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Resumen

Introduccién: los niveles de vitamina
B,, pueden variar debido a comorbilidades
como enfermedades renales y hepdticas,
lo que puede resultar en mediciones que
no reflejan adecuadamente la deficiencia
o elevacién de esta vitamina. Esto afecta la
precisiéon de los rangos de referencia y la
verdadera prevalencia de sus alteraciones.

Objetivo: determinar la prevalencia
de alteraciones en los niveles de vitamina
B,, y su asociacion con anemia, niveles de
creatinina y transaminasas en una pobla-
cién colombiana.

Métodos: estudio de asociacién cruza-
da. Se analizaron pacientes con medicio-
nes de vitamina B,, en Bogotd, Medellin,
Cali y Barranquilla pertenecientes a una
entidad de servicios de salud en Colombia
durante el aflo 2017. Se evalud la relacién
entre los niveles de vitamina B, y la pre-
sencia de anemia y los niveles de creatini-
nay transaminasas.

Resultados: se incluyeron a 24.897 pa-
cientes. La prevalencia de deficiencia de
vitamina B, fue del 2,60 %y 3,30 % segun
los rangos de referencia del laboratorio y
la literatura, respectivamente. El 11,86 %
de los pacientes presentaba niveles eleva-
dos de vitamina B, ,. La anemia macrocitica
no fue frecuente en la deficiencia de vita-
mina B, ,. Se observé mayor proporcion de

Summary

Introduction: Vitamin B12 levels can
vary due to comorbidities such as renal
and hepatic diseases, which can result
in measurements that do not accurately
reflect deficiencies or elevations of this
vitamin. This affects the precision of refe-
rence ranges and the true prevalence of its
alterations.

Objective: To determine the prevalen-
ce of alterations in vitamin B12 levels and
their association with anemia, creatinine
levels, and transaminases in a Colombian
population.

Methods:  Cross-sectional  study.
Patients with vitamin B12 measurements
in Bogota, Medellin, Cali, and Barranquilla,
affiliated with a health services entity in
Colombia during 2017, were analyzed.
The relationship between vitamin B12 le-
vels and the presence of anemia, as well
as creatinine and transaminase levels, was
evaluated.

Results: A total of 24,897 patients we-
re included. The prevalence of vitamin
B12 deficiency was 2.60 % and 3.30 %
according to laboratory reference ranges
and literature, respectively. 11.86 % of pa-
tients had elevated levels of vitamin B12.
Macrocytic anemia was not common in
vitamin B12 deficiency. A higher propor-
tion of patients with elevated creatinine
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Resumo

Introdugéo: os niveis de vitamina B12
podem variar devido a comorbidades co-
mo doencas renais e hepaticas, o que po-
de resultar em medicdes que nao refletem
adequadamente a deficiéncia ou elevacdo
desta vitamina. Isso afeta a precisdo das
faixas de referéncia e a verdadeira preva-
Iéncia de suas alteragdes.

Objetivo: determinar a prevaléncia
de alteragdes nos niveis de vitamina B12
e sua associacdo com anemia, niveis de
creatinina e transaminases em uma popu-
lacdo colombiana.

Métodos: estudo transversal. Foram
analisados pacientes com medicdes de
vitamina B12 em Bogota, Medellin, Cali e
Barranquilla, vinculados a uma entidade
de servicos de saude na Colémbia durante
o ano de 2017. Avaliou-se a relagao entre
0s niveis de vitamina B12 e a presenca de
anemia, bem como os niveis de creatinina
e transaminases.

Resultados: foram incluidos 24.897
pacientes. A prevaléncia de deficiéncia
de vitamina B12 foi de 2,60 % e 3,30 %
de acordo com as faixas de referéncia do
laboratério e da literatura, respectivamen-
te. 11,86 % dos pacientes apresentavam
niveis elevados de vitamina B12. A anemia
macrocitica ndo foi comum na deficiéncia
de vitamina B12. Observou-se uma maior
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pacientes con niveles elevados de creati-
nina y transaminasas entre aquellos con
niveles altos de vitamina B,,.
Conclusiones: la prevalencia de defi-
ciencia de vitamina B,, fue baja compara-
da con otras poblaciones. No se encontrd
asociacion con la presencia de macroci-
tosis. Se observaron niveles elevados de
vitamina B, en pacientes con alteraciones
en la creatinina y las transaminasas, lo que
indica una posible elevacién espuria.

Palabras clave: deficiencia de vitamina

and transaminase levels was observed
among those with high vitamin B12 levels.
Conclusions: The prevalence of vitamin
B12 deficiency was low compared to other
populations. No association with the pre-
sence of macrocytosis was found. Elevated
levels of vitamin B12 were observed in
patients with alterations in creatinine and
transaminases, indicating a possible spu-
rious elevation.

Keywords: vitamin B12 deficiency; trans-
cobalamin; vitamin B12; anemia; creatini-
ne; transaminases.

proporcdo de pacientes com niveis eleva-
dos de creatinina e transaminases entre
aqueles com niveis altos de vitamina B12.

