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I GIJfBRALIDADBS 

Se denoaina folatoe a una fllllllia d• o011pv.eetoe int•s:rada 
por •l 'cido tdl1co 7 1Ut1 derivado•• 11 una Yitaaina que no PU! 

de Hr 11nteUzacla por loe mam!t•ro• ni por otro• a&úm&l.H por 
lo que H obtenida de fliente1 ezdpue, 00110 •on loa ali.Atntoe 

de oricen Yegetal 1 an1mal y de la tlora bacteriana 1nteet1D&l. 

Se lH encuen.tra u todo• loe 1ere1 Ti.Yo1, baoteridtagOI, bac­

teria•, levadlU'aa, lllllliteroe, avee 1 Ytgttal11, en forma de ••! 
cla1 caplt3ae. 

Loa tolato• 10D coaeideradoe factor•• alillelltioioe •••ac1 .. 

l•• para 11 oraani .. o bamano 1 una d1ticieD01• dt ello• puede 
producl.r 1111a al.teracicSn en la aadvacidn de l•• cflul.aa, lo 

aual. ae obeerwa pl"iaotpalmtnt• ea l•• 4• la ••1'1• tritropof4-
t1ca origlntndo lo que 11 coaoce coao.aneaia ••aalobl,1tioa. 
!ita en..te111edad a1 pre111ata debido a que 101 tolato• ion nece­

lal'iO• para 1~ stnte1t1 DOJ'll&l del •oído deaosiriboa:uacleico 
( IllA). 

La det1cienoia de tolato1 1"194• ••r debida a una 11'811 vart1 

dada d• taotore• como .. , una ab10roido 4eteotuoa, 4epae...,. 

ci&a de la llora iatHtt.nal, tatertennoia oca •Uouat09,uaa 
41•11• pobre 1 H b& f.atonado que t•bUn en 1• 01no1i1 be9't1 

ca 1 en el al.collolt .. o )Nede pre .. ntar.. 41tioi•ncta. 

Lo1 ..i.ore1 1101'111111• d• tolato 1•11.ao 1 •l'ittoottarto repo ... 

tadOI m la litlNtul'a ftD de 2 a 4, q/mJ.~·dt 24 & 87, ac/ml. 
.-:: t• 

reap1ctiftm•tt. Dlltito a 11ta ftl'iaoidD m··.:io1 ftlon• 11 ne-

OtMl'io .. ,.~IW" l~I DOtml .. ,.,. - '. ... ltlMida •n-.. •• 



la sona norte del D.P., que noe eervirfn adem'a como nivel•• de 

referencia para la comparacidn con los de loe sujeto• 1nte19oa. 
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II I N T R o D u e e I o H 

l HIS'l'ORIA 

El a!ndrome de carencia de tolatoa tul descrito por prime­

ra ves en monoe, en 1919 (32). No tul sino haata 1931 cuando 

1e comenzd a investigar formalmente 1obre eus tuncionH bio­

ldgicas. Al 'cido t6lico ( del lat!n tolillll ··ho3• ) 1e l• ha 

conocido con diveraoe nombres eegdn la 1it1.1aci6n en la que 11 

le deecubr!a, aa{ en 1931 1e le llam6 "Pactor 4• Will1" (76), 
en 1938 Vitamina• (17) 1 factor U (67), en 1939 factor 1 
(53), en 1940 Pactor del eluado de la norita ( Pactor que ma¡ 
tiene el c~ecimiento del 1etctob!cillu1 ca1ei ) (65), en 1941 

Vitamina B
0 

(39), Polacina (75) 1 final.mente en ••t• mi .. o afto 
1e le den011in6 Acido Pdlico, por litcbell, SDell 1 Willi .. • 
(53). 

2 ASPECTOS PISIOLOGICOS DI LOS JOLA!OS 

Bl nombre qu!mico d•l •ctdo t611oo t• 'cido ptero1l1lu..,_ .. 
mico, compueato to1t1a4o por un ~doleo de pteriduaa, el 'c14o 

para-1minobtn~otco 1 el 4cido glut .. ioo, CUJ& eatl'\lotura •• 
la .tgW.entes 
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Loa derivados del ácido t6lico tienen la caracter!etica ·~ 

truct\&l'al. de poseer grupos glutamato adicional.ea (derivado• 

poliglut ... to) 1 otros cambian en la poaici6n ptero1lo (deri­

vados ptero1lo), Loe primeros ee localizan predominantemente 

en 8\ls fuentes natural.ea ( vegetalee ) ~ mientras que loe se­

sundoe son los que ae torman, durante el metabolismo del to­

lato 111 •l organi .. o hulllano ()7), 1 de elloe se conocen 7 eit­

peciel (!abla 1), 

Bl tolato se absorbe principal.mente en el yeyw¡o (30) por 

medio de doa mecaniamoe que 1on1 Trlnaporte activo y Difueidn 

paaiva. 

Para ••r absorbido el folato ee aeceaario que loa poli¡lu­

tamatoe de loa ali••ntoa de ori19D ve19tal. principalmente, sean 

hidrolisadoe llaeta mono 1 tal ns di 1 tri¡lutuaatoa (37). En 

el 1e:ruao ee encuentrma grmi cantidad de easiaae que deecODj!! 

gllD el folato (4), ••ta• ensiaiao hidrolizan a lae cadenas poli 

peptfdica• ~da• al glutmú.lo en loa deriYadoe pol1glutamato 

'i •• d•n•:lcan !'Polil poliput•ato hidrolaeH• (32), Pieroil 

,.....glutail hidrolHaa ( IC ).4.12;10 )(45), t•biln conoc1 

da• como Jolil con3uguu (57). 

Por oft'a parte H ba enoontmo que loe folatoe •onoglute.­

•ilo reducido• o no, .. abaorben por medio del t1'91lmporte ao­

ti vo, que •• \ID prooeeo •IP•Cffico e1trgc'11raJ. (37), 
ID el iate1tiiao, el folato puede reducir••• aetilarae 1 fo? 

ailarH, ita embargo cuando la concentracidn de folato H 11'-a 
4• el •i•t... re4uctor •• 1&tura 7 put4e atra•e1ar la mucoea 
intHUaal •in autnr oa•lo (37). ..._ v11 abeol'bi4o tt cap• 

4o por protdnae 8'nou que •• •oarPD 4t1 incorponrlo a la 
ciroulaci6D 911DPiDea ,...a ••r 41et1'Unai4~ a 101 lupna de 

tz'llD1fot'IBaci6n metalt41ica. 

l.a taiiortano1a 4el '°14o t6lioo radica • que H el P"CNE 
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•or aoti•o de Y&rias coenzimas tranaportadoraa de residuoa de 

un eolo carbono, para lo cual es necesario que ••a reducido 

haeta tetrahidrotolato ( H4tolato) mediante loa •18\lientee P! 

808 (32,74)1 

d1bidrotolato dihidrotolato 
nducta•a nd1&ota•• 

Acido ------1•~Aoido 7,S- ------·~Acido 5,6,7, 
t6l1oo / "'I:" dihidrotd- / "'ra tetrahi-

/' ~ lico ¡' ~ 4rotdliec 

NADP+ 

Lo• n•i41&oe de 1111 •olo carbOnO p11e4en eetar en toma t!e: 

fol'llJ:lo, tormiato, metilo, hiclroxia•Ulo, m•Uleno, meten:í.l, 

tol"liailao, todo• elloe metabolicament• interoon'W9rtible1 (32, 

14) ('1 .. 1). 

11 e4tolato H una ooenaiu oapH 4e aceptar naid1&01 de w1 

•010 car'boao para formar loa •11\litDtt• compue•toa donadores 
(coeumu aoUYU)t 

1) ll 5-llllc:R-B
4
tolato o 5-tol'llilllino s

4 
tolato, H la coenz! 

.. Cl'I• aotua wU.c .. ente en la toiwilacidA del •otdo glllt~ico 

tD el oureo 4e la 4e~i6n metab6lica de la hiatidina, do­

MD4o • ll'UPO toNialno ( 32,74 ). 

¡111ti .. ato fonailliDo 
tnn•t•rua 

/----... ~---.... ~• L- llu'-'llo. 

15tona1•1no 
R
4
tolato · 

' 



2) 11 10-HCO..H4tolato º. 10 formil tetrahidrofolato, •• una 
coen11aa que dona eu srupo to:n11ilo en ~~chas v!ae aintltioaa 

por lo <tUe·ae la considera la principal toJ'!lla actiYa de las 

ooenai•aa del tolator 

a) le la ti.lente del gnpo fo?'llilo aobre la N-tol'lllil ••tio­

nina-RNAt tranateraaa que en loe procariotae inicia la a!nt•-

111 4• laa cadenas pe,t!dioae eobre loa riboaomaa (32,74) 

N-formil setionina 
BlfAt 11Nn•t•ra•• · 

1J.-toraa11-H4 to lato 

N-toZ'lllil ~•tionilwi­
RNAt 

b) Aot1.1a OOllO tuente 4• W'l carbono en la poeicidn 2 del .. 

nil.lo pur!nico (32, 74) t 

tran•fONilaaa 

T 
10-tonu-R4 tola to 

)) 11 5,lO..••tilee-H4to1•to o 5,lll-mttiltn tetl'abid:rotola­
to puede oOGvertir•• en •l 5-0H3-a4tolato o 5 ••til tttrallidJ!! 

folato, por me4lo d• una re4uctaea depen4iemt• d• IAJ), l•t• 

ll"&PO ••tilo putdt .. r tranaferido ,ara 1• met~lacidG 4• la 
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homociate!ns ~ tormar aa! la metionina (32,74), prinoipalaen­

ta. Eate ~po metilo •• transterido a la oobal11111Da para tot 

mar la metil-cobalamina que ea en ai el donador de grupoa me­

tilo en dicha reaccidn, 

!!omociete!aa 

homocietelna aetil­
tranateraaa 

5-metU-H4 tola to lletionina 

4) El 5,10-CH- e
4
to1ato o 5,10 m•tenil tetrahidrotolato e1 

la fuente del carbono en la poaioidn 8 del anillo puriAioo(32) 

IJ 

"'~'e"',, flla H 
.. e o 

oiil' 'Nlf 

' ffilio•-f•P 

5) 11 5,10-meUleD- Hlolato o ,,10-metilen·-tetrabicll'ofol¡ 

to ea la tuente del utUo en la Jll8tilacidn dtl 2'4Hoziv141¡ 

monofoetato para la tormac16n dtl t1m1d11111onoto1tato (tim1dil! 

to), ~D la a1nte•i• de las pir1ai4ina1 (32,74) 

1 



o 
" "Oc ... 

Ó' N 
1 
al~OM.-5'·P 

TMP 

T8Jlb1"1 proporotana •1 aba•tecimiento del carbono beta de 

la ••rina en la reacci6n de cODY•r•idn de ¡l.icina a ••r1na(32, 
74) 

5,lO-.eUlen­
H4tolato 

~"· tfi> 
~I e 

11 o 
Glicina 

I• lnti•ouUble la taponuaoia ele HtH coemtaae del tol! 

to, •obre tocio en la •int••l• de la• ba... ~drioa1 7 pirialcl! 

cae, que •• utilisaa ea la •inte•i• ele no•o clel llfA(32,74). 
J.o1 folatOI M el Or&llllilaO 8Cll tftlllpOl'tadoe por loa nu¡ 

do• corporal•• a IU altlo da utiilaaolda .. tab6lica. Haata 
llaoe ~ooo •• 1abta Cll&• eru aoarnaclo• por pl'Otetn&1 alnou 
OOllO la al'bdaiaa(59), nport'iacloH d .. pu .. que el tru•pol'te 

•• et1otuba por Hdio de tl'H protetaa~ ~~0&1, una muro-
. . . 

