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RESUMEN

Las deficiencias de micronutrientes mas frecuentes en el mundo son las de hierro,
yodo y vitamina A. Estos indicadores bioquimicos identifican la desnutricién oculta en
nifios y denotan la importancia de incorporarlos en la vigilancia del estado nutricional.
Desde el afio 1992, en Venezuela se han fortificado las harinas de maiz y trigo con
vitamina A, para prevenir el déficit. Con el objeto de evaluar la correlacién entre los
niveles subclinicos de vitamina A y las alteraciones de la citologia de impresion
conjuntival (CIC), recomendado como sencillo y econémico, para la deteccién del déficit
de esta vitamina, se realizé6 un estudio descriptivo, transversal y correlativo en 80 nifios
eutroficos y sanos, que acudieron a la Consulta Externa del Hospital de ni/ﬁos “J. M. de los
Rios” , Caracas. Venezuela; de Junio a Agosto del afio 2.000, a los cuales se les analizé
retinol sérico y CIC. Se encontr6 una prevalencia alta de niveles subclinicos de vitamina A
(31,3%) y de CIC anormal (76,25%), lo que indica un problema severo de déficit
subclinico de vitamina A. Sin embargo no encontramos correlaciéon entre los niveles de

vitamina Ay la CIC (P = 0.076)

Palabras Claves: Citologia Impresion Conjuntival
Déficit de vitamina A
Micronutrientes

Retinol



I. INTRODUCCION.

La deficiencia de vitamina A (DVA) es un problema de salud publica en mas de
118 paises especialmente en Africa y Sur Este de Asia. Afecta entre 150 a 250 millones
de nifios en edad preescolar, de ellos de 3 millones de nifios sufren manifestaciones
clinicas, mostrando signos y sintomas de dafio ocular: xeroftalmia. La DVA ocasiona
alrededor de 250.000 a 500.000 de ceguera en la nifiez en los paises en desarrollo y es
un factor que contribuye a la mortalidad de 1 a 3 millones de nifios menores de 5 afios por

su asociacion con enfermedades diarreicas y respiratorias. (1)

La vitamina A tiene acciones esenciales en la visién, el crecimiento, el desarrollo
0seo, la formacion y conservacién de los tejidos epiteliales, el esmalte dental, en la
reproduccion normal, en el sistema inmune y se ha asociado a la deficiencia de hierro.
(2,3)

La DVA tiene lugar cuando las reservas organicas disminuyen tanto que se
producen consecuencias adversas para la salud, aunque no haya signos clinicos
observables. Las carencias primarias se deben a ingesta inadecuada de vitamina A,
utilizacion rapida de la misma durante enfermedades (sarampién, diarrea, fiebre), durante
el embarazo, la lactancia y durante fases de crecimiento rapido. Los nifios entre 6 meses
y 3 afios son los mas vulnerables. Las carencias secundarias pueden deberse a
hepatopatias, desnutricién proteica y energética, abetalipoproteinemia o malabsorcién por

insuficiencia de acidos biliares.

En 1994 la Organizacién Mundial de la Salud (OMS), la Organizacion
Panamericana de la Salud (OPS) y el Fondo de las Naciones Unidas para la Infancia

(UNICEF) elaboraron un informe sobre “indicadores para la detecciéon del déficit de



vitamina A y su aplicacién en el monitoreo y evaluacion de los programas de intervencion”
en donde se toman datos funcionales, bioquimicos, histolégicos, nutricionales y

ecologicos-sanitarios para definir si hay deficiencia o riesgo de déficit de vitamina A.(4)

La desviacién del estado normal generalmente aceptado (arbitrario en gran
medida) puede variar en intensidad. A menudo se utilizan los términos “leve”,
“moderado” y “severo” de acuerdo a los indicadores de vigilancia del déficit de vitamina
A propuesto por la OMS. Otra division Util es el uso de los términos de deficiencia
"subclinica” y "clinica" aunque es util realizar esta divisién, no hay ninguna linea divisoria
especifica entre las dos. “Subclinico” implica que no hay ningun indicio clinico de la
enfermedad ni por interrogatorio ni por examen clinico. Algunos indicadores del estado de
la vitamina A abarcan esta linea divisoria, como lo son los niveles séricos de retinol, la
deficiencia de la funcion de los bastoncillos retinianos y la CIC. En términos historicos los
signos oculares se estudiaron primero. Esto es asi porque la xeroftalmia, atribuible a la
deficiencia aguda, se reconocié por primera vez como un problema grave de salud publica
a partir de los afios sesenta y justifico todos los esfuerzos que se realizaron para
controlarla. Cuando en los ochenta se volvid evidente, que la deficiencia subclinica,
alteraba fundamentalmente el sistema inmune y estaba asociada con un aumento
importante de la mortalidad en nifios por enfermedades infecciosas, lo que acarreaba un
problema de relevancia social y econémica para las regiones involucradas, se produjo lo
que podria denominarse una segunda ola de preocupacion. Esta comprensién
proporciond el impulso para la investigacion de métodos fiables para la evaluacion del

estado nutricional del déficit subclinico de la vitamina A. (4)



Uno de los indicadores mas utilizados es la determinacién sérica de retinol en
sangre; denominandose déficit subclinico cuando se encuentran valores entre 10 y
20ug/dl de vitamina A, valores entre 20 y 29,9 ug/dl aceptables y mayores de 29,9 pg/dl
normales. Cuando el valor encontrado es menor de 10 pg/dl se considera como déficit de

vitamina A, en este caso generalmente hay manifestaciones clinicas. 5)

En Latinoamérica y el Caribe la baja frecuencia de hallazgos clinicos de déficit de
vitamina A generd poca investigacién al respecto, sin embargo a partir de la década de
1980, el tema adquiere una importancia creciente debido al conocimiento de las
implicaciones de los efectos subclinicos de este déficit. En el afio 1997 la informacion
disponible en la regién fue revisada exhaustivamente mediante un metanalisis,
encontrandose que el problema era fundamentalmente subclinico. La mayoria de estos
estudios fueron realizados en nifios menores de 5 afios utilizando el nivel sérico de retinol
(10 a 20 pg/dl ), encontrando que la prevalencia varia entre 6% en Panama y 36% en EI
Salvador. El déficit subclinico de vitamina A es severo en cinco paises, moderado en seis
y leve en cuatro. No se disponian datos de Chile, Haiti, Paraguay, Uruguay, Venezuela e

islas del Caribe de habla inglesa. (6)

La meta para el afio 2000 propuesta por la “Cumbre Mundial de la Infancia 1990”
era la eliminacion virtual de la deficiencia de vitamina A y de todas sus consecuencias,

incluida la ceguera. (4)

Sin embargo actualmente se estima que solo 35 paises estan en el camino para

obtener esta meta. En los paises donde se sabe o se sospecha que la deficiencia



subclinica de vitamina A es importante, la OMS ha propuesto tres intervenciones
generales: Fortificacion de Alimentos, Diversificacion Alimentaria y Administracién de
Suplementos de Vitamina A en conjunto con las inmunizaciones. (7) Esta Ultima parece
ser la mas efectiva y se ha implementado desde 1998 en seis paises de la region: Bolivia,
Brasil, Ecuador, Nicaragua, Peru Y Republica Dominicana a través del Programa de
Alimentacion y Nutricion, junto con la Divisién de Vacunas e Inmunizacion de la OPS. La
suplementacion periédica de vitamina A se ha encontrado que reduce el riesgo de
mortalidad por todas las causas cerca del 23%, por sarampién un 50% y por

enfermedades diarreicas alrededor del 33%. (7 a 10)

En Venezuela se encuentra poca informacién sobre la situacién nutricional de la
poblacion infantil con respecto a este micronutriente. Sin embargo el interés por el tema
ha tomado relevancia en los Ultimos afos, existen algunos estudios donde se ha
realizado determinacion serologica y/o encuestas nutricionales que han revelado que
existe un problema de déficit subclinico de leve a severo en varias regiones del pais.
(5,11,12 a 17) Como ya mencionamos existen diversos indicadores para la evaluacién del
déficit subclinico de la vitamina A. Se ha sugerido emplear metodologias practicas y
sencillas que permitan identificar el grupo de poblacién de riesgo con relacion al déficit de
vitamina A. Una de estas es Ia citologia de impresioén conjuntival, la cual se ha sugerido
como una técnica simple, econdmica Y poco invasiva; con una alta correlacion con los
niveles séricos de la misma. (4, 18 a 24) El proposito de este trabajo es evaluar la CIC y
Su correlacion con los niveles subclinicos de vitamina A, a fin de que pueda ser
recomendado para el despistaje a gran escala de esta afeccion en grupos de poblacion

susceptible.



