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tipo de cncefa lopatía. E l t ratamiento con ACTH y 
cortisona consiguió una rápida mejoría de los sín­
tomas. 

Diclorfena mida en el t ra tamiento dt• la acidosis 
respiratoria, - TIIO;<.IPSO\'", R ICHARDSOX y WIXGO 

(k m. J. IJH'd. Sci., 236, ｇｏ ［ ｾＬ＠ 1958) describen el efec­
to de la diclorfenamidn, un potente inhibidor dr la 
car bónicoanhidrasa en el tratamiento de 8 casos de 
enfisema pulmonar crónico con acidosis respiratoria. 
D urante un período de tratamiento de diez días se 
vio una disminución en el contenido de ｣ｯｾ＠ arterial 
con un descenso concomitante en el pCO ., de forma 
que el pii se hizo estable o tendió a aumentar des­
pués de la deprc•sión inicial. Asimismo se vio que 
a umentaba la saturación arterial de oxígeno, la re­
ser va alcalina y los cloruros, no modificándose el 
sodio y el potasio. Se vio un aumento en la elimina­
ción de sodio, ¡otasio, carbónico y cloro vor la or na. 
Al tiempo se apreció una mejoría clínica significati\a 
en lodos los casos. Por ello, concluyen que la diclor­
fcnamida, en unir' n con los métodos actuales de l ra­
tamiento ¡:arece constituir un método utilizable para 
el t ratnmicnto de los enfermos con enfisema pul­
monar crónico y acidosis re:wiratoria. 

'Fibrinol'sina en la trombosis.- SOI{,\L, A:\IBRUS y 

A:\IBRus (J. Am .• 1Icd. A.ss., lü8, 1.314, 1938) han rs­
t udiado en varios enfermos ln posibilidad de clü:ol­
vcr un trombo r eciente mediante la administración 
intra\'enosa de una enzima fibrinolítico. Al tiempo, 
han realizado 111 infusiones de fihronolisina a :37 
\JO!untanos, la mayoría de los cuales tenían cáncer 
incurable. En 13 episodios de trom bofJC'bitis aguda 
ocurridos en 10 enfermos, se vio la resolución com-

pleta en 5 de Jos 8 casos en los que la edad del trom­
bo era de tres días o menos; cuando s e produjo la 
mejoría, la pauta de r espuesta fue muy uniforme, 
mejorando el dolor en las primeras veint icuatro ho­
ras, recuperándose el color normal y desapar eciendo 
el dolorimiento inmediatamente después, con reduc­
ción raulatina del edema en r;ocos días. La fibrino­
lisina fue totalmente ineficaz cuando se adminis tró 
un:1 semana o más después de la primera m anifest a­
ción de la trombosis y, además, impide la formación 
de trombos frescos. Subrayan que el m ecanismo de 
su acción sobre los coágulos sanguíneos " in vitro", 
así como las experiencias clín icas refer idas, hablan 
en favor de la administracién simultánea de a nticoa­
gulantes con fibrinolisina en el t r atamiento de las 
trombosis agudas. 

mstocctina en !a endocarditis estafilocócica. -
\V¡;m:n fJ. Am. Med. Ass .. 168, 1.346, 1958) ha tra­
tado con ristocetina y eritromicina dos casos de en­
docarditis bacteriana estafilocócica, cons iguiendo la 
curación clínica y bacteriológica . En ambos enfer­
mos se ｊＮｲｯ､ｵｾｯ＠ una intensa leucopenia con neut ro­
pcnia. después de la administr ación de 44 y 42 gr a­
mos. res¡;ecti\·amente, de ristocetina en t rece días; 
no se altC'raron las c!fras de hemoglobina ni los re­
cuentos de plaquetas; los recuentos de blancos se 
normalizaron gradualmente. También se produjo una 
tromboflebitis en ambos enfermos durante la admi­
nistración intravenosa del antibiótico; esta t rom ­
boflebitis fue intensa y responsable de la per sisten­
cia de la fiebre en uno de los enfermos. Concluye 
que la ristocetina es un a nt ibiótico eficaz en el tra­
tamiento de las infecciones estafilocócicas. 

