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I.  INTRODUCCION

La presente investigacion, surge con el proposito de estudiar a
las pacientes que consultan por problemas que clinicamente son
j_anovulatorios, como las Amenorreas Secundarias las Hemorragias
Uterinas Disfuncionales y los trastornos del ciclo menstrual,
comprobar si realmente estos problemas acarrean periodos
anovulatorios y encontrar el diagnostico etiologico de ésta
anovulacion.

En este sentido se uso el Radicinmunoanilisis —RIA— como
método para estudiar el comportamiento de las hormonas
gonodotropicas Foliculo Estimulante —FSH— y Luteinizante —LH—,
tomando muestras de sangre de dichas pacientes en los dias en los
cuales se sabe que éstas hormonas presentan un pico ovulatorio,
ademas comparar estos datos con la biopsia de endometrio y la
filancia y cristalizacion del moco cervical.

Por otro lado, el comportamiento de éstos tres parametros se
analizo también en un grupo de pacientes testigo, las cuales tenian
qus ciclos menstruales normales y su consulta no obedecia a
problemas en €l

Finalmente se comparo estos dos grupos de pacientes y se
observo las diferencias del comportamiento hormonal que se dieron,
a1 como las diferencias en la cristalizacion y filantez del moco
cervical y la biopsia de endometrio.

Todas las pacientes fueron detectadas en la consulta Externa de
Ginecologia, del Hospital General San Juan de Dios, en los meses de
Agosto a Diciembre de 1984.



II- DEFINICION Y ANALISIS DEL PROBLEMA

La etiologia de la anovulacion es muy variada y con aspectos
micos diferentes, en tal virtud se estandarizo una muestra en donde
 variables etiologicas se minimizaran circunscribiéndose a procesos
yrmonales.

En este sentido, se escogieron pacientes comprendidas entre los
) v 40 afios de edad, ya que es sabido que en la pubertad y
enopausia hay variantes en el comportamiento hormonal, los cuales
)3 daria falsos valores si se tomara a este grupo como estudio. Se
scarto asimismo (por clinica) otros procesos hormonales como
per o hipotiroidismo, sindrome de Cushing, también se descarto las
menorreas primarias. A las pacientes que también consultaron por
fertilidad, se les descarto problemas de obstruccion de trompas por
edio de histerosalpingoograma y otros estudios complementarios.

Finalmente la muestra se limitd a aquellas pacientes que
msultaron por Amenorrea secundaria, Hemorragia Uterina
sfuncional y trastornos del ciclo menstrual.



IIIl. REVISION BIBLIOGRAFICA
i HORMONAS GONADOTROPICAS.

Se sabia que desde el informe de Frohlich en 1901 de un nifio
de 14 afios con infantilismo dependiente de una lesion destructiva de
la hipofisis, que ésta glandula estaba relacionada en alguna forma con
el desarrollo de los organos de la reproduccion. En 1910 Crowe,
Cushing y Homans realizaron la primera hipofiscctomia experimental
en un perro y de alli partio la investigacion en laboratorio.
Corresponde a Evans y colaboradores en 1936, las aportaciones en
separacion y prurificacion de las hormonas hipofisiarias. En 1940
Shedlovsky v colaboradores lograron purificar la LH de la hipofisis
del cerdo. (7).

De las hormonas gonadotropicas, las que nos interesan son las
hipofisiarias y de estas la Hormona Estimulante del Foliculo y la
Hormona Luteinizante (FSH y LH). Ambas son glucoproteinas,
solubles en agua, labiles al calor e ineficaces por via bucal. (7). La
FSH tiene un peso molecular de 32,000 y se caracteriza por su alto
contenido en cistéinacistina y alto contenido en hidratos de carbono
300/0 (que incluye galactosa, manosa y hexosamina) (41). La LH
tiene peso molecular de 30,000 contiene un 300/o de carbohidratos
entre ellos hexosamina. (41, 45).

Estan compuestas por dos subunidades peptidicas no identicas
y de union no covalente, llamadas alfa y beta. Las subunidades alfa
de cada hormona con casi idénticas (1,7,3), éstas contienen 89
aminoacidos y puede ser intercambiable entre las dos hormonas (15,
37). La subunidad beta es especifica, la secuencia de aminoacidos de
LH es muy diferente a FSH, sicndo ésta rica en residuos de acido
dilico, todo ello confiere propiedades inmunologicas particulares de
la subunidad beta (40) y de ella depende su especificidad biologica.

La FSH y la LH son producidas por un tipo pequefio de
células basofilas (tipo B) en la hipofisis anterior. (1,7,3).



Un considerable camulo de pruebas biologicas ha permitido
egar a la conclusion de que el control de ha hipofisis por el
ipotalamo tiene lugar gracias a las sustancias segregadas en las células
el hipotalamo y transportadas a la hipofisis a traves del sistema de
)5 vasos portales. El neurotransmisor que regula la gonodotropina se
enomina hormona liberadora de la gonadotropina GnRH o LHRH
1). También se sabe que hay neurotransmisores colinérgicos, que
ienen papel accesorio en la secresion hormonal, como noradrenalina,
cetilcolina, histamina, dopamina. (4,36).

Es util considerar la funcion de la gonadotropina que se haya
ajo el control de dos centros distintos del hipotdlamo, un centro
onico responsable del nivel basal dia a dia de las gonadotropinas y
jue responde a los efectos de retroalimentacion negativa de los
steroides, y un centro ciclico responsable en el cerebro de la mujer
.on la oleada de gonadotropinas en la mitad del ciclo y que responde
1 la retroaccion positiva del estrogeno. (1, 3).

i— MECANISMOS DE RETROALIMENTACION.

El estradiol muestra una retroalimentacion inhibidora negativa
con FSH, en cambio una retroalimentacion inhibidora negativa con
niveles bajos de estradiol en la LH, y estimulador positivo con niveles
altos de estradiol (1). Estudios hechos con mujeres ovariectomizadas
dandoles estradiol subcutaneo y sacando pruebas hormonales de LH y
FSH se demostro el efecto negativo y positivo de retroalimentacion
del estradgiol (elevandose LH mientras se eleva estradiol). El
incremento de estradiol debe ser hasta 150 a 200 pg/ml en un medio
de 12 horas. (6,36).

i CICLO MENSTRUAL

Intervalo comprendido entre el primer dia de la menstruacion
y el dia que presede a la siguiente. (40). El ciclo menstrual puede
describirse mejor dividiéndolo en tres fases; Fase folicular, ovulacion
y fase luteinica. (1,7,5).

Fase folicular: el desarrollo del foliculo depende de 1la

presencia de FSH y LH. Bajo la accion de las gonadotropinas el

ovario responde con una secrecion de estrogenos que alcanza su
miximo poco antes de la ovulacion; (120-400pg/ml), también hay
una elevacion de 17 alfa hidroxiprogesterona y de androstendiona,
cuyo significado biologico se desconoce (40, 46).

Fase ovulatoria: Para que haya una oleada de LH a mitad del
ciclo, se necesita una concentracion minima de estradiol superior a
200pg/ml, durante un tiempo critico de 50 horas(1l), la ovulacion
ocurre entre 24 y 32 horas después de la oleada de LH (15), lo cual
puede documentarse por pruebas radioinmunologicas (14). El
aumento simultaneo de la FSH en la mitad del ciclo representa
probablemente una respuesta al factor de liberacion comémn la LHRH.
Los niveles de gonadotropinas permanecen elevados aproximadamente
24 horas y disminuyen durante la fase latea avalores alin menores a
los preovulatorios. (46), Sexer y Axsel (5), no han visto relacion
entre LHR y FSH en ningin dia del ciclo, apoyando la tesis de que
{inicamente se relaciona con la LH. ‘

Por otro lado, el aumento de FSH a la mitad del ciclo,
aumenta los receptores de LI para produccion de un cuerpo luteo
normal (1).