Il. MARCO TEORICO

Las vitaminas son compuestos organicos esenciales para reacciones metabdlicas
especificas que no pueden sintetizar las células de los tejidos del hombre a partir de
metabolitos simples. (2) Muchas actdan como coenzimas o partes de enzimas y se
encargan de promover reacciones quimicas esenciales. La vitamina A y la niacina pueden

formarse en el cuerpo si se proporcionan sus precursores.

El término vitamina fue ideado en 1932 por Casimir Funk para denominar los
factores accesorios de los alimentos necesarios para la vida. La teoria original de que
estas sustancias eran aminas vitales, se ha desacreditado, pero quedd la costumbre de

llamarlas "vitaminas".

La vitamina A es liposoluble, quiere decir que se absorbe con otros lipidos y para
que su absorcién sea eficiente se requiere la presencia de bilis y jugo pancreatico. Se
transporta al higado por los linfaticos como parte de las lipoproteinas y se almacena en
este 6rgano en un 90%, el resto se deposita en la grasa, pulmones y rifiones, es
termoestable y se destruye por oxidacion y desecacién. El cocimiento aumenta la

biodisponibilidad, sin embargo cuando es excesivo lo disminuye notablemente.

La vitamina A es un alcohol cristalino ligeramente amarillo, se denominé retinol por
su funcién especifica en la retina del ojo. (1) Las formas metabélicamente activas de Ia

vitamina son el aldehido (retinal) y el acido (acido retinoico).



La vitamina A se puede presentar como pro vitaminas, los carotenoides o como
vitamina preformada; esteres de retinil. Los carotenoides se encuentran en vegetales de
hojas color verde oscuro, amarillo, naranja y en algunas frutas, de estos el mas importante
es el beta caroteno. La vitamina A preformada (esteres de retinil) se encuentra en
alimentos de origen animal como higado, grasa de la leche, aceite de higado de bacalao

y huevo.

ABSORCION, TRANSPORTE Y ALMACENAMIENTO.

La vitamina A preformada y los carotenoides se liberan de las proteinas en el
estomago. Los esteres retinil se hidrolizan en el intestino delgado a retinol, que se
absorbe con mayor eficiencia. Los Beta carotenos se segmentan en el citoplasma de la
mucosa intestinal en dos moléculas de aldehido retinal, los cuales son oxidados a retinol
que se reducen y esterifican para formar esteres retinil. Los esteres retinil se transportan
en la linfa hacia la sangre y a continuacion al higado como parte de los quilomicrones y

lipoproteinas.

En la medida que es requerido por los tejidos el retinol es liberado a la circulacién
unido a una proteina especifica, la proteina ligadora de retinol (retinol-binding protein,
RBP) y en complejo con la prealbumina sérica llega al receptor de superficie celular de las
células blanco (RBC). La forma activa de vitamina A varia en los diferentes tejidos, Retinal

en el ojo y Acido retindico en los tejidos epiteliales.



Esteres retinil
(dieta)
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celular (célula blanco)
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FUNCIONES.

La Vitamina A tiene acciones esenciales en la visién, el crecimiento, el desarrolio
6seo, la formacion y conservacion de los tejidos epiteliales, inclusive el esmalte dental,

procesos inmunoldgicos y en la reproduccién normal.



Es un componente de los pigmentos visuales y como tal es esencial para la
integridad de la fotorrecepcion en los bastones y conos de la retina. El isomero 11-cis del
aldehido de la vitamina A (retinal) se combina con la broteiné opsina, para producir la
redopsina en los bastones y la iodopsina en los conos. La luz cambia la forma 11 cis a la

forma todo trans del aldehido retinal originando la excitacién visual.

En el epitelio se observa que niveles bajos de vitamina A disminuyen la secrecion
mucosa y la formacién de células Globet, lo que incrementa la queratinizacion, esto se
observa con mayor intensidad en la conjuntiva, cornea, traquea vy piel, afectando ademas

la mayoria de los tejidos ectodérmicos.

Accién anti infecciosa ya que mantiene la integridad del tejido epitelial y aumenta
el numero de linfocitos T circulantes y la respuesta mediada por células T, también se ha
comprobado que estimula la inmunidad no especifica con la activacién de los macroéfagos.
La deficiencia subclinica o marginal de vitamina A se ha asociado con una mortalidad
infantil aumentada en 10 a 14 veces, asi como un aumento de la prevalencia y gravedad
de enfermedades infecciosas como el sarampion, diarrea e infecciones respiratorias, se
ha demostrado una disminucién de la mortalidad por sarampién en nifios suplementados

con vitamina A.

La vitamina A es necesaria para una respuesta hematica adecuada, se piensa
que interviene en la movilizacién y transporte de hierro. (2,3) La biodisponibilidad de la

vitamina A aumenta por la presencia de vitamina E, Zinc y otros antioxidantes.



VALORACION:

La vitamina A se definio originalmente en términos de unidades internacionales
(Ul) Sin embargo la medicion para objeto de términos quimicos que se prefiere es
microgramos.  Los equivalentes de retinol (ER) son utiles para calcular el valor de

vitamina A de las dietas.

1 equivalente de retinol es igual a:
* 1 microgramo de retinol.

* 6 microgramos de beta caroteno.

12 microgramos de pro vitamina A.

* 3,33 Ul de actividad de vitamina A del retinol.

10 Ul de actividad de beta caroteno.

MANIFESTACIONES CLINICAS DE DEFICIT DE VITAMINA A.

En la piel se aprecia hiperqueratosis folicular (frinoderma) lo cual afecta
comunmente la parte anterior de las piemas y la parte posterior de los brazos. La piel es
Séca, con tapones de queratina en los foliculos y hay papulas queratinizadas elevadas
alrededor de los foliculos pilosos, dando el aspecto de "piel de sapo". Este signo es de
alta prevalencia en adolescentes Yy no es especifico de déficit aislado de vitamina A, se
puede observar en déficit de acidos grasos, carencia de vitamina B y de exposicion al sol

o falta de aseo. (1)
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En el ojo la funcidén de los bastones se altera antes de que el paciente advierta
ceguera nocturna (nictalopia), el deterioro de la adaptacién a la oscuridad, se observa al

entrar a ambientes oscuros o mal iluminados.

La xerosis conjuntival (xeroftalmia) es el signo mas temprano en pacientes
jovenes, se acomparia de atrofia de las glandulas perioculares y consiste en la apariencia
de resequedad, pérdida del brillo natural, adelgazamiento y arrugamiento de la conjuntiva
(al laterizar el globo ocular). Todos estos signos pueden apreciarse también en forma leve
con la exposiciéon ocular a irritantes como el polvo, humo, luz ultravioleta e infecciones.
Puede haber xerosis de la cérnea luego reblandecimiento o queratomalacia lo que
ocasiona ceguera. Esta alteracion evoluciona con mayor rapidez y es mas grave en nifos

muy pequefios.(1)

Las manchas de Bitot son placas elevadas de células epiteliales queratinizadas y
descamadas. Pueden ser unicas o multiples generalmente pequefias de forma triangular y
situadas en la conjuntiva bulbar temporal, entre el limbo corneal y la fisura interpalpebral.