¡l.obaltu, la tn111fel'l'iu ' la allldaiiu • ••t• orden ouaat! 
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DihiclJ'opteroilglutamato 

TetrahiclJ'opteroilglutamato 

10-formil-tetrahidronteroil¡lutamato 

5,lO-metenil-tetrahidropteroilgluta11ato 

5,10-mttiltn-tetrahidropteroil¡l.utamato 

5-formimino-tetrahidropteroilglut ... to 

5-•etil-tet:rahiclropttroilglut ... to 

TABLA l. Dlri'lado• pteroUo que •• torau dunnte •l 
•U•boli•o del tolato en el or!'UliNO (1). 

tati•1a1nte (26) aotualaent• •• dice que el tolato ••rtoo ti! 

ae do• Upa. de enlumtH, uno •1P1c1fioo clenainado lilP 

(folle Acicl B1D41DC .Prote1D) oqo enlace omai•t• en la un1dA 

entre la poro1dn pteroflo del tola•o 1 la pl'Otefna, •••• tal! 
ot H ele tipo oonlmt• 1 de alta at11al-4 (JT). Dloho erila­

zute tul :reportado por pl'iaen n• al HI' a18l.to ele leuooo! 

'º'• tA 1910 (59) 1 19 IDOllllltl'a - to4H J,8 tlld.cl08 OOl'p01'! 

le• iaolQJea40 la ltolle (TU • le 11a u..J.~o •• 1• leo• el• 

•••• •1'1~1'°8, lle ··~1408 llmmO• ·-la plaoata (40). 



¡~ 

i'ig. l. in esta til'U'• •• observa la 1nteroou••t 
si~n ~etab6lica de al¡wlOI de 101 r••i­
d~oe de un eolo carbono q~• P~•d•D ••r 
tranaportadoe por el folato (32,74), 
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Estudios realizados en leche hwnana y de vaca han demostrado 

que este enlezante ee de naturaleza glucoprot&ica (72). Tam­

bi~n se sabe que eeta prote!na espec!tica tiene gran afinidad 

por loe tolato1 oJCidadoe, lo cual se ba de.mostrado en eetudioa 

en leche y suero (37), su fwici6n ee la de transportar loe f~ 

latos oxidados del auero o del inteetino haata el h!gado don­

d~ son reducidos (22). Tambi'n se ha sugerido que esta 9rote!­

na espec!tica funciona como almacln del tolato intracelular, 

actuando de eata manera como 1.111 importante regulador y se ha 

mencionado ademis que ea un derivado de ,la membrana celular 

(72). Esta prote!na tiene wi peso molecular de 30,000 a 

40,0~0 d, la disociación del tolato ee lenta a pH de 3.5 y se 

puede presentar u.na competencia por el enlace con loa análo­

gos del tolato (40), el metrotexato ee une a ~lla pero en ba­

ja proporción (71), mientras que el etanol no inhibe la UDidn 

ni •• enlaza a esta protefna (71). 
Otro• eetudioa aobr. lo• niveles del enlasante eapec!tioo 

-· ·--····-·--·· 
en l\ltro mueetran que ••tmi ba~o Qn& influencia hormonal 1 n~ 

ba7 relac16n directa con el ••tado nutricional. en folato de 

lo• mu3•toe (é2). se han encGDtrado nivele• de PABP en pactea 

tea con deficiencia 4• tolatoa, 8'e al.toa que en loa au3etoe 

normal•• (72), probabl .. ente para contrareatar la deficiencia. 

11 otro enlazant• •• de tipo no •ep•o1tioo 1 puede oon•1-

cleraree tol'lllado por un ll'UPO de proteinas .,rica• ,a ••noio­

u.du, la uoroeloblalina, la trma1ten1.Da 1 la 'albdmiu (26) 

cuia WU.dn •• de tipo eleotro•t4ttco entre loa ¡napoa oarbo­

xilo del tolato 1 lu cvia• poaiUft8 de la protdna, •• cl'bil 

1 de ba3a atiniaat. 

Se b& ob••l"la4o que el &oido aoet11 eatlcllioo 1nh1b• •l 

enlace de l•• pl'Oteinu 9'ricu ooo el tolato (l) puclludo 

oauU' uf .- -~· 4• folato "noo. 



Tambiln •• ha e1tudiado el enlace del tolato en loa eritroc! 

toe y ee encontr6 que e~i1te una proteína muy similar a la hem2 

globilla que tiene baja afinidad por los folatos 1 que ea inde­

pendiente de la PABP. Su tu.nci6n no se ha esclarecido aWi, pero 

ae ba sugerido que probablemente la hemoglobina tambi~n enlaza 

al tolato y que •i esta prote!na tuera la misma hemoglobina set 

vir!a como medio de transporte y de almacenamiento del cual, el 

tolato puede 1er remoVido tacilmente en caso• de requerimiento 

(29,43). Se ha mencionado que gran cantidad de folato en loo e­

ritrocitos esta unido a macromolfculae por medio de u.n enlace 

no espec!tico (37,44), pero no está claro aiin. El principal de­

rivado del folato en los eritrocitos es el 5-metil-H4tolato(37). 

Loe monoglutamatos despuls de ser absorbidos se deben oonve¡ 

tir a pollglutamato1 para eer allllacenadoe por las c4lulas, esto 

ae etectda por medio de una ligasa intracelular (37). 

3 PISIOPATOLOGIA 

La deficiencia de tolato aaL como de vitamina B12 produce a­
nemia megalobl,stica debido a una s!ntesie defectuo1a de purin 

1 pirimidin nucle6tidos necesarioA para la s!nteeie de novQ del 

IlfA, que ocasiona un cree t:a iento celular trastornado. La falta 

del nue•o llfA dieminu1e la mito1i1 (52), es probable que exieta 

tma prolongacidn de la tase S en el ciclo inteniit61ico, e• de­

cir una prolon¡ao16n del tiempo requerido para eomplttazo la 
1fnte1i1 del DRA (11). 

La duplioacidn del IllA y la diYi1i6n celular 1e encuentran 

bloqueada1,aientra1 que la a!nt••i• del oitopla1ma ( BNA 1 pro­

tdna1) H nonal. CUullo 11 prolon1& la inhibicidn de dicha 

1!nte1i1 del llfA ee pierde permanente~ente la capacidad de diY! 

1idn 1 conduce eventualmente a la muerte celular prematura (60) 

12 



6 a divi•ione• ano~nlee (75). 

La anemia megalobltlstica ee una enfermedad en 1111 que se pr!. 

sentan anormalidedee morfológicas y funcionales de las º'lulas 

eangu.ineas y 18'dula ósea. Sin embargo no siempre existe enemiE1 

por lo que este tlniino es incorrecto. En este trastorno, la e­

ri tropoyeeie sufre una tranaformaci6n megaloblástica, es decir, 

paea de un aspecto normoblástico a wio megaloblástico, aunque 

tambi&n hay eritropo1esis nol'!llal,tanto en lae º'lulas de l~ 6!, 

rie roja como en la granuloc!tica y plaquetaria (75) y adem~s 

en las cflulae de otroe eitemae de constante regeneraci6n (mu­

cosa bucal, epitelios gastrointeatinal,cervical y vacinal)(37). 

Lo• me¡aloblaetos contienen una cantidad muy elevada de RN~ 

(dt atú eu baaotilia) y normal o li1eramente diBJllinu!da de IrlA 

(75). 
Lo• principalee s!ntomae de la deficiencia de tolato son: a­

nemia en oca•ionee, diarrea, pfrdida de peso, debilidad.6 icti 

nota por la hem6lisie (27). Loe 1i~oa •'• caracter!sticos eon: 

bematopo1e•1• •efll.lObl'-tica 1 leucopenia. (27), 

Bl diasa~etioo de e•ta enfermedad 1e llevaacabo mediante la 

bd•qutda 4e anonaali4adte aortold¡icas en ean¡re y en mf dula 

61ea, &d--'• de le detera1aaci6n de loe ni••l•• de folatoe 1an­
gu1Deoa ( 27). 

11 trataaiento a ael'&ir en una deficiencia de tolatos, te la 

admini•traci&l por na bllcal clt waa do•i• de 0.1 ., d• folato , 

al 41• ouaa4o •e trata de una 4ef1ctencia nutricional, ain em­

barco cuendo la deficiencia de tolato e•ta asociada con alco­

boli .. o, .. bara10 o artriti• reamatoid• la do•i• debe eer de 

0.2 .. , al 4'• (27). 

La d1t1oi1noia 41 tolato• puede pre•ent~•~ por divereae ca2 

11•• ooao ••a clieta pobre a folato (34), iil.;•l embaraao por un 
aua•ato 4e loe requertm.1Dtoe (24,29),daoer por la cliYi•16n ! 
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oelerada de las º'lulas t~oralee {50),en el trat8llliento con m! 

trotexato que es utilizado como antineoplásico, ya que inhibe 

competitivamente a la reductasa que actúa en el paso de la re­

duccidn del dihidrotolato (32), aunque otroe autores reportan 

que actda a nivel de la reduccidn tanto del pteroilglutamato c~ 

mo del dihidrotolato(37), en el tratll/lliento con anticonV'~leivB!l 

tee como la ditenilhidanto!na que probablemente atecta a nivel 

de absoroi6n (15), por alcoholismo (7,30,31,34), por a.nticonce~ 

tivos oralee (48,56,64), t&111bi&n en la oirroeis hep4tica (51), 

adem(s se han reportado caeoe de deficiencia de las enzimas e­

eencialee en el metaboli1mo del tolato (2,)), en la artritis 

rewnatoide(l), existe tambi4n la posibilidad de un detecto a n! 

vel de membrana celular, que interfiere con la entrada del tol! 

to(4l), en eíndromea de mala abeorcidn inte1tinal (20) 1 por la 

deetruccidn de la flora baoterina intestinal (28), que •• fuen­

te de alguno• derivados del tol•to, como aon: el 5-tor.Dil-H4to­

lato, el H4tolato T el 5-metil-H
4

tolato r en menor cantidad el 

5-to~il-H4 tolato triglut!llllato (6). 

a) ALCOHOLISMO Y CIRROSIS RBPATIC& COMO QAUSAS DB DEPIOIBlf­

OIA DI POLA!O 

11 alcoboli1110 •• una enfermedad o intosicacidn debida a la 

ingeetidn exoeeiva del alcohol etflico dt la• bebida• &lcoh6li­

cae(75). La inge1ti6n or6nica de alcohol (etanol) j en ¡1'11Dde1 

cantidad•• pro•oca una di111in~cidn del apetito,pue1to que el a¡ 
cobol proporciona calor(ae q~• eu1titu1en a la• calor!•• de 101 

n~tri1nt11 e11noial11 (16), un 11'1110 de etanol proporciona apr2 

simadamentt 7.5 leal (70) eeta •1tuacidn provoca con el tiempo 

UDa anemia nutrocional 1 coneecuenteaente una. deficiencia de t2 

I Se utili11Uin indietintamente loe tlrminoe aloobol,etanol 1 
alcohol et!lico. 
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lato (16). 

Se dice que an la ingeetidn de alcohol ae deprille la funoion.! 

lidad de la m&dula ósea {16), pero no se ha confirmado que la 

deficiencia de folsto sea por la ineestidn de alcohol sin que 

interven¡& la dieta (77). Sin embareo con frecuencia loe alcoh1 

licos cr6nicos presentan macrocitoeis y a veces megaloblastoeio 

pero •in deficiencia de folato, lo cual conduce a pensar que el 

lllcohol eteotivlllllente puede tener un efecto t6xico sobro el de­

sarrollo eritrobláetioo, ademá• cuando loa alcobdlioos interrum 

pen la ingesti6n de alcohol, desarrollan una reticulocitoeis e! 

ponte.nea (16). Se ha reportado deficiencia de tolatoa en alcoh~ 

licoe cr6nicoe principalmente en mujer•• con dietae inadecuadas 

o que ingieren grandes cantidades de .ino y otraa bebidas alco­

hdltcas como tequila, mezcal, ron, vodka y en menor cantidad 

c11"111a (77). En M4xico ae consumen todoe estoe tipos de bebi­

dae y principalmente -.,aardlente, p\llque 7 oel'Ylsa y en caaoe 

¡rana de alcoholhmo hay ing'Htidn de etanol JNl'O• :si alooho-

. ltilllo en Mfsloo conetl'tu;r• 11n ¡ran problema aldico 1 eocial, 

por lo que e• iaportante eetudiar eua·coneeouencia• (8). 

