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RESUMEN

Estudios epidemioldgicos, al investigar la asociacion
entre fitoestrogenos y salud, se han visto limitados por la
dificultad de cuantificar su consumo. El propdsito del estu-
dio fue determinar niveles séricos de 16 fitoestrégenos por
HPLC-DAD-ESI-MS como un reflejo de su consumo reciente.
Participaron 100 mujeres = 25 afos, quienes proporciona-
ron una muestra de sangre y respondieron un cuestionario
de salud y otro sociodemografico. Los niveles séricos de
fitoestrogenos mas altos fueron para equol, kaempferol y
luteolina (71,2, 50,4 y 18,7 nmol/L respectivamente). Los mas
bajos para matairesinol, secoisolariciresinol y formononetina
(0,7nmol/L), reflejando el consumo de una dieta que incluye
frutas y verduras, alimentos de origen animal, y en menor
proporcién granos y cereales. Incluir en la dieta el consumo
de fitoestrégenos representaria una alternativa para prevenir
el desarrollo de enfermedades crénicas. Los niveles séricos
de estos fitoestrégenos serian de gran utilidad en estudios
epidemioldgicos en donde se desee conocer su consumo.
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ABSTRACT

Epidemiological studies investigating the association
between phytoestrogens and health have been limited by
the difficulty in quantifying their consumption. The purpose
of the study was to determine serum levels of 16 phytoes-
trogens by HPLC-DAD-ESI-MS as a reflection of their recent
consumption. The study involved 100 women > 25 years,
who provided a blood sample and completed a health and
sociodemographic questionnaires. Serum levels were hig-
her for equol, kaempferol and luteolin (71.2, 50.4 and 18.7
nmol/L). Lower levels were for matairesinol, secoisolarici-
resinol and formononetin (0.1 nmol / L respectively). These
levels reflected a phytoestrogens diet composed of fruits
and vegetables, animal-derived food, and to a lesser extent
grains and cereals. To include dietary intake of phytoestro-
gens represents an alternative to prevent the development
of chronic diseases. Serum levels of these phytoestrogens
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would be useful in epidemiological studies where they at-
tempt to know their consumption.
Key words: Phytoestrogens, serum, women, HPLC-MS

INTRODUCCION

Los fitoestrégenos son compuestos difendlicos biolo-
gicamente activos de origen vegetal, que estructuralmente
mimetizan la accion del 173-estradiol (Kurzer and Xu, 1997;
Moutsatsou, 2007; Mense et al., 2008). Su actividad puede
producirse a través de la unién a receptores hormonales,
o bien, a través de la regulacién enzimatica (Kurzer, 2002;
Moutsatsou, 2007). De esta forma, intervienen en el metabo-
lismo y produccion de hormonas sexuales, proliferacion de
células malignas, diferenciacion celular, regulacion de nive-
les enzimaticos intracelulares y balance oxidativo (Valentin-
Blasini et al., 2003).

La determinacion de fitoestrogenos es fundamental
para poder llevar a cabo estudios en areas como la de la
salud, y evaluar el efecto potencial que puedan tener estos
compuestos para reducir el riesgo de desarrollar enfermeda-
des cronicas (Valentin-Blasini et al., 2000), tales como cancer
de mama, osteoporosis y enfermedades cardiovasculares, asi
como sintomas menopdusico. Diversos estudios epidemiol6-
gicos senalan que una dieta rica en fitoestrégenos se asocia
con una reduccién del riesgo de desarrollar estas enferme-
dades (Valentin-Blasini et al., 2000; den Tonkelaar et al., 2001;
Grace et al., 2004; Limer et al., 2004). A su vez, estudios in vitro
e in vivo con animales de experimentacién, sugieren que los
fitoestrégenos presentan un papel protector en el desarrollo
de cancer de mama, prdéstata y colo-rectal (Valentin-Blasini
et al, 2003; Qu et al., 2014). En este sentido, incluir en la dieta
el consumo de fitoestrégenos, podria representar una via
para disminuir el riesgo de padecer diversas enfermedades
crénicas (Duffy, Perez and Partridge, 2007; Sirotkin y Harrath,
2014). Asimismo, altos niveles de fitoestrogenos en sangre y
orina se han asociado con la reduccién del riesgo de padecer
estas enfermedades (Setchell et al., 2014).

