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Introduccion

Los diferentes estilos de vida, la mayor edad de las mujeres que deciden ser madres y las cambiantes
costumbres de la vida pueden dificultar en algunos casos la consecucién de un embarazo. Para mejorar
las chances de lograrlo resulta de suma utilidad Util conocer la ventana de la fertilidad de la mujer, es
decir los dias del ciclo menstrual en que el embarazo tiene mayor posibilidad de producirse. El
conocimiento de esta ventana puede ser utilizado, ademas, como medio de prevencién de un embarazo
dentro de programas de Regulacién Natural de la Fertilidad (Murcia-Lora y Esparza-Encina; 2011) o para
el seguimiento clinico de algunas anomalias o tratamientos ginecoldgicos (Medialdea; 2014).

Por todas las implicancias anteriormente mencionadas en la practica médica es que estos contenidos se
incluyen dentro de este Trabajo Practico de Fisiologia Reproductiva Humana.

Objetivos

o Describir las fluctuaciones de las hormonas ovaricas esteroideas (estradiol,
progesterona) y de las gonadotrofinas (LH, FSH) en las distintas fases del ciclo
menstrual

e Detallar cdmo se puede establecer el periodo fértil en una mujer.

e Emplear los elementos de la fisiologia para realizar el diagnostico de ovulacion (a
priori y retrospectivo).

« lIdentificar la hormona que se determina en las pruebas de ovulacion a
priori domiciliarias. Ventajas y desventajas de esas pruebas.

e Enumerar los efectos ciclicos de las hormonas femeninas en el endometrio y en el
moco cervical, asi como otros efectos de la progesterona



Situacion problemal1]

Marcela, de 35 afios de edad, casada, presenta ciclos regulares desde los 13 afios y 2 meses
de edad. Suspendié cuidados anticonceptivos (usaba ACOs bifasicos) hace medio afio,
aproximadamente. Tras unos meses de intentar quedar embarazada naturalmente, encontrd
informacion sobre las pruebas de ovulacion a priori (ver Anexo Il), comerciales y de uso
domiciliario [2]. Estuvo investigando sobre las multiples opciones y decidid probar con una.

Después de hacer el calculo de sus dias fértiles, decidid empezar a usar el test con algo de
antelacion para tener mas seguridad de que no se escapara ni un sélo dia que pudiera ser
fértil (el folleto explicativo de la prueba que compro dice que se positiviza 24 hs. antes de
que ocurra la ovulacion).

Utiliz6 la prueba domiciliaria para evaluar su orina cinco dias consecutivos durante tres
ciclos, inclusive anticipando mas aun el inicio de la toma de la muestra, pero nunca vio que
el resultado fuera positivo.

Por este motivo llega a la consulta preocupada: quiere que su médico compruebe,
mediante algunos analisis hormonales, que todo “funcione bien”.

[1] Modificado de https://www.bebesymas.com/fertilidad/proyecto-bebe-que-son-los-test-de-ovulacion-
funcionan-mi-experiencia (accedo 30 de noviembre de 2017)

[2] Recuperado de http://www.anmat.gov.ar/boletin_anmat/Abril_2016/Dispo_3380-16.pdf

Actividad 1A: Contestar las siguientes preguntas

-~

¢ Qué sustancia medird la prueba de ovulacién a priori que estd utilizando Marcela?
2. ¢Cudl es el tipo de muestra que se utiliza en la prueba domiciliaria?
¢ Qué conveniencia tiene usar este tipo de muestra?
¢Por qué razén se puede utilizar este tipo de muestra?
¢Por qué motivos puede ser que la medicién que realiza Marcela esté arrojando
resultados falsamente negativos?
3. ¢Cudles seran los dias que probablemente sean fértiles en el ciclo de Marcela (periodo
regular: 6/30)2(*)

(*) Una de las maneras de estimar los dias fértiles es por medio del "Método del ritmo o del calendario”. Este método requiere
contar el numero de dias en el ciclo menstrual mds corto y el mas largo durante un periodo de seis a doce meses. A partir del
ciclo mds corto, se restan 18 dias para calcular el primer dia de fecundidad. Del ciclo mas larqo, se restan 11 dias para
identificar el ultimo dia de fecundidad (Cunningham, 2010)
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4. ;Qué dosaje hormonal puede brindar al médico la pauta de que “todo funciona
bien”?