Se ha reportado en eetudioe con alcoh6licoe crdnicoa, que el 

alcohol probablemente aoda lnbiblmdo al folato a nivel de ab-

1orcidn inteetinal, 1ap141endo la CO.aYer116n aetabdlica del pt! 

roilglutaaato a ,.••til-B4tolato r 'ttlllbiln en la afdul& deea, ! 

deda de afectar la deaoonjqaoi61l del pteroilputuato (30).La 

inceettdll ~olongada de etanol afecta la abeorcida en partto.a­

lar ele a¡ua, cJ,ucoea, eo41o r pteroilpute.uto tri tiado 1 .. ha 

eupr14o aue la ince•tidn 4• ciuoo•a puede ••diar en parte la 

abeorol&a del pteroil¡J.u...,.to, por lo que H puede decir que 

el etaaol afecta en toJW& 1Dclirecta la ab1~~da 4•1 folato(Jl). 

Oollo .. -~ el ataol e1 ••ta'b011• .. o M.111 orpnt•o pro4¡ 

oi-40 an.lta14eld4o 1 ao•h•o. 11 aoe~~ell14o ~ tona en •1 



oitopla1111a ol'iginando wia elevac16n de las coenzillaa reducidas 

NADR + R 1 el acetato se fo:rma por oxidacidn del acetaldeh!do 

dentro de la membrana intenia de la mitocondria produciendo t&! 

bifn un incremento de dichas coenzimas reducidas (Pig. 2)(23). 
S• ha encontrado que lo• metabolitoa del etanol provocan una di! 

minuctdn de 1011 niveles 8'ricos de tolato in vi tro, :11oatre.ndo 

de esta manera au accidn inhibitoria (18). 

Otraa inveatigacione11 en aujeto8 alcoh6lioos ordnicoe con e~ 

fermedad heo,tica han reportado la existencia de una incapaci-
' 

dad parA absorber tolatoa, tiamina y vitamina a
6 

de origen ali-

rnenticio(7). 

Probablem~nte el etanol y/o anae metabolito1 t .. bifn inhiben 

el 111etaboli1110 de la piridoxina a nivel de la oonverai6n de pi­

ridoxina a fo1tato d• piridoxal (34), como •• sabido eata 111.ti­

ma substancia partioi~a en la converaidn del H4folato a 5,10-m! 

tilen-H4tolato (32,74) paao mu1 importante para la obtencidn de 

laa coenzimas del tolato, Ad••'• •• aab• que de1pu4e de lft in­

gee ti6n de alcohol ae retrasa la e:Cnte111 de 101 poligl.ut .... 

toa afectando de eata forma el almacenamiento del folato (5,18). 
Se ha mencionado que la eneima alcohol deehidro .. naaa puede 

inhibir la actividad del tolato pero eeto adn no 1e ha confir­

mado (34), 

En baae a eeto •• puede decir que loa eu~etoe oon alooholil­

mo crdnico pueden pre111ntar una deficiencia de folato, 1& 1ea 

por el efecto inhibitorio del etanol 7/0 eu1 111etabolito1 o 

por el bajo aporte del tolato en la dieta. Sin embar¡o en la1 

bebida• aloob6lioa1 ~a oOll\Ulea 11 ba reportado un cierto cont1 

nido de tolato1, la oel'V't•a contiene d• 7.5 a 13.6 uc/100¡(33, 

42,62) 1 el pulque por eer una bebi4a tambi4A produoto de t•r­
mentaoi6n bacteriana, ea mu1 po1ible ClU• •l o~atenido de fola­

to• 1ea oon1iderabl• pueeto que •• ha mencionado que contiene 
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'\ 
\ ACmt&.lltHDO 

'11 2. l1tab0Umo iatraotlular 411 etuol • tona 11qu.e­
aati1a4a, que anaeetra la oxi4ao16n 4tl 1t111ol 1 411 
aottal4tld4o, pro4uohn4o alta oono1ntraoi&a 41 oo• 
1t.11a1 re4uo14u (23). 
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Titaainas del complejo B (no ae reporta el tolato) (61).Bn otr88 

bebidas como el vino de ~eea hay un contenido aproximado de 1.2 

ug/lOOg en el brandy, irisk,y, tequila 1 ron no bay tolatoa (10, 

34). Seto confirma los reportes de algunos autoree con reepecto 

a que los alcoh6licoe que ingieren preferentemente cerveza no 

desarrollan deficiencia de folato (34). 
El etanol es metabolizado principalllente en el Júgado donde 

se oxida en más de un 90 porciento. Por eeta carga metabdlica 

que recibe en caeos de alooholi11110, el hígado puede autrir en­

termedade1 como lo es en ocasiones el h!&ado graao, anormalidad 

que es reversible cuando el paciente 1U•pende la iD89Bti6n de 

alcohol 7 recibe una dieta nutritiva. 1111 los alcohdlicoe cr6ni­

cos con ingestión severa se preeenta oomwamente una torma de D! 
cro•is hepatocelular o de hepatiti• alcohdlica ,y al rededor del 

8 poroiento de estos pacientes desarrollan una tol"IUI permanente 

de entermtdad hepdttoa que e1 la cirroa11 (68). 

La oirros11 btp,tica et dttine cOllO una ent•~edad crdnica ,y 

difusa del h!gado, en la cual ezieten tre• tipo• de lesiODee 

que 1on1 necro1ie, tibro•i• 1 nódulo• de receneracidn, e1to1 n~ 

d\lloe t1t&n tormadoe por 1onae de tejido bep,tico rodeada• de 

t•31do tibro•o ocaeionando \Ul& ateccidn en la vascularizaci6n 

1 tunoidn bep,ticas (21). 
Oomo el b!gado e• un 6rgano COllplejo que realiza mdl.tiple1 

tunoionea en ol organi .. o oomo 100: el metaboli111to de las pro­

te!na1, de loe carbohidrato•, de loe liptdo•, de las Yitaaina•J 

1!ntee11 de bilirrubtna•, 4• tactoree d• la coa&Ulaoi6n y de •!1 

11•••1 exoreotdn de •ubetanoiaa eztraaa.1 4e1to:aiticaci6n 7 al­

aaoenaatento de diYer,.. eubetanoiaa, entre otra9 fUncion••• 7 

et W\I\ ente:r'llledad lo afecta oaued repercuidn en todaa eea1 

tuncionH (16)• 
18 



Se sabe que en la enfermedad hepática puede desarrollarse u­

na deficiencia de folato y especialmente en la cirrosis asocia­

da con alcoboli8111o y una dieta pobre en tolato (34). 
En la cirroaie bay formaci6n de acantocitoa ( gl6buloe roj?e 

anormales) que eon secuestrados por el sistema reticuloendote­

lial pare ser deatru!doa provocando asf una hem611eis crd~ica 

(19), por otra parte ae ha observado que en los alcoh6licoa con 

cirroeie puede haber deficiencia de hierro por pfrdida de san­

gre gaetrotnteatinal, hipoproliteraci6n de la qldula 6eea, ina­

decuada producci6n de gldbulos roJoe que cauea comunmente ane­

mia (19). Los pacientes con cirro•l• tienden a padecer ane~ias 

de todo tipo nol'llloor&aicae, hipocr&nicae 1 ea al&\11108 caeos hi­

percr6micas, que pueden asravarae por la hemdli•i• eeplfnic~ en 

la oirroeie (47). r. anemia y la hemdlieis de esta enter:nedad ! 

ef como la hiperplaela eritroide secundaria a la he•orr'gia d• 

•'ricee eeof,gioas que pueden acompallarla, cauellD un incremento 

en.la• 4eamndas de tolato (46). 
· ID la oil'l'ftei• la8 enaimu HuaoialH para el metaboliamo 

del tolato pueden Htar 4ef1cientH (9·), en particular la torm!, 

mino ¡1111111mato tranet•ra•• 1 lm reclucta•• 4•1 tolato (34). 

lll el atulto el folato ee almacena prinolpalaeiate en el b.1-

pdo en canU4aclee aprox111adaeiat• de 5 a 20 •I (10). Se Jla 

menciona4o que en la 411twloida bep4tioa de todo tipo •• afecta 

•l alaaoln 4•1 tolato 1 el d• la wit.ataa 1¡2 (66) 1 e1pecial­

aente ea lr cirro•i• hep,tioa, ezine waa dimtmaci6n en la º! 

paoi4a4 de alaactDa~• del folato (~2). Por otra parte, la inl9! 
tidn 4• alcohol t .. biln afecta e•t• alaacla (5) ocaeióaando 11-

beraci6n del folato al tol"l'9Dt• 11111111D•o (66). 
La p4r4ida de tolato por la oriu puede ~r. tabiln un fac­

tor 1ianiticat:Lvo ea la 4ef1o1ao1• 4• tola,o.~·,. la cirro•i• h.! 
p•ttoa, en partiCNl.ar 011Uclo H ilaci•n ~ Una pobre, ,. qge 
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en la fase activa de la hepatitis viral y en la cirrosis miSDa, 

el fo lato urinario HU. aW!len tado ( 58). 

Por otro lado se podr!a pensar que en los cirr6ticoa tambiln 

~uede haber Wla mala absorcidn intestinal que causara la deti­

ciencia de tolatoa pero en un estudio al respecto se encontr6 

que la absorci6n •• nor.nal, al 1nenos ea loa pacientes estudia­

dos (20). 

Los infol'!lles acerca de la concentraoi6n, abaorci6n y almaoe­

na~iento de tolato en paciente• alcoh6licos con y sin enter:n•­

dad hepática han aido controversiales (25,35). Bn eatoe pacien­

tes se ha.'l encontrado deficiencia• d1 tolatoa, macroci toai• 1 

anemia megalobl,atica de manera inconsistente y mal correlacio­

nada (3, 77). Sin embargo no ae ha re portado una 111,dula mepl.o­

blásti oa en la cirrosis no alcohólica. 

4 DETBR.,INACION DE LOS NIVBLIS DB POLATOS 

Para la cuantiticaci6n de 101 folato• en tluido1 y tejido• 

corporales existen divereoa 111•todo11 radioi1ot6piooe (73),oro­

mato@l'áficoe (6) y ~icrobiold¡i.001 (28). ill. m•todo menos costo­

so :¡ con 1nenor riesgo, aunque de laborio10 H el 1114todo 111cro­

biol6gioo que e~pl1a al ;(,aotob!Oillu1 ca1ei (28), a1&nque tt111-

bi&n se pueden emplear otro• mioroor¡an1 .. 01 OOllO el Str1ptocg.. 

oous taecali• 1 el Pe41oooccu1 cereyi1iat (ll,37). PretereDte­

~ente se e111pleaal L&ctobao1llu1 ol•e1 por ••r el que util11& 

para su creci~i1nto a la 111a1or!a de·loe 4eriva401 del folato 

(Tabla 2), que se encuentran en la 11ngre humana (37), cuya• •! 
tl'llot~raa s1 pueden ver en la '•bla 31 

El Lactobacillu• caeei es un bacilo Gna po1iti•o caracted! 

tiORllleRtl iQll6Yil, no formador di e1poraa, e1'•erobio y anaero-
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•••• 
Di.b1cll'optero1l¡lutaaiato 
!etrab14ropttroil¡lut ... to 
,_tol'll1l·t•tra!l1droptero1lglutaaata 
IO-formtl.-tttrahidropteroil¡lut ... t~ 
,_.tt1l·t•tl'9b14l'op&tro1lllut .. ato 
,...._tno-~roililltatlUtO 

5,10-•tttratltet~-•c 

5110...UltDt~l-1.láuatc 

--·1-~ 

10-fol'ail-pttl'Ollcltat ... to 
fttroll.U.alu.._.to . 
fta.au,rt..i.uu.ato 
ftnoU•etlUl.U.MMtO 
fttrollpmtql••-•o 
fttroilbtzq1n.-•o 

"•roillleptaclut ... to 

+ • aotiYo 

• • inaOtiYO 
+ • • paro1Mlm•ntt '~tiYo 

Sf•'bolo 
B11PteGlu 
H,_.HeG1u. 