EDITORIALES 

EFECTO ULCEROGENO DEL TRATA::\IIE:\'TO CO:\'­
TI:\'UADO CO:\' PH.ED:\'ISO:\'A 

El concepto de que los esteroides intervienen en la pro­
ducción de úlceras viscerales p1·ocede d.! ctos orígenes. 
En p r imer lugar, los autores que han presentado datos 
experimentales y proponen una teoría endocrina por la 
patogenia de la úlcera péptica, y en segundo lugar, los 
datos clínicos que indican la producción o exacerbación 
de la ú lcera péptica durante los estados de hipercortica­
lismo provocados por la droga. 

E l concepto hormonal de la úlcera péptica fue sciia­
lado por GRAY y cols., quienes ctcmostraron aumento ele 
la actividad gástrica después de la administración de 
corticoesteroides, midiéndolo por un aumento en la eli­
m inación cte uropepsina urinaria, así como aumento de 
la secreción de clorhídrico y pepsina; la Yagotomía no 
modifica tales alteraciones, indicando la ausencia de un 
control neurógeno. Pensaron que el stress aumenta la 
secreción gástrica con ulterior producción de úlcera a 
t ravés del eje hipotálamo, hipófisis y ::mprarrcnal. De 
acuerdo con este concepto estaría la clínirn. seiialando 
que es muy rara la úlcera en los addisonianos y frecuen­
te en el síndrome de Cushing. Sin embarg·o, a cstr con­
cepto enrlocr ino se ha opuesto que la d('tcrminación <le 
uropepsina es un método inseguro, ya que su elimina­
ción es inconstart!' y hay fluctuacion es amplias de las 

._.. ' • r ... .,.. 

c1f1·as. Asilmsmo. otros at!lores no han podido ver Yaria­
cioncs en d ''olumen, acidez y producción enzimática 
tras el tratamiento con hormonas corticales. Asimismo, 
la incidencia de úlceras en perros sometidos a la expe­
riencia de Mann-\Villiamson no aumenta por el trata­
miento con ACTH o cortisona. Estadísticas más inten­
cionadas no han podido ver un aumen to en la incidencia 
de úlcera péptica en el síndrome de Cushing. 

En cuanto a los datos clínicos de enfermos sometidos 
a tC't apéutica con esteroictes, son en la literatura muy 
confusos. Es por ello que ｾ ｉ ｅｌｔｚｅｒ＠ y cols. han realizado 
un estudio de dos grupos de enfermos: t:no. de 55 en­
fermos. que Yenían siendo tratados con prednisona. y 
otro, de 60. estudiado antes de iniciar este tratamiento. 
En C'l primer grupo pudieron ver qut> la incidencia de úl­
CC'ra péptica era de 10.9 por 100. de la cual consideran 
qur el 3.6 por 100 se produjo durante un promedio de 
11.2 meses ､ｾ＠ terapéutica con promedio de 13. miligra­
mos diarios de prednisona. En el segundo grupo la inci­
dC'ncia total antes y después de la terapéutica (5,2 me­
ses con promedio de 11.2 mg. diarios) fue la misma (10 
pot· 100\, pero la incidencia de formación de nueYas úl­
ceras o reactiYación de las antiguas fue cero. Combinan­
do ambos grupos se compll'ta un total de 11i'i enfermos. 
dC' los que sólo dos mostraron úlcera péptica actiYa, lo 
quC' supone una incidencw del 1.7 por 100. 

Es. por lo tanto. importante comparar la incidencia 
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del grupo de enfermos tratados con esteroides con la in­
cidencia de úlcera péptica en la población generaL Aun­
que no se pueden obtener datos muy exactos sobre este 
último grupo, se ha presumido que el 5-10 po1 100 de la 
población puede desarrollar úlcera péptica durante su 
v.da. Sobre la base ､ｾ＠ este estudiO parece que la inciden­
cia total de úlcera péptica durante la terapéutica este­
roidea no es más alta que la que cabría esperar de la 
población general, y el hEcho de que no se desarrollaran 
nuevas úlceras en un grupo controlado habla en contra 
de la posibilidad de que la prednisona pueda ser ulce­
rógena. 

De los 12 enfermos con evidencia radiográfica de úl­
cera (ambos grupos) sólo un enfermo mostró signos de 
reactivación mientras recibía los esteroides, lo que su­
pone un índice de recidivas dd 8,3 por 100 con un pro­
medio de 10,1 meses de terapéutica; considerando la his­
toria natural de la enfermedad, esta incidencia es evi­
dentemente mferior al procento posible de recidivas, que 
generalmente se establece aproximadamente en el 40 
por 100 en un año. 