Conclusdes: a prevaléncia de deficiéncia
de vitamina B12 foi baixa em comparacao
com outras populacgoes. Nao foi encontrada
associacado com a presenca de macrocitose.
Niveis elevados de vitamina B12 foram ob-
servados em pacientes com alteracdes na
creatinina e nas transaminases, indicando
uma possivel elevacao espuria.

Palavras-chave: deficiéncia de vitamina
B

B,,; transcobalaminas; vitamina B,,; ane-
mia; creatinina; transaminasas.

' Institucion Prestadora de Servicios de Salud (IPS) Sura, Bogotd, Colombia.

2 Grupo de Investigaciones Clinicas Sura, Centro de Biociencias-Ayudas
Diagnésticas. Medellin, Colombia.

INTRODUCCION

La vitamina B, también conocida como cobalamina, es
una vitamina hidrosoluble con un papel fundamental en
una variedad de funciones metabdlicas y fisiologicas en
el cuerpo humano. Es esencial para la sintesis de acido
desoxirribonucleico (ADN), la hematopoyesis y el
funcionamiento adecuado del sistema nervioso central.
Por tanto, los niveles adecuados de vitamina B | son cru-
ciales para mantener la salud y el bienestar general V).

Los niveles de vitamina B, o cobalamina son
comunmente evaluados en pacientes con sospecha de
deficiencia de vitamina B .. Esta sospecha puede surgir
en individuos con factores de riesgo conocidos que los
predisponen a la deficiencia como una disminucién de
la ingesta, trastornos gastrointestinales que afecten la
absorcién, enfermedades autoinmunes, el uso crénico
de algunos medicamentos (como inhibidores de la
bomba de protones o metformina) y trastornos gené-
ticos que interfieren con la absorcién o el metabolismo
dela vitamina B .

La prevalencia de la deficiencia de vitamina B,
varfa entre diferentes poblaciones y estd influenciada
por diversos factores como la edad, los hébitos ali-
menticios, comorbilidades y los valores de referencia
utilizados para definir deficiencia®®, y se encuentran
prevalencias hasta del 17,40 % en ancianosy 34,50 % en
ninos®*. Adema4s, se ha descrito que los niveles eleva-
dos de vitamina B, por encima del valor de referencia,
son relativamente frecuentes, con prevalencias entre el

transcobalaminas; vitamina B,,; ane-
mia; creatinina; transaminases.
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6,00 % y el 20,00 %, y se han asociado con enferme-
dades neopldsicas, hematoldgicas linfoproliferativas,
alcoholismo y enfermedades renales>. Es importante
destacar que ciertas condiciones pueden conducir a
la elevacion espuria de los niveles de vitamina B , lo
que puede causar la apariencia de niveles de vitamina
B/, normal cuando en realidad existe una deficiencia,
entre estas la presencia de enfermedad renal crénica o
enfermedades hepdticas'?).

Comprender la importancia de los niveles de vita-
mina B, asi como los factores que estin asociados con
su deficiencia o elevacion, es esencial para el diagnos-
tico y manejo adecuados de diversas condiciones médi-
cas y para promover la salud y el bienestar éptimo de
los pacientes.

El objetivo de este estudio fue determinar la fre-
cuencia de la alteracion de los niveles de vitamina B,
en una poblacién colombiana y su asociacién con los
diferentes tipos de anemia, la elevacion de creatinina y
los niveles elevados de transaminasas.

PUNTOS CLAVE

= Se evalu6 una posible asociacién entre los niveles
de vitamina B, y la existencia de comorbilidades
(enfermedad renal y hepatica) utilizando los datos
de los niveles de transaminasas y creatinina.

= Se abarc6 un amplio espectro de poblacién de dife-
rentes ciudades de Colombia (24.897 pacientes),
lo que puede proporcionar una visién integral de
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la prevalencia de la alteracién de los niveles de vita-
mina B , en este contexto.

= Este estudio contribuye con la identificaciéon de
grupos de riesgo y con el desarrollo de estrategias de
intervencion y prevencion adecuadas.

= Se determinaron las caracteristicas especificas del
tipo de anemia asociada con niveles bajos de vita-
mina B ..

= Se estudio la prevalencia de deficiencia de vitamina
B, utilizando dos puntos de corte diferentes: el
punto de corte inferior proporcionado por el labo-
ratorio y la clasificacion sugerida por la literatura con
un grupo clasificado como limitrofe.

MATERIALES Y METODOS
Tipo de estudio y poblacién

Estudio observacional, descriptivo, retrospectivo y ana-
litico de corte transversal con asociacion cruzada. Se
incluy6 a todos los pacientes mayores de 18 anos con
medicion de vitamina B, entre enero y junio del 2017
realizados en cualquier institucién en Colombia que
perteneciera a Ayudas Diagnodsticas Sura, con sedes en
Bogotd, Medellin, Cali y Barranquilla. No hubo partici-
pacién ni de los investigadores ni del laboratorio en la
seleccion de la poblacién para la medicién. Siun indivi-
duo tenfa mds de una medicién de vitamina B , durante
los meses de enero y junio y todos los valores eran
normales, se incluy el valor del registro mds antiguo,
y en caso de estar alguno alterado, se incluy6 el primer
registro alterado. No se excluy6 a ninguin paciente.