Fase luteinica: una vez formado el cuerpo liiteo se inicia la
produccion de progesterona por &1 mismo, la cual va a ser la hormona
fundamental en ésta fase. Alcanza sus niveles maximos 3 ng/ml, 8
dias después del pico ovulatorio de la LH, (1, 46). Los miveles de
estradiol se vuelven a elevar aunque sin llegar a los obsewados
durante el periodo preovulatorio. Los niveles de gonadotropinas son
ligeramente menores a los de la fase folicular, pero la LH siempre se
encuentra por arriba de la FSH, hasta el icio del nuevo ciclo en
que la relacion se invierte. (46).
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v— CAMBIOS HISTOLOGICOS
DURANTE EL CICLO.

EN EL ENDOMETRIO

Endometrio menstrual: es un tejido relativamente delgado,
aunque denso. Esta formado de un componente basal no funcionante,
estable, y de una cantidad variable de una capa esponjosa residual. En
la menstruacion este fejido comprende la desintegracion de las
glandulas fragmentadas de los vasos y de la estroma, con evidencia
persistente  de necrosis, infiltracion leucocitaria y  diapédesis
intersticial de hematies. Comprende las fases exfoliativas y
proliferativas del ciclo. (7).

Fase Proliferativa: crecimiento del foliculo ovarico y aumento
de la secrecion de estrogenos. Indudablemente, como resultado de
ésta accion esteroidea se consigue la reconstruccibn y crecimiento del
endometrio.

Fase secretora: el endometrio muestra una reaccion
combinada a la actividad del estrogeno y de la progesterona. El
grueso del endometrio se ha fijado en su valor preovulatorio a pesar
de la continuada disponibilidad de estrogenos, se cree que esta
limitacion es inducida por la progesterona.

Biopsia de Endometrio: para poder evaluar a una paciente con
problemas de ovulacion, es necesario ver los cambios endometriales
que se presentan bajo la accion de los estrogenos y la progesterona y
que son importantes en el estudio de la funcion ovarica, en particular
los cambios que se presentan durante el ciclo menstrual que han
permitido “fechar” el endometrio (40). Puede obtenerse una biopsia
de endometrio utilizando la cucharilla de Novak, el momento preciso

para realizarla suele ser del 24 al 27 dia del ciclo (7, 40). Ideal el dia
25.

Es normal y es signo de ovulacion encontrarse con una
Actividad Secretora de Endometrio, al realizar la biopsia en los dias
que preanteceden a la proxima menstruacion, podemos encontrarnos

también con una actividad proliferativa, lo cual nos indica que no hay
actividad progestinica y por ende no hay ovulacion, podemos
encontrarnos con una Hiperplasia, la cual es producto de una excesiva
y pemsistente estimulacion estrogena, unida a la ausencia de
progesterona la cual se asocia a ciclos anovulatorios. (7).

y— DETECCION DE LA OVULACION.

Existen diversos métodos por medio de los cuales puede
investigarse la ovulacion, los més importantes y faciles de aplicar
clinicamente son: la cornificacion del frofis vaginal o del sedimento
urinario, el aumento de fluidez del moco cervical y su arborizacion

.ocristalizacion, la curva de temperatura basal, cambios secretorios

observados en el endometrio, anilisis hormonales como FSH y LH,
estrogenos, pregnadiol.

La elevacion de LH 24 a 32 horas previo a la ovulacion es el
criterio mas preciso y constante (11, 15).

La elevacion hormonal puede detectarse por muchos métodos
los mas fiables y precisos es por radioinmunoanalisis (13, 14), en
orina o sangre (12), requiere tomar muestra diaria de sangre (7),
aunque también se puede hacer en muestras aleatorias en dias
alternos (40), o en el dia de la ovulacion por cada cierto tiempo en
minutos u horas. (13, 14).

La ovulacion sucede en el momento en que hay desenso de la
temperatura basal, precediendo a la elevacion la cual inicia la fase
latea. El ciclo monofasico de temperatura indica anovulacion, al
contrario del ciclo bifasico (ovulacion (11).

La filancia del moco cervical, su capacidad de formar hilo (7 a
10cms.), su viscocidad y la arborizacion en forma de hojas de helecho
(cristalizacion), cuando este se seca, nos di un indicio de actividad
estrogénica u ovulatoria, ésto sucede de 4 a 5 horas después de la
ovulacion. (7, 11).



Estudios llevados a cabo demuestran que tiene maés relacion la
filancia del moco cervical con el pico maximo de LH, que la
temperatura basal con el pico de LH (18).
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también con una actividad proliferativa, lo cual nos indica que no hay
qctividad progestinica y por ende no hay ovulacion, podemos
-ncontramos con una Hiperplasia, la cual es producto de una excesiva
: Persistentc estimulacion estrogena, unida a la ausencia de
rogesterona la cual se asocia a ciclos anovulatorios. (7).
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S DETECCION DE LA OVULACION.

Existen diversos métodos por medio de los cuales puede
investigarse la ovulacion, los mas importantes y faciles de aplicar
clinicamente son: la cornificacion del frotis vaginal o del sedimento
urinario, el aumento de fluidez del moco cerwical y su arborizacion

ocnistalizacion, la curva de temperatura basal, cambios secretorios

observados en el endometrio, anélisis hormonales como FSH y LH,
estrogenos, pregnadiol.

La elevacion de LH 24 a 32 horas previo ala ovulacion es el
criterio mas preciso y constante (11, 15)

La elevacion hormonal puede detectarse por muchos métodos
los mas fiables y precisos es por radioinmunoanalisis (13, 14), en
orina o sangre (12), requiere tomar muestra diaria de sangre (7),
aunque también se puede hacer en muestras aleatorias en dias
alternos (40), o en el dia de la ovulacion por cada cierto tiempo en
minutos u horas. (13, 14).

La ovulacion sucede en el momento en que hay desenso de la
temperatura basal, precediendo a la elevacion la cual inicia la fase
litea. El ciclo monofésico de temperatura indica anovulacion, al
contrario del ciclo bifasico (ovulacion (11).

La filancia del moco cervical, su capacidad de formar hilo (7 a
10cms.), su viscocidad y la arborizacion en forma de hojas de helecho
(cristalizacion), cuando este se seca, nos da un indicio de actividad
estrogénica u ovulatoria, ésto sucede de 4 a 5 horas después de la
ovulacion. (7, 11).
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Causas ovéaricas: fallo prematuro de Ovario (ovarios
ingensibles, Disminucion de la funcion ovarica Oferectomia,
infecciones, degeneracion cistica), Ovario Poliquistico (45).

Causas uterinas: sinequias uterinas (sindrome de Asherman)

Diagnostico de las Amenorreas secundarias: segim el esquema
en del cuadro No. 1, (45), nos referiremos al analisis en donde las
gonadotropinas son diagnosticas, las cuales se determina por -RIA—
(radioinmunoanalisis) (1).

Esta fase esta destinada a determinar si la falta de estrogeno
obedece a un defecto en el foliculo, o en el eje sistema nervioso
central-hipofisis. (1) La hemorragia por supresion de progesterona
(inyectando a la paciente 100 o 200 mg de progesterona) sucede
cuando hay niveles de estradiol por arriba de 40 pg/ml siendo ésta
una respuesta positiva, y negativa cuando los niveles de estradiol son
.por abajo de 40 pg/ml/ (45).