En conclusión, :\IELTZER y cols. señalan que los hallaz­
gos de su estudio no apoyan la teoría corticovisceral de 
producción de la úlcera y que considerando que la acti­
vidad cortical promovida por las drogas es probable­
mente de potencia muy superior a la act1v1dad 111 ovoca­
da por el stress, parece inverosímil que tales rasgos en­
docrinos puedan tener habitualmente s1gnificauón en la 
etiología de la enfermedad ulcerosa. 
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A.CTH r ESTEf\.OIDE'S PARA EL V.fAGNU8ll­

C0 Y TRATA;-.UENTO DE LA ICTERICIA "OBS­
TRUCTIVA" 

La ictericia como consecuencia de hrpatitis con r eten­
ción bil iar prolongada o como complicación de la tera­
péutica con cloropromazina y otras drogas puede tener 
r asgos clínicos y bioquímicos indiferenciables de los que 
corresponden a la obstrucción biliar extrahepática. Exis­
ten obssr vaciones ele que la administracién de ACTH o 
esteroides durante cuatro a siete días, al influenciar la 
cifra de la colemia, podría establecer una distinción en­
tre estos dos g rupos de procesos, ya que si bien descien­
de en los casos de hepatitis, en cambio no se influencia 
en la ictercia obstructiva extrahepática. No obstante, se 
ha podido ver que la ACTH y esteroides en la hepatitis 
t ienen un efecto muy variable y que, por el contrario, 
puede verse una reducción considerable de la colemia en 
la obstrucción biliar extrahepática. 

ｓｃｾｲＮｉ Ｑ ｅｒｓｋｉ ｌ ｌ＠ y ａ ｶｾＺｒｙ＠ ｊｯｸｾＺＺｳ＠ se plantean recientemen­
te este problema y comunican sus resultados en 12 en­
fermos con ictericia obstructiva de causa no conocida. 
E stos hallazgos coinciden con las observaciones p r evias 
de que la ACTH y esteroides inf luencia n la ictericia, tan­
to de la h epatitis cumo de la obstrucción extrahepática, 
y va n en contra de la conc!usión de que las drogas no 
tengan a plicación con el fin del diagnóstico diferencia l 
entre los dos procesos; así, cuat ro de cinco enfermos con 
ictericia obstructiva intrahepática por hepatitis mostra­
ron reducciones en las cifras de colemia superiores a las 
que se produjeron en enfermos con obstrucción extrahe­
pática por tumor . La cifr a "crítica" en sus casos supuso 
un descenso en la bilir rubina del suero del 8 por 100 ó 
más al día en un período de cuatro a ocho días y la re­
visión de los estudios previos en enfermos con obstruo­
ción biliar extrahepática demuestran que esta respuesta 
a la ACTH es muy rara en tales casos. Sin embargo, la 
importancia práctica del procedimiento reside en la ad­
ministración continuada de las drogas a aquellos que 
ha n demostrado una respuesta definida a la p rueba ini­
cia l, ya que la mejoría sostenida permite un diagn óstico 

fidedigno de hepatitis. La ACTH o los esteroicles consti­
tuyen el tratamiento de elLCClón para tales enfermos 
aunque la meJona histológica no vaya paralela a la ｲ･ｾ＠
cuperación clmica o bioqumuca. 

.1!:1 fracaso en la meJona con el tratamiento no cxclu­
ye el diagnóstico de hepatitis, aunque no pueda explicar­
ｳｾ＠ la respuesta vanabte de los enfermos con este proceso 
a la terapétuica esteroidea. En la hepatitis por vnw; pue­
de existir cierta proporción dt' enfermos con rasgos cli­
mcos, bioquímicos e histológ1cos variubles <le obstruc­
Ción y estos son los que domman el Cll'Hiro. De esta ma­
nera, s.is enfennos con estos hallazgos "colangiolilicos" 
responclleron al .ACTH muchísimo nwjor que Jos 1!:.1 en­
fermos restantes de hepatitis del grupo observado por 
SBOIW\' ) cols.; igualmente otros auton;s han comentado 
la rápida mejoría en los casos de ｨ ｾ ﾡ＾｡ｴｩｴＱｳ＠ con rasgos 
obstructivos tras la terapéutit'a con ACTH. 