' 
5-HOO.H.._Pt.Olu 
10-ROO-H,.PteGlu. 
,_CB,•B.fteGl11 . ~ 

5-Cllll-l ... fttGlu 
~ 

5,10-Cllllll ... PttGlu. 
5,10-Cll..•l.1'tGlu 

- . 
JltAA1u 
1'-loo.:ft.01• 

JlttGla, 
Pi.Ola. 
Pttll•~ 

"'""~ 
fttGliaa 

.... ~.-

fttGlQ,, 

w ... .~ 
~ 1 l .S) 

i • !. " _j .::r vi 

+ + + 
+ + + 
+ + + 
+ + + 
+ + -
+ + + 

+ • + 
+ + + 
+ + + 

' + + 

+ + + 

+ • -
+ • --• • -• 
+ + . • 
+ • --

Tabla 3. 011111pu1•to• del tolato uttlisado• por tl Jloabl"e 7 por 
all\lno• mioroorpn1•o• (3'1). 
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bio tacllltativo, pero cr.o• mejor en anaerobioai1 o coa Wl 10 

porolento de 002, catala1a negativo, crece ~ejor en la proximi­

dad de un pK de 6, ataca a loe az~oar•• fermentativamente, cre­

ce d••d• 15° a 37ºa 1 en oca1ionea hasta 45°0 (14), para tu cr1 

oi~i•nto •• •••natal el tolato (14). 
11 ~4todo mlcrobiold¡ioo •• ~tilizado tanto para la determill! 

ci6n de tolato e4rioo como eritrocitario. 
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NOllBBB: 718 DIHIDROPOLA'l'O o 7,8 DIH! H iOO-
DROPrlROilGLDTAllATO 

~ h ~· ... o "ª 
SIIBOJ.01 H2tolato o 7,8-H2PteGlu Y. ,-..<Q>!-NH-i~-
NOIBBB1 5,6,7,8-mRAHilllOIOLATO o "t ~ fOO-5161 7,8-TP.TIARIJllOl'TBROILGLU-

'l'AllA'?O ~~ <~ 11 ~ ... SillBOJ.01 a4tolato r •lfH~-MH•f:,. 
5.6,7.8-R."eGlu 

NOIBU1 5-fOBIL-!ftlARIJIROPOLA1'0 o t' coo· 5-JOBIL-1'1'l'RAHI.lllOPfBROII,.. 

~ t .. OLU!AJIATO 
SJDOLOt 5-H~~folato o H ft Cita 

5-~ -.,ft•Cllu ~ •N NH<§)-c-... ·i:o-
•Olllllh 10-fOlllU...TBTIAHIJaOPOLATO o 

HI .,¡¡¡: . f:. . 10-fOlllI¡,..fl!IAJllJllOP'l'llOILOl 
'1'All.At0 

~ 'f"' SIDOL01 10-llOD-~tolato o ,-N~ •NN·f" • 
10-100. •• ft•Glu --~·N COCI 

l<lllU1 5,10-muill-fl'l'IAHIIBOJOLA'l'C 

l?i.~ f:-
. o 51 13-mILElf!'"fll'IARIJaOPfJ 

IOllALU!WfO 11 CH, 
SIUOL01 51 10-CJll.,-~tola~o o 

-N -{§)-1- N#oi:o-5,io.cm;- -i't•Gla 

ICJIBRBr 51 lo-ntllfli...tBRAHilllOPOLA'l'C 

~ ~-o 5,lo-lllfllfli...fBTIAHIJ80Pfl 
BOllALU!WIO F"a 

SIDOLOr 5,10-cm. ~folato o + o f"• 
5,1:>-~ .• fteGla Oll • -@-~-NH•g,_. 

I01111B1 5-ll'fU... tl!IAlllmOJOLAfO o , ~-' 5-lftU...tntA11JmOPf110lrALJl ~ H . a 

~~·~ ·_ fAIA'lO 
SIDOLOr 5-~·~folato o 

5- .,.• -.fteOla 

fabla 3 aa.rnaHtoe 1.,ortatH ele la t1a111a 4•1 tolato (32,37) 
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lam&l1 5-PORllIIINO.HTRAHIDllOPOLA'rO 
fOO• 

H)T- ~ ~H¡ 
o 5-PORMDIIlfO-TB'rlAHIDllOPrB- r_::cN:r: O CUa 

1 " 1 IOILGLUTAllA'l!O N ...., ~ CH¡Hw-@-C•HH-~H • 

SIIBOI.oa 5-CH•NH-B4tol••o o OH ~H COO 
L"'1aNH-H' ·-aftl u "'" llOIBIB1 PrBJIOILDIGLU!W!O ~~· foo· 

Mlla N "" yN¡ ~llz 

SIIBOMh pteGlu
2 

Q) ~ ~Ita ~H¡ 
;.: ¿ CH·Nw-@-c-•ol-C~H Mll-¡.11 

"" 
2 

~oo· cOO' 
OH 

fiº ' f06-
I018111 PTBROILfftlGLU'l'AllATO "11-)" "'l f .. 1 "' O ~W: ~'\ 

SIIBOLO: PteGlu3 
ij N).Cll[NH<§)-~-NH-fN •fH 1 

OW Cod'I COOI 
1 's 1 1 

llOIBRl1 P'l'BROIL'rB'rlAGLUTAllATO 
, 'í"'. 

Hr, N N fíl f"& \ Ge'- o & ~, l SIIBOLO: pteGlu4 
11 • • 

"" CHi·NH-©-é·NH·c:;.H-fH J 
o.. ~ 1 ""°1 

1 13 

.,# FO~ ~l 
1'0IBRl1 PHROILPBNtAGLutAllA1'0 t:rN~ 0 ~lli1 lla I 

" /1 r'li a 1 

smor.o1 J>teo1u5 
N lft .. H..@"'•N#r-~N; 1 

011 o 1 cod'¡ 

\ '&f 
1 I 

co~ coo
1 

llOllBll1 PflROU.HBlAGLO'?AllA!O ~t::c'~ O fH¡I ~ ~ 
SDIBOL01 J>teGlu6 

...,,: N¿ H¡ .. tt-{D-é'-NN~ 1MlliH ~ 
CH J:.oJ, ~ 

~ ,5 

llCmu1 Pl'IJIOII.JIBP!AGLU'l'AllA!O N~N H . fª1 li~I g:;. 8 r. ~· 
IIDOL01 fteOl"? 

Nz-H~·NN• H 'Ñll•fH f 
~ coc·1 

\ .il 
( 

fa1tla 3 (oooUnuaoidn) coapuHto• i11portantH de la tuilt• 411 t~ 
lato (32,31). 
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III H I P O f B 5 I S 

a) Lo• valore• de tolato s'rico ¡ eritrooitario en loa dife­

rente• reporte• ~ue1tran gran variabilidad (adn utilizando la 

milllla t'cnioa microbiol6gica) (11), por lo que ea de eaperaree 

que 'ara una poblaci6n de M4xico .. an taabi4n 4ifereote1 eiendo 

neoe1ario establecer lo• valorea nornaal••· 

b) il. etanol 1/0 IN8 metabolitoa pueden tcer Wl efecto iDh! 
bitorio aobre la ab1oroi6n 1 el metaboli .. o del tolato (5,30,31.) 

li a eato a¡regamoa la• deficiencia• nutricioaale• que pueden ! 

oompaflal' al alooboli .. o (16,3),42,75) ea de eap1rar1• que lo• 

n1••1H 4• tolato ••rico 'I eritrocitario eat6D 4iainu{do•3 en 

loa eujetoa con alcoboli .. o ordnico. 

o) Bl htp4o H un •1 ti.o mu1 illponuate para la tr&D•fona­

oi6n metabdlica 1 por lo tanto para l~ utilisaoi6n de loa fola­

toa (32,14), en una aUeraoidn de su.a tuaotcaH oa110 H la ci-

1TO•i1, la utilizacida de ••toa 1e encuentra afectada ( a DiYel 

de c•nnianH 4e red\lCoidD 1 aluom) (9,12,34,66) 1 tal TH 

IDOODtl'U'MO• Di nlH de fol&t;o 8'rioo J erUrooi tari.o 4imi­

Alddo1 • loa paoieDtH oaa ot.1TOn1. 

4) ID la cirl'C¡l1i• por aloollol 101 DinlH de tolat;o ••neo 

1 erltrooitarlo probable11mt;1 Ht .. ún ah tillUDu14oe, p11ea­

'ºque aotdaii do• faotOl'e•, el efecto del'ettiaol (,,)0,31) r 
la OUToRI ai .. ( 9,12,34,66). 

2, 



e) Pueeto que el pulque ee una bebida de consumo predominee 

te en loe sujetos alcohólicos con y sin cirrosis hep,tica, de 

nueetro me41o 1 ae aabe q~e tiene un gran contenido de tolato 

ade~4s de otras vitaminas del complejo B (6) probablemente au 

ingestión contribura a que no ee presente una deficiencia ai&n! 

lioativa de folatoe en eatoa aujetoa. 
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IV MATBBIAL .y ME'rODOS 

l SUJftOS NORllALIS \ 
\ 

' 
Se estudiaron •~jetos ad~~toe mayores de 18 ailoe mexi.caDoe, 

. \ 

de 8/DbOB eezoe apartnternente\sano• para determinar el valor nor 
\ -

mal de tolato afrioo y eritro~itario • .Puesto que el objetivo •• 
1 

determinar loe valoree normal•• en estos sujetos ee necesario 
\ ·. 

comprobar que sean eenoe, para lo cual deber&n reunir la• et-
" 

~ientee caracterbtica111 una dieta eri" general adecuada; cltni­
\ 

cemente sanos: ein ente:nnedadea agudas 1en loti dltimoa 30 días: 
\ 

sin anemia, con hemoglobina mayor de 14 ~100 ml en hombree 1 

de 13 g/100 ml en mujeres; con citología hem,tica normal; con 

sluooaa, urea, creatinina, traneaminasa gtutámico piJ:'ISvioa, 

trane8Jllinasa glut&mico oxalacftioa, fostat~sa alcalina y bili­

rrubinaa, normales; sin embarazo ni infesti~n de anticoncepti-

vos '(Tablas 4,5 y 6). \ 

2 PACIENTES 
¡ 

GRUPO l 1 Se estudid a Wl grupo dt pacitntH\ con OiZTOlia he-

p4tica de origen alcoh6lico, determinada por c~~ttrioa ol!nioo• 

·bioqu!micoa e hi1tol6gtco1, con hiatoria dt alc~holillllo ordnico 

dttinida por el conewno diario dt alcohol et!lioo equivalente a 
'· 

80 1 o •'1,por un período mayor de doa a~o1. Coneiderando que 

80 1 de etanol equivalen aproximadamente as 

• 4 ce"eHI 

- l botella de vino de me1a 

\ 
\ 



- 250 ml de bebidas tuertea 

- 1000 ml de pulque 

Adem4• de no haber presentado hemorragia en las dltimae c11a­

tro semanas, ein consumo de medicamentos a doeie terap,uticae 

por m'• de tree semanas en los d.l.timoe tre• •••••• con conl!IWllO 
de una dieta en contenido normal de folato•, ein embarazo, ni 

ingestión de anticonceptivo•. 
.,, 

GRUPO 21 Bn eete grupo et estudiaron eu3eto1 con c1rro11s b! 

p4tica de etiología no alcoh6lica, d•termiAada por criterio• 

clínicos, bioqu!micoe e bistoldgico•, •in biatoria de be.aaorra­

gia en laa 4ltimae cuatro semanae, ain hi1torta de alcoholi81110 

cr6nioo, ein oonlWllo de medic8lllento• tn 4oeia terap•utioae por 

m4a dt tree eemanae en loa 111 timos tree •H••• Oon conlWllC· de 

una dieta de contenido normal de folatoe, ain embaraso 'ni inte! 

tidn dt anticonceptivo•• 

GRUPO 31 Bn este dltimo ~po ee eatudiaron indiTiduoe con 

hiatoria dt alooholi .. o cr6nico ein e~el'lltdad bep,tica, ni en­
ftl'llledad aguda o crdnica, ein htetorla 4• he•orratia en las dl­

tilla• cuatro eem1nae, •in con8Wllo de medic111ento• en doeia te­

rap•utioa1 por m4e dt tree e1man&1 en loe '11.tiaoe tre1 meeee, 

eiD .. baraso, ni Ln~1ti6n 4• antioonceptiTo•• 

Btl eetoe pacientee el alooholi•o or6nico •• de'ttrmin6 con 
101 mi1111oe criterios uaadoa para el grupo l. 

