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RESUMEN

El Acido Folico es una vitamina hidrosoluble, también llamada vitamina B9, importante
para el ser humano al cumplir funciones referentes a la formacion de eritrocitos y
leucocitos en la medula ésea, a la prevencién de dafios en el desarrollo del tubo neural
durante la gestacion y su deficiencia esta relacionada con la salud cardiovascular y el
desarrollo de enfermedad tumoral; sin embargo en las personas la importancia de su
consumo sigue siendo un tema de desconocimiento. Es importante saber la
concentracion de esta vitamina en nuestro organismo a través de la cuantificacion de
acido fdlico, la cual nos puede ayudar a diagnosticar precozmente patologias relacionadas
con su estado deficiente; por eso este trabajo busca dar un acercamiento a los valores en
sangre de acido félico en un grupo especifico de personas en Bogota, con el fin de

analizarlos y compararlos con los valores de referencia utilizados en otras poblaciones.

Se realizo un andlisis retrospectivo de la cuantificaciébn en sangre venosa, de acido folico
en una poblacién de 2270 personas que consultaron al Hospital Universitario San Ignacio
(HUSI), desde Enero de 2007 hasta Mayo de 2011. Los datos analizados incluyen
variables como: edad, sexo, valores de hematocrito, valores de hemoglobina y valor de

acido félico sérico, entre otros.

El andlisis de los datos demostré que con el tiempo se ha ido incrementando el nUmero de
consultantes para Acido félico por afio, lo que nos lleva a pensar que se ha ido
fortaleciendo el conocimiento con respecto a esta vitamina, también mostré tener una
mayor proporcion de consultantes femeninas (53.92%) asi como fue mayor el nimero de
consultantes mayores de 40 afios (43.52%), el servicio en el hospital que mas solicito el
examen de Acido félico durante estos cuatro afios y medio fue Nefrologia (15.86%). Sin
embargo hay falta de informacién en la base de datos que nos impide asociar la
concentracion de acido folico en sangre con el diagnostico medico de las personas en el

momento la consulta.

Palabras clave: Acido Félico, Defectos del Tubo Neural, Cuantificacién de acido félico.

12



INTRODUCCION

El interés de la comunidad cientifica por los folatos ha venido en constante cambio debido
a que se evidencia la asociacion del estado carencial de esta vitamina con efectos
adversos en la salud humana, tales como malformaciones congénitas, riesgo
cardiovascular y diferentes tipos de cancer, sobre todo de colon y recto. (1)

En este estudio se pretende proponer un valor de referencia para acido félico en una
poblacion de 2270 personas, al mismo tiempo que pretende hacer una revision y
actualizacion de los conocimientos sobre cuantificacion de folatos, dado la escasa
literatura disponible sobre el tema en nuestro pais; para andlisis se utilizé6 una base de
datos del Hospital Universitario San Ignacio con pacientes que consultaron desde el afio
2007 hasta mayo de 2011.

Desde hace méas de veinte afios, es sabida la importancia de la intervencién de la
vitamina en el crecimiento y la reproduccion celular, al igual que la importancia de su
deficit en el proceso de la hematopoyesis, pues su déficit conduce a anemia

megaloblastica, malformaciones congénitas, cancer, riesgo cardiovascular, entre otros.

Desde 1930 se conoce en la comunidad cientifica mundial, el metabdlito y su metabolismo
gracias a la Dra Lucy Wills quien describié por primera vez al folato como un factor
curativo de la anemia carencial en la mujer embarazada, pero el interés cientifico en el
acido folico empezé en 1964 con la publicacién de Hibbard sobre la vinculacion entre
ciertas malformaciones y la carencia de folato; en 1976 smithells estableci6 la relacion
entre carencia de folato y defectos del tubo neural (DTN). (2) En 1994, Canada sugiere
la suplementacién de acido félico pero no tuvo cambio, sin embargo en 1998 la
fortificacion en granos disminuyo la tasa de recurrencia y severidad de DTN; desde
entonces en diferentes partes del mundo se fortifican los alimentos y se siguen campafnas
de promocion de la vitamina. (3) Desde 1983 una publicacién hecha por la revista chilena
de pediatria establecié un rango de normalidad para el folato sérico y eritrocitario, gracias
a la cuantificacion hecha en lactantes, en donde se tomé como criterio de anormalidad el

folato sérico menor de 3 ng/mL vy el folato eritrocitario menor de 160 ng/mL. (4)

13



Hay en la literatura distintos valores de referencia que van dependiendo de la poblacion
estudiada, unos indican que el valor normal esta entre 2.7 y 17 ng/mL y otros entre 3.1y
17.5 ng/mL, estos valores de referencia han ayudado a conocer su comportamiento frente
al consumo de alimentos contenedores de folatos y la importancia de promover su
consumo. En nuestro pais hay un gran desconocimiento del tema, y no se encuentra
ningun dato que indique si un valor de &cido félico puede considerarse normal o no, es
por esto que este trabajo lejos de dar los valores normales, busca dar luces frente a los
valores de referencia en la poblacion estudiada.

Aporte que consideramos necesario, para continuar en la linea de trabajo en acido félico y
defectos del tubo neural que inici6é hace varios afios, proponiendo en un futuro, proyectos
de investigacién que permitan concluir si la fortificacion de alimentos sirve o no sirve en

nuestro pais.
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1. JUSTIFICACION Y PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El 4cido folico o &cido pteroil-L-glutamico, es una vitamina hidrosoluble del complejo de
vitaminas B necesaria para la formacidon de proteinas estructurales, se encuentra en
algunos alimentos como en verduras de hoja verde, legumbres, frutos secos y granos
enteros como las almendras y la levadura de cerveza. (1,5) Debido a que esta vitamina es
hidrosoluble, debe ser consumida todos los dias, ya que su carencia tiene relacién con la
alta la prevalencia de defectos del tubo neural.

Un estudio realizado por Kestler y colaboradores en Guatemala, establecen como valor
normal sérico de &cido félico en madres de 3 a 17 ng/mL. (6) En nuestro pais no hay
ningun estudio que indique los valores de referencia de nuestra poblacion, y no es claro
en qué momento es solicitado el examen de los niveles de &cido félico en sangre, ni que
especialistas los hacen. Frente a la necesidad de buscar algun pardmetro de relacién con
la enfermedad y poder hacer un aporte significativo en lo que se refiere a las campafas
de prevencién, este trabajo se plantea la pregunta ¢Hay una relacién entre el valor en
sangre de la vitamina, con la edad de los individuos, o con los posibles diagnésticos por
los que se consulta? Podremos acercarnos a dar alguna luz sobre los valores de

referencia en nuestra poblacion?

Para resolver estas preguntas se pretende hacer un estudio retrospectivo observacional
acerca de los niveles de la vitamina B9 acido félico obtenidos de la misma manera, a
iguales condiciones, sistematicamente en un solo lugar durante 4 afos y medio;

relacionar estos datos con variables como edad, sexo y valores de laboratorio.

