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Se estudia la eliminacién urinaria del éacido formamino-
glutamico (FIGLU) en 90 pacientes, divididas en 4 grupos: se-
gln se tratara de mujeres con embaraze normal o complicado
con toxemia leve, toxemia severa o eclampsia; se investigé la
eliminacién de este metabelito en forma espontinea, bajo carga
de histidina y con carga de acido félico. Las pacientes con em-
barazo normal, tienen incrementos de eliminacién, que sugieren
deficiencia minima de 4cido félico. En las pacientes con emba-
razo complicado, esta deficiencia es mayor, de acuerdo con la
gravedad del padecimiento y es indudable en la toxemia grave
y en la eclampsia convulsiva, Se observa que el fenémeno es
modificado por la administracién exdgena de 4cido félico, ocu-
rriendo regresion a la normalidad, en la excrecién urinaria de
FIGLU. Se plantea la hipétesis de que en la toxemia del em-
barazo existe deficiencia de dcido félico, sin que con ello se
pretenda aseverar que ésta constituya el factor etiologico. (Gac.

M#n, Mix. 97: 813, 1967)

ClONSIDERACIONES GENERALES

LA coNGEPCION, la proliferacién del
huevo, la anidacién y el desarro-
llo posterior del producto, dependen
fundamentalmente de una divisién y
un metabolismo normal de las células;
a su vez, la vida, cardcter y comporia-
las células estriba basica-
4cidos  ribonucleico

miento de
mente en los
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(RNA) y desoxirribonucleica (DNA),
y una deficiencia de los mismos trae
como consecuencia un disturbio en el
metabolismo normal de todas las célu-
las y tejidos.t Por otro lado, como ha
sido demestrado, el acido félico y sus
derivados juegan una parte vital en
la sintesis de los dcidos nucleicos esen-
ciales y son de esta forma, de gran
importancia en la reproduccién celu-
lar® %4 E| embarazo estd caracteriza-
do por gran proliferacién celular, mer-
ced a la cual la mujer embarazada
tiene necesidades cada vez mayores de
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los acidos nucleicos y por lo tanto de los
cuales depende fundamentalmente la
sintesis del dcido nucleico.® ©

Desde los trabajos de Chanarin en
1959, % quedd demostrada esta cre-
ciente demanda durante el embarazo,
al demostrarse estrecha relacién entre
los miveles de é4cido félico y el creci-
miento fetal, Su deficiencia siempre se
manifiesta en forma primaria en los
tejidos de mas rapido crecimiento, y por
esta razon sus antagonistas, como el
metrotexate, han sido usados con éxito
satisfactorio en e] tratamiento de los tu-
mores coriales, pues su efecto se mues-
tra principalmente sobre las células
tumorales.? Quizd uno de los primeros
conocimientos obtenidos en relacién al
metabolismo del 4cido félico en el em-
barazo, fue el hallazgo de que algunos
farmacos considerados como sus anta-
gonistas eran capaces de causar abortos
o malformaciones fetales cuando se ad-
ministraban durante la gestacién.

Es hasta Jos Gltimos cinco o seis afios
que la literatura médica se ha enrique-
cido con ¢l aporte de investigaciones
referentes al metabolismo del 4cido f6-
lico durante el embarazo. Los primeros
y el mayor nimero de estos estudios
en esta materia se llevaron a cabo de-
terminando carencias del dcido Idlico
con el cbjeto de descubrir anemias gra-
vidicas a rafz del descubrimiento de
que dstas no eran debidas exclusiva-
mente a carencia de hierro. En efecto,
se pudo demostrar que la deficiencia
en 4cido félico es de tanta o de mayor
impertancia que la de hierro en el ori-
gen de dichas anemias® 1L 12 13, 14, 15
186, 17