Su hallazgo en nifios es indicativo de déficit de vitamina A.

La carencia de esta vitamina se acompafia de queratinizacién de las mucosas que
recubren via respiratorias, digestivas y urinarias, de la piel y del epitelio de los ojos, lo que
reduce la funcién de barrera de estas membranas como protectoras del cuerpo contra
infecciones, aumentando la susceptibilidad del huésped a infecciones bacterianas, virales

0 parasitarias.

11



Otros sintomas de carencia de vitamina A son la pérdida del apetito, inhibicion del
crecimiento, anormalidades esqueléticas, queratinizacion de las yemas gustativas,

pérdida del sentido del gusto y trastornos en la espermatogénesis. (1)

Las carencias primarias se deben a dietas inadecuadas o a un aumento de las
necesidades por la utilizacion rapida de la misma durante enfermedades, particularmente
sarampion, diarrea, fiebre, embarazo, durante la lactancia y durante fases de crecimiento
rapido en nifios (especialmente entre 6 a 59 meses de edad). Las carencias secundarias
pueden deberse a hepatopatias, desnutricion proteica y energética, abetalipoproteinemia

o malabsorcion por insuficiencia de acidos biliares.

EVALUACION DE LA VITAMINA A.
1) Evaluacion indirecta de las reservas corporales.
Muestras hepaticas.
La evidencia mas temprana de déficit de vitamina A es la disminucién de
los depositos hepaticos. Permite conocer el estado de vitamina A de una
poblacién, estudiando muestras de autopsias. No se utiliza actualmente por lo

complicado del mismo.

La concentracion sérica de retinol.

Es uno de los métodos mas empleados. La muestra de sangre se analiza
mediante métodos como la cromatografia liquida de Alta Precision o
Fluorométricos. La concentraciéon sérica de Retinol cae a valores inferiores a

20pg/dl antes de evidenciarse cambios funcionales o estructurales, lo que se ha

12



dado en llamar “subclinico” o “marginal”’. Cuando el valor es igual o menor de 10
pg/dl es fuertemente sugestivo de déficit. Por lo tanto valores entre 10 y 20 pg/dl
son interpretados como déficit bioquimico subclinico de vitamina A. Estos valores
pueden ser afectados por ciertos procesos como infecciones y desnutricion

proteico energética.(3)

Determinacion de vitamina A en la leche materna.

La concentracion de vitamina A en la leche materna de mujeres
desnutridas es baja. Es un indicador confiable del estado de la vitamina A porque
provee informacion acerca de la misma, en la madre y en la ingesta por parte del
nifo. La secrecion de vitamina A en la leche materna esta directamente
relacionada con el nivel sérico. Este indicador tiene la ventaja de no ser invasivo,
aceptable y facil de obtener. En condiciones normales, la concentracion de

vitamina A promedio de la leche matema varia entre 1,75 y 2,45 pumol/L. Se

sugiere que el limite de la deficiencia en una poblacién es <1,05 pmol/L.

La respuesta relativa a una dosis de vitamina A (RDR).
Es util para detectar pacientes con déficit marginal. Esta prueba evalta los
depositos hepaticos en funcion de la variacion del retinol plasmatico posterior a

una dosis de retinol.

La ventaja de este método es que cuando hay déficit de vitamina A hay

agotamiento de los niveles de ésta en el higado, antes de que los niveles de retinol

sérico empiecen a descender y mas aun antes de que cualquier cambio funcional

13



0 estructural empiece a producirse. La desventaja es que requiere la toma de dos
muestras. Cuando hay infeccion o inflamacién se pueden modificar los resultados
debido a que la proteina ligadora de retinol se encuentra entre varias proteinas
que participan en los reactantes de fase aguda. La liberacion de la proteina
ligadora de retinol del higado es reprimida por infecciones agudas o cronicas,

infestaciones parasitarias y malnutricién calérico proteica.

Respuesta relativa a una dosis modificada (MRDR).

Esta prueba emplea un metabolito de la vitamina A, el acetato 3, 4
dideshidrorretinilo (denotado DR, también conocido como deshidrorretinol,
vitamina A2). Si las reservas hepaticas de vitamina A son bajas, el DR se fija a la
RBP y aparece en el suero después de que se administra una dosis de prueba. Se
administra una dosis oral tnica de DR y solo se requiere un analisis de sangre 4 a

6 horas después de la dosis. Es muy costosa.

Respuesta sérica a una dosis a los 30 dias (+S30DR).

Esta prueba es analoga a la RDR descrita anteriormente, pero la segunda
muestra de sangre se toma de 30 a 45 dias, después de la primera. Se ha usado a
nivel de poblacion para vigilar la eficacia de los programas de intervencion a fin de

mejorar los niveles séricos de vitamina A.

Dilucion de Isé6topos.
Esta técnica mide las reservas totales del cuerpo directamente, el isétopo y

el equipo requerido para medirlo generalmente no esta disponible; las muestras de

14



sangre tienen que recogerse varias semanas después de la administracion del

isétopo.

Proteina transportadora de Retinol.

Consiste en determinar la proteina transportadora de Retinol. Este examen
tiene una alta correlacién con los niveles séricos de retinol y tiene las mismas
limitaciones que ésta, sin embargo puede realizarse con una muestra de sangre en

papel la cual se seca. Puede ser aplicado como trabajo de campo.

Indicador histolégico “Técnica de citologia de impresién conjuntival (CIC)”.
Ha sido de gran utilidad en estudios de campo y se ha propuesto como un
método econémico y rapido para la deteccién precoz del déficit de Vitamina A.
Evidencia los cambios histologicos tempranos secundarios a déficit de la misma.
Esencialmente cuando se tifie una impresién normal de las células conjuntivales,
esta mostrara una o varias capas de células epiteliales regulares pequefias y
numerosas células caliciformes segregadoras de mucina. Con la deficiencia de
vitamina A las células epiteliales se aplanan, agrandan y disminuyen en cantidad.
Ademas las células caliciformes disminuyen marcadamente en cantidad o

desaparecen.

2) Adaptacion deficiente a la oscuridad.
Determinacion de Ceguera Nocturna.
Se trata de la etapa mas avanzada de deficiencia, que puede estar
relacionada con la disfuncion de los bastoncillos. La prevalencia de individuos con

historia de ceguera nocturna puede ser Util, sin embargo la estandarizacion de esta

15



prueba es dificil, requiere el uso de médicos especialistas y no detecta niveles
leves 0 moderados de déficit de vitamina A. Puede ser aplicado como trabajo de
campo. Se utiliza el adaptémetro a la oscuridad para nifios de edad escolar y
madres embarazadas, en los nifios pequefios se ha recurrido a la observacion

directa y a la entrevista.

Xeroftalmia.

El termino Xeroftalmia ( denotada X ) significa literalmente "ojo seco”, en la
deficiencia de vitamina A se afecta la conjuntiva bulbar, la comea (queratomalacia)
y la retina, por lo que el término Xeroftalmia implica la afectacion de todas estas
estructuras del ojo. Detectar cambios fisicos a nivel ocular tales como Xerosis
conjuntival y manchas de Bitot, requiere de personal entrenado y s6lo se observa

con niveles marcados de déficit de vitamina A.
La Organizacién Mundial de la Salud en 1996, realiza un informe donde reporta

una jerarquia tentativa de los indicadores biolégicos para utilizarse en diversos

objetivos de vigilancia Cuadro 1.
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Cuadro 1. Jerarquia relativa basada en la poblacién de algunos indicadores

biolégicos de productos de utilidad para diversos objetivos de vigilancia (OMS;

1996)
EVALUACION PROGRAMAS EVALUACION
INDICADOR DEL RIESGO DESTINATARIOS DE LA
EFICACIA

Ceguera Nocturna +++ +++ +++
Retinol en leche materna e +4+ ++
Retinol sérico ++ + ++
RDR/MRDR ot +4++ +4++
+S30DR - - ++
CIC + +++ +++

Fuente: Mc Laren D, Frigg M, Manual de ver y vivir sobre los trastornos por deficiencia
de vitamina A (VAADD) OMS. OPS 1999, 1-116
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TOXICIDAD POR VITAMINA A.