Esta informacion es extraida de la base de datos general perteneciente al Laboratorio del

Hospital Universitario San Ignacio en Bogota, contando con las autorizaciones debidas.
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2. MARCO TEORICO

2.1 ACIDO FOLICO Y LA PREVENCION ENFERMEDADES

El acido fdlico o vitamina B9 es una vitamina hidrosoluble importante para la
prevencion de algunas enfermedades de origen genético, siendo esta una de las
principales causas de mortalidad infanti en el mundo. (7) También, es
indispensable tenerla diariamente en nuestro organismo, porque el cuerpo no la
sintetiza; aunque existen bacterias en el intestino grueso que sintetizan esta
vitamina, es muy poca debido a que la absorcién de acido félico ocurre en el

yeyuno, por esto es tan importante su ingestion. (2,8,9)

Entre las principales funciones que ejerce esta proteina en el hombre esta la
prevencién de dafios en el desarrollo del tubo neural durante la gestacion. (10) es
por esto que hoy en dia las mujeres en edad reproductiva deben tener claro que si
quieren procrear, necesitan tener en su organismo niveles éptimos en acido folico;
esta vitamina se sustituye tomando como primera medida la ingestion de ciertos
alimentos como vegetales de hoja verde por ejemplo las espinacas, frutas como la
naranja y el aguacate, los frutos secos, cereales, legumbres, entre otros; como
segunda medida estan los suplementos vitaminicos, es decir el &cido félico en
forma sintética (acido pteroilmonoglutamico). (5,11)

La poblacién objeto en la cuantificacion de &cido félico, principalmente por el
riesgo que representa para ellas la deficiencia de esta vitamina son: las mujeres
en edad fértil, embarazadas, lactantes y sobretodo en mujeres con antecedentes

DTN, en sus embarazos. (12)

Las recomendaciones realizadas en 1992 por el centro para el control y
prevencion de enfermedades (CDC) son que una mujer adulta necesita la
ingestién de folatos en 200 microgramos por dia y una mujer gestante en 400
microgramos por dia, por lo menos cuatro semanas antes de la concepcion y 12
semanas después (5), lo que nos indica que los requerimientos se incrementan

con el embarazo. (13)
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Mas recientemente el CDC, el instituto de medicina (IOM) y el servicio de salud
publica de los estados unidos, recomendaron la administracion de 0,4 mg diarios
de acido félico en las mujeres en edad fértil para lograr un aumento en sus niveles
sanguineos y de 4.0 mg por dia para prevenir la recurrencia en las mujeres con
antecedentes de DTN. (2,14,15) Comités nacionales en todo el mundo concuerdan
con esta recomendacion, incluso indican que se deben consumir de 4 a 5 mg por
dia de acido fdélico en tabletas. (16) En un estudio realizado por Sanchez et al.,
demostré que la administracion de 5.0 mg de acido félico una vez por semana
durante tres meses, aumenta de forma significativa el folato eritrocitario y
plasmaético, al igual que hematocrito; también sugiere que la elevacion del folato
plasmético podria ser condicionado por el consumo de polisacaridos no
almidonado como los frijoles. (14) Houghton y colaboradores proponen
incrementar en la dieta polisacaridos no almidonados para promover la sintesis
intestinal de folatos, mostrando aumento del folato sérico; es decir por cada gramo
de polisacarido no almidonado ingerido, incrementa 1.8% la concentracién de

folato sérico. (17)

El organismo utiliza el &cido félico en sus requerimientos diarios, como por ejemplo
en la incorporacion hacia el glébulo rojo, esta se hace solo durante la eritropoyesis
y la liberacién durante la lisis; debido a lo anterior para obtener una condicion
estable de acido félico en los glébulos rojos se logra después de 24 semanas de

suplementacion con 400ug de Acido félico. (18)

2.2 MEDICION DEL ACIDO FOLICO EN UNA MUESTRA SANGUINEA

2.2.1 HISTORIA DE LAS MEDICIONES

Un estudio hecho en la ciudad de Chihuahua, México del 1 de agosto de 2001 al 1
de agosto de 2002; determino la asociacion entre los niveles de &cido fdlico,

vitamina B12 y homocisteina en maternas quienes reportaron casos de DTN, labio
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hendido con y sin paladar hendido; se establecié la deficiencia de Acido félico:
eritrocitario <160 ng/mL y plasmético <3.5 ng/mL. (19)

Un estudio realizado en Espafia por Gutiérrez y colaboradores, en un grupo de
personas que comprendia las edades de 1 semana, hasta 18 afios; establecié que
el folato eritrocitario optimo esta entre los 160-640 ng/mL, considerandose déficit
por debajo de 140 ng/mL; otro estudio realizado por Delvin et al., establecieron un
valor de referencia de acido folico plasmatico de 4,14 a 17,5ng/mL en nifios de 2-8
afos. (20)

2.2.2 TIPO DE MUESTRA

El &cido félico es medido en suero, plasma y orina; cualquiera de ellos tienen la
utilidad de darnos una visién general de la cantidad de acido félico presente en
nuestro organismo; pero el mejor indicador del estado del acido félico, es en los
glébulos rojos (2,3), ya que nos muestra su estado en un periodo mas largo de
tiempo. El acido félico dentro del glébulo rojo tiene el mismo tiempo de vida: 120
dias (8,18), su valor normal esta entre 150 a 640 ng/mL (3) y esta relacionado con
los niveles tisulares. (4) El incremento del folato eritrocitario depende de la dosis
de acido folico o suplementacién de folatos y la concentracion basal en los
glébulos rojos. (18) La cantidad de acido folico presente en una muestra de
plasma es dependiente del consumo de las Ultimas 24 horas (21); la mitad del
folato esté libre y el resto esta unido inespecificamente a la albimina. (22)

En general la concentracion de &cido félico en una muestra de suero o plasma
refleja tan solo la concentracion transitoria de la vitamina entre la absorcion,

utilizaciéon y almacenamiento. (20)

La cuantificacion de acido félico en el Hospital Universitario San Ignacio, es
realizada en muestra sérica, recogida en tubos tapa amarilla con gel separador. La
cuantificacion del acido félico sérico nos da un indicador de la exposicion y

disponibilidad que tiene el feto para esta vitamina (23), sin embargo su

18



2.2.3

concentracion es transitoria y cae de 3 a 6 semanas. Una mujer debe suplementar
muy bien su dieta con &cido félico, durante y después de la gestacion, debido a
gue sus hijos cuando son lactantes su concentracion de acido félico sérico y
eritrocitario va descendiendo a nivel gradual del tiempo de vida (4), por eso Pérez
y colaboradores hacen la recomendacién de la ingesta diaria para &cido félico en

los 0 meses hasta los 18 afios. (Ver tabla 1)

Tabla 1. Ingesta recomendada de folatos (ug/dia)

Ingesta recomendada de folatos (ug/dia)

0 - 6 meses 80
7 -12 meses 80
1-3anos 160
4 - 6 afios 200
7 -9 afos 300
10 - 18 afios 400

Tomado de: Adaptado de Pérez V, Hertrampf E, Olivares M. Folato y Vitamina
B12 en Pediatria: Mirada actual. Rev. Ped. Elec. [en linea] 2005, Vol 2, N° 2. ISSN
0718-0918.

