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Previo a la Concepcion en Paises_de Bajos y Medios Ingresos

ENERO 2026

MENSAJES CLAVE

1.Los Suplementos de Micronutrientes Multiples
(MMS) durante el embarazo son una intervencién
bien establecida, segura y costo-efectiva en
paises de bajos y medianos ingresos, con
beneficios claros para los resultados del
nacimiento en comparacién con la
suplementacién con hierro y acido félico (IFA).

2.La orientacién sobre la suplementacion con
micronutrientes antes de la concepcidon varia a
nivel mundial, desde 4cido félico solo hasta IFA o
MMS, reflejando diferencias en la solidez de la
evidencia, el riesgo nutricional 'y las
consideraciones programaticas.

3.Los paises se preguntan cada vez mas si iniciar
MMS antes de la concepcién proporciona
beneficios adicionales més alld de comenzar la
durante el embarazo, particularmente en
entornos con una alta carga de deficiencias de
micronutrientes.

INFORME TECNICO

4.Este informe técnico revisa la evidencia actual
sobre MMS antes de la concepcion en paises de
bajos y medianos ingresos. Aunque algunos
estudios sugieren beneficios en los resultados
maternos e infantiles, la evidencia limitada es
heterogénea, variando segun las formulaciones
de los suplementos, los regimenes de
dosificacion, las cointervenciones y los disefios
de estudio, lo que limita la posibilidad de
establecer conclusiones definitivas para las
politicas publicas.

5.Solo un ensayo de gran tamafio ha comparado
directamente  MMS iniciado antes de Ia
concepcion y continuado durante el embarazo
con MMS iniciado Unicamente durante el
embarazo; los hallazgos preliminares sugirieron
una reduccién en el riesgo de aborto
espontaneo cuando MMS se inicié durante el
periodo previo a la concepcién.

En la actualidad, la evidencia es insuficiente para respaldar la implementacién rutinaria y a nivel
poblacional de MMS antes de la concepcién, lo que subraya la necesidad de realizar mas
investigaciones clinicas y de implementacién sobre su efectividad, seguridad, viabilidad, focalizacién y
costo-efectividad antes de su adopcién en politicas publicas.
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INTRODUCCION Y OBJETIVO

El periodo de la preconcepcién es reconocido
cada vez mas como una ventana critica para mejorar
los resultados reproductivos y del embarazo. Esta
ventana incluye tanto el curso mas amplio de la vida
reproductiva como una ventana biolégica mas
especifica de aproximadamente tres meses antes
de la concepcién, durante los cuales ocurren la
maduraciéon de los ovocitos y un ciclo completo de
espermatogénesis.’?

Otros se refieren al periodo periconcepcional que
abarca desde los tres meses previos a la
concepcion hasta las 10 semanas posteriores a la
concepcion, incluyendo el crecimiento del ovocito,
la fecundacion, la implantacién, la embriogénesis y
la placentacién. Un estado adecuado de
micronutrientes durante el periodo previo a la
concepcion (o periconcepcional) es esencial, ya que
nutrientes como el folato, hierro, zinc, yodo vy
vitamina D favorecen la calidad de los gametos, la
regulacion  hormonal, la implantaciéon 'y la
organogénesis. "** Por ejemplo durante el periodo
periconcepcional, se sabe que la suplementacion
con é&cido fdlico reduce el riesgo de defectos del
tubo neural hasta en un 70%.°> Sin embargo, dos
tercios de las mujeres no embarazadas en edad
reproductiva a nivel mundial padecen deficiencias
de micronutrientes, con consecuencias negativas
tanto para su propia salud como para la fertilidad y
los resultados del embarazo.®

Los Supplementos de Micronutrientes Multiples
(MMS) prenatal son una intervencién costo-efectiva
disefada para cubrir los mayores requerimientos de
micronutrientes durante el embarazo, dando un
retorno estimado de mas de $37 por cada ddlar
invertido.” En comparacién con los suplementos
que tienen Unicamente hierro y acido folico (IFA),
los MMS prenatales reducen el riesgo de bajo peso
al nacer, nacimientos prematuros, nacimientos
pequefios para la edad gestacional, mortinatos y
desnutricion infantil temprana.*™® La formulacion
més ampliamente estudiada —UNIMMAP MMS—
contiene 15 vitaminas y minerales esenciales en
dosis  cercanas a las ingestas  dietéticas
recomendadas (RDA) para mujeres embarazadas."
Con un numero creciente de paises de bajos y
medios ingresos transicionando de programas de
IFA hacia MMS para mujeres embarazadas, las
partes interesadas se preguntan si existen
beneficios adicionales al proporcionar MMS
durante el periodo previo a la concepcién.

Por lo tanto, el Grupo Técnico Asesor global sobre
MMS (MMS TAG) realizdé una revision de la
evidencia sobre la seguridad y los beneficios
adicionales de extender el uso de MMS al periodo
previo a la concepcién, la cual se resume en este
Informe Técnico. Este documento resume la
evidencia emergente para informar la investigacién,
el didlogo sobre politicas publicas y futuras
orientaciones.

POLITICAS/ORIENTACIONES
GLOBALES Y NACIONALES SOBRE
LA SUPLEMENTACION CON
MICRONUTRIENTES EN EL PERIODO
PREVIO A LA CONCEPCION

Existen algunas politicas u orientaciones globales
que recomiendan la  suplementacién = con
micronutrientes —acido fdlico, IFA o MMS—
durante el periodo previo a la concepcion.

La Organizaciéon Mundial de la Salud (OMS)
recomienda que la suplementacién con acido folico
se inicie antes de la concepcién para prevenir
defectos del tubo neural (DTN)."

Para mejorar el estado nutricional de nifas
adolescentes y mujeres menstruantes, la OMS
recomienda suplementacién diaria con hierro en
entornos donde la prevalencia de anemia sea del
40% o méas, y suplementacién semanal con IFA (60
mg de hierro y 2800 ug de acido félico) en entornos
con una prevalencia de anemia del 20% o més." La
orientaciéon programatica de UNICEF respalda el
uso continuo y constante de IFA o MMS, iniciando
antes de la concepcién y continuando durante toda
la lactancia materna ."®

Las recomendaciones de buenas préacticas
publicadas recientemente por el Comité de Parto y
Hemorragia Postparto (PPH) de la Federacién
Internacional de Ginecologia y Obstetricia (FIGO)
establecen que MMS debe administrarse una vez al
dia durante todo el embarazo y, para la prevencion
de defectos del tubo neural fetal, MMS debe
iniciarse al menos 2-3 meses antes del embarazo.'

Estas recomendaciones especifican que, para
mujeres con bajo riesgo de defectos del tubo
neural (DTN) fetales, MMS debe contener 400 pg de
acido fdélico (desde el periodo previo a la
concepcion y continuando durante todo el
embarazo), mientras que para mujeres con alto
riesgo* de DTN fetales, deben administrarse
diariamente 5 mg de &cido félico

*categorias de mujeres con alto riesgo de defectos del tubo neural fetal: mujeres (o sus parejas) con defectos del tubo neural o antecedentes familiares

de defectos del tubo neural u otras malformaciones congénitas; mujeres con un embarazo previo afectado por defectos del tubo neural u otras
malformaciones congénitas; mujeres con diabetes mellitus tipo 1 o 2; mujeres con obesidad con un IMC = 30; y mujeres en tratamiento con

medicamentos antifolato’
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(en MMS o administrado ademéas de MMS) debe
tomarse diariamente hasta las 12 semanas de
embarazo, después de lo cual debe tomarse
diariamente durante todo el embarazo un MMS que
contenga 400 ug de acido folico.™

Entre los paises del sur de Asia con politicas sobre
intervenciones  nutricionales  previas a la
concepcion, Sri Lanka fue identificado como el
Unico pais con un programa nacional de atencion
previa a la concepcién (que incluye tamizaje de
riesgos, vacunacién, servicios de planificacion
familiar y suplementos de acido fdlico, entre otros),
disefiado para parejas recién casadas."'®

Otros paises cuentan con politicas y programas
universales especificamente para la suplementacion
con éacido félico (Bangladesh y Nepal, ademas de
Sri Lanka) o IFA semanalmente (en Pakistan) para
mujeres que planean el embarazo.” En Africa,
aunque algunos paises cuentan con directrices
sobre suplementacion con micronutrientes previa a
la concepcidon (por ejemplo, IFA diaria durante al
menos 3 meses antes de la concepcién en Etiopia
o acido fdlico diario durante al menos 2 meses
antes de la concepcién en Sudéafrica)’’, se estima
que la suplementacién que contiene acido félico
durante el periodo previo a la concepcién es baja
(14%) en paises del Africa subsahariana.?

NECESIDADES DE
MICRONUTRIENTES EN MUJERES EN
EDAD REPRODUCTIVA (MUJERES DE
19 A 50 ANOS)

La Tabla 1 presenta los requerimientos de
micronutrientes para mujeres sanas (19-50 afos),
especificamente las Ingestas Recomendadas de
Nutrientes (RNI) de la OMS/FAQO, asi como las
Ingestas Dietéticas Recomendadas (RDA) y los
Niveles Méximos de Ingesta Tolerable (UL) del
Instituto de Medicina (IOM), para 15 vitaminas y
minerales.??

También muestra la composicién de la formulacion
UNIMMAP  MMS y el escenario hipotético
modelado en el que las mujeres alcanzan las RDA
para los 15 micronutrientes mediante dietas
adecuadas y completas y consumen diariamente
una tableta de UNIMMAP MMS. En este escenario,
la ingesta total de micronutrientes (proveniente de
la dieta y de UNIMMAP MMS) estaria
considerablemente por debajo del UL para la
mayoria de los micronutrientes, excepto para el
hierro y el zinc, donde la ingesta total se acercaria al
UL. Esto sugiere que un UNIMMAP MMS diario
durante el periodo previo a la concepcion seria una
intervencion segura, incluso entre aquellas mujeres
que vya alcanzan ingestas adecuadas de
micronutrientes a través de la dieta, con o sin
fortificacion de alimentos.