A todoe loe 1U3ttoa tanto normal.e• como loa paciente• .. 

lH tOllaron mueatrae para loa emme9 ~aioo. a4túa •• lH t,2 

md UDI llUHtft ,4• 10 111 de ....... de loa. oual.H 1 111 •• 0010-

CU'OD en un tubo libre ele hierro nn uttcoaculate para obte­

ner la muHtra de 1Utro 1 3 111 • un tubo l,ttlre de hierro con 

uUooqulmte (IDfA), para la mH1;ra 4• - aoapleta. 
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3 IETODO MICROBIOLOGICO PARA LA DB'l'BHllINACIClf DI fOLATOS 

El mftodo microb1ol6g1co empleado para la dete:rminacidn de 

tolatoe se basa en el crecimiento del Lactobacillus caaai, en 
función de la concentrac16n de folato en· el material blol61ico 

ya sea suero (69) 6 eritrocito• (J8). Para la dete1'1linacida de 
tolato eritrocitario, •• reel.1•• primero la cuantilicaci6D en 
•ancr• completa 1 deapu4a •• oaloula p&Z"& eritrocitoa, utili­
zando el valor de tolato alrioo 1 el hematoortto col'J'eapoad.i•n­

te. 

A lH muHtras biol6gicaa ( mere 1 ••11'• completa) H lH 
aplica un proce10 4• 4e1prote1Di .. cidn para obteDtr un extracto 

claro cCD •1 folato libre. Bit• procHo eceai•t• tll le. aplica -
oidn de calor a pR ligel'lllllente Ccido d• 6.1, pueato que Yalor•• 

ú1 ba~o• inhiben le. coaaulac16n de las protdnu (69), Hte m! 
tddo •• oomprob6 1 loa reaultll4oa obtuU.doa f\leron loa •18\li•n­
tHa para el nero la dHprot•1Di•ac16n·fll• ele m 98 porciento 
1 para la aueatra ele 81Dll'8 Jleaoliaada tu4 4• 98.8 poroi1nto. 

1IDa .,.. obt1nido el e~cto •• aezola can. un ••d1o .de cult! 

vo libre da tolato• ( ••dio 4• 81U19JO) 1 •• inocula coa el ¡._ 
!1111• prenuente lavado T renepen41do con medio de •nl&70 41 
lldcto. 

La acU Yiclad del folato • el Hterial btoUpco •• debe 
pr1Ao1palll.ate al d1ri'fa40 5-aetf.1-!4tolato (28), ca1pu1ato a1-

crob1ol6gicMente aoUft pua el ¡,, cH•i pero no para el h 
tugtl.11 (28), Di para 11 l. omptiy (37). se prefiere uu­
l11ar al L. cvei, puHto que po!H una ll'M llabllUad para u­
Ul11v loe poliglut ... toe (6), H abe que puede uplear poli• 

11ut1Mtoa de 11••• T llaeta diH nllnoa •• flut .. to (31) ., 

adtúa porque puecle ..,1ev la ..,_ p~• te 101 certftdoa 4•1 



tolato, que •• encuentran en la sangre (37), 

Para el deearrollo de eete m4todo ee diepueo de una cepa pu­

ra de L, ca•e1 liofilizada, proporcionada por el laboratorio de 

he111atologfa especial del Hoepital GeDer&l del Centro M4dico la 

Raza, donde 1e rt&liz6 este trabajo. 

El liotilizado tu4 reconetitu!do con cnedio l(quido de mante­

nimiento ( Lactobacilli Broth AOAC-Ditco 0~01-15-3) incub"1do11 

despufe a 37ºc por 24 hora•• A partir de eete cultivo •• r••i'! 

bra cada 15 d!ae en medio de cultivo sdlido que sirve para el 

ruantenim:itnto ( LactobacUli Agar-AOAC-Difco 900-15 ) en condi­

ciones est4rilee 1 •• incuba a J7ºC por 24 horae. 

Para el enea70 ee utiliza un cultivo reciente de 24 horae. 

Los cultivoe pueden coneervaree a 4ºc por UD tiempo aproximado 
de 2 a.fioe, 

La preparao16n 4• la curva estandar es COlllO eipea 

'l'UBOS 1 2 J 4 ' 6 7 loo. .... -h. 
ledio d• enNYO(a1; 2 2 2 2 2 2 2 2 2 

Ap. de•'?:i"f 1• za da 2 lr9 i.e 1.6 1.2 l.O 0.4 2 -
f:~:tr 4f.fll••o• o 0.1 o.a 0.4 o.e 1.0 1.6 - -
Bztraoto dt~"ldo - - - - . - - - 2 

l.o• tubo. H tapa COA a1tod4a 1 11 Ht•l'111•• (• Ulbz 5 ~ 

ladoulo (pta1) 1 l 1 1 1 l 1 - l 
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La cuna esta.ndar, lo mismo que las muestra problema se pre­

par&ll por dQplicado y como blanco •e utiliza en vez de extracto 

&i!\l& demaineralizad<., excepto cuando loa extracto• no son claroe 

La inooulaci6n se hace en condioione• eat•rilea, de8pu•e ee 

agltan loa tubo• perfectamente 1 8e inc~'b9D a 37ºc por 18 a 22 

hora a. 

La tvbidH debida al desarrollo del bacilo ae mide m UD •! 

peotrofotdmetro OAIL ZIISS PIQ II a 660 -· Se ·~uta a 100 PO! 

ciento de treneraitancia 1 a otro 4• ab1orbancia con el blDDco. 

A la• lectura• de loe tubos 2 al 7 11 lea re1ta la lectura 

del tullo l, el cual funciona coao blaoo 4el úadculo. Lu lectu­

ras de trm1111u.tano1a 88 oonTierteD a ab1orbanoia 1 ae gaoatican 

contra la conoentrao16n de folatoa del eetBDdar, en papel aami­

losv! taioo para obtener la curva Htudar (ria. 3). 

Las lecturas de ab1orbancLa de loe proble11aa, a las o~alaa 

tambt•n •• lee reata la lectura del tubo l, •• tnterpolaA en la 

curva eatlllldar para oonooer au conoentraoidn de tolatom 1 •• 

sUltiplioa por el factor d• 4iluo1dn que e• i¡ual. a 20 p¡µoa el 

suero 1 4• 500 para el u11olisa40.4e ia auasre completa. 

Para •1 c'1.culo del tolato eritrooitario 1e utilisa.la •1• 

aui•nte f6rmul.a: 

Jo lato 
eritrooitario • 

..D2&... 
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AbHr'busoia 

l.J 
1.2 
l.l 
l.O 
o.g 
o.e 
0.7 
o.6 o.·, 
0.4 
0.3 
0.2 
0.1 

0.1 0.2 0.3 .4 .5.6 .7 •• g 1.0 1.6 

Cono. 4• tolato (nc,1111) 

ft.g.J. Ol.arYa ele cr101aien'o dpioo 411 ~ 
bao111M! S!!!1 pazoa •l 1n1a10 m1orob1! 
i61100 del tolato. 

/ 
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V llSULfADOS 

1 YALOllS NOJllUM 

Lo• 8\lJeto• ••t114ia4o• para la 4•t•l'lliaaoidn d• lo• ...iore• 

no:rmal•• d• tolato ••adn i .. p~•baa d• labol'atorio realisada•, 

ion ..no• ( fabla• 4,5 1 6 ). 

La poblaoido ••'tu4iada oon•i•t16 4• 101 mul••o• par& •l to­
lato ••rtoo, 56 U.brH 1 45 •3•rt• (eitaa pJ'Olllclio el• 40 aftod 
Para •l folato •ritrocitario •• Gtililal"OD 82 811J1to•, 46 boia­

bre• 1 36 llUJll'H ( •ciad pl'OIH410 4• 42 ailOI) •. 11 renco d• •4a-

4•• ea to401 lo• 8'.ljeto• tul 41 18 a 82 .SO•• 
Lo• valore• obt.U.do• 4• folato .. l"ico 1 •l'itroci~arto ID 

Htoe l\IJetoe tuel'Olla ( Pilo 4 1 5 ) 

Da nero para hollU.•a 9.02 ! 4. 26 al/al 

ID ••ro para aGl•n•a t.1' ! 3.50·1111.i 
ID •ri tri:ioUoe pan bomU.• • 331.9 ! 152.1 al/al 
ID •11.trooUoe pan nl•rt•r 310.9 ! 1'8.6 a&'al• 
ID Pl'Oll•dio para 11 tolato .,l"ioo tul 4• 9.oa ! 3.94 111/al 1 

pazoa el •ritrooitario tu• 4• 322.4 ! 155.4 acfal, •"1o• 1D"8l'fl 
108 IOft 41 5 a 13 íaa'/111 1 41 1'1 & 478 ac/111 l'e8JllOtiY11111Dtt~ 

hft tl' aúlhi• Htadnieo •.,ita& la pnella t 4t n,... 

41at 1 la pntlla 4t Uñ1"11NOllD •• 'buoan4o ai.- 41fel'lll01& 

•1.Ufioatift utn lH ftlne• pan U.'bre• 1 lo• ftlort• pan 

HJ•n•, ad oomo •tre loe •l•w• .-ctl'I• 1 ...,... 4t 50 ._ 

108, OOD el tia 41mGGatNI'~1'11Mi4- ~· HtOI Di'"1t8 

ooo l't8JllOto a la t4a4 1 eta (fta. 6 1 1). 
DI .. ,, 111•.un• ao .. o1t9'1ft.,. Ute~tu ••lfteat1-. 

., .. lom ftlo~· .. •• · tolato, 111 ,.. .... Di ,... .... (falalu 1 
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ROllllS llUJlllES 

1 !' D.I. 1 ! D,B. 
l' 

GUJOOIA (•8") 87.0 ! 8,0) so.o ! 1.64 

CllA'HftilfA(•d 1.0 ! 0.218 0.938 !' 0.131 

' 

mw < •"' > 29.1 ! 6.11 25 ! 5.46 

ndmero 4• 
11ujeto1 " 46 

Valore• normal••r 
Glu.oo .. • 60-100 •8" <••tocio de ortotoluilU.Da): 
Creatiaina • 0,75-1.2 ª"' ( ~tocio 4•.Vatt• ) 
Urea • 16-35 ª"' <••todo en11•,t1co) 
j llhodo1 automatizado• 
Tabla 4. RelUltado• de la qufmica 1anauin•a ea 101 8'13eto1 

normal••• 
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BOllBUS lfU.JBRES 

1: ! D.B. ! ! D.B. 

TOO 20.1 ! 6.1 19.08 ! 4.65 (U/111) 

!GP + l5.27 ! 4.1 (U/111) 18.6 - 9.18 

P.A. 
99.7 ! 27.7 98.23 ! 14.6 (U/111) 

B.D. 
0.163 ! 0.123 0.152 ! o.os (m1 -) 

B.I. 
0.221 ! 0.138 0.202 ! 0.121 (m1 -) 

COLlft&o 
190.95 ! 99.9 + ROL(•-"l 189.41 - 1.11 

ª"lll'O " 46 
11u:t1to• 

ValorH Normal.Ha 
TGO (tran11 .. 1naaa 11ut'8ioo osalao•ttoa)• 8-40 u;.i,• 
TGP (!l'lla1aaiJ1Ua ¡luUatoo pirdYioa) • 5-35 11/al 
P.A.(fo•fataaa aloaliu) • 80-306 O/aal en hoabre1 : 

64-306 U/al en mw~trH 
B.D.(1111ZTl&biaa directa)• ba1ia 0.3 •I" 1 1.l.(1111ZTllb1aa indirtota~balta o.a .. " 
COLllrlJIOL • 170-285 •I ~ 
t 1•to401 ooloriaf trioo• autoaat1za4o• 

ta'1a '· ltnl ta4os 4• lu pNtba• d• f\mo1onaitato 11!. 
p'tioo en 101 .111~1•01 ao..al••· 
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HOllBHES •UJUIS 
! .! D.E. ! ! D.!. 