CARACTERISTICAS DE LA MUESTRA

En el plasma para su analisis en el laboratorio, se recomienda que no haya

ingestion de un desayuno rico en folatos, durante las dos horas previas a la toma

de la muestra, pues la estabilidad en la concentracion del folato en plasma es

hasta dos horas después; por esto el no estar en ayuno ocasiona datos erroneos
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(12), reflejando los cambios inmediatamente en relacion al volumen del consumo
en folatos. (18)

Al hacer el andlisis en el laboratorio para la concentracion de &cido félico en una
muestra sanguinea segun un estudio realizado en el 2002, se puede realizar su
medicion varios dias después la extraccion de una muestra sanguinea, pues su
concentracion promedio es similar, sin embargo para mantener esta estabilidad es
necesario mantener las muestras de plasma protegidas de la luz y congeladas a -
70°C almacenadas hasta por 120 dias. (12)

Segun el inserto de la técnica de laboratorios Abbott para medir folatos, las
condiciones de las muestras son: no utilizar muestras inactivadas con calor, no
mezcladas, no hemolizadas y tampoco con presencia de contaminacion
microbiana evidente. Ademas para obtener éptimos resultados las muestras de
suero y plasma no deben presentar fibrina, eritrocitos ni otras particulas en

suspension.

TECNICAS UTILIZADAS

Para su medicién en plasma, son utilizadas técnicas como el Radioinmunoanalisis
(RIA) y la Quimioluminiscencia una técnica mejorada que ofrece mayor
sensibilidad y facilidad para su medicion, (24) tiene como principio la emision de
radiacién electromagnética (normalmente en la regién del visible o del infrarrojo
cercano) producida por una reaccién quimica, usando microparticulas magnéticas

para fijar anticuerpos. (25)

En el Hospital Universitario San Ignacio (HUSI) para la cuantificacion sanguinea
de &cido félico utiliza el equipo ARCHITECT de laboratorios Abbot, esta marca es
un derivado de acridina patentado, la cual produce una alta emision de luz, y por
consiguiente alta sensibilidad.

Es una tecnologia de inmunoanalisis quimioluminiscente con microparticulas,

denominado chemiFlex.
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La extraccion de sangre total se hace en tubos tapa amarilla con gel el cual nos
permite la obtencion del suero. Para iniciar el proceso de medicion del folato en
este ensayo se hace dos pasos de pretratamiento; primero, la muestra y el
reactivo de pretratamieno 2 (ditiotreitol o DTT) se apiran y se dispensan en una
cubeta de reaccion; segundo, una alicuota de la mezcla anterior se aspira y se
dispensa en otra cubeta, a continuacion se afiade el reactivo de pretratamiento 1
(hidréxido de potasio o KOH). De nuevo la mezcla anterior es transferida a una
tercera cubeta, a la que se le afiade microparticulas paramagnéticas recubiertas
de proteina folato-ligante y diluyente de ensayo especifico (el folato presente en la
muestras une a las microparticulas). Después de hacer un lavado, se afiade el
conjugado de acido pteroico marcado con acridinio, el folato presente en la
muestra se une a los puntos que no han sido ocupados en las microparticulas. La
solucion preactivadora y activadora al afiadirse a la mezcla de reaccion produce
una reaccién quimioluminisente, la cual se mide en unidades relativas de luz
(URL). Existe una relacion inversamente proporcional entre la concentracion de
folato presente en la muestra y las URL detectadas por el sistema oOptico de
ARCHITECT.

Tabla 2. Valores de referencia en acido félico hecho en otras partes del mundo.

PAIS AUTOR FOLATO FOLATO FOLATO
ERITROCITARIO | PLASMATICO | SERICO
ARGENTINA Gaspar et al., | Optimo>140 Deficiente: <5.3
2006. ng/mL. ng/mL.
Valor de
referencia.
53 - 144
ng/mL.
MEXICO Chavez et al., | Deficiencia;:<160 | Deficiencia<3.5
2008. ng/mL. ng/mL.
ESPANA Gutiérrez et | Optimo en | Optimo en
al., 2004. edades de 1 |edades de 1
semana a 18 |semana a 18
anos: 160-640 | afos: >
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ng/mL. 25,41ng/mL.

Déficit: <140
ng/mL.
CHILE Pérez et al., | VER TABLA 3. VER TABLA 3.
2005.
VENEZUELA Garcia et al., Deficiencia: <3,0
2005 ng/mL
Deficiencia
moderada: 3,0-
6,0 ng/mL
Normal: > 6,0
ng/mL.

Tabla 3. Valores normales de los indicadores de folatos segun la edad en chile.

4 dias CEEINENES lal0anos 10.5a15 15.5a19
a 6 meses anos anos

Folato sérico, ng/mL

Folato en sangre total, ng/mL

234 132 119 93

193-319 105-169 89-159 77-109

Tomado de: Adaptado de Pérez V, Hertrampf E, Olivares M. Folato y Vitamina B12 en
Pediatria: Mirada actual. Rev. Ped. Elec. [en linea] 2005, Vol 2, N° 2. ISSN 0718-0918.
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2.4 FACTORES QUE MODIFICAN LA CONCENTRACION DE ACIDO FOLICO EN
SANGRE.

2.3.5

2.3.6

FACTORES SOCIALES

El nivel socio-econémico es un factor ambiental involucrado en la prevalencia de
tener un hijo con DTN, es decir a menor ingreso econémico mayor riesgo de

padecer la enfermedad. (3)

El factor ambiental documentado por ser el mas importante para la prevencion del
50 y 75% defectos del tubo neural (DTN) es la ingesta de &cido félico. (8, 14)
Algunos alimentos como por ejemplo los vegetales de hoja verde son fuente de
folatos, pero durante su coccion, preparacion y incluso durante el almacenamiento
de los vegetales a temperatura ambiente, pueden perderse del 50 al 95% de los
folatos; en su composicibn quimica las moléculas de folato tienen unidas
moléculas de &cido glutamico que deben ser convertidas en monoglutamato para
ser absorbidas por el intestino delgado. (10) Cuanto mayor sea el nimero de
moléculas de acido glutamico, menor es su biodisponibilidad; por eso los folatos se
diferencian del acido folico sintético, en que esté ya se encuentra en forma de

monoglutamato, por tanto es mayor su biodisponibilidad. (2)