El exceso de Retinol causa alteraciones de las membranas biolégicas cuando la

cantidad que se ingiere excede a la capacidad de unién de la proteina ligadora de retinol.

Se puede producir hipervitaminosis aguda con una dosis mayor de 200 mg
(660.000UI) en adultos o mas de 100 mg (330.000Ul en nifios). Los sintomas incluyen
nauseas, vomitos, fatiga, debilidad, cefalea, queilosis, alteracién de la funcién hepatica,

gingivitis, pseudohipertension endocraneana, piel seca y agrietada.

La toxicidad crénica se produce por ingesta continua de vitamina A en cantidades
mayores a 10 veces la recomendada. Se caracteriza por anorexia, pérdida de peso, piel
seca y pruriginosa, alopecia y malestar general. La toxicidad de la vitamina A depende de

la dosis y la duracién de la administracion.

Vigilancia del déficit de la vitamina A.

En 1994 la Organizacién Mundial de la Salud (OMS), Organizaciéon Panamericana

de la Salud (OPS) y el Fondo de las Naciones Unidas para la Infancia (UNICEF)

elaboraron un informe sobre "indicadores para la deteccion del déficit de Vitamina A y su

aplicacion en el monitoreo y evaluacion de los programas de intervenciéon" en donde se
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¢ Ingesta dietética mediana < 50% de la ingesta recomendada.

e Prevalencia de diarrea 20% o mas en periodo de 2 semanas.

e Tasa de letalidad del sarampién mayor de 1%.

e Ausencia de escolaridad formal en 50% de la poblacién femenina.

e Agua potable < 50% de los domicilios.

Cuadro 2-A Indicadores biolégicos de Vitamina A sintomatica (con Xeroftalmia) y
prevalencia porcentuales de los mismos en nifios de 6 a 71 meses de edad por

encima de los cuales existe un problema de salud publica.

INDICADOR BIOLOGICO PREVALENCIA MINIMA *

Xerosis conjuntival con mancha de Bitot 0,5%
Xerosis corneal,
ulceracion, queratomalacia 0,01 %

Cicatrices en comea** 0,05%

* Existe un problema de salud publica cuando dos o mas de los indicadores biologicos

muestra una prevalencia mayor de la indicada.

** Cuando no hay antecedentes de traumatismo ocular o de uso tépico de medicamentos

tradicionales, la especificidad de déficit de retinol es mayor.

Fuente: Organizacién Mundial de la Salud. Indicadores usados para vigilar la deficiencia
de vitamina A. Bol. Oficina Panam 1994; 117(6): 567-73
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Cuadro 2-B Indicadores funcionales, bioquimicos e histolégicos de deficiencia de
vitamina A subclinica y prevalencia porcentuales de los mismos, por encima de los
cuales existe un problema de salud publica leve, moderado o grave en nifios de 6 a

71 meses de edad.

INDICADOR Problema Problema Problema
leve Moderado Grave

FUNCIONAL
Xeroftalmia* >0<1 > 1<5 25

BIOQUIMICO
Retinol sérico (< 0,7 umol/l <20 ug/dl) =2 <10 > 10 <20 >20
Retinol en leche materna (< 1,05 pmol/l) <10 >10 <25 > 25
Respuesta dosis relativa (>b 20% del <20 >20 <30 > 30
basal)
Respuesta dosis relativa modificada M. R. <20 > 20 <30 > 30
D. R. (coeficiente > 0,06)

HISTOLOGICO

Citologia por impresién conjuntival <20 >20 <40 >40

(resultado anormal)

* Xeroftalmia descrita entre los 24 a 71 meses (cuadro 3-C).
FUENTE: Organizacion Mundial de la Salud. Indicadores usados para vigilar la deficiencia
de vitamina A. Bol. Oficina Panam 1994, 117 (6): 567-73
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Cuadro 2-C: Clasificacion de la Xeroftalmia

Manifestacion clinica

Abreviatura

Ceguera nocturna XN
Xerosis Conjuntival XIA
Manchas de Bitot XiB
Xerosis corneal X2
Ulcera corneal. X3A
Queratomalacia <1/3 de la cérnea.
Ulcera corneal. X3B
Queratomalacia > 1/3 de la cérnea.
Cicatriz corneal XS
XF

Xeroftalmia global

Fuente: Grupo de Expertos de la Organizacion Mundial de la Salud 1982. El control del

déficit de vitamina A y la Xeroftalmia. Serie de reportes técnicos numero 672. OMS,

Ginebra.
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Cuadro 3-A: Indicadores nutricionales o alimentarios y prevalencia porcentuales de
los mismos por encima o debajo de las cuales una zona o poblaciéon se encuentra

en riesgo de deficiencia de Vitamina A.

Indicadores nutricionales o alimentarios Prevalencia.
(Punto de corte)

Patrén de lactancia materna
Nifios menores de 6 meses que no reciben leche materna >50 %

Nifios de 6 a 18 meses de edad que reciben alimentos ricos en >75 %
vitamina A, ademas de leche materna, 3 veces por semana.
Estado Nutricional

(< -2 DE. de la referencia OMS - NCHS ¢)

Retraso del crecimiento <3 afios de edad) >30%
Desnutriciéon > 8%
Bajo Peso al nacer >15%

Disponibilidad de alimentos

Falta de verduras de hojas en mercados publicos (6 0o mas meses al afio)
Consumo de alimentos ricos en Vitamina A por lo menos 3 veces <75%

en la semana

Consumo de alimentos ricos en Vitamina A por grupos >75%

vulnerables menos de 3 veces / semana

+ = National Center for Health Statiscs (Centro Nacional de Estadistica de Salud)

a = Los puntos de corte de la prevalencia son arbitrarios.
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Fuente: Organizacion Mundial de la Salud. Indicadores usados para vigilar la deficiencia
de vitamina A. Bol Oficina Sanit Panam 1994; 117 (6): 567-73

En las comunidades donde no es posible obtener muestras biolégicas, se puede
definir riesgo para déficit de vitamina A utilizando los indicadores demograficos y

ecoldgicos cuadro 4-A

Cuadro 4-A Indicadores ecolégicos de tipo sanitario y prevalencia porcentual de
los mismos por encima o por debajo de los cuales los nifios de a 6 a 71 meses de
edad tiene una vulnerabilidad aumentada a la deficiencia de Vitamina A

Indicador Prevalencia
( Punto de Corte)*
Cobertura de inmunizacion completa (nifios < 1 afno) <50%
Tasa de letalidad por sarampién >1%
Tasa de prevalencia de enfermedades diarreicas > 20%

(en un periodo de 2 semanas)
Tasa de prevalencia de fiebre (en un periodo de 2 semanas) >20%

Tasa de prevalencia de helmintiasis (ascaridiasis) > 50%

*La prevalencia sugerida es arbitraria y se presenta sélo para ayudar a determinar el

grado relativo de vulnerabilidad de la poblacién.

Fuente: Organizacion Mundial de la Salud. Indicadores usados para vigilar la deficiencia
de Vitamina A. Bol Oficina Sanit Panam;117(6): 567-73
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INDICADORES SOCIO ECONOMICOS:

Los indicadores socioeconomicos mas usados son escolaridad, alfabetizacion
materna, ingresos familiares, tipo de empleo en uno o mas miembros de la familia,
abastecimiento de agua, grado de saneamiento, acceso a servicios sociales y sanitarios,
disposicion de tierras y acceso a insumos agricolas. Los puntos de corte recomendados
para los factores de riesgo demograficos y ecolégicos son arbitrarios, por lo que, si se
define una situacion de riesgo antes de intervenir, es recomendable usar un indicador

biolégico para confirmar que hay un déficit de vitamina A.
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lll. OBJETIVOS.

