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Resumen

Objetivo: evaluar la prevalencia del déficit de vitamina B12 en mujeres cursando puerperio inmediato.

Material y método: estudio observacional descriptivo de captacion prospectiva de la cohorte en estudio. Muestra de
133 mujeres cursando el tercer trimestre de embarazo en la maternidad del Centro Hospitalario Pereira Rossell (CHPR),
Montevideo, Uruguay, entre setiembre de 2021 y octubre de 2022. Se obtuvieron muestras de sangre materna en el
puerperio inmediato por puncion venosa periférica. Estas muestras fueron procesadas mediante inmunoensayo de elec-
troquimioluminiscencia. Ademas, se aplicé una entrevista para la evaluacion de los habitos nutricionales.

Resultados: todas las pacientes reportaron tener una dieta omnivora, excepto una, que manifesto llevar una dieta vegana
y recibia suplementacion diaria de vitamina B12. El 75,9% de la muestra del estudio presentd un nivel socioeconémico
bajo, puntuado segun el cuestionario de medicion de nivel socioeconomico del INSE (indice de nivel socioecondmico,
2018 - Camara de Empresas de Investigacion Social y Mercado del Uruguay, CEISMU). Se registré una prevalencia de
déficit de vitamina B12 de 39,10% (n: 52).

Conclusiones: a pesar de que esta muestra de embarazadas presenta una dieta omnivora, se detecto una elevada preva-
lencia de déficit de vitamina B12. Dada la importancia de esta vitamina en la salud materna, fetal y neonatal, se deberian
considerar politicas de salud publica de prevencion de la deficiencia tanto en embarazadas como en madres lactantes.
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Introduccion

La vitamina B12 o cobalamina es soluble en agua y se
obtiene a través de la ingestion de productos de origen
animal, asi como de alimentos fortificados con esta vi-
tamina y de suplementos de B12(. La vitamina B12
es un nutriente crucial para el desarrollo fetal, la salud
materna y los resultados obstétricos.

La informacion sobre los cambios metabolicos de
la vitamina B12 en el embarazo es escasa, los datos
recopilados son previos a la disponibilidad de ensayos
que midan biolégicamente la vitamina. La mayor infor-
macion se obtuvo de modelos animales. A partir de la
absorcion intestinal en el embarazo, se observo que en
ratones hembras gestantes hay un aumento de recepto-
res de cobalamina del factor intrinseco y en la cantidad
de vitamina unida a la mucosa ileal®. El factor limitan-
te que determina la cantidad de cobalamina absorbida
estd vinculado al nimero de receptores y este aumento
del niimero de receptores puede explicar la mayor ab-
sorcion de cobalamina oral por mujeres embarazadas®
y ratones®.

En un estudio longitudinal de 23 mujeres holan-
desas, en comparacion con 65 controles no embara-
zadas, la B12 sérica disminuy6 significativamente en
el primer y en el segundo trimestre®. Los niveles de
transcobalaminas (TC) aumentan durante el segundo y
tercer trimestre, y la TC II se incrementa bruscamente
solo en el tercer trimestre en un tercio mas que en los
controles en mujeres no embarazadas®. Debido a que
los niveles de B12 total caen y las concentraciones de
TC aumentan, la capacidad total de unién a B12 del
plasma materno aumenta sustancialmente durante el
tercer trimestre®.

Los niveles de vitamina B12 del recién nacido (me-
dia = DE =797 £+ 237 pg/mL) son el doble de las con-
centraciones maternas (340 + 147 pg/mL)?. Los ni-
veles séricos de BI2 fetal y materno estan fuertemente
correlacionados, especialmente en el rango mas bajo
de concentraciones®, al igual que las concentraciones
séricas maternas y de liquido amniotico®.
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Después del parto, las concentraciones de vitamina
B12 se recuperan espontaneamente a los valores pre-
vios a la concepcion®h,

Los niveles de vitamina B12 en la leche materna se
correlacionan con los de la ingesta y con la concentra-
cion en sangre maternos!>!®. Durante el periodo de la
lactancia, la ingesta nutricional de las madres influye
en los niveles de vitamina B12 en la leche materna,
siendo mas bajos en las mujeres veganas'¥, vegeta-
rianas estrictas'® y mas altos en las mujeres de dietas
omnivoras'®. Las cantidades adecuadas de vitamina
B12 en la leche materna se encuentran solo si hay una
ingesta materna significativa de vitamina B12. Por lo
tanto, incluso las madres que recientemente se han
vuelto vegetarianas y que no tienen evidencia hema-
tologica, bioquimica o clinica, el tener una deficiencia
de vitamina B12 puede poner a sus recién nacidos y
lactantes que reciben lactancia exclusiva en riesgo de
deficiencia®”.