Variables estudiadas

Para determinar los niveles de vitamina B , en Ayudas
Diagnésticas Sura se utilizé la prueba Architect
System®'V). La prueba Arquitect B  es una prueba en
dos pasos con una muestra automatizada pretratamiento
para determinar la presencia de vitamina B , en el suero
humano y plasma usando tecnologia de inmunoensayo
de microparticulas quimioluminiscentes (CMIA) con
protocolos de ensayo flexible, referida como Chemiflex.
Los rangos de referencia utilizados fueron los sugeridos
por el laboratorio fabricante Abbott® y se encuentran en
el rango 187-883 pg/mL. Los niveles de vitamina B,
fueron evaluados utilizando dos conjuntos de rangos de
referencia: aquellos establecidos por el laboratorio y los
proporcionados por la literatura.

Por una parte, segun los criterios del laboratorio, se
consideré deficiencia cuando los niveles eran menores

de 187 pg/mL, mientras que se clasificaron como eleva-
dos aquellos superiores a 883 pg/mL{!". Por otra parte,
segun los rangos establecidos en la literatura, la deficien-
cia se clasificé por debajo de 200 pg/mL, en el rango de
200 a 300 pg/mL se consideraron como limitrofes y los
niveles normales se definieron como mayores de 300 pg/
mL{"?. Para la clasificacién de niveles elevados de vita-
mina B, inicamente se consideraron los valores referi-
dos por el laboratorio para todos los andlisis.

Se obtuvieron los valores de edad, sexo bioldgico y lugar
de realizacién de la toma de laboratorio de la vitamina B, ,
(Bogoté, Medellin, Caliy Barranquilla), pues se considera-
ron variables demogréficas relevantes para el estudio.

Se recolectaron los datos de la medicién de las
variables bioquimicas y hematoldgicas y se clasificaron
utilizando los siguientes valores de referencia segin
los rangos establecidos por Ayudas Diagnosticas Sura:
4cido félico (3,1-17,5 ng/mL), homocisteina (muje-
res: 4,44-13,56 pmol/L; hombres: 5,46-16,2 umol/L),
creatinina (mujeres: < 0,95 mg/dL; hombres: < 1,17
mg/dL), leucocitos (4500-11.000), hemoglobina
(mujeres: < 12 g/dL; hombres: < 13,5 g/dL); volu-
men corpuscular medio (VCM: 86-96 fL), aspartato-
aminotransferasa (AST: mujeres: < 32 U/L; hombres:
<40 U/L) y alanina-aminotransferasa (ALT: mujeres:
<33 U/L; hombres < 41 U/L).

Fuente de datos y medicion

Los datos de cada variable se obtuvieron y almacena-
ron en una base de datos creada en Excel '¥), siguiendo
el protocolo del estudio y utilizando Teradata SQL
Assistant'”, como motor de busqueda en la Data
Warehouse de Suramericana. Se utilizaron solo los valo-
res de los paraclinicos que se realizaron en la fecha de la
medicion de la vitamina B ,, 30 dias antes o 30 dias des-
pués. Se recolectaron todos los resultados disponibles
de las variables referidas y el script que se realizo para
obtener los datos que cumplieran con estos criterios, se
hizo con el lenguaje de programacién Python'y se us6
la librerfa Pandas.

Analisis de datos

Para el andlisis estadistico se utilizé6 el programa
Jamovi(**), Para las variables continuas se utilizaron
medidas de tendencia central como promedio, y de
dispersién como rango y desviacién estdndar (DE).
Para las variables categéricas se utilizaron frecuencias
relativas. Se llevaron a cabo andlisis bivariados para
determinar la asociacion entre los niveles de vitamina
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B,, con otras variables. En estos anilisis se incluyeron
las siguientes variables: dcido félico, dcido metilmalo-
nico (AMM), homocisteina, AST, ALT, hemoglobina
y VCM. Se utilizé la prueba T de Student para anali-
zar variables continuas, la prueba de chi cuadrado (X?
de bondad de ajuste para las variables categéricas y la
prueba de andlisis de varianza (ANOVA) para deter-
minar diferencias en las medias entre grupos. Ademas,
se realizé una regresion logistica binomial con varia-
ble dependiente de la anemia y ajustada por las otras
variables, y una regresion logistica multinomial con
variable dependiente los niveles de vitamina B, clasi-
ficada segtin los valores de la literatura. Como variables
independientes se incluyeron los niveles de creatinina
y transaminasas para determinar su asociacion con los
niveles de vitamina B ..

Consideraciones éticas

Segun la Resolucion No.008430 de 1993 del Ministerio
de Salud de las “Normas Cientificas, Técnicas y
Administrativas para la Investigacion en Salud”, se con-
sideré como una investigacion sin riesgo. Esta investiga-
cién se adhirié a las normas cientificas internacionales,
Declaracion de Helsinki y principios de Belmont.

