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RESUMEN

Se estudiaron 82 mujeres embarazadas a término para determi-
nar los niveles de acido folico y cinc séricosen la madre y en el cor-
dan umbilical del recién nacido.

Cincuenta v des de las pacientes habfan recibido acide falico
durante la gestacion y eran de condicion socioecondmica media y
30 eran de bajos recursos ecandmices y no habian recibido suple-
mento vitaminico regular durante el embarazo. La concentracion
promedio de dcido folico en sueros maternos fué normal en los dos
grupos. La mayoria de las pacientes de bajos recursos tenia entre
3 v 7 ug/l de la vitamina {53%) mientras que el 69% de las de me-
dianes recursos tenia més de 7 ug/l. Lo mismo se observé en el suero
de cordén donde el 56% de los casos de medianos recursos tenian
mas de 24 ug/l de acido folico.

Se encontro que las concentraciones de cinc tanto en el suero
materno como en el cordon umbilical eran normales y similares en
los dos grupos. Al ordenar las concentraciones de nutrientes en
forma ascendente, se halld que aguellas pacientes que correspandian
al cuarto inferior de cinc presentaron, con mds frecuencia, hemarra-
gia del postparto {p < 0,05) v nifios con bajo indice de Apgar al
minuto {p < 0,01). No se encontrd relacion entre concentraciones
séricas de acido folico y complicaciones feto-maternas.
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INTRODUCCION

El déficit de acido fdlico es un hallazgo frecuente durante el embarazo, especial-
mente en las poblaciones de menor poder adquisitiva (1, 6, 9, 21, 23). En Venezuela se
ha reportado esta deficiencia desde 1858 (1), y especificamente en Maracaibo, Estado
Zulia, en 1974 se encontrd que la deficiencia de folato sérico y eritrocitario alcanzaba
el 29% de las embarazadas en el tercer trimestre (23), y un estudie mas reciente reveld
que el 14% de mujeres adolescentes y adultas no embarazadas, presentaba carencia
de esta vitamina (10).

Por estas razones, la administracién suplementaria de acido folico durante la ges-
tacién, es una préctica rutinaria en Venezuela, teniendo en cuenta la relacién que se
ha hallado entre su déficit y defectos del tubo neural en el producto de la concep-
cidn (20, 30, 31), complicaciones obstétricas y bajo peso del recién nacido (15, 27, 28).

Efectas similares a los ya descritos, se han reportado en situaciones de déficit de
cine durante el embarazo. Los experimentas en animales han demostrado que la defi-
ciencia de cinc durante la gestacion puede causar teratogénesis, retardo en el desa-
rrolle, parto prolongado, sangramiento excesivo, etc. (12, 13, 17, 32). En el humano,
Sever y Emanuel (29) postularan una relacién entre el status de cinc en la madre y
malformaciones congénitas del sistema nervioso central, basados en la incidencia de
estas malformaciones en dreas con déficit endémico de este metal, y ya Damyanov
y Dutz(s) habian Wamado la atencién sobre ta frecuencia de anencefalia en Shiraz,
Iran, lugar donde se habla reportade deficiencia de cinc en humanos (14, 22, 26), Pos-
teriormente esta deficiencia se ha relacionado con espina bifida (2), anencefalia (s, 4)
hipertension inducida por el embarazo {7}, hemorragia del postparto, etc. (24, 32).

Mukherjee y col (24}, en un estudio longitudinal en mujeres embarazadas, encon-
traron mayor incidencia de complicaciones feto-maternas en casos en que las madres
tenian bajes niveles de cinc y albGmina y altas concentraciones de dcido félice plas-
mdtico y sugirieron que el supiementa de acido félico puede inhibir la absarcién intes-
tinal de cinc. El propdsito de este trabajo, fue conocer los niveles de folato y cinc
séricos en embarazadas a término vy en suero del corddn umbilical, v si las concentra-
ciones séricas de estos nutrientes guardan alguna relacidn entre si' y con alteraciones de
la madre y del recién nacido.

MATERIAL Y METODOS

Se estudiaron 82 mujeres embarazadas a término, durante el trabajo de parto.
Cincuenta y dos pertenecian a la poblacion de medianos recurses econdmicos y
habian recibide regularmente 5 mg diarios de dcido félico a partir del segundo o tercer
mes de la gestacién. Las 30 embarazadas restantes pertenecian a una poblacién de
pocos recursos econdmicos que en su mayoria no habian recibido atencion prenatal
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ni 4cido folico suplementario en forma regular. Las edades de las pacientes estaban
comprendidas entre 18 y 38 afios, y la edad gestacional entre 38 y 40 semanas, con la
excepcidn de un caso de 43 semanas. Las pacientes fueron escogidas al azar en dos cen-
tros obstétricos de la ciudad de Maracaibo; uno privado y el otro plblico y todas ex-
presaron su conformidad con el estudio, una vez informadas del propdsito del mismo.