El interés que han recibido los fitoestrogenos en la
salud humana ha llevado a la necesidad de desarrollar téc-
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nicas cada vez mas rapidas, sensibles y especificas para su
cuantificacién en numerosos alimentos y fluidos biol6égicos
como plasma, suero y tejidos (Valentin-Blasini et al., 2000);
siendo la cromatografia liquida acoplada a espectrometria
de masas (HPLC-MS por sus siglas en inglés) el método cro-
matrografico preferido por su alta sensibilidad, selectividad
y confirmacién de los analitos de interés (Knust et al., 2006;
Prasain et al., 2010; Wyns et al., 2010).

Los fitoestrégenos, por lo general son eliminados del
organismo en un lapso de 6 a 96 h. Es por ello, que el analisis
de fitoestrogenos en suero corresponde principalmente
a su consumo reciente dada la rapida eliminacion de estos
compuestos (Horner et al., 2002; Cao et al., 2009). De este
modo, se ha observado una mayor relacién entre los niveles
de fitoestrogenos en plasmay la dieta actual que con la dieta
habitual, reflejando los niveles séricos de fitoestrogenos un
consumo reciente.

Por lo que el objetivo de este estudio fue determinar
niveles de fitoestrégenos en suero de mujeres sanas de
Hermosillo, Sonora por cromatografia liquida acoplada a
detector de arreglo de diodos y espectrémetro de masas
(HPLC-DAD-ESI-MS por sus siglas en inglés) como un reflejo
de su consumo reciente.

MATERIALES Y METODOS
Sujetos de estudio

En el estudio participaron 100 mujeres aparentemente
sanas mayores de 25 afos de edad, con residencia minima de
5 afos en Hermosillo, Sonora. Las mujeres participantes no
debieran de estar embarazadas, ni en periodo de lactancia,
sin antecedentes de enfermedades como cancer, diabetes
o del corazén, y que no hubieran consumido algin medica-
mento o antibidtico siete dias antes de la toma de muestra. El
estudio fue aprobado por el comité de ética del CIAD A.C.y a
cada participante se le solicitd que leyera y firmara, si estaba
de acuerdo, una carta de consentimiento informado en don-
de se le explicé el objetivo de la investigacién asi como los
riesgos y responsabilidades de las participantes.

Disefo experimental

El disefio del estudio fue de corte transversal. Las
mujeres fueron seleccionadas a través del Marco Muestral
Maestro (MMM) proporcionado por el Instituto Nacional de
Salud Publica. El MMM comprende areas geoestadisticas ba-
sicas (AGEBs), las cuales se agruparon en unidades primarias
de muestreo (UPM) para fines de seleccion muestral. Las UPM
se agruparon por niveles socioeconémicos bajos, medios y
altos. Para cada uno de estos subgrupos se seleccion6 de ma-
nera aleatoria una manzana. El nimero de viviendas mues-
treadas (una mujer por vivienda), se distribuyé de manera
proporcional al ndmero de viviendas en cada subgrupo de
nivel socioeconémico. En cada manzana se seleccionaron de
manera aleatoria las viviendas donde se buscaba la presencia
de una mujer que cumpliera con los criterios de elegibilidad.
Cuando no se encontré una mujer elegible o que no haya
aceptado formar parte del estudio, se procedio a ubicarla en
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el siguiente domicilio de la lista. A las mujeres participantes
en el estudio se les aplicé un cuestionario de salud y un cues-
tionario socio-demogréfico.

Muestras de suero

Se solicitd a cada participante la donaciéon de una
muestra de sangre, de preferencia en ayunas, la cual fue re-
colectada en tubos vacutainer con gel separador sin anticoa-
gulante. Las muestras fueron transportadas en una hielera al
laboratorio de Toxicologia de Plaguicidas de la Coordinacion
de Ciencia de los Alimentos del CIAD, A. C. Posteriormente se
separo el suero a 1400 x g durante 15 min a 4 °C (centrifuga
refrigerada Allegra 6R Beckman) y se formaron alicuotas de
1,0 mL de suero en viales de polipropileno de 2 mL. Todas las
muestras se almacenaron a una temperatura de -70 °C hasta
su andlisis.