5. ¢En qué dias del ciclo se tendria que tomar la muestra de sangre para hacer esta
medicién?; Por qué?

6. ¢Qué valores de la hormona en cuestion permitirian confirmar que el ciclo de Marcela
es un ciclo ovulatorio? (ver Anexo |)

El médico, al recibir el resultado del analisis solicitado le confirma a Marcela que todo
“funciona bien”, que sus ciclos son bifasicos, es decir normales para una mujer en el periodo
fértil de su vida reproductiva. Ante la insistencia de Marcela, y a fin de disminuir su grado de
ansiedad, solicita una serie de analisis del laboratorio endocrinoldgico. Tres semanas
después, la paciente regresa a la consulta con los siguientes resultados:

- FSH sérica: 10,1 mUl/ml

- LH sérica: 10,9 mUIl/ml

- Estradiol sérico: 130 pg/ml

- Progesterona sérica: 1,25 ng/ml

Marcela se siente bien, continua con ciclos regulares; manifiesta que esta todavia muy
ansiosa, y que desea saber de qué manera puede controlar que sus ciclos continten siendo
bifasicos. El médico la tranquiliza y le explica qué efecto de la progesterona puede
documentar en su domicilio, pero le aclara que no es 100% fiable y que requiere de mucha
disciplina y perseverancia.

Actividad 1B: elabore las respuestas a las siguientes preguntas

7. ;Qué significa que un ciclo es bifdsico?

8. ;En qué momento de la vida reproductiva es normal encontrar ciclos monofdsicos?

9. /Qué método domiciliario podria utilizar Marcela para comprobar que la ovulacién y la
formacion del cuerpo luteo han tenido lugar? ;Cudl es el fundamento fisioldgico de este
método? ;Qué ventajas y desventajas presenta?

10. Si el médico contara con un microscopio en su consultorio, ;qué método podria utilizar
para establecer que la paciente se encuentra en la fase lutea y que la secrecion de
progesterona es adecuada?

11. Utilizando los datos del Anexo |, ;jpodria deducir en qué fase del ciclo se realizaron los
estudios hormonales que aporta Marcela?

12. Si Marcela se hubiera realizado los analisis solicitados por el médico en el dia 21 de un
ciclo anovulatorio o monofdsico ;cémo esperaria encontrar los niveles de las hormonas
esteroideas y gonadotrdficas? Utilice los datos del Anexo | para elaborar un probable perfil
hormonal.




Actividad 2: complete los rectangulos blancos con los términos que se enumeran al pie de
la figura, asumiendo que se trata de los cambios que presentan los niveles hormonales y
distintos efectores del sistema reproductivo de Marcela en uno de sus ciclos habituales
(6/30). Agregue en los rectangulos sombreados al pie de la figura los dias en que se
producen los distintos eventos.
- ¢Cudl de las dos fases del ciclo puede presentar mayor variabilidad en cuanto a su duracion?
- ¢Por qué una de las fases tiene una duracion mads o menos fija, y la otra presenta mayor
variabilidad en lo que respecta a este parametro?
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fase progestacional, litea o secretoria — estradiol — ovulacién — ruptura folicular/puesta ovular -
foliculo de de Graaf - progesterona -37°C- menstruacion —foliculo secundario — cuerpo ltteo -
FSH - fase estrogénica, folicular o proliferativa - corpus albicans—36°C-LH



Actividad 3: existen otros 6rganos blanco sobre los que las hormonas ovaricas ejercen su
efecto. Complete el siguiente cuadro (usando como ejemplo el ciclo de Marcela) para
resumir comparativamente sus efectos.