Este estudio se fundamentd en una revision retros-
pectiva de datos recopilados de una base de datos y la
obtencién del consentimiento informado directo no
fue factible. Sin embargo, se garantiz6 rigurosamente la
privacidad y confidencialidad de los datos de los parti-
cipantes, asegurandonos de eliminar cualquier posibili-
dad de identificar individualmente a algin paciente. El
protocolo de investigacion fue sometido a una revisiéon
exhaustiva por parte del comité de ética, que evalué
detenidamente los aspectos éticos del estudio, incluida
la consideracién de la necesidad de obtener el consen-
timiento informado y las medidas para salvaguardar la
privacidad de los participantes. El protocolo recibié la
aprobacién del Comité de Etica y Buenas Précticas en
Investigacién en Salud (CEI-Sura), tal como consta en
el acta ndmero 6S.

RESULTADOS
Niveles de vitamina B,

Se obtuvieron los registros de 24.897 pacientes, de los
cuales 17.529 (70,41 %) eran mujeres y el resto eran
hombres (7.368, 29,59 %). La mayoria de los pacientes
incluidos provenia de Medellin (77,00 %) (Tabla 1). La
edad promedio en la poblacién fue de 52,30 + 18,2 afios

(rango: 18-103 afios). El analisis ANOVA revel diferen-
cias significativas entre las distintas regiones en cuanto
a la edad promedio de los pacientes (F [3,24893] = 59,
p < 0,001). Las comparaciones posteriores mediante
la prueba de Tukey indicaron que la edad promedio
en Medellin es menor a las otras ciudades (p < 0,001),
mientras que no se encontraron diferencias significati-
vas entre las demds ciudades (Tabla 1). La proporcién
de pacientes con niveles elevados de vitamina B, fue del
11,68 %, mientras que la de deficiencia, segtin los valores
de referencia del laboratorio, fue del 2,60 %. Esta propor-
cién aumento al 3,30 % cuando se utilizaron los rangos
de referencia de la literatura.

Tabla 1. Caracteristicas descriptivas de los pacientes

(n=24.897)
Variable Total p
Edad en afos; media (DE) 58 (+ 18,00)
Sexo; n (%)
- Mujeres 17.529 (70,41) < 0,001
- Hombres 7.368 (29,59)
Ciudad donde se realiza a la prueba; n (%)
- Bogota 2.605 (10,46) < 0,001
- Barranquilla 340 (1,37)
- Cali 2.763(11,10)
- Medellin 19.189 (77,07)
Edad en afos por ciudad; media (DE)
- Bogota 55 (+ 19,00) < 0,001
- Barranquilla 56 (+ 18,00)
- Cali 56 (+ 18,00)
- Medellin 52 (+18,00)

DE, desviacion estandar; p, valor p.

En la evaluacion por ciudades, utilizando los rangos
de referencia delaliteratura, se observo que Barranquilla
mostrd el mayor porcentaje de pacientes con deficiencia
de vitamina B , (7,94 %), seguida por Bogots (5,03 %),
Cali (4,20 %) v, finalmente, Medellin, con la menor pre-
valencia (2,86 %). Estas diferencias fueron estadistica-
mente significativas (X* = 233, grados de libertad (gl)
=9; p < 0,001). Mediante una regresién logistica multi-
nominal se encontré que Medellin tenia una prevalencia
significativamente menor de deficiencia de vitamina B ,
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en comparacion con el resto de las ciudades (p < 0,001),
mientras que Barranquilla mostré una mayor prevalen-
cia (p < 0,05). Bogotd y Cali no mostraron diferencias
significativas (p = 0,414). El porcentaje de pacientes
con niveles de vitamina B, en rangos limitrofes fue del
11,52 %. El andlisis ANOVA mostro diferencias estadis-
ticamente significativas en el promedio de edad entre
los grupos clasificados segtin los niveles de vitamina B ,
(F [3,24893] = 132, p < 0,001).

Las comparaciones posteriores mediante la prueba
de Tukey indicaron diferencias estadisticamente signi-
ficativas en el promedio de edad entre todos los grupos:
fue mayor para el grupo con niveles elevados de vita-
minaB (58,26 +17,7), seguido por el grupo con defi-
ciencia (55,01 £ 19,2) y el grupo normal (51,51 + 18),
y fue menor para el grupo con niveles limitrofes (50,55
+18,5). Se encontré una proporcién mayor de mujeres
con niveles elevados de vitamina B , en comparacién
con los hombres (12,52 % frente a 9,66 %).

Delos24.897 pacientesincluidos en el estudio, se pudo
realizar la medicién de 4cido félico en 9.829 (39,48 %).
Dentro de este grupo, 7.800 pacientes (79,36 %) pre-
sentaron valores dentro del rango considerado como
normal, mientras que 54 pacientes (0,55 %) tenian nive-
les deficientes y 1.97S pacientes (20,09 %) mostraron
valores elevados de 4cido folico. La solicitud de andlisis
de é4cido folico fue mds frecuente en aquellos pacientes
cuyos niveles de vitamina B, se encontraban bajos en
comparacién con aquellos con niveles normales o ele-
vados (51,31 % frente a 45,60 %, respectivamente). Dos

pacientes fueron sometidos a la medicién de AMM. En
uno de los casos, esta evaluacion confirmé el diagnéstico
de deficiencia de vitamina B .. En el otro paciente, tanto
el resultado del AMM como los niveles de vitamina B ,
fueron normales.