Soluciones de trabajo de fitoestrégenos

Los fitoestrégenos estudiados fueron biochanina A
(bio), formononetina (for), kaempferol (kae), gliciteina (gli),
daidzeina (dai), cumestrol (cum), secoisolariciresinol (sec),
genisteina (gen), matairesinol (mat), enterolactona (enl), en-
terodiol (end), equol (eq) y resveratrol (res) de Sigma-Aldrich
(St. Louis, MO, USA) y quercetina, luteolina, y naringenina de
INDOFINE Chemical Company Inc. (Hillsborough, NJ, USA)
grado HPLC, GC y TLC. Se prepararon las soluciones patrén
de cada fitoestrogeno a 1,0 mg/mL en metanol, excepto para
biochanina A que se prepar6 en etanol. A gliciteina y cumes-
trol se le anadieron 20 uL de dimetilsulféxido para aumentar
su solubilidad en metanol. A partir de éstas, se preparé la
solucion de trabajo a un nivel de concentraciéon en suero
de 16 ng/mL en metanol. Se utilizd6 como estandar interno
a 4-hidroxibenzofenona (Sigma-Aldrich; St. Louis, MO, USA),
la cual fue preparada en metanol a una concentracién de 0,2
pg/mL. Los disolventes metanol y etanol fueron grado HPLC
de J. T. Baker (Phillipsburg, NJ, USA). El dimetilsulféxido fue
grado HPLC (pureza = 99,7%) de Sigma-Aldrich (St. Louis, MO,
USA).

Tratamiento y extraccion de fitoestrégenos en suero

A 1 mL de la muestra de suero se le agregé 1 mL de
hexano. De esta mezcla 800 pL fueron transferidos a un tubo
de polipropileno de 2 mL, y se le adicionaron 200 pyL de me-
tanol para la precipitacién de proteinas. Posteriormente, se
adicionaron 50 pL del estandar interno, 10 pL de estandares
de deconjugacién (4-metilumbeliferilsulfato de potasio y
fenolftaleina glucurdnido (Sigma-Aldrich; St. Louis, MO, USA),
800 pul de la mezcla de enzimas (33 mg/mL de Helix pomatia
en buffer acetato de sodio pH 5, 0.1 M; 300 U/mg de B- glucu-
ronidasa y 15,3 U/mg de sulfatasa) y se incubé a 37°C por 12
h. Los cartuchos Bond Elut C,; (3mL, 100 mg, Varian) fueron
previamente acondicionados con 3 mL de metanoly 3 mL de
buffer acetato de sodio. Las muestras fueron centrifugadas
durante 10 min a 7 200 x g y el sobrenadante se aplicé a
los cartuchos para ser lavados con 3 mL de metanol al 5%.
Los cartuchos se dejaron secar durante 5 min a -10 kPa. Los
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fitoestrégenos se eluyeron con 4 mL de metanol. El eluato se
llevé a sequedad con nitrégeno y se resuspendié con 200 pL
del disolvente de reconstitucion (metanol/fase movil inicial
40:60, v/v).

Niveles séricos de fitoestrégenos por HPLC-DAD-ESI-MS.

El andlisis de los fitoestrégenos se realizé mediante
una técnica previamente descrita la cual fue optimizada,
obteniendo los siguientes parametros: Linealidad del Méto-
do: 0,02-10,7 nmol/L; R?>=0,98, Limite de Deteccion: 0,02-2,0
nmol/L, Porcentajes de Recuperacion: 60- 110 % (lut, kae, bio
Ay cou <60%) y Coeficientes de Variacion < 12%.