La escasa importancia que se le ha-
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bia dado al 4cido félico en otras alte-
raciones patolégicas del embarazo pro-
viene, no de su desconocimiento, sino
de la falta de técnicas adecuadas para
su determinacién, ya que los métodos
cldsicos como la puncién esternal y la
investigacién de megaloblasto y de otras
alteraciones en sangre circulante peri-
férica, sélo son dtiles cuando las defi-
ciencias son tan importantes que llegan
por su intensidad o duracién a produ-
cir modificaciones medulares 1% 19, 20, 21
Posteriormente, se idearon técnicas qui-
micas, microbiolégicas y radioisotpicas,
para determinar niveles séricos de Aci-
do félico, pero su costo elevado, com-
plejidad e inexactitud obligaron a idear
métodos mds dtiles y menos complica-
dosLﬂﬂ, 23

El mayor adelanto obtenido en la
técnica para determinar la deficiencia
del dcido félico, es a través de la me-
dicién enzimatica de la excrecién uri-
naria del 4cido formiminoglutimico.®*
526,27, 28 Fsta prueba se basa en la
interrupcion  del metabolismo de la
histidina que ocurre en ausencia o defi-
ciencia de acido félico. En el higado
de los mamiferos existe una enzima
que cataliza la eliminacién del grupo
amino de la histidina, formandose un
4cido no saturadoe, el Acido urocénico;
otra enzima denominada urocanasa,
también presente en el higado, cataliza
la fijacién de agua sobre el acido uro-
cénico, dando lugar finalmente al dcido
formiminoglutimico (FIGLU). El gru-
po formilo de éste es posteriormente
eliminado, posiblemente como 4cido
férmico, produciéndose 4cido glutdmi-
co y amonjfaco mas agua, pero para
que este proceso bloquimico se lleve a
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cabo es necesaria la presencia de acido
félico, En su ausencia o déficit,
blagqueado el paso de FIGLU a

glutdmico y, como consecuencia légica,

se ve
acido

este metabolito se acumulard en el or-
ganismo en proporcién directa a la
deficiencia de 4dcido fdlico,2% 30, 81, 32, 38
(Figura 1).
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Fic. 1. El metabolismo de la histidina.

Después de los primeros estudios en
relacion con la anemia, han aparecido
reportes de trastorno del metabolismo
de éacido félico, buscando su conexién
con el aborto® 95 36 |a prematurez,?’s
# el desprendimiento prematuro de
placenta normoinserta®® 40 y las malfor-
maciones congénitas*™ 42 Ahora bien,
se concibe a la deficiencia de 4cido
félico en el embarazo como el principal
resultado de aumento en su demanda
merced al ripido erecimiento tisular
del producto. En la mayoria de los ca-
sos, esta mayor demanda es suplida por
una dieta satisfactoria, pero si ésta es
inadecuada o si la demanda es excesiva,
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ocurre la deficiencia,** 4 Por otro lado,
en la poco conocida etiologia de la to-
xemia gravidica Ultimamente se ha
dado gran importancia como elemento
causal al factor nutricional % *& 47 Esto
ha motivado que en nuestra institucién,
donde existe un grupe de especialistas
dedicados exclusivamente al estudio de
los apasionantes problemas de la toxe-
mia gravidica, al través de la llamada
“Clinica de la toxemia del embarazo”,
se haya dado capital importancia a los
factares nutricionales, habiendo ya apa-
recido algunas investigaciones al respec-
to,*® 4 v considerandoseles todavia co-
mo factor de estudio capital, en donde
puede estar {incado gran parte del pro-
blema.

El objeto fundamental de esta inves-
tigacién es tratar de saber si en la mu-
jer que padece los diversos grados de
toxemia gravidica existe realmente insu-
ficiencia de 4cide félico v secundaria-
mente, tratar de observar en qué forma
esta insuficiencia pueda afectar el curso
del padecimiento o actiie come uno de
los factores determinantes de toxicosis
gravidica.

MATERIAL ¥ METODOS

El presente estudio fue realizado en
la seccién de toxemias del Hospital de
Gineco-Obstetricia No. 1 del LM.S.S.,
con la colaboracién del Departamento
de Bioquimica y del Departamento de
Hematologia del mismo Hospital.