Asi, cuando después de la administracion de un agente
prostageno la mujer amenorreica sangra, la medicion de LH es
necesaria para determinar la etiologia de esa amenorrea, niveles
encima de 30mlU/ml es diagnostico de ovario poliquistico, niveles
normales diagnostico de disfuncion hipotalamica (45)

Un nivel de FSH inferior a 4mlU/ml es mas bajo de lo normal
y un mnivel superior a 40 mlU/ml sobrepasa los limites de la
normalidad (1).

Si las respuestas al agente prostageno es negativa, la medicion
de FSH se hace necesaria, una FSH superior a 40 mU/ml es atribuible
a que la causa de la amenorrea es por insuficiencia ovarica y una FSH
Zaja o normal, es diagnostico de fallo hipotalamico-hipofisiario. (1,

3).

Los valores dentro de la amplitud normal de 5 a 30 mlU/ml
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indican la presencia de foliculos ovaricos, mientras que valores
superiores a 40mlU/ml solo se observan cuando se ha agotado el
aporte de éstos.

En presencia de comportamientos hipotalamo-hipofisiarios
normales, la castracion produce elevaciones maximas de secrecion de

FSH y LH. (1)

Las pacientes con niveles de FSH superiores a 40 mlU/ml, no
responden a las medicaciones ovulatorias y deben considerarse
estériles. La asociacion entre FSH elevada, especialmente cuando se
acompaiia de LH elevada, y de insuficiencia ovarica, es tan precisa

e son innecesarios y desaconsejables todos los intentos para
corroborar el estado de los ovarios. (1,7,45).
viii- SINDROME DEL ESTRO

OVARIO POLIQUISTICO O
PERMANENTE.

Este sindrome se puede resumir en tres principales categorias:

= anovulacion cronica (con sintomatologia como amenorrea,
infertilidad y hemorragia disfuncional)

— exceso de androgenos (hirsutismo, virilismo)

- incremento de anabolismo (obesidad) (2)

En las pacientes con ov arios po]iquisﬁcos, se encuentra
produccion aumentada de estrogenos y androgenos (1), los niveles
aumentados de testosterona y androstenediona son significativamente
altos (1, 2), y también se encuentran niveles elevados de estrogenos
como el 17-Bestradiol y la estrona derivada de la convemion
periférica de andostreniona (1,2).

Con respecto a la gonadotropinas, presentan una inapropiada
y erratica elevacion de LH y una FSH constante o baja (1,2 7,40).

Esto puede ser debido a un defecto primario del sistema
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hipotalamico-pituitario, -0  como resultado de ‘un inapropiado
mecanismo de retroalimentacion ocasionado por una esteroidogénesis
anormal de los ovarios y de las glandulas adrenales. (2). La
aromatizacion de androgenos a estrogenos, aumenta los niveles de
estrogeno en el hipotalamo anteriory estimula el mecanismo de
retroalimentacion positivo. (1).

En las pacientes con Ovarios poliquisticos, la respuesta dela
LH a la hormona liberadora LHRH, ha sido fundamentalmente mas
alta que en las mujeres normales y generalmente obedece a un
aumento de la sensibilidad de la hipofisis para liberar la estimulacion
hormonal. (2).

Como los niveles de FSH no esiian totalmente disminuidos se
estimula continnamente un nuevo crecimientio folicular, pero no hasta
el punto de la ovulacion y maduracion completa. La duracion vital
folicular puede extenderse a varios meses en forma de quistes
foliculares miltiples de 2 a 6 mm de diametro (2).

Niveles altos y cronicos de LH estimulan al ovario para que
excrete excesivas cantidades de androgenos particularmente
androstenodiona, éstos androgenos se convierten en estrogenos
aumentando la sensibilidad de la pituitaria por LHRH endogena, esto
trae como resultado una exageracion pulsatil en la secrecion de LH.
La accion inhibitoria de estrogenos a la liberacion de FSH por LHRH
puede traducirse en un ciclo vicioso de anovulacion cronica (2).

ix- HEMORRAGIA UTERINA DISFUNCIONAL.

Es una variedad de manifestaciones hemorragicas de ciclos
anovulatorios y ovulatorios, en donde no se encuentra causas
organicas que lo explique y parece obedecer a desequilibrio endocrino
(40). Cuando la anovulacion se asocia a sangrados anormales, el
problema parece recidir en la susencia de cuerpo amarillo y por lo
tanto de progesterona.
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(1). Un estimulo estrogénico continuo sobre endometrio, que resulta

'en'hi]_jérplasia, el sangrado no parece deberse a privacion hormqr_l_‘ql .

«ino a necrosis superficial de la mucosa uterina.

Un estado de hipoestrogenismo prolongado puede también dar
1ugér a diversos grados de atrofia del endometrio y sangrado mas 0
menos copioso (40), como por ejemplo irradacion de foliculos
maduros (1). '

Entre los cuadros de sangrados anormales en los cuales hay
ovulacion, se puede encontrar una combinacion de una hiperplasia
con un endometrio secretor, a consecuencia de la actividad ar.lormal
de:ﬁno o varios foliculos, con la consecuente SOhI‘Epl.‘OdI:I'CC]bn de
estrogenos agregado a la accion de la progesterona También puede
encontrarse una persistencia anormalmente prolongada del cuerpo
amarillo,

Muchos casos de hemorragia anovulatoria son ejemplo de ..
supresion de estrogenos o de hemorragia por liberacion de éstos. La

forma més intensa de hemorragia es secundaria a niveles elevados y

sostenidos  de estrogenos, asociado con el sindrome del ov ar]i.()
poliquistico, obesidad e inmadurez del eje hipotalamo hipofisis ovario

(1)

§

Se ha concluido que el fallo de la ovulacion en las pacieﬁtes s
con hemorragia uterina disfuncional se asocia a inhabilidad en,la..

descarga de una cantidad adecuada de LH en respuesta a -los
estrogenos, y que este fallo es probablemente de origen hipotalamico,
y a que la secresion de LH por la pituitaria en Hrespuest.a ala LHRH,
0 sea por un proceso positivo de retroalimentacion. (28).

X— RADIOINMUNOANALISIS.

El radioinmunoanilisis —RIA— es un método de

17

La hemorragia por supresion de progesterona soto tiene lugar .
4 el endometrio ha proliferado inicialmente por accion de estrogenos, .




cuantificacibn de componentes que se encuentra en cantidades
infinitesimales. Estas sustancias deben reunir las siguientes condiciones
para poder ser determinadas por RIA: su union debe ser especifica a
una molécula receptora, que debe ser saturable con las moléculas a
cuantificar. La substancia a determinar debe existir en suficiente
cantidad, altamente purificada y marcada radiactivamente (31).

La técnica del RIA se basa en el principio de la reaccion

antigeno-anticuerpo  (fig. 1),  de accion de masas que es una
competencia entre dos componentes, uno de ellos radiactivo, por una
cantidad limitada de anticuerpo (fig. 2). La separacion de los dos
complejos resultantes se puede lograr mediante diversos procesos
bioguimicos, siendo el mas utilizado el método del doble anticuerpo
(fig. 3), en el que se introduce un anticuerpo contra el antisuero de la
hormona purificada. La proporcion entre las dos fracciones permite
hacer una curva estindar tomando como referencia cantidades
conocidas de la hormona purificada.
i Para la realizacion de RIA se necesita: el antigeno que es la
sustancia que va a ser medida como el suero del paciente, a Farlr, de
éste, la hormona la cual se marca radiactivamente con I 25 por
métodos quimicos usando cloramina T o por métodos enzimaticos
usando lactoperixidasa. El anticuerpo, el cual se obtiene inmunizando
a animales de experimentacion (como conejos o cobayos). El tiempo
para la interaccion de los reactantes y, finalmente, un método de
separacion de las moléculas unidas o fijas de las libres, como lo es el
segundo anticuerpo, el cual suele generarse inmunizando especies
grandes de animales (ovejas y cabras), inyectandoles el primer
anticuerpo (obtenido de los conejos).