Hb(g") 15.1 ! 0.98 13.85 ! o.86 

Hto ( " ) 47,0 ! 3.38 43,3 ! 2.12 

CIRb(~) 32.0 ! o.88 Jl.93 ! 0.95 

VOi c,,-3> 93,5 : 5.4 90.01 ! 5.92 

GLOBULOS 
BLAJfCOS/ .111113 6141 ! 1306 6381 ! U10 

•ORJOLOGIA lfORllAL llOllll&L 

mSmero de 
•3eto• 55 46 

ValorH nol'lllale11 
Bb, (Re11ogl.obiaa) • 15 - 20 &fo tn h•1'n• 1 13 • 11 lf. • •~! 

re1 (•ltodo de la oi•OMUlaeaogl.obi.aa)· 
Rto.(H .. toorUo) • 40-54 "• lulmWe• 1 31-41" en njere• 

(lio:roahoclo 4• WlDtrobe) 
CllHb (Conoeiatnol6n corpu1ol&lar aecli~ f• lllMpoltilla)•J0-33" 
VOi (Yoluatia globular ••dio) • 83-lOy,

1 Oldlnal.01 blanco• • 5,000 - 10,000/.. (altoclo lalllloi.toaltrioo) 

'labla 6. IHultado• de l• bi.omttria '-'"• • loa •3•to• 
nol'll&l••• 



fOLAfO 
SllllCO 
(~ml) 

15 

14 

13 

12 

u 

10 

9 

8 

7 

6 

' 
4 

3 

2 

1 

o 

D • 45 
1 • 9,15 

Q • " 

! • 9.02 
D • 101 

J • g.08 

n1.4. .Pola•o ••nao • ·~•,o• lion.i.H, a..,._.oa .por ... 
n.aoa uu cliferaoia ao •i-fioaua •V. •1 ... 
u t..mao 1 .. cn111ao. · 
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400 ''" 

POLl'fO ERI 
'l'ROCI'?AII~,., 

( D~ml3i' ·~ 

200 •• 

100 ·~ 

o 

D • 36 

! • 310.0 
. 

D • 46 

1 • 331.9 

·~ 

171 ~. 
1¡ il 
l
. 1 . 
• ·.1 

l
·I 1· 
•• 1 

·I 1· 1 •. 
· I ,1 j , .. 
l·lj 
i .1 .. 
·1. 11 
1, '" i ~ .1, 
i!!i¡ 
1:11 .. 
J.dl 

D • 82 

! • 322.4 

·~ 

.,.IDiDo 1 
UICNliDO 

'11. 5. Polato eritrocitar1o ma 101 11a3eto1 nozwal••• Coa uaa 
4ifereaoia no •11DitloaUft entre tl MIO utcnallao 1 
t•tat.ao. 
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•• 

14' 

13 

12 

11. 

10 

g, 

POLA!O 8 • 

L'ULA·ro SEiICO ( 11 r ) .. 

n .. 67 

i .. 9.48 .... 
n • 26 

1. 8.5 

.. 

IDl/ml) 7· 

6 . 

5. 

4 . 

3, 

2. 

l· 

o 

Plg.6 Polato 1lrioo tD 101 M&~eto• aol'lllll••· 
All'UP•do• por edad con una 41t•l'llllli• DO •i&Dif! 
cativa. 

• laeouliao r r..eniDo 
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POLA'l'O' !RITROCI'l'ARIO ( 11 P ) • 

400 

l'OLA!O 

ng/ml 300 

200 

100 

o 

n • 56 

! • .331 

-

ujtto• dt 18 a 
O afio• 

n • i6 

! • 304 

•
SU~tto• 4t 51 a 
82 aftoa. 

Pig. 1 Polato tritrocitario tn lo• au~tto• DOl'llal••• 
Agrupado• por edad coa. waa diftrtDDia Do 111111-
ti catt ••• 

• 1&10\lliao 1 Ptmtnino 
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1 8 ) UttlizB11dO la distribuci6n z ee encontr6 que llD 68.2 por­

ciento de loe valoree obtenidos caen dentro de los l!mitee com­

prendidos entre la media ! una desviación eatandar, 

Se determin6 la correlaci6n entre loe niveles de folato s~­

rico y loa niveles de folato eritrocitario, para enc<>ntrar al­

guna relaoidn entre el folato circulante y el de almao'n en e­

ri troci toa, en loa 1111&jetos normales ae obtuvo un coeficiente 

de correlación (r) de 0.3639, el c11al nos demuestra una mala c~ 

rrelaci6n entre ambos niveles ( Pig. 8 1 Tabla 12), 

2 NIVELES DB l'OLA'rOS EH LOS PAOIE.~1'ES 

GRUPO l a Este grupo consistid 4e 2'l pacientee, 17 hombree y 

3 mujeree, de edade• entre 28 1 66 ailoa ( con un valor promedio 

de 48 afloa), con antecedentes de alcoholiemo cr6nico por un pe­

rfodo de 20 a 49 a~oe, de nivel eocioecon6mico en general ~•dio 

1 con una ali~entaci6n en general adecuada. Todos loe aujetoa 

padecfan de cirroaie hep4tica por alcobolilllllo, la cual tui con-

· ttrmacla en el 100 porciento de elloe por medio de biopsia, a4e­

•'• de loe criterio• cl!nicoe y del laboratorio. 

to• nivele• de folato obtenido• fueron (Tabla 9): 

Para 911ero1 7.91 ! 3.9 ng/ml 

Para eritrocitos: 364.l ! 161.l ng/ml. 

GRUPO 2 1 Bete grupo est~vo formado por 5 paciente• adultoe, 

del 1exo temenino, de edadH entre 27 1 53 ai'loe (con un valor 

promedio de 45 aftc•), pre1entaron cirro•i• hep,tica de etiolo­

gfa ao alcobdlica, c0Dtil'!lla4a por biop1ia en el 100 porcient~ 

de loe caeo•, de nivel 1octoecondmioo en 1eneral medio, ein an­
tecedentee de alcchol1811o 1 con una alimentacidn en ieneral. ade 

' -cuacla. 

Lo• niveles de tolato obtenido• en e•t• grupo, tu.eron (tabla 

9h 
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IASCULINO MBNlNO PRUBBA t DI stUDm DISTllBUOJgf 1 

Í ! D.a. 1 ! D.B. InUl'YalO Intervalo 
41 p di p 

actptao16o actptaoidn 

JOLlto 
9.02 ! 4.26 9.15 ! ).90 -l.984~Ul.984 -1.96$141.96 

SDICO 
t • - 0.163 

IU z • -0.218 11.1, 

Dll•l 
n • 56 D • 45 

obt obt 

JOLA!O 331.9 ! 152.l 310.0 ! 15~ -l.99$t" 1.99 -l.96~Z0.96 

Bll!IOCJ 11.s. 
tARIO ' • o.625 z • 0.63 11.s. 

na/•1 D • 4' D • 36 obt obt 

11 ••lor 41 t obtenido 11 1D41ca como tobt' el valor dt Z obtenido •• indica 
coao Zobt' l. s. • no 1ip1.tioattrto J n • admiro 41 •3•to1 eetudiado1. 

Tabla 7. 0011parao16n por atao de 101 nivele• nol"llal•• 41 folato 1•r100 1 1rl­
troc1tar10. 
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+ Para aueror 13.4 - 4.8 ng/1111 

Para eritrocitos: 447.2 ! 301.7 ng/ml 

GRUPO 3 1 Este grupo estuvo integrado por 13 pacientee,12 

hombree y una mujer de edades entre 27 y 60 aftoe( con una va­

lor promedio de 41 a~os), con bietoria de alcoholiemo crdnico 

por 1&n per!odo 5 a 40 aftos, sin enfe:r'llledad bep,tica, de un ni­

vel eocioecon6mico en general medio ba3o 1 una alimentacidn en 

general inadecuada. 

Loe niveles de tolato en este @J'UPO tuer<lll (Tabla 9): 

Para Nero: 5. 72 ! 2.8 ng/111 

Para eritrocitos1 247.7 ! 84.5 ngllll.. 

3 OOIPARACIOlf DE LOS NIVBLES DI JOLA'l'OS Blf?RB LOS PACIENTES 

Y LOS SUJETOS NORllALBS.(PiC 9 1 10) 

Al comparar loe valoree de tolato del grupo l con loe valo­

ree de lo• aujetoe nonaalee, ee oba11'Y6 que con reepecto al to­

lato slrico, mediante la prueba t de Student 1 el an4l.iai• de 

variansa, no hubo diferencia ai.Uficativa entre amboa valoree. 

Por otro lado para el tolato eritrocitario ee encontr6 tlllllbi~ 

· wia diferencia no •i&Dificativa coza una p ma1or de 0.05 (Tabla 

lOa). 

In el caeo de los valore• del gl'\lpo 2 cocaparadoe con loe va.­
lore• nol'll&le• 1 aplicando las 111 ... s prueba• eetad!eticae, po­

demoe ver ¡¡ue entre loa valorea de folato elrioo ezi•t• una di­

ferencia •i&nificativa con UD& p aenor de 0.05, utilizando la 

prueba t de Student, ein embargo con el ~1•1• d• varianza no 

hubo tal diferencia ei~ficativa can un&·P m&70r de o.05('1'abla 

lOb).Para el tolato eritrocitario no bar 41tereaci••· 

Por dltimo ee ooapararon lo• valon• 4•~.no l oon 108 no¡ 

u.l.H, encontrindOH que para el tolato 111'100 OOA l• prueba t 

., 



DdmH'O fOLATO SDI- ndllero POI.ATO llITRO-
4• co ng/111 4• CITARIO ng/111 

IUjltOI ! ! D,B, 19UjOo• ! ! D.B, 

GRUPO l 20 1.91 ! 3.92 19 ~64.1 ! 161.1 

GRUPO 2 ' 13.40 ! 4.80 ' ~47.2 ! 301.1 

GRUPO 3 13 5,72 ! 2.80 13 247.1 ! 84.50 

SUJBTOS 
NORIA LBS 101 9.08 ! 3,94 82 322.4 ! 155.4 

Tabla 9. "1••1•• 4• tolato efrioo 1 eritrooitario en 91 
jeto• noftlal•• 1 en lo• 41terent•• l"&PO• 4• 
paci•n••• ••tu4iado•. 
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de Student y el enáli9is de varianza existe una diferencia sig­

nificativa con una p menor de 0.05. Sin embargo para el folato 

eritrocitario no se aprecia diferencia significativa al aplicar 

la prueba t, no obstante al hacer el análisis de varianza si se 

encontró diferencia significativa (Tabla lOc:). 

4 COMPARJ\CION DB LOS NIVELES DE POLATOS BN'l'BE LOS GRUPOS DE 

PACIENTES. 

Se encontr6 que la media del folato a4rico en el ~po l fu' 
+ 1 + 

de 7.91 - 3.9 ng/ml, mientra• que para el grupo 2 tuf de 13.4 • 
4.8 n&"ml, se puede ver •¡ue exi1te una cierta diferencia entre 

Blllbos velore1, pero al aplicar lee prueba• e1ta411tica1 t 4e 

Student y ~iaie de varianza se enoontr6 que la diferencia ee 

significativa con la primera, mientras que con la ••~da prue­

ba no hay tal diferencia. Oon respecto al folato eritrooitario 

entre el @J'UPO 1 1 el grupo 2 mediante las ai ... a pruebas eata­

dfetioae se encontró una diferencia no •ieniticativa oGn una p 

ma7or de 0.05 (Tabla lla). 

Por otra perte al eompal'fl.J' loe valoree de tolato ef rico del 

81\lPº 1 1 del grupo 3, ee p\lede apreciar que exiete cierta di· 

terencia entre ambos valoree (Tabla llb), pero apl1omi4o la• 

pruebas esta4!at1cas la direrencia no flal 1i111ttioat1.a, coa 

una p ma7or de 0.05. 
Para loa valoree de tolato •ri trocitario entre el pupo 1 · 1 

el grupo 3, con 111ba1 prueba• Hta41etioH H •oontr6 aaa cli• 

terenoia 11gnit1cati'fa con UD& p menor 4e 0.05 (!abla llb). 

