
179

Artículo Original

Resumen
Objetivo: evaluar la asociación entre la ingestión de folatos y vitamina C con la neoplasia intraepi-
telial cervical (nic) en mujeres del servicio de displasias del Hospital de Gineco-Obstetricia 221 del 
imss en el Estado de México. Métodos: se realizó un estudio anidado al proyecto “R-2016-1503-
35” en 179 mujeres con y sin neoplasia intraepitelial cervical, para evaluar la ingestión de folatos 
(μg/d) y vitamina C (mg/d) mediante un cuestionario de frecuencia de consumo de alimentos 
(cca, semicuantitativo) con 116 alimentos y 10 frecuencias de consumo analizado mediante el 
software snut (Sistema de evaluación de hábitos Nutricionales y consumo de Nutrimentos). 
Resultados: la ingestión de vitamina C, mostró una mediana (143 mg/d) más alta en mujeres 
con nic-ii. La ingestión de folatos, mostró una mediana (1017.5 µg/d) más en alta mujeres con 
nic-iii y se identificó una correlación de rs 0.158 (p<0.005) positiva baja entre los diagnósticos 
de nic y folatos. Conclusiones: Existe una asociación intergrupos positiva baja respecto de la 
ingestión de folatos, así como una asociación intragrupos positiva moderada y alta con la inges-
tión de vitamina C y folatos.
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Summary
Objective: to evaluate the association 
between folate and vitamin C intake and 
cervical intraepithelial neoplasia (cin) in 
women attending the dysplasia service of 
the Obstetrics Hospital 221 of the Mexi-
can Institute of Social Security (imss) in 
the State of Mexico. Methods: a study 
nested to the project “R-2016-1503-
35” performed in 179 women with and 
without cervical intraepithelial neo-
plasia, to evaluate the intake of folates 
(μg/d) and vitamin C (mg/d) through 
a Food Frequency Questionnaire (ffq, 
semiquantitative) with 116 foods and 10 
consumption frequencies analyzed using 
the Evaluation System of Nutritional 
Habits and Nutrient software. Results: 
vitamin C intake showed a higher me-
dia (143 mg/d) in women with cin-ii. 
Folate intake showed a higher median 
(1017.5 µg/d) in women with cin-iii 
and a low positive Rs correlation of 
0.158 (p<0.005) was identified between 
cin and folate diagnoses. Conclusions: 
there was a low positive intergroup as-
sociation with respect to folate intake, 
as well as a moderate and high positive 
intragroup association with respect to 
vitamin C and folate intake.

Keywords: Cervical Intraepithelial Neo-
plasia; Folates; Ascorbic Acid

Introducción
El cáncer cérvico uterino (CaCu) re-
presenta la tercera causa de muerte en 
mujeres en todo el mundo. En México, 
en el 2018 representó la segunda causa 
más común de neoplasias en mujeres.1,2

El CaCu es una alteración en el epi-
telio del cuello uterino por la presencia 
del virus del papiloma humano (vph), 
que se manifiesta a través de lesiones 
conocidas como neoplasia intraepitelial 

cervical (nic), mismas que son capaces 
de progresar a carcinoma in situ o car-
cinoma invasor.3,4

Con base en la clasificación del 
sistema Richart, estas lesiones se han 
categorizado en: displasia leve (nic-i), 
displasia moderada (nic-ii, displasia 
severa (nic-iii) y carcinoma in situ.5,6 
El desarrollo de estas lesiones se ha 
asociado, principalmente a la infección 
por vph (virus del papiloma humano) 
de alto riesgo, las infecciones por Tricho-
monas vaginalis y Chlamydia trachomatis, 
múltiples parejas sexuales, inicio precoz 
de la vida sexual, multiparidad, taba-
quismo, ingestión de anticonceptivos 
hormonales, entre otros. Se ha obser-
vado que el estado nutricional podría 
intervenir en este proceso.6-10 