Ademas del método del doble anticuerpo para separacion de
las fracciones unidas y libres, tenemos:

— la técnica de fase solida: el complejo antigeno-anticuerpo

queda unido a una capa de polistrol o prolipropileno, ya que
uno de los componentes del complejo se une al solido

18

insoluble e inerte anteriormente mencionado (31, 32).
Adsorcion: en éste método se resta especificidad, ya que no
existe una unibn imunologica sino que fisica entre la fraccion

e permanece libre del antigeno y el solido inerte, como el
carbon, talco, silice, recinas etc. 31)

= Otros métodos especificos: precipitacion  inespecifica,
filtracion, electroforesis etc. (31).

Figura No. 1: Reaccion Antigeno-anticuerpo.
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Figura No. 2: Competencia por sitios ligadores
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Figura No. 3: Método del doble anticuerpo.
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Luego de lograr la separacion de la fraccion libre de la unida,
procedemos a contar la radioactividad. Generalmente suele contarse
solo la fase unida. Debe utilizarse un contador de buena eficiencia.

ix— CONTADOR DE CENTELLEO

El contador de centelleo se basa en los destellos que se
producen cuando la radiaccion interacciona con materiales
fosforescentes y se puede emplear para deteccion de radiacion alfa,
beta y gamma, si se coloca un pozo de centelleo adecuado.

La energia de la radiacion se discipa por ionizacion. La
exitacion se presenta cuando la energia cedida al electron es
suficiente para desalojarlo del atomo, con lo que se origina la emision
radiactiva, manifestindose en forma de fluorescencia y fosforecencia,
esta filtima debe ser lo mas débil posible, si se quiere tener un
tiempo de respuesta muy corto. La luz emitida debe tener tambien
un especiro que corresponda a la sensibilidad del tubo
foto-multiplicador para que sea transformada de un pulso eléctrico,
que puede ser amplificado y registrado por un microamperimetro.

Los detectores de centelleo compuestos de algunos materiales
como yoduro de sodio, yoduro de cesio, antraceno, sulfuro de zinc,
producen el impulso luminoso cuando la particula cargada, o un rayo
gamma interacciona con ellos.

Los contadores de centelleo cuentan con cuatro componentes
principales que son: fosforo de centelleo, tubo fotomultiplicador,
circuito electronico y mecanismo indicador.

DETERMINACION DE GONADOTROPINAS FSH Y LH

POR RIA

xii—

El principio del ensayo es la competicion entre FSH marcada
con 1125 y FSH sérica, que compite entre los diferentes sitios de
union del anticuerpo especifico. El anticuerpo se obtiene de conejos

21




inmunizados con FSH. Esto es igual en la LH. (14, 34, 35, 47).

xili—

DETERMINACION DE LH

P
INMUNOENZIMATICO. PR IEERGD S

La LH se puede determinar por medio de otros métodos
el

como lo es el inmunoensayo o/y receptor ensayo enzimatico.

La diferenciacion entre éstos y el radioinmunoensayo es la

sustitucion de la particula radioactiva con una enzima la cual
9

| produce un cambio en el color despué A
=g : pués de la reacc
sustituto apropiado de fosfatasa alcalina. accion con un

Se usa LH-fosfatasa alcalina conjugada y anti-LH alfa

globulina. (16).
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IV— MATERIALES Y METODOS

i— DETERMINACICN DEL UNIVERSO DE TRABAJO

Se estudiaron 25 pacientes que consultaron a la Consulta
Externa de Ginecologia, del Hospital General San Juan de Dios
(Clinica No. 2, Depto de Ginecologia y Obstetricia), refiriendo
anormalidades en su ciclo menstrual como:

— Amenorrea,

— Hemorragias intermestruales,

— Oligomenorreas,

— Hemorragias uterinas disfuncionales,
— Infertilidad.

i— DETERMINACION DE LAS VARIABLES.

Se descarto por examen fisico e historia clinica, que las

pacientes fuvieran un problema serio sobreagregado y que se

' relacionara con su consulta, por ejemplo: clinicamente no fueran hipo
o hipertiroideas, cushinoides, que por su edad no estuvieran en los

periodos puberal o menopausico, a las pacientes infértiles se les
descarto obstruccion de trompas por medio de histerosalpingograma.

Al descartar estas variables, se determino la comprobacion de
anovulacion y/o ovulacion por medio de

a) biopsia de endometrio
b) filancia y arborizacion de moco cervical

c) cuantificacion de gonadotropinas LH y FSH por RIA.

ji—  PROCEDIMIENTO.

1) Deteccion de la paciente, examen fisico de interrotorio
cuestionario ya elaborado (anexo No. 2).
2) En pacientes amenorreicas, se descarto embarazo por UCG.
23




3) Prueba de Supresion de Progesterona, 100mg IM., al sangrar
(Prueba de Supresion positiva), se calculan los dias del ciclo
asi:

- 1lavo. dia; examen ginecologico para observar el moco
cervical, si hace filancia (en centimetros), colocarlo en un
portaobjetos (para observar a través de microscopio si hay
cristalizacion), y prueba Radioinmunoanalitica.

— 14 avo. dia: el mismo procedimiento anterior.

= 17 avo. dia: el mismo procedimiento anterior.

- Del 23 al 26 dia del ciclo se realiza biopsia de endometrio.

BIOPSIA DE ENDOMETRIO: La paciente se coloca en
posicion ginecologica, se efectlia un examen ginceologico previo, el
procedimiento es introducir una cucharilla de Novak y raspar
endometrio para sacar una muestra, en seguida es llevada al
Departamento de Patologia del Hospital General San Juan de Dios. El

.estudio histologico de éste endometrio es realizado por los Médicos
Patologos del departamento antes citado, el cual se reporta por hojas
especiales ya establecidas.

FILANCIA Y ARBORIZACION DE MOCO CERVICAL: Se
les hizo examen ginecologico a las pacientes, para poder observar su
moco cervical, la filancia se midio por medio de una regla marcada en
centimetros, el PH por medio de cinta reactiva para PH de la casa
MerK, la arborizacion: se coloco una pequefia muestra de moco en
una laminilla o portaobjetos, la cual se observaba personalmente y

con ayuda de un Médico Patologo, bajo un microscopio, si hacia
forma de helecho o no.

PRUEBA RADIOINMUNOANALITICA: a cada paciente se les
estrajo de 5 a 8 centimetros cibicos de sangre, por medio de
vinipuntura radial. Se dejo coagular la sangre y luego se separo el
suero mediante centrifucion a 3,000 rpm. por espacio de 5 minutos.
Se extrajo el suero con una pipeta pasteur, y se almacenod a — 4
grados hasta que se reunid el nimero completo de muestras.

