
 

  
 

 

Introducción 
Folato es un término general que se usa para designar una vitamina B hidrosoluble 
presente de forma natural en alimentos como las hortalizas de hoja, las legumbres, 
la yema del huevo, el hígado y algunos cítricos (1). Esta vitamina es esencial para el 
crecimiento y la multiplicación celulares normales, pero la biodisponibilidad del 
folato natural es inferior a la del ácido fólico, compuesto sintético que se utiliza en 
los suplementos y los alimentos enriquecidos (2). Las carencias de folato y vitamina 
B12 han sido reconocidas como las causas más frecuentes de anemia macrocítica (3). 
Además, la carencia de folato se asocia a otros problemas de salud. Así, por 
ejemplo, en las embarazadas se ha relacionado con el desprendimiento placentario, 
la pre-eclampsia, el aborto espontáneo, la muerte intrauterina, el parto prematuro, 
el bajo peso al nacer (4) y anomalias congénitas cerebrales y medulares graves, 
como los defectos del tubo neural (5). 

 
El reconocimiento de la importancia de las consecuencias de la ingesta 

insuficiente de folato para la salud pública ha subrayado la necesidad de identificar 
biomarcadores que permitan evaluar el estado de nutrición de folato a gran escala. 
Los métodos de laboratorio para medir el estado de nutrición de folato se 
desarrollaron en los años cincuenta (6) y siguen siendo la base en que asientan los 
métodos de evaluación utilizados en la actualidad. Aunque el folato se almacena 
sobre todo en el hígado, sus niveles puede evaluarse en la orina, el suero, el plasma 
o los eritrocitos con una gran variedad de técnicas, como las basadas en métodos 
microbiológicos, la unión competitiva de isótopos radiactivos o los ensayos 
enzimáticos o de quimioluminiscencia (7). El folato en suero se considera un 
indicador de la ingesta reciente de folato (8), y una sola determinación no permite 
diferenciar entre una reducción transitoria de la ingesta dietética y una carencia 
crónica. No obstante, la obtención de valores en suero repetidamente bajos en una 
persona a lo largo de un mes indican baja dotación o depleción de folato (9). Por 
otra parte, las concentraciones eritrocitarias responden lentamente a las variaciones 
de la ingesta porque los eritrocitos, cuya vida media es de 120 días, solo acumulan 
folato durante la eritropoyesis (8). Por consiguiente, las concentraciones 
eritrocitarias son útiles como indicadores del estado de nutrición de folato a largo 
plazo. 
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el estado de nutrición en folato en las poblaciones 

Alcance y finalidad 
En el presente documento se ofrecen a los usuarios del 
Sistema de Información Nutricional sobre Vitaminas y 
Minerales (VMNIS) orientación acerca del uso del folato en 
suero (o plasma) y eritrocitario para evaluar el estado de 
nutrición en folato en diferentes poblaciones. En él se 
resumen las recomendaciones actuales de la Organización 
Mundial de la Salud (OMS) sobre los valores de corte 
utilizados para definir el estado de nutrición en folato en la 
población y la cronología de su establecimiento. 
 

La cuantificación de las concentraciones de folato 
eritrocitario y en suero es útil para seguir las tendencias del 
estado de nutrición en folato y evaluar el impacto de las 
intervenciones de salud pública.  

 

Descripción de las consultas técnicas  
En el presente documento se sintetizan las 
recomendaciones actuales de la OMS, publicadas con 
anterioridad en los cuatro documentos siguientes: 
 
Anemias nutricionales (11): Informe de una reunión 
consultiva técnica de un Grupo Científico de la OMS 
celebrada en Ginebra (Suiza) del 13 al 17 de marzo de 1967. 
Dicha reunión, posterior a otras dos celebradas en 1958 y 
1962  se centró en la etiología de las anemias 
nutricionales y la viabilidad de métodos de laboratorio 
aplicables sobre el terreno, y se convocó tres años después 
del inicio de un estudio plurinacional llevado a cabo en los 
Estados Unidos de América, la India, Israel, México, Polonia, 
el Reino Unido y Sudáfrica, en el que: 1) se investigó el 
metabolismo del hierro en el embarazo y el papel de los 

El estado de nutrición de folato varía con la edad y el 
sexo. Los datos de las encuestas nacionales de salud y 
nutrición (NHANES) de los Estados Unidos de América en 
diferentes periodos han revelado que las concentraciones 
de folato en suero y eritrocitos son considerablemente 
mayores en la mujer que en el hombre, así como en los 
adultos de más  edad. Por ejemplo, los mayores de 60 años 
tienen más probabilidades de presentar concentraciones 
eritrocitarias y en suero elevadas que cualquier otro grupo 
de edad (10). Esto se ha observado tanto antes como 
después de la introducción del enriquecimiento de harinas 
de cereales con ácido fólico. 