Se tomdé como material de trabajo a
90 pacientes, de las que 16 cursaban
con embarazo normal en el tercer tri-
mestre de la gestacién, y 74 mujeres
embarazadas con la misma edad de la
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gestacién, pero con la caracteristica de
sufrir toxemia gravidica, A su vez este
altimo grupo fue dividido de acuerdo
con el grado de evolucién del padeci-
miento, siguiendo®para ello el criterio
sefialado en las normas del hospital, en
preeclampsia leve que comprendié 25
enfermas, preeclampsia grave con 33
casos y eclampsia convulsiva con 16.

Al hacer la valoracién de los niveles
de 4cido félico, se dividieron los 90 ca-
sos estudiados en dos grupos diferentes,
cuyo namero fue mas o menos semejan-
te para cada uno de ellos, en ambos se
hicieron las determinacienes adminis-
trando previamente dieta aproteica por
24 horas, con el objeto de disminuir
hasta donde fuese posible la ingesta ali-
menticia de histidina y mantener a las
pacientes en las mismas condiciones ba-
sales. En el primer dia se llevé a cabo
un control sin agregar ningun. firmaco,
dando una carga de 500 cc, de agua y
recclectanco la orina durante las 5 ho-
ras siguientes, tiempo de recoleccion que
fue siempre el mismo para los controles
sucesivos; en el segundo dia se agregéd
por via oral una carga de 10 gr. de his-
tidina pura; al tercer dia se efectud un
segundo contrel tnicamente con la car-
ga de agua sefialada y para el primer
grupo de pacientes, se realizd al otro
dia y en las mismas condiciones un
tercer control y a los 10 dias después
un contrel final. En cambio, en el se-
gundo grupo de pacientes, al dia si-
guiente del segundo control se llevd a
cabo la recoleccién después de haber
inyectado por via intramuscular una
ampolleta de tres miligramos de 4cido
folinico y al dia siguiente una nueva
determinacién, después de una segunda
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inyeccién de dcido folinico; por altimo,
como en el primer grupo, se efectué un
control final a los 10 dias sin ninguna
carga.

En todas las pacientes se utilizd el
método de Tabor y Wyngarden,® con
la modificacién hecha en el Hospital
para determinar la excrecién de acido
formiminoglutdmico por orina, como
valor indicative del nivel de acido f6li-
co en las pacientes, ya que como se dijo
anteriormente, el acido félico es un co-
factor en el metabolismo degradativo de
la. histidina y cuando falta éste, se en-
cuentra un aumento en la excrecién
urinaria de FIGLU. La técnica seguida
para este proceso fue la siguiente: Se
utilizé enzima cristalina preparada por
la casa Sigma Chemical Co., practicin-
dose curvas de concentracion de sustrato
y de actividad de la enzima, con las
cuales se registré buena actividad a una
concentracién de 665 mg., equivalente
a 0.332 unidades por cada determi-
nacién.

El proceso se llevé a cabo colocando
en tubos de ensayo de 10 X 75, 0.1 ml.
de amortiguador de fosfatos de potasio
1 mapH 7.2 0.1 ml que equivalen a
0.75 uM de 4cido tetrahidrofdlico 0.25
ml. de la preparacién enzimdtica y agua
destilada hasta 0.8 ml., se desencadena
la reaccién con 0.2 ml. de orina pro-
blema previamente fiitrada, Se incuba a
25°C, por 30 minutos, deteniendo la
reaccién con 0.3 ml, de dcido perclérico
al 10%; se deja reposar dos horas a la
temperatura ambiente; se centrifuga y
lee a longitud de onda de 365 mp en
espectrefotometro Zeiss. Con el fin de
evitar la posible alteracién en la lectura
por la presencia de cromégenos, se corre
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Fig. 2. Concentracién de la enzima.

un control para cada muestra, a la cual
se le aflade la enzima después de parar
la reaccién con el dcido perclérico, ob-
teniendo una lectura que se resta a cada
muestra problema. Al mismo tiempo se
hace un blanco de reactivos sin orina,
con el cual se lleva a cero de densidad
optica. Todas las determinaciones se
hacen por duplicado (Figs. 2 y 3).