Se obtuvo registro de los resultados de la prueba de
homocisteina en 226 pacientes (0,91 % de la poblacién
estudiada). Entre estos, cuatro pacientes presentaron
niveles de homocisteina por debajo del valor de referen-
cia, todos ellos eran mujeres y tenian niveles normales
de vitamina B , (Tabla 2). Se identificaron 15 pacientes
con niveles elevados de homocisteina (6,64 %). Del total
de pacientes con niveles elevados de homocisteina, siete
(46,67 %) tenian niveles normales de vitamina B, tres
(20,00 %) tenian niveles elevados, cuatro tenian defi-
ciencia (26,67 %) y uno (6,67 %) tenia valores limitro-
fes. De los 25 pacientes con niveles de vitamina B, en el
rango limitrofe, uno presenté niveles elevados de homo-
cisteina. De los 2.868 pacientes con niveles de vitamina
B, limitrofe, ocho (0,28 %) tenian solicitud de 4cido
tolico y homocisteina, lo que no permitié la clasificacion
de casila totalidad de los pacientes.

Niveles de vitamina B, y anemia

Se solicité la mediciéon de hemoglobina en 18.291
pacientes (73,47 %), de los cuales 2.496 (13,65 %) fue-
ron clasificados con presencia de anemia. El 42,46 %
presentaba anemia microcitica; 14,62 %, anemia
macrocitica, y el restante 42,91 %, anemia normocitica

Tabla 2. VCM y niveles de vitamina B, , en pacientes con y sin anemia

VitaminaB , en Con anemia (n = 2.496)

Sin anemia (n = 15.795)

la literatura VCM VCM

Normal Elevada Baja Total Normal Elevada Baja Total

Normal, n (%) 688 231 687 1.606 8.701 651 2.585 11.937
(42,84) (14,38) (42,78) (72,89) (5,45) (21,66)

Elevado, n (%) 171 64 136 371 1.291 140 311 1.742
(46,09) (17,25) (36,66) (74,17) (8,04) (17,85)

Bajo, n (%) 50 39 71 160 272 44 80 396
(31,25) (24,38) (44,38) (68,69) (11,11) (20,20)

Limitrofe, n (%) 162 31 166 359 1.216 115 389 1.720
(45,13) (8,64) (46,24) (70,70) (6,69) (22,62)

Total 1.071 365 (14,62) 1.060 2496 11.480 950 3.365 15.795
(42,91) (42,47) (72,68) (6,01) (21,30)

VCM, volumen corpuscular medio.
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(Tabla 3). Hubo un mayor porcentaje de pacientes con
anemia en los grupos en los que existfa alteracion de los
niveles de vitamina B , que en los pacientes clasificados
como normales (normal: 11,86 %; elevada: 17,56 %;
baja: 28,78 %; X* = 195, gl = 3; p < 0,001). El mayor
porcentaje de pacientes con anemia se encontré en los
pacientes clasificados con vitamina B , baja (28,78 %).
Se realizé una regresion logistica binomial para estable-
cer la asociacion entre los niveles de vitamina B , y la
presencia de anemia con control por edad, codigo de la
entidad regional, creatinina, AST y ALT. Los resultados
mostraron una asociacion significativa entre los niveles
alterados de vitamina B, y la presencia de anemia (X
=25,9; gl=3; p < 0,001). Los odds ratios (OR) y sus
intervalos de confianza (IC) fueron: en pacientes con
deficiencia de vitamina B , OR =2,17 (IC95%=1,37-
3,45); con niveles limitrofes, OR = 1,46 (IC 95 %: 1,11-
1,92) y en pacientes con niveles elevados de vitamina
B, OR =1,59 (IC 95 %: 1,26-1,99).

Los pacientes con anemia y deficiencia de vitamina
B, tuvieron mayormente el VCM bajo y normal, en vez
de valores elevados (44,38 %, 31,25 % y 24,38 %, res-
pectivamente) (Tabla 2). En los pacientes sin anemia
(15.795), €1 6,01 % (950 pacientes) tenia un VCM ele-
vado (Tabla 2), de los cuales el 68,53 % (651 pacientes)
presentaba los niveles de vitamina B,, normales. De los
13185 pacientes con VCM elevado (con y sin anemia),
74 (5,63 %) tenfan los niveles de vitamina B, baja
segtin los rangos del laboratorio, 83 (6,31 %) segtin los
rangos de la literatura y 146 (11,10 %) se encontraban
en el rango limitrofe.

