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Experiencias globales de la fortificación de la harina
con ácido fólico para disminuir los defectos del tubo neural

Helena Pachón
Resumen: Los defectos del tubo neural son defectos congénitos del cerebro y la médula espinal que 
pueden provocar discapacidad permanente o muerte en los bebés afectados. Se estima que globalmente 
hay 320.000 defectos del tubo neural cada año. De estos, aproximadamente tres cuartos se pueden prevenir
si la mujer tiene un buen estado de folato en el periodo alrededor de la concepción. La fortificación 
masiva de alimentos aporta ácido fólico a la dieta de mujeres en el periodo peri-concepcional. De los 
81 países que requieren la fortificación de harina de trigo o maíz, 77 obligan la adición de ácido fólico. 
Se ha documentado en varios países que la fortificación obligatoria y masiva de harina con ácido fólico 
aumenta niveles séricos de folatos y reduce defectos del tubo neural. Una meta-análisis ha estimado en 
46% la reducción promedio en defectos del tubo neural a raíz de la fortificación masiva de harina con 
ácido fólico. La espina bífida es uno de los defectos del tubo neural que se puede prevenir con ácido fólico; 
el costo:beneficio de prevenir la espina bífida es favorable y se ha estimado entre 1:12 y 1:48. A pesar de 
estos éxitos, se estima que solamente 15% de los defectos del tubo neural que se pudieran prevenir con 
ácido fólico se están previniendo con fortificación masiva de harina. Existen lineamientos y experiencias 
globales para guiar aquellos países interesados en fortificar la harina con ácido fólico para reducir defectos 
del tubo neural.   An Venez Nutr 2015; 28(1): 38-42.  
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Global experiences with folic acid fortification
of flour to reduce neural tube defects

Abstract:  Neural tube defects are congenital anomalies of the brain and spine that can lead to permanent 
disability or death in affected babies. There are an estimated 320,000 neural tube defects annually 
throughout the world. Of these, approximately three-fourths are preventable if women have sufficient folate 
status in the peri-conceptional period. Mass food fortification contributes folic acid to women’s diets in the 
peri-conceptional period. Of 81 countries that mandate wheat flour or maize flour fortification, 77 require 
the addition of folic acid. It has been documented in several countries that mandatory mass fortification of 
flour with folic acid increases blood folate levels and reduces neural tube defects. A metaanalysis estimated 
a 46% average reduction in neural tube defects due to folic-acid fortification of flour. The cost:benefit ratio 
of preventing spina bifida, a type of neural tube defect that can be prevented with folic acid, is favorable 
and estimated to be between 1:12 and 1:48. Despite these successes, it is estimated that only 15% of those 
neural tube defects that can be prevented by folic acid are being prevented through mass fortification of 
flour. There are international guidelines and experiences that interested countries can draw upon to fortify 
flour with folic acid to reduce neural tube defects.   An Venez Nutr 2015; 28(1): 38-42.  
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Introducción
Los defectos del tubo neural son defectos congénitos del 
cerebro y la médula espinal, donde la columna vertebral
no se cierra como debería, a los 28 días después de la 
concepción—un periodo en el cual muchas mujeres 
todavía no saben que están embarazadas (1). Con este 
defecto, el tejido neural puede exponerse y ser susceptible 
a daño (2). Estos defectos pueden provocar discapacidad 
permanente o muerte en los bebés afectados (3).
Se estima que cada año hay 320.000 embarazos afectados 

por defectos del tubo neural en todo el mundo (1). Con 
niveles óptimos de folatos en mujeres en edad fértil 
durante el periodo peri-concepcional, se podría reducir 
hasta en un 75% el riesgo de padecer de estos defectos (4).

¿Por qué fortificar alimentos con ácido fólico?
La fortificación masiva de alimentos con ácido fólico 
tiene varias ventajas para reducir los defectos del tubo 
neural. Primero, la columna vertebral se cierra durante 
los 28 días después de la concepción (3). Para que el 
ácido fólico tenga su impacto protector, las mujeres 
tienen que haberlo consumido en el periodo alrededor 
de la concepción (5). Los suplementos de ácido fólico 
son una buena manera de obtener este nutriente para 
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aquellos embarazos planificados. Sin embargo, se estima 
que solamente 50% de los embarazos mundiales son 
planificados (6). Por eso, para proteger a los bebés de los 
embarazos no planificados, las mujeres tienen que estar 
consumiendo ácido fólico antes del embarazo. Con la 
fortificación masiva de alimentos, esto se puede lograr. 
Se estima que globalmente 55% de mujeres consumen 
suplementos en el periodo alrededor de la concepción 
(7). La fortificación masiva de alimentos con ácido 
fólico, puede contribuir a que las demás mujeres tengan 
un embarazo con bajo riesgo de defectos del tubo neural. 
En resumen, la fortificación de alimentos contribuye a 
aumentar el consumo de ácido fólico durante el periodo 
periconcepcional para prevenir los defectos del tubo 
neural.