Ceon ¢l objeto de valorar si la caren-
cia de 4cido f8lico podria ser determi-
nada a través del mielograma, en todes
los casos se llevd a cabo estudio de mé-
dula ésea, por medio de puncién biop-
sia del esternén.
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Tre. 3. Concentracién de]l sustrate.
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Los resultades obtenidos se mencio-
nan en forma resumida en las Tablas
1,2, 3, 4 y 5. Se hace notar en la Ta-
bla 1 que, con edades semejantes de gra-
videz, el peso del producto desciende de
acuerdo con la gravedad del padeci-
miento, En las Tablas 2, 3, 4 v 5 los
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Fie, 4. Gréfica de los resultados en el em-
barazo normal.

datos han sido presentades como pro-
medios de los resultacdos obtenidos en
todos los easos estudiados en cada gru-
po; las cifras han sido dadas en micro-
gramos por mililitro, Se sefiala también
el incremento de microgramos sobre el
primer control y el porcentaje de in-
crementos sobre el mismo control para
tratar de hacer més objetivas las dife-
rencias en los resultados.

El resultado del mielograma, llevado
a cabo en las pacientes en estudio, ma-
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EDAD EDAD DEL PESO DEL
. GRAVIDEZ
MATERNA EMBARAZO PRODUCTO
EMBARAZO
NORMAL 26 3 38 3154
TOXEMIA LEVE 32 5 37 2 761
TOXEMIA SEVERA 3l 5 37 2 859
ECLAMPSIA 23 3 37 2 468
Tasra 1. Datos de edad materna, gravidez, edad del embarazo y peso del producte en

los diferentes grupos,

E M B A R A Z O N 0. R M A L I
controL|[C AR 6 & |controL [controL |CONTROL[ ACIDO [ACi Do | cCONTROL
1 HISTIDINA| g it 0 FOLICO|FOLICD| ACIDD
. DIAS 1 i Folico
[oia 1 2 3 Z 10 L 5 10
MICROGRAMDS
POR 3.357 5.885 10.367 3.950 1.900 7.943 2.228 2.376
MILILITRO
MICROGRAMOS
DE (NCREMENTO
{NCREY 2.528 | 7,030 | 0.593 0 4.586 0 0
CONTROL:|
/e DE INCREMENTO
SOBRE 75 209 18 (] 137 0 0
CONTROL:I
Tanra 2, Resultados obtenidos en el embarazo normal,
T 0 X E M | A L. E ¥ E |
controL|C ARG A [conTroL|conTroL |CONTROL|AciDo [ Aacioo | controL
STIDIN 10 FoL/co|FoLico| ACIDO
__I‘ ! HISTIDING 11 1t DIAS 1 il FOLICO
[DIA 1 2 3 7 T o IR 10 ]
MICROGRAMOS
POR 7.674 | 12,110 | 23,081 | 7854 5.183 [ 17.685 | 3.992 | 4,050
MILILITRO
MICROGRAMOS 1
DE INCREMENTO i S i T
Lhemen 436 | 15,407 3 ; ] 0
CONTROL:I
%/a DE INCREMENTO v
SOBRE 58 201 2 0 130 0 o
CONTROL:I
Tapra 3. Resultados obtenidos en el grupe de toxemia leve.
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T @ Xk M | A S E N E R A l
ConT CARGA [controL|controL [cONTROL]acioo [ acipa |conTroL
;RUL wsTiova| gy L 1 FOLICO|FOLIco| ACIDD
e DIAS 1 11 FoLICO
—J DiA 1 2 3 IR 4 5 10
MICROGRAMOS
POR E.3194 0174 20.655 9.810 4.351 9.220 4.798 5.408
MILILITRO
MICROGRAMOS
DE INCREMENTD
S HRE 23.780 | 14.261 1.416 0 2.826 0 0
COMIROL:1
%o DE INCREMENTO
SOBRE 372 2213 53 0 ik 0 5
CONTROL I

Tasra 4. Resultados obtenidos

nifestd en todas ellas hiperplasia global
y reaccién normobléstica moderada; en
el 229 de los pacientes se encontré la
aparicién de células intermedias entre
prenormoblastos y megaloblastos, co-
rrespondiendo todas ellas a los grupos
de toxemia severa y eclampsia.