Cabe destacar que proporcionar hierro diario o IFA
(con los 30 a 60 mg recomendados de hierro)
durante el periodo previo a la concepcién tendria
una probabilidad similar o mayor de exceder el UL
para este mineral.

© Susmit Das | Shutt€rstock.com
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Tabla 1 - Ingestas Recomendadas de Nutrientes (RNI), Ingestas Dietéticas Recomendadas (RDA) y Niveles Maximos de Ingesta Tolerable (UL)
para 15 vitaminas y minerales en mujeres (19-50 afos), composicién de la formulacién UNIMMAP MMS, e ingesta modelada a partir de
UNIMMAP MMS diario y una dieta adecuada (que proporciona una RDA de los 15 micronutrientes).?*?

Nutriente RNI (WHO/FAO) RDA (IOM)
Vitamina A 500 pg 700 pg
Vitamina B1 1.1 mg 1.1 mg
Vitamina B2 1.1 mg 1.1 mg
Vitamina B3 14 mg 14 mg
Vitamina B6 1.3mg 1.3mg
Vitamina B9 400 ug DFE 400 pg

Vitamina B12 2.4 ug 2.4 ug
Vitamina C 45 mg 75 mg
Vitamina D 200 1U 600 IU
Vitamina E 7.5mg 15 mg

Cobre No determinado 900 pg
Yodo 150 ug (13-18y) 150 pg
19.6-58.8 mg
Hierro* (absorcion del 15 al 18 mg
5% )*
Selenio 26 ug 55 g

3.0-9.8mg(de altaa

Zi
ine baja absorcién)

8 mg

Formulacién UNIMMAP MMS + UL (IOM
UNIMMAP MMS dieta adecuada (1 RDA) ( )
800 pg 1500 pg 3000 pg

1.4 mg 2.5mg No determinado

1.4 mg 2.5mg No determinado
18 mg 32 mg 35mg

1.9 mg 3.2mg 100 mg

400 pg 800 pg 1000 pg

2.6 ug 5ug No determinado
70 mg 145 mg 2000 mg
200 1U 800 IU 4000 1U

10 mg 25 mg 1000 mg
2000 pg 2900 pg 10,000 pg
150 pg 300 ug 1100 pg

30 mg 48 mg 45 mg

65 ug 120 pg 400 yg
15mg 23 mg 23 mg

DFE = Equivalentes de Folato Dietético; FAO = Organizacién de las Naciones Unidas para la Alimentacion y la Agricultura; IOM = Instituto de Medicina;
IU = Unidades Internacionales; RDA = Ingestas Dietéticas Recomendadas; RNI = Ingestas Recomendadas de Nutrientes; UL = Niveles Méaximos de
Ingesta Tolerable; UNIMMAP MMS = Preparacion Prenatal Internacional de Micronutrientes Multiples de las Naciones Unidas;

WHO = Organizacion Mundial de la Salud. *Para los paises de bajos y medianos ingresos (LMICs), los niveles mas realistas de absorcién de

hierro son de 5y 10%, de acuerdo con el informe de la OMS/FAQ de 2004.%

ENSAYOS PUBLICADOS QUE
EVALUAN EL USO DE MMS
DURANTE EL PERIODO PREVIO A LA
CONCEPCION EN PAISES DE BAJOS
Y MEDIANOS INGRESOS

Revisamos todos los estudios incluidos en las tres
revisiones sistematicas recientes clave sobre

intervenciones nutricionales®?® previas a la
concepciéon y extrajimos los 18 estudios que
evaluaron especificamente los efectos de MMS en

paises de bajos y medianos ingresos.

Cada revision sistematica clave utilizé una definicion
diferente para MMS; al extraer los datos de los
ensayos incluidos, MMS proporcioné entre 10 y 29
micronutrientes. Los resultados presentados a
continuacién se agruparon segun el tipo de MMS
proporcionado al grupo de intervencion: UNIMMAP
MMS, MMS similares a UNIMMAP vy otras
formulaciones de MMS. Los estudios evaluaron una
variedad de resultados maternos e infantiles, desde
el periodo previo a la concepcion hasta el posparto.
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Métodos: Desde las Biisquedas Bibliograficas Hasta los Ensayos Incluidos

Se realizaron busquedas electrénicas utilizando los términos clave “suplementos/suplementacion con

micronutrientes multiples” y “preconcepcion” en PubMed, PROSPERO vy registros de ensayos clinicos para
identificar revisiones sistematicas publicadas y en curso, asi como ensayos controlados aleatorizados
realizados para evaluar el efecto de MMS en mujeres en edad reproductiva, administrados durante el
periodo previo a la concepcion, ademas de directrices o politicas globales y nacionales relevantes.
Identificamos 3 revisiones sistematicas recientes clave®?
previas a la concepcidn, las cuales utilizaron busquedas sistematicas de literatura y fueron publicadas entre

que examinaron intervenciones nutricionales

2024 y 2025, aunque evaluaron diversas intervenciones (MMS vy otras). Identificamos 18 estudios, en su
mayoria provenientes de estas tres revisiones sistematicas, que evaluaron especificamente el efecto de MMS
administrados durante el periodo previo a la concepcién en LMICs; se extrajeron todos los datos relevantes
y los resultados se presentaron en 3 grupos: ensayos que utilizaron la formulacion UNIMMAP (8 estudios),
ensayos que utilizaron una formulacion similar a UNIMMAP (los mismos 15 micronutrientes pero en
cantidades diferentes, 6 estudios), y ensayos que utilizaron otras formulaciones (que variaban entre 10 y 29
micronutrientes, 4 estudios). También identificamos dos ensayos en curso relevantes en LMICs. Solo 3
ensayos incluidos en estas revisiones sistematicas se realizaron en paises de altos ingresos, utilizando
formulaciones distintas a UNIMMAP MMS. El riesgo de sesgo de los ensayos incluidos fue descrito en las
tablas del Apéndice, cuando fue evaluado por las revisiones sistematicas de Das, 2024% y Ali, 2025.7

los estudios que evaluaron resultados Tres ensayos proporcionaron MMS durante el periodo

posteriores a la concepcién, algunos continuaron
administrando  MMS  durante el embarazo (o
durante el embarazo y el posparto), mientras que
otros cambiaron a IFA después de la confirmacion
del embarazo, una distincion importante en el
disefio de los estudios, sefialada en las tablas del
Apéndice. Los grupos de control de los estudios
incluidos recibieron placebo, hierro, acido folico o
IFA durante el periodo previo a la concepcién y/o
durante el embarazo.

ENSAYOS QUE UTILIZARON LA
FORMULACION UNIMMAP MMS

La Tabla 1 del Apéndice describe los cuatro
ensayos que utilizaron la formulacion UNIMMAP
(con un total de 8 publicaciones vinculadas a los
cuatro ensayos).

Un ensayo (PMMST) proporcion6 UNIMMAP MMS
diario (vs placebo diario) durante el periodo previo
a la concepcién, seguido de IFA diario (60 mg de
hierro elemental y 250 pg de folato) durante el
embarazo en ambos grupos, a 376 mujeres en
Gambia. La intervencién aumentd la concentracién
de hemoglobina y redujo la anemia en un 41%
después de 12 meses de suplementacién,®’ con
algunos efectos positivos adicionales sugeridos
sobre los patrones de metilacion del genoma®y la
funcion vascular placentaria.’’ Uno de los estudios®
fue clasificado como de bajo riesgo de sesgo (ROB)
en la mayoria de los dominios,” mientras que otro®
fue considerado un ROB general alto.?*

previo a la concepcién y siguieron esta intervencion
durante el embarazo, o durante el éste y el posparto,
en el grupo de intervencién. En un ensayo realizado
con 115 mujeres indonesias, recibir UNIMMAP MMS
cada dos dias durante el periodo previo a la
concepcion, seguido de UNIMMAP diario durante el
embarazo, resulté en una mejora en la supervivencia
fetal (edad gestacional mayor a 37 semanas) y produjo
una concentracién® no significativamente mayor del
factor de crecimiento similar a la insulina tipo 1 en
sangre del cordén umbilical, en comparacién con
aquellas que recibieron placebo durante el periodo
previo a la concepcion seguido de IFA diario (60 mg
de hierro y 250 pg de é&cido félico) durante el
embarazo. Debe sefalarse que este estudio
probablemente tiene un poder estadistico insuficiente
para detectar diferencias en la supervivencia fetal y fue
clasificado con alto ROB en algunos dominios® y un

7 Un resumen presentado en

ROB general alto.
conferencia de un estudio de seguimiento de este
ensayo reporta que MMS también resultd en un peso
placentario y un peso al nacer significativamente
mayores.* Un pequefio ensayo se realiz con solo 19
mujeres indonesias y comparé UNIMMAP MMS
durante la preconcepciéon (semanalmente cuando las
participantes no estaban menstruando y diariamente
durante la menstruacién), seguido de UNIMMAP MMS
durante el embarazo vs. IFA (250 ug de acido félico y
200 mg de hierro) durante el periodo previo a la
concepcidon  (semanalmente si no menstruaban;
diariamente durante la menstruacién), seguido de IFA

diario durante el embarazo.®>*
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Los autores reportaron que la intervencién con

33 3| nacer

(MMS) resultd en un peso® y altura,
signficativamente mayores, aunque este ensayo fue
clasificado como de alto ROB.**

En Pakistdn, un subestudio anidado dentro del
ensayo MaPPS con 186 diadas madre-lactante
mostré que proporcionar UNIMMAP MMS  dos
veces por semana durante el periodo previo a la
concepcion, seguido de UNIMMAP MMS diario
durante el embarazo y durante 6 meses de
posparto, en comparacion con ninguna intervencion
durante el periodo previo a la concepcién seguida
de IFA diario durante el embarazo y durante 6
meses de posparto, resulté en un aumento de las
concentraciones de yodo y vitamina A en la leche
materna, pero no de vitaminas B12 o E, ni de folato,
y no mejoré el crecimiento infantil.*” Cabe destacar
que la adherencia reportada a MMS fue moderada
(67%).