La sangre venosa materna se extrajo dentro de las 2 horas previas al parto y la
del corddn umbilical, inmediatamente después de producido éste. Todas las pacientes
se encontraban en ayuno de mas de 8 horas.

La toma de la muestra se realizo utilizando jeringas plasticas desechables en el
caso de la madre y recogiéndola directamente del lado placentario del cordén. Todas
las muestras se colocaron en tubos libres de metales y una vez extraido el suero, se
guardaban en alicuotas a —60°C hasta su procesamiento.

Se disefid una historia para recoger todas las incidencias del embarazo, el parto
(infeccion, hipertensidn inducida por el embarazo, sufrimiento fetal, distocia,hemo-
rragia, etc), y caracteristicas del recién nacido, tales como indice de Apgar al minuto
y a los b minutos, peso, talla, circunferencia cefilica y presencia de anomalias congé-
nitas evidentes.

Las determinaciones de folato sérico se realizaron mediante radioinmunoanélisis
{Diagnostic Products Co.) y el cinc sérico se midid en un espectrofotometro de absor-
cion atomica (Perkin-Elmer, modelo 2380}, siguiendo metodologia previamente des-
crita (25).

El andlisis estadistico consistio del cdlculo de la t de Student para establecer dife-
rencias de promedios entre los dos grupos, coeficiente de correlacion entre dcido folico
y cinc séricos y calculo de X? para estudiar las deficiencias de los pardmetros clinicos
entre los grupos (as).

RESULTADOS

Los promedios de las concentraciones séricas de acido fdlico, estuvieron dentro
de limites normales en la madre y en el corddn, en las mujeres de bajos y medianos
recursos. Sin embargo, como era de esperarse, aquellas pacientes que no recibieron
acido folico (bajos recursos), tenfan concentraciones séricas del nutriente significativa-
mente mas bajas que las que lo recibieron, observandose que solo el 27% tenia concen-
traciones en suero materno mayores de 7 ug/l, mientras que el 63% de las mujeres de
medianos recursos tenian valores superiores a esa cifra. El folato del suerc del corddn
fue significativamente mds alto que el del suero materno en ambos grupos {p < 0,01
y P < 0,05 respectivamente) y de nueve las concentraciones mas altas se encontraron
en el grupo de medianos recursos (Tabla I). Las concentraciones de cinc fueron esta-
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disticamente similares en los sueros materno y del corddn (Tabla II). El indice de
correlacion en acido folico y cinc maternos fue bajo y sin significacion estadistica
r = 0,29), tampoco se halls correlacidn entre el acido félico materno v el cinc del
corddn (r=0,06).

Las complicaciones feto maternas estuvieron principalmente representadas por
distocia y hemorragia del postparto e indice de Apgar menor que 7, Las concentra-
ciones séricas de folato y cinc se ordenaron en forma ascendente y las tablas 1 y IV
muestran {as principales caracteristicas de las madres y del recién nacido en los casos
en que las primeras tenian el folato sérico en el cuarto superior de toda la poblacidn
estudiada, en las que tenian el cinc sérico en el cuarto inferior y en el resto de la po-
blacion. Puede observarse que la unica diferencia significativa se encontré en las pa-
cientes en el cuarto inferior de cinc, en la incidencia de hemaorragia del post parto
(p < 0,05} vy el indice de Apgar al minuto, que se hallé disminuide con mayor fre-
cuencia en los recién nacidos de madres con cinc sérico hajo {p < 0,01). En todos los
casos el indice de Apgar era normal a los b minutos,

Se registro un caso de embarazo prolongado de 43 semanas, y la {inica malforma-
cion congénita detectada fue un caso de fimosis. En ambas situaciones los niveles de
acido folico vy cinc de la madre, eran normales.

En B de las madres, coincidid una alta concentracion de dcido félico, con bajos
niveles de cinc sérico. Estas seis mujeres se compararon con las pacientes en el cuarto
superior de félico, en el cuarto inferior de cinc y con el resto de las embarazadas y
se halld una frecuencia de hemorragia del postparto similar a la encontrada en el resto
de la poblacion y el indice de Apgar menor que 7 tuvo una incidencia similar a la del
cuarto inferior de cinc y significativamente diferente del grupo en el cuarto superior
de acido falico {p < 0,01).