Se utilizé un equipo Agilent 1100 serie LC/MSD aco-
plado a un espectrémetro de masas con cuadrupolo simple
G1946A, modelo VL, con software Chemstation (Rev B,03,02)
(Agilent Technologies, Inc., Palo Alto, Ca, USA). La separacion
cromatografica se realizd con una columna X Bridge C, (150
X 3 mm, 3,5 um) conectada a una precolumna X Bridge Ce
(20x3 mm, 3,5 um). La fase movil consistié en agua (solucion
A) y metanol/acetonitrilo 80:20, v/v (solucién B), ambas aci-
dificadas con acido formico al 0,025 % (v/v). La velocidad de
flujo y gradiente fue como sigue: 0-5,0 min; 35-40 % de B
(flujo: 0,6 mL/min), 5,0 - 16 min; 40-100 % de B (flujo: 0,6 mL/
min); 16-19 min; 100% de B (flujo: 0,8 mL/min), 19-19,1 min;
100 - 35 % de B (flujo: 0,6 mL/min) y 2,9 min para reequilibrar
la columna. Los compuestos eluidos fueron detectados a
260, 280, 290, 310 y 360 nm e identificados por comparacién
de los tiempos de retencion de acuerdo a los estandares y
con los espectros de absorciéon de 190 a 500 nm utilizando
un detector de arreglo de diodos (DAD). La confirmacion de
los compuestos se hizo por espectrometria de masas, con un
cuadrupolo simple y fuente de ionizaciéon por electrospray
en modo negativo (HPLC-ESI-MS). Los analitos entraron a
la cdmara de ionizaciéon durante los primeros 15 min. Se
selecciond el i6n padre, voltaje de fragmentacion y el valor
de ganancia 6ptimo para cada fitoestrégeno a través de su
analisis por FIA (andlisis por flujo de inyeccion) y por SCAN
(barrido completo de iones). Se utilizaron las cuatro sefales
del detector de espectometria de masas para la cuantifica-
cidn en monitoreo del ién selecto (SIM).

Analisis estadistico

Se realizé un analisis descriptivo a las variables demo-
gréficas de los sujetos de estudio utilizando media aritmética
y desviacion estandar. Los niveles de fitoestrégenos en suero
se describen utilizando la media aritmética y desviacién es-
tandar, e intervalo de confianza al 95%. El analisis estadistico
se llevé a cabo en el programa estadistico NCSS 2001. Para
cada uno de los andlisis, la significancia estadistica se consi-
deré a un valor de p<0,05.

RESULTADOS Y DISCUSION
Caracteristicas generales de la poblacién de estudio

En la tabla 1 se presentan las caracteristicas generales
de las 100 mujeres participantes en el estudio. Se observo

Tabla 1. Caracteristicas generales de la poblacién del estudio
Table 1. General characteristics of the study population

Caracteristicas Media aritmética = DS

Edad (afios) 449+12,9
Estado Civil*
Soltera 25
Casada 75
Nivel Socioeconémico*
Bajo 62
Medio 21
Alto 13
No contesto 4
IMC (kg/m?) 29,6 £6,1
<25 21%
25-30 41%
>30 38%
Nivel de escolaridad (afnos) 104+44
Menarquia 128+14
Menopausia 46,5+59

IMC= indice de masa corporal
*Expresado en porcentaje

que la edad promedio fue de 44,9 afos, siendo la mayoria
(75%) casada de un nivel socioeconémico bajo con uningre-
so menor a 5 salarios minimos. De acuerdo a la clasificacion
basada en el IMC (indice de masa corporal) propuesta por la
Organizacién Mundial de la Salud, las mujeres presentaron
sobrepeso (IMC de 25,0 a 29,9). Este valor coincide con lo
reportado para el norte del pais por la ENSANUT (Encuesta
Nacional de Salud y Nutricidn, 2006) donde se sefala que
el 83% de las mujeres urbanas de 40 a 49 afilos mostraron
sobrepeso y obesidad (Shamah-Levy et al, 2007). De la
poblaciéon evaluada, 21 % clasificd con un IMC normal, 41
% con sobrepeso y 38 % con obesidad, es decir, un 79 % de
las mujeres presentd problemas de sobrepeso y obesidad.
Se observo un nivel de escolaridad de alrededor de 10 afos,
ligeramente mayor al promedio de 9,4 afios de escolaridad
reportado para el estado de Sonora (INEGI, 2010). Las mu-
jeres participantes en el estudio presentaron una edad de
menarquia y menopausia de alrededor de 13 y 46,5 anos
respectivamente.

Niveles séricos de fitoestrogenos determinados por
HPLC-DAD-ESI-MS

En el presente trabajo se analizaron 16 fitoestrégenos
en suero por el método de HPLC-DAD-ESI-MS (Palma-Duran,
2012). Las concentraciones de los fitoestrogenos fueron ajus-
tados al 100% de recuperacion. En la figura 1 se muestra un
cromatograma representativo del andlisis de fitoestrogenos en
suero.