Fortificación obligatoria de harina de trigo y de maíz

Hoy en día, hay 81 países que requieren la fortificación 
de harina de trigo (Figura 1)(8). América Latina y el 
Caribe es la región donde la mayoría de los países poseen 
fortificación obligatoria de harina de trigo. Existen 12 
países que requieren la fortificación de harina de maíz: 
6 países ubicados en América y 6 países en África 
(Figura 2)(8). De los 81 países que tienen legislación 
obligatoria de la fortificación de harina de trigo o harina 

de maíz, todos requieren la fortificación con ácido fólico 
con la excepción de cuatro: Congo, las Filipinas, el Reino 
Unido y Venezuela.

Cambios en folato sérico después de iniciada la 
fortificación

Uno de los impactos positivos percibidos por la 
fortificación de harina con ácido fólico es en el aumento
en folato sérico o plasmático después de iniciada 
la fortificación (Figura 3). Se revisaron estudios de 
efectividad que reportaron niveles de folato sérico antes 
y después de la implementación de la fortificación con 
ácido fólico (9). A la harina de trigo y maíz consumida 
en estos países, se adicionó entre 1,2 y 2,2 mg/kg de 
ácido fólico. Los estudios se organizaron según 4 grupos 
de edad: niños entre 2-15 años, mujeres en edad fértil, 
adultos y personas de la tercera adulta, y una combinación 
de todas las edades y géneros. Las mediciones de la 
post-fortificación se hicieron entre 6 meses después de 
iniciada la fortificación en Chile (10) y 5 años después 
de iniciada la fortificación en Kazakstán (11), EEUU 
(12) y Fiyi (13). Se reportan datos representativos a 
nivel nacional solamente para Fiyi (13) y EEUU (12, 
14-15). Hay comparaciones pre y post-fortificación 
para 19 sub-grupos; estos están representados por 19 
pares de barras en la Figura 3. Todos los sub-grupos, 
excepto uno, reportó un incremento en el nivel de folato 
sérico después de iniciada la fortificación con ácido 
fólico. El incremento tuvo un rango de 4,5 nmol/L en 
las mujeres iraníes en edad fértil (16) hasta 27,5 nmol/L 
en las mujeres chilenas en edad fértil (17). El estudio 
que reportó una disminución en folato sérico después 
de iniciada la fortificación se realizó en niños entre 
2-15 años en Uzbekistán (11). La mayoría de estas 
experiencias globales indican que a nivel poblacional 
existe un aumento en el folato sérico después de iniciada 
la fortificación de la harina con ácido fólico.

Fortificación de harina con ácido fólico previene 
defectos del tubo neural

Hay evidencia contundente del impacto sobre defectos 
del tubo neural de la fortificación con ácido fólico de 
la harina, ya sea de trigo o de maíz. En el año 2010 se 
publicó una meta-análisis de ocho estudios que tenían 
datos a nivel sub-nacional de Argentina (donde se 
fortifica la harina de trigo con ácido fólico), Canadá 
(harina de trigo), EEUU (harina de trigo y maíz), Chile 
(harina de trigo) y Sudáfrica (harina de trigo y maíz) 

Fortificación de harina con ácido fólico

Figura 1. Fortificación obligatoria de la harina de 
trigo (8).

Figura 2. Fortificación obligatoria de la harina de
maíz (8).
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(18). El riesgo relativo de cada estudio fue menor a 1, 
indicando que la fortificación con ácido fólico previene 
los defectos del tubo neural. En estos estudios, las 
reducciones en defectos variaron entre 31 y 78%. En 
promedio, la reducción en el riesgo de defectos del tubo 
neural, debido a la fortificación con ácido fólico, fue 46%.