La deficiencia de vitamina B12 puede aumentar el
riesgo de trastornos hematoldgicos, neurologicos, cog-
nitivos y metabdlicos en la primera infancia y los sinto-
mas pueden incluir anemia, debilidad muscular, pérdi-
da de los reflejos tendinosos y regresion del desarrollo
psicomotor%1®),

La deficiencia materna de vitamina B12 se asocia
con un mayor riesgo de complicaciones comunes del
embarazo, incluido el aborto espontaneo, la pérdida
recurrente del embarazo, pequefio para la edad gesta-
cional (PEG), bajo peso al nacer (BPN), restriccion del
crecimiento intrauterino (RCIU) y defectos del tubo
neural %29,

Existe falta de consenso sobre los valores de corte
para diagnosticar la deficiencia tanto en estados de em-
barazo como de no embarazo®?. El limite inferior de
B12 en suero para diagnosticar su deficiencia general-
mente se establece en 200 ng/L?%22,

El objetivo del presente estudio fue evaluar la preva-
lencia de déficit de vitamina B12 en mujeres que estan
cursando el puerperio inmediato.

Material y método

Estudio observacional descriptivo de una cohorte de
embarazadas asistidas en la maternidad del Centro
Hospitalario Pereira Rossell.

Seleccion de participantes

Los criterios de inclusion fueron mujeres embarazadas
cursando el tercer trimestre de gestacion, con una edad
gestacional (EG) igual o mayor a 37 semanas. El pasaje
de vitamina B12 de la gestante al feto se realiza prin-
cipalmente en el tercer trimestre. Para evitar factores
de confusion con el parto pretérmino y la desnutricion
intrauterina, se toman como criterios de exclusion a los



Rev Méd Urug 2023; 39(4): e204

menores de 37 semanas y a los pequefios para la edad
gestacional severos® (definicion <P 3 de las tablas de
referencia Intergrowth-21%), asi como también malfor-
maciones congénitas mayores fetales, riesgo de infec-
cion connatal especifica/inespecifica, embarazos multi-
ples, madres con consumo problematico de sustancias
psicoactivas para uso recreativo, madres con diabetes
insulino requiriente.

Recolecciéon de datos

Todas las participantes fueron entrevistadas de forma
personal por el equipo de investigacion, previamente
capacitado, para obtener informacion sociodemografi-
ca (mediante el cuestionario de encuesta de nivel so-
cioecondémico) y relacionada con el embarazo en una
ficha precodificada. Los datos sobre la historia médica
materna y los datos neonatales se obtuvieron de regis-
tros médicos. Un equipo de nutricionistas realizé un
cuestionario de frecuencia de consumo para estimar la
ingesta de vitamina B12.

Analisis laboratorial

Las muestras maternas se obtuvieron en el puerperio
precoz entre las 24 a 48 horas posparto por puncion
venosa periférica. Estas muestras fueron trasladadas al
laboratorio de recién nacidos del hospital, se centrifu-
garon y frisaron por un periodo menor a 24 horas desde
su extraccion, conservadas, hasta su procesamiento. La
técnica de cuantificacion de vitamina B12 consiste en
un test de fijacion in vitro mediante inmunoensayo de
electroquimioluminiscencia. Se basa en el principio de
competicion y emplea factor intrinseco especifico de la
vitamina B12 marcado con rutenio, la cobalamina de
la muestra compite con la afiadida marcada con biotina
por los puntos de fijacion. Todas las muestras se proce-
saron siguiendo el mismo protocolo.