CONSUMO DE MEDICAMENTOS

Existen medicamentos antifolatos que disminuyen la concentracion de acido félico
en el organismo como las drogas antiepilépticas y los antineoplasicos que inhiben
la enzima dihidrofolato reductasa; los antiinflamatorios no esteroideos, la aspirina,
aminopterin, y sustancias como el cigarro que inhiben la enzima folato conjugasa,
produciendo asi la disminuciéon del nivel de folato sérico y eritrocitario que a su
vez se asocia con los altos niveles de homaocisteina en plasma. Los antifolatos
como fenobarbital, fenotoina, cloranfenicol, metotrexato, triamterene, barbitiricos,

entre otros, puede causar la inhibicion de la enzima dihidrofolato reductasa e
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2.3.7

impedir la actividad del Acido félico aumentando el riesgo de padecer un DTN.
(11,27,28) Ademéas de una dieta insuficiente hay otras situaciones en las que
puede existir un déficit de folatos, como el alcoholismo, ya que el alcohol
disminuye la absorcion de los folatos. (5, 27)

ENFERMEDADES

El acido folico tiene funciones importantes en el organismo, como lo es la
formacion de eritrocitos, leucocitos y el grupo heme, este ultimo al ser afectado por
el bajo nivel de acido félico, puede causar la anemia megaloblastica. (10)

También la deficiencia de acido félico puede estar implicado en alteraciones
morfoldgicas en células epiteliales como las del estomago, intestino, vagina y
cerviz, por ser células de rapida reproducibilidad la escasez de folato genera una
sintesis incorrecta de ADN, que se asocia con un mayor riesgo de padecer cancer
rectal, gastrico, de mama, cérvix y cuello uterino. (8,10, 27)

Debido a que el papel de los folatos es mantener la metilacion normal del ADN
podria ser un mecanismo de accién por el cual los folatos intervienen en el riesgo
de padecer cancer (1), ademas al ubicarse un uracilo en lugar de timina aumenta
el riesgo de un posible error de codificacion favoreciendo el desarrollo de células
malignas. (23)

El efecto benéfico que tiene la ingesta Optima de folatos, es la reduccion de
ataques de corazén en un 25 %. (29) Rodriguez et al., describen la asociacién
entre la deficiencia de éacido folico y el funcionamiento cerebral, ya que el 5
metiltetrahidrofolato  participante en el metabolismo del &cido folico, es

transportado activamente al sistema nervioso central. (30)

Una baja ingesta de folatos provoca hiperhomocisteinemia leve, es decir elevacion
de las concentraciones plasmaticas de homocisteina lo que representa un factor
de riesgo para la aparicion de enfermedades cardiovasculares (1,22); también se
ha demostrado que las altas concentraciones de homocisteina esta asociado al
Sindrome de Down por el metabolismo anormal del folato y la hipo metilacién del
ADN aumenta el riesgo de una segregacién anormal de los cromosomas durante

la meiosis lo cual origina la enfermedad. (31)
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2.3.8

Otras complicaciones, igualmente ocasionada por el bajo nivel de folatos en los
bebes son las cardiopatias congénitas, paladar hendido, labio leporino,

malformaciones del tracto urinario, sindrome de Down, demencia, alzhéimer. (27)

EL ESTADO DE EMBARAZO

Durante el embarazo las necesidades de folato aumentan para el desarrollo fetal,
teniendo en cuenta que tiene a su cargo efectos fisioldgicos importantes, por ser

un cofactor de las enzimas que sintetizan ADN y ARN. (19)

El aumentar el folato sanguineo en las mujeres embarazadas se hace necesario
por el efecto protector que este aporta, sobretodo en mujeres que han tenido hijos
con DTN. (3) La recomendacién del CDC, dada gracias al estudio de British
Medical Research Council Vitamin Study (MRC) en 1991, es que para las mujeres
con alto riesgo de recurrencia de DTN deben tener la informacién necesaria sobre
el riesgo que representa un posterior DTN, deben ser advertidas de la necesidad
de consulta médica si planifican un nuevo embarazo, tomar suplementos de
folatos (segun el consenso de las sociedades cientificas fue de 4 mg/dia al menos
4 semanas antes y durante el primer trimestre de embarazo) con prescripcion

médica. (5)

Es importante seguir estas recomendaciones ya que existen complicaciones
ocasionada por el bajo nivel de folatos como es el desprendimiento prematuro de
la placenta y la toxemia del embarazo (13), ademas que en lactantes con
deficiencia en &cido félico, podria tener relacién con alteraciones como la falla
funcional y morfolégica de la medula ésea, retardo en el crecimiento, alteraciones
fisiolégicas en el intestino delgado, en la maduracion cerebral y estar mas

propenso a infecciones. (4)
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2.3.9

LA GENETICA

Otro factor influyente es la genética, las mutaciones en el gen que codifica para
la metil-tetrahidrofolato-reductasa (MTHFR), una enzima involucrada en el
metabolismo del acido félico y la homocisteina; este polimorfismo existente, nos
permite entender la falla en esta via metabdlica y su interaccion de manera
diferencial con el ambiente. (31, 32)

Este polimorfismo se da por el cambio en la secuencia 677C-T (Alanina por Valina)
en pacientes homocigotos muestra una mayor prevalencia de padecer DTN y sus
parientes, ademas esta asociado a una hiperhomocisteinemia (8), sin embargo
hay mayor asociacion de las altas concentraciones de homocisteina con el estado
del folato. (20)

La homocisteina es un aminoécido toxico por ser sulfurado y se origina en el
proceso de metilaciébn de amino 4cidos. Su transformacién es necesaria, por lo
que se requiere la donacién de un grupo metilo proveniente del acido félico, para
convertirse en metionina. (10) Al haber una alteracion en el metabolismo del acido
félico no permite esta transformacion y produce la acumulacion de homocisteina
en el cuerpo convirtiéndose asi en un metabdlito embriotoxico. (33)

La hiperhomocisteinemia tiene relacién con la disminuciéon en el contenido de
acido félico y vitamina B12 en sangre, ademas es un factor de riesgo importante
para el embarazo y la salud fetal, por estar relacionado con DTN, abortos
repetitivos, desprendimiento prematuro de la placenta, preeclampsia, entre otras
complicaciones. (34) La suplementacion con acido félico antes de la concepcién y
durante el primer trimestre del embarazo tiene una reduccion del riesgo de DTN y
otras complicaciones, la evidencia mas convincente la demuestra el ensayo clinico
multicéntrico aleatorizado del United Kingdom Medical Research Council, el cual
encontré que con 4 mg al dia de &cido félico reduce la recurrencia de los DTN en
un 72 %. (5, 18)

La metilacion de la homocisteina ocurre gracias también a la donacion de grupos
metilo provenientes de la cascada de reacciones que ocurren desde 5,10 metil
tetrahidrofolato (5,10MTHF) hasta la transformacion en tetrahidrofolato (THF). Esta
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2.5

metilacién con la ayuda del cofactor B12, permite el paso de homocisteina a
metionina y posteriormente por accién de la metioninadenosiltransferasa la
metionina se convierte en S-adenosilmetionina (SAM), la SAM se transforma en S-
adenosilhomocisteina (SAH) y por ultimo en homocisteina por medio de la
adenosilhomocisteinasa. (34)