ENSAYOS QUE UTILIZARON
FORMULACIONES DE MMS SIMILARES A
UNIMMAP

La Tabla 2 del Apéndice describe los dos ensayos
(con 6 estudios asociados) que utilizaron una
formulacién similar a UNIMMAP, es decir, que
proporcionaba los mismos 15 micronutrientes pero
en diferentes cantidades. PRECONCEPT es un
ensayo de tres grupos con 5011 mujeres
vietnamitas, 40,41 que comparé MMS semanal
durante el periodo previo a la concepcion
(proporcionando 2800 pg de acido félico, 60 mg de
hierro y 600 IU de vitamina D) e IFA semanal
durante el periodo previo a la concepcion (con 60
mg de hierro y 2800 pg de acido fdlico) con acido
félico semanal durante el periodo previo a la
concepcion (2800 pg de acido fdlico -grupo
control). Los tres grupos recibieron IFA (60 mg de
hiero + 400 pg de &cido félico) durante el
embarazo. En comparacién con las mujeres que
recibieron Unicamente acido fdlico, los grupos que
recibieron micronutrientes multiples o IFA durante
el periodo preconcepcional no  mostraron
diferencias en los resultados del nacimiento (peso
del recién nacido, parto pretérmino o pequefios
para la edad gestacional [PEG]);” sin embargo,
presentaron aumentos modestos en las reservas de
hierro maternas e infantiles sin impacto sobre la
anemia,” mejoraron el crecimiento lineal a los 2
anos de edad y redujeron la restricciéon del
crecimiento  (talla  baja) (en un 12% con
micronutrientes multiples y en un 13% con IFA). No
se observd un efecto general sobre los sintomas
depresivos posparto, aunque pudo existir un
beneficio en mujeres con riesgo de depresion®

Los hijos de mujeres que recibieron MMS durante el
periodo previo a la concepcién (pero no aquellas
que recibieron IFA) mostraron mejoria en ciertos
dominios del funcionamiento intelectual a los 6
anos de edad, en comparacién con los hijos de
madres que recibieron acido félico.* Este ensayo
fue clasificado con una evaluacién de bajo ROB. #
En el ensayo PRIYA, MMS diario que proporcionaba
aproximadamente el 50% de las RDA para 15
micronutrientes, combinado con suplementacién
diaria de vitamina B12 (2 pg/dia) durante el periodo
previo a la concepcion y el embarazo, vs. IFA
establecido por el gobierno (IFA semanal durante el
periodo previo a laconcepcion con 100 mg de
hierro + 500 pg de éacido félico, seguido de IFA
diario durante el embarazo), resulté en una mejoria
de los niveles de vitamina B12 durante el periodo
previo a la concepcién y el embarazo, lo cualse
reflejo en niveles mas altos de holotranscobalamina
en sangre del cordén umbilical, pero no se
observarondiferencias  en los resultados del
neurodesarrollo a los 2 afios de edad.®

ENSAYOS QUE UTILIZARON OTRAS
FORMULACIONES DE MMS

La Tabla del Apéndice 3 describe los ensayos que
utilizaron otras formulaciones (que variaban entre 10
y 29 micronutrientes, 4 estudios).

En un ensayo realizado con 466 mujeres con
antecedentes de haber dado a luz a un nifio con
DTN  abierto, proporcionar MMS con 11
micronutrientes (incluyendo 4 mg de éacido fdlico)
desde el periodo previo a la concepcion hasta los 3
meses de gestacién, vs. control (hierro y calcio),
resultd en una reduccién no significativa de DTN
abierto.*

Otro pequefio ensayo no encontrd diferencias en la
hemoglobina después de suplementar a 152
mujeres mexicanas con MMS (conteniendo 14
micronutrientes y 60 mg de hierro) seis dias por
semana durante 12s emanas en el periodo previo a
la  concepcién, en comparacion con IFA
(proporcionando la misma cantidad de hierro y con
la misma frecuencia).”

Resultados similares se obtuvieron en un ensayo
con 802 mujeres en Tanzania, donde no hubo
diferencias en los niveles de hemoglobina entre los
grupos de intervenciéon: MMS diario (conteniendo
10 micronutrientes y 30 mg de hierro) o IFA diario
(conteniendo la misma cantidad de hierro), durante
6 meses.*®

Sin  embargo, ambas intervenciones redujeron
significativamente el riesgo de anemia, en
comparacién con el grupo control que recibid
Unicamente acido félico (400 pg de acido félico).
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Finalmente, un gran ensayo (WINGs) con 13.500
mujeres indias estudié el efecto de un paquete de
intervenciones  (incluyendo  MMS  con 29
micronutrientes y otras intervenciones)
administradas desde el periodo preconcepcional
hasta la primera infancia, en 4 grupos:

1) preconcepcién, embarazo y primera infancia;

2) solo preconcepcién; 3) embarazo y primera
infancia; 4) control: sin intervenciones
preconcepcionales y con atencion rutinaria durante
el embarazo y la primera infancia. En comparacion
con los grupos que no recibieron intervenciones
preconcepcionales (3 'y 4), los grupos con
intervenciones preconcepcionales (1 y 2) tuvieron
una reduccion significativa del bajo peso al nacer
(en un 15 %), de los recién nacidos pequefos para
la edad gestacional —PEG— (en un 13 %) y del
retraso del crecimiento al nacer (en un 19 %), pero
no posteriormente.”” Sin embargo, no es posible
separar el efecto especifico de los MMS de todas
las demas intervenciones preconcepcionales
concomitantes.

Solo 3 ensayos incluidos en estas revisiones
sistematicas se realizaron en paises de altos
ingresos, utilizando formulaciones diferentes al
MMS UNIMMAP, las cuales no se describen aqui
(fuera del alcance de esta revision).

ENSAYOS RECIENTEMENTE
COMPLETADOS O EN CURSO QUE
EVALUAN EL USO DE MMS
DURANTE EL PERIODO PREVIO A LA
CONCEPCION EN LMICS

La Tabla 4 del Apéndice describe los dos ensayos
en curso o recientemente completados que estan
en espera de publicacién completa.

Un ensayo importante con mas de 4000 mujeres
primigestas de Bangladesh (ensayo JiVitA-5)
comparé UNIMMAP MMS diario desde el periodo
previo a la concepcion hasta las 12 semanas de
gestacion vs placebo, después de lo cual todas las
mujeres cambiaron a MMS de etiqueta abierta
hasta los 3 meses de posparto, siguiendo un ensayo
previo en la misma poblaciéon de estudio en el que
MMS vs. IFA iniciado al final del primer trimestre
habia reducido el bajo peso al nacer, el parto
prematuro y los mortinatos entre un 11y un 15%.%
Un resumen presentado en conferencia reporta que
la intervencion, cuando se inicié antes del Ultimo
periodo menstrual de las mujeres, redujo el aborto
espontaneo (hasta las 24 semanas) en un 23%

(RR: 0.77, IC 95% 0.63-0.95), sin efectos sobre
mortinatos ni parto prematuro (<37 semanas).”

Hasta donde sabemos, este es el Unico estudio que
proporcioné MMS durante el embarazo tanto en el
grupo de intervencién como en el grupo control;
por lo tanto, cualquier diferencia entre los grupos
puede atribuirse al efecto de MMS proporcionado
durante el periodo periconcepcional. Este disefio
de estudio uUnico proporciona una respuesta a la
pregunta sobre los beneficios de iniciar MMS
durante el periodo previo a la concepcién, en
comparaciéon con iniciar MMS durante el
embarazo (generalmente al final del primer

trimestre o al inicio del segundo trimestre).

Otro ensayo en curso estd evaluando una
intervencion educativa de 5 meses junto con MMS
diario durante el periodo previo a la concepcién y el
embarazo (es decir, tres frascos de MMS, con 180
tabletas cada uno, proporcionados durante 18
meses) en Nepal, ® en comparacién con el estandar
de atencién; los resultados de este ensayo no
estaran disponibles hasta 2029.
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BARRERAS Y FACILITADORES DE LA
ADHERENCIA A MMS DURANTE EL
PERIODO PREVIO A LA
CONCEPCION

Encontramos un estudio cualitativo (como parte de
un ECA) que explord los facilitadores y las barreras
para la adherencia a MMS durante el periodo
previo a la concepcion (la composicion no fue
especificada, excepto que contenia 27 mg de
hierro) e identificd estrategias para mejorar la
adherencia en mujeres no embarazadas en edad
reproductiva en Sudafrica.

Los facilitadores incluyeron el apoyo familiar, la
interaccion con trabajadores comunitarios de salud,
el acceso facil a MMS y los beneficios percibidos de
MMS. ** En contraste, la falta de apoyo familiar, la
vinculacion de los suplementos con la atencién
prenatal y las dudas sobre los beneficios fueron
reportadas como barreras para la adherencia a la
suplementacién.  Las  participantes  también
expresaron preocupaciones sobre la relacion de los
suplementos con medicamentos y el estigma
asociado a estos, asi como dificultades para seguir
el esquema de suplementacién. Los autores
concluyeron que, para lograr intervenciones
exitosas de MMS durante el periodo previo a la
concepcion, es necesario convencer a las mujeres
jovenes, sus familias y sus comunidades del valor de
la suplementacion.