Esta susceptibilidad ele los enfermos con hepatitis y 
retención billar intrahepática a t·esponder al ACTU l'x­
phca probablemente el éxito ele estas hormonas eomo 
prueba diagnóstica para la ictericia obstructiva en l'Stos 
casos. C1ertas drogas, especialmente la eloroproma;:ma, 
pueden p1·oducir rasgos Idénticos de retención bilm¡· m­
trah-.pátlca prolongada, ｰｾｲｯ＠ esto se demuestra fácii­
mente intcnogan<lo al cmenllo o a s11 nlL'!hco; en l"Uan­
to al efecto del ACTH o estenmlcs sobrt• la ietcncm de 
este tipo los resultados han s1do mm· \'Ul"iabl s . Ad mas, 
es verosímil que existan otros agentes que lll'o<luzcan el 
síndrome de retención billar lllll',thcpátlca. y as1, vemos 
algunos enfermos en los que no puede encontm1 se un 
faCtOl deCISiVO. 

S1gue Siendo incierto el modo de acción de In ACTH y 
estero1des en cuanto a su etcclo reductor de la t.:OICillia. 
El concepto ongmal do:! una acción col u ét1cn puede In­
validarse por la obsen·ac1ón de que la prcdmsona o cor­
tisona no origman un aumento en el uiob!lmógcno y l¡¡­
lu-rubina fecales, a pe.sar de la reducción de las <Ifms de 
bliinubma en el suuo y en la orma. Ocaswnnlmcnte d 
tratanuento puede comt"<hr co'1 •tP 1 1 J ,¡ 
dD ｊｾ＠ ｪ｣ＱｃｙｾｃＧＮＮＺＮＮＲＮ＠ 1..\:...• ..:,.,!-¿:.:..,. ＬＮｾｊＮｊＮ￳Ｎｕ＠ . .;.,I.<A.1 .... ｡Ｎｏｾ＠ \..VH\...t:(HL lcl. u't:OlVJ.d.­

ClÓn del metaoolismo de la hemoglobina a compuestos 
que no reaccionan con el reactivo diazoico o que aumen­
t aron el depóstto de bilirrubma en el sistema reticulo­
endotelial y otros tejidos, pero la disminución coinciden­
te en este trabajo de las cifras de fosfatasa alcalina en 
el suero, que se piensa se elimina fundamentalmente por 
la bilis, son más compatibles con un aumento en la acti­
vidad excretoria. Añaden dichos autores que la utilidad 
del ACTII y esteroides para la diferenciación entre icte­
ria intra y extrahepátiCa les ha animado a incorporar 
esta prueba en la investigación de la ictericia obstructi­
va de causa insegura. Después de haberse hecho las in­
vestigaciones habituales, realizan un ensayo de cinco 
dias con ACTH o esteroides s i el diagnóstico sigue du­
doso. Consideran que la prednisona por vía oral (20 mi­
ligramos diarios) puede ser la droga de elección, ya que 
llEga directamente al hígado por la sangre portal, mien­
tras que el ACTH tiene la desventaja ele la potencia va­
riable en relación con el lote de los preparados. Si se ob­
t iene una respuesta favorable con esta medida, entonces 
debe continuarse el tratamiento. En los enfer mos que 
no responden, y en los que no hay contraindicación he­
matológica, puede realizarse la bwpsia hepática con me­
nor peligro que la lapar otomía en un enfermo ictérico. 

Desgraciadamente, los casos que son equívocos desde 
el punto de vista clinico y bioquímico lienen frecuente­
mente rasgos histo lógicos inespecíficos. Sin embargo, la 
dilatación de los grandes conductos biliares intrahepá­
ticos y la extravasación ele bilis sugieren la obstrucción 
extrahepática, mientras que la existencia de lesión he­
patocelular y la infiltración celular habla en favor ele 
la hepatitis; además, puede demostrarse en la biopsia 
una cir rosis u otra lesión no sospechada. Si el diagnós­
tico per manece dudoso todavía, la laparotomia con co­
langiografía pueden resolver las dudas. Hay que recono­
cer que la icter icia obstructiva no es peligrosa y puede 
esperarse razonablemente unas ocho semanas a que se 
produzca una posib le mejoría, mientras que en los casos 
de hepatitis la oper ación se tolera peor. En ocasiones. es 
inevitable la laparotomia, como por ejemplo, en enfer-
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mos en los que ulteriormente se demuestra que t enían 
una hepatitis, pero en los que la ausencia relativa de le­
sión hepacelular y la falta de datos clínicos, bioquímicos 
e histológicos, permite probablemente a estos enfermos 
soportar la operación mejor que otros con el mismo pro­
ceso, pero rasgos distintos. 