Se hizo una revisión de estudios de efectividad que 
reportaron el número de defectos del tubo neural antes y 
después de la fortificación de harina con ácido fólico (19). 
Los estudios se realizaron en Brasil (donde se fortifica la 
harina de trigo y maíz con ácido fólico), Canadá (harina 
de trigo), Chile (harina de trigo), Costa Rica (harina de 
trigo y maíz), Irán (harina de trigo), Jordania (harina 
de trigo), Perú (harina de trigo), Arabia Saudita (harina 
de trigo) y EEUU (harina de trigo y maíz). A la harina 
de trigo y maíz en estos países se adicionó entre 1,2-2,2 
mg/kg de ácido fólico. Todos los estudios, excepto uno, 
reportaron una disminución en los defectos del tubo 
neural después de iniciada la fortificación con ácido 
fólico. La excepción fue un estudio realizado en el Perú 
(20). Otro estudio completado con la misma base de 
datos del Perú encontró una diminución en los defectos 
del tubo neural (21). Estos investigadores sugirieron que 
hubo una inadecuada clasificación de los defectos por 
medio del primer grupo, lo cual influyó en los resultados 
obtenidos (22). En resumen, en todos los países donde 
se ha investigado, la iniciación de fortificación masiva de la 
harina con ácido fólico redujo los defectos del tubo neural.

Costo: beneficio de prevenir la espina bífida

La espina bífida es uno de los defectos del tubo neural 
que se puede prevenir con ácido fólico. Tres países han 
calculado el costo:beneficio de prevenir la espina bífida 
a través de la fortificación de harina con ácido fólico. 
Por cada dólar invertido en la fortificación de harina, 
Chile ahorró 12 dólares en tratamientos quirúrgicos y 
servicios de rehabilitación en bebés que no nacieron 
con defectos del tubo neural (23). De igual manera, 
Sudáfrica (24) y EEUU (25) percibieron ahorros 30 a 48 
veces mayores a la inversión que hicieron como país en 
la fortificación de harina con ácido fólico. Es decir, estos 
estudios demuestran un costo:beneficio favorable con la 
aplicación de la fortificación con ácido fólico.

La prevención es prioritaria

Aunque los datos de impacto de la fortificación con ácido 
fólico son alentadores, se pudieran prevenir más casos 
de defectos del tubo neural, si se lograra implementar 
programas efectivos de fortificación masiva de alimentos 
con ácido fólico (26). Investigadores han estimado que 
de la espina bífida y anencefalia que se pueden prevenir 
con ácido fólico, solamente el 15% se está previniendo 
a través de la fortificación de harina (27). Esto se debe 
a varios factores: países que no fortifican alimentos con 
ácido fólico y aquellos países donde no hay elevado acceso 
a la harina o los niveles de ácido fólico adicionados son 
muy bajos para tener el impacto óptimo. 

Figura 3. Estudios de efectividad que reportaron niveles de folato sérico antes y después del
inicio de la fortificación con ácido fólico de harina de trigo o harina de maíz.
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Lineamientos globales
Para ayudar a los países que están planificando o 
fortaleciendo programas de fortificación, existen 
lineamientos globales para la fortificación de harina de 
trigo y maíz (28). Estos recomiendan una adición de 
ácido fólico según el consumo de harina per cápita en 
el país. Específicamente, se recomienda la adición de 5,0 
mg/kg si el consumo de harina es menor a 75 gramos 
por persona por día, 2,6 mg/kg si el consumo es entre 
75 y 149 gramos por persona por día, 1,3 si el consumo 
es entre 150 y 300 gramos por persona por día y se 
recomienda 1,0 mg/kg si el consumo de harina es 300 
gramos por persona por día o mayor.

Conclusiones
Anualmente hay aproximadamente 320.000 defectos 
del tubo neural a nivel global. La fortificación masiva 
de alimentos aporta ácido fólico a la dieta de mujeres 
en el periodo peri-concepcional—el único momento 
para prevenir los defectos del tubo neural debido a la 
insuficiencia en el consumo de ácido fólico. Setenta y siete 
de los 81 países que requieren fortificación de harina, 
obligan la adición de ácido fólico. Existen experiencias en 
varios países que prueban que la fortificación con ácido 
fólico aumenta los niveles séricos de folatos y reduce 
los defectos del tubo neural. Se estima que solamente 
15% de los defectos del tubo neural prevenibles con la 
adición de ácido fólico se están previniendo a través de 
la fortificación masiva.

Existen lineamientos y experiencias globales para guiar 
aquellos países interesados en fortificar con ácido fólico.
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