OBJETIVO GENERAL.

Correlacionar la citologia ocular de acuerdo a los niveles séricos de vitamina A, en
nifios menores de 5 afios eutréficos que acuden a la Consulta Externa del Hospital “J. M.

de los Rios “ Caracas, Venezuela.

OBJETIVOS ESPECIFICOS.

1) Determinar niveles séricos de vitamina A en nifios menores de 5 anos, eutroficos
que acuden a la Consulta Externa del Hospital de nifios "J. M. de los Rios",

Caracas, Venezuela.

2) Caracterizar la citologia ocular para evaluar la vitamina A, en nifios sanos
menores de 5 afios que acuden a la Consulta Externa del Hospital de nifios "J. M.

de los Rios” Caracas, Venezuela.

3) Correlacionar los niveles de la Vitamina A, con la citologia ocular, en nifios

menores de 5 afios, eutréficos que acuden a la Consulta Externa del Hospital de

nifios "J. M. de los Rios", Caracas, Venezuela.
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IV. METODO.

© Se trata de un estudio de tipo prospectivo, transversal, descriptivo y correlativo, en el
cual se estudiaron 92 niflos menores de 5 aflos que acudieron a la consulta externa del
Hospital "J. M. de Ios. Rios" en el horario matutino entre los meses de junio a agosto del

afio 2000. Al momento del estudio se encontraban sanos, se excluyeron los nifios con:

a) Ingesta de suplementos vitaminicos.

b) Enfermedad hepatica o renal.

c) Pacientes enfermos.

d) Pacientes que presentaran conjuntivitis.

e) Trastornos nutricionales por exceso o por déficit.

El protocolo de investigacion fue aprobado por el Comité de Etica del Hospital. Con

un consentimiento informado por escrito de los padres. (Anexo 1)

Se obtuvo una evaluacién socioeconémica mediante el Método de Graffar modificado
para Venezuela por el Dr. Méndez Castellano, en el cual se evalian las variables:
profesiéon de jefe de familia, grado de instruccion de la madre, fuente de ingreso y
condiciones de alojamiento y se establecen cinco niveles sociales que van del | (4 a 6
puntos) al V ( 17 a 20 puntos) que se corresponden con los de mayor y menor poder
adquisitivo, respectivamente, el estrato IV se ha denominado también pobreza relativa y el

estrato V pobreza critica. (Anexo 2)

27



Se les realizé interrogatorio y examen fisico, incluyendo el oftalmolégico a cada

paciente, para descartar alguna afectacién ocular.

Evaluacion del estado nutricional por antropometria, seguin las curvas nacionales de
Fundacredesa y las de la OMS en el caso de peso para la talla en nifios mayores de 2
afos, incluyendo los nifios con nutricion y talla normal y excluyendo malnutricién por

exceso o déficit seguin la convencién nacional. (24)

Los datos fueron recopilados mediante una ficha la cual incluia nombre, edad, sexo,
procedencia, teléfono, Graffar, interrogatorio, examen fisico, peso, talla, circunferencia del
brazo izquierdo, niveles de vitamina A, citologia ocular ojo derecho y citologia ocular ojo

izquierdo. (Anexo 3)

A cada nifio se le tom6 una muestra de tres mililitros de sangre, por venopuncién
antecubital, protegiéndola de la luz desde su extraccion, se procedié a centrifugar antes
de cumplir 4 horas y se congelaron los sueros hasta el dia del analisis de Ia totalidad de
las muestras para determinacién de Retinol, el cual se procesé en el Laboratorio de
Investigacion de Nutricion en la Universidad Simén Bolivar, Caracas, Venezuela,
mediante el método de Cromatografia Liquida de Alta Precision, segun técnica descrita.
(25) Se consideré como valor normal igual o mayor de 20 pg/dl, subclinico valores entre

10 a 20 pg/dl y déficit niveles inferiores a 10 pg/dl. (5)

Se tomé una muestra ocular por impresién citolégica la cual segun el método del

Centro Dana del Instituto Oftalmolégico Wilmer de Baltimore, de la Escuela de Medicina
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de la Universidad "Johns Hopkins”. (26) que consiste en lo siguiente: Se instilé6 una gota
de una solucién estéril de un anestésico ocular Alcaine®. Previamente se habian cortado
laminas de papel filtro de acetato celulosa HAWPO 1300, Millipore Corp., Bedford, MA
0173 en piezas semilunares de aproximadamente 5 X 10 mm dejando una punta doblada
en una de las esquinas, esta forma asimétrica con punta facilit6 la recoleccion y
transferencia del papel al area deseada con una pinza de punta roma. Se secd el ojo con
una gasa estéril para evitar la presencia de lagrimas. Se le colocd un blefarostato de
metal romo en el ojo y luego se aplico el papel sobre la conjuntiva bulbar, después de
presionar con el extremo romo de la pinza para asegurar que existiera un contacto
estrecho entre el papel y la superficie ocular, el papel se removié pinzando el borde
doblado y arrastrado sobre la superficie deseada, permaneciendo en cada ojo del

paciente por espacio de 3 a 5 segundos.

El papel de filtro fue colocado en una soluciéon de fijacion que contenia 70% de
formaldehido, 37% de acido acético glacial y alcohol etilico (relacién volumen 1:1: 20) en

frascos previamente esterilizados.

Las muestras fueron procesadas en el Instituto de Anatomia Patolégica de la
Universidad Central de Venezuela (U.C.V.), Servicio de Oftalmopatologia, segun el

protocolo descrito. (26)
Esta técnica fue realizada por una Citotecnélogo experta de la U.C.V. del instituto

antes mencionado. Luego fueron observadas por los investigadores mediante un

microscopio de luz con campo de 10 y 30. Cada lamina fue vista por cada uno de los
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investigadores y luego se cotejaron los resultados, si habia alguna duda se consultaba

entre los tres, bajo la supervision del Jefe del Servicio, especialista en la materia.

Se siguié el sistema de clasificacion por estadio del Instituto de Oftalmologia

Wilmer (26):

Estadio 0: Epitelio conjuntival normal. Cantidad moderada de células caliciformes
dispersas entre células epiteliales no caliciformes uniformes de citoplasma azul verdoso;

relaciéon nucleo citoplasma 1:1. Densidad de células caliciformes normal.

Estadio 1: Pérdida temprana de células caliciformes sin queratinizacion, densidad de
células caliciformes disminuida; discreto crecimiento de células epiteliales no caliciformes
de citoplasma azul verdoso relaciéon N/C 1:2, 1:3.

Estadio 2: Pérdida total de células caliciformes sin queratinizacion, todas las células
epiteliales estdn moderadamente agrandadas y aplanadas (escamoides) con citoplasma

que va desde azul verdoso hasta rosado palido relacion N/C 1:4.

Estadio 3 Queratinizacion leve temprana, todas las células son marcadamente
escamoides (aspecto epiteloide) con cambios metacromaticos del citoplasma hacia el
rosado. Algunas células epiteliales contienen filamentos visibles de queratina; relacion

N/C 1:6 aplastamiento del citoplasma y cambios picnéticos leves del nucleo.

Estadio 4: Queratinizacion moderada en el centro de grandes células epiteliales

escamoides y metacromaticas antes descritas, se aprecian densos filamentos de

queratina, granulos queratohialinos y nucleos picnéticos con una relacion N/C 1:8.
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Estadio 5: Queratinizacion avanzada: Mas células queratinizadas con citoplasma
encogido y filamentos de queratina densos, en las que el nucleo es marcadamente

picndtico, litico o enucleado y algunas veces agregado dentro de residuos queratinizados.

Para efecto de la clasificacion se consider6 normal a los estadios 0 a 1 y anormal

los estadio 2 a 5. (18,20,21)

METODO ESTADISTICO.

A las variables continuas, se les calcul6é la media y desviacion estandar : a las

variables categéricas su frecuencia y porcentaje.