Los niveles séricos de fitoestrogenos de las 100
muestras analizadas se presentan en la tabla 2. Los niveles
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Figura 1. Cromatograma representativo de una muestra problema en las
cuatro sefales del detector de masas, indicando los fitoestrégenos, los
estandares de deconjugacion e interno presentes.

Figure 1. Representative chromatogram from a sample in the four mass
detector signals indicating the phytoestrogens, deconjugation and internal

standards present.

Tabla 2. Niveles séricos de fitoestrégenos (hnmol/L) en mujeres sonorenses

(n=100)

Table 2. Phytoestrogen serum levels (nmol/L) in sonoran women (n=100)

Media aritmética = DE

Fitoestrégenos
Flavonoides e Isoflavonas
Isoflavonas
Formononetina
Biochanina A
Gliciteina
Genisteina
Daidzeina
Equol
Flavonoides
Luteolina
Naringenina
Kaempferol
Quercetina
Lignanos
Matairesinol
Secoisolariciresinol
Enterodiol
Enterolactona
Cumestrol

Resveratrol

214,7 £221,3
203 +£214,8
107,5+210,3
0,1+0,3
1,110
1,8+5,8
16,6 41,9
16,7 +42,4
71,2+194,7
95,7 +474
18,7 £16,0
9,6 21,0
50,4 £25,5
17,2 £11,00
34+£39
0,1+0,4
0,1+0,6
0,2 +0,6
3,2+3,6
22+73

5,6 +49,1

DE: Desviacion Estandar
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séricos de fitoestrégenos mas altos fueron para equol (71,2
nmol/L), kaempferol (50,4 nmol/L), y luteolina (18,7 nmol/L).
En cambio, los niveles mas bajos fueron para matairesinol
(0,1 nmol/L), secoisolariciresinol (0,1 nmol/L) y formononeti-
na (0,1 nmol/L). El flavonol kaempferol y la flavona luteolina
presentaron las concentraciones mas altas. Para las isoflavo-
nas, genisteina, daidzeina y su metabolito equol, fueron las
que se encontraron en mayor concentracién. En el caso de
los lignanos, enterolactona y enterodiol se presentaron en
mayor concentracion.

A pesar de que en Sonora, el consumo de frutas y
verduras es poco frecuente y en pequeias cantidades, se
observaron altos niveles de flavonoides. Lo anterior puede
deberse a que el muestreo se realizé en temporadas de
invierno y primavera, en las cuales se presenta una mayor
variedad de frutas y verduras al alcance de la poblacion, lo
que provocaria un aumento en el consumo y por ende una
mayor concentracion de flavonoides en circulacién.

Los niveles séricos de flavonoides presentaron una
amplia variacién (9,6 a 50,4 nmol/L), lo cual coincide con
estudios reportados previamente. Los niveles de quercetina
fueron menores a los reportados en mujeres finlandesas (52
nmol/L) y alemanas (20,3 nmol/L). Los niveles de kaempferol
fueron superiores a los de quercetina, lo cual difiere a lo ya
reportado. Incluso, la concentracidon de kaempferol fue ma-
yor a la reportada por Radtkeet al., (2002), (8,7 nmol/L) y Cao
et al., (2009), (38 nmol/L) al evaluar sus concentraciones en
estudiantes mujeres. Para naringenina se observd un com-
portamiento similar, ya que los niveles encontrados fueron
mayores a los publicados por Radtkeet al., (2002) y Erlundet
al,, (2002), (4,8 nmol/L). En contraste, la concentracién de
luteolina fue menor a la reportado por Cao et al., (2009) (77,5
nmol/L), en estudiantes mujeres.