BIBLIOGRAFIA 

ｬＺＺ［ｬＧｾｉｾｈＺｒｓｋｉｉＮｌＬ＠ \V H . J . y AVERY JONES, F.-Brit. Med. J., 2, 
1.499, 1958. 

ANEMIA MEGALOBLASTICA DEL EMBARAZO 
Y PUERPERIO 

Seí'íalan GILES y SIIUTTLEWORTII la apreciación en SU 

región de Inglaterra de gran cantidad de enfermas em­
barazadas con anemia y, además, que una proporción 
relativamente alta de enfermas que no respondtan a la 
terapéutica con el ｨｾ･ｲｲｯ＠ tenían una médula megaloblás­
tica. En vista de ello, al comienzo de 1957 iniciaron una 
investigación de la anemia del embarazo con el fin de 
averiguar la incidencia d(: anemia megaloblástica del 
embarazo y puerperio, al tiempo encontrar un m ediO útil 
y seguro paca el diagnóstico de tales casos y, finalmén­
te, buscar las líneas que contnbui1ian a aclarar la (:lío­
logia de la enfermedad. Durante este periodo han estu­
diado 4H casos de anemia de embarazo tardío y puerpe­
rio por medio de la punción estema!, recuentos sanguí­
neos y determinaciones del hierro en el suero; de todos 
estos casos, en 90 se encontró una médula megaloblás­
tica, de los cuales 28 durante el puerperio. Todos los ca­
sos fueron tratados con ácido fólico y la cl'isis relleuloci­
taria y el descenso en la cifra de hierro en el suero refle­
jaron la respuesta al tratamiento en la mayoría de las 
enfermas. Han podido ver que las anemias con una he­
moglobina inferior al 45 por 100 eran con mayor fre­
cuencia megaloblásticas que normoblásticas. En el 37 
por 100 de los casos se vio aquilia y estaba alterada la 
absorción de grasas en cuatro casos. No han visto inci­
dencia estacional, el promedio de edad de sus enfermas 
era de 28,9 años y el 80 por 100 de las mismas eran mul­
típaras. Fueron raros los síntomas gastrointestinales y 
la incidencia d e complicaciones no fue sustancialmente 
mayor que en las anemias normoblástieas. En el 42 por 
100 de las mujeres la dieta era pobre en comparación con 
el 12 por 100 de los casos de anemia normoblástica y el 
4 por 100 de los controles sanos; la diferencia era incluso 
mayor 1.1 hacer la comparación respecto a la ingestión 
de carne. No han encontrado factores locales que expli­
quen esta alta incidencia en sus casos. 

Como resultado de este estudio ha podido estimarse 
con exactitud razonable la incidencia de anemia mega­
loblástica del embarazo. Para algunos autores esta pro­
porción puede ser extraordinariamente alta y plantea el 
problema de si existiría en el resto del país una inciden­
cia similar. Piensan que apurando los medios diagnósti­
cos la incidencia que actualmente se encuentra en las 
estadísticas puede aumentarse considerablemente. Pien­
san que debe hacerse el tratamiento de rutina con ácido 
fólico a todas las mujeres durante el último trimestre 
del embarazo; en este sentido, ｌｯｷｾＺＺｸｳｮ ［ ｉｸ＠ ,. cols. no 
han visto más casos d el proceso después de a·doptar di­
cha terapéutica. Al tiempo, seí'íalan que si no hay facil i­
dades para un examen hematológico completo debe ad­
ministrarse ácido fólico a todos los casos de anemia en 
el embarazo tardío que no responden rápidamente al 
hier ro. Es debatible si deben administrarse pequeñas do­
sis de vitamina B., en adición al ácido fólico en las en­
fermas de los grupos de edad más alta, puesto que el 
ácido fólico sólo está contraindicado en la anemia per­
niciosa. 