Para estimar la correlacion entre los niveles de vitamina A y los resultados de la
citologia ocular se empleé la prueba de Chi-cuadrado de Pearson, en los casos donde la

frecuencia de cada celda era menor de 5 se aplico la correlacion de Yates.

Para el calculo de la sensibilidad y especificidad se empleé una tabla de doble
entrada (2 filas x 2 columnas) en las columnas se colocé la citologia como resultado
dicotémico (positivo y negativo) y en las filas dos puntos de corte diagnéstico para
vitamina A (<25 y <20ug/dl ). La sensibilidad se defini6 como la proporcién de sujetos
positivos a la citologia, que a su vez presentaron valores subclinicos de vitamina A. La
especificidad se definié6 como la proporcion de sujetos negativos a la citologia, que a su

vez presentaron valores normales de vitamina A. Para valorar si los puntos de corte
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diagnostico se correlacionaban con los resultados de la citologia se empleé la prueba de

Chi-cuadrado de McNemar.

Se consideré un valor estadistico significativo si p < 0,05 y altamente significativo

si p < 0.01. Todos los datos fueron procesados con la aplicacion SPSS 10.0 para

Windows. (27)
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V. RESULTADOS

Se estudiaron 92 nifios de los cuales fueron excluidos 12, en cuatro nifios hubo
imposibilidad de tomar la muestra ocular por rechazo por parte del paciente. En cinco fue
imposible la toma muestra de sangre y tres rechazaron el procedimiento después de

haber aceptado. El total de paciente fue 80.

A ningun nifio se le detect6 alteracion oftalmoldgica por interrogatorio ni por

examen clinico.

Los pacientes fueron distribuidos seguin su edad en categorias de seis meses cada
una: el paciente de menor edad tenia un mes de vida y el de mayor edad 58 meses, la
categoria predominante fue de 19 a 24 meses n = 17 pacientes (22,3%) y el grupo menor

fue de 49 a 54 meses n =2 pacientes (2,6%). (tabla1)

En cuanto al Graffar 7 nifios (8,75 %) pertenecian al estrato socioeconémico lil; 35

nifios (43,75%) fueron del estrato socioeconémico IV y 38 nifios (47,5, %) eran del estrato

socioeconémico V. (tabla 2)

En referencia al sexo 47 eran de sexo masculino (58,8%=) y 33 del sexo femenino

41,3%. (Tabla 3)

Los niveles de frecuencia para vitamina A en sangre demostraron que 25

pacientes (31,3%) tenian valores inferiores a 20 ug/dl, mientras que 55 pacientes (68,8%)
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tenian valores mayores a 20ug/dl. EI mayor porcentaje (42,5% de la poblacion) tenia
valores de vitamina A entre 20 a 25ug/dl (Tabla 4), el valor mas bajo encontrado fue de
11,48 y el mas elevado fue de 35,70; el valor mas frecuentemente encontrado

considerado como subclinico fue de 18 p/dI.

Al analizar los valores de vitamina A relacionandolo con la edad, se encontré que
el déficit subclinico (10 a 19ug/dl) de frecuencia para vitamina A, estuvo con mayor
proporcién en los grupos etarios entre 6 a 36 meses, representado por un 80%, sin
embargo no hubo significancia estadistica entre la vitamina A y la edad (P = 0,432).

( Tabla 5)

En cuanto a los valores de vitamina A referidos al sexo, el mayor porcentaje de
valor subclinico de vitamina A se present6 en el sexo masculino 64%, sin embargo no

hubo significancia estadistica entre el sexo y el nivel de vitamina A (P = 0,881). (Tabla 6)

Los valores de vitamina A relacionandolos con el Graffar demostraron que el
porcentaje mayor para niveles subclinicos (60%) se expres6 en el estrato socio-

economico V (tabla 7) sin embargo esto no es significativo (P=0,211).

La citologia ocular evidencié 19 pacientes que eran normales (estadio 0 a 1)
correpondiendo a 23,75% y 61 pacientes con citologia ocular anormal (grado 2),
correspondiente al 76,25% de la poblaciéon estudiada. No hubo pacientes con grado de

anormalidad mayor al estadio 2. (Tabla 8)
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En lo referente a la citologia ocular anormal por grupos etarios, la mayor
frecuencia del total de la muestra se encontr6 en las edades de 7 a 36 meses n=39 (64%)
sin embargo no hubo correlacién significativa entre los grupos etarios y la presencia de

citologia ocular anormal (P = 0,868) (Tabla 9).

La citologia ocular en relacion al sexo evidencié que el masculino presenté un
60,7% de citologia anormal n=37 y el femenino un 39,3% n= 24, no hubo significancia

estadistica (P =0,535) (Tabla 10).

La comparacion entre citologia ocular anormal y Graffar demostré que el mayor
porcentaje era del Graffar IV 47,5%. No encontramos significancia estadistica (P =

0.290) (Tabla11).

Al comparar citologia ocular con déficit de vitamina A se encontrdé que de los 61

pacientes con citologia ocular anormal, 16 pacientes (20% del total) tenian niveles de
vitamina A con valores subclinicos (10 A 19 ng/dl). EI mayor porcentaje de pacientes
37,5% n = 30 pacientes con citologia ocular anormal tenian valores de vitamina A entre 20
y 25 pg/dl 'y 15 pacientes con citologia anormal con valores de retinol sérico mayor de 25
pg/dl (18,8%) (tabla 12). Al aplicar el método de Pearson observamos que estos valores

no son correlativos (P = 0.076).

Para el punto de corte establecido, los niveles de vitamina A entre 10 a 20 pg/di

con citologia anormal, la sensibilidad fue de 26.2 (16.2 - 39.3) y la especificidad de 47.4

(25.1=70.5).
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VLTABLAS

36



Tabla 1:

Distribucion de los nifios de acuerdo a edad

Hospital de Nifios “J. M. de los Rios” Caracas.

Edad Frecuencia Porcentaje
(meses)

Oab 6 7,5
7a12 14 17,5
13a18 Fi 8,8
19a24 17 21,3
25a 30 5 6,3
31a36 9 11,3
37a42 4 5
43 a 48 10 12,5
49 a 54 2 25
55 a 60 6 7.5
Total 80 100

Fuente: Datos recopilados por las autoras



Tabla 2:
Distribucion de los nifios de acuerdo a Graffar

Hospital de Nifios “J. M. de los Rios” Caracas.

Graffar Frecuencia Porcentaje
Il 7 8,8%
v 35 43,8%
\ 38 47,5%
Total 80 10

Fuente: Datos recopilados por las autoras
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Tabla 3 :
Distribucion de los nifios de acuerdo al sexo

Hospital de Nifios “J. M. de los Rios” Caracas.

Sexo Frecuencia Porcentaje
Femenino 33 41,3%
Masculino 47 58,8%

Total 80 100

Fuente: Datos recopilados por las autoras
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Tabla 4:

Distribucion de los niiios de acuerdo a nivel de vitamina A

Hospital de Nifos “J. M. de los Rios” Caracas.

Valores de vitamina A Frecuencia Porcentaje
(ng/di)
10a19 25 31,3
20a25 34 42,5
26 a 30 13 16,3
31 0 mas 8 10
Total 80 100

Fuente: Datos recopilados por las autoras
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Tabla 5:

Niveles de vitamina A y Grupos Etarios

Hospital de Nifios “J. M. de los Rios” Caracas.