Las comparaciones anteriores se repitieron utilizando los pardmetros del suero
del cordén v no se encontraron diferencias significativas en las caracteristicas de los
grupos.

la frecuencia total de complicaciones maternas fue mayor en el grupo que recibioé
acido folico, a pesar de que tenjan mejores recursos econdmicos. De estas compli-
caciones 34 correspandieron a partos mediante intervencién cesdrea, en su mayoria
practicados por cesarea anterior, 11 del grupo de pocos recursas y 23 del de me-
dianos recursos {Tabla V). No se halld diferencia entre los grupos en relacidn a carac-
teristicas del recién nacido.
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TABLA 11l

CARACTERISTICAS Y COMPLICACIONES MATERNAS EN RELACION
A NIVELES SERICOS MATERNOS DE ACIDO FOLICO Y CINC

Caracteristicas Cuarto Superior Cuarto Inferior Resto de la
y de 4cido folico de cinc Poblacién estudiada
Complicaciones (n=21) (n=21) (n =40)
Edad (afios) 285 2751 27+9
- RECURSOS ECONOMICOS
Bajos 1 8 21
Medianos 20 13 19
TIPO DE PARTO
Vaginal 8 12 33
Cesarea 12 9 13
COMPLICACIONES
Férceps 1 1 0
HIPE** 0 0 1
Infeccién 0 0 1
Hemorragia del post parto 5 10* 6
* P <0,05

** Hipertensién inducida por el embarazo

TABLA IV

CARACTERISTICAS DEL RECIEN NACIDO EN RELACION A LOS NIVELES
SERICOS MATERNOS DE ACIDO FOLICO Y CINC

Cuarto Superior Cuarto Inferior Resto de la
Caracteristicas de acido félico de cinc poblacién estudiada
‘ (n=21) (n=21) (n=40)
N°de casos N°de casos N°de casos
Sufrimiento fetal 2 1 3 ]
Apgar al minuto
<4 1 3 0
<7 4] 9* 2
Peso <2500 g 2 3 1
Circunferencia
cefalica < 33 cm 0 1 4
Talla <48 cm 0 4 6
* p <0,001
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TABLAV

FRECUENCIA DE COMPLICACIONES FETO-MATERNAS EN RELACION
CON LA TERAPIA PRENATAL CON ACIDO FOLICO

Complicaciones ,
. Alteraciones en el
Grupo Obstétricas recién nacido
Total Cesareas