24

Al finalizar el muestreo se descongelaron los sueros y se
determino LH y FSH por medio del Kit RIA-gnost hLh Tachisorb y
kit RIA-gnost hFSH Tachisorb de Hoechost, Btehrmgwerke. El
principio de radioinmunoanilisis de este kit .C.?DSISFG .en ’el. doble
anticuerpo (explicado anteriormente en la revision .bl'hhografl(’:a), la
geparacion de la fraccion unida a la libre se realizo a través del
reactivo inmunoprecipitante Tachisor, el cual es patfantlzado d(? la
cada Hoechst y es muy especifico ya que contiene ?dhendas
membranas de stafilococo aureus, unidas al anti- ant.icuerpo, est(? hace
que toda la fraccion libre de la hormona se precipite y al realizar el
conteo éste sea fiel.

La metodologia o técnica para realizar las pruebas fue la
siguiente:

— se afiade 100 ul de standar, luego se afiade la misma cmﬁdad
(100 ul) de la muestra incognita a los tubos correspondientes
suero del paciente).

— §ueg0 se a];f)"lade 20)0 ul de hormona marcada I112° —hLH o
1125 —hFSH y 200ul de antisuero 1125 —~hLH o
1125 — hFSH.

— se deja por un periodo de incubacion de 24 horas. _

= se afiade el Tachisorb 500 ul, se incuba por 15 minutos, se
centrifuga, se quita el sobrenadante. _ -

— se procede a hacer el conteo de particulas radioactivas en un
espectrometro de centelleo tipo pozo marca Packard, modelo
Auto-gamma 25-10. .

= la cantidad de LH o FSH marcada unida al anticuerpo, s
inversamente proporcional a la cantidad de LH o FSH
presente en la muestra. N

= todas las pruebas, radioinmunoanaliticas se efectuaro_n por
duplicado. (LH y FSH), para ofrecer un control de calidad y
cuentas especificas y confiables. )

o el calculo para la concentracion de LH y FSH en mU/ml, fué
llevado a cabo en la calculadora marca Hewlett Pacl.ca.;rd,
modelo 41-CV, con mbodulo programado para Medicina
Nuclear.
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v— DETERMINACION DEL GRUPO CONTROL.

Se determind el grupo control (25 pacientes, de la siguiente
manera:

- pacientes fértiles 1 o mas embarazos.

- edad productiva, no menor de 20 ni mayor de 40
afnos.

- residencia similar o situacion econdmica similar a las
pacientes estudio. (en este sentido se analizo que la
mayoria de pacientes que acuden ala consulta externa
de Ginecologia tienen un mismo, sino similar estado
econdomico, por lo que esta variable se descarto al
momento de presentar los resultados.)

A éstas pacientes se les realizo los mismos procedimientos que

a las pacientes estudio, con exclusion de la prueba de supresion de
progesterona.

29
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Se

e FSH ""'w Ty
¥ 7 Moco

No. | BIOPSIA ENDOMETRIO 1lavo. | 14avo. | 17avo. { llavo. | l4avo. | 17ava. | Cervical

1 Proliferativa 16.2 Ik 6.3 8.2 7.3 5.5 negativo
2 Proliferativa | 28.89 | 20.04 |18.78 | 9.65 9 8.95 negativo
3 Secretora 171 121 61.2 9.2 8. 4.9 pasitivo
4 Secretora 6. 6.33 562 13.1 3.62 2.16 pesitivo
5 Proliferativa 10. 13. 19 4.4 4.48 4. negativo
6 Secretora 4.7 4.22 4.13 | 0.73 2.65 4.04 negativo
7 | No tejido 9. 1255 | 81 1.7 2.82 | 4.54 |negativo PSP — ¥
8 No tejido 9. 5.75 4.85 |53 4.3 4.5 negativo

Cuadro No. 3:

Pacientes con Motivo de Consulta:
AMENORREA EN PACIENTES FERTILES.
Comparacion de Biopsia de Endometrio, comportamiento hormonal y

cristalizacion del MOCO Cervical, en el 1lavo., 14avo. y 17avo. dias del

ciclo menstrual.

Fuente: Pacientes detectadas en la consulta externa de
Ginecologia, Hospital General San Juan de Dios,
Agosto-Dic. 1984.

PSP — : Prucba de Supresion de Progesterona negativa.
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LH m Ul/ml FSH m Ul/ml
No. BIOPSIA ENDOMETRIO 1lavo. | 14avo, | 17avo. | 1lave. | 1davo. | 17avo. Meca |
Cervical
1 Hiperplasia Adenomatosa 86 | 8.2 7.6 73 | 105 95 | negativo -
2 Proliferativa 7 21.53 8.88 4.54 15.76 5.26 3.89| negativo b
Cuadro No. 4: Pacientes con Motivo de Consulta:

TRASTORNOS DEL CICLO MENSTRUAL

Comparacion de Biopsia de endometrio, comportamiento hormonal y
cristalizacion del Moco Cervical, en el 1lavo, 14aveo. y 17 dia del ciclo
menstrual.

Fuente: Pacientes detectadas en la consulta externa de Ginecolo- i
gia, Hospital General San Juan de Dios, Agosto-Diciem-
bre de 1984.

LH mUl/ml FSH mUl/ml W
Moco
No. | BIOPSIA ENDOMETRIO llavo. | 14avo. | 17avo. | llave. | 14avo. | 17avo. | Cervical
1 Proliferativa 40 39.7 50. 64.2 69.2 56.7 | Positive | PSP *

Cuadro No. 5: Paciente con Motivo de Consulta:
' AMENORREA MAS GALACTORREA

Comparacion de Biopsia de Endometrio, comportamiento Hormonal y

Cristalizacion de Moco Cervical, en el llavo, l4avo y 17ave. dia del

ciclo menstrual.

Fuente: Pacientes detectadas en la Consulta Externa de
Ginecologia, Hospital General San ]uan de Dios,
Agosto-Diciembre 1984. i

PSP * : Prueba de Supresion de Progesterona negativa.

LE



8¢
|
\

LH mUl/ml
|
Moco
No. | BIOPSIA ENDOMETRIO 1lavo. | 14avo. | 17avo. | llavo. | 14avo. | 17avo. | Cervical i
l.
1 Secretora 16.59 | 30.7 | 24.94 | 833 | 95 | 105 | Positiva '

Cuadro No. 6: Paciente con Motivo de Consulta:

INFERTILIDAD. (Dx. Stein Levental laparoscopia 1980, pte.
presento Hemorragia disfuncional, LIU: reaccion decidual, (nov./84),
Embarazo ectopico anexo izquierdd. Comparacion de Biopsia de '
Endometrio, comportamiento Hormonal y Cristalizacion de Moco 1
Cervical, en el 1lavo, 14avo y 17avo. dia del ciclo menstrual.

Fuente: Pacientes detectadas en la Consulta externa de
Ginecologia, Hospital General San Juan De Dios,
Agosto-Diciembre 1984, |

LH mUl/ml FSH mUl/ml
Maco
No. | BIOPSIA ENDOMETRIO 1lavo. 14avo. 17avo. 1lavo 14avo. 17avo Cevical | M.C. !
1 Secretora 35.15 18.1 %S 10.2 7.3 6.4 Positiva | DPC |
2 Secretora 30.01 17.3 8.2 7.5 7.3 7.1 Positiva |DPC
= P ositi Leuco
3 Secretora i 312 10.2 9.1 916 T3 6.2 ositiva Leu

Cuadro No. 7: Pacientes del Grupo testigo, que manifestaron pico ovulatono el dia |
.11 del ciclo.