Grupo
etario
(Meses)
0-6
7 a12
13a18
19a24
25a30
31a36
37a42
43 a 48
49 a 54
55 a 60

TOTAL

Vitamina A Vitamina A Vitamina A Vitamina A
10 a 19 pg/dl 20 a 25 pg/di 26 a 30 pg/dl 31ug/dl 6 mas
Frecuencia % Frecuencia % Frecuencia % Frecuencia %
2 8 3 8,8 0 1 12.5
3 12 5 147 3 23. 3 375
4 16 3 8,8 0 0 0 0
6 24 6 17.6 3 23. 2 25
1 4 3 8.8 1 7.7 0 0
6 24 3 8.8 0 0 0 0
0 3 8.8 1 7.7 0 0
2 8 4 11.8 4 30. 0 0
0 1 2.9 0 0 1 12.5
1 4 3 8.8 1 7.7 1 12,5
25 100 34 100 13 100 8 100

Fuente: Datos recopilados por las autoras
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Tabla 6:
Niveles de Vitamina A y Sexo

Hospital de Nifios “J. M. de los Rios” Caracas.

SEXO VITAMINA A (ng/dl)
10a 19 20 a 25 26 a 30 31 6 mas
Frecuencia % Frecuencia % Frecuencia % Frecuencia %
FEMENINO 9 36 14 41,2 6 46,2 4 50
MASCULINO 16 64 20 58,8 7 53,8 4 50
Total 25 100 34 100 13 100 8 100

Fuente: Datos recopilados por las autoras
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Tabla 7:
Niveles de Vitamina A y Graffar

Hospital de Nifios “J. M. de los Rios” Caracas.

VITAMINA A (pg/dl)

10a 19 20a 25 26 a 30 31 6 mas

GRAFFAR  Frecuencia % Frecuencia % Frecuencia %  Frecuencia 3
i 0 0 4 11,8 3 231 0 0
1Y 10 40 15 441 5 38,6 5 62,5
Y, 15 60 15 441 5 38,5 3 37,6
TOTAL 25 100 34 100 13 100 8 100

Fuente: Datos recopilados por las autoras
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Tabla 8:
Nifios con citologia ocular normal y anormal

Hospital de Ninos “J. M. de los Rios” Caracas.

CITOLOGIA
OCULAR FRECUENCIA PORCENTAJE
NORMAL 19 23,75
ANORMAL 61 76,25
TOTAL 80 100

Fuente: Datos recopilados por las autoras

44




Tabla 9:
Citologia Ocular y Grupos Etarios

Hospital de Nifios “J. M. de los Rios” Caracas.

GRUPOS ETARIOS CITOLOGIA NORMAL CITOLOGIA ANORMAL

(MESES)
Frecuencia  Porcentaje Frecuencia  Porcentaje

0ab 1 5.3 5 8,2
7a12 5 26,3 9 14,8
13a18 2 10,5 5 8,2
19a24 4 211 13 21,3
25a30 1 5.3 4 6,6
31a36 1 5.3 8 13,1
37a42 0 0 4 6.6
43 a 48 3 15,8 7 115
49 a 54 0 0 2 3.3
55 a 60 2 10,5 4 6.6
TOTAL 19 100 61 100

Fuente: datos recopilados por las autoras
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Tabla 10:
Citologia Ocular y Sexo

Hospital de Nifios “J. M. de los Rios” Caracas.

SEXO CITOLOGIA NORMAL CITOLOGIA ANORMAL
Frecuencia Porcentaje Frecuencia Porcentaje
FEMENINO 9 47 24 39,3
MASCULINO 10 52 37 60,65
TOTAL 19 100 61 100

Fuente: Datos recopilados por las autoras
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Tabla 12:
Citologia Ocular y Vitamina A

Hospital de Nifos “J. M. de los Rios” Caracas.

VITAMINA CITOLOGIA NORMAL CITOLOGIA ANORMAL

A (ng/di)

Frecuencia  Porcentaje del total Frecuencia  Porcentaje del total

10a19 9 11.3 % 16 20,0%
20a25 4 5,0% 30 37,5%
26 a 30 5 6,3% 8 10.0%
31 6 mas 1 1,3% 7 8,8%
TOTAL 19 23,9 61 76,3

Fuente: Datos recopilados por las autoras
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Grafico 1.
Distribucion de la muestra segun resultados de la
citologia.
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Grafico 2.
Distribucion de la muestra segun el estrato social.
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41.3%

Grafico 3.
Distribucion de la muestra segun el sexo.
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Grafico 4.
Distribucion de la muestra segtin grupo de
edades.
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Grafico 5.
Distribucion de la muestra de acuerdo a los
niveles de vitamina A.
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Grafico 6.
Distribucion de la muestra segun los niveles de
vitamina Ay el sexo.
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Grafico 7.
Distribucion de la muestra segun niveles de
vitamina A y estrato social.
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Grafico 8. Distribucién de la muestra segun
resultado de la citologia y sexo.
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Grafico 9.
Distribucion de la muestra segun resultado de la
citologia y estrato social.
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Grafico 10. Distribucion de la muestra segin
niveles de vitamina A y resultado de la citologia.
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VL. Discusion.

Los niveles séricos de vitamina A en este trabajo evidencian que 31,3% de la
poblacion tenian valores entre 10 a 20 pg/dl, lo que indica un problema severo de déficit
subclinico de vitamina A en la poblacién estudiada, al ser comparados con las tablas de la
Organizaciéon Mundial de la Salud, indicadores usados para vigilar la deficiencia de
Vitamina A. (4) En la literatura nacional revisada, se encontraron resultados similares a
este estudio. Chacén, y col. obtuvieron valores subclinicos en 28% de la poblacion
estudiada (14), al igual que Figueroa y col un 28,6%. (16) Geraldiy col. (12) reportan en
una poblacion pesquera niveles subclinicos de vitamina A de 65%, esto nos hace inferir
que aunque los trabajos revisados, son con poblaciones pequefias, podriamos tener un
problema severo de déficit subclinico de vitamina A en nuestro pais para este grupo

etario.

El porcentaje de citologia ocular anormal encontrado fue 76,25% y so6lo el
23.75% de todas las citologias eran normales. Al correlacionar este dato con las tablas
de la Organizacién Mundial de la Salud, indicadores usados para vigilar la deficiencia de
Vitamina A e indicadores funcionales (4), este valor esta por encima de 40% lo cual hace

pensar en un problema de déficit subclinico grave en nuestra poblacion de estudio.

La estratificacion econémica de los nifios de este estudio, es semejante a la
descrita actualmente para la poblacién venezolana, donde encontramos que el mayor
porcentaje de nifios que acudieron al hospital pertencian a los estratos socioeconomicos
IV y V de la poblacién, no encontramos ningun paciente de estrato socioeconémico I. Al

realizar asociacion entre el déficit subclinico de vitamina A y la citologia ocular anormal
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encontramos el mayor porcentaje en el estrato socioeconémico IV y V, sin embargo para
las dos categorias el valor no fue significativo (P >0,05). Estos resultados son similares a
otros trabajos realizados en una poblacion rural (12). La condicién de pobreza conduce a
la vulnerabilidad integral de los nifios, que se ha denominado Hambre Oculta,
desnutricién que no es evidente y que por lo tanto no es facil de diagnosticar, donde los
rasgos mas importantes son la alteracion de micronutrientes en ausencia de sintomas
clinicos y la disminucién de las reservas, lo que se corresponde con la etapa subclinica de

la desnutriciéon. (28)

No hubo significancia entre niveles subclinicos de vitamina A, citologia ocular y el
sexo, sin embargo al analizar los porcentajes encontramos que tanto para valores
subclinicos de vitamina A, como citologia ocular anormal, el sexo masculino fue mas
frecuente, esto es similar a algunos trabajos donde reportan que valores bajos de
vitamina A son mayores en el sexo masculino que en el femenino (3, ,20,29), sin embargo

otros estudios revelan que no hay relacion con el sexo. (18, 28, 30)

Al comparar vitamina A y citologia ocular con la edad, se encontré que el mayor
porcentaje de valor subclinico para vitamina A y citologia ocular anormal fue en los nifios
entre siete meses y tres afios, tal cual como lo describe Sommer. (31) Esta es la
poblacibn mas expuesta, ya que a partir de esta edad los nifios requieren una
alimentacion suplementaria con productos ricos en vitamina A, un gran porcentaje ya no
recibe leche materna por distintos motivos, en particular ignorancia (uso de biberén con
formulas diluidas incorrectamente, descremadas, etc.), no utilizan algunos alimentos ricos
en betacarotenos como hojas verdes, auyama, no ingieren adecuadamente alimentos

proteicos animales que son una de las fuentes mas importantes de vitamina A, muchos de
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ellos presentan infecciones respiratorias y diarrea, que aumentan las demandas de

vitamina A.