Discuston

Por los datos anteriores podemos oh-
servar que en el grupo de pacientes con
embarazo normal (Fig. 4), existen ni-

en el grupo de toxemia grave.

veles de FIGLU urinario de 3 pg/ml
antes de administrar histidina y un as-
censo inmediato después de su ingesta,
con nivel maximo al tercer dia de estu-
dio de 10 pg/ml; estas cifras son com-
parables a las informadas por Hib-
bard,** 37 # quien encuentra 15 pg/ml
en sus pacientes control después de ad-
ministrar histidina. Alcanzado el maxi-
mo de eliminacién, el descenso es rapido
y se mantiene en niveles afn menores
que el control inicial. Es interesante no-

E G L, Cerli o bl g ) A
controL[C AR 6 A [controL|conTrar [CONTROL] AC DD [ acino [conTroL
HISTIOINA 10 FOLICO|FO LIcg| ACIDD
! " L DiAS 1 i FoLico
__I[am 1 P D 4 10 4 5 10
MICROGRAMOS
POR 6.760 |67.932 | 7.833 | 26.300 8.433 | 5.902 | 6.025
MILILITRO
MICROGRAMOS
DE INCREMENTO
it 51.172 1,073 | 19,520 1.673 | 0.142 0
CONTROLII
/6 DE INCREMENTO
SOBRE 757 5 289 75 2 0
CONTROL:!

Tarra 5. Resultados obtenidos en

cl grupo de pacientes eclampticas.
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tar, en contra de lo reportado,® 4 80 34
que el miximo de eliminacién no se
obtiene después de 5 horas de la ingesta
de histidina, sino que se prolonga hasta
las 24 horas siguientes. En este grupo
al administrar cargas de 4cido félico, la
curva de eliminacién desciende paralela
a la anterior, pero llega mds ripidamen-
te a cifras menores del control inicial,
para después seguir un patrén de elimi-
nacién semejante.

En Jos grupos siguientes, no es posi-
ble aim comparar nuestros resultados
con los de otros autores, ya que en la
literatura a nuestro alcance no se en-
contraron estudios que hagan mencién
de esta deficiencia o alteracién metabé-
lica del 4cido félico en las toxemias del
embarazo. Cabe, pues, hacer notar que
este informe constituye, hasta el mo-
mento, una de las primeras investiga-
ciones al respecto, que llevan una vez
més la tendencia de aportar nuevos ho-
rizontes en la etiologia y factores cau-
sales o predisponentes en las toxemias
del estado gravido puerperal.

En el grupo de toxemia leve (Fig. 5),
la eliminacién de FIGLU es en todo
idéntica al anterior, excepto su mayor
eliminacién, ya que en éste aleanza ci-
fras de 22 pg/ml, Otros puntos de simi-
litud estan dados por el maximo logra-
do hasta las 24 horas siguientes de la
carga de histidina y su mayor descenso
cuando se administran cargas de 4dcido
félico.

Cuando la intensidad de la toxemia
es mayor, la eliminacién urinaria de FI-
GLU es diferente a lo observado en los
grupos previos, ya que al administrar
histidina el maximo nivel se observa a
las 5 horas de esta carga, en cifras de

Gacera MEpica pE MExico

Vor. 97, Nom. 7

L) TOXEMIA

LEVE

S
i MZACERAMOS MILILITRD FlGLU

A5
Vol
10
5
2
DEES A P IR SR M BN
CH_ caRoa o Wistioma
CAF CxRoa 26 acioo Folico
SIN CARGA OF ACIOO FOLICO
Fig, 5. Gréfica de los resultados en el oru-

po de toxemia leve.

30 pg/ml, para el grupo de toxemia
grave (Fig. 6). La eliminacién posterior
es semejante a lo descrito en los grupos
previos, tanto si se da carga de acido
félico, como si este elemento no es ad-
ministrado. En ambos casos, las cifras
finales son siempre menores que la eli-
minacién inicial.