RECOMENDACIONES

La recomendacion de la CDC (American centers for disease control) indica que la
mujer en edad fértil debe consumir 400 pg diarios de acido félico y las mujeres con
riesgo de tener un hijo afectado por un DTN deben tomar 4 mg/dia de acido félico
para disminuir la aparicién (5); ademas el consumo diario de 5 a 10 mg de acido
félico no genera toxicidad, pero si se debe consumir con prescripcion médica en

pacientes epilépticos. (35)

Es importante la ingesta de forma natural en los alimentos y sintética en los
suplementos farmacoldgicos y en alimentos fortificados. En 1996 la Administraciéon
de Alimentos y Farmacos (FDA) establecié de forma obligatoria la fortificacion de
los alimentos, (7) paises de Latinoamérica como Colombia tienen implementado
politicas de educacion nutricional y de fortificacion de los alimentos para controlar
el déficit de acido félico y otros micronutrientes, lo que ayuda a mejorar el estado
nutricional en la poblacion y tiene efectos positivos en la reduccion de defectos del
tubo neural. (32, 36, 37) en Colombia con el estudio ECLAMC inform6 una
prevalencia de DTN en 9.9 por cada 10.000 nacimientos entre el 2001-2007 sin
embargo se desconocen datos que demuestren el impacto del consumo
preconcepcional de 4cido fdélico. (32) Es importante también tener niveles 6ptimos
de vitamina B12 ya que a largo plazo su baja puede actuar en sinergia con la baja

de folato para ocasionar un DTN en el embarazo. (38)
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3. OBJETIVOS

3.1 OBJETIVO GENERAL

En respuesta a la necesidad de conocer los niveles normales de acido félico en
nuestra poblacion, este estudio pretende dar luces acerca de los valores de
referencia del nivel de folatos en sangre en una poblacion Colombiana especifica
constituida por 2270 individuos. Informacion extraida de una base de datos general

perteneciente al Hospital Universitario San Ighacio en Bogota.

3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

- Determinar si existe una relacién entre los niveles de 4cido folico y los resultados de

otras pruebas sanguineas.

- Analizar los valores encontrados de acido félico en sangre y relacionarlos con Edad y

Sexo de los individuos que se hacen el examen de laboratorio.

- Establecer que servicios hospitalarios solicitan el examen y los motivos para

hacerlo.

-Realizar un cuadro comparativo de estudios a nivel mundial en donde se ha realizado

cuantificaciones de acido félico, y el rango de lo que se considere normal.
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4. METODOLOGIA

4.1 DISENO DEL ESTUDIO

Es un estudio basico retrospectivo de analisis de datos asociado a una revision
bibliografica respecto a la cuantificacion de acido félico y rango considerado como
normal para la prevencion del defecto del tubo neural en recién nacidos. Se realizara
una revision sistematica de la literatura en las bases de datos MEDLINE/PubMed,

OVID, entre otras.

Los datos para hacer el analisis retrospectivo se haran gracias a la autorizacion del
comité de la oficina de investigaciones y el apoyo del laboratorio clinico del
HOSPITAL UNIVERSITARIO SAN IGNACIO (HUSI).

4.2 POBLACION Y MUESTRA

La muestra total esta constituida por 2270 individuos que asistieron al hospital
universitario san Ignacio en la ciudad de Bogota en un periodo de cuatro afos y
medio, a quienes en las mismas condiciones de ayuno se les extrajo una muestra de
sangre total en tubos con gel. En este caso no se solicitdé consentimiento informado
debido a que fueron muestras voluntarias y no fueron analizadas posteriormente sino

descartadas. Lo Unico que se utilizé en este trabajo son los datos.

Se extrajeron las muestras sanguinea y se colectaron en tubos con gel los cuales
produjeron una buena separacion del paquete globular y fueron Cutiles para la
conservacion de las muestras, se separ6 el suero y se almacené en tubos plasticos
maximo por 1 semana a -70°C, ya que solo un dia en la semana es destinado para
correr esta prueba. Fue importante no tener muestras hemolizadas, pues estan podian

producir concentraciones falsamente elevadas.
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4.3 VARIABLES

EDAD, SEXO, VALORES DE HEMATOCRITO Y HEMOGLOBINA, SERVICIO QUE
LO SOLICITA

4.4 PROCEDIMIENTO

4.4.1 RECOLECCION DE DATOS

Se accede a la informacion sobre los resultados de cuantificacion de acido folico
desde el afio 2007, gracias a un permiso autorizado por la Coordinadora del
laboratorio clinico del HUSI. La base de datos fue facilitada y organizada con la
informacién requerida en un programa reporteador de examenes, llamado “cristal”,
luego los datos son exportados a una hoja de Excel. El &cido félico sérico, la
hemoglobina y el hematocrito; al ser pruebas diferentes no se pudieron obtener en una
Unica tabla, por lo que fue necesario primero sacar un filtro de todos los acidos félicos
hechos a pacientes por afio desde el 2007 hasta Mayo de 2011, después sacar otro

filtro con todos los hematocritos y hemoglobinas por afio de igual forma.

Se tuvo en cuenta el nimero de identificacibn como dato en comun para las dos tablas
y asi hacer un enlace de la informacion quedando en una Unica hoja que ademas

contenia otros datos como la edad, el sexo, el servicio quien lo solicita y el afio.

4.4.2 ESTRATEGIA DE ANALISIS

Los datos obtenidos se organizaron empleando el uso de tablas y graficos. Sera

realizado un analisis de estadistica descriptiva y medidas de tendencia central.
Posteriormente se hizo un analisis de frecuencia de los valores.

Se analizé un andlisis estadistico basico de cruce de variables dependientes e

independientes, con filtros especificos aplicados a los datos en Excel.
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5. RESULTADOS

NuUmero de exdmenes y servicios solicitantes:

Tratando de tener una idea del nUmero de exdmenes para acido félico sérico, se
encontré que en el afio donde mayor se hizo cuantificaciones seéricas de acido félico fue
el afio 2010 con 736 consultas (32.42%), en segundo lugar el afio 2009 con 417 consultas
(18.37%), en tercer lugar esta el afio 2008 con 379 consultas (16.74%), en cuarto lugar
esta el afio 2007 con 374 consultas (16.48%) y por ultimo el afio 2011 con 364 consultas
(15.99%); pero no podria decir que este ultimo afio tuvo menos consultas, este dato esta
sujeto al cambio puesto que el andlisis no se hizo hasta el termino del afio, sino hasta el
31 de mayo del 2011.