CONSIDERACIONES FINALES,
CONCLUSIONES E INVESTIGACION
FUTURA

La evidencia sobre los beneficios de MMS es clara
para las mujeres embarazadas, la principal
poblacion objetivo de esta intervencién. En
contraste, la evidencia de alta calidad sobre los
beneficios de MMS durante el periodo previo a la
concepcion  sigue siendo muy limitada. Los
hallazgos de esta revisiéon sugieren que MMS
durante el periodo previo a la concepcién puede
mejorar el estado de micronutrientes maternos e
infantiles, asi como algunos resultados relacionados
con el nacimiento y el desarrollo infantil. Sin
embargo, los efectos varian entre los estudios y es
importante reconocer la heterogeneidad en la
duracién y frecuencia de la suplementacion y en la
composicion de los suplementos, la naturaleza del
grupo control (placebo, acido félico o hierro-acido
folico) y la presencia de co-intervenciones.

Solo un ensayo identificado (JiVitA-5) tiene un
disefio de estudio que aborda directamente la
cuestion sobre los beneficios adicionales de iniciar
MMS durante el periodo previo a la concepcidén

(vs. durante el embarazo), y los resultados
(provenientes de un resumen presentado en
conferencia, que deben interpretarse como
preliminares hasta que se disponga de la
publicacién completa revisada por pares) muestran
una reduccién significativa en los abortos
esponténeos, sin mejoras adicionales en los
resultados al nacimiento.

Se necesita mas evidencia clinica directa
utilizando disefios de estudio similares
para confirmar estos hallazgos y
determinar si MMS durante el periodo
previo a la concepcién ofrece ventajas
significativas mas alla de |Ia
suplementacion iniciada al comienzo del
embarazo para mujeres en LMICs.

Ademés, existe la necesidad de investigacién de
implementacion sobre la viabilidad (incluyendo
plataformas de distribucién, particularmente en
entornos rurales), la adherencia y la costo-
efectividad de proporcionar MMS  durante el
periodo previo a la concepcién, con el fin de
garantizar que las mujeres mas vulnerables y de

alto riesgo alcancen un estado de suficiencia
nutricional antes de iniciar el embarazo. Es
probable que los grupos prioritarios y de alto riesgo
incluyan mujeres con intervalos cortos entre
nacimientos, adolescentes casadas y mujeres que
viven en entornos con alta prevalencia de
deficiencias nutricionales.

Para llegar a mujeres con embarazos no
planificados (que representan el 45% de todos los
embarazos™) y a aquellas que no acceden a los
sistemas de salud, se requieren intervenciones a
nivel poblacional, como la fortificacion de
alimentos, la educacién nutricional y el cambio
social y de comportamiento.®

No obstante, en muchos entornos, los programas
de fortificacion tienen baja cobertura y/o bajo
consumo de alimentos fortificados,*** mientras que
incluso en paises con programas de alta calidad ya
implementados, estos programas de fortificacion
nunca fueron disefiados para ser la Unica solucion
para satisfacer las ingestas recomendadas de
nutrientes en mujeres en edad reproductiva. Por lo
tanto, se requiere urgentemente mas evidencia y
orientacién sobre el uso de MMS durante el
periodo previo a la concepcidn, mientras que los
programas de MMS deben priorizar a las mujeres
embarazadas.
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APENDICES

Apéndice Tabla A1 — Resumen de ensayos que proporcionaron MMS UNIMMAP en el periodo previo a la concepcién, en
paises de ingresos bajos y medios (LMICs)

Ensayo clinico (y
publicaciones

asociadas); ROB

293132

PMMST
ensayo (Gulati,
2009; Khulan,
2012; Owens,
2015)

Mayormente
ROB bajo para
Owens (Das,
2024) pero
ROB general
alto
Khulan/Cupper
(Ali, 2025)

Poblacion

Intervencion

Duracién de la
intervencion

preconcepcional

Control

Descubrimientos

MMS durante la preconcepcién, seguido de IFA durante el embarazo

Mujeres no
embara-

zadas (17-
45 afos),
The

Gambia
N =376

UNIMMAP
diario en
preconcepcion;
IFA (60 mg de
hierro
elemental y 250
ug de folato)
una vez
embarazada

Hasta 12-14
meses (hasta el
embarazo)

Placebo diario
en pre-
concepcién
IFA (60 mg de
hierro
elemental y
250 pug de
folato) una vez
embarazada

MMS incrementé la concentracién de
hemoglobina (Hb) (MD: 0.6g/dLy
1.2g/dL en participantes con anemia) y
redujo el riesgo de anemia en un 41%,
12 meses despues de iniciar la
suplementacién (Gulati, 2009); tuvo
efectos positivos en los patrones de
metilacién del genoma completo en
recién nacidos (Khulan, 2012). La
funcién vascular placentaria pudo
modificarse mediante la
suplementacién con micronutrientes
durante el periodo periconcepcional,
aunque no se observaron efectos
adicionales sobre otras variables de la
funcién placentaria (Owens, 2015)

MMS durante el periodo preconcepcional y el embarazo (o durante el embarazo y el posparto).

Sumarmi, 2015
y Surnami,

2017 (abstract)

ROB
generalmente
alto (Ali, 2025)

Widasari (2019;
2020)"

ROB

generalmente
alto (Ali, 2025)

Baxter, 2025”

Mujeres
Recien
Casadas
(16-35y)
Indonesia
N =115

Mujeres no
embara-
zadas en
Indonesia
N =19

Mujeres no
embarazad
as (15-23y)
Pakistan
N =186

UNIMMAP
MMS cada 2
dias durante el
periodo
preconcepcion
al; diariamente
durante el
embarazo

UNIMMAP
MMS durante
el periodo
preconcepcion
al*; UNIMMAP
MMS diario
durante el
embarazo

UNIMMAP
MMS dos veces
por semana
durante el
periodo
preconcepcion
al; diariamente
durante el
embarazo y el
posparto (6
meses)

2-6 meses
antes del
embarazo

Not hay
reporte

Maximo 2 anos

Placebo
durante el
periodo
preconcepcio
nal; IFA diario
(60 mg de
hierro y 250 pg
de acido
félico) durante
el embarazo

IFA (250 pg de
acido folico,
200 mg de
hierro) durante
el periodo
preconcepcio
nal;
suplementacio
n diaria con
IFA durante el
embarazo*

SOC
(suplementaci
6n diaria con
IFA durante el
embarazo y el
posparto)

Los MMS mejoraron
significativamente la supervivencia
fetal (>37 semanas: 96,2 % vs 81,8 %;
OR = 6) y se asociaron con una
concentracion de IGF-1 en sangre de
corddn umbilical no significativamente
mayor (p = 0,07) (Sumarmi, 2015);
también se asociaron con niveles
significativamente mas altos de
lactégeno placentario humano, mayor
peso placentario y mayor peso al
nacer (Sumarmi, 2017)

Los MMS resultaron en un peso al
nacer significativamente mayor, por
193 g (Widasari, 2019) y en, una
longitud mayor en 1.64 cm
(Widasari, 2020).

Nota: tamafio muestral muy pequefio
y la publicacién es dificil de
interpretar

Los MMS incrementaron la
concentracion de yodo en la leche
materna (MD 45 pg/L) y vitamina A
(MD 1.5 pg/g grasa) pero no la de
vitamina B12, vitamina E ni folato, y
no mejoraron el crecimiento infantil

Semanal si no menstruaba; diario durante la menstruacion. ROB = riesgo de sesgo, cuando aplica (segin la evaluacién de las
revisiones sistematicas Das, 2024y Ali, 2025)”
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Apéndice Tabla A2 — Resumen de ensayos que proporcionaron formulaciones tipo UNIMMAP MMS en el periodo previo a la
concepcion, en paises de bajos y medios ingresos (LMICs)

Ensayo (y
publicaciones
asociadas); ROB
(riesgo de
sesgo)

Poblacién

Duracién de la

Intervencion intervencion

preconcepcional

Control

Descubrimientos

MMS durante el periodo previo a la concepcién, luego IFA durante el embarazo

4041424344

1)MMS semanal en
el periodo
preconcepcional®
(60 mg de hierro),
seguido de HAF

Acido félico

En comparacién con el 4cido félico,
los MMS o el IFA semanales antes
de la concepcién no afectaron los
desenlaces al nacimiento (peso del
lactante, parto prematuro, pequefio
para la edad gestacional) en
comparacion con el acido félico
(Ramakrishnan, 2016)

se asociaron con aumentos
modestos en las reservas de hierro
maternas (en la primera visita
prenatal y a los 3 meses posparto)

Ensayo diario (60 q semanal en el y en las reservas de hierro del
PRECONCEPT hllano . 482)9 ed periodo lactante al nacer, sin impacto sobre
(Ramakrishnan é:;:félico) kg ae preconcepcional la anemia (Nguyen, 2016),

2016; Nguyen, Mujeres durante el (2800 pg), presentaron mayores puntajes z de
2016, 2017 a), casadas (18- b seguido de IFA longitud para la edad (LAZ) (DM
2017 b), 2021). 40y) ;;:;Z:anal “ Maximo de 2 afios  diario (60 mg de 0,1 en MMS; 0,14 en HAF) y una
ROB general Vietnam de hi hierro + 400 pg reduccién del retraso del

bajo (Ali, 2025). N = 5011 ;“8%0 c 'j”‘,’ y ; de acido félico) crecimiento (12 % en MMS y 13 %
Mayormente i |;9 € E_];‘ Z durante el en HAF) a los 2 afios de edad

ROB bajo (Das, IEAI\C:JI)'I seg(z(l) ©ce embarazo. (Nguyen, 2017 a)); el IFA mejoré el
2024). IO (D iy desarrollo motor fino

de hierro + 400 ug
de 4cido félico)
durante el
embarazo

no tuvieron efecto sobre los sintomas
depresivos posparto, pero
beneficiaron a las mujeres con
riesgo de depresién (menores
puntajes promedio en la escala
EPDS) durante el primer y segundo
trimestre del embarazo.

