles pueden permanecer
iguales por 3 a 4 meses. En el presente estudio
se registra a 69 mujeres con ninos con anomalias
congénitas. El 13,2% con sindrome de Down, el
5,9% con cardiopatia congénita, y el resto con
ofras patologias. Las cardiopatias congénitas
corresponden a las malformaciones congénitas
mds frecuentes.

Generalmente los abortos espontdneos vy
mortinatosson elresultado de complejos defectos
cardiacos o de defectos cromosdmicos mayores
que tienen asociado un defecto cardiaco, a
muchos de éstos fetos no se les realiza autopsia
(por no existir la autorizacion de los padres) y por
lo tanto son sub diagnosticados.

Al caracterizar a estas 69 mujeres ninguna de
ellas presentaba deficiencia de AF sérico y/o
deficiencia de AF eritrocitario, sin embargo,
se reportaron niveles bajos de ambos, 28,6% vy
10,7% respectivamente, esto significaria que
a la deficiencia crénica de AF incrementd la
deficiencia aguda de AF.

El 10,14% de las mujeres con hijos con anomalia
congénita presentaron anomalias mudultiples,
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siendo la cardiopatia congénita la de mayor
frecuencia con 28,6% frente a las otfras con 14
%. El promedio de edad de esta mujeres con
hijos con AC multiples promediaba 24,5 anos
de edad y con niveles de dcido félico sérico de
10,5ng/dL, inferior al promedio presentado en el
total de mujeres que participaron.

Los valores encontrados en este estudio muestran
que la fortificacion de la harina de trigo con hierro
y vitaminas, entre ellas dcido félico (0,6 mg/Kg),
implementada en el pais desde 1996 en forma
obligatoria, podria ser considerada como una
de las medidas que ha mayor impacto ha tenido
en la salud de la poblacion ecuatoriana. Esto se
evidencia al analizar los niveles de AF sérico
encontrados en el presente estudio, donde se
observa que no existe deficiencia de AF, pero si
niveles bajos o no aceptables. Sin embargo esto
nos hace pensar que la fortificacién de la harina
de frigo funciona pero no de forma adecuada,
siendo necesario que se fomen ofras medidas
de ajuste en el campo de la fortificacion de
alimentos masivos especialmente.

El estudio Framinghan reportd una deficiencia
del 4.9% en poblacidn que no recibid AF. Por
lo tanto, considerando que todos los pacientes
analizados si estuvieron expuestos al AF, por lo
cual podriamos decir que nuestra poblacion
presenta niveles bajos de dcido félico que son
mayores que en otras poblaciones.

La presencia de anemia en el total de mujeres
analizadas en el presente estudio se manifiesta
con una prevalencia del 42,1%. El 34.6% y 34,4%
en mujeres con antecedentes de abortos y con
hijos con anomalias congénitasrespectivamente.
(0> 0.05). La prevalencia de anemia reportada,
no se asocia directamente con el déficit de AF
pero podria considerarse un factor agravante,
al disminuir los reservorios erifrocitarios. El
61,4% del grupo de mujeres con partos
normales presentaron anemia. La anemia estd
directamente relacionada con la hemorragia
postparto. No se encontrd deficiencia de AF,
sin embargo, es un hallazgo importante que los
niveles séricos de AF se encontraron bajos en el
11.4% de todas las mujeres analizadas.

Conclusion

Los niveles bajos de dcido fdlico sérico vy
erifrocitario debe anadlizarse y considerarse
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para la correccidén y ajustes de los programas
de nutricibn que incluyan la suplementacion
y fortificacién de alimentos con dcido félico
complementados con un registro permanente
y obligatorio de anomalias congénitas como
parte del Programa Nacional de Genética cuyo
fin serd redlizar vigilancia epidemiolégica de
las anomalias congénitas, encaminada a su
prevencion.

Recomendacion

Diversificar los productos alimenticios que son
fortificados con dcido fdlico, especialmente la
harina de pldtano que se consume ampliamente
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