El dato del numero de exdmenes solicitados solamente nos da una idea del numero de
personas sospechosas de anemia, antecedentes de hijos con problemas en la formacion
neuroldgica del feto, causas mas comunes de la cuantificacion. Al querer analizar qué
servicios del hospital lo solicitan en mayor medida, nos encontramos con que: De un total
de 2270 individuos, no se anoto el servicio solicitante en 203 de ellos, esto es el 8.94%,
entre pacientes ambulatorios y remitidos de laboratorios externos se llego a un total de
654 individuos, siendo esto el 28.81%, los pacientes hospitalizados a los que se les hizo
el examen fueron 846, es 37.27 %, y finalmente los servicios del hospital reportados
como solicitantes de este tipo de examen estan en primer lugar Nefrologia con 360 del
total es decir el 15.86%, en segundo lugar Urgencias con 205 individuos es decir el
9.03%, finalmente Hematooncologia 1 individuo y Cirugia Cardiovascular 1 individuo cada

uno representa el 0.08%

La solicitud de este tipo de examen por el servicio de Nefrologia, es clara porque estan
sospechando insuficiencia renal cronica que puede tener relacion con el estado anémico,
ya que el deterioro del rifion puede disminuir la produccién de la hormona llamada
eritropoyetina, importante porque actla sobre la diferenciacion y maduracion de

precursores de la serie roja en la médula 6sea, pero es necesario hacer un diagnostico
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diferencial puesto que también puede estar relacionada con otros factores como por
ejemplo los carenciales que influyen en la aparicién del sindrome anémico del insuficiente
renal crénico. Sin embargo la anemia de la insuficiencia renal crénica, no cursa con déficit
absoluto de é&cido félico, por el contrario sus niveles tienden a aumentar a medida que

empeora la funcion renal. (39)

La solicitud del examen por los servicios de Hematooncologia y Cirugia Cardiovascular,
es clara ya que el 4cido félico se relaciona con la regulacién de determinados factores de
riesgo cardiovascular impidiendo la oclusién vascular, y se considera factor de prevencion
de determinados tipos de cancer (tumores epiteliales) frenando el crecimiento de cancer

como el de estébmago y colon.

En un principio creimos que los servicios de Pediatria y de Neurologia encabezarian la
lista de los solicitantes, pero sorpresivamente no encontramos ninguno de ellos, de la
misma manera nos equivocamos en pensar que Hematooncologia lo solicitaria con mas
frecuencia ya que el Metotrexate es un tratamiento antitumoral que exige se suministre

y monitorice los niveles de acido félico.

Debe quedar claro que estos datos no son conclusivos, deben ser tomados con
precaucion, ya que muchos factores pueden influir en el nimero que aparece en la base
de datos, estos podrian ser; tener los datos incompletos y/o la poca especificidad, al
momento de hacer el registro. Por otro lado aunque la prueba es cubierta por el plan
obligatorio de salud su costo puede ser una limitante, para algunos pacientes, asi lo
demuestra la consulta hecha a diferente laboratorios sobre lo que cuesta hacerse la

cuantificacién del acido félico. (Ver tabla 4)
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Tabla 4. Costo Acido folico por laboratorios.

LABORATORIO EXAMEN MUESTRA VALOR
LABORATORIO  CLINICO | Acido félico Suero $ 50.600
HOSPITAL SAN IGNACIO

ANALIZAR LABORATORIO | Acido félico Suero $70.000
CLINICO AUTOMATIZADO

SAAS.

ANALIZAR LABORATORIO | Acido félico Suero $34.000
CLINICO AUTOMATIZADO

S.AS

GOMEZ ~ VESGA | Acido félico Suero $ 82,700
LABORATORIO CLINICO

LABORATORIO BIO- | Acido félico

CLINICO PASTEUR. Suero $ 30,000
LABORATORIO  CLINICO | Acido félico

CALLE 53 ' Suero $ 40,000
LABORATORIO  CLINICO | Acido félico

ESPECIALIZADO. , Suero $ 58,000
LABORATORIO  MEDICO | Acido folico

ECHAVARRIA S.A. ' Suero $ 75,700
LABORATORIO  CLINICO | Acido félico

ANDRADE NARVAEZ Suero $ 32,000

En promedio el nimero de pacientes por afio quienes son atendidos en el laboratorio del
Hospital universitario san Ignacio es de 275.827 personas por afio. Estos datos no son
exactos teniendo en cuenta que en promedio por paciente se hace 2.8 pruebas al afio;
pero nos da un indicio de que es alta la concurrencia de personas que asisten al

laboratorio para realizarse diferentes exdmenes. Un dato exacto establecido fue el

namero de pruebas por afio para acido félico. (Ver tabla 5)
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Tabla 5. Muestras realizadas en acido folico por afio en el HUSI.

ANO NQMERO DE MUESTRAS DE ACIDO
FOLICO

2007-2008 374

2008-2009 380

2009-2010 417

2010- 2011 736

2011- Mayo 2011 363

Grafica 1. NUmero de analisis realizados de acido folico. Relacién por afio
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NuUmero de examenes por género:

El nUmero de examenes solicitados por genero para acido félico durante los cuatro afios y
medio se encontr6 que es mayor el niumero de personas del sexo femenino quienes
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consultan por cuantificacion sérica de acido folico en el HUSI, de un total de 1940, 1046
son mujeres, esto representa el 53.92% y 894 son hombres siendo esto el 46.08%.

Se notd ademas que las mujeres menores de 18 afios tan solo representan el 2.47%, las
mujeres entre 19 y 40 afios el 8.24% y mayores de 40 afios el 43.52%

Dando como resultado asi que se ordena un mayor numero de cuantificaciones séricas de
acido folico para mujeres mayores de 40 afios; y aunque se esperaba que fuera mayor el
namero de mujeres que estan en edad reproductiva (entre 19 y 40 afios) quienes tuvieran
la cuantificacion de acido folico no fue asi, es decir que aun hay desconocimiento en
esta poblacién sobre la importancia de tener niveles normales de &cido folico en la
sangre. Por esto es necesario seguir en la ardua tarea de promover esta informacion,
como lo hacen en muchos paises con campafas de salud; ejemplo la realizada en
Florida, USA, en donde se aument6 el conocimiento de Acido folico entre las mujeres en
edad reproductiva de 52% en 1995 a 84% en el 2005. (40)

Grafica 2. Total consultas por género en acido félico
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Estado del &cido folico en la poblacion estudiada:

Los resultados que nos nuestra la poblacién estudiada, es que la mayoria de hombres
como mujeres tiene sus niveles séricos de &cido félico normales. En base a los datos
estadisticos arrojados en nuestro estudio, se estableci6 como valor normal para &cido
félico en su cuantificacion sérica de 3 a 17 ng/mL. De un total de 2270 personas que
consultan por cuantificacion sérica de acido folico en el HUSI, 51 personas tenian el acido
folico bajo, esto es el 2.25%; 252 personas tenian el acido folico elevado, esto es el
11.10% y 1967 personas tenian el acido félico normal, esto es el 86.65%.