Dia |[Hormona con )
del efecto Organo blanco Cambios producidos

ciclo [predominante

Epitelio vaginal

12 Cérvix

Endometrio

Epitelio vaginal

Cérvix
24 .
Endometrio
Centro termorregulador
hipotalamico
Epilogo

Al mes siguiente, Marcela acude nuevamente a la consulta radiante de alegria y le cuenta al
médico que estuvo de viaje con su pareja con motivo del casamiento de unos amigos y que,
apremiada por los preparativos, olvido llevar el termdmetro y el kit de deteccion de LH en
orina, y que, a pesar de no haber realizado ningtn control, esta embarazada!!!



ANEXO |
Valores de referencia hormonales en mujeres

Importante: estos valores de referencia han sido facilitados por un laboratorio particular en la
ciudad de Rosario (IBC; 2016). Son propios de ese laboratorio y pueden diferir ligeramente
de los de otros laboratorios. Estas disimilitudes son debidas, fundamentalmente, a
diferencias entre los métodos de dosaje utilizados en cada efector.

FSH sérica (Método de electroquimioluminiscencia)

Fase folicular 3,5a12,5 mUl/ml
Fase ovulatoria 4,7a21,5 mUl/ml
Fase l(tea 1,7a7,7 mUl/ml
Post- menopausica 25,8 a 134,8 mUl/ml

Estradiol sérico (método de electroquimioluminiscencia)

Fase folicular 12,5 a 166 pg/ml
Fase ovulatoria 85,8 a 498 pg/ml
Fase lUtea 43,8 a 211 pg/ml
Post- menopausica Hasta 54,7 pg/ml

Progesterona sérica (método de electroquimioluminiscencia)

Fase folicular 0,2a1,5ng/ml
Fase ovulatoria 0,8 a 3,0 ng/ml
Fase lUtea 1,7a 27,0 ng/ml
Post- menopausica 0,4a0,8 ng/ml

LH sérica (método de electroquimioluminiscencia)

Fase folicular 2,4a12,6 mUl/ml
Fase ovulatoria 14,0 a 95,6 mUI/ml
Fase l(tea 1,0a11,4 mUl/ml
Post- menopausica 7,7a58,5 mUl/ml




ANEXO II: Diagnostico de ovulacion

Actualmente hay medidas subjetivas (poco o nada confiables) y objetivas (confiables) que a
lo largo del ciclo menstrual pueden predecir el momento en que ocurrira la ovulacion
(métodos a priori) o bien indican que la ovulacién ha ocurrido de una manera retrospectiva
(a posteriori).

Diagndstico de ovulacion a priori
- Test domiciliario de medicion de LH en orina

Los equipos pruebas o tests de prediccion de la ovulacidon contienen cinco a siete tiras
reactivas. Es conveniente practicar la prueba durante varios dias para detectar un aumento
de LH. El momento especifico del mes para comenzar a hacer la prueba depende de la
duracion del ciclo menstrual (p. €j., una mujer cuyo ciclo menstrual normal es de 28 dias,
debera realizar la prueba a partir del dia 11).

La repeticion del examen en dias sucesivos permite detectar una elevacion de LH en la
orina. La mujer debe introducir la tira reactiva en orina recogida recientemente en un
recipiente estéril. La tira reactiva cambiara su color o desplegara una sefal positiva si
detecta un aumento de LH en la muestra que (dado que esta hormona es capaz de
atravesar la barrera de filtracion renal y aparece inalterada, en gran parte, en orina) refleja el
incremento de los niveles séricos de esta hormona durante el pico preovulatorio).

Un resultado positivo significa indica que la ovulacidn ocurrira en las proximas 24 a 36
horas. En el 90% de los casos la ovulacion ocurre entre el 16+ 6 y 48+ 6 horas después del
primer aumento significativo en la concentracién de la hormona LH (Medialdea; 2014). La
especificidad del método para detectar el pico de LH es muy elevada; sin embargo, por
distintos motivos (p.ej., estrés intenso, dosis elevadas de farmacos inhibidores de la sintesis
de prostaglandinas) el pico de LH puede no resultar en una ovulacion.

Es muy importante, para obtener un resultado representativo, seguir estrictamente las
indicaciones del folleto.