Los bajos niveles de isoflavonas observados en el
presente estudio sugieren un consumo limitado de pro-
ductos derivados de soya, ya que los niveles de genisteina y
daidzeina, fueron inferiores a los reportados para japonesas
(genisteina; 200 a 230 nmol/L, daidzeina; 109 a 73 nmol/L),
y estadounidenses vegetarianos (198 y 143 nmol/L respec-
tivamente) cuyo consumo de soya fue similar al oriental. Sin
embargo, los niveles de genisteina fueron mas altos a los
reportados para mujeres neoyorquinas y asidticoamericanas
(5,7 y 6,6 nmol/L respectivamente), asi como para daidzeina,
cuya concentracién fue mas alta que la reportada para las
asiaticoamericanas (6,5 nmol/L) y las europeas (1,5 a 4,1
nmol/L). A diferencia de lo reportado en la literatura, los
niveles de daidzeina (16,7 nmol/L) fueron similares a los de
genisteina (16,6 nmol/L).

El presente trabajo muestra los mas altos niveles de
equol reportados hasta el momento, ya que en contraste con
estudios anteriores, la concentracién de equol fue alrededor
de 40 veces superior a las reportadas, correspondiendo la
concentracion mas alta a 1,7 nmol/L en japonesas.

Los altos niveles de equol podrian deberse a los
patrones dietarios en el estado. En Sonora, se estima que el
50% de la poblacion tiene un patrén alimentario compuesto
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principalmente de frijol, tortilla de maiz y trigo, huevos, carne
(pollo, salchicha, jamén y res), leche, azlcar, tomates y papa
(Ortega y Valencia, 2002). Dado que el equol se encuentra
en los productos de origen animal, su consumo podria
contribuir en parte a sus concentraciones séricas (Kuhnle et
al., 2008). Las bacterias intestinales a su vez son un factor im-
portante en la produccién de equol. Existe una gran variedad
de bacterias intestinales involucradas en la conversién de
daidzeina/daidzina a equol (Setchell et al., 2010). Aldercreutz
(1987) presume que el consumo de grasa y proteina de ori-
gen animal incrementa un ambiente en el colon permitiendo
la supervivencia de estas bacterias (Lampe, 2003; Brown et
al., 2014).

Existen una gran variedad de factores involucrados en
la formacién de equol, no sélo el tipo y cantidad de alimento
consumido. En conjunto, la presencia de bacterias producto-
ras de equol, los sustratos especificos (daidzina o daidzeina)
y las condiciones intestinales 6ptimas para el metabolismo
(lipidos; sobre todo los poliinsaturados y proteinas) determi-
naran la produccién de equol en el individuo (Lampe, 2003;
Bolca et al., 2007; Setchell et al., 2010).

La evaluacién de las isoflavonas se ha centrado en
la determinaciéon de genisteina, daidzeina y equol, y en
menor medida en la cuantificacidn de gliciteina. Los escasos
reportes realizados de gliciteina corresponden a mujeres
europeas, donde su concentraciéon (0,1 nmol/L) es inferior
a la encontrada en el presente trabajo (Grace et al., 2004;
Peeters et al., 2007). Por otro lado, hasta el momento, no se
han reportado concentraciones séricas de formononetina y
biochanina A. Esto puede deberse a que los dos fitoestroge-
nos son metabolizados a genisteina, daidzeina y equol, por
lo que su determinacién podria ser irrelevante. Sin embargo,
hay evidencia de que formononetina y biochanina A no se
metabolizan por completo. Por lo que la cuantificaciéon de
formononetina y biochanina A deberia ser incluida al evaluar
los niveles séricos de isoflavonas.

La cuantificaciéon de lignanos en suero se centra en
enterolactona y en menor medida en enterodiol. En algunas
ocasiones, se incluye el andlisis de matairesinol pero no asi el
de secoisolariciresinol. Lo anterior se debe a que los niveles
plasmaticos/séricos de enterolactona son utilizados gene-
ralmente como biomarcadores del consumo de lignanos
(Horner et al,, 2002; Bhakta et al., 2005). En este sentido, la
determinacién de lignanos en sangre podria limitarse a la
cuantificacién de enterolactona.

Los bajos niveles de lignanos (3,4 nmol/L) podrian
deberse al bajo consumo de granos y cereales. La Encuesta
Nacional de Ingresos y Gastos de los Hogares (ENIGH) estimé
que solo el 18% de los gastos en alimentacién se destina-
ron al consumo de cereales (INEGI, 2011). Por su parte, los
alimentos de origen animal, frutas y verduras representan
un 40,5% y 16% de los gastos respectivamente. En Sonora,
el porcentaje destinado al gasto de cereales es ain menor
(13.6%) (INEGI,2005). Lo anterior se ve reflejado en las bajas
concentraciones de lignanos encontradas en el presente
estudio.