(Nguyen, 2017 b))

Comparado con &cido félico, MMS (no
IFA) mejoraron ciertos dominios del
funcionamiento intelectual*** a los 6
anos de edad (Nguyen, 2021)

MMS + B12 durante el periodo previo a la concepcién y durante el embarazo (o durante el embarazo y el
posparto)

1) Vitamina B12
diaria (2 yg/dia) +
MMS** diarios,
durante el periodo
preconcepcional y
Adolescen- el embarazo
tes casadas 2) Solo vitamina
no B12 diaria (2
embarazadas  pg/dia), durante el

La suplementacién diaria con
micronutrientes multiples combinada
con una tableta de vitamina B12
Mejor]o los niveles séricos de Vitamina
B12 durante el periodo preconcepcional
y el embarazo (a las 28 semanas, media
[pM] = 134 control vs 164 MMS+B12 vs

Placebo (incluye
suplementacion
obligatoria del
gobierno con
IFA: hierro 100
mg semanal y
4cido félico 500

Durante al menos 3

Ensayo PRIYA® anos o hasta el

(D'souza, 2021) nacimiento de su 204 solo B12), lo que se reflejé en niveles

~17 afios eriodo
Endia ) preconce cional primer hijo pg en el periodo mas altos de holotranscobalamina en
N =74 Z embaraio / preconcepcional,  sangre del cordén umbilical (media

seguido de IFA
diaria durante el
embarazo)

(pPM) = 40.7 control vs 79.4 MMS+B12 vs
96.1 solo B12), pero no se observaron
diferencias en los resultados del
neurodesarrollo a los 2 afios de edad

Ambos grupos
recibieron
suplementacion
obligatoria de IFA
del gobierno

*Similar al MMS UNIMMAP, pero con 2800 pg de écido félico, 60 mg de hierro y una mayor cantidad de vitamina D (600 Ul), para ser
consistente con las recomendaciones recientes del IOM ** Los micronutrientes incluidos son similares, pero las dosis corresponden
aproximadamente al 50 % de las ingestas dietéticas recomendadas (RDA). El hierro y el 4cido félico fueron excluidos debido a la
obligatoriedad gubernamental de IFA. *** FSIQ (B = 1.7; 95% CI: 0.1, 3.3), Working Memory Index (WMI) (B = 1.7; 95% CI: 0.2, 3.2), and
PSI (Processing Speed Index) (B = 2.5; 95% CI: 0.9, 4.1) ROB = riesgo de sesgo, cuando aplica (segin la evaluacién de las revisiones
sistematicas Das, 20247 y Ali, 2025%)
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Apéndice 3 Tabla A3 - Resumen de ensayos que proporcionaron otras formulaciones de MMS (que contienen de 10 a 29
micronutrientes) en el periodo previo a la concepcidn, en paises de bajos y medios ingresos

Ensayo (y
publicaciones
asociadas);
ROB (riesgo

de sesgo)

Poblacién

Mujeres con

Intervenciéon

MMS diario (con

Duration of
preconception
intervention

Control

Descubrimientos

La recurrencia de DTN abierto en el

antecedente 11 grupo MMS fue de 2,92 % en
de haber Fliaenuliiicmics Al menos un comparacion con 7,04 % en el grupo
ICMR, 2000 dadoaluza (MN) y 4 mg of mes antes de la placebo, pero la diferencia no fue
un nifio con acido félico (FA)) concepcion y Placebo (hierro  estadisticamente significativa.
Algines ; defecto durante el hasta 3 meses y calcio)
Eg;c(:?a;ggy abierto del periodo después de la
‘ tubo neural preconcepcional concepcién
(DTN) y_el embarazo (3
India meses)
N = 466
Moriarty- s e :\:i,\rfligri Mgle’ Los cambios en la hemoglobina (Hb)
Craige, 2004 Lz ] ) 9, . no fueron significativamente
embara- hierro) 6 dias por AlE® (0 e} diferentes entre los grupos. Sin
zadas semana durante 12 semanas 6 dias por I : JRpes
Algunas Mexi | periodo comans embargo, el cambio en Hb en los
preocupaciones/ N (iX|1C5c>2 TRl . sujetos anémicos fue mayor en el
: = preconcepcional
ROB (Ali, 2025) . grupo control que en el grupo MMS
1)IFA diario (30
mg de hierro +
Mujeres no ?Olo “)9 de écido Los niveles de hemoglobina no
embara. 2?'\;'3'5 e fueron‘dﬁerent‘es entre los
Guna);atna, by (con 30 m'ar';)e tratamlentﬁ)s. Sin embargo, en
2015 adolescente herr 109 . Acido Félico CeBEIEE i Ear el grupo d.e’aC|do
s (15-29 sirey I8 meses (400 pg) f<.>l|c?.(AF?, hubo L{na reduccién ‘
ROB general N MRIEFMUIHIEMIES & significativa del riesgo de anemia
bajo (Ali, 2025) _T_r;zzlma ~1 RDA) durante hipocrémica microcitica en el
N = 802 6 meses grupo IFA (en un 39 %) y en el
e grupo MMS (en un 33 %).
periodo
preconcepcional
Paquete de
intervenciones:*
1) Intervenciones En comparacién con los grupos sin
durante el ) intervencion preconcepcional (“sin
periodo Sm ) preconcepcion”, grupo 3y grupo
preconcepcional, Intervenciones - control), los grupos con intervencion
Ensayo ¥ Mujeres el embarazo y la preconcepcion  preconcepcional (grupos 1y 2)
WINGS casadas (18—  primera infancia Hasta la alesy con presentaron una reduccién
(Taneja, 2022)) 30 afios) sin 2) Solo confirmacion esquema de significativa del bajo peso al nacer
hijos o con intervenciones del embarazo o atencion (RR 0.85), de los nacidos
Mayormente un hijo preconcepcional hasta 18 meses rutinaria pequefos para la edad
ROB bajo (Das, India es (seguidas de de seguimiento  durante el gestacional (0.85) y de la
2024). N = 13.500 atencion embarazo y |a restriccion del crecimiento (talla

estandar durante
el embarazo**

3) Intervenciones
durante el
embarazoy la
primera infancia

primera
infancia*

baja) al nacer (0.81), sin diferencias
observadas en los resultados
antropométricos evaluados a los 24
meses de edad.

*Preconception interventions: weekly IFA, MMS with 29 MN 3x/wk, eggs/milk if BMI <21 kg/m?, screening and treatment for malnutrition
and anemia, psychosocial support, and WaSH. Pregnancy and postpartum interventions: daily MMS with 29 MN + IFA, calcium, and vit
D; locally prepared snacks, milk 6 days/wk., an additional weekly BEP if BMI < 25 kg/m?, psychosocial support, and WaSH.

**Weekly IFA for those without anemia during preconception; daily IFA, calcium, and vit D during pregnancy and postpartum +
supplementary foods through the ICDS scheme

ROB = Risk of Bias, if applicable (as assessed by the systematic reviews Das, 2024 and Ali, 2025%)
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Apéndice 4 Tabla A4 - Resumen de ensayos en curso o recientemente completados que proporcionan MMS UNIMMAP en el
periodo previo a la concepcidn, en paises de bajos y medios ingresos (LMICs)

Ensayo (y
publicaciones

asociadas)

Ensayo JiVitA-5 :
West, 2023
(resumen
publicado en
congreso)

Diamond-Smith;”

2025 (en curso)

Suplementos de Micronutrientes Muiltiples Durante el Periodo Previo a la Concepcién en Paises de Bajos y Medianos Ingresos

Poblacién

Mujeres
primigravidas
en zonas
rurales de
Bangladesh
N =426

Mujeres
primigravidas
en Nepal

N =
desconocido

Intervenciéon

UNIMMAP MMS diario
desde el periodo
preconcepcional hasta
las 12 semanas de
gestacion. Al final del
primer trimestre, todas
las mujeres fueron
cambiadas a MMS de
etiqueta abierta hasta
3 meses posparto

Intervencion educativa
grupal (Sumadhur)
durante 5 meses +
MMS UNIMMAP
durante ~18 meses (3
x 180 tabletas)

Control

Placebo diario
hasta el primer
trimestre, luego
cambio a MMS de
etiqueta abierta
hasta 3 meses
posparto

Atencion estandar
(el MMS estara
disponible de
forma gratuita en
los centros de
salud primarios en
las aldeas control)

Desenlaces evaluados o hallazgos (si

estan disponibles)

MMS durante el periodo preconcepcional y el embarazo (o el embarazo y el posparto)

La tasa de aborto espontaneo fue de 11,3
%y 8,9 % en los grupos placebo y MMS,
respectivamente. Los MMS redujeron el
riesgo de aborto espontaneo (<24
semanas) en un 23 % (RR: 0.77, 95% CI
0.63-0.95)

No se observé un efecto aparente sobre
la mortinatalidad ni el parto prematuro
(<37 semanas).

“Los nutrientes de interés incluyen las
vitaminas E y D, ambas ampliamente
deficientes en el sur de Asia rural y
asociadas con el riesgo de aborto
espontaneo”.

Desenlaces:

Primarios:cambio en la prevalencia de
anemia y de deficiencia/insuficiencia de
micronutrientes (hierro, folato y vitamina
B12)

Secundarios: conductas reproductivas,
desenlaces al nacimiento y dinamicas de
relaciones intrahogar.
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Escaneo para las
traducciones en francés y
portugués

Cita sugerida: Grupo Asesor Técnico sobre Suplementacién con Micronutrientes Multiples (MMS TAG). Nota técnica: suplementacion
con micronutrientes multiples durante el periodo preconcepcional en paises de bajos y medianos ingresos. Washington, DC:
Micronutrient Forum; 2026.

ACERCA DE HVIHB

El Consorcio Healthy Mothers Healthy Babies (HMHB), alojado por el Micronutrient Forum, es la
plataforma central para la evidencia, el conocimiento, la colaboracién y la incidencia en nutriciéon
materna.

HMHB acelera el progreso mediante el fomento de la accidn colectiva en intervenciones prioritarias clave
como la suplementacién con micronutrientes multiples (MMS) y la suplementacién dietética con energia
y proteina balanceadas (BEP), estrategias comprobadas para mejorar los resultados de salud materna 'y
neonatal, particularmente en paises de ingresos bajos y medios (LMICs).

