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Prevención de defectos de1 tubo neura[: 0,4 mg de ácido fólico
son suficientes
Prevention of neural-tube defects with fol.ic acid in China. Berry RJ, Li Z, Eickson JD, et al.. For the China-U.S.
Collaborative Projectfor NeuralTube Defect Prevention. N EngLJ Med1,999;341,:1485-90.

0bjeüvo
Determinar [a eficacia de 0,4 mg diarios de ácido fóLjco (a.f.), sin asocia-

ciones. en La prevención de defectos del tubo neuraL (DTN).

Diseño
Estudio prospectivo de cohortes.

Lugar
Región norte de China, de ALta Tasa de DTN (RAT: 5-6 %o nacimientos) y
Región sur, de Baja Tasa (RBT: 1 %").

Pacientes

Se incluyeron 247.831 embarazadas con status conocido de DTN de sus

fetos o niños; 31.960 de RATy 215.871 RBT (BB y 90% de todas tas em-

barazadas registradas, respeclivamente en eL examen prenupciaL).

Intervención
Se realizó una campaña de prevención de DTN en ambas regiones desde

1993 a 1995. Durante eI examen prenupciaI obtigatorio se soLjcitó a [as

mujeres que desde entonces y hasta e[ finaL deL 1er trimestre adquieran
y consuman diariamente 0,4 mg de a.f.. Trabajadores sociales registra-
ban mensuaLmente fechas menstruales, tiempo y adherencia aL consumo

Uso de Fólico de Alta Tasa

N' embarazos

de a.f. por conteo de las píLdoras restantes en cada envase. Se definió co-

mo uso periconcepcionaL de a.f. aL consumo desde antes de [a úLüma

menstruación hasta eL finaL deL 1er trimestre, uso tardío de comenzarse

Luego de La úttima menstruación y suspensión temprana si e[ comienzo y
suspensión fueron antes de ta úttima menstruación. Las mujeres con datos

perdidos no fueron asignadas a ningún grupo y si no acordaban tomar a.f.
o ya estaban en eL 2do trimestre se las consjderó como no uso. 5e estable-

ció un sistema de ügitancia de defectos estructurales congénitos para na-

cidos üvos o motinatos >20 semanas. Et DTN debía diagnosücarse antes

de las 6 semanas y confi rmarse por [a evaLuación independiente (repoftes
y fotografrás) de 3 pediatras ciegos a La categoría de uso.

Medición de resultados principates
Tasa de DTN cada 1000 embarazos >20 semanas según eL uso de a.f..

Resultados principales
Hubo 275 DTN: 112 en [a RAT y 163 en La RBT (1,6 y 1,3 veces más fre-
cuente en m ujeres respectivamente).
Los DTN más frecuentes fueron espina bÍfida, con o sin anencefaLia y crá-

neoesquisis (casi e[ 50b/o de Los casos).

Tasas y Riesgos de DTN acorde aL uso de ácido fóLico.
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Conclusiones
La toma periconcepcional de 0,4 mg/dÍa de ácjdo fóLico reduce Los

DTN tanto en Las RAT como en Las RBT.
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Conn¡rurnnro
De las anomalías congénitas Los DTN son [a 2da causa de morbimortati-

dad deL recién nacido [uego de las cardiopatías 1. La anencefatia es fatat
y [a espina bífida (ta más frecuente) deja graves incapacidades. En e[ B0-

90% de los casos no hay antecedentes famjtiares. Este estudio demostró
eficacia* y también efecliüdad* pues La campaña prevenüva redujo DTN

en toda La pobtación (incluida La cohorte) de 5,5 a 3,3 %o en La RATy de:

1. a 0,Bo/oo en La RBT. Las fortaLezas de este estudio son [a base pobLacio-

na[*, [a jdentificación prospectiva y casi compLeta de los resuLtados y eL

patrón de consumo de a.f.. Las Umitaciones son Las inherentes a un es-

tudio no aleatorizado: Las mujeres que decidieron tomar a.f. podían di-
ferir sistemáticamente de Las que no Lo hicieron. Sin embargo Los resul
tados permanecieron estabLes luego de ajustartos por Las diferencias en-

tre grupos (edad, N0 embarazos preüos, ocupación y nivel educativo). EL

mejor estudio (ECCA). de prevención primaria de DTN2 demostró una

eficacia comparabLe con 0,8 mg de a.f. + muLtiütamínicos. Uno de Los

apoftes más importantes de este estudio fue comprobar que bastan 0,4
mg de a.f. sin asociaciones, taI como recomjenda eLSeMcio de SaLud Pú-

bl"ica de EEU U,3 para reducir eL riesgo de DTN. E[ segundo aporte tiene re-

lación con e[ patrón de uso del a.f. EL uso periconcepcionaL es e[ único
eficaz en RBTy Logra mayores beneficios en RAT, en donde una adheren-

cia 80% tjene e[ dobte de eficacia que si es 80%. En RBT, epidemiotó-
gicamente más comunes como en EEUU,4 ni eL uso tardÍo ni [a suspen-

sión temprana son aceptabtes dada su aparente ineficacia. Ninguno de

Los potenciales factores de riesgo de DTN (incl"uyendo [a etnia) explican
Las diferencias de tasas entre regiones. Sin embargo [a sjmiLar tasa de

DTN aLcanzada con mujeres adherentes en Las dos regiones, sugiere dife-
rencias en patrones djetarios (desafortunadamente no evaLuados en eL es-

tudio). Aún con La for.tificación de cereates eL consumo norteamericano
medio de a.f. (0,2ng/día) es La mitad de [o recomendado.l. pues es difíciL

cubrir los requerimientos diarios (Ej: 6 tasas de repollitos o espinacas co-

cidas u 8 frutas). La fortificación debería intensificarse dado que aproxi-
madamente eL 50% de Los embarazos no son ptaneadosL y que eL uso peri-

concepcionaL de a.f. es actua[mente poco recomendado (en Dublín, RAT, La

indicación fue 6%y [o recibieron 3% de las mujeres5ysóto el14%de Los

médicos de famiLia canadjenses conocÍan La recomendación exacta6).

Hasta que esto se consiga, Las mujeres en edad férti L deben recibir 0.4 mg

diarios de a.fdesde aL menos un mes antes de La concepción hasta eLfi-
naI del 1er trimestre para reducir eL riesgo de DTN.

En La Argentina, et ácido fótico se encuentra disponibLe en e[ mercado en

comprimidosdely5mg.

Dr. AgustÍn Ciapponi
Unjdad de Medjcina Familiary Preventiva. HospitalltaLiano de Buenos Aires.
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