 

anquilostomas en la anemia gestacional, y 2) se probaron 
los procedimientos para examinar la sangre y el suero. En la 
reunión consultiva de 1967 se examinaron los progresos 
generales del estudio y se debatieron las necesidades 
nutricionales de hierro, folato y vitamina B12. 
 

Anemias nutricionales (13): Informe de una reunión de un 
Grupo de Expertos de la OMS celebrada en Ginebra (Suiza) 
del 11 al 15 de octubre de 1971. El grupo de expertos 
examinó la validez de los parámetros y los conceptos en el 
campo de las anemias nutricionales, así como las nuevas 
informaciones aparecidas tras la reunión de 1967. Los temas 
tratados fueron: 1) la normalización de las técnicas para 
medir la dotación de folato; 2) los estudios sobre la 
disponibilidad y absorción del hierro, folato y vitamina B12, y 
3) los estudios de prevalencia y los ensayos clínicos sobre las 
medidas preventivas en diferentes grupos de población.

 
Lucha contra la anemia nutricional, especialmente contra 

la carencia de hierro (14): Informe de una Reunión Mixta del 
Organismo Internacional de la Energía Atómica (OIEA), la 
Agencia de los Estados Unidos para el Desarrollo 
Internacional (ADI) y la OMS, celebrada en Ginebra (Suiza) 
del 28 de octubre al 1 de noviembre de 1974, cuyos 
objetivos consistieron en: 1) actualizar el estado de los 
conocimientos acerca de la etiología de las anemias 
nutricionales, y 2) proporcionar orientaciones acerca de 
algunas de las intervenciones de salud pública que se 
consideraban útiles para controlarlas. 

 
Reunión consultiva técnica de la OMS sobre las carencias 

de folato y vitamina B12 (15): informe de una reunión de un 
grupo de expertos de la OMS, celebrada en Ginebra (Suiza) 
del 18 al 21 de octubre de 2005, cuyos objetivos consistieron 
en: 1) examinar la prevalencia mundial, las causas y las 
consecuencias para la salud de las carencias de folato y 
vitamina B12, prestando especial atención a su contribución 
a la carga mundial de anemia, a los resultados adversos en 
el embarazo, al desarrollo y la función mental del niño, y a 
las enfermedades cardiovasculares; 2) examinar el 
metabolismo del folato y la vitamina B12; 3) identificar los 
mejores indicadores para evaluar la dotación de folato y 
vitamina B12 a nivel poblacional y observar la respuesta a las 
intervenciones; 4) lograr un consenso sobre los valores de 
corte para definir las carencias de folato y vitamina B12; 5) 
definir criterios para determinar la gravedad de las 
carencias de folato y vitamina B12 a nivel poblacional que 
debería desencadenar una intervención, y 6) examinar de 
forma crítica las intervenciones actuales (suplementación y 

      f   
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Tabla 1  
Concentraciones de folato en suero y eritrocitos para determinar el estado de nutrición en folato en todos los 
grupos de edad, utilizando  la anemia macrocítica como indicador hematológico  
 

Recomendaciones 
En 1968 se propusieron por vez primera valores de corte del 
folato sérico y eritrocitario para evaluar la dotación de 
folato en todos los grupos de edad (11) (Tabla 1). Los 
valores indicativos de carencia se basaron en las 
concentraciones con las que es más probable que aparezca 
anemia macrocítica. Esos valores fueron avalados en 
posteriores reuniones consultivas de la OMS celebradas en 
1972 (13) y 1975 (14), aunque se reconoció que no siempre 

a Factor de conversión del ácido fólico: 1 ng/ml = 2,265 nmol/l. 
b Ensayo con Lactobacillus casei. 