Analisis de datos

Las variables analizadas fueron edad materna, estado
civil, nivel educativo, para lo cual se dividiéo en me-
nos de 12 afios de educacion y 12 afios o mas, trabajo
fuera de la casa en forma remunerada. Se categoriza
el nivel socioecondémico en alto-medio, medio-bajo o
bajo en base al puntaje obtenido de la encuesta de nivel
socioecondmico, INSE, 2018, CEISMU. Esta encuesta
evalua las variables region geografica, caracteristicas
del hogar: composicion, percepcion de ingresos, edu-
cacion y atencion de salud, caracteristicas de la vivien-
da y equipamiento/bienes de confort. Con respecto a
los controles de la gestacion, se considera mal contro-
lada si concurre a menos de cinco y bien controlada
si tiene cinco o mas controles y se registra la via de
nacimiento, parto o cesarea. Con respecto a la vitamina
B12, se considera déficit si el valor es <200 pg/ml. El

control de calidad de los datos se realiz6 en el 100% de
los casos.

Para las variables continuas se valord su normalidad
graficamente y mediante la prueba de Shapiro-Wilk.
Cuando no se rechazé la hipotesis de normalidad, se
presentd media + desviacion estandar (DE), de lo con-
trario se presentd la mediana, recorrido intercuartilico
(I1IQ: 25-75) y valores maximos y minimos (Mn-Mx).

Las variables categoéricas se describieron por fre-
cuencias y porcentajes. Cuando se cumplieron los cri-
terios de aplicabilidad, se realizo test de independencia
mediante el estadistico de chi cuadrado o de Fisher, se-
gun correspondiera.

Se estimo la correlacion entre variables cuantitativas
mediante el coeficiente de correlacion lineal de Pear-
son.

Para comparar la diferencia entre los grupos de va-
riables cuantitativas, previamente se tested normalidad
y homocedasticidad. La homocedasticidad se tested en
el test de Flinger-Killeen. Se utiliz6 test de t-Student o
test t’-Welch, este ltimo robusto con respecto a la au-
sencia de normalidad y de homocedasticidad, asi como
test de ANOVA (analisis de la varianza) o Kruskal-Wa-
llis, segiin correspondiera. Se realizaron comparacio-
nes multiples utilizando contrastes post hoc. Se consi-
der6 un nivel de significacion de 5%.

Para el procesamiento de datos se utilizo el progra-
ma R CoreTeam - 2019.

Declaraciones éticas

Aprobacion del Comité de Etica: el estudio se realizéd
de acuerdo con las pautas de la Declaracion de Helsin-
ki, vigente en el territorio nacional, y aprobado por el
Comité de Etica del Centro Hospitalario Pereira Ros-
sell, Montevideo, Uruguay (29 de diciembre de 2021).

Declaracion de consentimiento informado: se ob-
tuvo el consentimiento informado de todos los sujetos
involucrados en el estudio.

Declaracion de disponibilidad de datos: los datos
presentados en este trabajo estan disponibles previa so-
licitud al autor de referencia.

Conflictos de intereses: los autores declaran no tener
conflictos de intereses. La fundacion Alvarez Caldeyro
Barcia no particip6 en el disefno del estudio, tampoco
en la interpretacion de los datos.

Financiamiento: este trabajo fue financiado por la
Fundacion Alvarez Caldeyro Barcia con fondos desti-
nados a la promocion de la investigacion.

Resultados

Las variables principales de las mujeres participantes
se muestran en la tabla 1. Solo una madre report6 te-
ner una dieta vegana y recibia suplementacion diaria
de vitamina B12. El resto de las madres reportd tener
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una dieta omnivora. En la tabla 2 se observan las con-
centraciones del marcador bioldgico vitamina B12 en
muestras de suero materno, segun los cuartiles.

Tabla 1. Caracteristicas de la poblacion.

Caracteristicas maternas n =133 (%)

Mediana: 25
110:21-30/Mn-Mx:17-42

Edad materna (anos)

Estado civil actual

No soltera 109 (82%)
Soltera 24 (18%)
Trabajo remunerado fuera

de casa en embarazo

No 87 (65,4%)
Si 46 (34,6%)
Categoria de nivel

socioeconomicot”)

Alto-medio 32 (24,1%)

Medio bajo-bajo 101 (75,9%)

Controles prenatales
Cinco 0 mas
Menos de cinco

122 (91,7%)
11 (8,3%)

Via de nacimiento
Cesérea
Parto vaginal

33 (24,8%)
100 (75,2%)

) La categoria de nivel socioecondmico se asigno en base al puntaje
obtenido de la encuesta de nivel socioeconémico, INSE, 2018, CEISMU.