- Signos ecograficos de madurez

Un signo evidente de madurez folicular es la aceleracion del crecimiento folicular; este signo
es facilmente detectable: al llegar un foliculo a medir alrededor de 20 mm se lo puede
considerar maduro. El ovario aumentara de volumen llegando a medir aproximadamente 12



ml a expensas del foliculo preovulatorio. En términos generales, un foliculo de alrededor de
19 a 20 mm ovulara en un término medio de 24-48 horas.

- Hormonas sexuales

La evaluacion dia a dia de los niveles de estradiol refleja el desarrollo de los foliculos de de
Graaf, pero el incremento preovulatorio de este esteroide se produce a lo largo de varios
dias por lo que su medicidn no tiene un caracter predictivo tan seguro como en el caso de
la LH. Existen autores que describen un incremento de los niveles de progesterona en las 12
horas previas a la ovulacién, pero una vez mas estos niveles son fluctuantes y carecen de
utilidad para predecir la ovulacion (Kerin J, 1982).

- Método del moco cervical o método de Billings
Se basa en la observacién de los cambios que ocurren en el moco cervical de las mujeres.

Luego de la menstruacion comienza un periodo “seco” que dura entre dos y tres dias. Luego
aparece un moco inicialmente blancuzco, turbio y pegajoso que se hace cada vez mas claro,
transparente y filante (al estirarse entre los dedos parece un hilo) al ser estimuladas las
glandulas del cérvix por el estradiol. El dia de maxima filancia se denomina el dia del apice
del moco, su constatacion implica que la ovulacion ocurrid recientemente o esta por ocurrir
en las proximas horas (Murcia-Lora; Esparza- Enzina, 2011). Papanicolau describe, mediante
la observacion microscopica, la cristalizaciéon del moco una vez seco, que genera imagenes
arborescentes (tipo hoja de palmera o de helecho), y que alcanza su maxima expresion
durante el periodo preovulatorio (Curria, 2010).

Diagnostico de ovulacion a posteriori
- Aumento de la temperatura basal corporal

El aumento de la progesterona resultante de la luteinizacion del foliculo ovulatorio en
respuesta al pico de LH (Murcia-Lora; Esparza- Enzina, 2011) produce elevacion de la
temperatura corporal basal (TB), lo que indica que la ovulacion ha ocurrido de una manera
retrospectiva. Se explica este incremento de la TB por los efectos de la progesterona
(elevacion del set-point) a nivel del centro termorregulador hipotalamico.



- Presuncion de ovulacién mediante ecografia

Existen varios indicadores que permitirian inferir, mediante el diagndstico ecografico, que ha
ocurrido la ovulacion. El primero, cuando se logra establecer, es la desaparicion de un
foliculo visualizado previamente, o cuando se documenta una disminucion de tamafo con
aplanamiento de la silueta ovarica. Un segundo signo ecografico consiste en visualizar una
pared irregular y multiples ecos en el interior del foliculo. Un tercer signo, es la presencia de
liquido en el fondo del saco de Douglas (Murcia-Lora; Esparza- Enzina, 2011). En la practica
no poseen relevancia.

- Cambios en el moco cervical

Por impacto de la progesterona el moco se torna blanquecino y espeso, su contenido de
agua es menor, y mayor el de mucina y sales, y cuando una gota del mismo es colocada en
un portaobjetos y se la deja secar ya no se puede detectar, con el microscopio, la presencia
de patrones fractales (arborizacién en hojas de palmera o helecho) como ocurre con el
moco estrogénico (Curria, 2010).

- Dosaje de los niveles séricos de progesterona

En este método diagnostico utilizamos el dosaje de los valores circulantes (séricos) de
progesterona, resultantes de su secrecion por el cuerpo luteo luego de una eventual
ovulacién. La extraccion se realiza en el periodo de méaxima actividad del cuerpo luteo (dias
19 a 23 en un ciclo de 28 dias). Los resultados indicaran que ocurrié la ovulacion si los
valores de progesterona superan los 1,8 ng/ml. (Kerin J, 1982). De poder contar con esta
determinacion, es el método de eleccidn para el diagnostico de ovulacién y luteinizacion
adecuadas, reflejando un correcto funcionamiento del eje durante los ciclos menstruales.
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