Una dieta baja en antioxidantes, 
ácido fólico y vitamina C favorece la 
persistencia de la infección por vph y la 
evolución de las lesiones precancerosas 
a CaCu.11 Los folatos, la vitamina B6, 
la vitamina B12 y la metionina (hidro-
solubles), pueden tener su mecanismo 
de acción en la prevención del CaCu 
a través de su papel en la metilación, 
interviniendo en la síntesis y reparación 
del dna.8,12 La vitamina C tiene un 
efecto en la reducción de la incidencia 
del cáncer debido a su actividad antio-
xidante; ya que actúa en la reducción de 
la formación de aductos en el dna y en 
la inhibición de la formación endógena 
de compuestos químicos cancerígenos; 
además, interviene en la respuesta infla-
matoria a infecciones y en la respuesta 
inmunológica.12

Ingerir una dieta baja en antio-
xidantes, ácido fólico y vitamina C 
favorece la persistencia de la infección 
por el vph y la progresión de las lesiones 
precancerosas. Una dieta balanceada, 
puede contribuir con un aporte de 1000 

a 1500 µg de folato por día. Los requeri-
mientos diarios en un adulto son de 400 
µg/día y 600 µg durante el embarazo. 
En Estados Unidos, la ingesta diaria 
recomendada (idr) de vitamina C es de 
75 mg/día en mujeres, mientras que la 
Organización para la Agricultura y la 
Alimentación (fao) refiere que la idr es 
de 100 mg/día en adultos.8,13-15 

Por lo tanto, el objetivo de este es-
tudio fue asociar la ingestión de folatos y 
vitamina C con la presencia de neoplasia 
intraepitelial cervical. 

Métodos
Derivado del proyecto “Relación entre 
el consumo de triptófano en la dieta 
con el grado de lesión intraepitelial 
escamosa cervical” con número de re-
gistro R-2016-1503-35, ante el Comité 
Local de Investigación y Ética en Inves-
tigación en Salud 1503, 13 ci 15 104 
191 ante cofepris.16 Se llevó a cabo un 
estudio transversal analítico, en el que 
se limpió y analizó una base de datos 
del proyecto antes mencionado, con la 
información de 179 mujeres, mediante 
un muestreo por conveniencia, de 20 a 
50 años de edad, sin dictamen previo 
a nic, nic-i, ii y iii, atendidas en el 
servicio de displasias del HGO 221 del 
imss, Delegación México-Poniente, To-
luca, Estado de México. Se consideraron 
las variables de edad, Índice de Masa 
Corporal, ingestión de folatos (μg/d) 
y vitamina C (mg/d). La ingestión de 
folatos y vitamina se obtuvo mediante 
la aplicación de un cuestionario de 
frecuencia de consumo de alimentos 
(cca, semicuantitativo); el cual se com-
pone de una matriz que enumera 116 
alimentos y 10 frecuencias de consumo 
(6 o más veces, 4-5 veces, 2-3 veces, 1 
vez por día; 5-6 veces, 2-4 veces, 1 vez 
por semana; 2-3 veces, 1 vez por mes o 
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menos y nunca. El cca debe ser analiza-
do mediante el software Snut (Sistema 
de evaluación de hábitos Nutricionales 
y consumo de Nutrimentos), validado 
para la estimación cuantitativa de la 
ingestión de macro y micro nutrimen-
tos en población mexicana.17 Se realizó 
una limpieza de datos y con base en el 
comportamiento de los datos se definió 
el tipo de distribución.

Resultados
Se obtuvo la participación de 179 
mujeres. En la tabla 1 se muestra la 
distribución de la población de estudio 
por diagnóstico de colposcopía y nutri-
cional, en la que se encontró que 40.8% 

fue negativa a nic, 31.8 % presentó 
nic-I, 19.6% presentó nic-ii y 7.8% 
presentó nic-iii. Se identificó un mayor 
porcentaje de mujeres con sobrepeso en 
cada uno de los grupos de lesión (19.6% 
para negativo a nic, 9.5% nic-ii y 4.5% 
nic-iii) a excepción de nic-i (14.5%) 
en el que prevaleció el peso normal; 
y se encontró un porcentaje más alto 
(8.9%) de pacientes obesas en el grupo 
de negativas a nic.