Por tUtimo •• ooapararon loa valorea 4~ folato 4•1 81\lPO 2 

COQ 101 del rz'\IJJO 3 1 ••41uat• la prueba t 4• Stu4m1; .. 8DOOD­

tr6 que tanto pan el tolato ••neo como el eritrooitart.o la• 

41terenoia• tueron •i&Difioathu, oon waa p amor 4• 0.05 .sta 
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embargo con el an!lisis de varianza para el folato •'rico y t8!, 

b1'n para el aritrocitario no ee encontraron diferencias Bil!Jli­

ficativas (Tabla lle). 

Para considerar si existen diferencias ei~ificativae entre 

los niveles de folato s•rtco y eritrocitario en loe di1tinto• 

grunos estudiados ee tomard como pr11eba de mllJor confiabilidad 

el análisis de varianza, ya que la prueba t de Student por ser 

ten sensible pued~ dar diferencias eigoificativae falaas,puea­

to ~ue influye el tamaño de laa m11e1tras estudiadae. 

5 OORRELACION ENTRE 10LATO SIRIOO Y BRI!ROOI·?IJUO EN LOS 

GRUPOS DB PACIBNTES. 

Para loe tree grupos de pacientes ee deter,ain6 la correla­

ci6n entre loa niveles de folato elrico 1 eritrocitario, encon­

tr4ndose que para el grupo l, r • 0.054 (Pi.g. 11 tabla 12), lo 

cual t.n.dlca wia falta de correlac16n entre 1111bos ni•elea. 

· Para el ¡ru.po 2 el valor de r • -0.553 (Pig.12 !abl& 12), el 

· cual tubiln nos muestra una mala correlaci6n 1 a la vez 001 in 
dica por el ai@fto ne@:&tivo, una cierta relaci6n inver•a. 

Por dltieo en el grupo ) ee encontr6 que r • 0.772 (Pig 13 

fabla 12), el cual repre•enta una correlaci5n aceotable, que r1 

tle~a una relación directa entre ambos nivel••• 
6 l'OLA'l'O BN PUi.QUi 

.Pue•to Que entre 101 paoitotee oirrdticoe por alooholi .. 0.1 

alooh6lico8 cr6Dico• .. encontr6 Cl\18 •11111101 acoetwabrabao priQ 

cipal~ente la inge1t14n de pulque 1 como ee eabe e•t• bebida 

contiene ciertas vit11111nas del cOllplejo B, •e deci4i6 dttel".li­

nar la ooncentracidn de tolato eD pUlque, p~eeto que no •• en­

contraron illf ormee al re•p•cto. 
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COBPlOIBHTB DB 
COBfB~JIOH 

l\&~9'08 aor- 0,3639 
!lalH 

GRIJPO l º·º'4 

GRUPO 2 -0,553 

GRUPO 3 0.112 

Tabla 12. Oorrelaoidn de lo• nt•eloe d• tolato 
elrico 1 1'l•tó.eritroo1tario 
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!Zpleando el miemo mé tod•:> microbiológico se deter.uin6 la coa 

centraoi6n de folato en cuatro muestras distintas de pulque y 

se obtuvo una concentración .r:>ro1nedio de 58.2 ! 18.4 ng/rul (Ta­

bla 13). 

'la que asta concentraci6n de folato en plll.que es aproximada­

mente 6 veces mayor que la concentración en suero, se quiso en­

contrar wia posible diferencia de loa niveles de folatoe entre 

los sujetos bebedores y loa no bebedores de pl.llque. 

7 NIVELES DS l'OLATOS EN SUJBTOS BEBBDORES Y NO BEBY.;DORES 

DR PULQUE. 

Los pacientes alcoh6licoa crónicos cirróticos 1 no cirróti­

cos fueron agrupados co~o bebedores y no bebedores de plll.que. 

En loa cirr6ticos por nlcoholis~o hubo un 73.7 porciento de 

bebedores de pulque, con un nivel de tolato elrico de 8,95 ! 
4.0 ng/ml y de folato eritrocitario de 337.5 ! 140.4 ng,lml.Mien 

tras que en loa no bebedores de pl.llque que constituyeron aprox1 

madamente el 26.3 porciento, el tolato s~rico tul de 6.32 ! 
' + 
1.78 n&'ml y en eritrocitos tul de 438.6 - 2~8.o ng/ml. 

En amboa srunoa se obaerva que para el folato slrico hay 1&na 

diferencia aisnificativa donde loa bebedores de pulque mue•tran 

un nivel m's alto, ain embargo para al folato eritrocitario no 

•e aprecilll'on diferencia• aisniticativas. Esto ae deteJ'!lin6 ut! 

lizando la prueba de ~iai1 de varianza. 

Comparando con loe valorea nol'!llalea y aplicando la Miama 

prueba eetad!atioa ae enoontr6 en loa cirr6ticoa por alcoholia­

mo lo •isuiente1 en lo• bebedor•• de pulque loa nivelas de tol! 

to a4rioo 1 eritrocitario aon nonialea, mientras que en loa no 

bebedor•• de pulque el tolato a•rico e• •ifPlificativamente me­

nor que el normal, con re•p•oto al tolato ~itrooitarto 1e en­
cuentra dentro de lo nol'llal (fabla 15) 
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lilllHtra Diluci6n Co11ctntnci6n 
( ng/aal ) 

1 1150 80 

2 1150 55 

3 1150 35.5 

4 1150 62.5 

1 + D,i. - 58.2 ! 18.4 - (40 • 71) 

fabla 13. Coacta•rao16ra dt tolato ta pulque, d•••zwiaa.­
da ea diftrtatt1 mu•••ra• dt pulque. 



En loe alcoh6licos crónicos hubo un 54.0 poroiento de bebe­

dores de pulque con un nlvel de folato sdrico de 6.3 ! 3.4 

ng/ml y da tolato eritrocitario de 248.6 ! 102.4 ng/ml. En t~ 

to que para los no bebedores de pltlqus, que fueron el 46.0 po¡ 

ciento, la concentración de folato s6rico tul de 5.0 ! 2.0 

ng/ml y en eritrocitos de 246.l ! 67.3 ng/ml. Aplicando la 

prueba de análisis d~ varianza no aa encontraron diferencias 

significativas en suero ni en eritrocitos (Tabla 16). 

Por otra parte comparando con lo~ valores no~oRles y apli­

CAndo la misma prueba estadística, se encontr6 que en los bebe­

dores de pltlque el nivel de tolato sfrico es normal y el nivel 

de folato eritrocitario es :aenor que el nor.nal. En el caso de 

loe no bebedores de pltlque se encontró que t'.i.nto el nivel s4ri­

co como al eritrocitario son 1nenores que los normal.ea, sie.nifi­

cativemente (Tabla 17). 
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CIRROUCOS OIRRO!'ICOS NO A.DE VABIAMZA BBBBDOUS BBBBDOBES 
DI PULQUE DI PULQUB 1 acept! 
1 ! D.B. J ! D.I. ble p 

POLA'l'O 
p< 3.18 

+ 6.32 ! 1.78 , • 5.0 s.s. 
SB!ICO 8.95 - 4.0 
n&/111 

obt 

JO LATO 438.6 ! 
•< 5.91 

337.5 + 
BRI'f ROCI •140.4 208.0 

, • 2.19 M.S. 
!Ait¡if.i obt 

Tabla 14. Co~paraoi6n de loe niveles de tolato ª'rico 1 
eritrocttario de loa pacientes cirr6tiooe be­
bedores de pulque y loa no bebedor•• 4t pul­
ctue. 
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1'0RllAL 
CIUO'fICOS A.DI YAllAMU 
BEBEDORBS DI 

! ! D.B. PUL(IUB¡ .! D.I 
• ao1pt1 p 

bl.• 

l'OLA!O •<2.H 
SDICO + 8.95 ! 4.0 •• 1003 1.s. 9.08 - 3.94 
ng/ml º" 
JOLA'l'O E-

,, 1.82 

Rii'ROCI'r! 322.4 ! 155.~ 337.5 ! 140.4 •• 1.22 1.s. 
RIO u/lll º" 

CIRIO'fICOS A.IS fWAIU llOlllAL 10 BEBEDOlll 
! ! D.I. 

DI fUJ.QUI • aoept. p ! ! D.B. bl• 

fOLA1'0 •< 2.4' 
SllICO 9,1)8 ! 3.94 

+ . 
, • 2.4' s.s. 6.32 - 1.78 

Df/111 obt 

fOLA'rO • <5.a 
322,4 ! 1'5.j + DI'1'IOOI· ~08., - 208.0 •• 1.79 N.S. 

'º~111 obt 

fabla 15. Oompanoidn el• lH aiwlH el• folato 1111.oo 7 
1rttroottar10 el• loa paoi11&tt• oi1Tdtio~• lle-
blclorH 1 no bllllelon• •• JNlcaue ooa ""'°'º 
a 108 lú.ftl18 DOIW91.18o 
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ALCOROLICOS ALCOHOLICOS A.DI VARIANZA 
BSBIDOIBS NO BIBBDORBS 
DI !"J,QUI DI PULQUE P acept .. 
! • D.I, ! ! D.E, ble p 

JO LATO P( 4.39 
surco + '·º ! 2.00 6.32 - 3.40 , • 3.0 1'.S. 
ág/al obt 

JOLA'l'O f( 4,39 
DI'rROOI· 

248.6 ! 102.4 !ARIO 246.l ! 67.3 , • 2.31 N.S, 
D&"lll obt 

Tabla 16. Oo~parac1dn de loa nivele• dJ tolato africo y 
eritrocitario de aujetoe alcon6licoa bebedorea 
y no bebedore1'de pulque. 
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NOUAL 
~LCOHOLICOS A, DI VAHIAHZA BEBEDORES DI 

J ! D.B. PULQUI P aoept! 
! ! D.B. ble. p 

PO LATO P< 2.19 
SERIOO 9,08 ! 3,94 6,)2 ! 3,40 , • l,28 N,S. 
nl1/ml obt 

FOLATO 
322.4 ! 155 ... 248.6 ! 102,A 

p( 2,21 
BRI'l'ROCI· 
rARIO p. 2,J s.s. 
ng/:nl obt 

ALCOHOLIOOS A.DI VAHIANZA 
NORMAL NO BEBEDORES 

! ! D.!. 
DI POI.QUE P aoept! 
! ! D.B. blt p 

FvLATO P< 2,3 
SERICO 9,08 ! 3.94 s.o ! 2,0 p. 3.87 s.s. 
ng/'lll. obt 

'.'OLA'l'O + 246.l ! 67.) r< 2.32 
ERrTROOI~ ~22,4 .. 155.4 s.s. TJJIIO ,. 5,33 
nyaal obt 

Tabla 17, Oomparaci6n de loe nivel•• de tolato ••rtoo 1 
eritrocitario de loe 1n&Jeto1 alooh611ooe btb! 
dorte 1 no btbedorea de pulque, con rHpecto· 
a 101 niYtl•• normal.ti. 
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n D I s e u s I o N 

1 VALORES NORMALES 

Del análisis de nuestros reaul tadoe encontramos que •?ntre 

los valoree no!'!llalos de folato ª'rico y eritrocitario en .nuje­

res y hombres no existen diferencias si¡niticativaa, as! como 

ta11noco se encontraron diferencias con respecto a la edad, esta 

into!'!llaci6n obtenida va de acuerdo con dietintos reportee en 

donde no se coneideran diferencias ni por edad ni 9or sexo(ll). 

Los valorea normales de tolato slrico y eritrocitarío obte­

nidos ee encuentran dentro de los reportados en la literatura 

extranjera: 

Nivelea de tolato (ng/1111) 

SI rico Eri troci taric 

Gr1eiulcowicz (1965) 6.7-14.6 325 - 470 

lancht1ter (29) l,. 9.2 l .. 407.3 

Hottbrancl (1966) 6.0-18.6 166 - 640 

Londres (38) l .. 9.7 ! • 316 

Val.orea obtenido• 5.oe-13.0 167 - 478 
! • 9.08 ! • 322.4 



2 NIVELES DE ?OLATOS EN LOS PAOIENTES 

GRUPO 1: En los pacientes de este grupo se encontraron valo­

res dentro de la normalidad tanto del folato elrico como del e­

ri troci tario, y~ que no hubo diferencia significativa con res­

pecto a loa valorea nol'!llalee. 