Estos datos nos da una idea de con el tiempo se ha ido renovando el conocimiento con
respecto a la asociacion del estado carencial de esta vitamina, con otros efectos adversos
sobre la salud humana, como lo son: varios tipos de cancer, riesgo cardiovascular y
alteraciones cognitivas (11), lo que indica la mejora en el estado nutricional de la
poblacién, sin embargo este porcentaje normal, estd enfocado sobretodo con personas
mayores de 40 afios, puesto que hay mas poblacion representada en esta categoria.

Gréfica 3. Estado del acido folico en la poblacion estudiada
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Estado &cido félico por género:

De un total de 1940 personas, 1046 pertenecian al sexo femenino y 894 al sexo
masculino, se categorizo en 3 formas: deficiente, elevado, normal y teniendo como valor
de referencia 3 a 17 ng/mL, se obtuvo los siguientes datos para el sexo femenino: 20
personas en estado deficiente, esto es el 1.91%, 126 con elevado &cido folico sérico,
representa el 12.04% y 900 en un rango considerado normal, el 86.04%; para el sexo
masculino: 23 personas con deficiente &cido folico sérico, esto es el 2.57% , 92 con
elevado, el 10.29% vy 779 con normal, el 87.13%.

Es mayor tanto el nimero de mujeres como de hombres que tienen su valor de acido
félico dentro de los rangos normales, aunque la poblacion de mujeres es mayor, son los
hombre quienes tienen mayor proporcién de acido félico normal diferenciandose tan solo
en 1.09 %. Por esto son tan importantes las campafias de difusion sobre sus beneficios y
sobre todo a la ensefia a tener un estilo mas saludable en la nutricién, como la hecha en
Neiva. (41)

Grafica 4. Estado del acido félico por género
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Acido folico por edad:

De un total de 2270 personas que consultan por cuantificacion sérica de acido félico en el
HUSI, se categorizé en: entre 19 y40 afios, mayor de 40 afios y menor de 18 afios y a su

vez cada uno subcategorizado en deficiente acido folico, elevado y normal.

Se obtuvieron los siguientes resultados en el rango de entre 19 y 40 afios: 12 con
deficiente (0.53%), 18 con elevado (0.79%) y 274 con normal valor de acido félico sérico
(12.07%); en los mayores de 40 afios: 38 con deficiencia de acido félico (1.67%), 217 con
elevado (9.55%) y 1626 en su rango normal (71.63%); para los menores de 18 afios tan
solo 1 con deficiencia en el valor de acido félico sérico (0.04%), 17 con elevado (0.75%) y
67 normal (2.95%).

Se puede inferir que en las 3 categorias de edad, la mayoria de personas tienen un valor
de acido félico sérico normal, ademas que es mayor el nUmero de personas mayores de
40 afios que consultan para conocer su valor de 4cido folico en el hospital con respecto a
las otras dos categorias. Se relaciona esta informaciéon con la importancia para las
personas adultas de saber su valor de acido félico sérico, por su relacion con problemas
cardiovasculares, es decir que el riesgo a padecer una enfermedad coronaria isquémica
se da por la hiperhomocisteinemia o homocisteina en sangre y es causado por déficit de
acido fdlico, vitamina B6 y vitamina B12. (42) Un estudio realizado por Tigue et al., afirma
qgue el acido félico en cualquier dosis para estos pacientes, resulta benéfico en la
reduccion de los niveles de homocisteina. (29)
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Grafica 5. Acido folico por edad.
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Acido félico relacion con hemoglobina y hematocrito:

De un total de 1723 personas que tienen cuantificacion sérica de acido félico y a la vez de
hemoglobina en el HUSI, se hizo la interseccién de quienes tenian su &cido folico
deficiente, elevado o normal y a su vez tenian su hemoglobina y hematocrito disminuidos
0 normales; obteniéndose los siguientes datos, fue mayor el nUmero de personas quienes
tenian su valor acido félico normal, pero su hemoglobina y hematocrito disminuidos 1000
pacientes (58.04%), seguido de quienes tenian el acido félico normal al igual que su
hemoglobina y hematocrito 495 pacientes (28.73%), les sigue en la grafica, los de acido
félico elevado con su hemoglobina y hematocrito disminuido 124 pacientes (7.19%) y con
hemoglobina y hematocrito normales 62 pacientes (3.59%); por ultimo son menos quienes
tienen el acido félico deficiente con su hemoglobina y hematocrito disminuidos 36

pacientes (2.09%) y con hemoglobina y hematocrito normales 6 pacientes (0.34%).

Se observa que en los resultados fue muy alto el nimero de personas quienes tienen el
acido félico normal, pero su hemoglobina y hematocrito disminuidos; lo que quiere decir

gue hay un alto nimero de personas anémicas no relacionadas con el acido folico. Sin
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embargo en 36 personas podria estar relacionada su anemia con la deficiencia de acido
félico, ya que el folato es esencial para la formacién y maduracion de eritrocitos en la
medula, por la accion que tiene como transportador de carbono Unico en la formacién del

grupo heme. (34,36)

Grafica 6. Acido folico con hemoglobina y hematocrito
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6. DISCUSION

Aunqgue el nimero de examenes para acido félico hechos en el Laboratorio Clinico
del Hospital Universitario San Ignacio no son tan altos con relacién al nimero de
personas que asisten al laboratorio a realizarse otros examenes, los consultantes
por afio de &cido folico, fue incrementando durante los cuatro afios y medio. El
total de consultas por género para acido félico, fue mayor en el género femenino,
lo que pude ser un buen indicio del conocimiento que se tiene acerca de la
prevencién de los DTN, sin embargo hay que tener en cuenta que no todas las
mujeres cuenten con los recursos econémicos, el tiempo, la educacion y el interés
necesario para asegurar el cumplimiento de estas recomendaciones sobre el
consumo de folatos (5), por lo que debe convertirse en un objetivo para nuestro
pais el fortalecimiento de sus politicas en educacién y salud para asi llegar a todas
las personas.

Se puede decir que al transcurrir de los afios hemos tenido un avance en el
conocimiento que se tiene sobre acido félico gracias a campafias de salud, como
la realizada en el Hospital universitario de Neiva, Colombia; en donde se promovi6
los beneficios del Acido félico, mediante volantes, radio y charlas. (41) El
desconocimiento es un factor influyente en la consulta diaria para acido félico, asi
lo demostré un estudio realizado en Colombia por el Instituto de Genética Humana
de la Universidad Javeriana, el cual demostr6 la falta de conocimiento sobre la
importancia de incluir acido félico en nuestra dieta y sus beneficios asociados a la
prevenciéon de defectos del tubo neural en una poblacion de 386 mujeres
universitarias Colombianas, en donde la mitad habia leido algo sobre acido félico.
(37)

Aunque la parte econdmica es un factor limitante en el estado del folato, se
encontré que en la poblacion estudiada no habia prevalencia de deficiencia de
acido folico sérico, por el contrario estaban dentro los rangos de normalidad,
posiblemente porque el hospital al ser privado no asisten personas de los sitios
més vulnerables de la ciudad. Es necesario fortalecer la informacién con respecto

a los alimentos que contienen folatos y acerca de los beneficios que representa el
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acido folico en la prevencion de enfermedades como los DTN en hijos de mujeres
embarazadas. En este estudio no fue posible detectar las mujeres con alto riesgo
de tener un hijo con DTN, que tengan antecedentes o historia familiar con DTN, se
propone obtener esta informacién en futuros estudios, lo cual nos ayudaria a

conocer el efecto pronostico de la suplementacién con acido félico.