El grupo de pacientes cuyo embarazo
se vio complicado con toxemia convul-
siva, eclampsia (Fig. 7), ofrece varian-
tes que ameritan consideraciones espe-
ciales. Se trata de pacientes con mayor
alteracién metabdlica en este vy otros
aspectos. En los controles iniciales la
concentracion del metabolito es idéntica
a la observada en la toxemia grave; pero
al administrar la carga de histidina las
cifras se elevan en proporcién impor-
tante, llegando 5 horas después hasta
80pg/ml.; sin embargo, el descenso es
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Grifica de los resultados en el gru-
po de eclampsia,

ripide e inmediato hasta niveles ain
menores que el inicial, Si en este mo-
mento se administra dcido félico, el pa-
trén de elminacién se mantiene en esos
limites. Un fenémeno en todo distinto
a lo observado es un segundo ascensc
si no se acdministra dcido félico y si es
de esperar, como pensamos, que el ma-
yor disturbio metabélico existe en estas.
pacientes, nuevas investigaciones seran
necesarias para observar si este segundo
ascenso se mantiene, desciende o au-
menta y obtener con ello conclusiones
mis firmes en estos aspectos.
Tomando como base el “incremento”
de eliminacién urinaria de FIGLU
(Fig. 8), los resultados son por demés
significativos, ya que a mayor severidad
de la toxemia hay mayor incremento de

MICROGRAMOS DE (NCREMENTO
wbre primer contral

embarazo
normal leve severa

torema cclampsia

CARGA DE HISTi0iké [f

coswan moswoacioe fstca () poyico
cewnnes WS acioo FoLice [0

Fig. 8. Grifica de incremento de climina-
cién urinaria de FIGLU.
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eliminacién; como aparece claramente
si comparamos los 3 pg/ml. de la em-
barazada normal con los 50 pg/ml de
la paciente con eclampsia.

La gran mayoria de los autores™ 23 26
29,5637 ha tomado como base de sus es-
tudios la eliminacién de FIGLU des-
pués de 5 horas de administrada la car-
ga de histidina. Nuestros resultados nos
permiten afirmar que es necesario se-
guir determinaciones mas adelante, ya
que en los grupos de embarazo normal
y toxemia leve esta eliminacién méxima
se observa hasta las 24 horas.

La administracién de dcido {6lico da
lugar a niveles menores de eliminacién
urinaria de FIGLU; sin embargo, los
grupos que menos responden a la pri-
mera dosis (3 mg.) son los de emba-
razo normal y toxemia leve, no suce-
diendo asi en los restantes y es hasta la
segunda dosis que el incremento de FI-
GLU es de 0 en todos los grupos ana-
lizados. Sin dejar de reconccer que esta
dosis total de 6 mg. puede no ser la
adecuada, si es notoria la respuesta al
farmaco cuando la toxemia reviste gra-
vedad indudable, esto significa, quiza
que a mayor respuesta, mayor deficien-
cia primaria de icido [6lico,

Con el fin de ejemplificar mas nues-
tros resultades, hemos determinado el
porcentaje de incremento de elimina-
cién urinaria de FIGLU; obsérvese la
gran diferencia porcentual que hay en-
tre el grupo de embarazadas normales
y ¢l de pacientes con eclampsia, la que
es de 200 y 7509, respectivamente
(Fig. 9).

La causa de las alteraciones metabo-
licas en la toxemia del embarazo per-
manece sin determinar ; las investigacio-
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nes para explicar la etiologia han se-
guido cursos varios y los resultados son
contradictorios, debiendo quedar sefia-
lado que se han invocado factores hor-
monales y en los tltimos afios estados
de carencia nutricional.

No pensamos que los resultados de
nuestro estudio, que sugieren la existen-
cia de deficiencia de 4cido f6lico, indi-
quen que ésta constituya el factor de-
terminante de la toxemia del embarazo,
Pero conviene indicar que el fendémeno
parece revestir importancia trascenden-
tal, ya que las Unicas fuentes de histi-
dina son la via exégena y las proteinas
tisulares, por lo que en presencia de
dieta carente de acido f6lico, puede pos-
tularse interferencia con la secuencia
metahdlica que conduce a la formacion
de purinas y nucléotidos. Por ser estos
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elementos por demds indispensables en
el desarrollo tisular, puede concebirse
que al estar alterada esta secuencia me-
tabélica por deficiencia primaria de
4eido félico, se produzecan productos con
bajo peso y alteraciones del tipo de la
hipoplacentosis en estos estados de to-
xemia pura.