En Venezuela, encuestas nutricionales realizadas: Figueroa, Fuenmayor y Reyes
(16), Estudios de Consumo de la Encuesta Nacional de Nutricion del Instituto Nacional de
Nutricién (1981-1982), la encuesta del Proyecto Venezuela y la encuesta de seguimiento
al consumo de la Oficina Central de Estadistica e Informatica (11) reportan datos de
ingesta adecuada de vitamina A, por otro lado en Venezuela se decreté en agosto de
1992 el enriquecimiento obligatorio de las harinas de maiz con hierro y vitamina A, Bf1,
B2 y niacina, posteriormente se agregé a la harina de trigo, pero al revisar los resultados
de pruebas bioquimicas (niveles séricos de vitamina A) en diversos ensayos encontramos
valores subclinicos de vitamina A. Inclusive en el estudio de Fundacredesa: Impacto
poblacional en Venezuela por el enriquecimiento con hierro y vitaminas de las harinas
precocidas de consumo humano realizado entre los afios 1996 y 1998, donde se
encuentra un alto porcentaje de niveles séricos de retinol subclinico en nifios menores de

3 afos. (32)

Al revisar exhaustivamente la citologia ocular y niveles de vitamina A, no hubo
relacion entre estas dos variables. La técnica de impresiéon conjuntival fue propuesta
como un método simple y menos invasivo para determinar Xeroftalmia temprana y
deficiencia subclinica de vitamina A (21). Estudios previos en la India e Indonesia
mostraron que el test es un buen indicador de esta condicién (18). La Citologia Ocular ha
sido realizada inclusive en pacientes con falla hepatica donde los niveles de retinol son
bajos, reportando una sensibilidad muy alta (33). Otros estudios inclusive han demostrado

que la citologia ocular podria ser de utilidad para observar la respuesta de una dosis de
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vitamina A, 3 a 4 meses después de la suplementacién. (24,33) Sin embargo estudios
realizados en Guatemala, Gadomski et al. 1989 (34), mostraron falla para detectar niveles
subclinicos de vitamina A. De igual manera, Rahman y col. en Bangladesh en 1995
encontraron muy poca sensibilidad de la citologia ocular comparada con otros métodos.
(29) En 1994 Fusch y col.,, realizaron una comparacion entre citologia conjuntival y
valores de vitamina A en 128 nifios pobres de Tailandia encontrando, que el método tiene
baja sensibilidad y especificidad (35), lo que coincide con este estudio. Esta diversidad de
respuestas en la sensibilidad y especificidad de la citologia ocular, al correlacionarla con
los valores subclinicos de vitamina A, han tenido algunas interpretaciones, las cuales
incluyen las siguientes: en algunos de los estudios el tamafio de la muestra no ha sido
significativo, los cambios oculares se encuentran con mas frecuencia en nifios
preescolares, la interpretacion de la citologia ocular debe ser realizada por expertos (no
es facil su interpretacion), requiere de entrenamiento cuidadoso del personal para la toma
de la muestra y lectura con el microscopio, ademas hay diversos métodos de

estandarizacion de la citologia ocular.
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Vil. CONCLUSIONES.

Al analizar los niveles de vitamina A y de citologia ocular por separado y desde el
punto de vista de Salud Publica nos encontramos ante un problema de deficiencia de

vitamina A grave para este grupo etario.

No hubo correlacion significativa entre la citologia ocular y los niveles subclinicos

de vitamina A.

La técnica de citologia de impresién conjuntival no resulté practica en este trabajo,
resulta dificil conseguir el papel de filtro en el pais, la técnica de toma de la muestra no la
consideramos facil, requiere entrenamiento, el nifio llora y rechaza el procedimiento, lo
que ocasiona stress al nifio y a la madre, que no siempre esta dispuesta a que se le tome
la muestra a su hijo, la coloracién y lectura de la muestra no es del dominio de los

patélogos generales, siendo necesario el apoyo del oftalmopatélogo.

La tecnica de citologia ocular fue poco especifica y sensible para correlacionarla

con el déficit subclinico de vitamina A.
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Vill. RECOMENDACIONES.

1.- Realizar un estudio de deficiencia de vitamina A a gran escala en todo el territorio

para establecer con certeza la gravedad del problema en el pais.

2.- No recomendamos el método de citologia ocular para diagnoéstico de déficit de
vitamina A en el pais, por requerir de personal especializado y entrenado para la toma
de la muestra, el procesamiento de la misma y la observacion de las laminas en el
microscopio y aunque el método no es invasivo resulta en un nivel de stress alto para el

nifo y la madre.

3.- Detectar valores de déficit grave de vitamina A en estudios de mayor cobertura y
sefalar la necesidad de usar otras formas de suplementacién, como la administraciéon de
vitamina A, en conjunto con el programa de inmunizaciones, segun recomendaciones de

la OMS. (Anexo 4)
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ANEXO 1

AUTORIZACION

Yo como representante legal de

autorizo a las Dra.

Gloria Gonzalez, Dra. Morella Salazar y Dra. Nancy Zerpa. para que procedan a tomar
una muestra de 3 ml de sangre y una muestra para citologia ocular de conjuntiva bulbar
con papel de filtro, a mi representado, con la finalidad de realizar el trabajo de
investigacion sobre VITAMINA A: COMPARACION EN LA CITOLOGIA CONJUNTIVAL

Y LOS NIVELES EN SANGRE EN NINOS MENORES DE 5 ANOS

C.l:
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ANEXO 3
FICHA DE RECOLECCION DE DATOS
IDENTIFICACION

NOMBRE:

DIRECCION:

TELEFONO: EDAD SEXO

CONDICION SOCIO ECONOMICA

GRAFAR | I i v \Y

EXAMEN FiSICO

NORMAL ALTERADO ESPECIFIQUE

EVALUACION ANTROPOMETRICA

PESO TALLA CBI

P/E T/E P/T

DIAGNOSTICO NUTRICIONAL

DETERMINACION SEROLOGICA DE RETINOL

CITOLOGIA IMPRESION CONJUNTIVAL:

OJO DERECHO: ESTADIO 0 1 2 3 4 5

0OJO IZQUIERDO: ESTADIO 0 1 2 3 4 5

COMENTARIOS

MUESTRA TOMADA POR.
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ANEXO 4

Esquema de Suplementacion de Vitamina A en Nifios de 6 a 59 meses

Edad Dosis Frecuencia
6 a 11 meses 100.000 Ul (30 mg) Una vez cada 4 a 6 meses
12 a 59 meses 200.000 UI (60 mg) Una vez cada 4 a 6 meses

Fuente: PAHO: Providing vitamin A supplements through immunization and other health

contacts for children 6-59 month and women up to 6 weeks postpartum 2° Ed 2001
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Esquema de Suplementacion con Vitamina A Para Prevenir la Deficiencia de

vitamina A en mujeres 6 Semanas Después del Parto

Frecuencia

Primera dosis

Segunda dosis

Diariamente

Semanalmente

Tiempo

Inmediatamente después del egreso

24 horas después de la primera dosis

dentro de las 6 semanas después del egreso

Hasta seis semanas después del egreso

Hasta seis semanas después del egreso

Dosis

200.000 UI

(60 mg)

200.000 Ul (60mg)

10.000 Ul (3mg)

25.000 UI (7,5 mg)

Fuente: PAHO: Providing vitamin A supplements through immunization and other health
contacts for children 6-59 month and women up to 6 weeks postpartum 2° Ed 2001
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