Comparacion de Biopsia de Endometrio, comportamientoHormona.l‘y
Cristalizacion de Moco Cervical, en el llavo, ldavo y l7avo. dias
§ del ciclo menstrual.

i

Fuente: Pacientes detectadas en la Consulta externa -de
Ginecologia, Hospital General San Juan de Dios, !
Agosto-Diciembre 1984. I

M.C.: motivo de consulta.




[ [ )
< LH mUl/ml FSH mUl/ml
No. | BIOPSIA ENDOMETRIO llavo. | ldavo. | 17avo. | llavo. | 14ave. | 17avo. | Moco M.C
Cervical o)
il Secretora 6.34 33.7 7.5 5.1 6.6 6.2 positivo DPC
2 Secretora 3 33:1 8.3 6.3 9.1 6.2 positivo Leucor.
3 Secretora 72 30.6 9.1 4.8 3.5 6.4 positivo Leucor.
4 | Secretora 7.8 30.1 9.3 5.6 8.1 7.5 positivo DPC
5 Secretora 10.41 27.9 17:3 6.05 7.9 5.6 positivo Leucor.
6 Secretora 7.63 293 10.6 7.63 9.2 6.1 positivo DPC
7 | Secretora 8.24 28.2 8.7 5.3 7.3 6.1 positivo DPC
8 Secretora 7.55 26.5 10.3 4.4 6.4 5.5 positivo Leucor.
9 | Secretora 6.83 26.5 5.1 7.1 7.5 7.3 positivo NL
10 Secretora 10.31 25.8 15.5 6.2 6.5 6.1 positive Leucor.
11 Secretora 6.43 25.4 10.3 5.9 7.3 7.6 positivo DPC
12 | Secretora 10.3 25.2 8.1 7.8 7.9 8.1 positivo Leucor.
13 | Secretora 10.4 24.2 9.2 4.5 6.1 5.4 positivo DPC
14 Secretora 6.05 23.4 9.3 6.5 7.3 9.3 positivo DPC
15 Secretora 9.5 20.5 18.1 4.7 6.4 8.5 positivo DPC
16 | Secretora 10.1 18.1 8.6 5.4 7.5 7.5 positivo Leucor.
17 | Secretora 8.2 sl 11.4 7.3 9.2 6.5 positivo DPC
Cuadro No. 8: Pacientes del grupo testigo, que manifestaron pico ovulatorio el dia
14 del ciclo.
Comparacion de Biopsia de Endometrio, comportamiento Hormonal y
Cristalizacion de Moco Cervical.
Fuente: Pacientes Hospital Gral. San Juan de Dios.
(DPC: Dolor pélvico Cronico)
(Leucor: Leucorrea)
- — - -
LH mUl/mi FSH mUl/ml
‘. 5 Moco |
No. | BIOPSIA ENDOMETRIO 1lavo. | 14avo. | 17avo. | llavoe. | l4ave | 17ave. | Cewical | M.C
1 | Secretora 93 |101 {321 |42 |72 |73 |positivo | DPC
2 | Secretora 8.3 101 | 291 (7.1 6.5 |51 |positivo | Leuc
3 | Secretora 64 [136 | 284 (5.1 85 6.3 | positivo | DPC
4 Secretora 15.95 | 174 | 251 |92 |55 52 | positive | DPC
Cuadro No. 9: Pacientes del grupo testigo, que manifestaron pico ovalatorio el dia 17
del ciclo.
Comparacion de Biopsia de Endometrio, comportamiento Homaonal y
Cristalizacion de Moco Cervical, en el 1lavo, l4avo y 17avo., dia

|34

del ciclo menstrual.

Fuente: Pacientes detectadss en la Consulta externa de
Ginecd(;s{a, Hospital General San Juan de Dies,

. Agosto-Diciembre 1984,

M.C.: Motivo de Consulta

DPC.: Dolor Pélvico Cronico

Leucor: Leucorrea.
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No.

LH mUl/ml FSH mUl/m!
Moco
No. | BIOPSIA ENDOMETRIO 1lavo. | 14avo. | 17avo. | 1lave. | 14ave. | 17ave. | Cemical M.C.
1 Hiperplasia Adenomatosa 9.62 5.5 10.2 5.2 10.5 5.4 positivo Leuco-
rrea

Cuadro No. 10: Paciente del grupo testigo, que no presento pico ovulatorio y que
curso con Hiperplasia de Endometrio en su hiopsia

Comparacion de Biopsia de Endometrio, comportamiento Hormonal y
Cristalizacion de Moco Cervical, en el 1lavo, 14avo y 17avo. dia del
ciclo menstrual.

Fuente: Pacientes detectadas en la Consulta extema de
Ginecologia, Hospital General San Juan de Dios,
Agosto-Diciembre 1984.

eV

e — —
METODOS GRUPO ESTUDIO GRUPO CONTROL
ESTADISTICOS
APLICADOS 1lavo. 14avo. 17avo. Total 1lavo. i ldavo. 17avo. Total
Promedios 16.138 | 15564 | 13.184 | 14.962 | 11444 | 21.436 | 12856 | 15.245
Desviacion
Staridlar 10.595 | 12410 | 10.198 1.566 8.091 7.686 7.562 5.407

Coeficiente de
Variacion ofo | 65.650 79.734 78.108 10.469 70.70 35.85 58.82 35.46

Cuadro No. 11: Estadistica aplicada a los valores Hormonales de la Hormona
Lu teinizante, en. los dias 1lavo, ldavo y 17avo., del ciclo menstrual,
grupo estudio y grupo control.

Fuente: valores tabulados en cuadros anteriores procesados
estadisticamente.
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EDAD FRECUENCIA PORCENTAJE
20 — 22 4 160/0
93 — 25 4 160/0
26 — 28 6 24o/o
20 — 31 4 160/0
32 — 34 2 8o/o
35 — 37 5 200/0
38 — 40 0 0
TOTAL 25 1000/0
EDAD PROMEDIO 28 Afios

Desviacion Standar S, 542

Cuadro No. 15:

distribucion por edades P acientes del Grupo

Testigo.

EDAD FRECUENCIA PORCENTAJE
20 — 22 1 dofo
25 — 25 4 160/0
26 — 28 4 160f0
29 — 31 i) 240/0
32— 34 7 280/0
35. — 37 2 8olo
38 — 40 1 4olo
TOTAL 25 1000/0
EDAD PROMEDIO 30 Afios

Desviacion Standar 5 % 4.19

Cuadro No. 16:

distribucion por edades Pacientes del Grupo

Estudio.

ANALISIS Y DISCUSION DE RESULTADOS,.

De las pacientes investigadas en el grupo de Estudio, el 240/0
consulto  por Hemorragia uterina disfuncional, el 28o/o0 por
Amenorrea mas infertilidad, el 320/0 por Amenorrea sin problemas

de infertilidad, el 8o/0 por problemas en el ciclo menstrual (retrasos,

hemorragias intermenstruales etc.), el 4o/o por problema de
Amenorrea galactorrea y otra por infertilidad, ésta iltima con Dx de
Stein Levental por laporoscopia en 1980 (ver cuadro No. 1).

En cuanto a edad de las pacientes, oscilaron entre 22 y 38
afios, teniendo un promedio de 30 afios (ver cuadro No. 16), la
pandad de las pacientes el 320/0 de ellas era infertil, un 12o/o0
presentaba gestas terminadas en abortos y el 660/0 de pacienies de 1

2 5 hleS

La filancia del moco cemical en las pacientes, detectade los
tres dias estudiados del ciclo, oscilo de 2 a 5 centrimetros y en el
820/0 de las pacientes éste no formé cirstalizacion en forma de hojas
de helecho. '

Los resultados de biopsia practicadas fué asi: un 40o/o

- presentaron Actividad Proliferativa, 240/o0 actividad Secretora, 240/0

Hiperplasia adenomatosa y en un 12o0/o (tres pacientes) no se
encontro tejido endometrial (reportado por patologia), posiblemente
un Sindrome de Asherman.

