Comenzar el embarazo con niveles bajos de vitamina B12 aumenta

el riesgo de defectos del tubo neural

Starting pregnancy with low B12 vitamin levels increases the risk of neural tube defects

Objetivo

Cuantificar la asociacion entre defectos del tubo neural (DTN)
y niveles bajos de vitamina B12 (B12) en una poblaciéon de
mujeres embarazadas con alta prevalencia de DTN y durante
un momento histérico en que no era frecuente la suple-
mentacion o fortificaciéon de alimentos con vitaminas.

Diseno, lugar y pacientes

Estudio de casos y controles anidado* en una cohorte y llevado
a cabo en tres maternidades de Dublin, Irlanda entre 1983 y
1990. Participaron mujeres que estuvieran cursando su semana
numero 15 de embarazo y que pertenecieran a algunos de los
siguientes tres grupos de riesgo: las de los grupos 1 (prove-
nientes de un programa de rastreo de rubeola) y 3 (de un estu-

dio sobre la asociacion entre los niveles séricos de folato y B12
y la incidencia de DTN) cursaban una gestaciéon con un DTN;
mientras que las del grupo 2 (reclutadas en un control prenatal)
sélo tenian el antecedente de un nacimiento previo con DTN.
El numero de casos entre los grupos oscilo entre 76 y 107
pacientes, y la relacion entre casos y controles, entre 2,7 y 3,8.

Medicion de resultados importantes

Se valor6 la asociacion (OR) entre los niveles séricos (y sus
rangos intercuartilos*) de B12 y de folato (esté ultimo también
en los eritrocitos) y el riesgo de defectos del tubo neural.

Resultados principales
Se describen en la tabla 1.

Tabla 1: riesgo de defectos del tubo neural por cada mil nacimientos en relacién a la concentraciéon materna y al cuartilo de la con-
centracion de vitamina B12, luego de ajustar por los niveles séricos y eritrocitarios de folato.

Niveles maternos

de vitamina B12

Momento historico e incidencia de defectos del tubo neural
cada mil nacimientos por grupo, OR e (IC95%)

Grupo 1 Grupo 2 Grupo 3
(1983 a 1986) (1986 a 1990) (1986 a 1990)

1,9/mil

Rangos de concentracion (ng/L) 0a149 51(3,128,0) 8,9(4,5259) 40(1,329,2)
1502199 36(22a55) 4524a7,5) 2,8(1,2a55)

200 a 299 29(21a39) 1,9(1,3a2,6) 24(1,7233)

300 a 399 1,6(0,7a3,1) 1,7(1,222,5) 1,2(0,7a1,9)

Més de 400° 1,0(0,222,8) 1,1(0,621,7) 1,4(0,7227)

Cuartilos de distribucion Menor al percentilo 25

3,19(1,49 2 6,82)

2,89 (1,51 2 5,53) 2,99 (1,412 6,35)

Percentilo 25 a 50

2,77 (1,28 25,98)

1,40 (0,68 a 2,87) 1,49 (0,65 a 3,41)

Percentilo 50 a 75

1,82 (0,81 a 4,09)

1,89 (0,95a3,73) 1,16 (0,49 2 2,77)

Mayor al percentilo 75° 1

1 1

*Grupos de referencia.

Conclusiones

Los niveles inadecuados de vitamina B12 se asociaron a mayor
riesgo de defectos del tubo neural. Con niveles menores a 150
ng/L se observé un riesgo cinco veces mayor que con niveles

mayores a 400ng/L. Se recomienda comenzar el embarazo con
niveles mayores a 300 ng/L.

Palabras claves: vitamina B12, defectos del tubo neural
Keywords: B12 vitamin, neural tube defects.
Fuentes de financiamiento: no referida

Comentario

Si bien la fortificacion con &cido félico disminuy6 la prevalencia
de los DTN en un 50 a un 70%, se sospecha que el metabolis-
mo de la vitamina B12 también podria intervenir en la génesis
de dicha malformacion.

La Fuerza de Tareas Preventivas de Estados Unidos recomien-
da suplementar con 0,4 a 0,8 mg de acido fdlico a las mujeres
en edad fértil desde al menos un mes previo a la concepcion y
mantenerla hasta el segundo o tercer mes de la gestacion
(Recomendacion grado A)'.Si bien aclara que en la mayoria de
los casos se administra en el contexto de un preparado multivi-
taminico que incluye B12, no menciona la dosis de esta ultima
que brinda proteccion adicional.

El disefio de este estudio se ajusta a buscar la asociacion de
un posible factor causal (déficit de B12) con una patologia de
baja prevalencia (DTN). Si bien la determinacion de los niveles
de vitamina B12 en la semana 15 de gestacion no garantiza

Tami Guenzelovich [ Senicio de Medicina Familiar y Comunitaria del Hospital ftaliano de Buenos Aires. tami.guenzelovich@hospitalitaliano.org.ar 1

que dichos niveles bajos sean la “causa” de los defectos del
tubo neural (secuencia temporal) estos resultados cumplen
otro de los criterios de Bradford Hill para sospechar una
relaciéon de causalidad, como es la presencia de un gradiente
dosis-respuesta*.

Conclusiones de la comentadora

Los DTN constituyen una patologia de baja prevalencia pero
conllevan una importante gravedad. Dado los resultados del
presente trabajo y su bajo riesgo, podria considerarse el suple-
mento con B12. Sin embargo, la fuerza de esta recomendacion
se robustecera si en un futuro contamos con estudios aleato-
rizados que valoren el agregado de B12 al actual estandar pre-
ventivo con &cido félico.

Ver glosario*
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