Con base en la distribución de las 
variables de estudio edad, imc, ingestión 
de vitamina C (mg/d) y folatos (µg/d) 
por diagnóstico de colposcopia; se en-
contró una mediana en edad de 35 años 
en pacientes negativas a nic y nic-ii y 

de 31 y 36 años para nic-i y nic-iii. 
Respecto al imc, se identificó una me-
diana de 25.6 kg/m2 para las pacientes 
con nic-i y de 26 kg/m2 en pacientes 
negativas a nic, nic-ii y nic-iii. En 
el caso de la ingestión de vitamina C, 
se encontró una mediana (143 mg/d) 
más alta en mujeres con nic-ii y una 
mediana menor en mujeres negativas 
a nic (129.5 mg/dl), nic-i (121.2 mg/
dl) y nic-iii (129.6 mg/dl). De acuerdo 
con la ingestión de folatos, se encontró 
una mediana (1017.5 µg/d) más en 
alta mujeres con nic-iii y una mediana 
menor en mujeres negativas a nic (468 
µg/d), nic-i (511.8 µg/d) y nic-ii (484 
µg/d); ver tabla 2.

Tabla 1. Distribución de la población por diagnóstico de colposcopia 
y nutricional

Tabla 2. Distribución de las variables de estudio por diagnóstico de col-
poscopia

Clasificación 
Richart

Desnutrición 
(<18.4 kg/m2)

Peso Normal 
(18.5-24.9 kg/m2)

Sobrepeso 
(25-29.9 kg/m2)

Obesidad 
(>30 kg/m2) Total

Negativo a nic 0.6% 
(1)

11.7% 
(21)

19.6% 
(35)

8.9% 
(16)

40.8% 
(73)

nic-i 0.0% 
(0)

14.5% 
(26)

13.4% 
(24)

3.9% 
(7)

31.8% 
(57)

nic-ii 0.0% 
(0)

5.6% 
(10)

9.5% 
(17)

4.5% 
(8)

19.6% 
(35)

nic-iii 0.0% 
(0)

1.7% 
(3)

4.5% 
(8)

1.7% 
(3)

7.8% 
(14)

Clasificación Richart Edad en años imc (kg/m2) Vitamina C (mg/d) Folatos (µg/d) 

Negativo a nic 35 
(20-50)

26.5 
(18.1-40.1)

129.5 
(33.9-432.1)

468 
(54-2271)

nic-i 31 
(20-50)

25.6 
(18.8-32.8)

121.2 
(25.7-1633.5)

511.8 
(83.8-5440.9)

nic-ii 35 
(20-50)

26.3 
(20.6-34.1)

143 
(45.7-533.9)

484 
(212.6-2274)

nic-iii 36 
(20-50)

26.8 
(20.1-33)

129.6 
(11.4-429)

1017.5 
(122.6-2630.2)
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Para conocer si las variables de 
estudio (edad, imc, ingestión de vi-
tamina C y folatos) se asociaban con 
los diagnósticos establecidos por cla-
sificación de Richart (Negativa a nic, 
nic-i, nic-ii y nic-iii), se realizó el 
estadístico de correlación de Spearman 
(rs); encontrando rs 0.158 (p<0.005) 
positiva baja únicamente con folatos. 

Finalmente se procedió con la 
realización del estadístico (rs) intragru-
pos, en el que se encontró una rs 0.350 
(p≤0.002) positiva baja, un tamaño del 
efecto grande (Φ=0.59) y una potencia 
estadística de 99% (1-β=0.99) entre 
edad e imc y una rs 0.608 (p≤ 0.001) 
positiva moderada, un tamaño del 
efecto grande (Φ=0.77) y una potencia 
estadística de 99% (1-β=0.99) entre 
vitamina C y folatos en el grupo de 
mujeres negativas a nic. 