Dado ¢l ntimero reducido de pacien-
tes en algunos de nuestros grupos, no
podemos emitir conclusiones definitivas.
Fsta investigacién constituye sblo una
fase inicial de nuestro programa.

Por lo que se refiere a los resultados
obtenidos en el mielograma, se hace
notar que las alteraciones encontradas
corresponden a anemias ferroprivas y
no a deficiencia de 4cido f6lico, pero es
de hacer notar el hecho de que existen
229 de casos con células intermedias
entre pronormoblastos y megaloblastos,
es que puede interpretarse como una
manifestacién de deficiencia inicial de
Acido félico, Este fenémeno esti pre-
sente s6lo en los casos de mayor gra-
vedad del padecimiento, que de acuerdo
con las determinaciones de formimino-
glutimico ya sefialados en nuestro es-
tudio, son los de mayor deficiencia de
4cido f6lico. Esto permite suponer, co-
mo ya habia sido sefialado por otros
autores, ! 13,15, 1%, 31 que sélo las defi-
ciencias severas o muy prolongadas de
acido félico son capaces de producir
alteraciones en la médula ésea, y en
cambio las modificaciones discretas no
dan manifestaciones en el mielograma.
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COMENTARIO OFICIAL

Dr. Luis CasTELAZO Avaral

1. coxcerro clisico de que la llamada

toxemia gravidica es upa entidad no-
solégica tnica que afecta al organismo de
ciertas mujeres embarazadas durante los
altimos meses del proceso gravidico ha ve-
nido siendo substituido, justificadamente, por
el de que existen en realidad varias enfer-
medades con etiologia y patologia claramen-
te diferenciables entre si pero cuyo cuadro
clinico tiene manifestaciones semejantes. Es-
tos diversos cuadros, que inclusive desde el
punto de vista de sus sintomas y signos tie-
nen modalidades que poco @ poco han ido
distinguiéndose, tienen también diferente
substratum anatémico y agresividad hacia la
madre y el feto y responden cada uno a
medidas terapéuticas propias. La clasica tria-
da —hipertensién arterial, edema y protei-
nuria-— que durante mas de un siglo eti-
quetd como “toxemia” a toda condicién que
la presentara hacia el final del embarazo,
se admite ahora que puede ser observada,
con variaciones muy diversas y acompafiada
o no de otras manifestaciones, como expre-
sion de procesos morbidos que tienen entre
si muy poca semejanza.

De esta suerte, cabe mencionar a la dia-
betes materna, la hipertensién vascular cré-
nica, las nefropatias agudas o crénicas, la
iso-inmunizacion materno-fetal a factores
sanguineos v a clertas condiciones gravidi-
cas quc se acompaiian de  sobredistensién
uterina  (embarazo molar, polihidramnios,
embarazo miltiple), como las entidades
que, sin ninguna relacién entre si, con més
frecuencia ofrecen sintomas o signos de los
incluidos en la clasica “toxemia™. Es impor-
tante schalar que de todos modos existe un

1 Académico numerario. Hospital de Gi-
neco-obstetricia Nam, 1. Instituto Mexicano
del Seguro Social.

grupo de pacientes que se ven alectadas de
manifestaciones toxémicas, sin ningin ante-
cedente predisponente ni condicién patolé-
gica adicional y cuye cuadro clinico y evo-
lucién tienen caracteristicas comunes: es la
llamada toxemia “pura”, remanente que
queda después de aislar los grupos antes
mencionados.