En la tabla 2 se presentan las concentraciones del mar-
cador bioldgico vitamina B12 en muestras de suero
materno, segun los cuartiles. Como puede observarse,
la mediana de la poblacion es de 222 ng/L, levemente
superior al valor definido como déficit de 200 ng/L.

Tabla 2. Valores de vitamina B12 en sangre periférica materna.

. - L. 2= .
Variable | n |Minimo| Maximo| Q1 ‘Mediana Q3 ‘Medla SD
Vitamina {133/ 100 444 |165| 222 | 2732235723
B12 M

En la tabla 3 se observa el porcentaje de déficit de vi-
tamina B12 séricos maternos en el puerperio inmedia-
to (39,10%). No se encontro relacion estadisticamente
significativa entre los niveles de déficit y las variables
edad materna, estado civil, nivel educativo, categoria
de nivel socioeconémico, controles prenatales y via de
nacimiento. La categoria de nivel socioeconémico que
no muestra una relacion estadisticamente significativa
engloba el 100% de la poblacion en un nivel socioeco-
némico de medio bajo a bajo.

Tabla 3. Niveles de vitamina B12 en sangre periférica maternal.

Clasificacion de valores n (%) Total n (%)

Déficit <200 pg/ml 52 (39,10%) 133

Sin déficit >200 pg/m 81 (60,00%)  (100.00%)
Discusion

El limite inferior de B12 en suero para diagnosticar la
deficiencia de B12 generalmente se establece en ~148
pmol/L (200 ng/L)®. En nuestra poblacion se registro
una incidencia de 39,10% (n: 52). Estos valores son
comparables con los reportados por un estudio en mu-
jeres del area rural de Bangladés, que reportaron una
incidencia de 38% al final del embarazo®®. En Colom-
bia se realizd un analisis nacional en el afio 2010 en
el cual se incluyeron 1.781 mujeres. El 18,6% de las
gestantes tenia concentraciones de vitamina B12 por
debajo de 200 pg/mL. Las mujeres de etnias indigenas,
que vivian en el oriente y en una zona rural, presenta-
ron los valores medios mas bajos (273,2 pg/mL, 270,8
pg/mLy 290,1 pg/mL)®.

Si bien en la poblacion de nuestro estudio solo una
participante llevaba una dieta vegana, el resto tenia una
dieta omnivora, por lo cual este resultado debe estar de-
terminado por el nivel socioeconémico de la poblacion,
que condiciona el acceso a alimentos de calidad, por lo
que la vulnerabilidad de la poblacion de estudio puede
contribuir a mayores niveles de déficit. El 75,9% de la
muestra del trabajo presentd un nivel socioeconéomico
bajo, puntuado segln el cuestionario de medicion de
nivel socioecondémico del INSE. A la fecha, la dosifi-
cacion y suplementacion con vitamina B12 no forma
parte de la politica de salud publica.

La deficiencia de vitamina B12 es un importante
problema de salud en todo el mundo, aunque los datos
representativos a nivel de poblacion son limitados. La
ingesta inadecuada, debido al bajo consumo de alimen-
tos de origen animal, es la causa principal de niveles
bajos de vitamina B12 en suero en adultos jovenes y
probablemente la causa principal en las poblaciones
pobres. En la mayoria de los estudios, la concentracion
sérica de vitamina B12 se correlaciona con el tipo de
dieta y su nivel de ingesta®*?¥,

La deficiencia de vitamina B-12 es mayor en las
subpoblaciones a lo largo del ciclo de vida; por ejem-
plo, los recién nacidos tienen deficiencia desde la pri-
mera infancia si el estado y la ingesta de vitamina B12
de sus madres son deficientes durante el embarazo y
la lactancia®®. La carga de la deficiencia de vitamina
B-12 es particularmente alta en entornos de recursos
economicos limitados en América Latina (~40%)@",
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Africa subsahariana (70%)22? y en el sur de Asia (70%
- 80%)303D),

Teniendo en cuenta las caracteristicas de la muestra
en la que solo se consideraron embarazos de término, ni
restricciones de crecimiento, y patologias maternas que
interfieran con el metabolismo de la vitamina B12, se
puede estar infravalorando la prevalencia real del total
de embarazos, dado que la deficiencia es una causa de
todas las complicaciones antes citadas.