Conformado por més de 500 personas y organizaciones, HMHB también alberga Grupos Asesores
Técnicos (TAGs) sobre MMS y BEP, que reldnen a expertos en nutricién, salud materna y salud publica
para interpretar la evidencia, identificar brechas de conocimiento y proporcionar orientacién a gobiernos,
ONGy aliados.
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	INTRODUCCIÓN Y OBJETIVO
	El  período de la preconcepción es reconocido cada vez más como una ventana crítica para mejorar los resultados reproductivos y del embarazo. Esta ventana incluye tanto el curso más amplio de la vida reproductiva como una ventana biológica más específica de aproximadamente tres meses antes de la concepción, durante los cuales ocurren la maduración de los ovocitos y un ciclo completo de espermatogénesis.1,2
	Otros se refieren al período periconcepcional  que abarca desde los tres meses previos a la concepción hasta las 10 semanas posteriores a la concepción, incluyendo el crecimiento del ovocito, la fecundación, la implantación, la embriogénesis y la placentación. Un estado adecuado de micronutrientes durante el periodo previo a la concepción (o periconcepcional) es esencial, ya que nutrientes como el folato, hierro, zinc, yodo y vitamina D favorecen la calidad de los gametos, la regulación hormonal, la implantación y la organogénesis. 1,3,4 Por ejemplo durante el periodo periconcepcional, se sabe que la suplementación con ácido fólico reduce el riesgo de defectos del tubo neural hasta en un 70%.5 Sin embargo, dos tercios de las mujeres no embarazadas en edad reproductiva a nivel mundial padecen deficiencias de micronutrientes, con consecuencias negativas tanto para su propia salud como para la fertilidad y los resultados del embarazo.6
	Los Supplementos de Micronutrientes Múltiples (MMS) prenatal son una intervención costo-efectiva diseñada para cubrir los mayores requerimientos de micronutrientes durante el embarazo, dando un retorno estimado de más de $37 por cada dólar invertido.7 En comparación con los suplementos que tienen únicamente hierro y ácido fólico (IFA), los MMS prenatales reducen el riesgo de bajo peso al nacer, nacimientos prematuros, nacimientos pequeños para la edad gestacional, mortinatos y desnutrición infantil temprana.8–10 La formulación más ampliamente estudiada —UNIMMAP MMS— contiene 15 vitaminas y minerales esenciales en dosis cercanas a las ingestas dietéticas recomendadas (RDA) para mujeres embarazadas.11 Con un número creciente de países de bajos y medios ingresos transicionando de programas de IFA hacia MMS para mujeres embarazadas, las partes interesadas se preguntan  si existen beneficios adicionales al proporcionar MMS durante el período previo a la concepción.
	Date
	Por lo tanto, el Grupo Técnico Asesor global sobre MMS (MMS TAG) realizó una revisión de la evidencia sobre la seguridad y los beneficios adicionales de extender el uso de MMS al periodo previo a la concepción, la cual se resume en este Informe Técnico. Este documento resume la evidencia emergente para informar la investigación, el diálogo sobre políticas públicas y futuras orientaciones.


	POLÍTICAS/ORIENTACIONES GLOBALES Y NACIONALES SOBRE LA SUPLEMENTACIÓN CON MICRONUTRIENTES EN EL PERIODO PREVIO A LA CONCEPCIÓN
	Existen algunas políticas u orientaciones globales que recomiendan la suplementación con micronutrientes —ácido fólico, IFA o MMS— durante el periodo previo a la concepción. La Organización Mundial de la Salud (OMS) recomienda que la suplementación con ácido fólico se inicie antes de la concepción para prevenir defectos del tubo neural (DTN).12 Para mejorar el estado nutricional de niñas adolescentes y mujeres menstruantes, la OMS recomienda suplementación diaria con hierro en entornos donde la prevalencia de anemia sea del 40% o más, y suplementación semanal con IFA (60 mg de hierro y 2800 µg de ácido fólico) en entornos con una prevalencia de anemia del 20% o más.14 La orientación programática de UNICEF respalda el uso continuo y constante de IFA o MMS, iniciando antes de la concepción y continuando durante toda la lactancia materna .15  Las recomendaciones de buenas prácticas publicadas recientemente por el Comité de Parto y Hemorragia Postparto (PPH) de la Federación Internacional de Ginecología y Obstetricia (FIGO) establecen que MMS debe administrarse una vez al día durante todo el embarazo y, para la prevención de defectos del tubo neural fetal, MMS debe iniciarse al menos 2–3 meses antes del embarazo.16
	Estas recomendaciones especifican que, para mujeres con bajo riesgo de defectos del tubo neural (DTN) fetales, MMS debe contener 400 μg de ácido fólico (desde el periodo previo a la concepción y continuando durante todo el embarazo), mientras que para mujeres con alto riesgo* de DTN fetales, deben administrarse diariamente 5 mg de ácido fólico
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	(en MMS o administrado además de MMS) debe tomarse diariamente hasta las 12 semanas de embarazo, después de lo cual debe tomarse diariamente durante todo el embarazo un MMS que contenga 400 μg de ácido fólico.16
	Entre los países del sur de Asia con políticas sobre intervenciones nutricionales previas a la concepción, Sri Lanka fue identificado como el único país con un programa nacional de atención previa a la concepción (que incluye tamizaje de riesgos, vacunación, servicios de planificación familiar y suplementos de ácido fólico, entre otros), diseñado para parejas recién casadas.17,18
	Otros países cuentan con políticas y programas universales específicamente para la suplementación con ácido fólico (Bangladesh  y Nepal, además de Sri Lanka) o IFA semanalmente (en Pakistan) para mujeres que planean el embarazo.19 En Africa, aunque algunos países cuentan con directrices sobre suplementación con micronutrientes previa a la concepción (por ejemplo, IFA diaria durante al menos 3 meses antes de la concepción en Etiopía 20 o ácido fólico diario durante al menos 2 meses antes de la concepción en Sudáfrica)21, se estima que la suplementación que contiene ácido fólico durante el periodo previo a la concepción es baja (14%) en países del África subsahariana.22
	Date

	NECESIDADES DE MICRONUTRIENTES EN MUJERES EN EDAD REPRODUCTIVA (MUJERES DE 19 A 50 AÑOS)
	La Tabla 1 presenta los requerimientos de micronutrientes para mujeres sanas (19–50 años), específicamente las Ingestas Recomendadas de Nutrientes (RNI) de la OMS/FAO, así como las Ingestas Dietéticas Recomendadas (RDA) y los Niveles Máximos de Ingesta Tolerable (UL) del Instituto de Medicina (IOM), para 15 vitaminas y minerales.23–25  También muestra la composición de la formulación UNIMMAP MMS y el escenario hipotético modelado en el que las mujeres alcanzan las RDA para los 15 micronutrientes mediante dietas adecuadas y completas y consumen diariamente una tableta de UNIMMAP MMS. En este escenario, la ingesta total de micronutrientes (proveniente de la dieta y de UNIMMAP MMS) estaría considerablemente por debajo del UL para la mayoría de los micronutrientes, excepto para el hierro y el zinc, donde la ingesta total se acercaría al UL. Esto sugiere que un UNIMMAP MMS diario durante el periodo previo a la concepción sería una intervención segura, incluso entre aquellas mujeres que ya alcanzan ingestas adecuadas de micronutrientes a través de la dieta, con o sin fortificación de alimentos. Cabe destacar que proporcionar hierro diario o IFA (con los 30 a 60 mg recomendados de hierro) durante el periodo previo a la concepción tendría una probabilidad similar o mayor de exceder el UL para este mineral.
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	Tabla 1 - Ingestas Recomendadas de Nutrientes (RNI), Ingestas Dietéticas Recomendadas (RDA) y Niveles Máximos de Ingesta Tolerable (UL) para 15 vitaminas y minerales en mujeres (19–50 años), composición de la formulación UNIMMAP MMS, e ingesta modelada a partir de UNIMMAP MMS diario y una dieta adecuada (que proporciona una RDA de los 15 micronutrientes).23-25

	ENSAYOS PUBLICADOS QUE EVALÚAN EL USO DE MMS DURANTE EL PERIODO PREVIO A LA CONCEPCIÓN EN PAÍSES DE BAJOS Y MEDIANOS INGRESOS
	Cada revisión sistemática clave utilizó una definición diferente para MMS; al extraer los datos de los ensayos incluidos, MMS proporcionó entre 10 y 29 micronutrientes. Los resultados presentados a continuación se agruparon según el tipo de MMS proporcionado al grupo de intervención: UNIMMAP MMS, MMS similares a UNIMMAP y otras formulaciones de MMS. Los estudios evaluaron una variedad de resultados maternos e infantiles, desde el periodo previo a la concepción hasta el posparto.
	Revisamos todos los estudios incluidos en las tres revisiones sistemáticas recientes clave sobre intervenciones nutricionales26–28 previas a la concepción y extrajimos los 18 estudios que evaluaron específicamente los efectos de MMS en países de bajos y medianos  ingresos.
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	Métodos: Desde las Búsquedas Bibliográficas Hasta los Ensayos Incluidos
	Se realizaron búsquedas electrónicas utilizando los términos clave “suplementos/suplementación con micronutrientes múltiples” y “preconcepción” en PubMed, PROSPERO y registros de ensayos clínicos para identificar revisiones sistemáticas publicadas y en curso, así como ensayos controlados aleatorizados realizados para evaluar el efecto de MMS en mujeres en edad reproductiva, administrados durante el periodo previo a la concepción, además de directrices o políticas globales y nacionales relevantes. Identificamos 3 revisiones sistemáticas recientes clave26–28 que examinaron intervenciones nutricionales previas a la concepción, las cuales utilizaron búsquedas sistemáticas de literatura y fueron publicadas entre 2024 y 2025, aunque evaluaron diversas intervenciones (MMS y otras). Identificamos 18 estudios, en su mayoría provenientes de estas tres revisiones sistemáticas, que evaluaron específicamente el efecto de MMS administrados durante el periodo previo a la concepción en LMICs; se extrajeron todos los datos relevantes y los resultados se presentaron en 3 grupos: ensayos que utilizaron la formulación UNIMMAP (8 estudios), ensayos que utilizaron una formulación similar a UNIMMAP (los mismos 15 micronutrientes pero en cantidades diferentes, 6 estudios), y ensayos que utilizaron otras formulaciones (que variaban entre 10 y 29 micronutrientes, 4 estudios). También identificamos dos ensayos en curso relevantes en LMICs. Solo 3 ensayos incluidos en estas revisiones sistemáticas se realizaron en países de altos ingresos, utilizando formulaciones distintas a UNIMMAP MMS. El riesgo de sesgo de los ensayos incluidos fue descrito en las tablas del Apéndice, cuando fue evaluado por las revisiones sistemáticas de Das, 202426 y Ali, 2025.27