Al analizar el comportamiento hormonal en las hemorragias
uterinas disfuncionales, nos damos cuenta que ovularon 4 pacientes (3
en el dia 11y 1 en el dia 14), y que fueron dos pacientes las que no
ovularon ya que sus valores tanto de LH como de FSH se mantienen
constantes. Clinicamente las 6 pacientes se considerarian
anovulatorias, no solo por su motivo de consulta sino por el resultado
de la biopsia de endometrio ver cuadro No. 1.
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En cuanto a las pacientes que consultaron por Amenorrea mas
infertilidad, comparando valores hormonales con biopsia de
Endometrio, nos encontramos que a las pacientes que obluvieron
\etividad Seeretora, se manifiesta actividad ovulatoria en dos de ellas
(en el 1lavo. y 17ave. dia) (ver cuadro No. 2) y en una los valores
de LH y FSH se mantuvieron constantes sin demosirar pico
ovulatorio. En las pacientes con Actividad Proliferativa se encuentra
pico ovulatorio y en las dos {ltimas pacientes existenten niveles
constantes de hormonas, éstas cursaron con Actividad Seeretora y en
{2 otra no se enconfrd iejido endometrial, en ellas podriamos dar un
Diagnostico de Disfuncion hipotblamo— pituitaria (ver anexo No. 1).
Sin embargo todes los valores hormonales tanto de LH como FSH
estan dentro del rango no.mial.

Las pacientes sin problemas de {¢ #liaad, pero con Amenorrea
{cuadro No. 3), un 750/0 de pacicuies ao presento cristalizacion de
moco cervical, las altimas cinco pacientes presenfaron valores casi
constantes de LH y FSH, todos los valores dentro del rango normal y
sin ming@in pico significativo de ovulacion. Dentro de éstas hay una
paciente que cursa con Actividad Secretora y con niveles bajos de LH
y FSH, podriamos pensar en Disfuncion hipotalamica (ver anexo No.
1). Encontramos también una paciente con valores bajos de FSH, la
cual fuvo una respuesta negativa a la prueba de supresion de
progesierona, lo cual nos hace pensar en un fallo hipotalamo
pitwitario (ver Anexo No. 2). Las tres pacientes restantes presentaron
pico ovulaterio en el llavo. dia, aunque los valores no son tan altos,
loe dias que preceden van en decaimiento.

Las pacienies que consultaron por problemas en el ciclo
mensirual {cuadro No. 4), una presenta valores constantes de LH y
FSH. sin pico ovulatorio y la otra presenta pico ovulatorio en el 17
avo. dia, ambas cursaron conuna biopsia de endometrio patologica

En cuanto ala paciente gue consultc por  Amenorrea més

salactorrea (ver cwadro No. 5), fuvo uma prueba de supresion de
| progesierona megativa, presenta valores elevados de LH y sobretodo
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de FSH, diagnostico de Ovario insensible (ver anexo No. 2)

La paciente que consulto por Infertibilidad (ver cuadro No. 6)
si ovuld, presenta pice de LH el dia 1lavo. 30.7 mU/ml, la paciente
no presenta pico elevado y sostenido de LH que afirmen su
diagnostico de Stein Levental hecho por laparoscopia en 1980, la
paciente presento hemorragia uterina disfuncional en noviembre del
84, se le realizo legrado intrauterino y patologia informo reaccion
desidual, fué intervenida 15 dias después por presentar embarazo
ectopico en anexo izquierdo.

En conclusion, del total de pacientes que fueron detectadas
por problema de anovulacion, segin motivo de consulta, el 680/0 lo
confirmaron por resultados de Biopsia de Endometrio, el 720/0 por
resultado de cristalizacion en moco cervical y el 480/0 por resultado
de valores hormonales. La correlacion entre Biopsias de Endometrio y
valores hormonales fué de 520/0 es decir, que coincidian los valores
hormonales segin resultado de biopsia.

De las pacientes detectadas para grupo control, se buscaron
aquellas que no tuvieran problemas en su ciclo menstrual, el 640/0 de
ellas consulto por dolor pélvico cronico (DPC-), un 320/0 por
Leucorrea y un 2o0/o0 por control de papanicolau, (cuadro No. 4), las
edades oscilaron entre 20 y 37 afios, con un promedio de 28 afios.
Todas las pacientes fueron fértiles, de 1 a 10 hijos. La biopsia de
endometrio fué Actividad Secretora en un 980/0, a excepcion de una
paciente (20/0), la cual mostro una Hiperplasia adenomatosa, el
1000/0 de las pacientes tuvieron una filancia de moco cervical de 5 a
10 centimetros y una cristalizacion positiva para formacion de hojas
de helecho. '

En cuanto al comportamiento de las hormonas LH y FSH (ver
cuadros No. 7, 8 v 9) el 24.0/0 de pacientes mostro pico ovulatorio
en el dia 17 del ciclo, con un pico mayor de 32.1 mU/ml de LH y
7.3 mU/ml de FSH y un menor de 25.1 mU/ml de LHy 5.2 mU/ml
de FSH., el 68o/0 de pacientes, mostraron pico ovulatorio el dia 14
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del mes, con valores mayores de 33.7mU/ml de LH y 9.2 mU/ml de
FSH y con valores menores de 17.1 mU/ml de LH y 6.6 mU/ml de
FSH., el 120/o de pacientes ovularon el dia 11 del mes con pico
maximo de 3515 mU/ml y 10.2 mU/ml de LH y FSH
respectivamente y valores menores de 31.2 mU/ml de LH y 8.20/0
mU/ml de FSH.

En cuanto a la paciente que fué detectada en el grupo
control, sin problemas en su ciclo menstrual (consulto por Leucorrea),
no mostro variacion en sus valores hormonales, o sea que no ovulo,
de acuerdo a su resultado debiopsia de endometrio (ver cuadro No.
10).

Anilisis estadistico: (ver cuadros 11 y 12), se analizd el
comportamiento de LH tanto en el grupo control como en el grupo
estudio, se hizo anilisis de promedios, desviacion standar y
coeficiente de variacion, en éste sentido debemos de analizar el
promedio de promedios (columna que dice total) la desviacion
standar del promedio de promedios, y coeficiente de variacion del
promedio de promedios, en el grupo estudio hubo un promedio de
promedios de 14.96 mU/ml, con una variacion de 1.566 mU/ml y un
- coeficiente de 10.460/0 al compararlo con el grupo control, el
promedio de promedios fué de 15.245mU/ml con desviacion standar
de 5.407 mU/ml y un 35.40/0 de coeficiente, ésto nos indica que en
el grupo estudio hubo menos variacion Y que en efecto en éste grupo
se cursdO con ANOVULACION, al contrario del grupo control en el
cual la variacion fué mas grande y si hubo OVULACION.