Niveles de vitamina B, , y creatinina

La proporcién de pacientes con niveles de vitamina
B,, elevada fue mayor en los pacientes con niveles por
encimadelrango dereferenciadelacreatinina (23,39%),

comparado con los pacientes con niveles normales,
bajos y limitrofes (Tabla 3); esta asociacién fue esta-
disticamente significativa (X>=10,1; gl = 3; p = 0,018;
n = 14.892). Se realiz6 una regresion logistica multi-
nomial para establecer la relacion entre el valor de la
creatinina, como variable continua, y los niveles de
vitamina B , que se control6 por edad, sexo, niveles
de AST y ALT vy la presencia de anemia (X* =10,3; gl
= 3; p < 0,016). El valor de la creatinina mostré una
asociacion significativa en el grupo de pacientes con
deficiencia de vitamina B , (OR: 0,28; IC 95 %: 0,11-
0,71), mientras que en los grupos con valores elevados
(OR =0,96; IC 95 % = 0,76-1,21) o limitrofes (OR =
0,82; IC 95 % = 0,59-1,14) no mostrd una asociacién
significativa.

Niveles de vitamina B, y transaminasas

Los pacientes clasificados con niveles de vitamina B,
por encima de los rangos de referencia presentaron una
mayor proporcién de elevacién de las transaminasas
(AST: 10,62 % ALT: 14,76 %) que en el resto de los
grupos (Tabla 4). Se realizé una regresién logistica
multinomial para establecer la asociacion de los niveles
alterados de AST o ALT y los niveles de vitamina B ,
que se control6 con las variables de edad, sexo, creati-
nina y presencia de anemia. Se observé una asociacién
significativa entre la elevacion de los niveles de AST o
ALT Yy las alteraciones en los niveles de vitamina B,
(X2 =28,82; gl = 13; p < 0,001; y X* = 14,75; gl = 3;
p = 0,002, respectivamente). La presencia de niveles
alterados de AST mostr6 una asociacién significativa
con la presencia de vitamina B , elevada (OR = 2,31;
IC 95 %: 1,69-3,15). La presencia de niveles alterados
de ALT mostré una asociacion significativa en el grupo
con vitamina B, clasificado con valores limitrofes (OR
=0,60; IC 95 % = 0,44-0,82).

Tabla 3. Niveles de vitamina B, , y niveles de creatinina (n = 14.892)

Vitamina B, en la literatura

Creatinina (n = 14.892)

Normal, n (%)

Elevada, n (%) Total, n (%)

Normal, n (%) 8.854 (79,65) 2.262(20,35) 11.116 (100)
Elevada, n (%) 1.370(76,62) 418 (23,38) 1.788 (100)
Baja, n (%) 334 (80,28) 82(19,71) 416 (100)
Limitrofe, n (%) 1.227 (78,05) 345 (21,95) 1.572 (100)
Total 11.785(79,14) 3.107 (20,86) 14.892 (100)
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Tabla 4. Niveles de vitamina B, , y niveles de transaminasas (n = 8.999)

VitaminaB ,enla AST ALT
literatura
Normal Elevada Total Normal Elevada Total
n (%) n (%) n (%) n (%)

Normal, n (%) 6.463 (94,42) 382 (5,58) 6.845 5.915 (86,41) 930(13,59) 6.845
Elevada, n (%) 959 (89,38) 114 (10,62) 1.073 9.14 (85,18) 159 (14,82) 1.073
Baja, n (%) 195 (93,30) 14 (6,70) 209 189 (90,43) 20(9,57) 209
Limitrofe, n (%) 827 (94,84) 45 (5,16) 872 788 (90,37) 84 (9,6) 872
Total 8.444 (93,83) 555(6,17) 8.999 7.806 (86,74) 1.193 (13,26) 8.999
DISCUSION entre los pacientes sanos y los enfermos. Es importante

En este estudio, uno de los objetivos principales fue
determinar la frecuencia de alteraciones en los niveles de
vitamina B , en una poblacién colombiana. Los resulta-
dos obtenidos muestran una prevalencia de deficiencia
de vitamina B , del 3,30 %, la cual es menor ala reportada
en la literatura, en la que se ha estimado que varia entre
7,70 % y 29,00 %52V, Se encontré que, en Medellin,
la prevalencia de deficiencia de vitamina B, fue signifi-
cativamente menor que en el resto de las ciudades. Esta
diferencia podria estar relacionada con el hecho de que
la poblacién de Medellin presenta un promedio de edad
mas bajo en comparacién con las otras ciudades. La
variabilidad en la prevalencia de vitamina B, depende
de varios factores, como el criterio de clasificacion para
definir la deficiencia, la utilizacién de paraclinicos com-
plementarios, el grupo etario y el drea geogréfica donde
se realiza el estudio. Es més frecuente encontrar esta
deficiencia en adultos mayores, vegetarianos y mujeres
embarazadas®'*2V. Barranquilla presenté una mayor
prevalencia en comparacién con el resto de las ciudades,
a pesar de tener un promedio de edad similar a Cali y
Bogota, lo que sugiere que la diferencia de edad por si
sola no explica completamente estos hallazgos.