	Date
	En los estudios que evaluaron resultados posteriores a la concepción, algunos continuaron administrando MMS durante el embarazo (o durante el embarazo y el posparto), mientras que otros cambiaron a IFA después de la confirmación del embarazo, una distinción importante en el diseño de los estudios, señalada en las tablas del Apéndice. Los grupos de control de los estudios incluidos recibieron placebo, hierro, ácido fólico o IFA durante el periodo previo a la concepción y/o durante el embarazo.

	Date
	ENSAYOS QUE UTILIZARON LA FORMULACIÓN UNIMMAP MMS
	La Tabla 1 del Apéndice describe los cuatro ensayos que utilizaron la formulación UNIMMAP (con un total de 8 publicaciones vinculadas a los cuatro ensayos).
	Un ensayo (PMMST) proporcionó UNIMMAP MMS diario (vs placebo diario) durante el periodo previo a la concepción, seguido de IFA diario (60 mg de hierro elemental y 250 µg de folato) durante el embarazo en ambos grupos, a 376 mujeres en Gambia. La intervención aumentó la concentración de hemoglobina y redujo la anemia en un 41% después de 12 meses de suplementación,29 con algunos efectos positivos adicionales sugeridos sobre los patrones de metilación del genoma30y la función vascular placentaria.31 Uno de los estudios31 fue clasificado como de bajo riesgo de sesgo (ROB) en la mayoría de los dominios,26 mientras que otro32 fue considerado un ROB general alto.27,32
	Tres ensayos proporcionaron MMS durante el periodo previo a la concepción y siguieron esta intervención durante el embarazo, o durante el éste y el posparto, en el grupo de intervención. En un ensayo realizado con 115 mujeres indonesias, recibir UNIMMAP MMS cada dos días durante el periodo previo a la concepción, seguido de UNIMMAP diario durante el embarazo, resultó en una mejora en la supervivencia fetal (edad gestacional mayor a 37 semanas) y produjo una concentración33 no significativamente mayor del factor de crecimiento similar a la insulina tipo 1 en sangre del cordón umbilical, en comparación con aquellas que recibieron placebo durante el periodo previo a la concepción seguido de IFA diario (60 mg de hierro y 250 µg de ácido fólico) durante el embarazo. Debe señalarse que este estudio probablemente tiene un poder estadístico insuficiente para detectar diferencias en la supervivencia fetal y fue clasificado con alto ROB en algunos dominios26 y un ROB general alto.27 Un resumen presentado en conferencia de un estudio de seguimiento de este ensayo reporta que MMS también resultó en un peso placentario y un peso al nacer significativamente mayores.34 Un pequeño ensayo se realizó con solo 19 mujeres indonesias y comparó UNIMMAP MMS durante la preconcepción (semanalmente cuando las participantes no estaban menstruando y diariamente durante la menstruación), seguido de UNIMMAP MMS durante el embarazo vs. IFA (250 µg de ácido fólico y 200 mg de hierro) durante el periodo previo a la concepción (semanalmente si no menstruaban; diariamente durante la menstruación), seguido de IFA diario durante el embarazo.35,36
	Los autores reportaron que la intervención con  (MMS) resultó en un peso35 y altura,35,36 al nacer signficativamente mayores, aunque este ensayo fue clasificado como de alto ROB.37,38  En Pakistán, un subestudio anidado dentro del ensayo MaPPS con 186 díadas madre-lactante mostró que proporcionar UNIMMAP MMS dos veces por semana durante el periodo previo a la concepción, seguido de UNIMMAP MMS diario durante el embarazo y durante 6 meses de posparto, en comparación con ninguna intervención durante el periodo previo a la concepción seguida de IFA diario durante el embarazo y durante 6 meses de posparto, resultó en un aumento de las concentraciones de yodo y vitamina A en la leche materna, pero no de vitaminas B12 o E, ni de folato, y no mejoró el crecimiento infantil.39 Cabe destacar que la adherencia reportada a MMS fue moderada (67%).

	ENSAYOS QUE UTILIZARON FORMULACIONES DE MMS SIMILARES A UNIMMAP

	Date
	La Tabla 2 del Apéndice describe los dos ensayos (con 6 estudios asociados) que utilizaron una formulación similar a UNIMMAP, es decir, que proporcionaba los mismos 15 micronutrientes pero en diferentes cantidades. PRECONCEPT es un ensayo de tres grupos con 5011 mujeres vietnamitas, 40,41 que comparó MMS semanal durante el periodo previo a la concepción (proporcionando 2800 μg de ácido fólico, 60 mg de hierro y 600 IU de vitamina D) e IFA semanal durante el periodo previo a la concepción (con 60 mg de hierro y 2800 μg de ácido fólico) con ácido fólico semanal durante el periodo previo a la concepción (2800 μg de ácido fólico –grupo control). Los tres grupos recibieron IFA (60 mg de hierro + 400 μg de ácido fólico) durante el embarazo. En comparación con las mujeres que recibieron únicamente ácido fólico, los grupos que recibieron micronutrientes múltiples o IFA durante el período preconcepcional no mostraron diferencias en los resultados del nacimiento (peso del recién nacido, parto pretérmino o pequeños para la edad gestacional [PEG]);40 sin embargo, presentaron aumentos modestos en las reservas de hierro maternas e infantiles sin impacto sobre la anemia,41 mejoraron el crecimiento lineal a los 2 años de edad y redujeron la restricción del crecimiento (talla baja) (en un 12% con micronutrientes múltiples y en un 13% con IFA). No se observó un efecto general sobre los síntomas depresivos posparto, aunque pudo existir un beneficio en mujeres con riesgo de depresión43
	Los hijos de mujeres que recibieron MMS durante el periodo previo a la concepción (pero no aquellas que recibieron IFA) mostraron mejoría en ciertos dominios del funcionamiento intelectual a los 6 años de edad, en comparación con los hijos de madres que recibieron ácido fólico.44 Este ensayo fue clasificado con una evaluación de bajo ROB. 26,27 En el ensayo PRIYA, MMS diario que proporcionaba aproximadamente el 50% de las RDA para 15 micronutrientes, combinado con suplementación diaria de vitamina B12 (2 μg/día) durante el periodo previo a la concepción y el embarazo, vs. IFA establecido por el gobierno (IFA semanal durante el periodo previo a laconcepción con 100 mg de hierro + 500 μg de ácido fólico, seguido de IFA diario durante el embarazo), resultó en una mejoría de los niveles de vitamina B12 durante el periodo previo a la concepción y el embarazo, lo cualse  reflejó en niveles más altos de holotranscobalamina en sangre del cordón umbilical, pero no se observarondiferencias en los resultados del neurodesarrollo a los 2 años de edad.45
	ENSAYOS QUE UTILIZARON OTRAS FORMULACIONES DE MMS

	Details
	La Tabla del Apéndice 3 describe los ensayos que utilizaron otras formulaciones (que variaban entre 10 y 29 micronutrientes, 4 estudios).
	En un ensayo realizado con 466 mujeres con antecedentes de haber dado a luz a un niño con DTN abierto, proporcionar MMS con 11 micronutrientes (incluyendo 4 mg de ácido fólico) desde el periodo previo a la concepción hasta los 3 meses de gestación, vs. control (hierro y calcio), resultó en una reducción no significativa de DTN abierto.46  Otro pequeño ensayo no encontró diferencias en la hemoglobina después de suplementar a 152 mujeres mexicanas con MMS (conteniendo 14 micronutrientes y 60 mg de hierro) seis días por semana durante 12s emanas en el periodo previo a la concepción, en comparación con IFA (proporcionando la misma cantidad de hierro y con la misma frecuencia).47  Resultados similares se obtuvieron en un ensayo con 802 mujeres en Tanzania, donde no hubo diferencias en los niveles de hemoglobina entre los grupos de intervención: MMS diario (conteniendo 10 micronutrientes y 30 mg de hierro) o IFA diario (conteniendo la misma cantidad de hierro), durante 6 meses.48  Sin embargo, ambas intervenciones redujeron significativamente el riesgo de anemia, en comparación con el grupo control que recibió únicamente ácido fólico (400 μg de ácido fólico).
	Finalmente, un gran ensayo (WINGs) con 13.500 mujeres indias estudió el efecto de un paquete de intervenciones (incluyendo MMS con 29 micronutrientes y otras intervenciones) administradas desde el período preconcepcional hasta la primera infancia, en 4 grupos:  1) preconcepción, embarazo y primera infancia;  2) solo preconcepción; 3) embarazo y primera infancia; 4) control: sin intervenciones preconcepcionales y con atención rutinaria durante el embarazo y la primera infancia. En comparación con los grupos que no recibieron intervenciones preconcepcionales (3 y 4), los grupos con intervenciones preconcepcionales (1 y 2) tuvieron una reducción significativa del bajo peso al nacer (en un 15 %), de los recién nacidos pequeños para la edad gestacional —PEG— (en un 13 %) y del retraso del crecimiento al nacer (en un 19 %), pero no posteriormente.49 Sin embargo, no es posible separar el efecto específico de los MMS de todas las demás intervenciones preconcepcionales concomitantes.
	Solo 3 ensayos incluidos en estas revisiones sistemáticas se realizaron en países de altos ingresos, utilizando formulaciones diferentes al MMS UNIMMAP, las cuales no se describen aquí (fuera del alcance de esta revisión).
	Date