Bajos Recursos 18 11 12

(n =30)
Medianos Recursos 41 23 20

(n=52)
P < 0,05 N.S. N.S.
Total 59 34 , 32
DISCUSION

Los resultados obtenidos en el presente trabajo, muestran en primer lugar que los
niveles de cinc sérico de 82 embarazadas a término, de bajos y medianos recursos eco-
_nbmicos, de la ciudad de Maracaibo, son similares a los reportados por Estévez y
col {11) en mujeres no embarazadas de la misma region y superiores a los reportados
en otras latitudes en mujeres que también se encontraban en trabajo de parto. Mientras
nuestros resultados sefialan un promedio de 86 ug/d!, autores como Zimmerman y
col{a4), Kunhurt y col{ie} en Estados Unidos, Hunt y col {1s) en México y Mepsen
y Clemmensen (18) en Dinamarca, consiguen valores plasmaticos entre 53 y 65 ug/dl.
Las concentraciones de cinc en nuestras pacientes son similares en los dos grupos eco-
nomicos estudiados, esto contrasta con los hallazgos de Cavdar y col en Turquia{s),
quienes estudiaren dos grupos de diferentes condiciones econdmicas, uno de clase alta
o media aita con control del embarazo y administracion suplementaria de vitaminas
y hierro y otro de clase pobre y mal nutrido y encontraron gue las pacientes de clase
socioecondmica alta tenian niveles de cinc significativamente mds altos que las de clase
pobre, sin que hubiera una caida en el tercer trimestre, mientras estas (ltimas sufrian
un descenso marcado al final de la gestacién. A pesar de que no se han hecho encuestas
acerca de la ingesta diaria de este nutriente en la poblacién de Maracaibo, los resulta-
dos sugieren que es adecuada para suplir las necesidades de la madre y el feto en la
mavyoria de las embarazadas. De acuerdo a los hallazgos de Milne y col {22} en estu-
dios de absorcion de cinc en humanos, si la ingesta del metal es adecuada, el suple-
mento de acido folico no debe afectar la absorcién. Los niveles de dcide folico como
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era de esperarse fueron superiores en las mujeres que lo recibieron como suplemento
durante la gestacion, y su concentracion en el corddn umbilical aungue fue de similar
promedio en los dos grupos y muy superior a la concentracion en el suero materno
mostrd mayor frecuencia de niveles mayores a 24 ug/l en el grupo de medianes recur-
sos, La concentracion de cinc del corddn no fué estadisticamente diferente a la del
suero materno, lo cual indicaria que aunque hay un balance positivo y acumulativo
de cinc en el feta {a4), el transparte no es tan activo como el de atros nutrientes como
por ejemplo del hierro y del acido folico. Contrasta también el porcentaje de déficit
de 4cido folico y cinc; mientras el primero fue del 20% en las mujeres de pocos re-
cursos, la deficiencia de cinc fue solo del 4% en las mismas pacientes. Aqui cabe se-
fialar que el folato eritrocitario es un mejor reflejo del acido félico tisular, que el fo-
lato sérico, por lo gue convendria en futuras investigaciones comprobar el primero
con las concentraciones de cinc en otros comportamientos como por ejemplo en los
leucocitos. Es interesante observar que en las mujeres de medianos recursos que reci-
bieron &cido folico, el déficit de cinc alcanzé al 10% y que este mismo grupo fue el
que presentd mayor n{imero de complicaciones maternas, lo cual aparentemente con-
cordaria con los hallazgos de Miine (22) en lo referente a menor absorcion del metal
y con los de Mukherjee {24) en lo referente a la relacion acido folico y complicaciones
feto-maternas. En este (ltimo caso se debe tomar en cuenta que el 56% de las altera-
cignes maternas en las mujeres de medianos recursos y el 61% de las de pocos recursos
correspondieron a intervenciones cesarea, en su mayori(a indicada por cesdrea anterior,
lo que hace mds evidente gue las mujeres con mds recursos y que recibieron dcido
folico durante el embarazo tenfan mayor nimero de complicaciones obstétricas, lo
que confirmaria los resultados de Mukherjee y otros investigadores (24), que a mayor
concentracion de dcido fblico en fa madre mayor incidencia de complicaciones feto-
maternas, sin embargo el grupo en el cuarto superior de dcido félico no tuvo mds
complicaciones que el resto de la poblacion.

En conclusion, mientras que en un grupo de 82 mujeres embarazadas a término
de la region de Maracaibo, no se encontré déficit impartante de cinc, si se hallé que
aquellas con los niveles mds bajos de este metal en el suero, presentaban con mayor
frecuencia hemorragia del postparto, y nifios con bajo indice de Apgar al minuto de
nacer, Las concentraciones séricas de dcido folico aparentemente no influenciaron
los anteriores resultados; sin embargo, dado que el déficit de cinc sérico materno
aunque no en forma significativa, fue mds alto en el grupo de mujeres que recibia
dcido folico, y que existen reportes sobre el efecto inhibitorio que ejerce el acido
folico en la absorcion de cinc, es aconsejable que el primero se indigue a dosis ade-
cuadas para suplir {as necesidades de la madre y el feto, las cuales consideramos que-
darian plenamente satisfechas con 1 mg diario de la vitamina, y evitar la dosificacién
excesiva que pudiera agravar una hipotética deficiencia de cinc.

Trabajo financiado parcialmente por FUNDACITE, Zulia, CONDES, LUZ y CONICIT.
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ABSTRACT

Maternal and umbilical cord serum levels of folic acid and zinc. Its relationship with
pregnancy outcome. Diez-Ewald M., (Instituto de Investigaciones Clinicas. Facultad
de Medicina. Universidad del Zulia, Apartado 1151, Maracaibo, Venezuela), Ferndndez
G., Bonilla E., Portillo B., Vizeaimo G., Machado H. lnvest Clin 29(4): 205217,
1988.— Serum folic acid and zinc concentrations were measured in 82 pregnant
womenat term and in the umbilical cord of the newborn. Fifty two of the patients
received folic acid supplements during gestation and were from a medium economic
class, the other 30 women were of low economic class and did not receive vitamins
during their pregnancies. [t was observed that the lewels of zinc in the mother and the
umbilical cord were similar in both groups of patients. Serum folic acid means were
normal in both sociceconomic groups, however the patients who received supplemen-
tary folate showed higher concentrations in maternal and cord sera. There were more
cases of post partum hemorrhage {p < 0,05) and babies with low Apgar index at 1
minute (p < 0,01) in the lowest quartile of maternal zinc. No relationship was found
between the highest quartile of folic acid and feto-maternal complications.
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