Se encontré una prevalencia similar de niveles eleva-
dos de vitamina B , (11,68 %), comparables a los repor-
tados en la literatura (6,00 %-20,00 %), El limite
superior del valor de referencia utilizado por el labora-
torio estd determinado por el valor maximo del 95 %
de los valores obtenidos en una poblacién con dcido
félico, VCM y homocisteina normal('V. Al establecer el
punto de corte utilizando tnicamente pacientes clasifi-
cados como normales, no se puede determinar la sensi-
bilidad y especificidad de una prueba para diferenciar

determinar las implicaciones clinicas de establecer un
punto de corte superior en cuanto a la necesidad de
realizar estudios adicionales o establecer si los niveles
elevados de vitamina B , son un marcador pronéstico
en algunas patologias.

Se encontré que las alteraciones en los niveles de
vitamina B, estdn asociados con un mayor riesgo de
anemia, independientemente de si estos son deficientes,
limitrofes o incluso por encima del valor de referencia.
Aunque fisiopatoldgicamente la deficiencia de vitamina
B,, se manifiesta cominmente con anemia megalo-
bléstica, este no fue el hallazgo mds frecuente entre los
pacientes con deficiencia de vitamina B , en nuestro
estudio. En cambio, se observé que los pacientes con
deficiencia de vitamina B , tuvieron més frecuentemente
anemia microcitica o normocitica en lugar de anemia
macrocitica, que se observé en el 24,38 % de los casos.
En un estudio realizado en Colombia en pacientes con
gastritis atrofica, se encontraron 21 de 75 pacientes con
niveles bajos de vitamina B , y con anticuerpos contra
células parietales y solamente uno de estos pacientes
presentaba macrocitosis??. La presencia de anemia
microcitica puede observarse en pacientes con deficien-
cia concomitante de hierro, aspecto que no fue evaluado
en nuestro estudio. Sin embargo, el alto porcentaje de
anemia microcitica y normocitica sugiere la necesidad de
medir los niveles de vitamina B , en todos los pacientes
con anemia, independientemente de sus caracteristicas.
Entre los pacientes con niveles normales de vitamina
B,,, el 14,38 % presentaba anemia con VCM elevado,
mientras que el 8,40 % de aquellos con niveles limitrofes
presentaba la misma condicién.

Teniendo en cuenta estos hallazgos, como autores,
planteamos la hipédtesis de que puede existir una eleva-



Moreno LP, et al. Rev. Nutr. Clin. Metab. 2024;7(3):4-13.

ci6n espuria de los valores de la vitamina B , que podria
enmascarar una deficiencia real. Esto podria explicar
por qué algunos pacientes muestran niveles normales
o incluso elevados de vitamina B , a pesar de presentar
signos de deficiencia, como la presencia de anemia.

Existen multiples causas que pueden elevar espu-
riamente los niveles en sangre: neoplasia, enfermedad
hepética alcoholica, enfermedad renal, algunos errores
del metabolismo congénitos y la exposicion al 6xido
nitroso®?. Adicionalmente, la presencia de anticuerpos
contra el factor intrinseco puede competir con la tec-
nologfa utilizada por la prueba Arquitect B , y resultar
en valores falsamente normales de niveles de vitamina
Bu(“’“); sin embargo, en un estudio revisado no se
encontrd interferencia®.

Esta investigacién evidencié que no se utiliza el
AMM ni la homocisteina para la clasificacién de
pacientes con deficiencia de vitamina B,
mente en aquellos que segn los rangos de la literatura
se encuentran con valores limitrofes. La solicitud de
AMM se realiz6 para dos pacientes: uno con niveles de
vitamina B , claramente bajos y otros hallazgos en los
demas paraclinicos que confirmaban la deficiencia de
vitamina B, y otra paciente con niveles normales de
vitamina B ,. No se le solicit6 a ninguno de los pacien-
tes con niveles de vitamina B , limitrofe.

En cuanto a los niveles de homocisteina, se solici-
tan en menos del 1 % de los pacientes con niveles de
B, limitrofe y no es posible hacer una clasificacién del
tipo de deficiencia, ya que no tenfan resultados de otros
laboratorios. La vitamina B, y el dcido félico participan
en la sintesis del ADN y 4cido ribonucleico (ARN). La
funcién principal de la vitamina B, es actuar como un
cofactor en la reaccién que recicla S-metil-tetrahidro-
folato a tetrahidrofolato, el cual es acoplado a la con-
version de homocisteina en metionina. Por tanto, la
deficiencia de vitamina B , eleva los niveles de homo-
cisteina, que también pueden estar incrementados en
caso de deficiencia de 4cido félico®”. El AMM est4
elevado en la deficiencia de vitamina B ,, pero no en la
deficiencia de folato, ya que la vitamina B , es un cofac-
tor en la conversion de metilmalénico-CoA a succinil-
CoA. El AMM puede estar elevado en individuos con
enfermedad renal crénica. La sensibilidad del uso de
AMM y homocisteina es del 99,8 % para el diagnéstico
de deficiencia de vitamina B, ), evaluada en individuos
con diagnéstico de esta vitamina, dado por niveles
menores de 200 pg/mL, la presencia de un hallazgo cli-
nico y la respuesta al tratamiento®®). Los niveles bajos
de homocisteina no han sido extensamente estudiados.

principal-

Un estudio encontrd que los pacientes con niveles de
homocisteina més bajos tenfan una autopercepcion de
su salud peor que los pacientes con niveles normales®).