Por su parte, la concentracion de enterolactona en
las mujeres del presente estudio (3,2 nmol/L) fue inferior o
igual a las reportadas para britanicas (28,5 a 3,2 nmol/L), es-
tadounidenses (20,2 a 14 nmol/L), y asidticas (14a 11 nmol/L)
(Zeleniuch-Jacquotte et al., 1998; Horner et al., 2002; Bhakta
et al., 2005; Peeters et al., 2007). Incluso, aparentemente no
existen reportes semejantes a los niveles de enterolactona
encontrados. La concentracién mas baja reportada (de 0,1
nmol/L) se presento en la Tercera Encuesta Nacional de Eva-
luacién de Salud y Nutricion (NHANES I, 1988-1994) en los
Estados Unidos (Valentin-Blasini et al., 2003). Por lo que, los
bajos niveles observados, como se menciond anteriormente,
podrian deberse al consumo limitado de granos y cereales.

Los niveles de enterodiol, secoisolariciresinol y ma-
tairesinol fueron menores a los de enterolactona. Valentin-
Blasini et al., (2003) presentaron niveles de enterodiol supe-
riores (5,44 nmol/L) a los observados en el presente trabajo
(Valentin-Blasini et al., 2003). Asimismo, mujeres europeas
y neoyorquinas presentaron mayores concentraciones (con
una mediana de 0,24 y 1,5 nmol/L respectivamente) (Peeters
etal., 2007). En cuanto a secoisolariciresinol, no se han repor-
tado niveles séricos o plasmaticos. En conjunto, los niveles
de lignanos fueron bajos comparados con la mayoria de los
estudios mencionados.

Finalmente, se presentan los niveles séricos de cu-
mestrol y resveratrol. Los niveles de cumestrol fueron bajos
(2,2 nmol/L), en comparaciéon con otros fitoestrégenos. El
cumestrol se encuentra en una gran variedad de alimentos,
desde derivados de soya hasta productos de origen animal
que forman parte de la dieta sonorense (Ortega et al., 2002;
Thompson et al., 2006; Kuhnle et al., 2008) Sin embargo, la
concentracion de cumestrol en estos alimentos es baja. Para
el caso de resveratrol se encontrdé una concentraciéon de (5,6
nmol/L). El resveratrol se encuentra principalmente en el
vino y uvas, por lo que su consumo se ve limitado (Versari et
al., 2001; Labinskyy et al., 2006).

En conjunto, los niveles séricos de la mayoria de los
fitoestrégenos en el presente trabajo fueron inferiores a los
encontrados en otros estudios de diferentes poblaciones.
En cambio, kaempferol, naringenina y equol presentaron
los niveles mas altos reportados hasta el momento. Ademas,
la inclusion de resveratrol, cumestrol, secoisolariciresinol,
biochanina A, gliciteina, formononetina y matairesinol incre-
mentd el nimero de fitoestrégenos a cuantificar que no han
sido considerados en otros estudios.

Los niveles séricos de fitoestrogenos permitirian co-
nocer su consumo a través de la dieta. Con esta informacién
se apoyarian estudios epidemiol6gicos que se han visto
limitados por la dificultad de cuantificar el consumo de fi-
toestrogenos, debido a la escasez de datos relacionados con
el contenido de éstos en los alimentos y en la dieta.

CONCLUSIONES

Los altos niveles de flavonoides encontrados en este
estudio podrian relacionarse al consumo de frutas y verduras
de temporada por los sujetos participantes, los altos niveles
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de equol a los patrones dietarios del estado de Sonora, ba-
sados en alimentos de origen animal y los bajos niveles de
lignanos al bajo consumo de granos y cereales. El andlisis de
fitoestrogenos en suero humano por el método de HPLC-
DAD-ESI podria aplicarse en estudios epidemiolégicos en
donde se desee conocer el consumo de fitoestrogenos y su
impacto en la salud, asi como también serian muy utiles para
probar el efecto de nuevos alimentos funcionales.
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