Los pacientes de este grupo tienen como antecedente en cocdn 

el alcoholis1110 cr.Snico y la cirrosis hep4tica. 

Como se sabe Wlo de loe princinaleo sitio• de almac'n del t~ 

lato ee el h!gado y la disfunción hepática afecta eete aL'ac4n 

liberando el tola.to al torrente eang\lineo (66,69) podemoe decir 

que los pacientes cirr6ticoa quienee eutren una dietwacidn htp' 

tica grave pueden tener niveles de tolato circulante en euero, 

norma.lee o probable~ente al.toa, lo que podr1a juatiticar n~ta­

troe rteultadoa, si es que no se excretan por orina, mientras 

que loa niveles de tolato eritrucitario poeibl .. tnte sean no~ 

malee o altoe, 1a que el eritrocito funciona eegda •• hR menci~ 

.nado como un sitio de alnlac4n (29 1 43), que estarla captando al· 

go de tolato de exceeo en euero, •1 es que lo requiere 7 la 

otra parte dt este exoeeo puede txcretaree por orina (19) 1 de 

eeta manera no se preaentarfllnftlorH m4s altos de lo normal, 

como pudo haber sucedido en nuestro estudio, pero no •e anali­

zd el folato en oritUl. 

Se sabe que el alcohol etflioo tambilo afecta 101 almacenes 

del tolato (5) 1 adem'e puede interferir en la abaoroidn a oi­

Ytl intestinal (31), por lo que probablemente el aloobol 1/0 

eue metabolitoe pueden contribuir a una detioienoia ~· tolato 

que no ee ob1trva en eete gnapo, probableaente 011110 conaeouen­

oia de la libtracidn de tolatoe a la circulactan por la d11twl­

oidn htp,tica, 
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GRUPO 2: Con respecto a este grupo, loe pacientes preaentan 

Wla cirrosis de etiología no alooh6lioa, E'n eetos pacientes se 

eno~ntr6 que los niveles de folato sérico y eritrooitario ee­

t'n au.~entados en comparacidn con loe normales, pero sin que 

se aprecie una diferencia significativa. Ademis los niveles de 

tolato s4rioo se encuentran m4s elevados que los del grupo l, 

aunque la diferencia tampoco ea significativa, 

A~ui se presenta probablemente la misma situación que en el 

gruDO l, sin embargo los valores de tolato s4rioo son más altos 

que en loe pacientes cirróticos por alcoholismo, tal vez porque 

no existe el efecto inhibitorio del etanol (3),31) y/o sus me­

tabolitoe (18). 

GRUPO 3: En este grupo loe valores de folato sfrico y eritr2 

oitario se encontraron nor debajo de los valores normales, pre­

sentando diferencias eitnificativas. La correlaoi6n entre ambos 

valoree es buena, lo que va de acuerdo con reportee de que en 

sujetos alcohólicos crónicos, después de la ingestión de alco­

hol surge una relación directa entre loe niveles s4ricos y eri­

troci tarioe de folato. Puesto que muchos de estos pacientes a 

menudo presentan concentraciones de folato de reserva margina­

les, desarrollándose en estos casos m~e rapidamente deficiencia 

de folato s6rico (18). 

Loa niveles bajos de folatos encontrados en este grupo son 

causados probablemente por el efecto del etanol, que como ee ª! 

be puede ser a nivel de absorción (31), a nivel metabólico, in­

terfiriendo con algunas vías como la inhibición de la conver­

si6n de piridoxal a fosfato de piridoxal (34), el cual ee nece­

sario para la tor.aaci6n del 5,lO-metilen-H
4

tolato a partir del 

H4tolato (32,74). Tambi6n se ha mencionado que puede afectar la 

converei6n del pteroilglutamato a 5-metil-H
4
tolato, a nivel in-
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teetinal y de m6du.la 6sea ( 30), ade.náa de interferir con el al­

mac6n del tolato (5). Sin embargo no se puede desligar la in­

fluencia de los hábitos ali~enticios en la disminuci6n de los 

niveles de tolatos. 

Al co1nparar estos valores con los del grupo l, se observó 

~u.e hubo diferencias significativas solo en los valores de fol! 

to eritrocitario. 

Co:nparando con los valores del grupo 2, no se observaron di­

ferencias significativas, ni en el folato ª'rico ni en el eri­

trocitario no obstante el resultado de la prueba estadística 92 
drla no ser confiable debido al n~ero reducido de individuos 

del grupo 2, con el cual se compara. Bate grupo fu' pequeño de­

bido al bajo ingreso del tipo de pacientes requeridoe a eete 

centro hospitalario donde fu' realizado el estudio. Sin ecubargo 

puede verse que si hay diferencia considerable con resryecto al 

tolato s&rico aunque no con el folato eritrocitario (Tabla lle). 

3 NIVELES DE POLATOS EN SUJETOS BEBEDOR3S Y NO BEBEDORES 

DI PULQUB. 

En general los bebedores de pulque presentaron niveles ª'ri­

cos de folato más altos que en los no bebedores, aunaue en loe 

nivelee de folato eritrocitario no se observó dicha relación, 

Comparando con los valoree no?'!llales en general loe bebedores 

de pul.que presentaron niveles de folato s~rico que se encuentren 

dentro de la normalidad. Para los niveles de folato eritrocita­

ri~ se encontró que solo en los alcob6licoe cr6nicos, fueron m! 

noree de lo normal, mientras que en los cirr6ticoe son nonnales. 

En los no bebedores de pul~ue se obaervd que el fol~to slri­

co en ambos grupo• ee menor que el nol'!llal en los pacientee alc2 

h6liooe crdnicoa ~ normal en loe ci1T6ticoa. 
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n1 e o N e L u s I o N B s 

Los valores normal•• de loe niveles de tolato ª'rico y eri­

trocitario de una población mexicana de la zona norte del D.P. 
estudiada, tu.aron: 

9.08 ! J.94 ag/ml (5.08 a 13 ng/ml) en suero y 

322.4 ! 155.4 ng/~l (167.0 a 478.0 ng/ml) en eritrocitos 

Puesto que estos valor•• se obtuvieron de Wla poblaci6n ele­

gida al azar, de l~ zona norte del D.P. con caracter!eticae co­

munes de vida (nivel socioecondmico y cultural), ee pueden ex­

trapolar a otras poblaciones de M4xico con caracterfeticae sim! 

lar••• 
Por otra parte parece ser que normal.31ente no existe corl'9la­

ci6n entre loe niveles de tolato ª'rico y eritrocitarlo. 

Los individuos oon clrroeie hepática de etiología no alcoh6-

lica presentaron niveles slricoe y 1ritrocitario1 normal••, pu•! 

to que se esperaban niveles may bajoe por el dallo hep,tico que 

se presenta, la posible ex~licacldn que se puede dar a este ha­

llazgo ea que co~o probablemente hay una liberación di tolato 

al torrente sanguineo por parte de las reeervae htp4ticae aw1eg 

ta su concentración circulante, de la cual cierta cantidad po­

dría eer captada por los eritrocitos si es que la requieren y 

11 resto tal vez eta excretado por orina. Por esta razón, puede 

ser que loe nivelee s~riooe y eritrocitario• de tolato 1ean no[ 

males, sin embargo la dietuncidn hepática exiete y coneeouente­

mente un& mala ~tilizaci6n de folato, que en ~ltima inetancia 

puede llegar a deearrollar una mesaloblaetoeis aunque no et pr! 

s1nt1 una deticiencia de tolato detectable en auero. 
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Los pacientes cir!'·~ticos no alcoh6licos presentaron valores 

de folato sérico y "!ritrocitario dentro de la nor:nalidad, no 

obstante el folato sérico esta au.nentado con respecto a los ci­

rróticos alcoh6licos. Esto nos hace pensar que el alcohol y/o 

sus metabolitos posiblemente tenBan un efecto directo sobre el 

metabolismo del folato que incluye la afectación de su absor­

ción y almacenamiento en hígado, y por lo tanto loe cirr6ticos 

alcohdlicos a pesar de haber interrumpido lf• infestidn de alco­

hol tienen deteriorados o disminuidos sus almacenes de folato, 

por lo cual podría ser que la concentración de tolato liberada 

del hígado durante la cirrosis sea w&yor en loe pecientee que 

no tomaron alcohol, que en aquellos con antecedente de alcoho­

lismo crdnico. 

Con respecto al folato eritroci tario se vid que oermanrci6 

normal tanto en cirr6ticoe no alcohólicos co~o en cirr6ticos a! 

coh6licoe, esto posiblemente se debe a que sea utilizado solo 

en casos de deficiencia en suero 1 como en este caso no ae pre­

senta dicha d9ficiencia, no hay disminución del contenido de f~ 

lato en eritror.itoe. 

Los pacientes El.lcohdlicoe crdnicos preeentaron nivel.H de t2 

lato tanto sérico c01110 eritrocitario del!lllinuídoe, adem'e ambos 

valoree correlacionaron bi~n por lo cual parece ser que en loe 

casos de deficiencia de folato slrico por alcoholismo, m4s wia 

dieta inadecuada, se movtlizan las reservas eritrocitariaa, }la.o 

jando su contenido pare cubrir las D•cte14adta dtl organi1mo. 

!n general la enfermedad hep,tioa como ae ha ob1ervado en 

eete estudio no cauaa deficiencia llllalli!ieeta dt folatoe, sin 

embergo la mala utiltzaoi6n de elloa puede conducir finalmente 

a una de~toiencia. 

En tl oaeo·d• loe aujetoe aloohdlicoe crdntcoe, la deftoit..,. 
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cia probablemente este relacionada no solo con el efecto del e­

tanol y/o sus metabolitoe sobre el metaoolismo del folato, sino 

tambi'n oon su alimentación que generalmente es pobre en canti­

dad y calidad segi1n testimonio de los mismos pacientes. 

En relación con los niveles de folato de los sujetos alcobó­

licos bebedores y no bebedores de pulque (cirróticos y no cirr~ 

ticoe), se puede decir que en general los sujetos bebedores de 

pulque muestran niveles de tolato slrico mayores que loe no be­

bedores, aunque en algunos casos no significativamente. 

Sin embargo en el caso del folato eritrocitario no se obaer­

va esta relación. 

En los cirróticos en general los valores de folato slrico y 

eritrocitario son normales, encontrándose solo niveles de fola­

to s'rico menores del normal, en los sujetos no bebedores de 

pulque. 

En cuanto a los s11jetoi! alcohólicos la rnayor!a de los ve.lores 

de folato son menores dr-lo normal y solamente es menor el fola­

to ª'rico, en los sujetos bebedores de pl.llque, lo cual probabl! 

~ente se deba al aporte del folato en el pulque, que es de apri 

ximadameute de 40 a 77 ng/1111, según nuestra propia detemina.­

ci6n. 

Considerando que los sujetos cirróticos han dejado de ingerir 

alcohol y su alim~ntacidn es ahora adecuada, eato puede explicar 

que en la mayor!a de los caaos aean normales l~• nivelea de to­
lo.to, 

Por otro lado en los sujetos •llcoh6licoe, loa valores de to­
lato r1t'8 bajos de lo normal encontrados se deben probablemente 

a los efectos del etanol y a la mala ali~entaci6n, adem4s obse¡ 

vamoa que a11nque en el cBso de loa slcoh6licos bebedores de PU! 

que el tolato s•rioo ea nor:nal, el tolato eritrocitario es m's 

bajo de lo normal, lo cual posiblemente se deba a que el etanol 
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afecta lao reservas eritrooltariaa, sin •1ue tenga alguna in­

fluencia la ingesti6n de pulque. Sin embargo el estudio sobre 

la relación de loe niveles de folato con la ingestión de pul­

que no es concluyente y es necesaria WlA investigaci6n más pro­

funda 
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