Se ha planteado que un unico marcador no es ade-
cuado para la evaluacién del estado de la vitamina B,
en un paciente, y que la combinacién de varios facto-
res y la respuesta al tratamiento pueden ser la mejor
aproximacién®*”). Se considera que en los pacientes
con anemia macrocitica es necesario establecer otras
causas como la deficiencia de 4cido f6lico, y descartar
una elevacion espuria de vitamina B , con los niveles de
homocisteina y AMM en sangre.

En nuestro estudio, se observo que en los pacientes
con cifras elevadas de vitamina B, también hay una
mayor proporcién de pacientes con niveles elevados
de creatinina. M3s significativamente, se encontr6é una
asociacion entre los niveles elevados de creatinina y
una menor proporcién de deficiencia de vitamina B .
Este hallazgo respalda la hipdtesis previamente plan-
teada de que la enfermedad renal puede enmascarar
niveles bajos de vitamina B,
rango normal durante la medicién'?). Estos resultados
subrayan la importancia de considerar la funcién renal
al interpretar los niveles de vitamina B ), especialmente
en pacientes con enfermedad renal crénica. En un estu-
dio realizado por Carmel y colaboradores® se encontré
una asociacién con los niveles altos de vitamina B , en
pacientes con falla renal, niveles elevados de creatinina
en suero y albumina disminuida. La vitamina B, cir-
cula en el plasma unida a la transcobalamina I (TCB-I),
también llamada haptocorring, y a la transcobalamina
II (TCB-II). La vitamina B , unida a la TCB-II es la
forma activa absorbida por las células (holotranscoba-
lamina). Los niveles de TCB-I y TCB-II se encontraron
elevados en pacientes con falla renal, principalmente
la TCB-II®Y. Los niveles de vitamina B ) unidos a las
proteinas pueden alterar los niveles funcionales de esta
vitamina®?. En los pacientes con sospecha clinica de
deficiencia de vitamina B , con enfermedad renal, debe
evaluarse la sospecha clinica y, si existe duda con los
valores dados de vitamina B, se recomienda realizar
estudios complementarios para establecer la deficiencia.

Se ha descrito una asociacion entre los niveles altos
de vitamina B , y la enfermedad hepética que se atri-
buye a un aumento en su liberacién en casos como
hepatitis o cirrosis hepética®. Nuestros resultados
muestran una asociacion directa de los niveles de AST
y la presencia de niveles elevados de vitamina B ,, y una
asociacién menos evidente entre los niveles de ALT y
la presencia de vitamina B , en valores limitrofes. En

manteniéndolos en el

1
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pacientes con elevacién de transaminasas y sospecha
clinica de vitamina B , se recomienda realizar estudios
complementarios para establecer la deficiencia.

A pesar de la disparidad en la cantidad de pacientes
entre las ciudades, se realizaron pruebas estadisticas
para determinar si existen diferencias significativas.
Ademas, en los anlisis de asociacidn se realizaron ajus-
tes por las variables que mostraron significancia en el
modelo, lo cual mitigé el impacto de estas diferencias.
Por tanto, se considera que ni la interpretacién ni la
validez de los resultados obtenidos fueron afectados
significativamente por esta variabilidad en el tamano de
muestra entre las ciudades.

Una de las principales limitaciones de este estudio
es que se basd en datos recolectados retrospectiva-
mente, lo cual restringié la inclusién y evaluacién de
otras variables relevantes que podrian haber influido en
los resultados. Otra limitacidn es que, a pesar de que
una de las fortalezas del estudio es la amplia muestra
de poblacidn, los resultados no pueden generalizarse a
zonas rurales, ya que el estudio se llevo a cabo tnica-
mente en las principales ciudades de Colombia.

CONCLUSION

Nuestro estudio evidencié una prevalencia baja de
pacientes con deficiencia de vitamina B,, en compara-
cién con otras poblaciones estudiadas, mientras que la
proporcion de pacientes con niveles elevados de vita-
mina B, fue similar a la descrita en la literatura.

Se encontrdé una asociacion significativa entre los
niveles de vitamina B , y los valores de transaminasas y
creatinina. Estos hallazgos sugieren la importancia de con-
siderar estos factores al interpretar los niveles de vitamina
B, en los pacientes con enfermedad renal y hepética. Es
importante integrar esta informacion en la evaluacion cli-
nica para un manejo 6ptimo en la salud de estos pacientes.

La presencia de anemia fue infrecuente en los
pacientes con deficiencia de vitamina B , y cuando
se observo, el tipo macrocitico fue menos frecuente
en comparacién con otros subtipos. Estos hallazgos
resaltan la complejidad en el diagnéstico y manejo de la
deficiencia de vitamina B, ), lo que sugiere la necesidad
de una evaluacién integral que considere no solo los
niveles de vitamina B ,, sino también otros pardmetros
clinicos, hematolégicos y bioquimicos.
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