	ENSAYOS RECIENTEMENTE COMPLETADOS O EN CURSO QUE EVALÚAN EL USO DE MMS DURANTE EL PERIODO PREVIO A LA CONCEPCIÓN EN LMICS
	La Tabla 4 del Apéndice describe los dos ensayos en curso o recientemente completados que están en espera de publicación completa.
	Un ensayo importante con más de 4000 mujeres primigestas de Bangladesh (ensayo JiVitA-5) comparó UNIMMAP MMS diario desde el periodo previo a la concepción hasta las 12 semanas de gestación vs placebo, después de lo cual todas las mujeres cambiaron a MMS de etiqueta abierta hasta los 3 meses de posparto, siguiendo un ensayo previo en la misma población de estudio en el que MMS vs. IFA iniciado al final del primer trimestre había reducido el bajo peso al nacer, el parto prematuro y los mortinatos entre un 11 y un 15%.50​ Un resumen presentado en conferencia reporta que la intervención, cuando se inició antes del último periodo menstrual de las mujeres, redujo el aborto espontáneo (hasta las 24 semanas) en un 23%  (RR: 0.77, IC 95% 0.63-0.95), sin efectos sobre mortinatos ni parto prematuro (<37 semanas).51
	Hasta donde sabemos, este es el único estudio que proporcionó MMS durante el embarazo tanto en el grupo de intervención como en el grupo control; por lo tanto, cualquier diferencia entre los grupos puede atribuirse al efecto de MMS proporcionado durante el periodo periconcepcional. Este diseño de estudio único proporciona una respuesta a la pregunta sobre los beneficios de iniciar MMS durante el periodo previo a la concepción, en comparación con iniciar MMS durante el embarazo (generalmente al final del primer trimestre o al inicio del segundo trimestre).
	Otro ensayo en curso está evaluando una intervención educativa de 5 meses junto con MMS diario durante el periodo previo a la concepción y el embarazo (es decir, tres frascos de MMS, con 180 tabletas cada uno, proporcionados durante 18 meses) en Nepal, 52 en comparación con el estándar de atención; los resultados de este ensayo no estarán disponibles hasta 2029.
	Details
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	BARRERAS Y FACILITADORES DE LA ADHERENCIA A MMS DURANTE EL PERIODO PREVIO A LA CONCEPCIÓN
	Encontramos un estudio cualitativo (como parte de un ECA) que exploró los facilitadores y las barreras para la adherencia a MMS durante el periodo previo a la concepción (la composición no fue especificada, excepto que contenía 27 mg de hierro) e identificó estrategias para mejorar la adherencia en mujeres no embarazadas en edad reproductiva en Sudáfrica. Los facilitadores incluyeron el apoyo familiar, la interacción con trabajadores comunitarios de salud, el acceso fácil a MMS y los beneficios percibidos de MMS. 53  En contraste, la falta de apoyo familiar, la vinculación de los suplementos con la atención prenatal y las dudas sobre los beneficios fueron reportadas como barreras para la adherencia a la suplementación. Las participantes también expresaron preocupaciones sobre la relación de los suplementos con medicamentos y el estigma asociado a estos, así como dificultades para seguir el esquema de suplementación. Los autores concluyeron que, para lograr intervenciones exitosas de MMS durante el periodo previo a la concepción, es necesario convencer a las mujeres jóvenes, sus familias y sus comunidades del valor de la suplementación. 53

	CONSIDERACIONES FINALES, CONCLUSIONES E INVESTIGACIÓN FUTURA
	La evidencia sobre los beneficios de MMS es clara para las mujeres embarazadas, la principal población objetivo de esta intervención. En contraste, la evidencia de alta calidad sobre los beneficios de MMS durante el periodo previo a la concepción sigue siendo muy limitada. Los hallazgos de esta revisión sugieren que MMS durante el periodo previo a la concepción puede mejorar el estado de micronutrientes maternos e infantiles, así como algunos resultados relacionados con el nacimiento y el desarrollo infantil. Sin embargo, los efectos varían entre los estudios y es importante reconocer la heterogeneidad en la duración y frecuencia de la suplementación y en la composición de los suplementos, la naturaleza del grupo control (placebo, ácido fólico o hierro–ácido fólico) y la presencia de co-intervenciones. Solo un ensayo identificado (JiVitA-5) tiene un diseño de estudio que aborda directamente la cuestión sobre los beneficios adicionales de iniciar MMS durante el periodo previo a la concepción
	(vs. durante el embarazo), y los resultados (provenientes de un resumen presentado en conferencia, que deben interpretarse como preliminares hasta que se disponga de la publicación completa revisada por pares) muestran una reducción significativa en los abortos espontáneos, sin mejoras adicionales en los resultados al nacimiento.
	Se necesita más evidencia clínica directa utilizando diseños de estudio similares para confirmar estos hallazgos y determinar si MMS durante el periodo previo a la concepción ofrece ventajas significativas  más allá de la suplementación iniciada al comienzo del embarazo para mujeres en LMICs.
	Además, existe la necesidad de investigación de implementación sobre la viabilidad (incluyendo plataformas de distribución, particularmente en entornos rurales), la adherencia y la costo-efectividad de proporcionar MMS durante el periodo previo a la concepción, con el fin de garantizar que las mujeres más vulnerables y de alto riesgo alcancen un estado de suficiencia nutricional antes de iniciar el embarazo. Es probable que los grupos prioritarios y de alto riesgo incluyan mujeres con intervalos cortos entre nacimientos, adolescentes casadas y mujeres que viven en entornos con alta prevalencia de deficiencias nutricionales.
	Para llegar a mujeres con embarazos no planificados (que representan el 45% de todos los embarazos54) y a aquellas que no acceden a los sistemas de salud, se requieren intervenciones a nivel poblacional, como la fortificación de alimentos, la educación nutricional y el cambio social y de comportamiento.55
	No obstante, en muchos entornos, los programas de fortificación tienen baja cobertura y/o bajo consumo de alimentos fortificados,56,57 mientras que incluso en países con programas de alta calidad ya implementados, estos programas de fortificación nunca fueron diseñados para ser la única solución para satisfacer las ingestas recomendadas de nutrientes en mujeres en edad reproductiva. Por lo tanto, se requiere urgentemente más evidencia y orientación sobre el uso de MMS durante el periodo previo a la concepción, mientras que los programas de MMS deben priorizar a las mujeres embarazadas.
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	Apéndice Tabla A1 – Resumen de ensayos que proporcionaron MMS UNIMMAP en el periodo previo a la concepción, en países de ingresos bajos y medios (LMICs)
	Date
	Details
	Semanal si no menstruaba; diario durante la menstruación. ROB = riesgo de sesgo, cuando aplica (según la evaluación de las revisiones sistemáticas Das, 2024  y Ali, 2025)
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	Apéndice Tabla A2 – Resumen de ensayos que proporcionaron formulaciones tipo UNIMMAP MMS en el periodo previo a la concepción, en países de bajos y medios ingresos (LMICs)

	Date
	Details
	*Similar al MMS UNIMMAP, pero con 2800 μg de ácido fólico, 60 mg de hierro y una mayor cantidad de vitamina D (600 UI), para ser consistente con las recomendaciones recientes del IOM  ** Los micronutrientes incluidos son similares, pero las dosis corresponden aproximadamente al 50 % de las ingestas dietéticas recomendadas (RDA). El hierro y el ácido fólico fueron excluidos debido a la obligatoriedad gubernamental de IFA. *** FSIQ (β = 1.7; 95% CI: 0.1, 3.3), Working Memory Index (WMI) (β = 1.7; 95% CI: 0.2, 3.2), and PSI (Processing Speed Index) (β = 2.5; 95% CI: 0.9, 4.1)  ROB = riesgo de sesgo, cuando aplica (según la evaluación de las revisiones sistemáticas Das, 202426 y Ali, 202527)
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	Apéndice 3 Tabla A3 – Resumen de ensayos que proporcionaron otras formulaciones de MMS (que contienen de 10 a 29 micronutrientes) en el periodo previo a la concepción, en países de bajos y medios ingresos

	Date
	Details
	*Preconception interventions: weekly IFA, MMS with 29 MN 3x/wk, eggs/milk if BMI <21 kg/m2, screening and treatment for malnutrition and anemia, psychosocial support, and WaSH.   Pregnancy and postpartum interventions: daily MMS with 29 MN + IFA, calcium, and vit D; locally prepared snacks, milk 6 days/wk., an additional weekly BEP if BMI < 25 kg/m2, psychosocial support, and WaSH.  **Weekly IFA for those without anemia during preconception; daily IFA, calcium, and vit D during pregnancy and postpartum + supplementary foods through the ICDS scheme  ROB = Risk of Bias, if applicable (as assessed by the systematic reviews Das, 202426 and Ali, 202527)

	Apéndice 4 Tabla A4 – Resumen de ensayos en curso o recientemente completados que proporcionan MMS UNIMMAP en el periodo previo a la concepción, en países de bajos y medios  ingresos (LMICs)
	Escaneo para las traducciones en francés y portugués
	Cita sugerida: Grupo Asesor Técnico sobre Suplementación con Micronutrientes Múltiples  (MMS TAG). Nota técnica: suplementación con micronutrientes múltiples durante el período preconcepcional en países de  bajos y medianos ingresos. Washington, DC: Micronutrient Forum; 2026.
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