Fuente: referencia (11). 

había una fuerte correlación entre la concentración de 
folato y la anemia megaloblástica. En la reunión se señaló la 
necesidad urgente de datos sobre el significado clínico de 
las concentraciones bajas de folato y vitamina B12 en no 
gestantes sin signos de otras alteraciones hematológicas, 
dado que los estudios disponibles entonces no detectaban 
ningún problema de salud evidente. Cabe señalar que las 
concentraciones de folato definidas como “elevadas” se 
basaron en los límites superiores del ensayo sin diluciones, y 
no en las repercusiones biológicas para la salud. 

 

Concentraciones de folato en 
suero o plasma  
ng/ml (nmol/l)a, b 

Concentraciones eritrocitarias 
de folato 
ng/ml (nmol/l) a, b 

Interpretación 

> 20 (> 45,3)  Elevadas 

6−20 (13,5−45,3)  Intervalo normal 

3−5,9 (6,8−13,4)  Posible carencia 

< 3 (< 6,8) < 100 (< 226,5) Carencia 

 

En 2005 se revisaron los valores de corte para que 
reflejaran la carencia de folato en función de indicadores 
metabólicos (15) (Tabla 2). Estos valores se basaron en los 
datos de la NHANES III obtenidos en hombres y mujeres 
estadounidenses de 30 años o más. En el estudio se evaluó 
la relación entre la homocisteína y el folato plasmático o 
eritrocitario, y el valor de corte de la carencia de folato se 
definió como la concentración de folato por debajo de la 
cual empiezan a aumentar las concentraciones de 
homocisteína (16). Las concentraciones elevadas de 

homocisteína circulante se consideran un indicador 
funcional de la carencia de folato, y su elevación se debe a 
la incapacidad del folato para donar el grupo metilo 
necesario para la conversión de la homocisteína en 
metionina (17). Esos valores se aplican a todos los grupos 
de edad, aunque en la reunión consultiva se reconoció que 
pueden no ser apropiados para evaluar la dotación de 
folato en embarazadas, dado que sus concentraciones 
habitualmente disminuyen durante la gestación (15). 

Tabla 2 
Valores de corte para determinar la carencia de folato en todos los grupos de edad, utilizando las 
concentraciones de homocisteína como indicador metabólico  
 

a Factor de conversión del ácido fólico: 1 ng/ml = 2,265 nmol/l. 
b Medido por radioinmunoensayo. Las mediciones efectuadas mediante radioinmunoensayo necesitan ajuste para que se puedan comparar con el ensayo 
microbiológico (10). 

Fuente: referencia (15). 
 

Indicador del folato  
Valor de corte que indica carencia de folato 
ng/ml (nmol/l)a, b 

Concentración en suero o plasmática de folato < 4 (< 10) 

Concentración eritrocitaria de folato < 151 (< 340) 
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Desde 1968 se recomienda el ensayo microbiológico con 
Lactobacillus casei para medir el folato. Es necesario una 
monitorización periódica y el uso de preparaciones de 
referencia para mejorar la exactitud de los resultados, 
especialmente cuando las concentraciones son bajas, y para 
realizar comparaciones entre laboratorios (13, 18). 

 

Elaboración del resumen  
Las principales fuentes bibliográficas utilizadas para preparar 
el presente resumen fueron cuatro documentos de la OMS 
publicados entre 1968 y 2008 (11, 13–15). Todos esos 
informes han contribuido a generar conocimientos en esta 
materia. Resumidamente, en el documento de 1968 (11) se 
presentaron los primeros valores de corte de la carencia de 
folato, basados en el riesgo de anemia megaloblástica, que 
posteriormente fueron revisados en una reunión consultiva 
celebrada en 2005, utilizándose entonces la homocisteína 
como indicador metabólico de la carencia (15). 

 

Plan de actualización 
La Unidad de Evidencia y Orientación Programática del 
Departamento OMS de Nutrición para la Salud y el Desarrollo 
es la encargada de revisar el presente documento que, en 

caso de que sea necesario, se actualizará en 2013 siguiendo 
para ello los procedimientos establecidos en el Manual de la 
OMS para la elaboración de directrices (19).  
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