La ingesta de folatos en nuestra dieta es necesaria, pero no es suficiente para
modificar de manera significativa el nivel de folatos eritrocitarios, es necesaria la
suplementacion farmacologica de folatos como medida segura y eficaz para un
aporte adecuado de folatos tanto en mujeres con alto riesgo de tener un hijo con
DTN como en las de bajo. (5) Ademas es importante saber que puede solicitar el
acido félico de forma sintética a su médico o adquirirla en farmacias. Promover la
importancia de hacerse cuantificacion de acido félico en la poblacién, ayudaria a
reconocer y evitar el avance de enfermedades relacionadas con la deficiencia de
acido félico como anemia, problemas cardiovasculares y con problemas

oncoldgicos.

El nimero de cuantificaciones séricas para acido félico fue alto tanto en hombres
como mujeres mayores de 40 afos, lo que nos indica la necesidad de reforzar el
consejo y la educacion por medio de campafias informativas en mujeres entre 19y
40 afos. Es importante saber que el &cido félico no tiene ninguna contraindicacion,
y las mujeres deben consumir &cido félico antes del inicio de la gestacion, para
tener unos niveles 6ptimos a nivel basal de esta vitamina (18), por eso se
recomienda que toda mujer en edad fértil comience la suplementacién ya y luego
no sea demasiado tarde para tener el efecto protector. (23) Es importante tener
claro la importancia del consumo minimo de 0,4 ug/ dia de &cido félico en las

mujeres en edad reproductiva. (5)

Al ser una base de datos otorgada por el laboratorio, tuvimos la limitante en varios
datos que esperabamos obtener para nuestro analisis, como el encontrar que
aunque 1967 personas tenian el acido félico normal, 1000 personas tenian la

hemoglobina y el hematocrito disminuidos, pero no se pudo establecer el motivo
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de la anemia, sin embargo 36 pacientes si podrian tener relacion con la deficiencia
de acido fdlico; de igual forma 302 pacientes solo consultaron por la cuantificacién
de acido fdélico y no se obtuvo los datos de hematocrito y hemoglobina, por lo que
no pudimos saber si estaban anémicos; tampoco fue posible establecer el
diagnostico y su relacion con la cuantificacion sérica de acido folico, debido a que
aungue en la base de datos nos indicaba el servicio que lo solicitaba; este dato no
podria ir més alla del sitio de donde provenia la muestra, pero se espera que
estudios posteriores si se establezca el posible diagnostico para asi establecer los

valores de referencia con relacion a la enfermedad.

A la hora de solicitar la cuantificacion sérica de acido félico es importante tener en
cuenta que existen medicamentos antifolatos para luego iniciar el tratamiento con
folatos (11), pues un gran nimero de personas estan expuestas a tener bajos
niveles de acido félico sanguineo, debido al contacto de ciertos medicamentos
como los anticonvulsivantes y antineoplasicos (28), aunque en este estudio no se
pudo determinar si estas personas tenian alguna exposicion a estos

medicamentos, si es importante tenerlos en cuenta en estudios posteriores.

Estudios en otros paises como por ejemplo en argentina el valor establecido por
Perego y colaboradores, fue de 5,3 a 14,4 ng/mL (17) pero estudios como el
realizado en Venezuela por Garcia et al., concuerdan con establecer el estado
deficiente de folato sérico menor de 3 ng/mL al igual que nuestro estudio, pero
difieren en el rango considerado como normal, ya que ellos establecen un valor
normal por encima de 6 ng/mL y el nuestro va hasta 17 ng/mL; esta podria ser una
de las causantes por las cuales en nuestra poblacion hay mayor ndmero de
personas con acido folico sérico normal que con deficiencia. (9) Una estrategia
eficaz para mejorar el estado del folato es la fortificacion, aunque en Colombia se
fortifica actualmente la harina de trigo con acido félico (36), no se tiene datos de su

efecto posterior a la implementacion.
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7. CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

Es importante promover mas programas que incentive el consumo de folatos y/o la
suplementacién con 1 mg diario de &cido félico, teniendo en cuenta que esta
vitamina no tiene ninguna contraindicacion en la poblacion y por el contrario su uso
tiene un efecto protector en los DTN, riesgo cardiovascular e incluso canceres

como el de colon.

La mayoria de personas que se hicieron cuantificacion de Acido félico fueron
mayores de 40 afios que posiblemente es por el riesgo que representa en

problemas cardiacos, en aparicion de tumores y en problemas del rifion.

Al observar que el numero de personas mayores de 40 afios son quienes mas
consultan al HUSI para ver su concentracion de acido folico sérico, es necesario

reforzar las campafias a las mujeres en edad reproductiva.

En Colombia existe un desconocimiento del consumo de acido félico en las
mujeres en edad fértil, lo que dificulta la reduccion de DTN; se hace necesario
entonces por parte del personal médico, incentivar la formulacion del acido félico y

el ordenar el analisis de esta vitamina en sangre para esta poblacién objeto.

También es recomendable que todas las personas quienes trabajan en el area de
la salud estén en la capacidad de dar la informacion pertinente sobre la
importancia del consumo de &cido félico en sus pacientes, lo econémica que es y

ademas que el POS la cubre.
El Acido félico sérico al igual que el plasmatico representan su ingestion reciente

en folatos es decir la concentracion transitoria de la vitamina y en ambos su valor

de referencia normal es el mismo.

44



En la poblacion estudiada no se pudo establecer la relacion entre el valor de Acido
félico con la enfermedad, por falta de informacién en la base de datos a la pudimos

acceder.

Es necesario para futuros estudios tener el diagnostico establecido por el médico,
pues esto nos da un indicio para poder relacionar su resultado con la presencia de

una enfermedad asociada al Acido félico.

Por medio del andlisis estadistico se establecié un valor de referencia para Acido
félico que va entre 3 ng/mL a 17ng/mL, determinando asi que la mayoria de
personas tenia la concentracién de acido folico a nivel sérico dentro del rango de

normalidad.

Es necesario buscar la estrategia para que toda la poblacion tenga acceso a
realizarse un examen de Acido félico sanguineo y el costo no sea un impedimento
para la realizacion de este tipo de examen, por ser un pais en donde la mayoria de

personas son de escasos recursos.
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