E l cuadro hcmático en la anemia megaloblástica del 
embarazo rara vez proporciona un diagnóstico definido. 
En presencia de una intensa anemia, el estudio de los 

fro tis puede demostrar megaloblastos y, así, obviar la 
necesidad de una punción esternal, pero en la mayoría 
de los casos este último procedimiento es necesario y 
puede realizarse con facilidad. Las determinaciones de 
hierro en el suero y los recuentos de reticulocitos ayudan 
a confirmar el diagnóstico y a valorar la respuesta al 
tratamiento. Es aconsejable la prueba de la histamina, 
especialmente en mujeres de más de treinta años, para 
detectar la presencia de ácido clorhídrico libre, lo cual 
elimina la presencia de una anemia perniciosa. 

En cuanto a la patogenia de la enfermedad sz han ex­
presado diferentes puntos de vista. Debido a la alta in­
Ctdencia de casos en los que se asocia una dieta pobre 
durante el embarazo, es lógico señalar a esta forma de 
anemia como una enfermedad carencial que se precipita 
por el aumento en las exigencias de ácido fólico por el 
feto en crecimiento rápido; esto se refleja en las cifras 
de ác1do fólico en el suero de los recién nacidos :¡. el au­
mento de la frecuencia de la enfermedad en los tmbara­
zos gemelares. Sin embargo, esto no constituye la única 
expl!Cación, puesto que se presentan anemias mega loblás­
ticas en las enfermas que han tomado una dieta perfec­
tamente buena durante el embarazo y, al contrano, exis­
ten mujeres que no toman más que pan y patatas y en 
cambio conservan una hemopoyes1s normal. 

También la enfermedad puede ､･｢･ｲｳ ｾ＠ a una absor­
ción defectuosa del ác1do fólico durante el embarazo y 
los diferentes estudios realizados son totalmente discor­
dantes, aunque la determinación de las cifras ele ácido 
fólico en el suero en embarazadas con y sin anemia me­
galoblástica sugiere que se debe a un empeoramiento en 
la absorción de esta vitamina, incluso en los embarazos 
normales o aparentemente normales. 

Otros autores han explicado la etiología de la anemia 
en términos de resistencia a la acción del ácido fólico y 
vitamina B., durante el embarazo o a la interferencia de 
factores desconocidos con el metabolismo del ácido fóli­
co, presumiblemente en su conversión a ácido folinico, 
pero, de todas formas, se ha demostrado que dosis muy 
pequeí'ías de ácido folínico son eficaces para establecer 
una eritropoyesis normoblástica y que algunos casos no 
requieren, incluso, una dosis de mantenimiento. 

Como se demostró que el ácido ascórbico es necesario 
para la reducción del ácido fólico a folinico, algunos au­
tores tratan ahora la anemia del embarazo con grandes 
dosis de vitamina C; sin embargo. se ha visto que el pa­
pel de la vitamina B,, ácido fólico y ácido ascórbico en 
el mantenimiento de la eritropoyesis normal y del me­
tabolismo nucleico general es extremadamente complejo 
y hasta que s 2 conozca la interrelación exacta de todos 
estos factores es inverosímil que se comprenda totalmen­
te la etiología de la anemia megaloblástica del emba­
razo. 

BADE.'\OCII y cols. han postulado que la infección y la 
t.oxemia preeclámptica predispone a la anemia megalo­
blástica a l interferir con la absorción o utilización del 
ácido fólico; sin embargo, en los casos de GILES ;-.· SHt;T­
TLEWORTII la incidencia de sepsis e infección urinaria era 
muy baja y la anemia generalmente precedió a los sig­
nos de preeclampsia, la que, además, se presenta tan fre­
cuentemente en las anemias normo como en las mega­
loblásticas; esto sugíere que la anemia "per se" predis­
pone a la toxemia preeclámptica más bien que ésta úl­
tima interfiera con la eritropoyesis normal. 

A la luz de los conocimientos actuales parece razona­
ble señalar a la anemia megaloblástica del embarazo 
como un grupo de procesos relacionados y no como una 
entidad única. En algunos casos la dieta pobre, especial­
mente en proteínas animales, desempeiia indudablemen­
te una gran parte en la etiología de la enfermedad; en 
otros, una mala absorción del ácido fólico puede agudi­
zarse como resultado de las altas exigencias del feto, y, 
por ú ltimo, la incapacidad para utilizar el ácido fólico 
puede producir la anemia megaloblástica. En suma. uno 
o todos estos factores enunciados pueden actuar en un 
caso par ticula r . 
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