Para el caso de nic-i, se encontró 
una rs 0.415 (p≤0.001) positiva mo-
derada, un tamaño del efecto grande 

(Φ=0.59) y una potencia estadística de 
99% (1-β=0.99) entre edad e imc; una 
rs 0.711 (p≤ 0.001) positiva alta, un ta-
maño del efecto grande (Φ=0.84) y una 
potencia estadística de 99% (1-β=0.99) 
entre vitamina C y folatos. En ambos 
grupos (negativo a nic-i y nic-ii), no se 
encontró asocian entre edad y vitamina 
C, edad y folatos, imc y vitamina C e 
imc y folatos.

Respecto de nic-ii se encontró una 
rs 0.504 (p≤0.002) positiva moderada, 
un tamaño del efecto grande (Φ=0.70) 
y una potencia estadística del 97% (1-
β=0.97) entre Vitamina C y folatos.

Asimismo, en mujeres con nic-iii 
se encontró una rs de 0.648 (p≤0.012) 
positiva alta, un tamaño del efecto gran-
de (Φ=0.80) y una potencia estadística 
de 89% (1-β=0.89) entre vitamina C 
y folatos. En estos últimos dos grupos 
(nic-ii y iii), no se encontró asociación 
entre edad e imc, edad y vitamina C, 
edad y folatos, imc y vitamina C e imc 

y folatos. La tabla 3 muestra una síntesis 
de la correlación intragrupos con las 
variables previamente descritas.

Discusión
La neoplasia intraepitelial cervical per-
siste como un problema de salud a nivel 
mundial.8 En los últimos años, se han 
realizado distintas investigaciones que 
buscan identificar la relación y modelo 
de prevención que existe entre la inges-
tión de micronutrientes como el ácido 
fólico y antioxidantes con el CaCu. La 
deficiencia de estos micronutrientes en la 
dieta se ha asociado con el surgimiento 
de diferentes tipos de cáncer.13

Se identificó una ingestión diaria de 
vitamina C en pacientes negativas a nic 
de 129.5mg/d (172% de idr) con base a 
idr en mujeres de 75 mg/d,14 en nic-i de 
121.2 mg/d (161 % de idr), en nic-ii 143 
mg/d (190% de la idr), en nic-iii 129.6 
mg/d (172% de la idr). La ingestión 
diaria de folatos en pacientes negativas a 

Tabla 3. Correlación intragrupos de las variables de estudio

Clasificación Richart rs p<0.05 Φ 1-β

Negativo a nic Edad - imc 0.35 0.002 0.59 0.99

Vitamina C - Folatos 0.608 0.001 0.77 0.99

nic-i Edad - imc 0.415 0.001 0.64 0.99

Vitamina C- Folatos 0.711 0.001 0.84 0.99

nic-ii Vitamina C – Folatos 504 0.002 0.7 0.97

nic-iii Vitamina C - Folatos 0.648 0.012 0.8 0.89

Nota: rs: Correlación de Spearman, Φ: tamaño del efecto, 1-β : poder estadístico
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nic fue de 468 µg/d (117 % de la idr) 
con base a la idr en adultos de 400 µg/d 
(13) en nic-i de 511.88 (127% de idr), 
en nic-ii de 484 µg/d (121% de idr) en 
nic-iii de 1017.5 ( 254% de idr). En to-
dos los grupos se observó una ingestión 
de folatos y Vitamina C arriba de la idr. 
Sin embargo, también influyen otros 
factores en el desarrollo de estas lesiones 
que no se valoraron en este estudio lo 
cual puede ser causa de la persistencia de 
lesiones en la población analizada. En la 
bibliografía consultada se encontró que 
los folatos intervienen en la multiplica-
ción celular,9 una deficiencia de estos 
favorece la carcinogénesis al interferir 
con la metilación normal de adn.18,19 
La vitamina C tiende a disminuir la 
carga viral, reduciendo la persistencia y 
progresión de la enfermedad, al ser un 
potente antioxidante inhibe la transfor-
mación maligna y disminuye el daño 
celular.20 

