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PREGUNTA 1 - ACIDO FOLICO EN DOSIS ALTAS EN POBLACION FORTIFICADA, DE ALTO RIESGO

Pregunta solicitada: En mujeres con factores de riesgo (hijo anterior con defecto del tubo neural,

uso de anticonvulsivantes, dieta baja en harina, exposicion a pesticidas), previo a un embarazo y
embarazadas en primer trimestre del embarazo, {Se debe administrar acido félico 4 mg/dia, 3
meses antes y hasta la semana 12 de edad gestacional, en comparacién a no dar suplementacion
adicional?

BUSQUEDA DE LA EVIDENCIA

Se realizd una busqueda general de revisiones sistemdticas asociadas al tema de “Disrafias
Espinales”. Las bases de datos utilizadas fueron: Cochrane database of systematic reviews (CDSR);
Database of Abstracts of Reviews of Effectiveness (DARE); HTA Database; PubMed; LILACS; CINAHL;
PsychINFO; EMBASE; EPPI-Centre Evidence Library; 3ie Systematic Reviews and Policy Briefs
Campbell Library; Clinical Evidence; SUPPORT Summaries; WHO institutional Repository for
information Sharing; NICE public health guidelines and systematic reviews; ACP Journal Club;
Evidencias en Pediatria; y The JBI Database of Systematic Reviews and implementation Reports. No
se aplicaron restricciones en base al idioma o estado de publicaciéon. Dos revisores de manera
independiente realizaron la selecciéon de los titulos y los resimenes, la evaluacion del texto
completo y la extraccidn de datos. Un investigador experimentado resolvié cualquier discrepancia
entre los distintos revisores. En caso de considerarse necesario, se integraron estudios primarios.

Seleccionadas las revisiones sistemdticas o estudios primarios asociadas a la tematica, se clasificaron
en funcidn de las potenciales preguntas a las que daban respuesta. Los resultados se encuentran
alojadas en la plataforma Living Overview of the Evidence (L-OVE). Por lo tanto, al momento de
definir la pregunta, la evidencia ya se encontraba clasificada segun intervenciones que comparadas.

SINTESIS DE LA EVIDENCIA

Anadlisis de los componentes de la pregunta en formato PICO
POBLACION
Mujeres embarazadas con factores de riesgo
INTERVENCION
Acido félico



COMPARACION

Placebo o no tratamiento
DESENLACE (OUTCOME)
Defectos del tubo neural

Resumen de la evidencia identificada
Se identificaron 4 revisiones sistematicas [1-4] que incluyen 5 ensayos aleatorizados [5-9].

Tabla resumen de la evidencia identificada

Revisidn Sistematica 4 [1-4]

Estudios primarios 5 [5-9]

Ver resultados de Link a la pregunta en L-OVE en plataforma L-OVE

Estimador del efecto
Se realizé un analisis de la matriz de evidencia (Acido félico periconcepcional para prevenir defectos

del tubo neural) Dos revisiones incluyen el total de los ensayos [1,2], incluyendo una revisidn

Cochrane [2], de alta calidad metodolégica y claridad en el reporte, por lo que se utilizaron los
metanalisis reportados por ésta para construir la tabla de resumen de resultados.
— 4delos 5 ensayos corresponden a paises de altos ingresos en los cuales existe fortificacion
con acido félico de los alimentos.
— 4 delos 5 ensayos corresponden a mujeres con factores de riesgo.

Sélo uno de los ensayos utiliza una dosis diaria de 4 mg o mds [8]. Sin embargo, el test de interaccion
muestra que no hay diferencias significativas en el efecto que se observa con mayores y menores
dosis en esta poblacién, por lo que se utilizé el resultado combinado de los 5 estudios [5-9].

La confeccidn de la tabla con el Unico estudio que responde exactamente a la pregunta [5] no lleva
a una mayor certeza, sino lo contrario.


https://love.epistemonikos.org/#/diseases/neural_tube_defects/59fe5280a45206a57545deef/59fe528fa348bfc24216dd0c
http://www.epistemonikos.org/matrixes/59fe42bc6ec0d60eea6d7751
http://www.epistemonikos.org/matrixes/59fe42bc6ec0d60eea6d7751

Metanalisis
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Tabla de Resumen de Resultados (Summary of Findings)

AcIDO FOLICO EN DOSIS ALTAS PARA PREVENIR DEFECTOS DEL TUBO NEURAL EN MUJERES CON FACTORES DE RIESGO

Mujeres con factores de riesgo (hijo anterior con defecto del tubo neural, uso de anticonvulsivantes, dieta baja en harina, exposicion a

Pacientes .. . L e g . . .

pesticidas) en poblaciones que utilizan fortificacion, en paises de ingresos medio-altos o altos.
Intervencion Acido félico en dosis alta
Comparacion No utilizar suplementacién

Efecto absoluto estimado*

. Certeza de la .
Efecto relativo Mensajes clave en

pesS e (1IC 95%) SIN CON Diferencia CALCIE términos sencillos

folato folato (IC 95%) {CRABE}

La suplementacion

RR 0,31 Diferencia: 9 menos robablemente
Defectos del (0,17 a 0,58) 13 4 por 1.000 PP di?minu o el riesgo
tubo neural (5 ensayo/6.708 por 1.000 por 1.000 (5 menosall Moderada v <
. de defectos del tubo
pacientes) [5-9] menos)

neural.

IC: Intervalo de confianza del 95%.

RR: Riesgo relativo.

GRADE: grados de evidencia del GRADE Working Group

*Los riesgos SIN acido félico estan basados en los riesgos del grupo control en los estudios. El riesgo CON acido félico (y su intervalo de confianza) estd calculado a
partir del efecto relativo (y su intervalo de confianza).

1 Se disminuy6 un nivel de certeza de evidencia por riesgo de sesgo ya que 4 de los 5 estudios tienen riesgo de sesgo moderado o alto.

2 Sj bien sélo 1 de los 5 ensayos utiliza dosis alta, no se disminuyd la certeza de la evidencia por este factor, ya que esto habria aumentado el efecto y reforzado la
conclusion.

Fecha de elaboracion de la tabla: 1 de Noviembre de 2017
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