Junto con la reciente definicién de estos
conceptos, se han ido incorporando al cam-
po de la aceptacién plena las ya numerosas
experiencias que demuestran que ciertas de-
ficiencias nutricionales preexistentes se ven
casi constantemente asociados a la toxemia
“pura” y desempefian un papel importante
como elementos etiolégicos de la misma. El
trabajo de ingreso que ha presentado ahora
el doctor Javier Soberén corresponde a este
tipo de investigaciones cuyos resultados en
conjunto permiten vislumbrar ¢l drea de ori-
gen de esta variedad de toxemia y las enor-
mes posibilidades de prevencién que ofrece
su conocimiento,

Clerto s que toda investigacién cientifi-
ca es valiosa en s misma y en el esfuerzo
que traduce, pero no cabe duda que los be-
neficios que resulten de ella para la huma-
nidad matizan la calificacién final que ella
recibe. Poco hemos de decir de los hechos
mismos que relata el trabajo que ahora co-
mentamos. Sus auteres han comprendido
que la clinica sola ha dejade estancados
los conocimientos sobre toxemia durante mu-
cho tiempo y que los adelantos recientes han
dependido de la inmunologia, la biequimica
y la microscopia electrénica. Su campo es
muy actual; su planteamiento es excelente
y revela un conocimiento profunde sobre la
materia en general y el tema en concreto;
su concepcion y realizacién son originales,
pues nadie antes habia inquirido scbhre el
punto; contiene modificaciones originales de




826

técnicas; su metodologia experimental se
ajusta a las més exigentes normas de la cien-
cia moderna; sus conclusiones son cautelo-
sas y serias, Ademds —y este es un mérito
pocas veces estimado en los trabajos cienti-
ficos en nuestro medio, va planteando in-
terrogantes y sugiriendo nuevos campos de
trabajo, al tiempo que revela pertenecer a
una gruesa linea de investigacién en la que
los autores se encuentran aplicados, Demos-
trada la deficiencia de folatos en la toxe-
mia y su proporcionalidad con la severidad
clinica del euadro, habrd de deslindarse lo
que ocurre en cada una de las variedades
de toxemia que hemos mencionado. Ten-
drdn que buscarse los fendémenos correlativos
haciendo determinaciones seriadas en una
misma paciente, principiando desde antes
de que aparezca la toxemia. Habrd de in-
quirirse en una técnica que permita la de-
terminacién del 4cido formimino-glutimico
en suero sanguineo, para eludir las im-
perfecciones inherentes a estimaciones de la
climinacién urinaria en un padecimiento en
el que la funcién renal estd comprometida.
Habrin de realizarse investigaciones cruza-
das con otros procesos enzimdticos, y con
otras deficiencias nutricionales.

Uno de los hechos de mayor trascenden-
cia en la presentacién del trabajo deriva
del curso de la actividad profesional del au-
tor principal, y de lo que ella significa en
la eveolucién del ejercicio médico en nuestro
medio. Se trata de un clinico consagrade
por muchos afios de estudio, de ensefianza y
de practica hospitalaria intensa que wve re-
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ducida la productividad de la investigacién
en éreas puramente clinicas, que observa
que en poco tiempo se abren campos con
conocimientos y posibildades inmensas en
las ramas llamadas ‘“‘bisicas” de la medi-
cina (anatomia, biogquimica, inmunologia,
fisiologia, genética, etc.), que encuentra ne-
cesidad de penetrar a ellas para sustentar
su preparacién y para mantener su posicién
de conocedor y profesor auténtico de la es-
pecialidad que ejercita y que en la imposi-
bilidad personal de trabajar en esas ramas
asocia sus Inquictudes por la investigacién
a las de quienes si las conocen a fondo, in-
tegriandose entonces una unidad de pensa-
mientos y de intenciones que logra realizar
institucionalmente, lo que seria imposible en
forma individual. Es el clinico cuyo espiritu
inquisitivo no se conforma con las limita-
ciones de su prictica asistencial, que quiere
ir més alld del estrecho cerco de sus téeni-
cas, maniobras, instrumentos y recursos pro-
pedéuticos y que aporta su ciencia y ex-
periencia al desarrollo de la investigacién
en las materias que ésta ofrece mayores po-
sibilidades de ser 1til. Y todo ello dentro de
un Hoespital, que es el recinto ideal para esa
zona de investigacién bisica que tiene alglin
contacto con la clinica.

Al dar la més efusiva bienvenida al doc-
tor Javier Soberdn, esperamos confiados en
que sabrd brindar a la Academia, generosa-
mente, las excelenciag de su espiritu cienti-
fico y la produccién vigorosa de sus activi-
dades profesionales.