En un estudio realizado en Ciudad 
Juárez, México se encontró una media 
de consumo de 52.2mg/d de vitamina 
C con un porcentaje de consumo de 
69.6%, una media de consumo de fo-
latos de 338.8µg/d con un porcentaje 
de consumo de 73.7%;21 cifras debajo 
de los niveles de idr para población 
mexicana, a diferencia de nuestra 
población estudiada en la cual se en-
contraron valores superiores a la idr, 
esto puede deberse a las diferencias 
interculturales, la zona geográfica y 
hábitos alimenticios existentes en cada 
región de nuestro país, en Ciudad Juárez 
predominó la ingesta de carbohidratos 
49.2% (±9.1), grasas 35.5% (±7.1) y 
proteínas 14.1%(±4.6), con un con-
sumo bajo de frutas 0.77% (±0.94) y 
verduras 0.68% (±0.76%). También 
pueden influir diferencias entre con-
diciones sociales, trabajo, educación, y 

de acceso a los servicios de salud.21 Se 
ha encontrado mayor proporción de 
lesiones de cuello uterino en mujeres 
con menor grado educacional y también 
en mujeres multíparas.22

Un estudio realizado en San Luis 
Potosí, México reportó una ingestión 
de vitamina C en mujeres sanas de 
31.25±20.48 mg (41% de idr) y enfer-
mas de 25.46±15.50 mg (33% de idr) 
con diferencia significativa de p=0.041, 
se observó mayor ingesta de antioxidan-
tes en pacientes sin nic, encontrando 
una fuerte asociación en las mujeres sin 
nic y el consumo de antioxidantes.20 En 
nuestro estudio se observaron cifras de 
ingestión de vitamina C en pacientes sin 
nic mayores que en pacientes con nic-i, 
lo cual nos sugiere un factor protector 
en este grupo.

Nuestro estudio presentó un pre-
dominio de mujeres en edad fértil y 
sobrepeso en todos los grupos. Un estu-
dio realizado en un hospital del Estado 
de México, valoró el estado nutricional 
en pacientes con algún tipo de lesión 
cervicouterina encontrando un alto por-
centaje de sobrepeso (48.6%) en edades 
de 31-50 años.23 En nuestro estudio 
se encontró que 47% de la población 
estudiada presentaba sobrepeso. 

En todos los casos se encontró una 
potencia estadística superior a 80% lo 
cual apunta que los datos obtenidos 
en el estudio pueden ser generalizados 
solo para esta población, así como un 
tamaño del efecto grande, lo que indica 
la validez de la significancia estadística 
encontrada entre las asociaciones en 
cada grupo. 

Se determinó asociación negativa 
entre edad y vitamina C en nic-i y nic-
ii, así como entre imc y folatos en nic-i 
y nic-iii y entre imc y vitamina C en 
pacientes con nic-i. De acuerdo con la 

transición nutricional en México, el so-
brepeso y la obesidad se caracterizan por 
ser unos de los principales problemas en 
el país y el mundo. Se ha señalado que la 
deficiencia de todos los micronutrientes 
era 5.8 veces más probable de encon-
trarse en las pacientes con sobrepeso, 
además de una probabilidad mayor de 
encontrarse una deficiencia de vitamina 
C y vitamina en este mismo grupo (9,9 
veces más),21 esto puede relacionarse 
con la calidad y cantidad de alimentos 
consumidos en este grupo. 

Destaca como limitante en este 
estudio el tipo de muestreo y el cálculo 
de muestra, lo cual impide extender ge-
neralizaciones más allá de la población 
de estudio.

Conclusiones
Existe una asociación intergrupos po-
sitiva baja respecto de la ingestión de 
folatos; así como una asociación intra-
grupos positiva moderada y alta respecto 
de la ingestión de vitamina C y folatos; 
sin embargo, se requieren estudios que 
nos permitan medir el efecto que tiene 
la ingestión de folatos en la progresión 
de la nic. 

Se encontró que un estado de 
nutrición con sobrepeso está asociado 
a la presencia de nic; por lo que sería 
importante atender este factor de riesgo 
desde el primer nivel de atención.
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