Al analizar FSH con los mismos criterios anteriores (cuadro
No. 12, podemos observar que hay menos variacion en el grupo
control 8.250/0 en contra de 11.30/0 del grupo de estudio, esto nos
pondria a pensar que en el grupo control no hubo ovulacion y en el
estudio si, sin embargo como lo reporta la bibliografia, la FSH no es
determinante en el pico ovulatorio como la LH, y por otro lado en el
grupo control, hubieron valores elevadisimos de FSH, que nos
hicieron pensar en un sindrome de ovarios insensibles.
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Al analizar los valores hormonales reportados en éste estudio
y compararlos con los valores normales del kit hFSH y hLH de
Hoechst (el cual se utilizo para correr las muestras), poden.los
observar que los picos ovulatorios alcanzados por las pacientes testigo
oscilan entre 35.15mU/ml como valor maximo y 17.1mU/ml como
valor minimo y que un porcentaje de pacientes presentan un pico
menor de 25mU/ml el cual es el que suguiere el kit como pice
ovulatorio, con un rango de hasta 94mU/ml  sin embargo
aunque este 20o/o de pacientes (5) presenta un pico menor de
25mU/ml, si podemos hablar de pico, ya que los dias que le
preceden son de un valor menor (ver grafica No. 8).

El pico reportado por la Hoechst para FSH es de un rango de
8 a 21mU/ml, en este sentido, (nicamente un 200/o de pacientes
presentan un rango por arriba de 8mU/ml, las demas sus valores
oscilan entre 4.5mU/ml a 7.4mU/ml, siempre presentandolo en forma
de pico (ver graficas en anexos).
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CONCLUSIONES

No todas las pacientes que consultaron por Amenorrea,
Hemorragia Uterina Disfuncional y trastornos del Ciclo
Menstrual cursaron con anovulacion, sin embargo, al analizar
el comportamiento de LH y FSH estadisticamente (Desviacion
Standar y coeficiente de Variacion), las hormonas sobre todo
LH se comportd sin variacion en los tres dias y la diferencia
entre el grupo control fué relativamente grande, lo que nos
comprueba la Hipétesis presentada, en la cual se dice que
éstas hormonas se comportan diferentes en las pacientes
anovulatorias y en efecto, estadisticamente hay Anovulacion.
Hay una ligera variacion en el sentido de que, algunas
pacientes presentaron pico ovulatorio segiin se puede observar
en las graficas presentadas y también de que, no a todas a
quienes se les reporto una Biopsia de Endometrio patologica
presentaron sus curvas hormonales planas o con alguna
patologia aparte de anovulacion. Esto debe ser investigado a
lo largo del tratamiento de las pacientes que quedan sujetas a
control clinico por fener una Biopsia de endometrio
patologica.

Pudimos detectar varias patologias por medio de las pruebas
radioinmunoanaliticas (ver cuadros No. 2, 3, 3) una paciente
con Disfuncion hipotalamo-pituitario, otra con fallo
hipotalamo pituitario, otra con Ovarios Insensibles. No fué
detectada ninguna paciente con Sindrome de Stein Levental
(Ovarios Poliquisticos).

De las pacientes estudiadas en el grupo testigo, (buscandose
todas aquellas en el cual su ciclo menstrual fuera normal), se
pudo detectar una que cumaba con Hiperplasia Adenomatosa,
de no haber sido asi, su enfermedad hubiera pasado
desapercibida hasta presentar sintomas, (pte de 20 afios que
consulto por leucorrea). ‘
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El comportamiento de las hormonas LH y FSH, fué diferente

en las pacientes de éste grupo (control), ya que todas hicieron
pico ovulatorio, coincidente con su biopsia de endometrio y
su cristalizacion de Moco cervical.

Con respecto a la relacion entre Biopsia de ‘Endometrio y
comportamiento hormonal y cristalizacion de Moco Cervical
con comportamiento hormonal, tiene mas relacion la primera

ya que se encontro un porcentajé méas alto de correlacion, en

éste sentido la bibliografia consultada habia’ referido como
mas fidedigno lo segundo, pero lo compard con' temperatura
basal y comportamiento hormonal (18). g

ﬂ
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RESUMEN

En la presente investigacion, se estudio a las pacientes
atorias en comparacion con las pacientes que ovulaban
almente, para determinar si en efecto estaban en periodos ano u
orios y establecer diferencias.

Se detectaron 50 pacientes, 25 estudio y 25 control, se utilizo
método  Radicinmunoanaliico —RIA—  para averiguar el
ymportamiento de LH vy FSH en los dias onceavo, catorceavo y
ieteavo del ciclo menstrual, se tomo muestra de moco cervical
observar su filantez y ecristalizacion,asi como tambien se les
tub a todas las pacientes biopsia de endometrio.

En el grupo estudio (pacientes anovulatorias clinicamente), el
portamiento hormonal de LH y FSH fué muy variado, no todas
pacientes se mostraron anovulatorias, sino que algunas mostraron
" ovulatorio en el 1lavo, l4avo, o 17avo dias. También no todas
eron una biopsia de endometrio patologica (8 mostraron
tividad Secretora) y por otro lado, otras mostraron una
istalizacion de moco cervical positivo. Se pudo detectar también
ctores etiologicos como: Ovarios Insensibles, Disfuncion y fallo
otalamo-pituitario. Se demostro que no siemprelosprocesos como
senorrea, o Hemorragias disfuncionales cursan con anovulacion.

En cuanto a las pacientes control, todas ellas mostraron pico
ulatorio en los dias referidos en que se les saco las muestras
ormonales, todas ellas mostraron una biopsia de endometrio con
tividad Secretora y la cristalizacion fué positiva en el moco
cervical.

Por dltimo si se establecio que hubo diferencias en el
‘comportamiento hormonal en estos dos grupos.
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Diagnosticos diferenciales en Amenorrea

FSH g [ESTRO- PSP,

| CENOS
| Causas Hipotalamicas:
I Disfuncién Hi potalimica N | N | N |-
| Disfuncidn hipotalimica secundaria
| amedicamentos N N N +
| Disfuncién hipotalémica secundaria
\ a stress N N N +
| Disfuncién de hipotalfmica secundaria
| apérdida de peso NoB | NoB | NoN | +
| Fallo o lesiones hipotalamicas BoN | BoN | BoN | —
| Causas Pituitarias:
| Lesiones destructivas (sindrome
| de Sheehan) BoN|BoN| B | —
| Tumor BoN |BoN | B L

Causas Ovaricas:

Fallo Prematuro de Ovario
(Ovarios Insensibles) A A B —
| Disminucion de la funcion ovarica
(oferectomia, infecciones

degeneracion cistica) A A B -

Ovario Poliquistico N A N +

Causas Uterinas:
Sinequias uterinas (sindrome de
Asherman) N N N

ANEXO No. 1 : Diagnésticos Dif. en Amenorrea (45).
A:Alto  B:Bajo  N: Normal.




VALORES BASALES DE bLH Y bFSH mU/ml
Kit HOECHST BEHRINWERKE AG.

FASE FOLICULAR
FASE LUTEA

PICO OVULATORIO

Post-Menopausia
HIPOGONADISMO
Primario

Secundario

ANEXO No. 3

Nombre
Edad
M. deC. é Historia

Anexo No. 2
Ficha Clinica
No.

Reg. Med.
Fecha

Direccion

FUR.
G.
Otros (galactorrea)

Dx

B.S.P. |
Biopsia de Endometrio

Ciclo Menstrual

AB.

CONTROL DE OVULACION

Curva:

. LHL,

11avo. dia

Moco Cervical
Capacidad de produeir hilo (cms.)
Cristalizacion

Ph.

LH

FSH

1l4avo. dia
Moco Cervical

Capacidad de Producir hilo (cms )
Cristalizacion

Ph

LH

FSH

17avo. dia
Moco Cervical
Capacidad de Producir hilo (cms.)

Cristalizacion

Ph

FSH

11 14

17
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