Frente a la prevalencia registrada y los cambios de
conductas nutricionales de la poblacién, algunos pai-
ses, por ejemplo Australia, han implementado progra-
mas de screening durante el embarazo enfocados en el
diagnostico precoz y tratamiento en mujeres con mayor
riesgo de déficit de vitamina B12: mujeres con anemia
inexplicable y mujeres que no responden al tratamiento
de la anemia ferropénica. Para detectar la deficiencia
de vitamina B12 se cuantifican los niveles de vitamina
B12 sérica®?.

Conclusiones

Se observd una prevalencia de déficit de vitamina B12
de 39,1% en mujeres procedentes de un medio socioe-
condémico deficitario durante el puerperio inmediato.
La deficiencia de vitamina B12 es una causa prevenible
de morbilidad materna y pediatrica. Con los cambios
actuales en los habitos dietarios, es importante cono-
cer la fisiopatologia de la deficiencia de cobalamina, la
deteccion precoz de los casos y realizar un tratamiento
adecuado. Dada la importancia de la vitamina B12 en
la salud materna, el desarrollo cerebral fetal y neonatal,
se deberian considerar politicas de salud ptblica de pre-
vencion de la deficiencia tanto en embarazadas como en
madres lactantes.
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Abstract

Objective: To assess the prevalence of vitamin B12
deficiency in women during the immediate postpartum
period.

Method: Descriptive observational study with pros-

pective cohort recruitment, involving a sample of 133
women in their third trimester of pregnancy at the Ma-
ternity Department of the Pereira Rossell Hospital Cen-
ter (CHPR) in Montevideo, Uruguay, between Septem-
ber 2021 and October 2022. Maternal blood samples
were obtained during the immediate postpartum period
through peripheral venous puncture. These samples
were processed using electrochemiluminescence (ECL)
immunoassay. Additionally, a nutritional interview was
conducted to assess dietary habits.

Results: All patients reported following an omnivorous
diet, except for one who reported following a vegan
diet and received daily vitamin B12 supplementation.
Seventy-five point nine percent (75.9%) of the study
sample exhibited a low socioeconomic status as de-
termined by the Socioeconomic Level Measurement
Questionnaire of the INSE (Socioeconomic Level In-
dex, 2018 — CEISMU, Uruguay). Resulting in a vitamin
B12 deficiency prevalence of 39.10% (n: 52).
Conclusions: Despite the fact that this sample of preg-
nant women maintains an omnivorous diet, a high pre-
valence of vitamin B12 deficiency was detected. Given
the significance of vitamin B12 for maternal, fetal, and
neonatal health, public health policies for preventing
deficiency should be considered for both pregnant wo-
men and lactating mothers.

Resumo

Objetivos: Avaliar a prevaléncia da deficiéncia de vi-
tamina B12 em mulheres durante o pos-parto imediato.
Métodos: Estudo observacional descritivo de recruta-
mento prospectivo da coorte em estudo; amostra com
133 mulheres no terceiro trimestre de gravidez na ma-
ternidade do Centro Hospitalar Pereira Rossell (CHPR),
em Montevidéu Uruguai, entre setembro de 2021 ¢
outubro de 2022. As amostras de sangue materno fo-
ram obtidas no pds-parto imediato por pungdo venosa
periférica que foram processadas por imunoensaio ele-
troquimioluminescente. Além disso, foi realizada uma
entrevista nutricional para avaliar habitos nutricionais.
Resultados: Todas as pacientes relataram ter dieta oni-
vora, exceto uma que relatou ter dieta vegana e receber
suplementagdo diaria de vitamina B12. 75,9% da amos-
tra apresentou baixo nivel socioecondmico de acordo
com o Questionario de Medig¢do do Nivel Socioecond-
mico do INSE (indice de Nivel Socioeconémico, 2018
— CEISMU, Uruguai). Uma prevaléncia de deficiéncia
de vitamina B12 de 39,10% (n: 52) foi registrada.

Conclusdes: Embora esta amostra de gestantes tenha
dieta onivora, uma alta prevaléncia de deficiéncia de
vitamina B12 foi detectada. Dada a importancia da vita-
mina B12 na satide materna, fetal e neonatal, devem ser
consideradas politicas de saude publica para prevenir a
deficiéncia tanto em maes gravidas como em lactantes.
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